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Vaka Sunumu

Kazanilmis Becerilerin Kaybi ile Bagvuran Iki GM2

Gangliosidoz Vakasi

Baris EKICI *, Seher KOYUN *#, Mine CALISKAN *

Kazamlms Becerilerin Kaybt ile Bagvuran Iki GM2
Gangliosidoz Vakast

GM?2 gangliosidozlar olan Sandhoff ve Tay Sachs hastaligt
ender goriilen lizozomal depo hastaliklarindandir. Hastalik
tablolarinda en agwr formu olan siitcocugu formundan,
Jjuvenil ve erigkin forma kadar degisen genis bir klinik
spektrum gozlenir. Hastaligin siitcocugu formu genellikle
6-18 ay arast ortaya ¢ikan klinik semptomlarla karakterize
olur.

Bu makalede, kazanilmig becerilerin kaybi ile bagvuran ve
farklt GM2 gangliosidoz tanist konan 15 aylik iki ayr
vakay: sunuyoruz. Kazamilmig becerilerin kaybr ¢ocuk
norolojisi poliklinigine bagvuru nedenlerinden biri olup,
ayirict tamida oncelikle norodejeneratif hastaliklar diigii-
niilmelidir. Tant icin kranyal goriintiileme yontemleri, goz
dibi incelemesi ve hastaliga spesifik enzim diizeyi ol¢iimle-
rinin birlikte degerlendirilmesi yonlendirici olmaktadur.

Anahtar kelimeler: Sandhoff hastaligi, Tay-Sachs hastali-
g1, GM2 gangliosidoz
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Two Cases of GM2 Gangliosidosis Presented with Loss of
Gained Skills

GM?2 gangliosidosis, Sandhoff and Tay-Sachs diseases, are
among rare lysosomal storage diseases. There are three
clinical forms of the disease: infantile, juvenile, and adult.
The infantile form, which has the most severe course is
characterized by clinical symptoms emerging between the
ages of 6 to 18 months.

In this report, two cases presented with loss of acquired
skills who were diagnosed as GM2 gangliosidosis at 15
months of age. Loss of gained skills is one of the reasons of
referrals to outpatient clinics of pediatric neurology, neu-
rodegenerative diseases should be priorly considered in
the differential diagnosis. Cranial imaging techniques,
fundus examination and the levels of disease-specific enz-
ymes are helpful diagnostic tools.
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GIRIS

Siitcocuklarinda normal gelisimin gozlendigi bir
donemin ardindan kazanilan becerilerin kaybina sik-
likla norometabolik hastaliklar yol acar. Ender gorii-
len bir lizozomal depo hastalig1 olan GM2 gangliosi-
dozlarda ilk belirtiler 7.-8. ayda baslar. Hastalarda
hiperakuzi, néromotor gelisimde gerileme, spastisite
ve konvulziyonlar goriilebilir .

Bu yazida GM2 gangliosidoz tanili iki vaka sunuyor
ve norometabolik hastalik giiphesi olan hastalarda
g6zdibi muayenesi ve goriintiileme yontemlerinin
taniya yonelik 6zgiin bulgular acisindan degerlendi-
rilmesinin 6nemine vurgu yapmak istiyoruz.
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VAKA 1

Aralarinda akrabalik olmayan saglikli anne babanin
tek cocugu olan 15 aylik erkek hasta 3 aylikken bas-
layan sese asir1 hassasiyet, sicrama, son 1 aydir basi-
n1 tutamama ve ylirllyememe yakinmasiyla ¢ocuk
norolojisi poliklinigine getirildi. Ikinci ayda bagini
tutabilen, 7. ayda desteksiz oturabilen hastanin 9.
aydan itibaren desteksiz oturamadigi, son 1 aydir da
basini tutamadig1 6grenildi. Hastanin norolojik mua-
yenesinde g6z temas: ve bas kontrolii yoktu, sese
kars1 irkilmesi ve hipotonisitesi mevcuttu. Elektro-
ensefalograminda (EEG) yaga gore diizensiz zemin
aktivitesi, gozdibi incelemesinde “Japon Bayragi”
goriinlimii saptandi. Kranyal magnetik rezonans
goriintiilemesinin (MRG) T2 agirlikli kesitlerinde
bilateral talamus hipointensitesi ve T1 agirlikli kesit-
lerinde talamus hiperintensitesi saptandi (Resim 1 ve
2). Denver II gelisim testinde kisisel-sosyal gelisimi:
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Resim 2. MRG T2 agirhkh kesitte talamus hipointensitesi.

geri, dil gelisimi: ¢cok geri, kaba ve ince motor beceri:
cok geri olarak degerlendirildi. Enzim ¢aligmalarinda
Beta heksoaminidaz A: 4 umol/l/saat (N:50-200),
Total Beta heksoaminidaz: 17 umol/l/saat (N:600-
3500) olup, bariz diisiik saptanarak Sandhoff hastali-
&1 tanist kondu.Aileye prenatal tani ile ilgili genetik
danigma verildi.

VAKA 2

Ailesi tarafindan daha oncesinde saglikli oldugu
belirtilen 15 aylik erkek hasta 8. aydan sonra motor
gelisiminde gerileme yakinmasiyla ¢ocuk norolojisi
poliklinigine getirildi. Oykiisiinde 6 aylikken destek-
siz oturabildigi halde 8. aydan sonra destekle otura-
bildigi, son 2 aydir bagini tam tutamadigi 6grenildi.
Hastanin norolojik muayenesinde bas kontrolii yoktu,
derin tendon refleksleri artmis olup, klonusu vardi.
EEG’sinde zemin aktivitesinde yavaglama, gozdibi
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incelemesinde “Japon Bayragi” goriinlimii saptandi.
Kranyal MRG’de T2 agirlikli kesitlerde bilateral tala-
mus hipointensitesi ve T1 agirlikli kesitlerde talamus
hiperintensitesi saptandi. Enzim ¢aligmalarinda Beta
heksoaminidaz A: 3,7 umol/l/saat (N:50-200) olup,
diisiik Total Beta heksoaminidaz: 694 umol/l/saat
(N:600-3500) olup, normal saptanarak Tay-sachs
hastalig1 tanist kondu. Aileye prenatal tani ile ilgili
genetik danigma verildi.

TARTISMA

GM 2 gangliosidozlar heksozaminidaz aktivitesinde
cesitli fonksiyonel bozukluklar sonucu gelisen lizo-
zomal depo hastaliklariin bir grubudur. U¢ formu
vardir. Sandhoff hastalifinda total heksozaminidaz
(A ve B komponentleri) aktivitesinde eksiklik ile beta
subiinitesinde gen mutasyonu s6z konusudur @ Ikinci
form olan Tay Sachs’da alfa subiinite mutasyonlari
heksozaminidaz A eksikligine neden olur. Ugiincii
formda GM2 aktivatdor protein mutasyonlar: soz
konusudur.

Bu hastalik tablolarinda en agir formu olan siitcocugu
formundan, juvenil ve erigkin forma kadar degisen
genig bir klinik spektrum gozlenir. Hastaligin siit¢o-
cugu formu genellikle 6-18 ay arasi ortaya c¢ikan kli-
nik semptomlarla karakterizedir. GM2 gangliosid ve
beraberinde diger sialoglikolipidler beyinde ve bazi
dokularda birikir. Hastalik yapilan tahminlere gore
Tiirkiye’de her 700.000 canli dogumdan birinde
goriilmekte olup, genellikle 3 yagindan once Oliimle
sonuclanmaktadir ©.

Sandhoff hastalig1 ile Tay-Sachs hastalig1 karsilasti-
rildiginda birka¢ 6zellik disinda neredeyse ayni kli-
nik bulgularla seyrettigi belirlenmistir. Retinal gang-
liyon hiicrelerinde sfingolipid birikimi bu hiicrelerin
seffafligin1 yitirmesine ve makulada tipik “Japon
bayrag1” goriintiisiiniin olugsmasimna neden olur.
Hastaligin ileri donemlerinde optik atrofi ortaya ¢ika-
bilir ®. Japon bayragi goriiniimii erken dénemden
itibaren biitiin vakalarda saptanmaktadir. Bu gorii-
nim GM-1 ganliosidozlarda, Gaucher ve Nieman-
pick hastaliginda % 50 oraninda saptanabilir ©.
Sandhoff hastalifi ¢cogu zaman organomegali ve
kemik deformiteleri varligiyla Tay-Sachs hastaligin-
dan ayrilabilir. Ancak, kesin tan1 enzim diizeyleriyle
dogrulanir.
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Sandhoff ve Tay-Sachs hastalig1 her ne kadar gri cev-
herin hastalig1 olarak bilinse de yapilan nororadyolo-
jik goriintiilemeler hastalarda hem gri hem de beyaz
cevherde tutulumun oldugunu gostermektedir.
Bilateral talamik degisiklikler GM2 gangliosidozlar
icin erken ve spesifik bir bulgudur ve nérodejeneratif
hastalik oldugu diisiiniilen ¢ocuklarda yapilacak ileri
tetkikler agisindan yol gostericidir. Bilgisayarlt
tomografide talamus hiperdens goriiniimdedir ©.
MRG incelemesinde ise T2 agirlikli kesitlerde hipo-
intens, T1 agirlikli kesitlerde hiperintens goriiniimde-
dir 719,

Sfingolipid birikiminin goriintiileme yontemlerinde
hangi mekanizmayla degisiklik olusturduguna dair
bir¢ok teori mevcuttur. Biriken makromolekiiller ve
lipidlerin doku viskositesini artirmasi ve T2 relaksas-
yon siiresini kisaltmas1 T2 de talamusun hipointens
gorilintimiinii agiklar. Talamusu da icine alan yaygin
distrofik kalsifikasyon ise BT goriintiilemesindeki
hiperdens goriiniimden sorumludur “V.

Sonug olarak, norometabolik hastalik siiphesi olan
vakalarda 6ykiide regresyonun iyi aragtirilmasi, g6z-
dibi incelemesinin tantya yonelik degerlendirilmesi
ve MRG’de 6zgiin bulgularin varligi tan1 koymay1
kolaylagtirmakta ve enzim diizeyi ile kesin taninin
konmasi prenatal tan1 konusunda aile i¢in yonlendiri-
ci olmaktadir.
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