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Ozet

Leigh hastaligi veya subakut nekrotizan en-
sefalomyelopati sikhkla erken infansi ve co-
cuklukta, nadiren de eriskin yasta ortaya ¢i-
kan, beyinde simetrik, spongiform lezyonlar-
la karakterize, ilerleyici ndorodejeneratif bir
bozukluktur. Lezyonlar baslica beyin sapi ve
bazal gangliada ortaya ¢ikmaktadir. Burada
substantia nigra, periakuaduktal alan, tala-
mus ve serebellumda bilateral simetrik lez-
yonlari bulunan ve cesitli klinik semptomlar-
la prezente olan, eriskin baslangich Leigh
hastaligi oldugu dtstintlen bir mitokondrial
sitopati olgusu sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Leigh hastahig, sitok-
rom C oksidaz, simetrik lezyon, mitokondri-
al sitopati.
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Summary

Leigh's disease or subacute necrotizing en-
cephalomyelopathy which usually appears in
early infancy and childhood, rarely in adult-
hood is a progressive neurodegenerative di-
sorder characterized by symmetrical spongi-
form lesions in brain. Lesions mainly occur
in brainstem and basal ganglia. Here is a ca-
se of a mithocondrial cytopathy who thaught
to be as adulthood onset of Leigh's disease
having bilateral symmetrical lesions in subs-
tantia nigra, periaquaductal region, thala-
mus and cerebellum and presented with dif-
ferent clinical symptoms being reported.
Keywords: eigh's disease, cytochrome C
oxydase, symmetrical lesion, mithocondrial
cytopathy.
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Giris

Siklikla erken infansi ve cocuklukta ve na-
diren de erigkin dénemde ortaya ¢ikan Le-
igh hastaligi veya subakut nekrotizan ense-
falomyelopati klinik olarak yutma ve bes-
lenme gticltigd, hipotoni, glicstizltk, ataksi,
periferal noropati, eksternal oftalmopleji,
gorme kaybi, duyma bozuklugu ve konviilz-
yonlarla karakterizedir.'! Beyinde simetrik
spongiform lezyonlarla karakterize ilerleyi-
ci, norodejeneratif bir bozukluktur.” Enerji
yollarindaki bir grup hata Leigh hastaligini
baslatabilir, en yaygin anormallik sitokrom
C oksidaz defektidir.

Leigh hastalig1 tanisi klinige ve kompiiteri-
ze tomografik ve manyetik rezonans gértin-
tileme ozelliklerine dayanmaktadir’ En
yaygin karakteristik bulgu T2 agirlikh man-
yetik rezonans gortintiilerinde, beyinde bi-
lateral fokal hiperintensitedir.” Kanda ve be-
yin omurilik sivisinda laktat ve piruvat kon-
santrasyonlar1 genellikle hafif sekilde ytik-
selmistir fakat glukoz ytiklemesi sonras da-
ha fazla yiikselebilir, tani icin enzim analizi
gereklidir.*

Biz burada T2 agirlikli manyetik rezonans
gortintiilerinde daha belirgin olan, substan-
tia nigra, periakuaduktal alan, talamus ve
serebellumda bilateral simetrik lezyonlari
bulunan, cesitli norolojik belirtiler gdste-
ren, erigkin baslangich Leigh hastalig oldu-
gunu distind(igtimtiz bir mitokondrial sito-
pati olgusu sunduk.

Olgu Sunumu

32 vasinda, evli, 2 ¢ocuklu bir kadin vakla-
stk 3 yil once baslayan ve giderek artan
glicstizlik, dengesizlik, konusma bozuklu-
gu, kati gidalar1 yutma glicltgi, isitmede
azalma ve uyku sirasinda ortaya ¢ikan kasil-
ma sikayetleriyle bagvurdu.
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Ozgecmisinde 8 vasindayken gecirdigi ki-
zamik 6ykiist disinda bir 6zellik yoktu.
Soyge¢misinde anne-babast birinci derece-
den (teyze ¢ocuklar) akraba idi. Ailenin ilk
kiz cocugu 22 yasindayken epilepsi tanist
almig ve tanidan 3 ay sonra konviilziyon si-
rasinda hayatini kaybetmisti ancak hastali-
g1 ile ilgili detayl bilgi alinamadi. Bunlar
disinda soygecmisinde §zellik yoktu.

Fizik muayenesi dogaldi, norolojik muaye-
nede biling actk, koopere ve oryanteydi, pa-
tolojik olarak yukari bakis kisitliligi mevcut-
tu, konusmasi ekspulsifti. Baginda sola dog-
ru distonik posttir izlendi. Serebellar testler;
minimal beceriksizdi, yiirtiytist ataksikti, sol
elde koreiform hareketler mevcuttu.

Klinik takibi sirasinda bir kez jeneralize to-
nik klonik nébet gézlendi.

Laboratuar incelemelerinde; serum laktaty
normal iken (1.39 mmol/L) (N:0.8-1.5
mmol/L), BOS laktat: 4.5 mg/dl (N:1.1-2.4
mg/dl), serum piruvati 1.20 mg/dl (N:0.30-
1.00 mg/dl), BOS piruvatt 1.6 mg/dl
(N:0.36-0.59 mg/dl) olarak normalden ytik-
sek bulundu.

Elektronéromyografik bulgular normaldi.
Elektroensefalografik incelemede subkorti-
kal yapilardan kaynaklanan hafif derecede
aktif epileptiform bozukluk izlendi. Yapilan
g0z muayenesinde 6n segment ve fundus
dogal olarak degerlendirildi. Goz dibi bilate-
ral dogaldi.

Odyometrik incelemede hafif derecede sen-
sorinoral tipte isitme kayb1 mevcuttu.

24 saatlik idrarda bakir atthmi, kan serbest
bakir ve seruloplazmin dtizeyleri normaldi.
Kranial manyetik rezonans gortintiilemede,
T2 agirhikl incelemelerde daha belirgin ol-
mak tizere, substantia nigra (sekil 1), peri-
akuaduktal alan (sekil 2), serebellum (sekil
3) ve talamusta (sekil 4) hiperintens, bilate-
ral, simetrik lezyonlar izlendi.
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Resim 1: Kranial, aksial manyetik rezonans incelemede T2 agirlikli kesitte (sagda) daha
belirgin olan T1 (solda) ve T2 agirlikl kesitlerde, substantia nigrada bilateral, simetrik,

hiperintens lezyonlar.

Kas biopsisi yapilamadi. Ancak hastaya di-
ger laboratuar incelemeleri temelinde mito-
kondrial sitopati tamisi kondu. Ayrica klinik
prezemtasyonunun ve simetrik serebral ve
serebellar lezyonlarimin 1s18inda 6ncelikle
erigkin baglangicli Leigh hastaligi olarak dui-
stintilddi. B vitamini kompleksi ve antiepilep-
tik tedavi baslandi, kontrollere cagrilarak ta-
burcu edildi.

Tartisma

Sitokrom oksidaz eksikliginin cesitli fenoti-
pik formlar tammlanmistir ve major cesitle-
ri beyin sap1 ve bazal ganglia dejenerasyonu-
nu (Leigh hastahgi) ve laktik asidemiyi kap-
samaktadir. En yaygin formu bazal ganglia
ve beyin sapinda progresif bozulma olan Le-
igh hastaligi ile iligkilidir. Defekt sitokrom
oksidaz aktivitesinde %80-90 gibi bir azalma-
va yo! agar ve ttim dokular: etkiler.' Hastalk
genellikle otozomal dominant gecislidir an-
cak X'e bagh gegis de olabilir.”

Leigh hastahigi genellikle erken infansi ve
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cocuklukta nadiren de eriskin dénemde or-
taya ¢ikan, yutma ve beslenme gticltigti, hi-
potoni, gligstizliik, ataksi, periferik néropati,
eksternal oftalmopleji, gérme kaybi, duyma
bozuklugu ve konviilziyonlarla karakterize
bir mitokondrial sitopati tipidir.

Leigh hastahgindaki gortintiileme bulgula-
r1 bazi yayinlarda bildirilmistir ve tipik go6-
riinttileme bulgular tamsal ézellik olarak
distinilmasttir." En yaygin karakteristik
bulgu T2 agirlikl manyetik rezonans go-
riintiilerinde, baslica putaminal yerlesimli
olmak (izere bazal ganglia, beyin sapt, sere-
bellum ve cesitli serebral alanlarda bilateral,
simetrik, fokal hiperintensitelerdir.

Burada bildirilen vaka 2 yil éncesine kadar
herhangi bir sikayeti olmayan ancak son 2
vildir giderek artan konugma zorlugu, den-
gesizlik, giicstizlik, kati gidalan yutma giic-
1tigli ve zaman zaman, 6zellikle geceleri, or-
taya ¢ikan kasilmalardan yakinan 32 yasin-
da bir kadind.
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Resim 2: T1 (solda) ve T2 (sagda) agirlikli goriintilerde, T2 agirliklt kesitte daha belir-
gin, periakuaduktal alanda, bilateral, simetrik, hiperintens lezyonlar.
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Resim 3: T2 agirlikli manyetik rezonans goriintiilerde, serebellumda bilateral, simetrik,

hiperintens lezyonlar.

Hastada kas biopsisi yapilamadi ve sitokrom
oksidaz eksikligi noropatolojik olarak goste-
rilemedi.

Fakat hasta hikaye, klinik, radyolojik ve di-
ger laboratuar bulgulariyla Leigh hastaligi
kriterlerinin 6nemli kismini karsiliyor ola-
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rak distinildd.

Biz mevcut verilerin 1s18inda hastamizda, ta-
ni olarak Leigh hastaliginin nadir rastlanan
formu olan erigkin baslangich tipini distin-
diik ve manyetik rezonans gortinttilerindeki
ozellikten dolayr yazmaya deger bulduk.
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Resim 4: T1 (solda) ve T2 (sagda) agirlikli manyetik rezonans goriintiilerde talamusta,
bilateral, simetrik, hiperintens lezyonlar.
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