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Kognitif Bozukluk ile Basvuran Aseruloplazminemi Olgusu

Aceruloplasminemia Presenting with Cognitive Impairment
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Sayin Editor,

Altmig yaginda kadin hasta yaklagik 2 yildir olan unutkanlik
sikayeti ile poliklinifimize bagvurdu. Kraniyal manyetik rezonans
goriintillemede (MRG) bilateral bazal gangliyonlarda ve talamusta
agir metal birikimini diisiindiiren hipointens sinyal degisiklikleri
goriilmesi iizerine ileri tetkik amaciyla servise yatirildi. Norolojik
muayene tandem yiiriiylis bozuklugu ve hafif dizartrik konugma
diginda dogaldi. Ozgegmis ve soygegmiste Gzellik yokeu. Kognitif
degerlendirmede dikkati siirdiirmede ileri derecede zorluk, kelime
akiciliginda azalma ve bellegin tiim siireglerinde bozulma saptands.
Abdominal MRG’de metal birikimine bagli karaciger parankim
sinyalinin azalmig oldugu raporlandi (Sekil 1, 2). Karaciger
biyopsisinde hepatositlerde balon dejenerasyon yani sira hepatosit
ve Kupffer hiicrelerinde kiiciik ve biiyiik graniiller halinde demir
birikimleri gézlendi. On segment ve goz dibi bakisi normal olarak
tespit edildi. Laboratuvar bulgularinda serum demiri diisiik,
ferritin yiiksek ve transferrin satiirasyonu diisitk saptandi. Ayrica
seruloplazmin (SP) diizeyi <2,1 mg/L, aclik glikoz degeri 148 mg/
dL ve mikrositer anemi tespit edildi. Hematolojiye konsiilte edildi
ve demir metabolizma bozuklugu nedeniyle selator tedavi 6nerildi.
Kan gekeri takipleri yiiksek olan hastaya endokrinoloji tarafindan
oral antidiyabetik tedavi baglandi. Serum ve idrar bakiri ¢ok diisiik
oldugundan saptanamadi. Tedavide ¢inko oral preparat (200 mg/giin)
baglandi. Kontrol kraniyal MRG'de serebellar beyaz cevherde beyin
sapinda niikleus ruberlerde ve bazal ganglionlar diizeyinde talamik

niikleuslar ile lentikiiler niikleuslarda demir birikimi ile uyumlu
sinyal degisiklikleri gozlendi (Sekil 3, 4). Takiplerinde yeni nérolojik
semptom gozlenmedi. Genetik inceleme yurtdiginda yapilabildigi
icin ve ekonomik nedenlerle yapilamadi. Ek olarak metabolizma
béliimiince desferoksamin tedavisi baglanan hastanin kontrollerinde
norolojik semptom artigt veya ek kognitif yikim saptanmadi.

SP plazmadaki bakirin %95’den fazlasini iceren, hepatositlerde
sentezlenen bir alfa 2 glikoproteindir ve ferroksidaz aktivitesi ile
demirin Fe+2" den Fet+3’e oksidasyonu ile transferine baglanarak
taginmasini  saglar.  Boylece demirin  doku  depolarindan
mobilizasyonuna neden olur (1,2,3,4,5). Aseruloplazminemi (AP),
SP ferroksidaz aktivitesinin eksikligi sonucu pankreas, karaciZer
ve serebral dokuda demir birikimi ile 6zellikle bazal ganglionlarda
progresif norodejenerasyona yol agan, SP geninde spesifik kalitimsal
mutasyonlarla karakterize otozomal resesif bir hastaliktir (1,2). ilk kez
Miyajima (1) tarafindan 1987 yilinda blefarospazm, diabetes mellitus
ve retinal dejenerasyonu olan bir olguda Japonya'da tanimlanmigtir
(4,5). Orta yas civart baglar, insidanst ¢ok diisiiktiir, akraba evliligi
olmayanlarda yaklagik insidans: 1/2.000.000°dir (1,3,4). Demir
metabolizmast bozukluklarinda AP gibi demir tiirevi reaktif oksijen
radikalleri hiicre hasarini kolaylastirir ve sinaptolizis, apoptozis ve
nekroza neden olur (1). Demir birikimi 6zellikle bazal ganglionlar
ve talamusun glial hiicrelerinde goriiniir. Bu bolgelerdeki astrosit ve
mikroglial hiicrelerde néronlardan daha belirgin depolanma olusur
ve hiicre ¢liimiine neden olur (2,3). AP’nin klinik olarak klasik
triadt diyabet, retinal dejenerasyon ve eriskin baglangicli nérolojik
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Sekil 3, 4. Kraniyal manyetik rezonans goriintiilemede serebellar beyaz cevherde beyin sapinda niikleus ruberlerde ve bazal ganglionlar diizeyinde

talamik niikleuslar ile lentikiiler niikleuslarda demir birikimi ile uyumlu sinyal degisiklikleri gozlendi.

semptomlardir (2,5). Hastaligin fenotipi heterojen oldugundan
klinik semptomlarla erken tani koymak zordur (2). Nérolojik
semptomlart (%68) arasinda ataksi, kognitif disfonksiyon, istemsiz
hareketler ve dizartri, distoni ve parkinsonizm bulgular: siklikla
goriilebilir. Norolojik bulgularin  yaklagik %60’1inda  kognitif
disfonksiyon tanimlanmistir (1). Laboratuvar bulgularinda anemi
(%80), diisiik serum demir seviyesine ragmen yiiksek ferritin ve ok
diisiitk veya saptanamayan SP ve bakir diizeyi saptanir. KaraciZer
biyopsisinde yiiksek demir birikimi gozlenir (1,4,5).

AP genellikle fatal ve yavag seyreden progresif nérodejeneratif
bir hastaliktir, erken tani ve tedavi ¢ok nemlidir. Olgular demir
selator ajan desferoksamin ve oral ¢inko siilfat tedavisinden fayda
gormekteedir (3,5).
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