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Öz 

Tuberoskleroz Tanısı ile İzlenen Hastaların Klinik Özellikleri: Tek Merkez Deneyimi isimli çalışma hakkındaki 

düşüncelerim. 
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Abstract 

My thoughts on the study titled " Clinical Characteristics of Patients Followed Up with Tuberous Sclerosis 

Diagnosis: A Single Center Experience". 

Keywords: Tuberous sclerosis, TSC1, TSC2, gene, genetic diagnosis  

Sayın Editör, 

Bu yazıda, Çisil Çerçi Kubur ve arkadaşlarının, 

“Tuberoskleroz Tanısı ile İzlenen Hastaların Klinik 

Özellikleri: Tek Merkez Deneyimi” başlıklı 

makalesiyle ilgili görüşlerimi sunmak istiyorum [1]. 

Yazarlar çalışmalarında, Uluslararası Tüberoskleroz 

Kompleks (TSC) Konsensus Grubu tarafından 2012 

yılında yeniden belirlenen tanı ölçütleri kılavuzunu 

baz alarak, TSC tanısı konulmuş olan hastalarını 

tekrar sınıflandırmayı amaçlamışlardır [2]. 

Uluslararası TSC Mutabakat Grubu tarafından, 

2012'den sonra 2021’de “TSC'nin tanısı, gözetimi ve 

yönetimi için güncel mutabakat yönergeleri” 

bildirisinin güncellenmiş versiyonu yayımlanmıştır 

[3]. Her iki kılavuzda da, TSC1 veya TSC2 

patojenik mutasyonunun tanımlanmasının bağımsız 

bir tanı kriteri olduğu ve TSC kesin tanısını koymak 

için yeterli olduğu bildirilmiştir [2,3]. 

Hastaların tamamında genetik mutasyon saptanmış 

olduğunun belirtildiği yazının bulgular kısmında, 

yeniden sınıflandırılma sonucunda üç hastaya “olası 

TSC” tanısı konulduğu ifade edilmiştir. Halbuki tüm 

hastalar, retrospektif olarak moleküler genetik tanısı 

almış oldukları için, kılavuzların yönergeleri 

doğrultusunda, “kesin TSC” olarak 

sınıflandırılmalıydılar. 

Bu makaleyle ilgili önemli olduğunu düşündüğüm 

diğer bir konuyla da ilgili bazı görüşlerimi 

paylaşmak istiyorum. TSC’de genetik testler, sadece 

hastanın moleküler tanı almasını değil hastalık 

progresyonu ve klinik bulguların öngörülmesini de 

mümkün kılmaktadır. TSC; TSC1/TSC2 

genlerindeki mutasyonlar nedeniyle gözlense de, 

TSC2 patojenik varyantları, TSC1 patojenik 

varyantlarından daha şiddetli bir fenotip ile 

ilişkilidir. TSC2 patojenik varyantına sahip 

bireylerin; renal angiomyolipoma, renal malignite, 

ilk iki yaşa kadar önemli gelişim geriliği, düşük IQ, 

otizm, infantil spazmlar, kardiyak rabdomiyomlar 
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ve yüzde anjiyofibromlar gibi durumlar için daha 

büyük risk altında olduğu bildirilmiştir [4].  

TSC nedensel gen mutasyonun, gen dizisi üzerinde 

gözlendiği lokasyon da hastalık şiddetini 

etkilemektedir. Örneğin, bazı TSC2 

mutasyonlarının (p.Arg622Trp, p.Arg905Gln, 

p.Ser1036Pro, p.Arg1200Trp, p.Gln1503Pro, 

p.Gly1579Ser, p.Arg1713His ve 

c.4255_4256delCA) daha hafif hastalıkla ilişkili 

olduğu raporlanmıştır [4].  

Ayrıca, TSC nedensel gendeki mutasyon tipinin de 

hastalık şiddetini etkilediği bildirilmiştir. Son 

yıllarda yapılan bir araştırmada, TSC tanılı hastalar, 

sahip oldukları mutasyon tiplerine göre 

gruplandırılıp klinik bulgular yönüyle 

karşılaştırılmıştır. Prematür terminasyon kodonları 

(PTK'lar) üreten mutasyonlara sahip olanlar ve 

anlamsız mutasyonlara sahip olanlar 

kıyaslandığında, PTK'sı olanların potansiyel olarak 

daha şiddetli TSC fenotipi sergilediği 

gözlemlenmiştir [5].  

Sonuç olarak, TSC’nin tanısı, gözetimi ve 

yönetiminde son derece değerli olan genotipik 

bulgular, yazı içerisinde bir tablo olarak veya ek 

materyal şeklinde okuyucuyla paylaşılmayı hak 

etmektedir. Genetik olduğu bilinen hastalıkla ilgili 

sunulan bu yazıda, olguların genetik analiz 

sonuçlarından hiçbir surette bahsedilmemiş 

olmasının, literatüre katkı sağlayacağı şüphesiz olan 

“TSC genotip-fenotip ilişkisine” dair kıymetli 

bulguların göz ardı edilmesine neden olduğu 

kanaatindeyim. 
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