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Bölüm 6

SPİNAL MUSKULER ATROFİ VE GÜNCEL TEDAVİ 
YAKLAŞIMLARI

Murat Yıldırım KALE1

SPINAL MUSKULER ATROFI

Spinal Muskuler atrofi (SMA), alt kraniyal motor nükleusları ve spinal ön boy-
nuz motor nöronlarında dejenerasyonla seyreden, periferik motor sinirlerin ve 
ilişkili kasların ilerleyici yıkımı ile giden herediter bir hastalıktır. Kalıtım olarak 
en çok otozomal resesif (OR) özellik göstermektedir. Tüm dünyadaki tahmini in-
sidansı yaklaşık 1/10.000 canlı doğum olup OR özellik gösteren en sık ikinci ve 
aynı zamanda bebek ölümlerine yol açan en yaygın genetik hastalık olarak bi-
linmektedir1. SMA’ nın taşıyıcılık frekansı ırksal gruplara bağlı olarak 38’ de bir 
ile 72’ de bir arasında değişmekte olup, etnik ortalama yaklaşık 54’ te birdir 1,2. 
Taşıyıcılıktaki bu sıklık önemli bir toplum sağlığı olarak kabul görmektedir. İler-
leyici yeni doğan kas güçsüzlüğü ve erken ölümden, sınırlı motor nöron kaybına 
ve normal yaşam beklentisine kadar değişen şiddetlerde klinik bulgular görüle-
bilmektedir 1, 3.

Vakaların yaklaşık % 95’ indeki genetik sorun 5q13 kromozomunun telomerik 
bölgesinde bulunan survival motor nöron 1 (SMN1) geninin homozigot delesyo-
nudur 4. Normalde tüm insanlarda ilginç olarak SMN geninin telomerik (SMN1) 
ve sentromerik (SMN2) yerleşimli iki kopyası bulunmaktadır. SMN1 geninde 
gelişen anormallik SMN proteininin üretilememesine neden olmakta ve hasta-
lığın gelişimine neden olmaktadır. Hastalığın başlangıç evresini ve şiddetini ise 
büyük oranda SMN2 gen kopya/ları ve bu genden elde edilen protein ürünleri-
nin miktar ve kalitesinin etkili olduğu düşünülmektedir 5. SMN2 genin SMN1’ 
den farki 7. ekzondaki nukleotid değişikliğidir (sitozin (C) yerine timin (T) yer 
almaktadır). Bu değişiklik SMN1’ den elde edilen proteinden daha düşük kali-
te, miktar ve etkinlikte bir protein üretimi ile sonuçlanmaktadır. Normalde SMN 
proteini, somatik hücrelerin çoğunda eksprese edilen oldukça homojen iki gen 
tarafından kodlanan çok işlevli bir proteindir 6 ve özellikle de motor nöron hücre-
lerinde hayati öneme sahiptir. Motor nöron aksonları boyunca DNA onarımında 
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