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NORO-IKTIYOZIS SENDROMLARI

GIRIS

Keratinizasyon veya kornifikasyon bozukluk-
lar1 olarak da adlandirilan iktiyoz, cildin degi-
sen siddette etkilendigi heterojen bir hastalik
grubudur. Tktiyozlarin bityiik gogunlugu kalit-
saldir. Klinik fenotip, kalittim ve molekiiler ku-
sura dayali iki ana iktiyoz grubu vardir: Send-
romik ve sendromik olmayan. Bu bozukluklar
arasinda, norolojik semptomlar ve iktiyozun
belirgin bir arada bulunmasi, néro-iktiyoz ola-
rak adlandirilan genetik hastaliklarin bir alt
grubunda goriiliir!

Norokiitanoz hastaliklar agirlikli olarak
genetik bozukluklardan kaynaklanan genis ve
heterojen bir grup rahatsizliktan olusur. Bu
hastaliklar baslangicta benzer goriinebilir ve
hastayla ilk karsilasan klinisyen i¢in bulgular
sasirtici olabilir; ancak oykii, muayene, uygun
biyokimyasal testler ve genetik inceleme ile
bir¢ok noro-iktiyozun tani almasi miimkiin-
diir. Tanimlanmis genetik etiyolojilere sahip
noro-iktiyotik sendromlarin sayisi, son on yil-
larda artmustir ve bir¢ogu igin etkili tedaviler,
terapotik yaklasimlara dair yeni goriisler ¢ik-
maya devam etmektedir.”

Oncelikle iktiyozun taninmasi gerekir. Cil-
de odaklanmama veya 6n planda cilt yakinma-
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sinin olmamasi nedeniyle iktiyoz atlanabilir ya
da basit bir cilt kurulugu olarak degerledirile-
bilir. Aslinda refsum diginda bir¢ok néro-ikti-
yozis sendromunda cilt bulgularinin tedavisi
semptomatiktir. Siddetli cilt tutulumunda 6zel-
likle dogumda mevcut olan hastalarda iktiyozu
gozden kagirmak zordur. Iktiyoz c¢ok gesitli
goriiniimlerde olabilir, zamanla degisen cilt
bulgular1 goriilebilir. Baz1 yenidogan bebekler
ilk haftalarinda parsomen benzeri kolodyum
membran ile kapli dogabilir, arkasindan kuru,
pullu bir gériiniim gelisebilir.>?

Noro-iktiyotik hastaliklar klinik ve genetik
olarak karmagiktir. Iyi bilinen bir genetik eti-
yolojiye sahip 16 farkli bozukluk vardir ve yeni
mutasyonlar tanimlanmaktadir. Birgogu lipit
metabolizmasi, glikoprotein sentezi veya hiicre
i¢i vezikiiler transportu etkiler. Biyokimyasal
ve genetik belirteglerin gelismesi hem giive-
nilir teshise hem de bu sendromlarin klinik
varyasyonlarina ve patojenik mekanizmalarina
erismemize olanak saglamaktadir.?

SJOGREN-LARSSON SENDROMU

Sjogren-Larsson sendromu (SLS), iktiyoz,
spastik dipleji veya tetrapleji varlig1 ile karak-
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iktiyoz tanist i¢in 6nemlidir.? Glikozile trans-
ferrin, lizozomal enzimler ve peroksizomal
belirtecler gibi ek testler gerekebilir. Teshis
veya daha hedefe yonelik genetik testleri ile
mutasyon analizi konfirmasyon i¢in gerekli-
dir.271217:192427,34364755 Kapsamli bir klinik ve
laboratuvar ¢alismasina ragmen, noro-iktiyo-
tik hastalarin 6nemli bir kisminin teshisinde
giiniimiizde dahi zoruluklar yasanmaktadir.
Aile hikayesi olmasa da ozellikle de akraba-
lik s6z konusuysa bir hastanin sinir sistemive
cildi etkileyen iki ayri hastalig1 olabilecegide
diigiiniilmelidir. Ayrintili klinik degerlendir-
meler ve yeni nesil genetik test kullaniminin
artmasi hem yeni noro-iktiyotik hastaliklarin
kesfedilmesi hem de var olan hastalarin kesin
tan1 alma sansini arttirmaktadir. Bu durumun
beraberinde yakin gelecekte bu hastaliklarla il-
gili spesifik tedavi gelistirilebilecegi yoniindeki
umutlar1 da artirmaktadur.>?$3438:4849

Kisaca oyki, fizik muayene de iktiyoz varsa
cesitli boliimlere konsiiltasyonlar, noronal go-
riintiileme, cilt ve sa¢ muayenesi dahil olmak
tizere cesitli kan ve idrar analizi ve kesin tani
i¢in genetik analiz gerekebilir:*

Konsiiltasyon: Genetik degerlendirme, Of-
talmolojik muayene, Odyoloji degerlendirme-
si, ve gerekirse EKG, EKO ve Pediatrik Kardi-
yoloji degerlendirmesi

Goriintilleme: Beyin MR ve MR Spect(-
displazi, beyaz cevher hastalig1 veya anormal
lipid piklerini gostermek i¢in), EMG, Kemik
grafi

Labaratuvar: Periferik yayma (lokosit va-
kuolizasyonu i¢in), CK, transaminazlar, En-
zim Olctimleri (lizozomal siilfatazlar, Glukose-
rebrosidaz, yagh aldehit dehidrojenaz), Idrar
glikozaminoglikanlar ve siilfatidler, Glikozile
transferrin, Fitanik asit, eritrosit plazmalojen-
ler, gok uzun zincirli yag asitleri, Cilt biyopsisi
(Lipid inkiizyonu, histoloji ve EM igin deri bi-
yopsisi), Sa¢ mikroskobik muayenesi
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Genetik: DNA mutasyon analizi, karsilas-
tirmali genomik hibridizasyon (microarray)
degerlendirmeleri gerekir.

Tablo 1de noroiktiyoz sendromlar: klinik,
g0z bulgulari, beyin MR bulgular1 sagirlik ve
nobetin eslik etmesi ve genetik bozuklugun
tespit edildigi gen, dismorfik yiiz bulgularinin
varligl, mental gerilik yoniinden 6zetlenmis-

tir 2
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