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SEREBROTENDINOZ KSANTOMATOZIS

GIRIS

Serebrotendindz ksantomatozis (CTX); otozo-
mal resesif gecisli, safra asit sentezi metaboliz-
mas1 bozuklugu olup, kanda kolestanol, doku-
larda ozellikle santral sinir sistemi, tendonlar,
akciger, kemik, cilt ve gozde kolesterol ve ko-
lestanolunun birikimi ile karakterize, lipid depo
hastaligir. '

[k kez 1937 yilinda tanimlanmistir.’ Orta-
lama tani yas1 35 yas olup genellikle eriskin do-
nemde tani konulan, pediatrik hastalik olarak
tanimlanmigtir.!

CYP27A1 genindeki homozigot veya com-
pound heterozigot mutasyonlar sonucunda
ortaya ¢ikar. Sterol 27-hidroksilaz enzimini
kodlayan gen, 2q33’te yerlesmistir.® Giiniimiiz-
de ¢ok sayida mutasyon tanimlanmustir. >’ Ge-
notip fenotip iliskisi yoktur. Ayn1 mutasyona
sahip aile bireyleri arasinda bile farkli fenotipik
varyasyonlar bildirilmistir. Ozellikle santral si-
nir sistemi beyaz cevherini tuttugu i¢in nérolo-
jik bozukluklar arasinda lokodistrofiler baslig
altinda yer almaktadir."*

Kesin olarak bilinmemekle birlikte diinya
genelinde prevelansinin 5/100000den az oldu-
gu tahmin edilmektedir. >”#° Kizlarda erkeklere
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Pembe SOYLU USTKOYUNCU !

gore daha sik goriiliir. Insidansinin Amerikada
1:72000-1:150000 oldugu seklinde yayinlar.'>"
mevcuttur. En yiiksek insidans yaklasik olarak
1/108dir. '*'* ve Fas kokenli Yahudilerde, aktif
genetik tarama programlarinin bulundugu Is-
railde bildirilmistir.

Etiyoloji ve Patogenez

CTX sterol 27-hidroksilaz genindeki anormal-
likten kaynaklanir. ' Enzim defekti sonucunda
kolik asit ve kenodeoksikolik asit sentezlene-
mez. 5B-kolestan-3a, 7a, 12a-triol, C27 ko-
numunda hidroksile edilemez ve karacigerde
birikir. Bu metabolit C25 pozisyonunda en-
doplazmik retikulumda alternatif bir yolla
metabolize edilir. Ileri hidroksilasyonlar, C22
veya C23 pozisyonunda, idrarda glukuronidler
olarak bulunan karakteristik safra alkolleri-
nin senteziyle sonuglanir. 5p-kolestan-3a, 7a,
12a-triol disindaki safra asidi onciilleri birikir.
Safra asit onciilii olan 7a - hidroksi - kolest - 4
- en - 3 - one muhtemelen 7-a-dehidroksilas-
yon igeren bir yolla kolestanole doniistiirilir.
CTX'li hastalarin safra asidi sentezi hizinin
azalmasi nedeniyle, safra asitleri ile kolesterol
7a-hidroksilazin normal geri besleme inhibis-
yonu bozulur. Bu, safra asidi prekiirsorlerin-
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preimplantasyon genetik tani miimkiindiir. "

Etkilenen bireyler ve ailelerine genetik danis-

manlik verilmelidir.
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