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ATAKSI TELENJIEKTAZI VE ILISKIL]

ATAKSI-TELENJIEKTAZI

Girig

Ataksi telenjiektazi (AT), otozomal resessif ola-
rak kalitilan DNA tamir mekanizmas: bozuk-
lugu olan hastalik grunundandir. AT’si olan
olgular, ilerleyici serebellar ataksi, anormal goz
hareketleri, okiilokiitanoz telenjiektazi ve im-
mun yetmezlik ile kendini gosterir. Hasarli gen,
11q22.3de kodlanmis olup ATM geni olarak
adlandirilir. ATM kinaz, DNA hasarini kontrol
eder ve hiicre siklusundaki progresyonu dur-
durur. DNA hasarini tespit eder. DNA hasari-
nin varliginda, ATM kinaz, timér supresyon
proteinini P53’ fosforile eder. Fosforile olan
P53, hiicre sikliistinde durmaya veya apopitoza
neden olur. ATM kinazin yoklugunda, P53 fos-
forile olamaz. Hiicre siklusu bir sonraki agama-
ya gegerek, tiimoral fonksiyonlara neden olur.

ATde, gerek santral sinir sistemi gerek ise
periferik sinir sistemi tutulur. Santral sinir
sistemi anormallikleri daha ciddidir. Purkin-
je hiicrelerinde kayba neden olarak serebellar
atrofiye neden olur. Timus dokusu ise, hipop-
lastikdir. Hassall corpuscle yoktur ve lenfosit
say1s1 azalmustir. Bu da, hastaligin immun yet-
mezlik ile birlikteligini agiklamaktadir.

BOZUKLUKLAR

Elif ACAR ARSLAN"

AT’nin prevalanst 1/20 000-1/100 000
olarak ge¢mektedir."*> Homozigot mutasyon
tagtyan bireyler, ilerleyici serebellar ataksi,
anormal goz hareketleri, okiilokiitanoz telan-
jiektaziler, immun yetmezlikler ve norolojik
anormallikler ile kendini gosterir. Malignite-
ye egilim bulunmaktadir. Bityiime geriligi es-
lik edebilir. Insulin direnci nedeni ile diabetes
mellitus olabilir.

En erken klinik bulgu ataksidir. Ilk beg yil-
da genellikle sagliklidirlar. Fakat sonrasinda
dengesizlik gelisir. Bir kisim ¢ocukta ise, daha
infant doneminde iken ataksi bulgusu belirir.
Diger, ataksik olgulardan farki, ¢ocuklarin dar
kaideli de yiirtimeyi bagarabilmesidir. Kaba
motor gelisiminde, anormallikler goriiliir. An-
cak okula baslama yasina kadar kismen, “stable”
olarak kaldigindan dolay1 hastalik siklikla se-
rebral palsi ile karistirilir. Fakat zamanla disart-
ri ve kompleks hareket bozukluklar: gelismeye
baslar. Yasamin ikinci dekadinda bir¢ok ¢ocuk
artik tekerlekli sandalyeye baglanmigtir.>*

En erken goz bulgularindan biri de okii-
lomotor apraksidir. Yani, hizli bakis degisimi
esnasinda bas ve goz hareketlerindeki koordi-
nasyondaki bozulmanin olusturdugu bulgu-
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rinde, alblimin diizeyi diisiik olabilir. Koleste-
rol diizeyi yiiksek olabilir. >332

Ataksi Okiilomotor Apraksi Tip 2

ﬂerleyici serebellar ataksi, okiillomotor apraksi,
distal amiyotrofi ve noropati ile karekterizedir.
Elektromiyelografide, duyusal ve motor akso-
nal néropati beklenmektedir. Genellikle 15 yas
civarinda bulgu vermeye baglar. Noropati stk
gortlir. Kanda, alfa-feto protein diizeyi yiik-
selmistir. Bazen, kreatin fosfokinaz (CPK) da
yiksek olabilir. Albumin normaldir. Ancak,
kolesterol, tipl'de oldugu gibi yiiksek olabilir.

4,5,11,34,35

AOATip 4

Daort yas civarinda baglar. Distoni eslik edebilir.
Hatta ilk bulgusu distoni olabilir. Néropati ve
kaslardaki giigsiizliik sik goriiliir.

Yasamin ilk 10 yilinda genellikle baslar.
Ciddi ve siddetli okiilomotor apraksi beklenir.
Alfa feto protein 1.5-4 kat kadar olacak sekil-
de yiikselir. Baz1 olgularda, kolesterol yiiksek
olabilir, albiimin diistik olabilir. Kreatin kinaz,
yine bazi olgularda ytiksek olabilir. 7%

Ozetle

AT, kromozom 11q22.3de kodlanan ATM ge-
nindeki homozigot mutasyon sonucunda olu-
san bir hastaliktir. S6zkonusu genin #riind,
hiicre sikliisiinde rol oynadig: icin DNA hasa-
rinin korunmasinda 6nemlidir. Santral ve peri-
ferik sinir sistemini etkiler, ancak santral sinir
sistemi tizerindeki yikimlar1 daha ciddi boyut-
lardadir. Ilerleyici, serebellar ataksi, anormal
goz hareketleri, okiilokiitanoz telenjiektaziler,
immun yetmezlik ile karekterize bir hastalik-
tir. Pulmoner hastalik, malignite, radyasyona
hassasiyet, insiilin direnci ile beraber diabetes
mellitus olabilir. Immunglobulin Adaki yasa
gore en az 2SD disiikliigiin olmas: ve serum
alfa feto proteinin en az 2SD fiizerinde bir de-
gerde saptanmasi tanisal 6nemi bulunmak-
taktadir. AT’yi diger kronik ataksik sendrom-
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lardan ayirt etmek zordur. Zihinsel gelisimin
de ilk baslangicta pek fazla etkilenmeyisi ile
ataksik serebral palsi ile karistirilabilir. Eger,
ge¢ baslangicta, klinik bulgular vermeye baslar
ise, bu kez de Friedreich ataksisi ile karistirila-
bilir. Ayirici tanida, AOA tip 1, AOA tip 2, AT
benzeri hastalik yer alir. Multisistem tutulumu
oldugu i¢in prognozu kotii olup, ilerleyici pul-
moner hastalik veya kanserler nedeniyle olgu-
lar, genellikle kaybedilir. Kiiratif bir tedavisi
bugiin i¢in olmayip, eslik eden komorbidite-
lerin ayr1 ayri tedavi edilmesi gerekmektedir.
Ataksi-okiillomotor apraksilerin ise en yaygin
tipi tipl ve 2dir. Tipl'den APTX mutasyo-
nu, tip 2den, SETX mutasyonu sorumludur.
Ataksi yani sira, okiilomotor apraksi, noropati
ve serebellar atrofi beklenir. Tiplde albiimin
diizeyi diisiik olabilir. Tip 2'de albiimin diizeyi
normaldir, ancak alfa feto protein diizeyi nor-
malden yiiksektir. ¥
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