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Canavan Hastaligi MRG ve MRS Bulgular: 3 Ayri Olgu
Canavan Disease MRI and MRS Findings: 3 Different Cases
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OZET

Canavan Hastaligi Yahudi olmayan toplumlarda ¢ok nadir gérilen, otozomal resesif gecigli, ciddi, ilerleyici bir I6kodist-
rofidir. Aspartoasilaz enzim yetmezIigi sonucu gelismektedir. Makrosefali, hipotoni, néromotor gelisme geriligi en sik go-
rUlen bulgularindandir. Altinci ayda psikomotor gelisim durur ve bunu hiperekstansiyon ataklari izler. Manyetik Rezonans
Spektroskopi (MRS) incelemesi yiksek duyarliidi ve 6zgulligl nedeniyle hastaligin tanisinda oldukga degerlidir. Tedavisi
olmamakla birlikte, taninin kesinlestiriimesi ve diger tanilarin ekarte edilmesi agisindan Manyetik Rezonans gérintileme
(MRG) ve MRS 6nemlidir.

Anahtar Sézciikler: Canavan hastaligi, MRG, MRS

ABSTRACT

Canavan disease is an autosomal recessively inherited severe progressive leukodystrophy and is rarely seen in non-
Jewish communities. It results from the deficiency of the aspartoacylase enzyme. The most common findings are
macrocephaly, hypotonia, and neuromotor retardation. Psychomotor development ceases and hyperextension attacks
follow in the sixth month. Magnetic Resonance Spectroscopy (MRS) is of high value in the diagnosis of this disease
because of its high sensitivity and specificity. Although the disease has no treatment, Magnetic Resonance Imaging
(MRI) and MRS are important for confirming the diagnosis and eliminating other disorders.
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GiRi$ Spektroskopi (MRS) incelemesi yiksek duyarliigr ve 6zgulligu
nedeniyle hastaligin tanisinda oldukga degerlidir.

Canavan Hastaligl Yahudi olmayan toplumlarda c¢ok nadir
gorulen, otozomal resesif gegigli, ciddi, ilerleyici bir [6kodistrofidir.
Aspartoasilaz enzim eksikligi sonucu gelismektedir (1,2,3,4 ).
Beyinde N-Asetyl Aspartat (NAA) birikimi oligodendrositlerde
disfonksiyona, stingerimsi dejenerasyona ve miyelin yokluguna  Calismamizda 3 ayn olguda Canavan hastaliginin kontrastsiz
neden olur (2). Beyindeki sinir hicrelerini saran miyelin  kranial MR, diffiizyon MR ve MRS bulgularni sunmayi amagladik.
kilifinda defekt ile sonuglanir. Onyedinci kromozom Uzerindeki
genetik mutasyon aspartoasilaz enzim eksikligine neden =
olur. Bu enzimin eksikligi beyinde miyelin yikimina neden olur. GEREC ve YONTEM
Makrosefali, hipotoni, ndromotor gelisme geriligi en sik gortlen
bulgularindandir (5). Altinci ayda psikomotor gelisim durur  Olgu 1: Oniki aylik kiz gocugu basini dik tutamamasi nedeni
ve bunu hiperekstansiyon ataklan izler. Manyetik Rezonans ile hastanemiz pediatrik néroloji poliklinigine bagvurdu. Fizik

Tedavisi olmamakla birlikte, taninin kesinlestiriimesi ve diger ta-
nilarin ekarte edilmesi agisindan Manyetik Rezonans géruntile-
me (MRG) ve MRS 6nemlidir.
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muayenede bas ¢evresi 44 cm (50-75 persentilde), bas kontrold
tam degildi, gbvde hipotonikti, DTR canliydl, istemsiz kasiimalari
vardl.

Olgu 2: Bes buguk aylik erkek hasta ates, basini dik tutamama
nedeniyle cocuk acil servise getirildi. Ensefalit, metabolik
hastallk 6n tanilan ile yatisi yapilan olguda anne-baba hala
dayi gocuklarydi. Fizik muayenede bas gevresi 75. persentilde
idi, bag kontrolU yoktu, gdvdesel hipotoni ve ekstremitelerde
distonik kasiimalar vardi.

Olgu 3: Bir buguk yasinda erkek hasta hipotoni, makrosefali,
motor gelisimde duraklama ve gerileme, spastisite bulgulariyla
dis merkezden metabolik hastallk 6n tanisi ile kranial MR ve
MRS incelemesi icin gonderilmisti.

Galismamizda olgularin kontrastsiz kranial MR, diffizyon MR ve
MR spektroskopi bulgulari sunulmaktadir.
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BULGULAR

Olgularin kontrastsiz kranial MR ve diffizyon MR’da supratento-
rial alanda bilateral periventrikller derin beyaz cevherde subkor-
tikal U fibrillerini de etkileyen, her iki talamus ve globus pallidusu,
beyin sapi yapilarini da igeren, T2A ve FLAIR'de yUksek, T1A'da
izo-hafif hipointens sinyalli yaygin dismyelinizan sinyal degisik-
likleri ve diffizyon kisitlanmasi izlendi (Sekil 1A,B;2A,B;3A,B).
Her iki putamen, kaudat nukleus basgl, internal kapsul yapila-
r ile korpus kallozum kismen korunmus gdruntmdeydi (Sekil
1A,B;2A,B). Beyin sapinin posterior kesimi ile infratentorial alan-
da bilateral dentat nukleus yapilari ve pedinkulleri icine alan T2A
ve FLAIR’de yiksek, T1A'da dusik sinyalli yaygin dismyelinizan
sinyal degisiklikleri izlenmisti (Sekil 3A,B).

TE 135 msn de yapilan single voksel proton MR spektroskopide
talamus, sentrum semiovale, korona radita, oksipital perivent-

Sekil 1: Talamus ve globus pallidus
diizeyinden gecen aksiyal kesitlerde

A) T2A ve B) T1A serilerde Dbilateral talamus,
globus pallidus ve periventrikiler beyaz
cevherde T2A'da hiperintens, T1A'da hafif
hipointens sinyal degisiklikleri.



rikller derin beyaz cevher alanlarindan elde edilen voksellerde
NAA degerleri belirgin artmisti, NAA/ Cr orani ylksekti (Sekil
4A,B).

TARTISMA ve SONUG

Canavan Hastaligi otozomal resesif gecigli, ciddi, ilerleyici
bir |6kodistrofidir. Herhangi bir etnik grupta gérUlebilmesine
ragmen, en sk Polonya, Litvanya ve Bati Rusya kokenli
Askenazi Yahudilerinde ve Suudi Arabistan kdkenlilerde gorulir.
Askenazi Yahudi toplumunda 40 kisiden birinin Canavan
hastaligi yoninden taglyici oldugu tahmin edilmektedir. 1998
yilinda Amerikan Obstetrik ve Jinekoloji Birligi, Askenazi Yahudisi
olan tim bireylere tasiyicilik testi yapimasini énermistir. iki tane
taglyici bireyin evlenmesi durumunda %25 olasilikla hastalikli
¢ocuklar diinyaya gelmektedir (1,2). Bizim olgularimizda dikkati
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ceken ortak dzellik anne-baba arasinda akrabalik bulunmasidir.

Canavan Hastaliginin semptomlar erken bebeklik déneminde
baslar ve zamanla kétulesir. Semptomlart:

Azalmis kas tonusu (hipotoni),

Boyun kaslarinda zayiflk sonucu bas kontrolinin yetersiz
olmasi,

Anormal bas blyUkligi (makrosefali),
Bacaklarin anormal diiz tutulmasi (hiperekstansiyon),
Kol kaslarinin fleksiyonda tutulma egilimi (5).

Bizim olgularimizdaki ortak bulgular
hipotoniydi.

basini dik tutamama ve

Canavan Hastaliginin karakteristik MRG bulgulari, subkortikal
alandan baslayarak periventrikller beyaz cevherde, bilateral

Sekil 2: A) Aksiyal B) koronal T2A’'da
subkortikal U fibrillerini de etkileyen
periventrikiler beyaz cevherde,
talamuslarda ve serebellar dentat
nukleuslarda hiperintens sinyal
degisiklikleri.
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Sekil 3: A) DAG ve ADC haritasinda periventrikiler beyaz cevherde difflizyon kisitlanmasi. B) Aksiyal T2A’da serebellar dentat nukleuslarda
ve beyin sapinda hiperintens sinyal degisiklikleri.

TSE (W)
TE w78

Sekil 4: MR spektroskopi incelemesinde talamuslar dlizeyinden alinan vokselde NAA piki ile birlikte diger tim metabolitlerde belirgin azalma.
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globus pallidusta diffliz, simetrik beyaz cevher dejenerasyonu-
nu kapsamaktadir (6,7). Steven J. Michel ve ark.nin olgusunda
difftiz, bilateral, simetrik, tim beyaz cevheri tutan T2 hiperinten-
sitesi ve bu bulgulara ek olarak daha az siddette serebellar be-
yaz cevherde, talamus, globus pallidus ve dorsal beyin sapinda
T2 hiperintensitesinden stz edilmektedir (8).

Hastaligin ayirici tanisinda metakromatik I6kodistrofi, adrenol®-
kodistrofi, Pelizaesus-Merzbacher Hastaligi (PMH) ve Alexander
Hastaligi yer almaktadir. Metakromatik |6kodistrofi ve adreno-
|6kodistrofi T2A goéruntUlerde bilateral simetrik beyaz cevher
hiperintensitesine neden olur, ancak bu hastaliklarda subkor-
tikal Arkuat fibrilleri (U lifleri) korunur (8). Bizim olgumuzda sub-
kortikal U lifleri de dahil tim beyaz cevher tutulmustur. PMH
subkortikal U lifleri tutulumu ile birlikte simetrik beyaz cevher
hiperintensitesine neden olur. Bununla birlikte PMH olgularinda
belirgin serebellar atrofi ve kortikal sulkuslarda ilerleyici genis-
leme izlenir, makrosefali bulunmaz, MRS incelemesinde NAA
ve kreatinin dizeyleri normaldir (8). Bizim olgumuzda MRS in-
celemesinde NAA piki  bulunmakta, makrosefali, serebellar ve
serebral atrofi bulunmamaktadir. Alexander Hastaliginin klinik ve
gorlntlleme bulgular Canavan Hastaligina ¢cok benzemekte-
dir. Her ikisinde de makrosefali, subkortikal U liflerini de tutan,
difftiz, simetrik T2 hiperintensitesi gérulmektedir (8). Alexander
Hastaligl 6ncelikli olarak frontal loblardaki periventrikller beyaz
cevherden baslar, posteriorda parietal beyaz cevhere dogru iler-
ler (9). MRS Alexander Hastaligi ve Canavan Hastaligi ayrnminda
yararll tanisal bilgi saglamaktadir. Canavan hastaliginda MRS
incelemesinde belirgin yUksek NAA piki bulunmakta, Alexander
Hastaliginda NAA piki bulunmamaktadir (8).

RN Sener’in galismasinda Canavan Hastaliginda periventrikiler
beyaz cevherde, globus pallidusta, talamusta, beyin sapinda,
dorsal ponsta ve dentat nukleuslarda difflizyon kisitlanmasi ol-
dugundan s6z etmektedir (9). Bizim olgularimizda da bu bolge-
lerde diffUzyon kisitlanmasi mevcuttu.

Massimo Filippi ve ark.nin yazisinda Canavan Hastali- gi'nda
diffizyon agirlikl gérinttlerde diffizyon kisitlanmasi oldugun-
dan, kontrastl incelemelerde kontrast tutulumu olmadigindan
ve hastalik ilerledikge bagin hacminin azalmaya bagladigindan
s6z edilmektedir (10).
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Sonug olarak; Canavan hastaliginin tanisinda klinik bulgularla
birlikte, kranial MR, MRS ve idrarda NAA atiiminda artis olmasi
¢ok 6nemlidir. Bizim Ug olgumuzda da idrarda NAA atilimi artmig
olup, standardin (130 mmol/ mol kreatin) 2 kati NAA atilimi
saptanmigtir. Hastaligin tanisinda idrarda NAA atiliminda artis ile
birlikte kranial MR spektroskopide NAA pikinin olmasi Canavan
hastaligina 6zgudur. Bizim olgularimiz ttm bulgular ile Canavan
hastaligi tanisi almigtir.
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