
Marfan Sendromu ve Nicolo PaganiniMarfan Sendromu ve Nicolo Paganini

THE MARFAN SYNDOME AND NICOLO PAGANINI

Dr. Nilgün Ulusoy BozbuðaDr. Nilgün Ulusoy Bozbuða

Koþuyolu Kalp Eðitim ve Araþtýrma Hastanesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Kliniði, Ýstanbul  

ÖzetÖzet
Marfan Sendromu iskelet sistemi ile birlikte kardiyovasküler ve oküler sistemleri tutan genetik bað dokusu hastalýðýdýr. Marfan
Sendromu, 15. kromozoma lokalize fibrillin genindeki (FBN1) defekt sonucu mikrofibrillerin yapýsal glikoproteini olan fibrillin
sentezinde kalitatif ve kantitatif bozuklukla karakterizedir. Ýtalyan bestecisi ve XIX. yüzyýlýn en ünlü keman virtüözü Nicolo Paganini
(1782-1840), gerek kendini tedavi eden döneminin hekimlerince tanýmlanan iskelet bulgularý, gerekse kemanýn teknik olanaklarýný
zorlayan olaðanüstü uslubu dikkate alýndýðýnda Marfan Sendromu’nu düþündürür. 
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SummarySummary
The Marfan Syndrome is a heritable disorder of connective tissue involving the skeletal, cardiovascular, and ocular system.
The Marfan syndrome is characterized with qualitative and quantitative disorders in fibrillin syntese that is constituent glycoprotein of
microfibrils, due to the defect of the fibrillin gene (FBN1) localised in chromosome 15. Nicolo Paganini (1782-1840), Italian composer
and the best known violin virtuose of the XIX. century, can be thought as Marfan syndrome with the skeletal findings, which were
described by his doctors, and his utmost and superb violin style.
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Marfan Sendromu iskelet sistemi ile birlikte kardiyovasküler ve
oküler sistemleri tutan genetik bað dokusu hastalýðýdýr. Ýlk kez
1896 yýlýnda Paris'li pediatrist AB Marfan [1] tarafýndan, uzun
ve ince ekstremiteleri olan hastalarda karakteristik iskelet
bulgusu olarak "dolichostenomelia" ile tanýmlanmýþtýr.
Multisistem hastalýðý olarak tanýmý Pyeritz ve McKusick [2]
tarafýndan 1955’de yapýlmýþtýr. Genetik olarak otozomal
dominant geçiþ gösterir. Görülme sýklýðý 100,000'de 4 ile 10
arasýnda bildirilmiþtir [2]. Spontan mutasyon %15 ile %30
arasýnda tahmin edilmektedir. Hastada Marfan fenotipi ve aile
öyküsü varsa en az iki sistem bulgusu ile Marfan Sendromu
tanýsý konur. Sporadik olgularda ise Marfan Sendromu tanýsý
ancak iskelet sistemi tutulumu ile birlikte en az diðer iki
sisteme iliþkin klinik bulgu ve en az bir majör klinik belirtinin
saptanmasý ile konulabilir (Tablo 1). "Berlin Nosoloji"
listesinde ektopia lentis, asandan aort dilatasyonu, aort
disseksiyonu ve dural ektazi majör belirtiler olarak
tanýmlanmýþtýr [3]. Aort kökü dilatasyonu annuloaortik ektazi
þeklindedir ve sinüs Valsalva ile sino-tubuler bileþke ve
proksimal asandan aortayý kapsar [4]. 
Marfan Sendromu’nda ortalama yaþam süresi erkekler için 40,
kadýnlar için 50 yýl olarak bildirilmiþtir. Mortalite %90
kardiyovasküler ve %70 aort kökenli komplikasyonlara baðlý
geliþir. Erken mortalite nedenleri aort yetmezliði ve asandan
aort dilatasyonu ve/veya anevrizmasý, disseksiyon ve rüptürdür.
Marfan Sendromu, 15. kromozom q 21.2 bandýnda (D 10S45)
lokalize fibrillin geninde (FBN 1) defekt sonucu fibrillin

sentezinde kalitatif ve kantitatif bozuklukla karakterizedir [4].
Fibrillin, elastik bað dokusunun ekstrasellüler bileþenlerinden
mikrofibrillerin yapýsal glikoproteinidir. Mikrofibriller elastik
bað dokusunun yaný sýra oküler lensin suspensuvar ligamenti,
siliyer zon gibi elastik olmayan dokularýn da temel yapýsýnda
bulunur. Marfan Sendromu'na özgü histopatolojik deðiþiklikler
mukopolisakkarid depolanmasý ile birlikte kistik nekroz ve
elastik liflerin parçalanmasýdýr. 
Ondokuzuncu yüzyýlýn en ünlü keman virtüözü ve romantik
dönem Ýtalyan bestecisi Nicolo Paganini (1782-1840), keman
çalma tekniðinde bir devrim yaratmýþtýr. Gerek kemanýn teknik
olanaklarýný zorlayan uslubu, gerekse kendini tedavi eden
döneminin hekimlerince tanýmlanan iskelet bulgularý dikkate
alýndýðýnda Marfan Sendromu'nu düþündürmektedir [5].
Paganini'nin keman çalýþ tekniðinin "sanki el parmaklarýnýn kas
ve kemikleri yokmuþ" izlenimi verdiði þeklinde tanýmlanmasý,
Marfan Sendromu'nda görülen araknodaktili ve aþýrý eklem
hareketliliði ile uyuþmaktadýr. Nicolo Paganini'de el parmak
kemikleri ve eklemlerinde var olan sýra dýþý yapýsal özelliklerin
yaný sýra elastik bað dokusuna iliþkin diðer klinik belirtiler ve
vücut boyutlarýnýn orantýsýzlýðýda dikkat çekmiþtir. Teknik
açýdan sol tel üzerinde 3.5 oktav çalabilecek ölçüde virtüözite
sergileyebilmesi, bir ölçüde Marfan Sendromu'nda görülen
eklemlerin hipermobilitesi ve ligamantöz gevþeklik ile
açýklanabilir. 
Nicola Paganini büyük ölçüde kendi kendini yetiþtirmiþ, keman
çalma tekniðinde devrim sayýlabilecek buluþlarý ile mükemmel



bir teknik geliþtirmiþtir. Konserlerini parlak doðaçlamalarla,
kemanýnýn bir veya iki telini koparttýktan sonra parçayý kalan
tellerle devam ettirmek gibi sýradýþý teknik gösterilerle
süslemiþtir. 1801-1807 yýllarý arasýnda eþliksiz keman için
kendi geliþtirdiði yeni tekniðin özelliklerini ortaya koyan 24
Kapriçyo ile keman ve gitar için altý sonatlýk iki dizi
bestelemiþtir. Kapriçyolarý ve çeþitlemelerinin temel özelliði,
yeni parmak basma yöntemlerinin ve yeni akort deðiþimi
tekniklerinin sergilenmesidir. Bestesi "Moto Perpetuo"
üç dakikada çalmasý, dakikada 1008 nota basabildiði
anlamýna gelmektedir. Solistler için özel güçlüklerle dolu olan
yalnýz kendinin seslendirebileceði yapýtlar bestelemiþtir.
Kemanýn ve müziðinin gizini kendine saklamak istemiþ,
öðrenci yetiþtirmemiþ, yapýtlarýnýn basýmýna ve daðýtýmýna
yanaþmamýþtýr.   
Romantik kiþiliði ve serüvenleri Mephistopheles'le
özdeþleþtirilmiþtir. Keman çalarken olaðanüstü tekniði,
þeytanýn iþbirlikçisi olduðu efsanesinin doðmasýna yol açmýþ;
fizyonomisi (karakteristik yüz ifadesi) ve orantýsýz uzun vücut

yapýsý þeytanla iliþkisi olduðu söylentilerine dayanak
gösterilmiþtir [5]. 
En ünlüsü "Opus 6 Re majör I. Keman Konçertosu" olmak
üzere 6 keman konçertosu, 12 keman ve gitar sonatý, 6 keman,
viola, viyolonsel ve gitar dörtlüsü bestelemiþtir. Virtüözlüðü
yalnýz yaylýlar müziðini deðil, piyano ve orkestra müziðini de
etkilemiþtir. Franz Liszt üzerindeki büyük etkisinin yaný sýra
Robert Schumann, Karol Szymanovwski, Alfredo Casella,
Boris Blacher, Witold Lutoslawski ve Sergei Rachmaninov gibi
romantik bestecilere de esin kaynaðý olmuþ, temalarý üzerine
çeþitlemeler yazýlmýþtýr. 
Son yýllarýnda tanýsý konulamayan hastalýklar ile boðuþmuþ ve
fiziksel ve mental açýdan saðlýðý giderek bozulmuþtu. Sesi
giderek kýsýlmýþ, ölümünden önce tümüyle çýkmaz olmuþtu [6].
Büyük olasýlýkla Marfan Sendromu'na baðlý olarak geliþen
asandan aort anevrizmasýnýn N. recurrens larengialis'e basýsý
sonucu disfoni geliþmiþ olabileceði düþünülebilir. Fransa’da
1840 yýlýnda 57 yaþýnda iken þiddetli karýn aðrýlarý ile
karakterize bir süreç sonunda, büyük olasýlýkla da aort
disseksiyonu komplikasyonu sonucunda öldü [6]. Þeytanýn iþ
birlikçisi yakýþtýrmasýndan ötürü gömülmesi bile sorun
yaratmýþ, Katolik mezarlýðýna gömülebilmesi için gerekli kilise
onayý ancak ölümünden dört yýl sonra verilmiþti. 
Paganini'nin yaþamý gibi müziði de baðýmsýzdýr, bir akýmýn
temsilcisi olmamýþtýr. Hünerlerini sergileyebileceði þaþýrtýcý,
gösteriþli ve parlak, fakat derinlikten yoksun besteleri,
kemanýna sessel sýnýrlarý zorlayan egemenliði ve Marfan
Sendromu'nu düþündüren yapýsý ile müzik tarihinde iz
býrakmýþtýr. 
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Tablo 1.Tablo 1. Marfan sendromu semptomatolojisi ve majör
manifestasyonlar.

Kardiyovasküler Sistem
Asandan aort dilatasyonu
Aort disseksiyonu
Aort kapak yetmezliði
Mitral prolapsus, mitral kapak yetmezliði
Aritmi
Endokardit
Abdominal aort anevrizmasý
Büyük damar anevrizma ve disseksiyonu

Oküler Sistem 
Ektopia lentis
Yassý kornea
Retinal detaþman
Miyopi

Ýskelet Sistemi
Uzun, orantýsýz boy
Dolikostenomelia
Araknodaktili
Aþýrý eklem hareketliliði (Walker-Moldick bulgusu, 

Steinberg bulgusu)
Dislokasyon
Göðüs duvarý deformitesi, asimetrik pektus karinatum

veya ekskavatum
Vertebral kolon deformitesi, skolyoz, torasik lordoz
Yüksek damak, diþlerde çapraþýklýk

Santral Sinir Sistemi
Dural ektazi
Spina bifida 
Lumbosakral meningosel
Dilate sisterna magna

Pulmoner Sistem
Spontan pnömotoraks

Deri ve Ekleri
Herni
Stria


