
Türk NöroL Derg. 1995; 3: 148-152 

ADRENOMYELONÖROPATİ (AMN): 
Olgu Sunumux 

Şakir Fadıloğlu*, Raif Çakmur••, Birsen Keskin***, Meral Fadıloğlu•••• , 

Sevinç Biberoglu•••••, Handan Güleryüz*****" 

Bu sunumda k/inf.~imize başvunı,şundan önce ailesel özellikleri nedeniyle "Familya! Spastik 
Pttraparezi" tanısı almış 27 yaşında bir erkek olguyu bildiriyoruz. Olguda klinik tablo 

ycmısıra adrerıal yetmezliğin laboratuvar verileri ve periferal nöropatinin elektrofizyolojik 
bu~f.!,ıtları adrenomyelonöropati (AMN) tanısını düşündürmekteydi. AMN tanısı serumda 

çok uzun zincirli yağ asidleri düzeyindeki artış ile doğrulandı. Kraniyal ve ~pinal manyetik 
rezonans görüntüleme (MRG) incelemeleri de tanıyı destekledi. Çok uzun zincirli yağ 
asidlerindeıı kısıtlanmış diyet ile klinik tablo ve elektrofızyolojik parametrelerde kısmi 

düzelme elde edildi. AMN, diyf!tle kısmen de olsa tedavi edilebilir olması nedeniyle ~pastih 
-paraparezini'n ve özellikle de :"Familya! Spastik Paraparezi "nin ayırıcı tanısında akılda 

bulundurulmalıdıı·. 

Anahtar Kelimeler: Adrenoınyelonöropati, çok uzun zincirli yağ asitleri, spastik 
paraparezi, 

Adrenomyeloneuropathy (AMN): Case Report 

Here we report a 27year-old male who had been previously misdiagnosed as having 
'Jaınilial spastic paraparesia 11 because of hisfamily histoıy. Diagııosis o/ 

adrenomyeloneuropathy (AMN) was suspected with clinical features, laboratory dala o/ 
adrenal irısuJficiency and electrophysiological signs ofperipheral neuropatby. AMN was 

diagnosed with increased levels qf"saturated very-long-chainfatty acids (VLCFA). Cranüt.l 
aııd spinal MRI investigatibns alsa sujJported the diagnosis qf"AMN. Adıninistratioıı ofa 

dietaıy regimen with resiriction of VLCFA caused improvement of neurological disability, as 
wcll as electrophysiological parameters. AMN should be kept in mind in d!f/erentiul 

diagnosis q/spastic paraparesia, especial~y oJjanıilial spastic paraparesia, because ()/ its 
partial curability ıuith dietary restriction. 

Key words: Adrenoınyeloneuropathy, spastic paraparesia, VLCF/1.. 

X'e bağlı Aclrenolökodistrofi (ALD), peroksizonıal bir 
rnetaholik bozukluğa bağlı olarak çok-uzun-zincirli yağ 
asitlerinin ve özellikle hekzakosanoik asid (C26:0)'in do
kularda ve vücut sıvılannda anormal birikimi ile oıtaya 
çıkmakta; değişik fenotipik fonnlan içermektedir 
(4,7,12,15,19). ALD'nin en sık görülen (<¾ı48) ve en iyi bi
linen fenotipi serebral beyaz cevherin progresif dem
yelinizasyonu ve adrenal koıtikal yetmezlik ile giden ço
cu kluk formudur (10, 13). Adrenomyelonöropati (AMN) 
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ise tüm ALD grubu içinde 2. sıklıkta (%25), erişkin yaş 
gn.ıbuncla ise en sık rastlanan ALD formu olması ne
deniyle, hastalığın iyi bilinen diğer bir fenotipik vaıyantını 
oluşturmaktadır (13). AMN erişkin yaşta başlaması , yav, ı ş 

progresif doğası ve nörolojik tablonun spinal kord ve pe
riferik sinir tutuluşu ile oıtaya çıkması nedeniyle, diğer 
ALD grubu tablolardan belirgin farklılıklar gös
tennekteclir. AMN'de klinik tablo progresif myelopati, si
metıik distal polinöropati ve adrenal yetmezlik (lıi

pogonaclizm) bulgulan ile karakterizeclir (7,12,13). AMN 
formunun tüm ALD grubu içinde rastlanma oranı yaklaşık 
% 25 olarak bilinı11ekteyse de, Van Geel ve ark. (] 994) 
I-Iollancb'da yaptık.lan taramada daha önceki yayınların 

aksine en sık rastladık.lan (%46) ALD formunun AMN ol
duğunu bildirmişlerdir (19). 

Biz bu sunumda "Faınilyal Spastik Paraparezi" tan.ısı 
koyulduktan 2 yıl soma kliniğimize başvuran ve AMN tı-



nısı alan 27 yaşında bir olguyu bildiriyoruz. Olguda klinik 
nörolojik bulgular, cinsiyet, aile öyküsü, adrenal yet
mezliğin klinik ve laboratuvar verileri ile AMN tanısı dü
şünü lnıüştür. Uzun zincirli yağ asiclleıinin karbon sayıları 
,malizi ile AMN tanısı doğrulanan olgu, çok uzun zincirli 
yağ asidlerinden kısıtlanınış diyet tedavisine verdiği o
lumlu yanıt ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) 
bulgularıyla sunulmaya değer bulunımıştur. 

OLGU: 

Yirmiyedi yaşında erkek hasta, yürüme güçlüğü ve a
yağa kalkuğıncla belirginleşen başdönınesi ve halsizlik 
yakınması ile kliniğimi ze başvurdu. Yaklaşık 2 yıl öne 

cesinc dayanan bu yakırimalannın her 2 alt eksu·emitecle 
dize kadar uyuşukluk ve güçsüzlük şeklinde başladığı, 
son 5-6 ayda bu yakınmalarda belirgin progresyon ile 
birlikte üriner retansiyon, desteksiz yürüyememe ve hal
sizlik yakınnialannın tabloya eklendiği öğrenildi. Öyküde 
kendisinden 6 yaş büyük ağabeyinde ele benzer klinik 

tablonun 19 yaşında başladığı, progresyon göstererek 
spastik paraparezi nedeniyle yatağa bağımlı hale gel
mesine yol açtığı ve 33 yaşında eksitus ile sonuçlandığı 
beliıtilmekteydi. Anne, baba ve diğer bir erkek kardeş ta
mamen sağWdıydı. 

Fizik bakıcla; sarışın, soluk görünümlü erkek hasta, 
yaia,~a bağımlı haldeydi ve ancak iki taraflı destek ile bir
kaç adım atabilrnekteydi. Saçhu-da seyrelme ve kalan saç
larda incelme saptandı. Vücut tüylcnmesiııde gecikme ve 
hipogonaclik görünümüyle sekonder seks karakterlerinin 
yeterince gelişmediği gözlendi. Aynca pes kavus ve kub
be damak deformitesi mevcuttu. Kan basıncı yatar po
zisyonda 85/60 mm.Hg, oturur pozisyonda 6o/45 mrnI-!g 
bulundu . Yakınmalar ve klinik tablo ile biı·likte bu bulgu 

oıtostatik hipotansiyon olarak değerlencliıil& Nöroloji!< 

Tablo 1: Olgumuzda ve Sağlıklı kontrol serumunda yağ asitleri 

Karbon 
Sayısı 

Hekzadekanoil< asit CHı:0 

Oktaclekanoik asit C18:0 
Araşidonik asit C20:4 
Eikoscnoik asit C20:1 
Eikosaoik asit C20:0 
Dokosanoik asit C22:0 
Trikosanoik asit C23:0 
Tetrakosenoik asit C24:l 
Teu·akos,moik asit C24:0 
Pentakosanoil< asit C25:0 
Hı:kzakosanoik asit C26:0 
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bakıda; üstte 4+/ 5 ve altta 3/ 5 kas gücü kaybı ile giden 
kuadıiparezi, alt ekstremitelerde spastik tonus aıtışı ve bi
lateral Babinski pozitifliği ile belirginleşen piramidal bul
gular mevcuttu. Karın cildi ve kremaster refleksleri alı

namadı. Alt ekstremitelerde distallerde atrotlk görünüm 
yanında, çorap tarzı yüzeyel duyu kusuru, derin duyu 
kaybı ve D1R inhibisyonu saptandı. Kranial sinirler ve se
rebellar sistem bakılan normaldi. Renk körlüğü sap
tarunaclı . Gözdibi normaldi. 

Laboratuvar incelemelerinde; n.ıtin idrar ve he

rnogram değerleri normal sınırlardaydı. Serumda total 
kolesterol (233 mg/dl, N: 120-250) u·igliserit (567 mg/clJ, 
N:70-170) değerlerinin yüksek olması dışında patoloji 
saptanmadı. Protein elektroforezinin normal olmasına 
karşın, lipid elektroforezinde pre-beta fraksiyonu yüksek 
bulundu. BOS incelemesi, protein yüksekliği (protein 145 
mg/dl) dışında noımaldi . Romatolojik testlerden (ASO, 
CRP, RF, ANA, Anti-DNA, SLE) sadece CRP ( +) liği söz
konusuydu. Tiroid fonksiyon testleri ve serum FSH, LH ve 
testesteron düzeyleri normal bulundu. Bazal koıtizol de
ğeri 2.4 ug/dl (N: 5-25 ug/cll), ACTH stimülasyomından 
sonra da 2.1 ug/dl olarak saptanclı. Oral glukoz tolerans 
testi nonnalcli. Vitamin B12 ve folik asit düzeyleıi normal 
sınırlardaydı. 

Elektronöromyografi (ENMG) bulgulan 4 yanlı alt 
ekstremitelerde ve distallerde belirgiı1 demiyelinizan sen
sorimotor polinöropati ile uyumluydu. Görsel uyarılmış 
potansiyeller (VEP) ve beyinsapı işitsel uyarılınış po
tansiyelleri (BAEP) normal sınırlarda bulundu. So
ınatosensoriyel Uyarılmış Potansiyeller (SEP) testinde altta 
beliı"gin bilateral somatosensoriyel ileti etkilenı1_1esi sap
tandı. Oclyometri noımal sınırlardaydı. 

Olgumuzda ve nonnal kontrol serumunda yapılan u
zun zinciı"li yağ asiclleri (Cl6:0 - C26:0) karbon sayılana-

Olgumuz Normal 
µg/ml Jlg/ml 

906.S 237.99 
248.72 185.77 
155.47 75.73 
27.75 3.86 
21.3 10.05 

28.61 25.8 
17.87 9.91 
22.58 25.26 

47 20.42 
3 1.12 

3.9 0.95 



Resim 1: T2 a/J,ırlıklı ak,iyel (A) ve sagitcil 

(B) JWR.G hesitlerinde ponsta simet11'k derııyeliııizan lezyon ile ı~vuııılu gön:iııtü (Okla işaretli). 

Resinı 2: TJ ağırlıhlı. sagital MRG kesüiı ıde darsa! spiııal kord 

{ıtıv/ısinin gı'in.inü ın ı'i. 

nalizi 06) sonuçlan Tablo 1 ele görülmektedir. Elimizde 
ol.mayan nedenlerle yağ asitleri analizi diyet tedavisine 
h:;;lanclıktan 5 ay sonra gerçekleştirilebildi. Diyet te
davisinin c;ok Lı zun zincirli yağ asitlerindeı;ı (örn.: C26:0) 
ı-~ı kir, clalıa kısa zincirli yağ asitlerinden (örn.: C18:0) zen
gin olması olguda saptanan sonuçları etkilemiş olsa ela; 
:ı ra0iclonik ; ı sicl (C:24:0)'clen I-Iekzakosanoik asid ( C26:0)'e 
kadar olan çok uzun zincirli doymuş ve doymaırnş yağ 
asitlerinin tümünde normal kontrole göre yüksek cle
,ğe rln elde edileli. Özellikle eikosenoik asitte (C20:l) en 
fa zla olmak üzere, Hekz~ıkosanoik asitte normalin 4 katı , 

cli,ğer yağ asitlerinde claha az yüksek değerler gözlendi. 
f lekzakosanoik asit (C26:0)'in dokosanoik asit (C22:0)'e 
or~ııu hastada 0.3, nonnalcle 0.03, tetı·akosanoik asit 
(C24:0)'in clokosanoik asit (C22:0)'e oranı hastada yak
l ; ısık l. 6, nonnalde 0.78 bulundu. 

Kranial MRG'clc ponst~ı (basis pontiste) kor
ıikospinal trakti.is lokalizasyonuna uyan bölgeyi simetı"ik 
olarak tutan, T2 agırlıklı inceleınecle hiperintens, '!Tele ise 
i,.oiııtens olarak izlenen clemyelinizan lezyon sa ptandı 
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(Resim lA ve· lB). Darsa! Spinal MRG'de spinal korcl at
rofik olarak izlendi (Resim 2). 

Olguya literatürde (8,9,12,14,17) önerilen türele u
zun zincirli yağ asitlerinden, özellikle hekzakosanoar 
(C26:0)'clan fakir, C18:0 içeriği zengin diyet tedavisi ve 
adrenal yetınezlik bulgularının tedavisi için günde 7.S mg 
preclnizolon başlandı. Ayrıca fizyoterapi programı verileli . 
Olgunun takip eden izlemlerinde desteksiz yürüyebilir, 
hatta bisiklete binerek işe gidebilir hale geldiği, spas
tisitesinde ılımlı düzelme olduğu gözlendi. Yine bu eki
nemde oıtostatik hipotansiyonda belirgin gerileme sap
tandı. Yaklaşık 9 ay sonraki ENMG tetl<ikinde özellikle si
nir ileti hızı cleğerlerincle, yapılan ilk testteki değerlere 
göre, % 5-lü'luk düzelme gözlendi. 

TARTIŞMA: 

AMN tablosu genellikle hayatın 2. ve 3. cl ekaclıncb 

progresif spastik ·paraparezi, clistal kas güçsüzlüğü ve 
sfinkter bozukluğu şeklinde oıtaya çıkmakta ve değişik 
derecelerde serebral etl<ilenme bulguları ela klinik tabloya 
eşlik edebilmektecUr (7,10,12,13). Klinik tablo 15-53 ya0b r 
arasında (oıt. 28±7 yıl) başlayıp, 5 yıldan 20 yıla kadar u

zayabilen yavaş bir progresyon gösterebilmektedir (l:S) 

Adrenal koıtikal clisfonksiyon ALD'nin kardinal fenotipik 
özelliklerinden biri olarak kabul edilmektedir. Ancak, 
Moser ve ark. Cl991)'nin geniş serisinde tüm ALD le
notipleri gözönüne alınclığiıcla olguların sadece % 

43'ünde primer adrenal yetınezlli< bulguları saptanırnş , (¾, 
21'lik diğer bir grupta ise ACTH stimülasyonuna yanıt bo
zukluğu bilcliı-ilmiştir. AMN grubu olgularda ela nörolojik 
tablonun çoğu zaman hipoadrenalizmin sadece hı 

boratuvar kanıtlan ile birlikte gittiği, olguların % 20'sincle 
ise klinik ya ela laboratuar hiçbir adrenal yetı11ezlik bul
gusunun saptanamadığı bildirilmiştir 03) Yiı1e ALD'li er
keklerde klinik ve subklinik hipogonacliznıin oldukç~ı sıl< 

görüldüğü , olguların % ll'incle belirgin testesteron cli.i 
şüklüği.inün saptandığı bilcUrilıniştir (10, 13). Bizim o l-



guınuzda spastik paraparezi, distal polinöropati ve or
rosratik hipotansiyon şeklinde özetlenebilecek olan klinik 
bulgular; cinsiyet, başlangıç yaşı, aile öyküsü ve prog
resyon hızı ile birlikte değerlendirildiğinde klasik AMN 
tıhlosuyla uyumluydu. Olguda klinik c;larak kuşkulanılan 
a<.lrenal yetmezlik ve periferal nöropati tablolan yarcl1111cı 
incelenie yöntemleri ile doğrulandı. 

AMN de dahil olmak üzere tüınALD fonnlarıncla oıtak 
parogenez karbon uzunluğu C24'clen fazla olan çok uzun 
zincirli yağ asıdlerinin, peroksizomal oksiclasyon bo
zukluğu nedeniyle, dokularda ve vücut sıvılarında bi
rikmesi olarak kabul edilmektedir (10,11-13). Sonımlu 
enzim clefekti kesin olarak bilinmemekle birlikte, çok u
zun zincirli yağ asiclleıini.n peroksizomlarclaki bera ok
siclasyonundan sorumlu Acyl-Coa sentetaz enzimincle 
pmsiyel bir yetmezlik sözkonusu olup, hastalık . gü
nümüzde ı~roksizomal hastalıklar arasında yer al
nıaktaclır 00,12,13). Bu nedenle Moser ve ark. (1991) 
hastalığiı en kesin ve güvenilir tanı yönteminin plaziıiacla 
ya cl;ı eıirrosit, lökosit ve deri fibroblasti kültürü gibi ula
şılabilir clokularchı çok uzun zincirli yağ asiclleri dü
zeyindeki aıtışın gösterilmesi olduğunu ileri sürmüşlerdir. 
Yapılan çalışmalmcla en çarpıcı aıtış Hekzakosanoik asit 
(C26:0), Tetr:ı!::.ısanoik asit (C24:0) ve Pentakosinoik asit 
( C25:0)'cle okluğu s::ıptanmıştır (11,13, 14, 17). Hiziı11 ol
guırnızcla ela yağ asitleri analizinde araşiclonik asid 
(C24:0)'den Hekzakosanoik asic.l (C26:0)'e kadar olan çok 
uzun zinciı·li doymuş ve doymamış yağ asitlerinin tü
münde normal kontrole göre yüksek değerler elde ecill
ıııiştir. 

MRG'nin ALD olgulannclaki clemiyelinizan alanlan 
göstermede bilgisayarlı tomografiden daha üstün olduğu 
bilinmektedir (6,20). Serebral tutluşun baskiı olduğu ALD 
formlarında MRG'cle frontal ve parietoksipital beyaz cev
her alanlarında geniş ve simetril< clemyelinizasyon gö
rülı11ektedir (2,20) AMN olgularında ise MRG'cle spinal 
korcl atrofü;i yanında korpus .. kallozumda, lateral veht
riküllerin trigun çevresinde, intemal kapsül, pons, se
rebellum, ve seıvikal spiı1al korcl beyaz cevher alan
lanncla demyelinizasyonun saptanabilcliği bilcliıilıniştir 

( Lj, 18). Bizim olgumuzda ela kraniyal ı\ılRG ' de ponsta 
koıtikospinal traktüs ile uyumlu siınetrik demyelinizan 
lezyon ve dorsal spinal MRG'cle spinal korcl atrofısi sap
tancl ı. Olgumuzda klinik, ENMG ve SEP bulguları alt eks
tremitelercle daha ağır olınak üzere 4 yanlı sensoıiınotor 

polinöropatiyi oıtaya koydu . VEP ve BAEP testleıi ise 
normal sınırlardaydı. Oysa santral tutuluş ile giden ALO 
tenoripleıinde VEP ve BAEP testleri ele hem hasta grubu 
hem ele taşıyıcılarda tanıyı destekleyici bulgular ve
rebilmektedir 0,5). 

Son yıllarda ALD'ye neden olan b iyokimyasal clefektin 
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daha iyi anlaşılması yeni tedavi stratejilerinin ele ge
liştirilinesine yol açnuştır. Spesifik etiyolojik tedavi henüz 
sözkonusu olmasa ela; birçok metabolik hastalıkta olclu_i:~u 
gibi, diyetin manipüle eclilınesi ve loksik ınetaholitin 

konsantı.ısyonunun azaltılmasi ile yüz güldürücü so
nuçlar alınabilınekteclir (9, 11, 12,14, 17). Biı· sinema filnıine 
(Lorenzo's Oil) ele konu okluğu üzere özel yağ asidi 
kombinasyon!aıi geliştirilı11iştir (14,17). Diyet yak
laşımındaki temel amaç cliyetteki satüre çok uzun zincirli 
yağ asitleıinin azaltiıması ve monoansature yağ asitleriniı, 
aıttırılmasıclır. Rizzo ve ark. (1987) ile Moser ve ark. 0987) 
bu yaklaşiı11la satüre çok uzun zincirli yağ asitleriı1iı1 clü
zeylerinde belirgin azalımı elde etı11işlercliı·. Bu konudaki 
ç-.,ılışmalar henüz sürmekteclir. Bu çalışmalann ışı_i:\ıncla 

olgumuzun cliyeti ele uzun zincirli yağ asitlerinden, özel
likle hekzakosanoat (C26:0)'clan fakir, C18:0 içeriği zengin 
olacak şekilde clüzenlenn1iştir. Olgumuz 9 aylik izlem sü
resi boyunca klinik ve elektı-otızyolojik kısmi clüzelnie 
göstern1iştir. Moser ve ark. Cl987)'da ALD fenotipi o l- . 
gularcla yaptıklaı·ı diyet çalışmasında 11. aydaki kontrole.le 
1 AMN ve 1 heterozigot olguda benzer elektı-otızyolojil, 
düzelıneyi bildirn1işlerclir. 

AMN, beklenenin aksine aclrenal koıtil<al c.lis
fonksiyonun belirgin olmadığı, hatta olguların %20' sinde 
aclrenal yetınezliğin klinik ve laboratuar lıiçbiı· hu 1-
gusunun olı11aclığı biı· ALD foımuclur 03). Bu nedenle ii

zellikle aranmazsa kolaylikla atlanabilecek biı· spastil< pa
raparezi neclenicliı·. Oysa, diyetle ilerleınesiı1in clur
clurulabilınesi ve hatta kısmen düzeltilebilmesi nedeniyle 
spastik parapaı·eziı1in ve özellikle Familya! Spastil< Pa
raparezi'nin ayırıcı tanısında akılda bulunclurulı11alı ve 
tüm spastik paı·aparezili erkek hastalarda, aclrenal fon.k 
siyonlar normal olsa bile, lipid profili cleğerlencliıfünelicl.ir 
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