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Amag: Bu calismada klinik, elektrofizyolojik bulgular isiginda herediter
ataksi olarak degerlendirilen olgularin molekiler genetik incelemeleri de
dikkate alinarak Freidreich Ataksisi (FA) ve otozomal dominant Spino

Serebellar Ataksi (SCA) 1, 2, 3 ve 6 agisindan genotipik ve fenotipik yon-
den irdelenmesi amaglanmistir:

Yontem: Calismaya Noroloji klinigine bagvuran, klinik, laboratuar ve
elektrofizyolojik bulgular esliginde herediter serebellar ataksi olarak ta-
ninan 129 indeks olgu yani sira aile taramasi sonucu |5 kardes hasta
(toplam [44 olgu) alinmis ve genetik analizleri yapilmistir. Olgularin ayrin-
tili fizik ve nérolojik muayene, pedigri analizi, elektronérografi, uyariimis
potansiyel calismalari, serebral-spinal manyetik rezonans gériintiileme
(MR) ve ekokardiyografik incelemeleri yapilmisti. Hastalardan kan 6r-
negi alinarak Freidreich ataksisi yani sira SCA |, 2, 3 ve 6 agisindan mo-
lekdler genetik calismalar yapilmis, verilerin istatistiksel analizinde SPSS

ABSTRACT

Introduction: This study aimed to analyze the genotypic characteristics
of Friedreich’s ataxia (FA) and autosomal dominant ataxias [such as
spinocerebellar ataxia (SCA) types |, 2, 3, and 6] using molecular and
biological methods in hereditary cerebellar ataxia considering both
clinical and electrophysiological findings.

Methods: The study included |29 indexed cases, who applied to the
neurology department and were diagnosed with hereditary cerebellar
ataxia through clinical, laboratory, and electrophysiological findings,
and 15 sibling patients who were diagnosed through family scanning
(144 cases in total); their genetic analyses were also performed.
Detailed physical and neurological examinations, pedigree analyses,
electroneurography, evoked potentials, cerebral-spinal magnetic
resonance imaging, and echocardiographic analyses were performed for
all cases. Blood samples were collected from patients, and the genotypic

GiRis
Ataksi, serebellum ve baglantilarindan, omurilik tutulumundan veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve koordinasyon kaybi
olarak tanimlanir. Ataksiler konjenital, herediter, non-herediter ve semptomatik olarak siniflanabilir (1). Herediter ataksiler, mendelian kaltima
g6re otozomal dominant, otozomal resesif ve X'e bagli olarak kalrtilabilir (2).
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(Statistical Package for the Social Sciences Inc; Chicago, IL, ABD) 17,0
paket programi kullanilmistir:

Bulgular: Olgularin 9%50'ye yakini Freidreich ataksisi olarak taninirken iki
olgu SCA 1, iki olgu ise SCA 6 olarak taninmistir:

Sonug: Serimizde herediter zeminde gelisen serebellar ataksili olgularin
9%47,2'sini FAlI hastalar olusturmus olup otozomal dominant kalrtilan spi-
noserebellar ataksilerden SCA| ve SCA6 birer ailede saptanmisti Bu
veriler herediter zeminde gelistigini diistindtigtimiz serebellar ataksili bir
hasta ile karsi karsiya kaldigimizda olgunun éncelikli olarak FA yéniinden
degerlendirmemiz gerektigini gbstermektedir.

Anahtar kelimeler: Herediter; ataksi, otozomal resesif, Freidreich, spi-
noserebellar

characteristics of autosomal dominant SCA types |, 2, 3, and 6 were
investigated. Statistical analyses were performed with the Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS Inc; Chicago, IL, USA) 17.0.

Results: Almost 50% of patients were defined as FA. Moreover, two
SCAI cases and one SCA6 case were detected.

Conclusion: In our study, 47.2% of patients with FA had developed
hereditary cerebellar ataxia. Ground and autosomal dominant-linked
SCAI and SCA6 were each detected in one family. These data suggest
that patients with cerebellar ataxia of hereditary origin should be
primarily examined for FA.

Keywords: Hereditary, Friedreich’s ataxia, autosomal recessive ataxia,
spinocerebellar ataxia

Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksiler (SCA), genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif hastalik
grubu olup belli cografik bélgelerde yapilan calismalarda SCA prevalansi 100.000de 3 olarak belirlenmistir (3,4). SCA alt tiplerinin klinik bul-
gulari birbirleri ile blylk oranda &rtlstigl ve her bir SCA alt tipi icinde dahi degisik klinik tablolar gézlenebildigi icin sadece klinik &zelliklere
dayanilarak SCA tanisina varmak zordur (3). Bu nedenle SCAllarin genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve
siniflandiriimasi acisindan énemlidir (2). Bu gtine kadar insan Genom Adlandirma Komitesi SCA |'den SCA37'ye kadar 3 | kromozomal lokus ve
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gen tanimlamistir (5,6,7,8,9,10). SCAlar arasinda diinyada en yaygin gérii-
len tipler SCA 1,2, 3, 6 ve 7dir (11,12). En sik gbrilen bu alt tiplerde CAG
(sitozin-adenin-guanin) trintikleotid tekrarlar gérilmektedir. ilgili genlerin
kodlayan bolgelerindeki CAG trinlkleotid tekrarlarinin artmasi sonucu
hiicre iginde poliglutamin Urinleri birikmekte bu da néronlarin hasarlan-
masina sebep olmaktadir. Poliglutamin artisi iceren bu dejenere néronlar
en sik serebellum, beyin sapi ve medulla spinaliste bulunmustur (13).

Otozomal resesif (OR) kalitilan ataksilerde bir¢ok ailede yalnizca aile fert-
lerinden biri hasta olup tipik olarak ebeveynler heterozigot olduklari iin
semptom géstermezler (14). Her bir cocukta hastalik gelisme riski %25'tir
(1. En sik gorilen OR gegisli ataksi tipi olan Freidreich’s ataksisine (FA)
ise 9g21.1 pozisyonundaki FRDA geninin birinci intronundaki GAA (gua-
nin-adenin-adenin) Uglt niikleotid tekrarlarinin sebep olmaktadir (15). Yir-
mibes yasindan &nce baglayan ataksilerin %75'ini olusturur (16,17,18,19).
GAA tekrar artisi Frataksin proteininin sentezinde bozukluga yol agarak
mitokondriyal solunum aktivitesini diisirmekte bu da hiicre iginde serbest
radikal birikmesine yol agmaktadir (I,14). Freidreich’s ataksisi prevelansi
[/20.000-125.000 arasinda degismektedir (20). GAA tekrarlari ile hastali-
gin baslangig yasi ters orantilidir (21,22).

Bu calismada 6ykd, nérolojik muayene bulgulari, elektrofizyolojik galismalar
isiginda herediter ataksi olarak taninan olgular Freidreich ataksisi ve Spino-
serebellar Ataksi Tip |, 2, 3 ve 6 agisindan irdelenmistir.

YONTEM

Calismaya Gukurova Universitesi Tip Fakdittesi Etik Kurulu onayi akabinde
klinik, laboratuar ve elektrofizyolojik bulgular esliginde herediter serebellar
ataksi olarak taninan 129 indeks ve aile taramasi sonucu |5 hasta kardes
toplam 144 olgu alinmistir. Tum olgularda ayrintili anamnez, pedigri analizi,
fizik ve nérolojik muayene akabinde yapilan sinir ileti calismalari Medelec
Synergy elektromyografi cihazi kullanilarak yapiimistir. Gérsel (VEP), duyu-
sal (SEP) ve beyin sapi uyarilimis potansiyel (BAEP) calismalari yapilmistir.
Ayrica serebral — spinal MRG ve EKOkardiyografik incelemeler yapilmis-
tin. EKOkardiyografide sol ventrikiil end-diyastolik ve end-sistolik volim
hesaplamasi, ejeksiyon fraksiyonu, interventrikiiler septum ve posterior
duvar kalinliklari 8l¢tlmastdr.

Hastalardan periferik kan érnegi alinarak Miller ve ark. (23) gelistirdigi
salting out (tuzla ¢oktirme) yontemi modifiye edilerek DNA izolasyonu
yapilmistir. Olgular Friedreich’s ataksisi igin Frataksin, SCA Tip I, 2, 3, 6
icin ise sirasiyla Ataksin|, Ataksin2, Ataksin3, voltaj bagimli kalsiyum kanal
P/Q tipi alfa la subiniti (CACNAIA) gen mutasyonlarinin varlig agisindan
incelenmistir. Yas ve cins uyumlu 42 saglikli géndilli kontrol grubu olarak
alinmistir,

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences Inc; Chicago, IL, ABD) 17,0 paket programi, kategorik &lglimle-
rin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki-kare test istatistigi kullanilmistir,
Normal dagilim gostermeyen Slgtlimleri iki grup arasinda karsilastirmada
Mann-Whitney U testi kullanildi ve tim testlerde istatistiksel nem dizeyi
0,05 olarak alinmistir.

BULGULAR

Anamnez, pedigri verileri isiginda 83 olguda hastalik OR, 61 olguda ise
OD kalitim paterni gostermistir. Hastaligin OR kalitim paterni gésterdigi
olgulardan 68'inde molekdler calisma sonucu frataksin proteinini kodlayan
gende GAA tekrarlari saptandi. Hastaligin OD kalitim paterni gésterdigi
olgulardan ikisinde Ataksinl, ikisinde ise CACNAIA gen mutasyonu po-
zitif bulundu.
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Freidreich Ataksisi tanisina varilan 68 olgunun 37'sini (9%54,4) kadin, 3 I'ini
(%45,5) erkek hastalar olusturdu. Erkeklerin yas ortalamasi 20,1 £8,1 vas,
kadinlarin 19,06£6,5 yas olup olgularin genel yas ortalamasi 19,8472
(2-34) vyas idi. FA grubunda, hastalar arasinda yas ve cinsiyet g&z dniine
alindiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (sirasiyla p=0,761 ve
0,299). FA grubunda ortalama GAA triplet artisi 677,7 olarak belirlendi.
Kadin olgularin 954,44, erkek olgularin ise %45,5'i homozigot olarak de-
gerlendirildi.

Tdm gruplarda ilk yakinmanin dengesizlik oldugu belirlendi. Nérolojik
muayenede olgularin tamaminda serebellar sendrom bulgulari mevcuttu.
Medical Research Council (MRC) skalasina gére yapilan manuel motor
glic muayenesinde FAll olgularin %52,9'unda alt ekstremite distallerinde
belirgin gligstizllik saptanirken SCAI ve SCA6 olarak taninan olgularda
glicstizllk saptanmadi.

Mental retardasyon ve optik atrofi mevcudiyeti FAll olgulari SCAI ve
SCA6dan ayirt ettiren diger nérolojik muayene &zellikleri idi ve bu bulgu-
lar sirasiyla FAll olgularin 9%14,7 ve %1 6,1'inde saptandi.

Skeletal deformiteler her (g grupta olmasina karsin FAllI olgularda pes ka-
vus, ¢ekig parmak, skolyoz, kubbe damak gibi birden fazla gesitlilikte olmasi
dikkat gekici bulgulardan biriydi.

Uyariimis potansiyel calismalarinda latans ve/veya amplitiidler baz alinarak
yapllan degerlendirmede FAII hastalarin 37'sinde SEP, 12'sinde VER, 6'sinda
ise BAEP kayitlama &rneklerinde anormal kayitlama érnekleri elde edilir-
ken diger iki grupta normal elektrofizyolojik bulgular saptandi.

Serebral MRG incelemede serebellar atrofi saptanmasi agisindan gruplar
arasinda anlamli farklilik gorildd. Spinal MRGde FAl olgularda kord atrofisi
gorilurken diger iki grupta kord atrofisi saptanmadi.

Ekokardiyografide FAI olgularin 4'tinde anormal bulgular saptandi. Bu dért
olgudan ikisinde mitral valv prolapsusu, birinde 2" mitral yetmezlik, bir ol-
guda ise diyastolik fonksiyon bozuklugu mevcuttu. Ayrica kardiyak doppler
incelemede septum ve posterior duvar kalinlig, sol atrium, sol ventrikdl,
end-sistolik ve end diyastolik voliimler, ejeksiyon fraksiyon parametreleri
calisilmistir. FAll olgularda septum kalin olarak bulunurken diger paramet-
reler agisindan her {g grup arasinda farklilik olmadigi belirlenmistir.

Her U¢ grupta da oral glikoz tolerans testleri, biyokimya paneli ve hormon
profilleri normal bulunmustur.

Tablo I'de her Ug gruba ait klinik ve laboratuar verileri karsilastiriimali ola-
rak 6zetlenmistir.

TARTISMA

Herediter ataksiler, OR, OD ve X'e bagli olarak kalrtilabilen yavas ilerleyen
hastaliklardir. Herediter ataksilerde kesin tani molekdiler alismalara daya-
nir. Anamnez, klinik muayene, laboratuvar ve nérogérintileme calismalari
taniya yardimaidir.

Calismamizda genetik zeminde gelistigi distinlen ataksili olgularda mole-
kiler calismalardan elde edilecek veriler dogruttusunda FA, SCAL, 2, 3 ve
6 sikligina bakilarak, bu formlarin hem sikligi hem de fenotipik 6zellikleri
ortaya konulmaya calisimistir.

Freidreich ataksisi ilk olarak 1863 yilinda Alman doktor Nicholaus Freid-
reich tarafindan tanimlanmis olup OR kalitilan ataksilerin en sik gérilen
formudur. Cok genis serilerde, herediter ataksilerin en az %50'sini FAlarin
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Tablo 1. FA SCA | ve SCA 6'li hastalarin klinik ve laboratuar bulgular

FA SCAI SCAé6
(n=68) (n=2) (n=2)
Baglangic yasi 19441 38 10
Ik yakinma Dengesizlik Dengesizlik | Dengesizlik
Mental retardasyon 10 (14,7)* - -
Bakis parezisi - | (50)* -
Nistagmus 68 (100)* | (50)* I (50)
Optik atrofi FE(len* - -
Gligstizluk 36 (529)* - -
Piramidal (spastisite) 27 39,7)* I (50)* -
DTR
Arefleksi 43 (6323)*
: : 2 (100)* 2 (100)
Hiporefleksi 25 (36,77)*
Patolojik refleks 68 (100)* | (50)* 2 (100)
Derin duyu etkilenmesi 68 (100)* 2 (100)* 2 (100)
Ekstrapiramidal - - I (50)
(distoni,
tortikollis)
Polindropati 62 (91,1)* 2 (100)* -
Iskelet deformitesi 68 (100)* | (50)* 2 (100)
(pes kavus, cekic
parmak, kifoskolyoz)
Serebral atrofi - - -
Serebellar atrofi 23 (33,8)* - 2 (100)
Spinal atrofi 8 (I1,7)* - -
Kardiyak bulgular 4 (5,88)* - -
VEP etkilenmesi 12 (17,6)* N N
SEP etkilenmesi 37 (544)* N N
BAEP etkilenmesi 6(88)* N N

Diyabetes Mellitus - - -

DTR: derin tendon reflekslerini; FA: Freidreich Ataksisi'ni; SCAI: Spinoserebellar
Ataksi Tip I'l; SCA6: Spinoserebellar Ataksi Tip 6'yi; VEP: viziel evok potansiyeli;
SEP: somatosensériyel evok potansiyeli; BAEP: beyin sapi isitsel uyariimis potansiyeli;
N: normal. #% ve n (hasta sayisini) ifade etmektedir.

olusturdugu belirlenmistir. Bizim serimizin de %47,2'sini FAl olgular olus-
turmustur. Hastalik 9. kromozomun q13-g21.1. bélgesinde bulunan FRDA
(X25) gen mutasyonuna bagli olarak ortaya cikar (24). Olgularin %96'sin-
da X25 geninin |. intronunda lokalize GAA trintikleotid tekrar dizisindeki
artisa bagli olarak, mitokondride demir miktarini kontrol eden Frataksin
protein miktarinda azalma ortaya ¢ikmaktadir (24). Triplet artisi ne ka-
dar fazla ise hastalik o kadar erken yasta baslar ve klinik tablo bir o kadar
agirdir. Patolojik tekrar sayisi 66-1700 arasinda degisir. Olgularimizin GAA
triplet sayisi ortalama 677,7 (100-1300) bulunmakla birlikte trintikleotid
tekrar sayisi ile hastalik baslangi¢ yasi ve hastaligin siddeti arasinda korelas-
yon bulunmamistir (p=0,278).

Hastaligin insidansi 1/30.000-50.000, tasiyici frekansi 1/60-110'dur (25,26).
Klinik bulgular genellikle 5-15 yaslarinda baslar ve 20 yasindan énce basla-
masi hastaligin énemli ézelliklerinden biridir (27). Serimizde hastalik bag-
langic yast 12,0343,9 vas olup literatlrle uyumlu bulunmustur.

Freidreich’'s Ataksisi'nde klinik bulgular progresif ekstremite ve ylrime
ataksisi ile prezente olur. Nérolojik muayenede serebellar bulgular yani
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sira gligstizllk, derin duyu bozuklugu, Babinski pozitifligi ve erken do-
nemde alt ekstremitelerde derin tendon refleksleri (DTR) vitikligi has-
taligin belli bash 6zelliklerindendir. Fizik muayenede iskelet deformiteleri
saptanir. Olgularimizda bulgular dengesizlik ve sik disme yakinmalari ile
baslamis olup %52,9 gligslizlik (9%38,2'inde paraparezi, % 14,7 quadripa-
rezi) saptanmistir. Olgularin tamaminda derin tendon refleksleri yitik ve/
veya hipoaktif olarak degerlendirilmistir. Hemen hepsinde Babinski po-
zitifligi ve/veya ilgisizligi yani sira derin duyu (vibrasyon duyusu agirliklr)
etkilenmesi saptanmistir.

Freidreich’'s Ataksisi'nde sensérindral isitme kaybr (%8-13), optik atrofi,
ciddi gérsel etkilenme gérilebilir (17). Olgularimizda sensorinéral isitme
kaybr saptanmaz iken %16, 1'inde optik atrofi gdrilmistir.

Kardiyak bulgular (mitral valv prolapsusu, hipertrofik kardiyomiyopati,
sistolik Gflrdim, anjina, aritmi, kojestif kalp yetmezligi, konsantrik vent-
rikiler hipertrofi, palpitasyon, hipokinetik dilate sol ventrikdil, muskdler
subaortik stenoz) FAda yukaridaki bulgulara eslik edebilen diger 6zel-
liklerdir. Kardiyak semptomlari olmayan FA'll olgularda yapilan EKOkar-
diyografik incelemelerde, intraventrikiler septum ve sol ventrikil pos-
terior duvar kalinliginda artma, sol atriumda dilatasyon tespit edilmistir
(28,29). Yapilan calismalarda GAA tekrari ile sol ventrikll hipertrofisi
arasinda bir iliski oldugu gésterilmistir (30). Serimizde 4 olguda siklik
sirasina gore mitral valv prolapsusu, 2° mitral yetmezlik ve diyastolik
fonksiyon bozuklugu ile karakterize EKOkardiyografik bulgular saptan-
mistir. Ayrica doku doppler incelemede septum kaliniginin FA lehine
arttigr belirlenmistir (p<0,05).

iskelet deformiteleri (cekic parmak, kifoskolyoz, kubbe damak, pes kavus,
pes planus ve ekinovarus) oldukgca siktir. Milbrandt ve ark. (31) 77 hastalik
bir seride %63 oraninda skolyoz , %24,5 oraninda hiperkifoz saptamislardir.
Calismalar ayak deformitesi goriilme sikliginin 9%55-90 arasinda oldugunu
gostermektedir (32,33,34,35). Hastalarimizin tamaminda pes kavus, kifos-
kolyoz, kubbe damak gibi deformitelerin bir veya bir kagindan olusan iske-
let deformitelerinin oldugu dikkati cekmistir.

Noropati ve buna bagli olarak ortaya gikabilen yakinmalar FAda sikga gorl-
mektedir. Elektrofizyolojik incelemelerde duysal sinir aksiyon potansiyellerin-
de kiiclilme saptanir veya duysal aksiyon potansiyelleri elde edilemez. Olgula-
rimizin %91, I'inde duysal agirlikli mikst tip polindropati bulgulart saptanmistir:
Ayrica olgularda santral iletim zamani Slclilmemis olmakla beraber periferik
ya da santral etkilenmeden 6tlrt hastalarimizin 9%54,4'inde SEPR, %17,6'sinda
VEP %8 8'inde ise BAEP anormallikleri kaydedilmistir:

Vedolin ve ark. (36) FAll hastalarin MRG'lerinde serebellar atrofi; beyin
sapl, serebellum ve T1 ve T2 agirlikl gérintilerde sinyal degisiklikleri sap-
tamislardir. Ayrica Akhlaghi ve ark. (37) superior serebellar pedinkdl atrofi-
sinin hastaligin baglangic yas, stiresi ve klinik bulgularin agirligiyla iliskili oldu-
gunu gostermislerdir. Norogorintilemede FAI olgularimizin %33,8'lnde
serebellar atrofi, %1 |,7'sinde ise spinal atrofi saptanirken SCA é'li olgularin
ikisinde de serebellar atrofi saptanirken spinal atrofi gdzlenmemistir.

Mental retardasyon FAl olgularda ender olarak rapor edilmesine karsin
olgularimizin % 14,7'sinde mental retardasyon saptanmistir (38). Bu oranin
ortaya ¢clkmasinda bizim serimizde sik gérilen akraba evliliginin (%35,2) de
katkisi olabilir. Ayrica iki (%2,9) hastamizda parsiyel tipte epileptik nébetler
gbzlenmistir. Bu bulgular mitokondriyal sitopatiler igerisinde degerlendiri-
len FAnin bu yéniinl dogrular niteliktedir.

Yukarida anlatilan FA yani sira laboratuvar glin kosullart dikkate alinarak ¢a-
listigimiz SCAI, SCA2, SCA3 ve SCA6'ya baktigimizda yapilan galismalarda
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istisnai 6rnekleri olmakla birlikte diinyada en sik gériilen SCA tipinin SCA3
oldugu belirlenmistir (39,40,41).

Otozomal resesif kalrtilan 68 FAlI olgu disinda kalan ve OD olarak kalrtildi-
gini dislindtiglimiiz 61 olgudan ikisinde ataksin | (ATXN ) (SCAI) gen,
ikisinde ise CACNAIA (SCA6) gen mutasyonu saptanmistir:

Spinoserebellar ataksi |, ATXN | geni tarafindan kodlanan ekspansiyona
ugramis bir CAG trintkleotid tekrari iceren ataksin-1 protein eksikligine
bagli olarak ortaya ¢ikar (42,43,44). Klinik bulgular 4-74 vyas gibi degisik
dekadlarda (genellikle 4. dekad) ortaya gikar. Nérolojik muayenede sere-
bellar sendrom bulgulari, okilomotor apraksi, sakkadlarda yavaglama, ves-
tiblilookdler refleks azalmasi ve optokinetik nistagmusta azalma gorulir.
Sinir ileti calismasinda bulgular duyusal veya duyusal-motor aksonal néro-
pati ile karakterizedir. Serebral MRGde pontin ve serebellar atrofi sap-
tanir. Serimizde SCAI olarak degerlendirdigimiz ailede klinik bulgular 40
yas civarinda dengesizlik ve konusma bozuklugu ile baglamis olup nérolojik
muayenelerinde serebellar bulgular, sakkadik goz hareketlerinde yavagla-
ma, vibrasyon duyusunda bozulma saptanmistir.

Spinoserebellar ataksi 6, 19p | 3 kromozomu lzerindeki voltaj bagimli kalsi-
yum kanal P/Q tipi, alfa la subtiniti (CACNATA;CaV2.1) ile iliskilidin CAG
trintkleotid tekrari 4 ile 18-20 arasi normal, 20-33 arasi ODSCA-6 olarak
tanimlanir. Diinya genelinde SCAlar arasinda gorilme sikligi %13-15'ir.
Almanya, Tayvan, Avustralya, Amerika ve Japonyada siktir: Klinik bulgular
progresif serebellar bulgular ile karakterize olup genellikle 19-71 (43-52)
yaslari arasinda baglar (45,46,47,48). Bu bulgulara vibrasyon ve proprio-
septif duyu kaybi yani sira nistagmus (asagl vuran nistagmus), bas hare-
ketleri ile ortaya gikan denge bozuklugu, disfaji, bradikinezi, parkinsonizm,
distoni gibi ekstrapiramidal bulgular eslik edebilir, tim yonlere géz harere-
ketleri kisith olabilir (45,46,47,48).

Serimizde SCA 6 olarak tandigimiz 17 yasindaki erkek index olgunun
norolojik muayenesinde serebellar bulgular, optik atrofi, nistagmus, derin
duyu bozuklugu ve kortikospinal traktus etkilenmesi lehine bulgular yani
sira distoni ve tortikollis gibi ekstrapiramidal bulgular saptanmistir:

Sonug olarak, herediter ataksilerin kesin tanisi molekdiler genetik galismalar ile
konulur: N&rolojik muayene bulgular, elektrofizyolojik ve nérogérintilemeyi
iceren laboratuvar verileri taniya ve ataksilerin siniflandiriimasina yardmaidir:
Klinisyene disen gérev elverdigi 6lgtide dogru tiplendirme yaparak molekdiler
analiz calismalarinda harcanan zaman ve maliyeti en aza indirmektir.

Ailelerden her zaman dogru bilgiler elde etmek ve saglikli pedigri cizmek
mimkiin olmayabilir. Ginltik pratigimizde de gérdigiimiiz gibi hasta veya
hasta yakinlari diger kusak(lar)daki heredodejeneratif zeminde gelisen
norolojik bulgulara sahip bireylerin bulgularini kendi hastaliklari ile iligki-
lendirme veya yadsimaya calisabilir. Ulkemizde akraba evliliklerinin sikligini
da g6z oniine alarak ataksili bir olguyu degerlendirirken FA fenotipi ve es-
likgi bulgularini ayrintili olarak degerlendirmemiz eger eslikci bulgular ile
FA tanisi dislanabiliyorsa otozomal dominant kalitilan SCA ve diger ataksi
nedenlerini dislinmemiz gerekir.
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