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Noroloji

Beyin Biopsi Bulgulari ile
Bir Metakromatik Lékodistrofi
Olgu Sunumu

OZET Metakromatik I6kodistrofi, stlfataz enziminin
konjenital yokluguna badl, santral ve periferik sinir
sisteminde ve daha az miktarda diger organlarda

da masif sulfatid birikimi gériilen otosomal resesif
gecisli bir hastaliktir. En belirgin klinik 6zelligi serebral
dezoriantasyon olup hiporefleksi, muskuler atrofi,
bifasial gli¢siizIik ve néropati varligini yansrtan sinir
ileti hizlarinda disis gdrilebilmektedir.

Anahtar Kelimeler:

A Case Report of Metacromatic
Leukodystrophy With Brain
biopsy

ABSTRACT Metachromatic Leukodystrophy is a
disorder transmitted as an autosomal recessive trait,

in which massive sulfatide accumulation throughout
the central and peripheral nervous systems, and to

a lesser extent in other organs is seen because of
congenital absence of the enzyme, sulfatase.
Progressive cerebral deterioration is the most obvious
clinical aspect, but hyporeflexia, muscular atrophy
can also seen and diminished nerve conduction
velocity reflect the presence of a neuropathy.
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Metakromatik Lokodistrofi (MLD), toluidin
mavisi veya cresyl violet ile boyandiginda maviden
kahverengiye veya kirmiziya degisen
(metakromazi) deposulfatidler sebebiyle bu ismi
almistir . Otozomal resesif gecislidir. Temel
anormallik kromozom 22’de lokalizedir (1.9,

MLD’de aryl sulfatazin eksikIgi veya yoklugu
nedeniyle sulfatidler, sfingolipidler ve diger
sulfatid lipidler santral ve periferik sinir sisteminde
birikirler ve klinik tabloya yolagarlar (4.
Sulfatidlerin birikimi ve MLD’ye benzeyen klinik
bulgular ayrica benzer 2 genetik hastaliga yol
acabilir. Bunlardan multipl sulfataz yetmezliginde
en az 7 sulfataz aktivitesi eksiktir. Sulfatid aktivator
eksikliginde ise molekiiler defekt sfingolipid
aktivatOr saposin B’yi icerir ve arylsulfataz
aktivitesi normaldir (1.9,

Biz eriskin baslangicli bir MLD olgusunu klinik,
yardimcr incelemeler ve karakteristik beyin biopsi
patoloji bulgulari ile sunuyoruz.

OLGU SUNUMU
Daha oncesinde hicbir yakinmasi olmadigs
belirtilen 27 yasinda kadin hastada 3 yil once
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anlamsiz 6fkelenmeler, bagicip ¢agirma, saldirgan
davrans ve idrarmi kacirmalar baslamus. Iki yildir
evden kacmalar eklenmis. Alisveris icin gittigi
dikkanlardan yanls tirtinleri alip getiriyormus.
Yemek ve ev islerini yapamaz olmus. Basina
buyruk hareket etmeye ve uygunsuz konusmaya
baglamis. Sol kolda istemsiz biikiilmeler gelismis.
Son 1 yildir ise ylriyemiyor, yataginda
donemedigi belirtilen olgu 6 aydir hic
konusamiyormus. Klinigimize basvurusundan 1
hafta 6nce bacaklarda da biikiilmeler ortaya
cikmis.

Ozgecmisinde bir 6zellik saptanmada.
Soygecmisinde abla ve dayida benzer yakinmalar
tanimland: ve 1 yil icinde exitus olduklar:
Ogrenildi. Anne ve baba teyze cocuklar: idi.

Norolojik muayenesinde: Ileri mental yikim,
sozel iliski kurulamiyor. Bas ve ekstremitelerde
distonik hareketler mevcut. Bilateral Babinski
pozitif.

Labaratuar Testleri: Tam kan sayim: normal,
rutin idrar normal, biyokimyasal tetkikler normal,
serumda arylsulfataz A dizeyi=0.33 mU/mL
(N=0.34-1.21). EEG normal. Kranial MRG: T2
kesitlerde serebral hemisfer beyaz cevherinde,
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kapsiila interna ve ponsta simetrik hiperintens
alanlar, serebellar atrofi ve ventrikiillerde
genisleme saptandi. Beyin biopsisi incelemesinde
glial hiicrelerde artma ve toluidin mavisi ile hiicre
sitoplazmalarinda kirmizi-kahverengi
metakromatik cisimler saptandi. Ayrica Weil
boyasi ile myelin kaybi ortaya kondu (Resim 1,2).

TARTISMA

MLD’nin baslangic yasina gore 3 temel klinik
formu mevcuttur @,

1- Geg infantil formu (6 ay-2 yas), en sik tipidir.

2- Juvenil form (3-16 yas).

3-Erigkin form (14-62 yas). Tuim tipleri iceren
MLD insidans: 1/40000-1/100000 olarak
bildirilmistir.

Progressif yurtiylis bozuklugu, hipotoni ve alt
ekstremitede arefleksi ile karakterize periferik
sinir tutulugu, gec infantil ve erken jiivenil MLD’de
erken bulgulardir ve siklikla santral sinir sistemi
tutulumuna Oncelik eder. Tersine, davranis
anormallikleri ve progressif demans eriskin
baslangiclt MLD’de de erken bulgulardir, fakat
seyir daha yavas, yasam daha uzundur ve 4.-5.
dekada dek yasam olasidir®. Baslangic
semptomlar: davramus bozuklugu, okul basarisinda
bozulma, anksiyete, emosyonel labilite, bellek
bozuklugu, desorganize diisiinme olabilir.
Depresyon, sizofreni benzeri psikoz,
depersonalizasyon veya paranoya yanlislikla
psikoz tanisina yol acabilir ®. 29 olguluk bir
calismada psikoz %53, isitsel hallusinasyon %18,
delirler %27 oranda bulunmus ve olgularin
%35’inin yanls psikoz tamust aldigi rapor edilmistir
™. Sunulan olguda da baslangic bulgulart agresif
davranis, evden kacmalar, uygunsuz konusmalar
seklindedir ve zihinsel fonksiyonlar da giderek
belirgin sekilde bozulmustur.

Polinoropati, gec infantil ve jiivenil tip MLD’de
eriskin tipe gére daha sik oranda bulunur. Nadiren
erigkin tipte baslangi¢c bulgusu olabilir . Tiim
hastalarda olmasa da ¢ogunda néropati gelisir.
Motor sinir iletim hizlar: belirgin yavaslamis ve
duysal sinir aksiyon potansiyelleri kayiptir. Sinir
biopsi Orneklerinde yogun segmental
demyelinizasyon ve anormal incelmis myelin
kilifi, Schwann hiicreleri ve makrofajlar icindeki
metakromatik inkliizyonlar ile birlikte MLD
varyantlarinda gosterilmistir 9. Olgumuzun
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norolojik bakisinda ise DTR‘ler normal ve bilateral
babinski pozitif idi. Teknik nedenlerle EMG ve
sinir biopsisi yapamadik. Periferik sinir biopsisi
simdilerde biokimyasal tetkiklerin 6éne ¢ikmasi
nedeniyle daha az yapilsa da MLD tanisini
desteklemesi acisindan DTR canli bile olsa
yapilmas: Onerilmektedir (O. Distonik postiirler
gelisebilir. Hastaligin ileri evrelerinde bulbar ve
spastik quadriparezi, dekortike postiir, optik
atrofi ve nadiren epileptik nobetler eklenir.
Hastaligin baslangi¢ bulgusu olarak epileptik
nobetler, 19 ve 34 yasinda 2 olguda bildirilmistir®.
Juvenil formda %80 ve infantil formda %25
oraninda nobetler bildirilmistir . Olgumuzda
da 2 yildir sol kolda distonik biikiilmeler baslamus,
bas ve tiim viicuda yayilmuis, idrar gaita kacirma
eklenmis, yemek yutamaz, konusamaz hale
gelmistir. Epileptik nobet Oykiisii ise
tanimlanmamustir. Laboratuar incelemeleri kesin
tani icin sarttir. Serumda arylsulfatazin eksikligi
ya da yoklugunun saptanmasi tani koydurucudur.
Olgumuzun arylsulfataz diizeyi normalden ¢cok
az dusiuk bulunmustur, fakat bunun laboratuar
ile ilgili nedenlere bagli olabilecegi ve birka¢ kez
yinelenmesinin uygun olacag: belirtilmistir.
MLD’de T2 agurhkl kesitlerde hem periventrikiiler
hem de subkortikal beyaz cevherde yaygin
hiperintens sinyal alanlart gériintir. Sinyaller ayrica
kortikospinal traktus ve internal kapsiilde de
gOrulebilir. Lezyonlar kontrast tutmazlar (1,3.9.
Olgumuzun Kranial MRG’si de belirtilen
I6kodistrofi bulgular: ile uyumludur.Beyin
biopsisinde major patolojik bulgular subkortikal
U liflerinin korundugu yaygin, belirgin santral
sinir sistemi demyelinizasyonudur.
Oligodendroglial hiicreler sayica belirgin
azalmistir, noronlar ve Schwann hiicreleri tipik
metakromatik inkliizyonlar gésterir (1.9,
Olgumuzun beyin biopsisinde hiticre
sitoplazmalarinda kirmizi-kahverengi
metakromatik cisimlerin ve demyelinizasyonlarin
saptanmasi, klinik ve laboratuar bulgularin da
esliginde kesin MLD tani konmasint saglamustir.
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