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Spinal Müsküler Atrofi Tip 111/IV'te 
Valproat Kullanımı / Valproate Usage in 

Type /il/iV Spinal Muscle Atrophy 

Sayın Editör 

Spinal müsküler atrofi (SMA) motor fonksiyon 

kayb ıyla giden, toplumda görülme insidansı 1: 10000 

olan kronik bir hastalıktır. SMA otozomal resesif 

olarak kalıtılan, kromozom 5q'da yer alan SMN1 gen 

mutasyonuna bağ l ı bir motor nöron hastal ığıdır. 

SMN 1 gen mutasyonu survival motor nöron (SMN) 

protein ekspresyonunu engeller. SMN2, SMN1 ile 

bağlantı güçlendirici (splice enhancer) bölgesinde 1 

nükleik asit farkı dış ı nda eş olan bir gendir. SMN2, 

tam uzunlukta SMN protein m i ktarının sadece 

%10'unu, SMN1 ise geri kalanını üretir. Son 

çalışmalarda in vitro olarak Valproat gibi h iston 

deasetilaz inhibitörlerinin SM N2 transkripsiyonunu 

değiştirerek daha fazla tam uzunlukta SMN proteini 

ürettiği gösterilm i ştir.1-2 Conrad C. Weihl ve 

arkadaşlarının yapmış oldukl arı çal ışmalarda tanı 

konmuş 7 SMA tip III/IV hastas ında valproik asit 

denenm i ş, hastalar ı n bir k ısmının sübjektif, bir 

kısmının objektif olarak valproik asitten fayda 

gördüğü gösterilmiştir. 3 Ayrıca, L.-K. Tsai ve 

arkadaşları, 2007 yılında yapm ış o l dukları bir 

çalışmada, SMA'l ı altı hastada valproik asit 
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denemişler ve hastaların fayda gördüğünü ifade 

etmişlerdir. 4 

21 yaşında erkek hasta, kl iniğim ize son iki yıldır 

el lerde t itreme, kuvvet kaybı ve omuzlarda, kolda, 

ellerinde, kas erimesi neden iyle başvurdu. 

Özgeçmişinde ve soy geçmişinde herhangi bir özellik 

yoktu. Hastanın nörolojik muayenesinde dilde 

minimal fasikülasyon, özellikle elde tenar-hipotenar, 

intrinsik ve kolda brakioradial, deltoid kaslarında 

olmak üzere atrofi ve kuvvet kaybı vardı ve derin 

tendon refleksleri canlıydı. Hastanın beyin ve servikal 

MRl 'ında herhangi bir patoloji yoktu . Klinik ve EMG 

bulgularıyla SMA tip II I/IV tan ı sı konan hastada 

başlangıç dozu olarak 250 mg, tedricen doz artırı lıp 

500 mg'a u laşacak şekilde valproik asit başlandı. 

Va lproat başlamadan önce karaciğer fonksiyon 

testleri ve tam kan sayımı normaldi. Tedavi süresince 

hasta yan etki beli rtmedi, karaciğer enzim 

düzeylerinde veya trombosit sayısında değişikl i k 

olmad ı . Hasta, takibinde sübjektif olarak daha önce 

zorlukla yaptığı tı raş olma, düğme ilikleme, yazı 

yazma, saçlarını tarama gibi ince motor beceri 

gerektiren hareketleri tedaviden sonra daha 
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ko layl ı kla yapabildiğini, özellikle tremorunda bel irgin 
azalma olduğunu ifade etti. 

Beş düzeyli MRC (Medical Research Concil) ölçeği 
ku llanılarak yapılan kas gücü muayenesinde, motor 
güç artışı yaklaşık % 1 O'du. Kilo artışı % 11,5 
düzeyindeydi. Tedaviye altı aydır devam ediliyor ve 
bir yıla tamamlanması p lanlanıyor. SMA tip I11/IV'te 
iyileşmeye neden olan mekanizma net olmamasına 
rağmen, SMN2 geninin Valproatın farmakolojik 
etkileriyle çoğalarak SMN protein üretimini artırdığı 
düşünülüyor. 5 Bu klini k deneyimimiz ve yeni yapılan 
çalışmalar göz önüne alındığında, adult tip SMA 
tanısı konan hastalarda valproik asidin kulla
nılmasının fayda sağlayacağı kanısındayız. 
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