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GIRIS

Spinal Miiskiiler Atrofi (SMA), bebek 6liimlerine yol agan, otozomal resesif ka-
litim paterni gosteren en yaygin genetik hastaliktir. Hastalik, infantil 6limlerin
basta gelen sebeplerinden biridir. SMN1 genindeki delesyon, SMN protein sevi-
yelerinin azalmasina yol agarak spinal ve bulber alt motor noronlar: etkileyerek,
kaslarda giigstizliige yol agar ve herediter néromiiskiiler ve ilerleyici kas zayiflig1
ve atrofisini indiikler. SMA, omurilikte alfa motor néronlarinin dejenerasyonu,
kaslarda giigsiizliik, uzuvlarda ve govdede kas atrofisi ile karakterizedir (1).

SMA, degisen semptom baslangic yasi, elde edilen maksimum motor giicii ve
hayatta kalma ile sonuglanan bir dizi fenotip ekspresyonuna sahiptir. Miidahale
olmadan, hastaligin daha siddetli bir formuna (Tip 1 SMA) sahip bebekler iki ya-
sindan once oOliirler. Nadir olmasina ragmen, SMA bebeklik déoneminde goriilen
en yaygin olimciil kalitsal hastaliktir. Yakin zamana kadar oncelikle destekleyici
tedavi alan hastalar igin son dénemlerde gelistirilen Gen Tedavisi uygulamalar:
ve alinan onaylar gelecekte hastaligin tamamen tedavi edilebilir olmasi yoniinde
umut vadetmektedir. 2016 yilinda FDA tarafindan onaylanan ve bunu takip eden
diger onaylar sonrasinda gen terapisi, artik, sadece SMA hastalarinin ve ailele-
rinin yasamlarini iyilestirmekle kalmryor, hastalik fenotipini de degistiriyor (2).

Semptom yonetimine odaklanan destekleyici bakim kullanan SMA Tip 1 has-
talar1 yardimsiz oturamazlar ve kalic1 ventilasyona ihtiyag duyarlar. Son dénemde
adeno-iligkili viral vektorii iceren gen tedavisi protokolleri basarili sonuglariyla
onay almaktadirlar. Bu terapi, daha dnce transgenik hayvan modellerinde gos-
terildigi gibi motor néronlarda fonksiyonel SMN proteinini arttirir ve néronal
hiicre 6liimiinii 6nler (3). Bu sekilde gelismis noronal ve kas fonksiyonu ile so-
nuglanarak hastaliga sebep olan genetik bozuklugunun giderilmesinde olduk¢a
basarili sonuglar elde edilmektedir.
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kapsid vektori kullanilarak tek seferlik intravenoz olarak hastalara verilmektedir.

Ozellikle hastalig1 agir seyreden bireylerin tedavisinde umut verici bir yontemdir.

Ancak yan etkileri ve karaciger toksisitesinin degerlendirilmesinde uzun siireli

gozleme ihtiya¢ duyulmaktadir. SMA hastaliginin tedavi maliyetinin de ¢ok yiik-

sek olmast hastalar i¢in diger bir problemdir.
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Sekil 1: SMA, sadece hasta bireylerin degil ayn1 zamanda iliskili oldugu basta tiim aile
bireyleri ve sonrasinda icerisinde yer aldig tiim toplumu etkileyen bir hastaliktir. Tedavi
stireglerinde ise aileden baslayarak, multidisipliner bir yaklasimla ¢ok farkli uzmanlarm-
da isbirligi icerisinde ve eszamanli olarak ¢alismalarini gerektirir.
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