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ViZYONUMUZ
Hasta haklarina saygili, bilgilendirmeyi esas alan, testleri en dogru, izlenebilir ve tekrarlanabilir yontemlerle
¢alismak ve en az hatayl esas kabul edip, i¢ ve dis kalite kontrolleri ile bu kavramin gergeklestigini
gostermektedir.

MiSYONUMUZ
Test sonucglari Gzerinde laboratuvarmizin sorumlulugu, testin klinik laboratuvarcilik standartlari ve iyi
laboratuvar uygulamalari sinirlari icinde, tim kontoller yapilarak ¢alisiimasi ile sinirhdir. Test sonuglari klinik
bulgular ve diger tim yardimci veriler dikkate alinarak degerlendirilmektedir.

AKREDITASYON
Laboratuvarimiz 2004 yilinda Tiirk Akreditasyon Kurumu (TURKAK) tarafindan TS EN IS IEC 17025 kapsaminda
akredite edilmis, 2011 yilindan itibaren ise 1S015189 kapsaminda akreditasyona hak kazanmistir. Hasta kayit,
numune alma, raporlama, kurumsal hizmetler ve tiim isletim sistemi akreditasyon kapsamindadir.

GUVENIRLILIK
Laboratuvarimiz CLSI programlarina tyedir ve metotlarinin takipgisidir. Sonuglarin tekrarlanabilirligi, biologie
Prospective ve i¢ (internal) kalite kontrol 6rnekleriyle, uluslararasi uyumlulugu ise basta CAP olmak lzere 7
ayri kalite kontrol programina katilim ile teyit edilmektedir.

GIZLILIK
Laboratuvarimizda galisilan test sonuglarinin gizliligi tarafimizdan titizlikle saglanmaktadir.

HAKKIMIZDA
Duzen laboratuari olarak hastaliklarin tanisinda, hasta ve saglikh bireylerin takibinde hekime ve hastaya
yardimci olabilmek amaciyla, yaklasik 800 laboratuvar testiyle, dogru ve giivenilir sonuglarla hizmetinizdeyiz.

Bu sayede tekrarlayan gebelik kayiplari, trombofili, hematolojik malignensiler gibi multidisipliner yaklasim
gerektiren klinik olgularda hastalarinizin tim tanisal islemlerini tekelde sonuglandirabilmekte, cok daha saglikli
danismanlik hizmeti verebilmekteyiz.

Kurumumuzda kurulusundan bu yana klinik arastirmalar birimi basta olmak tzere bircok birimimiz tarafindan
ylritilen calisma ve arastirmalar Aralik 2008 tarihinden itibaren ARGE birimi adi altinda toplanmaya
baslanmistir. ARGE birimi bircok klinik arastirma, ylzlerce tez ve arastirma calismasinin planlanmasi ve
yapiminda yardimci olmustur. Laboratuvarimizin yurittigtu klinik arastirma projelerinde gosterilen
performans nedeniyle klinik arastirmalar konusunda Diinya’nin en blylk 3 kurulusundan biri olan “Covance
Virtual Central Laboratories” gerekli incelemeleri yaptiktan sonra Diizen Laboratuvarini Tirkiye’de stratejik
ortak olarak se¢mistir.

Basvuru igin adresinden bize ulasabilirsiniz.
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BASLARKEN

Norogelisimsel bozukluklar beynin veya merkezi sinir sisteminin biiylimesi ve gelisiminin bozulmasi
olarak tanimlanir. Terimin daha dar kullanimi, duyguyu, 6grenme yetenegini, kendini kontrol eden ve
hafizay1 etkileyen ve birey biiyiidiikce ortaya ¢ikan beyin islevinin bir bozukluguna atifta bulunur.
Terimin bazen yanlislikla otizm spektrum bozukluklarinin esanlamlis1 olarak da kullanildig:
gorilmektedir.

Norogelisimsel bozukluklar1 farkli zorluk derecelerinde zihinsel ve duygusal islevlerle iliskilendirmek
miimkiindiir ve bu bozukluklar bireylerin kendileri, aileleri ve toplum acisindan olduk¢a énemli fiziksel
ve ekonomik sonuclara neden olur.

Beynin gelisimi, cevresel faktorler tarafindan agik bir sekilde etkilenmekle birlikte temelde genetik
olarak programlanmis ve siki kontrol edilen bir siirectir. Bu durum, yasamin baslangicinda bu
programdan bir sapma olmasinin nérogelisimsel bozukluklarla sonuclanabilecegini ve belirli bir
zamanlamaya bagh olarak hayatin ilerleyen evrelerinde belirgin patolojilere yol acabilecegini ortaya
koymaktadir. Bundan dolay1 yoksunluk, genetik ve metabolik hastaliklar, bagisiklik sistemi bozukluklari,
bulasici hastaliklar, beslenme faktorleri, fiziksel travma, toksik etkenler ve cevresel faktorlerden olusan
uzun bir liste nérogelisimsel bozuklugun nedenleri arasinda sayilabilmektedir. Bunun dogal sonucu
olarak da otizm ve diger yaygin gelisimsel bozukluklar ¢ok faktérlii hastaliklar olarak kabul edilir.

Norogelisimi dinamik bir siire¢ olarak ele almak yerinde olacaktir. Bu gelisim siireci, genetik olarak
belirlenen 6zellikleri ve dogum sonrasinda egitime, ¢cevreye ve deneyimlere dayanan aktivitelere bagh
santral sinir sistemi hiicrelerini ve bunlarin olusturdugu baglantilarin gelisimini igerir. Bu nedenle,
gelisimsel yériinge bir ¢cocugun hayatinin erken yillarindaki diger faktorlerden etkilenirse degisebilir.
Genetik degisimi olan bir bireyde, genetik olarak programlanmis ancak ¢evreyle kontrol edilen bu gelisim
streci ilerledikee, bazi ¢ocuklar hastaliga 6zgii 6zellikleri kaybederken diger bazilarinda klinik bulgular
ve eslik eden hastaliklar ortaya c¢ikabilir. Hastaligin erken taninmasinin erken miidahale ve 6nlemlerle
noronal olgunlasma siirecini etkileyerek klinik ilerlemenin engellenmesi saglanabilir. Bu nedenle, tani bir
engel olmaktan ¢ok yardimci olmak i¢in bir arag olarak goriilmeli ve hastaligin miimkiin oldugu kadar
erken taninmasi saglanmalidur.

Oniimiizdeki 10 yihn saglik alaninda en 6nemli konularindan olan gelisimsel néroloji
kurumumuzun da kisa ve uzun vadeli gelisim hedefleri arasinda yer almaktadir.

Diizen Laboratuvarlar Grubu olarak, son yillarda tibbi genetik ve iligkili biyoteknoloji
alanlarinda yasanan gelismelerle birlikte genis oOlgekli ve disiplinlerarasi bir yaklasim
gerektiren merkezi sinir sistemi bozukluk ve hastaliklarina cevap verebilecek bir altyapi ve
bilgi birikimini barindirmaktayiz.

Norogelisimsel bozukluklarin tanisi amaciyla ELISA, konvensiyonel ya da yeni nesil DNA gen
dizileme gibi hedefe yonelik uygulamalarin yaninda kiitle spektrometri ve tiim ekzom DNA
dizileme (whole exome sequencing) gibi biitiinsel uygulamalar1 da teknolojik altyapimiz
sayesinde gerceklestirebilmekteyiz.
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“Norogelisimsel Genetik” uygulamalarinin hedefi, psikiyatrik, davranmissal ve norogelisimsel
bozukluklarin genetik temelini tanimlamak ve bu sonuglar1 klinik bakim ve halk saghig1 alanlarindaki
iyilesmelere cevirmektir.

Norogelisimsel bozukluklar yaygin goriilen ve yasam boyu bireyleri etkileyen, masrafli ve ¢cogu zaman
sakat birakici kosullardir. Ailevi ve genetik faktorler, norogelisimsel bozukluklar i¢in en iyi belirlenmis
risk faktorleridir. Bu bozukluklarin genetik temelini belirlemek ve karakterize etmek, tedavi ve 6nleme
stratejilerini iyilestirmek icin umut saglar.

Bir sonraki boliimde ndrogelisimsel bozukluklarin tanisinda sizlere yardimci olabilecek testlerimiz
hakkinda detayl bilgi verilmektedir.

NOROGELISIMSEL BOZUKLUK LABORATUVAR TANI TESTLERIMIZ

GENETIK TANI TESTLERIMIZ

GENIS OLCEKLI GENOM ANALIZLERI

Molekiiler Karyotipleme

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Array CGH

Referans Aralig: -

Kullanimi: Gliniimiizde uygulanan kromozom inceleme yontemlerinin ulastigi en diizey incelemedir.
Genetik materyaldeki kayip ve kazanimlarda, rutin sitogenetik incelemeler gére duyarlihigi 100kat
(8x104-105bp) daha yiiksektir. Bu nedenle 6zellikle toplumda %1’in lizerindeki goriilme sikligiyla temel
halk sagligi sorunlarindan biri olarak kabul edilen mental retardasyon olgularindan nedeni
belirlenemeyenlerde uygulanmasi ile olgularin en az %15’inde daha 6nce uygulanmis yontemlerle tespit
edilememis anomalilerin saptanmasi miimkiin olabilmektedir. Bunun yanisira tan1 degerinin oldugu
diger bir alan da spontan ya da habitual abortus patogenezinin tanimlanabilmesi amaci ile abort
materyalleri tizerinde uygulanmasidir.

Laboratuvar Kodu: 3698
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bilgileri alinarak gelisme geriligi, multiple konjenital anomali ve/veya mental

GELISIMSEL COCUK NOROLOJISINDE LABORATUVAR UYGULAMALARI
retardasyon bulgulari olan hastalik gruplarinda, multigenik hastalik gruplarinda, klinik tanisi tam olarak
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konulamayan konjenital ve/veya kalitimsal hastaliklarda, klinik tanisi bilindigi halde geni bilinmeyen

konjenital ve/veya kalitimsal hastaliklarda, klinisyeni belirgin bir gene yénlendirmeyen kanser ailesine
direncglerinde veya ilaglarin yan etkilerine asiri maruziyet durumlarinda, akraba evliliklerinde,

konvansiyonel genetik yontemlerle nedeni bilinmeyen tekrarlayan gebelik kayiplarinda tiim ekzom

sekans analizi yapilmaktadir.

sahip bireylerde kansere karsi hangi preventif yontemlerin kullanilacagini belirlenmesine yonelik, ilag
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Sinonim: Periferik kandan kromozom analizi, Karyotip analizi (periferik kan),Konvansiyonel sitogenetik

(periferik kan), Sitogentik inceleme (periferik kan)

Calisma Zamani: Hergiin
Calisma Yéntemi: sitogenetik, 72 saatlik uyarilmis hiicre kiiltiirii

Periferik Kanda Kromozom Analizi
Referans Aralig:: -

Sonu¢ Verme Zamani: 2 hafta sonra
Numune Tiiri: Heparinli tam kan
Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabu: yesil kapakl tiip
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Kullanimi: Kromozomlardaki sayisal ve yapisal degisikliklerin saptanmasina olanak tanir. Dismorfik
bulgu, konjenital malformasyon, biiylime ve gelisme geriligi, mental ve motor retardasyon, infertilite,
kot obstetrik oyki, lic ya da daha fazla gebelik kaybs, ailede kromozom anomalisi varligi nedenleriyle

kromozom analizi yapilir.
Laboratuvar Kodu: 3202
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Subtelomerik Delesyon (FISH)

Sinonim: Subtelomerik degisikliklerin saptanmasi, Telomerik degisikliklerin saptanmasi, Multiprobe

FISH telomer

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 7-10 gin sonra
Numune Tiirii: Heparinli tam kan
Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakl tiip
Calisma Yoéntemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Motor-mental retardasyon, c¢oklu konjenital anomali ve habitual abortus olgularinda
kromozom analizinin normal bulundugu durumda yapilmalidir.

Laboratuvar Kodu: 5810
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MENTAL RETARDASYONDA GENETIK YAKLASIM
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molekiiler inceleme FISH

KROMOIOMAL Frajil X

HASTALIK
molekiiler inceleme

l mikrosefali GIS sorunlan distonik liesensefali/ ep*psi =

‘ + miyopati hareket epilepsi
. " &’f i davranig ,
. ipogenitalia ki
FRAJIL X °"i”““

J hipogenitalia
subtelomerik idrar 1
FISH/CGH Kreatin/kreatinin v Konusma bozuklugu
I ‘ ktl)lrpus strabismus  Rett benzeri dyki
allosum :
PQPB1 ‘zgenezl El hareketleri
‘ = + SI.CéB
- . hipermetropi
iDIOPATIK MR P P
v
Telomerik degisiklik v JARIDIC
LIS1 Serebellar hipoplazi MECP2
DCX Ventrikiilomegali/
FLNA hidrosefali
ARX
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NOROGENETIK TESTLER

Adrenolokodistrofi (X'e bagl,, ABCD1 geni)

Sinonim: X-ALD, X-linked adrenoleukodystrophy, ABCD1 mutasyonlari

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: X-linked adrenoleukodystrophy (X-ALD; MIM #300100) erkeklerde 1:21,000 sikliginda
gozlenir ve klinik bulgular degiskenlik gosterir. Plazma doymus ¢ok uzun zincirli yag asitleri diizeyi
artmistir. X kromozomu uzun kolu (Xq28) iizerindeki ABCD1 geni mutasyonlari ile gelisen bir hastaliktir.
10 ekzonlu gen 20kb uzunlugundadir ve simdiye kadar 500’den fazla mutasyonu bildirilmistir.
Mutasyonlar tim gene yayilmis olmakla birlikte, proteinin transmembran ve nucleotid baglayan
bolgelerinde daha sik gozlenmektedir. Laboratuarimizda ABCD1 geni tiim ekzon ve ekzon/intron
baglanti bolgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3183
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Ailesel Transtiretin iliskili Amiloidoz

Sinonim: TTR Dizi Analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3-4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Ailesel (Familial) transthyretin (TTR) iliskili amiloidoz, yavas ilerleyen periferik
sensorimotor noropati ve nefropati, kardiyomiyopati, vitreus opasitesi, SSS amiloidozu ile karakterize bir
hastaliktir. Komplikasyonlari nedeniyle 6nem arz eden bu hastalik, otozomal dominant kalitilmakta olup,
TTR genindeki heterozigot mutasyonlar nedeniyle ortaya ¢ikar. Portekiz ve Japonya gibi endemik oldugu
tilkelerde 50 yas civari ortaya ¢ikmakta olup, diger bolgelerde bu durum degiskendir. Laboratuvarimizda
TTR geni, dizi analizi yontemi ile Insan Mutasyon Veritabaninda (HGMD) hastalikla iliskilendilmis
mutasyonlar acisindan taranmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 2986

Alzheimer Hastalig1 APP Ekzon 16 ve 17 Genetik Analizi, Alzheimer Tip 1

Sinonim : -

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Alzheimer Hastalifi, bir demans tiirtidiir. Demans, beyinde hasardan kaynaklanan ve
ilerleyen bir bozukluk olup kiside yasindan beklenen beyin performansini gdsterememesidir. Giincel
olarak 'bunama' dedigimiz durumdur. Ozellikle etkilenen boélgeler hafiza, dikkat, dil ve problem
savusturmadir. Alzheimer, geri doniisi olmayan ve ilerleyici bir hastaliktir. Alzheimer Hastaliginin siklig1
yasla birlikte artar, ancak daha geng yaslarda da baslayabilir. Baslangi¢ yasi genellikle hastaligin ailevi
olup olmadigini gostermesi agisindan 6nem kazanmaktadir. Ailevi olmayan grup tiim olgularin yaklasik
% 95-98’ ini olusturur. Daha ileri yaslarda baslayan hastalik genellikle bu grubun icindedir. Ender
gorilen ve erken baslangi¢h olan ailesel alzheimer hastalar ti¢ farkli gende dominant mutasyon tespit
edilmigtir. Ailesel olgularin %5’inden daha azinda APP mutasyonlar1 saptanmistir. APP genindeki
mutasyonlar, 35-55 yaslar1 arasinda baslayan penetransi tam olan otozomal dominant bir hastalia yol
acar. Bu mutasyonlarin biiytik cogunlugu genin 17 ve 18. Ekzonunda bulundugu i¢in laboratuvarimizda
oncelikle bu ekzonlarin dizi analizi yapilmasi 6nerilmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4611

Alzheimer Hastaligi APP Genetik Analizi, Alzheimer Tip 1
Sinonim : -

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiiri: EDTA’II tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -
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Kullanimi: Alzheimer Hastaligi, bir demans tiriidiir. Demans, beyinde hasardan kaynaklanan ve
ilerleyen bir bozukluk olup kiside yasindan beklenen beyin performansini gésterememesidir. Gilincel
olarak 'bunama' dedigimiz durumdur. Ozellikle etkilenen bélgeler hafiza, dikkat, dil ve problem
savusturmadir. Alzheimer, geri doniisii olmayan ve ilerleyici bir hastaliktir. Alzheimer Hastaliginin siklig
yasla birlikte artar, ancak daha geng yaslarda da baslayabilir. Baslangic yasi1 genellikle hastaligin ailevi
olup olmadigini géstermesi agisindan 6nem kazanmaktadir. Ailevi olmayan grup tiim olgularin yaklasik
% 95-98’ ini olusturur. Daha ileri yaslarda baslayan hastalik genellikle bu grubun icindedir. Ender
gortlen ve erken baslangich olan ailesel alzheimer hastalari ti¢ farkli gende dominant mutasyon tespit
edilmigstir. Ailesel olgularin %5’inden daha azinda APP mutasyonlar1 saptanmistir. APP genindeki
mutasyonlar, 35-55 yaslar1 arasinda baslayan penetransi tam olan otozomal dominant bir hastalia yol
acar. Laboratuvarimizda bu genin tiim kodlayan bolgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4612

Alzheimer Hastaligi PSEN1 Genetik Analizi, Alzheimer Tip 3

Sinonim : -

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Alzheimer Hastaligi, bir demans tiirtidiir. Demans, beyinde hasardan kaynaklanan ve
ilerleyen bir bozukluk olup kiside yasindan beklenen beyin performansini gésterememesidir. Giincel
olarak 'bunama’' dedigimiz durumdur. Ozellikle etkilenen bolgeler hafiza, dikkat, dil ve problem
savusturmadir. Alzheimer, geri doniisii olmayan ve ilerleyici bir hastaliktir. Alzheimer Hastaliginin siklig
yasla birlikte artar, ancak daha geng yaslarda da baslayabilir. Baslangi¢ yasi genellikle hastaligin ailevi
olup olmadigini gostermesi agisindan 6nem kazanmaktadir. Ailevi olmayan grup tiim olgularin yaklasik
% 95-98’ ini olusturur. Daha ileri yaslarda baslayan hastalik genellikle bu grubun i¢indedir. Ender
gortlen ve erken baslangiclh olan ailesel alzheimer hastalari ti¢ farkli gende dominant mutasyon tespit
edilmistir. Bu gruptaki hastalifin en sik nedeni, tiim ailesel alzheimer ailelerinin yaklasik yarisinda
bulunan presenilin-1 (PSEN1) genindeki mutasyonlardir. PSEN1 genindeki mutasyonlar, 35-55 yaslari
arasinda baslayan penetransi tam olan otozomal dominant bir hastaliga yol acar. Laboratuvarimizda bu
genin tiim kodlayan bolgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4613

Alzheimer Hastaligi PSENZ Genetik Analizi, Alzheimer Tip 4

Sinonim : -

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: Alzheimer Hastalifi, bir demans tiirtidiir. Demans, beyinde hasardan kaynaklanan ve
ilerleyen bir bozukluk olup kiside yasindan beklenen beyin performansini gdsterememesidir. Giincel
olarak 'bunama' dedigimiz durumdur. Ozellikle etkilenen bélgeler hafiza, dikkat, dil ve problem
savusturmadir. Alzheimer, geri doniisii olmayan ve ilerleyici bir hastaliktir. Alzheimer Hastaliginin sikligi
yasla birlikte artar, ancak daha geng yaslarda da baslayabilir. Baglangi¢ yasi genellikle hastaligin ailevi
olup olmadigini géstermesi agisindan 6nem kazanmaktadir. Ailevi olmayan grup tiim olgularin yaklasik
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% 95-98’ ini olusturur. Daha ileri yaslarda baslayan hastalik genellikle bu grubun icindedir. Ender
goriilen ve erken baslangicli olan ailesel alzheimer hastalar ii¢ farkli gende dominant mutasyon tespit
edilmistir. Ailesel olgularin %1’inden azina Presenilin 2 (PSEN2) mutasyonlar1 yol agmaktadir. PSEN2
mutasyonlar1 penetran degildir ve baslangic yas1 genellikle 40-85 yas arasinda degisir.
Laboratuvarimizda bu genin tiim kodlayan bolgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4614

Angelman Metilasyon Analizi

Sinonim: AS, UBE3A/GABRB3 metilasyon defekti

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: MLPA

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Angelman sendromu; mental retardasyon, gelisme geriligi, konusma bozuklugu (hicg
konusmama ya da anlamsiz kelime tekrarlari), dengesiz yiiriiyiis, anlamsiz giilme ataklari, otistik
davranislar ve atessiz donemde konviilziyon olan hastalarda diislintilmelidir. Genellikle aile 6ykiist
yoktur ve 0-3 yas arasinda bulgu verir. Kiz ¢cocuklarda daha sik goriilmektedir. 15. kromozomdaki bir
hatadan kaynaklanmaktadir. Hastalarin %70’inden fazlasinda hastaliga anneden gelen 15. kromozomda
bir bolgenin (15q11-13) kayb1 yol agmaktadir. %1 olguda ise hastaliga her iki 15. kromozomun da
babadan alinmasi (paternal uniparental dizomi) yol acar. %5 olguda primer metilasyon defekti vardir.
Son 2 nedene bagh gelissen hastaliklarda tani icin metilasyon analizi yapilmasi1 gerekmektedir.Bu
nedenle, FISH ile 15q11-q13 kaybi saptanmayan Angelman sendromu sliphesi olan hastalarda
metilasyon analizi yapilmalidir.

Laboratuvar Kodu: 4664

Angelman Sendromu

Sinonim: 15q11-q13 delesyonu (FISH), Del 15q11-q13 (FISH), UBE3A/D15S10 (FISH)

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakl tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Angelman sendromu; mental retardasyon, gelisme geriligi, konusma bozuklugu (hic¢
konusmama ya da anlamsiz kelime tekrarlari), dengesiz yiriyis, anlamsiz giilme ataklari, otistik
davranislar ve atessiz donemde konviilziyon olan hastalarda diisiiniilmelidir. Genellikle aile oykiisii
yoktur ve 0-3 yas arasinda bulgu verir. Kiz ¢ocuklarda daha sik goriilmektedir. 15. kromozomdaki bir
hatadan kaynaklanmaktadir. Hastalarin %70’inden fazlasinda hastaligaanneden gelen 15. kromozomda
bir bolgenin (15q11-13) kayb1 yol agmaktadir. Bu nedenle, Angelman sendromu siiphesi olan hastalarda
FISH ile 15q11-q13 kayb1 saptanir.

Laboratuvar Kodu: 4812
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ARX Mutasyon Analizi

Sinonim: ARISTALESS-RELATED HOMEOBOX, X-LINKED

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanti: 4 hafta sonra

Numune Tiiri: EDTA’I tam kan

Numune Miktar: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Xp21'de lokalize ARX geni mutasyonlari, birden fazla gelisimsel bozukluklugun ortaya
¢ikmasinda rol oynar. Bu fenotipik spektruma erken infantil Epileptic ensefalopati, anormal genitalya
eslik eden Hydranensefali , X’e bagh Lizensefali, X’e bagli Mental retardasyon, Partington sendromu ve
Proud sendromu dahildir.

Laboratuvar Kodu: 3567

AVPRZ2 Geni Dizi Analizi

Sinonim: Nefrojenik Diabetes 1nsipidus Genetik Analizi,

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5Sml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Konjenital Nefrojenik Diabetes Insipidus, bobrek tiibiiliislarinin vazopressine duyarsizhig
sonucu gelisen kalitsal bir hastaliktir. Tedavi edilmezse, ¢ocuklarda biliyiime gelisme geriligi ve
entelektiiel gelisim geriligine yol agar. Tanisi; hipernatremi, plazma osmolalitesinin yiiksek olmasi ve
normal/yiiksek AVP diizeyi ile koyulmaktadir. Olgularin biiyiik bir kisminda, arjinin vazopresin 2
reseptoriinii kodlayan ve X kromozomunda yer alan AVPZR geni mutasyonlar1 hastalik gelisiminden
sorumludur. X2e bagh kalhitildig1 icin erkek cocuklarda hastalik siddetli seyrederken kiz cocuklarda
genellikle poliiiri, polidipsi ve diisiik idrar dansitesi goriiliir. Laboratuarimiza Konjenital Nefrojenik
Diabetes Insipidus ontamisi ile gonderilen hastalarda AVPZR tiim gen dizi analizi yapilmasi
onerilmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4016

Biyotinidaz Defekti (BTD Geni)

Sinonim: Multiple karboksilaz defekti, BTD geni mutasyonlari

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimu: Biotinidaz eksikligi otozomal resesif kalitilan, yasamin ilk haftasinda semptom verebilen ve
siklig1 yaklasik olarak 1:60.000 olan bir metabolik bozukluktur. Ancak iilkemizde gortilme siklig1 1:11000
olarak belirlenmistir. Biotin vitamininin serbest hale ge¢mesinden sorumlu biotinidaz enzimindeki
eksiklik nedeni ile biotinin kofaktor olarak gorev yaptig1 karboksilazlar aktivite gosteremezler. Enzim
aktivitesi; agir eksiklikte %10’dan daha az, kismi eksiklikte ise %10-30 arasidir. Karboksilazlarin
sorumlu oldugu reaksiyonlarin gerisinde kalan iirtinlerin birikmesi sonucu hastalarda; konviilsiyon,
hipotoni,ataksi, sensoryal isitme kaybi, optik atrofi, dermatit, alopesi gibi norolojik ve deri bulgulari,
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tekrarlayan enfeksiyonlar gelisir. Agir eksiklik durumlar tedavi edilmediginde norolojik hasarlara ve
hatta 6liime yol acabilir. Hastalar -6zellikle erken donemde baslanirsa- biotin tedavisine ¢ok hizli ve iyi
yanit vermekte ve tiim semptomlar kaybolmakta, sekeler engellenmektedir. Ancak, tedavi baslamadan
once gelisen sekellerde iyilesme olmamaktadir. Bu nedenle erken/kesin tani ¢cok degerlidir.

Biotinidaz enziminin geni(BTD) 3. kromozomun kisa kolundadir(3p25). Bu genin ¢ok farkli mutasyonlari
sonucu hastalik gelismektedir. Agir biotinidaz eksikligi gosteren semptomatik hastalarda ylizden fazla
farkli mutasyon tanimlanmistir. En sik goriilen mutasyonlar; G98:d7i3, R538C, Q156X, Q456H ve A171T
ile D444H olarak bildirilmistir. Ulkemizden yapilan bir ¢alismada da semptomatik vakalarda G98:d7i3,
yenidogan tarama grubunda da T532M sik karsilasilan mutasyonlar olmustur. Mutasyon spektrumu cok
daginik oldugu icin Biotinidaz defektinde BTD geninin dizi analizi yapilmaktadir. Biotinidaz taramasi ile
ontani alan hastalarda; kesin taninin koyulabilmesi, molekiiler patolojinin belirlenmesi ailede risk
altindaki ciftlerin ve bireylerin belirlenmesi ve bu sayede yenidogan déneminde erken taninin
saglanabilmesi endikasyonlari ile BTD geni mutasyon analizi yapilmasi onerilir.

Laboratuvar Kodu: 4823

Cadasil Hastalig1 Gen Analizi (Ekzon 3, 4, 5, 6)

Sinonim: NOTCH3 Gen Dizi Analizi

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: CADASIL (cerebral autosomal dominant arteriopathy with subcortical infarcts and
leukoencephalopathy) hastaligl, aurali migren, orta eriskin yaslarda (30-60 y) serebrovaskuler hastalik
baslangici, mood bozukluklari, apati, kognitif bozukluklar, beyaz madde lezyonlar1 ve subkortikal
infarktlarla karakterizedir. Merkezimizde Cadasil hastaligina sebep olan NOTCH3 geni mutasyonlarinin
sikca goriildiigl 3, 4, 5, 6. Ekzonlarin taramasi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3607

Canavan Hastaligi Genetik Analizi (ASPA Geni)

Sinonim: Aspartoacylase Defekti, ASPA geni

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: Neonatal Canavan hastaligi, makrosefali, bas kontroliiniin olmamasi, 6zellikle 3 ayliktan
itibaren gelisim geriligi ile karakterizedir. Yas ilerledikce hipotoni gelisir ve ilerler, oturma, yiirtime ve ek
olarak konusma gelisimi de geri kalir. Zamanla hipotoni yerini spastisiteye birakirJuvenil Canavan
hastalig1 ise daha hafif seyirlidir, bas ¢evresi normal, gelisme geriligi fark edilmeyecek kadar silik olabilir.
Tanida idrarda N-acetylaspartic acid (NAA) yiiksekligi 6zellikle infantil formda dikkat ceker. ASPA
geninin molekiiler analizi, kesin tanida énem arz eder ve ozellikle hafif seyirli juvenil formda ayirt
edicidir.

Laboratuvar Kodu: 3193
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CDKLS5 Geni Dizi Analizi

Sinonim: X-linked Infantil Spazm Sendromu 2, ISSX2, Erken Infantil epileptik ensefalopati 2, EIEE2, Rett,
Angelman

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 8 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Xp22.13’te lokalize olan CDKL5 geninin irini normal beyin gelisimi icin gerekli bir
diizenleyici proteindir. Bu genin mutasyonlar1 X-linked Infantil Spazm Sendromu 2 (ISSX2) ve Erken
Infantil epileptik ensefalopati 2 (EIEE2) tablolarina neden olmaktadir. Bunun yani sira, infant dénemi
baslangicli ve direngli ndbetlerle karakterize ve MECPZ gen mutasyonunun olmadigl atipik Rett
Sendromunda gézlenmektedir. CDKL5 mutasyonlari Angelman Sendromu, epilepsi géstermeyen otizm ve
iliml epilepsi fenotipleri ile de iliskilendirilmistir. Olgularda baslica bulgular otizm, mental retardasyon
ve erken baslangich direncli nébetlerdir. Tabloda infantil spazmin olmasi mutasyon oranini yiikseltir.
Laboratuarimizda CDKLS5 geninin tiim kodlayan bélgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4820

Charcot Marie Tooth 1A (PMP22)

Sinonim: PMP22 Duplikasyonu, CMT1, 17P11.2 duplikasyonu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: PCR-RFLP

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Charcot Marie Tooth (CMT); sinir hiicresi iizerindeki kilifin (myelin) bozulmasi
(dejenerasyonu) sonucu gelisen kalitsal bir hastaliktir. Dogustan normal yapida olan kaslar, beyinden
alinan uyarilarin bozulan sinirler boyunca iletilememesi nedeni ile zamanla erir (kas atrofisi). Buna bagh
olarak, hastaligin ileri evresinde kuvvet ve hareket kayb: gelisir. Isitme, gérme, konusma, yutma ve
solunum da etkilenir. Otozomal dominant kalitilir, yani CMT’li hastalarin kendileri gibi bir ¢ocuga sahip
olma riski %50'dir. Hastaliga 17p11.2'de yer alan PNP22 geninin bir doz artis1 (duplikasyonu) yol acar.
CMT bulgular: gosteren hastalarda duplikasyon saptanir.

Laboratuvar Kodu: 6110

2
g
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CHN1 Gen Analizi

Sinonim: N-CHIMERIN; CHN, CHIMERIN, ALPHA-1, GTPase-ACTIVATING PROTEIN, RHO, 2; ARHGAP2,
RHO GTPase-ACTIVATING PROTEIN 2; RHOGAP2, CHIMERIN 1

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: 2g31.1de lokalize olup, mutasyonlar: Duane retraction syndrome 2 (DURS2, OMIM: 604356)
ile iliskilidir. Duane retraksiyon sendromu; konjenital bir hastaliktir ve g6z hareketlerinde kisitlilikla
seyreder. DURS2, Duane sendromlar1 arasina yaklasik %10’luk bir kismi ihtiva eder. Unilateral veya
bilateral tutulum mimkiindiir. Hafif derecede abduksiyon kisitliligina ek olarak belirgin adduksiyon
kaybi s6z konusudur.

Merkezimizde CHN1 gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3495

Cri Du Chat Sendromu (FISH)

Sinonim: Cat Cry Sendromu (FISH), Del 5p15.2 (FISH), 5p15.2 delesyonu (FISH)

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakli tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Yenidogan doneminde kedi miyavlamasina benzer aglama sesi, diisiik dogum agirligi ve
gelisme geriligi, kiiciik kafa (mikrosefali), yuvarlak yiiz, kas tonusunun zayif olmasi (hipotoni) , kiigtik
cene yapisl, yluksek ve dar damak, kulaklarda sekil bozuklugu ve zihinsel gerilik bu sendromun baslica
belirtileridir. Emme / yutma zorlugu, kabizlik, sik solunum yolu enfeksiyonu ve uyku bozukluklar: sik
karsilasilan problemlerdendir. Kromozomal bir hastaliktir ve 5.kromozomun kisa kolunda 15.2
bolgesinin kaybi ile gelisir.

Cri du Chat hastaligi ile uyumlu bulgulari olan hastalarda ilgili bolgenin delesyonu FISH ile saptanir.
Laboratuvar Kodu: 5797

CYP27A1 Geni Dizi Analizi

Sinonim: Cerebral Cholesterinosis, CTX

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 28 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimu: Lipid depo hastaliklarindan olan Cerebrotendinous xanthomatosis (CTX) ¢ok ender goriiliir.
Coklu organ tutulumu gosteren hastaliin klinik bulgulari; ilerleyen serebellar ataksi, katarakt, demans
ve tendonlarda coklu ksantomlardir. Infantil dénemde baslayan kronik ishal en erken bulgu olarak
gozlenebilir. Otozomal resesif aktarilan CTX gelisimine, mitokondriyal sterol 27-hidroksilaz (CYP27)
enziminin defekti yol acar. Bu enzimi kodlayan CYP27A1 geni 2 numarali kromozomun uzun kolunda yer
alir. Giiniimtize kadar bu genin CTX’e yol acan yilize yakin mutasyonu (missense/nonsense, splicing,
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kiigtik ve biiyiik insersiyon/duplikasyonlar) tanimlanmistir. Kronik diyare ve juvenil katarakt bulgusu
olan ¢ocuklara CYP27A1 geni incelemesinin yapilmasi dnerilmektedir. Laboratuvarimizda CYP27A1 geni
kodlayan bolgeleri ve 10bp’lik intron/ekzon birlesim bolgeleri dizi analizi ile incelenmektedir.
Laboratuvar Kodu: 4026

DMD/BMD Delesyon Analizi

Sinonim: Duchenne Muskiiler Distrofi (DMD) delesyon analizi, Becker Muskiiler Distrofi (BMD) delesyon
analizi, Muskiiler Distrofi Duchenne (DMD) delesyon analizi, Muskiiler Distrofi Becker (BMD) delesyon
analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonug¢ Verme Zamani: 14 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: PCR

Referans Araligr:

Kullanimi: Duchenne Muskiiler Distrofisi (DMD) 1/3500 siklikta gdzlenen ilerleyici kas hastaligidir. X’e
bagh kalitilir, hastalik esas olarak erkeklerde agir seyirlidir. Kizlarda farkl diizeylerde bulgu verebilir.
Genellikle 2 yas sonrasi motor gelismede gecikme baslar. Doktora basvurma genellikle merdiven ¢ikma,
kosma ya da oturdugu yerden ayaga kalkmada giicliik nedeni ile olur. 2-2.5 yas civarinda normal
yuriiyebilir hale gelir. Postiir bozukluklari, 6zellikle lumbal lordozda artma goézlenir. Parmak uclarina
basarak, paytak paytak ytliriime sik bir bulgudur. Asil tendonu sertlesmesi sonucu ayagn bilektenyukariya
dogru kaldirilmasi (= dorsifleksiyon) zorlasir. Derin tendon refleksleri azalir. Hastalik ayak-bacak (=alt
ekstremiteler) kaslarinda baslar, daha sonra el-kol (=iist ekstremiteler) kaslarina ilerler. Hastalar 12-14
yaslarina gelmeden tekerlekli sandalyeye bagimh yasamaya baslarlar. Hastalik kali de tuabilir. Kalp
tutulumu, genellikle 5-6 yaslarinda kendini belli eder. Hastalarin %10'unda hayati tehdit edecek
ciddiyette kalp atislarinda ritm bozukluklar1 ve kap yetmezligi meydana gelebilir. Hastalarda hafif
derecede mental retardasyon, davranis bozukluklari ya da otistik davranislar gortlebilir.

Kanda, kreatin fosfokinaz 100-700 kat, aldolaz enzimi de 10-30 kat artar. Kas biyopsisinde hiicre
dejenerasyonu, kas hiicresi biiyiikliiklerinde farkliliklar, normal diizenlenmede bozukluklar ve belirgin
biiyiik hiyalinize miyofibriller g6zlenir ve zaman ilerledik¢e kas dokusu yerini fibréz doku ve yag dokusu
alr.

Becker Muskuler Distrofisi (BMD,) Duchenne Muskiiler Distrofisi gibi kalitsal bir kas hastaligidir. Ayni
genin farkli hatalari sonucuolusur ve daha iyi huylu seyreder. BMD’de ilerleyici kas lezyonlar1 gézlenmez
ve hayati tehdit edecek boyutta bir problem yaratmaz.

Xp21.2' de bulunan Distrofin genindeki degisiklikler her iki hastaliga da yol acar. Hastalarin %67' sinde
gende biiytik kayiplar (=delesyon), %6' sinda genin bazi bolgelerinin duplikasyonu, %30'unda ise nokta
mutasyonlari saptanmistir.

DMD tedavisinde ekzon atlama protokolleri hastalar icin yeni tedavi sansi getirmektedir. 2009 yilinda
klinik deneylerin basladig1 bu yontem giderek agirlik kazanmistir. Delesyon saptanan hastalar molekiiler
(biyokimyasal) yapilarina gore en az 10 ayri grupta ele alinmaktadir. Tedavi uygulamasi temelde benzer
ancak detayda farkh yapida ilaglardan olusacaktir. Ekzon atlama tedavisinin tiim DMD’li ¢cocuklar ele
alindig1 takdirde %70’ icin gecerli olabilecegi varsayilmaktadir. Tek basina ekson 51 tedavisi DMD’li
¢ocuklarin %15'i i¢in gegerli olabilir. Ekson 51 atlama tedavisi i¢in gelistirilen Drisapersen (PRO051) i¢in
faz 3 klinik ¢alismalarin 2013 yaz aylarinda tamamlanacagi beklenmektedir.

%067 oraninda hastalifa delesyon yol actig1 icin DMD ve BMD’de ilk olarak DMD/BMD delesyon analizi
yapilmahdir.

Laboratuvar Kodu: 3096
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DMD Nokta Mutasyonlari

Sinonim: Duchenne Muskiiler Distrofi, distrofin, delesyon, heterozigot

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Yeni nesil dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Duchenne Muskiiler Distrofisi (DMD) 1/3500 siklikta gozlenen ilerleyici kas hastaligidir. X’e
bagh kalitilir, hastalik esas olarak erkeklerde agir seyirlidir. Kizlarda farkl diizeylerde bulgu verebilir.
Genellikle 2 yas sonrasi motor gelismede gecikme baslar. Doktora basvurma genellikle merdiven ¢ikma,
kosma ya da oturdugu yerden ayaga kalkmada gii¢cliik nedeni ile olur. 2-2.5 yas civarinda normal
yurlyebilir hale gelir. Postiir bozukluklari, 6zellikle lumbal lordozda artma gézlenir. Parmak uclarina
basarak, paytak paytak ytliriime sik bir bulgudur. Asil tendonu sertlesmesi sonucu ayagn bilektenyukariya
dogru kaldirilmasi (= dorsifleksiyon) zorlasir. Derin tendon refleksleri azalir. Hastalik ayak-bacak (=alt
ekstremiteler) kaslarinda baslar, daha sonra el-kol (=iist ekstremiteler) kaslarina ilerler. Hastalar 12-14
yaslarina gelmeden tekerlekli sandalyeye bagiml yasamaya baslarlar. Hastalik kali de tuabilir. Kalp
tutulumu, genellikle 5-6 yaslarinda kendini belli eder. Hastalarin %10'unda hayati tehdit edecek
ciddiyette kalp atislarinda ritm bozukluklar1 ve kap yetmezligi meydana gelebilir. Hastalarda hafif
derecede mental retardasyon, davranis bozukluklari ya da otistik davranislar gortlebilir.

Kanda, kreatin fosfokinaz 100-700 kat, aldolaz enzimi de 10-30 kat artar. Kas biyopsisinde hiicre
dejenerasyonu, kas hiicresi biiyiikliiklerinde farkliliklar, normal diizenlenmede bozukluklar ve belirgin
biiyiik hiyalinize miyofibriller gézlenir ve zaman ilerledik¢e kas dokusu yerini fibréz doku ve yag dokusu
alir.

Xp21.2' de bulunan Distrofin genindeki degisiklikler her iki hastaliga da yol acar. Hastalarin %67 sinde
gende biiytik kayiplar (=delesyon), %6' sinda genin bazi bolgelerinin duplikasyonu, %30'unda ise nokta
mutasyonlari saptanmistir.

DMD geninde delesyon/duplikasyon saptanmayan hastalarin yaklasik yarisinda “stop kodon”
mutasyonu bulunma olasilig1 vardir. Bu da tiim DMD’li ¢ocuklarin %20 kadarinin 6zel bir tedavi sekli
icin uygun olabilecegi anlamina gelmektedir. Bu grup icin 2000°li yillarin ilk yarisindan itibaren agizdan
toz seklinde kullanilan Ataluren (PTC-124) kullanimi giindemdedir. Bu tedavinin son 4 y1l icinde yapilan
genis bir uluslararasi calismada etkinligi gosterilemedigi icin heniiz lisans almak icin bagvurulmamistir.
Buna ragmen giiniimiizde ABD’de 180 cocuk bu tedaviyi almaktadir, ciinkii en azindan hastaligi
geciktirici 6zelligi olabilecegi diisiiniilmektedir. Diinyada cesitli gelismis merkezlerde yeni bir PTC-124
klinik ¢calismasi bagslayacaktir.

Hastaliga %67 oraninda delesyon yol ac¢tigl icin DMD’de ilk olarak DMD/BMD delesyon analizi
yapilmalidir. Delesyon saptanamayan olgularda ise DMD nokta mutasyonlarinin arastirilmasi gereklidir.
Laboratuvar Kodu: 3734

DMD Tasiyicilik Testi

Sinonim: Duchenne Muskiiler Distrofi, distrofin, delesyon, heterozigot

Sonu¢ Verme Zamanzi: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: MLPA

Referans Aralig: -

Kullanimi: Duchenne Muskiiler Distrofisi (DMD) 1/3500 siklikta gozlenen ilerleyici kas hastaligidir.
Xp21.2' de bulunan Distrofin genindeki degisiklikler hastaliga yol acar. Hastalarin %67' sinde gende
biiylik kayiplar (=delesyon), %6' sinda genin bazi boélgelerinin duplikasyonu, %30’unda ise nokta
mutasyonlari saptanmstir.
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Hastalik genellikle erkek ¢ocuklarinda goriiliir ve anneler tasiyicidir. Annenin tasiyiciliginin saptanmasi,
ailenin daha sonraki gebeliklerinde dogum 6ncesi taniy1 miimkiin kilmaktadir. Bu test, hasta cocugunda
DMD/BMD delesyonu ya da duplikasyonu saptanan ya da ailede benzer hastaligin oldugu ancak hasta
bireye test yapillamadigi durumlarda aileye sonraki gebelikler icin dogum oncesi tani sansinin
saglanabilmesi amaci ile yapilmaktadir. Test, hastalik icin tasiyict olma ihtimali olan anneye
uygulanmaktadir. Bu ¢alismanin gebelik baslamadan 6nce tamamlanmasi 6nerilir.

Laboratuvar Kodu: 3622

Dravet Sendromu, SCN1A4

Sinonim: SODIUM CHANNEL, BRAIN TYPE [, ALPHA SUBUNIT; NAC1, Dravet syndrome, Epilepsy,
generalized, with febrile seizures plus, type 2, Febrile seizures, familial, 3A, Migraine, familial hemiplegic,
3

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Dravet sendromu, 6ncesinde saglikli olan siit ¢ocuklarinda yasamin ilk bir yili icinde ortaya
¢ikan, uzamis, febril veya afebril, klonik ve tonik klonik, jeneralize ve unilateral nd- betler ile sonradan
eklenen miyoklonik, atipik absans ve fokal nobetlerle karakterize, gelisimin ve kognitif fonksiyonlarin
bozuldugu, davranis problemlerinin eklendigi nadir goriilen epileptik bir ensefalopatidir. Hastalarin
%380’'inde SCN1A mutasyonlar1 gozlenmektedir. 2q24.3’te lokalize olan ve sodyum kanlai alfa altbirimini
kodlayan SCN1A geninin mutasyonlari otozomal dominant kalitilan Dravet sendromu yanisira febril
nobetle goriilen epilepsi tip 2, ailesel febril nobet tip 3A ve ailesel hemiplejik migrene neden olmaktadir.
Cesitli calismalarda boy kisaligl ile bu genin iliskili oldugu gosterilmistir. Merkezimizde SCN14 mutasyon
tayini dizi analizi ile uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4782

DYT1 Mutasyon Analizi

Sinonim: TOR1A, Erken Baslangi¢h Distoni

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: Erken baslangich distoni, cocukluk ¢agi veya adolesan donemde kendini distonik kas
kasilmalari ile belli eden, klinigi ayni aile fertlerinde dahi degisken bir norolojik hastaliktir. Tanida DYT1
Analizi TORI1A geninde 3 baz delesyonu ile karakterize mutasyonun gosterilmesi ile yapilir. Hastalikla
iliskili mutasyonun penetransi %30 olarak bildirilmektedir, dolayisiyla mutasyon tasisa dahi hastada
klinik bulgu gelisme ihtimali %30’dur. Bu nedenle hasta bireyler kadar ailede hasta olmayan bireylerde
de mutasyonun tasiniyor olabilecegi hatirda tutulmalidir. Bununla birlikte hastalik otozomal dominant
kalitilir ve mutasyon %50 ihtimalle sonraki kusaga gecer. Hasta bireyin ebeveyni asemptomatik, ama
mutasyonu tasiyor olabilir.

Laboratuvar Kodu: 3191
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AC A (C)TACT GGACGAC
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Fenilketoniiri Tim Gen Dizi Analizi (PAH Geni)

Sinonim: PKU genetik analiz, Fenilalanin hidroksilaz gen defekti, PAH mutasyonlari

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Araligr:

Kullanimi: Ulkemizde sikhg1 nedeniyle 6nem kazanan genetik bir hastaliktir. Bu hastaligin en énemli
ozelligi erken taninin yapilabildigi durumda, tedavi ile diger biitiin bulgular1 gibi mental retardasyonun
da engellenebilmesidir. Bunun saglanabilmesi icin ¢ocuklarin yenidogan déneminde taninmalar1 ve
uygun diyet tedavisine baslanmasi gerekir. Tanisi ilk 5 giinde topuktan alinan bir damla kanda kolayca
koyulabilir. Ulkemizde hastaligin ilk 5 giinde tiim yenidoganlarda taramas yiiriitiilmektedir. Hastalik
otozomal resesif kalitilir. Bu nedenle eger ailede PKU’lu bir ¢ocuk varsa anne ve babanin ayni hastalik
icin tasiyici olma riski %100 olarak kabul edilir. Tasiyic1 anne ve baba i¢in kiz ya da erkek her cocukta
hastaligin goriilme riski %25’tir. Topuk kaninda fenilalanin taramasi ile PKU éntanisi alan hastalarda;
kesin taninin koyulabilmesi, molekiiler patolojinin belirlenmesi ailede risk altindaki ciftlerin ve
bireylerin belirlenmesi endikasyonlar1 ile Fenilketoniiri mutasyon analizi yapilmasi oOnerilir.
Laboratuarimizda PAH geninin tiim kodlayan bélgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3370

PAH Delesyon Duplikasyon Analizi

Sinonim: PKU genetik analiz, Fenilalanin hidroksilaz gen delesyonu, PAH delesyonu, PAH duplikasyonu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: MLPA

Referans Aralig: -

Kullamimi: Ulkemizde sikhigi nedeniyle 6nem kazanan genetik bir hastaliktir. Bu hastaligin en énemli
ozelligi erken taninin yapilabildigi durumda, tedavi ile diger biitlin bulgular: gibi mental retardasyonun
da engellenebilmesidir. Bunun saglanabilmesi i¢in ¢ocuklarin yenidogan déneminde taninmalari ve
uygun diyet tedavisine baslanmasi gerekir. Tanisi ilk 5 giinde topuktan alinan bir damla kanda kolayca
koyulabilir. Ulkemizde hastahgin ilk 5 giinde tiim yenidoganlarda taramas yiiriitiilmektedir. Hastalik
otozomal resesif kalitilir. Bu nedenle eger ailede PKU’lu bir ¢ocuk varsa anne ve babanin ayni hastalik
icin tasiyici olma riski %100 olarak kabul edilir. Tasiyic1 anne ve baba i¢in kiz ya da erkek her ¢ocukta
hastaligin gortilme riski %25’tir. Topuk kaninda fenilalanin taramasi ile PKU dntanisi alan hastalarda;
kesin taninin koyulabilmesi, molekiiler patolojinin belirlenmesi ailede risk altindaki ciftlerin ve
bireylerin belirlenmesi endikasyonlar1 ile Fenilketoniiri mutasyon analizi yapilmasi onerilir.
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Laboratuarimizda PAH geninin tiim kodlayan boélgelerinin dizi analizi sonucu mutasyon saptanamayan
bireylerde delesyon duplikasyon analizi yapilmaktadir
Laboratuvar Kodu: 4662

FGFR1 Dizi Analizi

Sinonim: Kallmann sendromu, KALZ2, Pfeiffer sendromu, Kkraniyosinositoz, skuamoz hiicreli akciger
kanseri, osteoglophonic displazi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 21 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Erkek infertiltesinin O6nemli nedenlerinden birisi olan Kallmann sendromunda,
hipogonadotropik hipogonadizm ile birlikte anosmia (koku alamama) gorilir. X’e bagh ve otozomal
dominant aktarilan formlar1 bulunmaktadir. Xp22.3’de bulunan KALI genindeki kayip ve degisimler
hastaligin en sik nedenidir. Otozomal dominant aktarilan formdan ise FGFRI geni mutasyonlari
sorumludur. Tiim Kallmann sendromlu olgularin %10’'unda FGFR1 mutasyonlar1 saptanmaktadir. Bu
olgularda, hipogonadotropik hipogonadizm ve anosmia yanisira dental agenezis ve yarik damak da
gozlenmektedir.

FGFR1 mutasyonlar1 kraniyosinositoz sendromlarina da yol agabilir. Tip 1 Pfeiffer sendromu olgularinin
%>5’inden FGFR1 mutasyonlar1 sorumlu tutulmaktadir. Bunun disinda, Jackson-Weiss, Antley-Bixler
sendromlari ile osteoglophonic displazi ve skuamoz hiicreli akciger kanserinde de FGFR1 mutasyonlari
rol oynamaktadir.

8. kromozomun p11 boélgesinde yer alan bu 18 ekzonlu genin protein tirtinii bir reseptor tirozin kinazdir.
Laboratuvarimizda genin tiim kodlayan bolgelerine ait mutasyonlar dizi analizi ile incelenmektedir.
Laboratuvar Kodu: 3184

FGFRZ Dizi Analizi

Sinonim: Crouzon sendromu, Apert sendromu, Pfeiffer sendromu, kraniyosinositoz, izole koronal
sinositoz, Jackson-Weiss sendromu, Beare-Stevenson sendromu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 21 gin sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: FGFR2 mutasyonlari kraniyosinositoz sendromlarinin en sik nedenidir. Crouzon sendromu,
Apert sendromu, Pfeiffer sendromu Tip 2 ve 3, izole koronal sinositoz, Jackson-Weiss sendromu
olgularinin %100’iinde, Beare-Stevenson sendromu olgularinin %95-99’unda ve Tip 1 Pfeiffer sendromu
olgularinin %95’inde FGFRZ mutasyonlari saptanmaktadir.

10. kromozomun q26 boélgesinde yer alan bu 18 ekzonlu genin protein riinii bir reseptdr tirozin
kinazdir. Laboratuvarimizda genin tiim kodlayan bolgelerine ait mutasyonlar dizi analizi ile
incelenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 3185
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Frajil X Sendromu (PCR)

Sinonim: FMR1 geni CGG tekrar artisi

Calisma Zamanzi: Sali

Sonu¢ Verme Zamani: 1hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ 1 tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: PCR

Referans Aralig: -

Kullanimu: Frajil X sendromu tiim toplumlarda mental retardasyonun en 6nde gelen nedenlerinden olup,
erkek cocuklar arasinda mental retardasyon nedenlerinde Down sendromundan sonra ikinci sirayi
almaktadir. Frajil X sendromlu erkek ¢ocuklarin %60'inda mental retardasyon, biiyiik kepge kulak, tipik
ylz goriinimii, makroorsidizm izlenmektedir. Bunlarin yanisira, konusma bozukluklari, otistik
davranislar, eklemlerde gevseklik (=hiperekstansibilite), mitral kapak prolapsusu, aort dilatasyonu ve
yenidogan doneminde konviilsiyonlar da goriilmektedir. Bulgular kisiler arasinda ve hatta ayni aile
icinde degisiklik gostermektedir. Sendromun kesin tanisi genetik calisma ile belirlenebilmektedir.
Molekiiler yontemlerle tekrar dizinlerinin artisinin belirlenmesi icin inceleme yapilmaktadir. Bunun
yaninda, otizm nedenleri icinde %1-2 siklikta yer aldigi i¢in i¢in baska herhangi bir bulgusu olmasa bile
otistik hastalarda da yapilmasi dnerilir.

Laboratuvar Kodu: 4803

Frajil X Tekrar Sayis1 Analizi

Sinonim: FMR1 geni CGG tekrar artisi

Calisma Zamanzi: Sali

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ 1 tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Fragman analizi, Southern Blot

Referans Aralig:: -

Kullanimu: Frajil X sendromu tiim toplumlarda mental retardasyonun en énde gelen nedenlerinden olup,
erkek cocuklar arasinda mental retardasyon nedenlerinde Down sendromundan sonra ikinci sirayi
almaktadir. Frajil X sendromlu erkek ¢ocuklarin %60'inda mental retardasyon, biiytik kepce kulak, tipik
ylz goriniimii, makroorsidizm izlenmektedir. Bunlarin yanisira, konusma bozukluklari, otistik
davranislar, eklemlerde gevseklik (=hiperekstansibilite), mitral kapak prolapsusu, aort dilatasyonu ve
yenidogan déneminde konviilsiyonlar da goriilmektedir. Bulgular kisiler arasinda ve hatta aym aile
icinde degisiklik gostermektedir. Sendromun kesin tanisi genetik calisma ile belirlenebilmektedir.
Molekiiler yontemlerle tekrar dizinlerinin artisinin belirlenmesi icin inceleme yapilmaktadir. Bunun
yaninda, otizm nedenleri icinde %1-2 siklikta yer aldigi icin i¢in baska herhangi bir bulgusu olmasa bile
otistik hastalarda da yapilmasi dnerilir.

Laboratuvar Kodu: 2318

Friedreich Ataksisi Mutasyon Analizi

Sinonim: FA, frataxin mutasyonu, FXN geni mutasyon analizi, X25 geni mutasyon analizi
Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 14 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:i: 5Sml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: PCR

Referans Araligi: -
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Kullanimu: Ataksi kas hareketlerindeki koordinasyonun bozulmasidir. En sik goriilen formu Friedreich
Ataksisi'dir (ABD’de 1/50000). Erken baslangich formu 5-15 yaslarinda, ge¢ baslangicli formu ise 20-30
yaslarinda bulgu vermeye baslar. Kol ve bacaklarda gii¢siizliik, koordinasyon kaybi, goérme ve
konusmanin bozulmasi, isitme kaybi baslica bulgularidir. Hastalarin %90'inda kalp tutulumu vardir.
Hastalik kadin ve erkeklerde ayni siklikta goriiliir. Otozomal resesif kalitilir.

Hastaliktan sorumlu gen 9. kromozomdaki(9q13-q21.1) FXN genidir. Yaklasik %98 hastada genin 1.
intronunda yer alan ve normal bireylerde 5-30 adet olan GAA tekrar sayisinin 70-1000’e kadar artmasi
hastaliga yol acar. Bu nedenle, FA bulgular1 gosteren hastada ilk olarak FXN geni 1. intronunun GAA
tekrar bolgesini iceren PCR yapilarak, liriin boyu ile tekrar sayisi ortaya koyulmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 2419

Fucosidosis FUCA1 Gen Analizi

Sinonim Fukozidoz, Alfa-L-Fuklozidazl

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tirii: Hedef doku

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Alfa-L-Fukozidaz, lizozomal bir enzimdir ve fukoz igerikli glikoprotein/glikolipidlerin
yikiminda rol oynar. Fukozidoz, bunlarin birikimine bagh gelisen bir lizozomal depo hastaligidir. Hastalik,
otozomal resesif kalitilir, FUCA1 genindeki mutasyonlar sonucu ortaya ¢ikar. Laboratuvarimizda FUCA1
geninin tiim kodlayan boélgesi 15 cift primer kullanilarak dizi analizi yontemi ile taranmaktadir. Genetik
analiz, biyokimyasal anomalinin konfirmasyonu, tasiyici tespiti ve genetik danisma - prenatal-
preimplantasyon tani olanaklarinin sunulabilmesi i¢in gereklidir. Psédogen varligi nedeniyle klinik
degerlendirme mutlaka 6n planda tutulmal;; uygulanan yontem sonucu bir allelde tek mutasyon
bulunmasi durumunda diger allelde delesyon olasiliginin da ekarte edilmesi gerekliligi hatirda
tutulmalidir.

Laboratuvar Kodu: 3384

Galaktozemi Genetik Analizi (GALT Geni)

Sinonim: Galaktoz-1 fosfat iiridil transferaz geni mutasyon analizi, GALT mutasyon analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: 1/50.000 siklikla goriilen, otosomal resesif gecis gosteren bu hastalikta galaktoz -1- fosfat
iiridil transferaz aktivitesi eksiktir. Lenste galaktoz bi-rikir, diger dokularda galakloz -1- fosfat toksisitesi
gorulur. Bulgular, stitle beslenmenin baslatil-masindan kisa siire sonra ortaya ¢ikar. Sanlik, kusma, ishal,
beslenme giicligii, kilo alamama, hepatospleno-megali, asit, katarakt, konviilziyonlar, mental
retardasyon izlenir. Erken tani konmadig1 durumlarda karaciger ve beyinde hasar gelisir. Siitle
beslenmeyi izleyerek idrarda galaktoz saptan—masi tanida 6nemlidir. Bugiin birgok tilkede galaktozemili
vakalarin yenidogan doneminde erken tanisi icin tarama testleri yapilmaktadir. Galaktoz ve
metabolitlerinin birikiminin 6n-lenmesi i¢in galaktozun diyetten ¢ikarilmasi gerekir. Siitgocugunda
laktozsuz diyete baslanirsa bul-gularin bir¢ogu hizla diizelir. Diyetin ergenlik cagina kadar siirdiirtilmesi
gerekmektedir. Ancak, tedavi 6ncesi beyin ve karacigerde hasar gelismisse bu tamamen geri ddnmez.
Hemen dogumdan sonra tedaviye alinan vakalarda zeka orani1 % 90 veya iistiine ulasabilir.
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Galaktoz-1 fosfat tridil transferaz geni (GALT) 9. kromozomun kisa kolundadir (9p13). Bu genin ¢ok
farkli mutasyonlar1 sonucu hastalik gelismektedir. Mutasyon spektrumu c¢ok daginik oldugu igin
Galaktozemi icin GALT geninin dizi analizi yapilmaktadir. Kesin taninin koyulabilmesi, molekiiler
patolojinin belirlenmesi ailede risk altindaki ¢iftlerin ve bireylerin belirlenmesi ve bu sayede yenidogan
doneminde erken taninin saglanabilmesi endikasyonlar1 ile GALT geni mutasyon analizi yapilmasi
Onerilir.

Laboratuvar Kodu: 4821

GALT Delesyon Duplikasyon Analizi

Sinonim: Galaktoz-1 fosfat iiridil transferaz geni mutasyon analizi, GALT delesyon/duplikasyon analizi
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: MLPA

Referans Aralig:: -

Kullanimi: 1/50.000 siklikla goriilen, otosomal resesif gecis gosteren bu hastalikta galaktoz -1- fosfat
tiridil transferaz aktivitesi eksiktir. Lenste galaktoz birikir, diger dokularda galakloz -1- fosfat toksisitesi
goriliir. Bulgular, stitle beslenmenin baslatilmasindan kisa siire sonra ortaya ¢ikar. Sanlik, kusma, ishal,
beslenme giicliigii, kilo alamama, hepatospleno-megali, asit, katarakt, konviilziyonlar, mental
retardasyon izlenir. Erken tan1 konmadigi durumlarda karaciger ve beyinde hasar gelisir. Siitle
beslenmeyi izleyerek idrarda galaktoz saptanmasi tanida 6nemlidir. Bugiin bir¢ok tilkede galaktozemili
vakalarin yenidogan doneminde erken tanisi icin tarama testleri yapilmaktadir. Galaktoz ve
metabolitlerinin birikiminin 6nlenmesi icin galaktozun diyetten c¢ikarilmasi gerekir. Sitcocugunda
laktozsuz diyete baslanirsa bulgularin birgogu hizla diizelir. Diyetin ergenlik cagina kadar stirdiiriilmesi
gerekmektedir. Ancak, tedavi dncesi beyin ve karacigerde hasar gelismisse bu tamamen geri donmez.
Hemen dogumdan sonra tedaviye alinan vakalarda zeka orani1 % 90 veya tistiine ulasabilir.

Galaktoz-1 fosfat tiridil transferaz geni (GALT) 9. kromozomun kisa kolundadir (9p13). Bu genin ¢ok
farkli mutasyonlar1 sonucu hastalik gelismektedir. Mutasyon spektrumu ¢ok daginik oldugu igin
Galaktozemi i¢in ilk sirada GALT geninin dizi analizi yapilmaktadir. Mutasyon saptanamayan olgularda
GALT geni delesyon duplikasyon analizi yapilmalidir.

Laboratuvar Kodu: 4780

Gaucher GBA Geni Dizi Analizi

Sinonim: GBA geni mutasyonlari, lizozomal glukoserebrozidaz defekti

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 28 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Gaucher hastalig), lizozomal glukoserebrozidaz defekti sonucu meydana gelen otozomal
resesif bir hastaliktir. Proteini sentezleyen gen olan glukozidaz (GBA)’'daki homozigot veya compound
heterozigot mutasyonlar defektten sorumludur.7 Kb yer kaplayan genin, pseudogen varligi nedeniyle gen
konversiyonuna sebep olan kompleks mutasyonlari da s6z konusu olabilmektedir. Laboratuvarimizda
reverse hibridizasyon yontemiyle sik rastlanan mutasyonlarin taramasina (test kodu:6113) dizi analizi
metodolojisiyle nokta mutasyonlar da taranmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4054
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GCH1 Dizi Analizi

Sinonim: Segawa hastaligi, DOPA-duyarh distoni, GTP siklohidrolaz I, BH4 defektif hiperfenilalaninemi
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Cocukluk ¢aginin distonilerinden biri olan Segawa hastaliginda hastada Parkinson benzeri
semptomlar goriiliir. Hastalik, cocukluk ¢aginda bacaklarda olusan distonilerle baslar. Hastalifin en
onemli 6zelliginden bir tanesi de sabah yakinmalari neredeyse hi¢ yok denecek kadar azken, giiniin
ilerleyen saatlerinde ve 6zellikle aksamlar1 hastada belirgin distoni goriilmesidir. Diger ¢ocukluk ¢agi
distonilerinden farkl olarak diisiik doz L-dopa’ya ¢ok iyi yanit verir.

Otozamal dominant gecisli olan bu hastaliga 14. kromozomda yer alan (14q22.2) GTP siklohidrolaz I
(GCH1) geninin ¢esitli mutasyonlari yol agmaktadir. Genin kodladig1 protein, tetrahidrobiyopterin (BH4)
sentezinde rol oynar. BH4, icinde fenilalaninin de oldugu aromatik aminoasitlerin metabolizmasinda
kofaktor olarak islev yapar. Bu nedenle, Segawa hastaligina hiperfenilalaninemi eslik edebilir. GCH1
geninin bazi mutasyonlar1 ise BH4 defektif hiperfenilalaninemiye yol acar. Laboratuarimizda GCH1
geninin tiim ekzonlarinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3872

Glikojen Depo Hastalig1 Tipl (G6PC)

Sinonim: GSD1A, GLUCOSE-6-PHOSPHATASE, CATALYTIC, 1; G6PC1

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimu: Karaciger ve bobrekte glikojen ve yag depolanmasi ile karakteriz hastalik Tip1A ve Tip1B
olarak, birbirinden ayirt edilemeyen; ancak iki farkli genin sorumlu tutuldugu iki ayr1 antiteden ibarettir.
Glukoz 6 fosfataz geninin (OMIM 613742) sorumlu tutuldugu Tip1A, olgularin %80’inden sorumludur.
Laboratuvarimizda genin kodlayan bélgesi dizi analizi yontemiyle taranmakta olup, analiz ydnteminin
teknik kapasitesi, HGMD veritabaninda tanimli ilgili mutasyonlarin yaklasik %80’ini kapsamaktadir.
Laboratuvar Kodu: 3566

Glutarik Asidemi Tip 1 Genetik Test

Sinonim: GCDH Gen Mutasyonlar1

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Glutarik asidemi tip I, gliosis ve bazal gangliyonlarda noron kaybi ile karakterize, genelde
yasamin ilk yilinda manifest hale ge¢cen hareket bozuklugu seklinde kendini gosteren otozomal resesif bir
organik asidemi tiiriidiir. Glutaryl-CoA dehydrogenase kodlayan ve 19p13 boélgesinde lokalize GCDH
geninde homozigot veya kompound heterozigot mutasyonlarla ortaya ¢ikar. Laboratuvarimizda bu genin
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kodlayan bolgesine yonelik HGMD veritabaninda yer alan mutasyonlar dizi analizi yontemi ile
taranmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 3770

GM1 Gangliozidozis (GLB1 Geni)

Sinonim: GM1 gangliosidosis, Morquio hastalig1 tip B, mukopolisakkaridoz IVB lizozomal depo, GLB1
Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi:GM1 Gangliozidozis (generalize gangliozidozis) otozomal resesif kalitilan bir lizozomal depo
hastaligidir. GM1 gangliozid, oligosakkarid ve mukopolisakkarid keratan siilfat birikimi ile gelisir. 3 tipi
vardir; infantil, juvenil ve eriskin. Infantil formda gangliozid birikimine bagli mental gerilik, kaba yiiz
gorinimi ve hepatomegali goriilmektedir. Juvenil formda bulgular daha geg ortaya ¢ikar. Erigkin formda
ise, Parkinson bulgular ile birlikte yavas ilerleyen demans ortaya ¢ikar. f3-galaktozidaz eksikligi ile
gelisen hastaliga bu enzimi kdlayan GLBI genindeki mutasyonlar yol acar. Laboratuarimiza GM1
Ganglisidozis 6ntanist ile refere edilen hastalarda GLB1 geni dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3629

Herediter Spastik Parapleji

Sinonim: Herediter Spastik Parapleji Tip5A, CYP7B1

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Herediter spastik parapleji (HSP) ailevi spastik paraparezi veya Striimpell-Lorrain hastaligi
olarak da bilinmektedir. Piramidal yolun disfonksiyonuna bagh olarak alt ekstremitelerde ilerleyici
spastisite ile karakterize olan ve genetik heterojenite gosteren (otozomal dominant, otozomal resesif ve
X’e bagl) bir genetik hastaliktir. HSP tip 5 otozomal resesif kalitilan bir tipi olup, 8q12.3’te yerlesik olan
CYTOCHROME P450, FAMILY 7, SUBFAMILY B, POLYPEPTIDE 1'i kodlayan CYP7B1’in mutasyonlari ile
gelismektedir. Laboratuvarimizda HSP Tip5A i¢in CYP7B1 geni dizi analizi yontemi ile incelenmektedir.
Laboratuvar Kodu: 4011

Hipokalemik Periyodik Paralizi Genetik Analizi (CACNA1S 4 Mutasyon ve SCN4A 5 Mutasyon)

Sinonim: HOKPP, CACNA1S 4 Mutasyon, SCN4A 5 Mutasyon

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Bilinen iki tiir epizodik jeneralize flaksid zayiflikla seyreden dominant hastalik vardir:
Hipokalemik (HOKPP) ve hiperkalemik (HYPP) periyodik paralizi. HOKKP’de sorumlu tutulan iki ayri
genin bazi sik rastlanan mutasyonlari bildirilmistir. Merkezimizde dizi analizi yontemiyle CACNA1S ve
SCN4A sik mutasyon tayini uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4615
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HNPP

Sinonim: PMP22 Delesyonu, Hereditary neuropathy with liability to pressure palsies

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: PCR-RFLP

Referans Aralig: -

Kullanimi: Hastaligin gelisim nedenleri CMT’ye benzer ancak farkli bir bulgular goriiliir.

HNPP hastalarinin ¢ogunda tek kolda lokalize olmus tekrarlayici paralizi ataklari veya segirmeler goriiliir
ancak bunlar birkac hafta sonra gecer. Bazilarinda ise HNPP ilerleyicidir ve bulgular CMT ye (bkz. Charcot
Marie Tooth) benzerlik gosterir. Otozomal dominant kalitilir, yani HNPP’li hastalarin kendileri gibi bir
cocuga sahip olma riski %50'dir. Hastaliga 17p11.2’de yer alan PNP22 geninin kaybi (delesyonu) yol agar.
HNPP bulgulari gosteren hastalarda delesyon saptanir.

Laboratuvar Kodu: 2164

HOXA1 Gen Analizi

Sinonim: HOMEOBOX 1F; HOX1F, Hox-1.6, MOUSE, HOMOLOG OF, HOMEOBOX A1;

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: 7p15.2’de lokalize olup, mutasyonlari Athabaskan Brainstem Dysgenesis Syndrome; (ABDS,
OMIM: 601536) ile iliskilidir. ABDS, yerli Amerikal irklardan Athabaskanlarda ilk olarak tanimlanmais
birden fazla sistemi tutan bir sendromdur. ilk tanimlamalarda global gelisimsel gerilik, nébetler, sagirhk,
santral hipoventilasyon ve norolojik gorme bozukluklar: bildirilmistir.

Merkezimizde HOXA1 gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3496

Hunter IDS Geni Dizi Analizi

Sinonim: /DS geni mutasyonlari, Mukopolisakkaridoz II, MPS II

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 28 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Hunter sendromu (mukopolisakkaridoz I, MPS II), X'e bagli resesif aktarilan lizozomal depo
hastaliklarinin ciddi tiplerinden birisidir. Genellikle erkekleri etkileyen Hunter sendromunda, iduronat-
2-stilfataz (I12S) enzim eksikligi ya da yoklugu nedeniyle glikozaminoglikanlar (GAG) hiicrelerde
birikirler. Bu birikim belli hiicre ve organlarin fonksiyonlarini etkiler ve bir dizi ciddi semptoma yol acar.
GAG birikimi viicut hiicrelerinde devam ettikce, Hunter sendromunun belirtileri daha goriiniir hale gelir.
Bu hastalikta farkl yiiz 6zellikleri ve bazi fiziksel 6zellikler vardir. Hunter sendromu merkezi sinir sistemi
tutulumu nedeni ile gelisimsel gerilige yol acar. Hunter sendromu olan biitiin hastalar aynm sekilde
etkilenmezler, semptomlarin progresyon orani hastadan hastaya farklilik gosterir. Ancak, her zaman
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siddetli, ilerleyici ve hayat sinirlayici bir hastaliktir. Laboratuvarimizda hastaliktan sorumlu olan enzimi
kodlayan IDS geninin kodlayan bolgeleri dizi analizi ile incelenmektedir.
Laboratuvar Kodu: 4056

Huntington Hastalig1 Mutasyon Analizi

Sinonim: HD, CAG artisi, HD geni mutasyon analizi, HTT geni mutasyon analizi, IT15 geni mutasyon
analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 14 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: PCR, dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Otozomal dominant olarak kalitilan bir hastalik olup beyin ve sinir sistemini etkiler. Hasta
kisiler genellikle heterozigotlardir. Hastaligin ilk belirtileri 30-50 yas arasinda gozlenir ve istem dis1
hareketler, kisilik degisimleri gozlenir. Cabuk sinirlenme, depresyon, icine kapanma, ve konsantre
olamama gibi davraniglar da hastada mevcuttur. Yutmada zorlanma, bunama, konusmada zorluk da
ilerleyen donemlerde ortaya ¢ikar. Hasta bireyin cocuklarina bu hastalig1 aktarma riski %50 oranindadir.
Hastaliktan sorumlu gen 4. kromozomdaki(4p16.3) HTT genidir. Hastaliga neden olan mutasyon HTT
genindeki CAG tekrar sayisinin artmasidir. 8-35 CAG tekrari tasiyan bireyle normalken, 42-86 CAG
tekrar tasiyan bireyler hastaliktan etkilenmislerdir. HD genindeki CAG tekrar sayisi ile hastaligin
baslama yasi ters iligkilidir. Yani CAG tekrar sayisi arttik¢a hastaligin belirtilerinin ortaya ¢iktif1 yas
kiciiliir. Yapilan test ile HD geni CAG tekrar sayisi belirlenerek kisinin bu mutasyona sahip olup olmadigi
belirlenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 2423

izole Lizensefali Sekans: (FISH)

Sinonim: del 17p13.3 (FISH), 17p13.3 delesyonu (FISH)

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakl tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimu: Lizensefali; beyin dis yiizeyinin ( serebral korteks) gelisim bozukluklarinin 6nemli bir
gurubunu olusturur kelime anlami “beyin yiizeyinde diizlesme” demektir. Girus ve sulkuslar azalmistir.
Normalde 3-4 mm olan korteks kalinlig1 ileri derecede artar. Beynin tek veya iki tarafini tutabilir.
Hastalarin %10-40’1nda olay 17. kromozom kisa kolunda biiyiik delesyonlara (17p13.3) bagh ortaya
¢ikar. Bu nedenle, izole lizensefali saptanan hastalarda FISH ile 17p13.3 bolgesinin incelenmesi dnerilir.
Laboratuvar Kodu: 5786

Izovalerik Asidemi Genetik Testi (IVD Geni)

Sinonim: izovalerik CoA dehidrogenaz mutasyonlari, IVD mutasyonlari
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi
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Referans Aralig:: -

Kullanimi: Izovalerik Asidemi nadir goriilen, otozomal ressesif gecisli, izovaleril koenzim A
dehidrogenaz enzim eksikligine bagh bir aminoasit metabolizma bozuklugudur. Hastaligin iki formu
mevcuttur. Akut formu (vakalarin yaklasik %50’si ) yasamin ilk iki haftasinda letarji, kusma,
dehidratasyon bulgulariyla ortaya cikar, tedavi edilmezse konviilziyonlar, koma ve 6liime yol acar. Kronik
intermittant formu ise benzer bulgularla, viral ya da bakteriyel enfeksiyonlar gibi stres durumlari veya
yliksek protein alimi sonrasinda, dahaileri cocukluk yas doneminde ortaya ¢ikar. Losinin yikimi sirasinda
izovalerik asitin 3-metil-krotonik aside doniisiimiini katalize eden izovalerik CoA dehidrogenaz
enziminin yetersizligi sonucu olusur. Tanida izovalerik CoA dehidrogenaz (IVD) geninin dizi analizi
yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 2930

Karnitinpalmitoil Transferaz 2 Defekti

Sinonim: CPT2 geni mutasyonlari, CPT deficiency, hepatic, type II, CPT II deficiency, lethal neonatal,
Myopathy due to CPT II deficiency

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Karnitinpalmitoil transferaz 2 i¢c mitokondrial membranda bulunmaktadir, tek bir izoformu
vardir. Eksikliginde ti¢ farkl farkli fenotip karsimiza ¢ikmaktadir: ge¢ baslangi¢li muskiiler tip (hafif), agir
infantil hepatik tip (orta) ve dliimciil neonatal tip. Ge¢ baslangicli miyopatik formda egzersiz ve aclikla
tetiklenen kas agrilari sikayetleri olmaktadir. Eriskinlerde rabdomiyolizin en sik metabolik sebebi olarak
bildirilmektedir. Bébrek islevlerini bozacak kadar agir miyoglobiiniiri olabilir. Neonatal form ise
hipoketotik hipoglisemi, karaciger hastaligi, hipotoni, kardiyomiyopati ve konjenital anomalilerle
(ozellikle bobrek ve beyin) karakterizedir. Yasamin daha ilk saatlerinde aritmiler sonucu o6lim
goriilebilir. Infantil formda aclik, hastalik gibi metabolik stres durumlarinda karaciger, kalp, iskelet
kasinin etkilendigi dekompansasyon gortiliir.

CPT II eksikliginden 1p32,3’te yerlesik olan CPTZ geni mutasyonlari sorumludur. Genotip/ fenotip
korelasyonu giiclidiir. Miyopatik formun en sik nedeni CPTZ c.439C>T mutasyonudur ve iiriiniiniin
enzimatik aktivitesi normalin % 15 -25’i diizeyindedir. Enzimatik aktivitenin daha diisik oldugu
mutasyonlar ise infantil formlardan sorumludur. S113L mutasyonu i¢in heterozigot olanlarda agir
infantil hepatik tipte hastalik goriilmektedir. Laboratuvarimizda CPT2 geni mutasyonlari, dizi analizi
yontemi ile incelenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4788

KCNQ2 Dizi Analizi

Sinonim: idyopatik jeneralize epilepsi, potasyum kanal proteini, benign ailesel neonatal konviilsiyon
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanti: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Otozomal dominant kalitimla aktarilan idyopatik jeneralize epilepsinin nadir gorulen bir tipi
olan benign ailesel neonatal konviilsiyonda nobetler hayatin ilk haftasinda siklikla da ikinci veya ucuncu
gununde ortaya cikar. Tonik durus veya apne ile baslayan nobetler gozlerde kayma motor otomatizmalar
ve klonilerle devam eder. Klonik kasilmalar cogu kez tek taraflidir. Etyolojiden voltaj bagimli potasyum
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kanallarinit kodlayan genlerdeki (KCNQZ2 ve KCNQ3) mutasyonlar sorumlu tutulmaktadir.
Laboratuarimizda KCNQZ geninin tiim ekzonlarinin dizi analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 3877

Kennedy Hastalig1 Genetik Test

Sinonim: Bulbo-Spinal Muskuler Atrofi

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: Progresif néromuskuler bir hastalik olan Kennedy hastaligt X’e bagh resesif kalitilir.
Omurilikte alt motor néron dejenerasyonu sonucu, kas atrofisi- zayiflig1 ve fasikiilasyonlara neden olur.
Etkilenmis bireylerde siklikla jinekomasti, testikiiler atrofi ve orta derece androjen insensitivitesi
nedeniyle azalmis fertilite vardir. Hastaligin ilk belirtileri tipik olarak 30-50 yas arasinda gozlenir. X.
kromozomunda bulunan AR geninin ekzon1’indeki CAG tekrar sayisinin 36 lizerinde olmasi hastaliktan
sorumludur. Hasta babanin tiim kiz ¢ocuklari tasiyici olur, erkek cocuklar: etkilenmez. Tasiyic1 annelerin
kiz ¢cocuklar1 %50 ihtimalle tasiyici, erkek cocuklart % 50 ihtimalle hasta olurlar. Bu nedenle, Kennedy
hastalig1 bulgular gosteren hastada AR geni CAG tekrar sayisi analizi yapilir.

Laboratuvar Kodu: 4682

Klasik Sitriilinemi Gen Analizi

Sinonim Tip I Sitrilinemi, Herediter Sitriilinemi, Arjininosiiksinik Asit Sentetaz Defekti

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimu: Klasik tip sitriilinemi, Tip I olarak da adlandirilir. Ciddi seyirli bir neonatal - infantil formu ve
hafif seyirli erigkin baslangich formu vardir. Eriskin baslangi¢ch formlarindan gebelikte alevlenen veya
postpartum manifest hale gecen formu énem arz etmektedir. Ilgili enzim Arjininosiiksinik Asit Sentetaz
olup, ASS1 gen analizi ile mutasyonlar1 taranmaktadir. Hastalik otozomal resesif aktarilir, hastalikla
iliskili oldugu bilinen homozigot veya klinik degerlendirme esliginde compound heterozigot mutasyon
varliginda test, tan1 koydurucu islev kazanir ve ailede tasinan mutasyon(lar) tespit edilince aileye
prenatal - preimplantasyon tani alternatifleri sunulabilir. Laboratuvarimizda ASS1 geninin tiim kodlayan
bolgesi dizi analizi yontemi ile taranmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3379

Konjenital Glikozilasyon Defekti Tip1lA PMMZ2 Genetik Analizi

Sinonim: CDG Ia; CDGIa, JAEKEN SYNDROME, PHOSPHOMANNOMUTASE 2 DEFICIENCY
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’II tam kan

Numune Miktari: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -
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Kullanimi: PMM2, GDP-mannoz sentezi icin gerekli bir metabolik enzimdir. Konjenital glikozilasyon
defektleri otozomal resesif heterojen bir hastalik grubu olup, en sik goriileni fosfomannomutaz 2 (PMM2)
defektine bagh gelisen Tip 1A formudur. Laboratuvarimizda dizi analizi yontemiyle PMMZ2 gen taramasi
yapilmakta olup, Insan Mutasyon Veritaban1 (HGMD)'nda kayith mutasyonlar i¢in yaklasik %80’lik
kapsayici 6zelliktedir.

Laboratuvar Kodu: 3646

Lafora Hastalig1 (EPM2A Tim Gen Analizi)

Sinonim: MYOCLONIC EPILEPSY OF LAFORA, EPM2A Tiim Gen Analizi, Epilepsy, progressive myoclonic
2A

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimu: Lafora hastalig1 8-18 yas arasi manifest hale gecen progresif ndrodejenerasyonla karakterize
bir otozomal resesif progresif miyoklonik epilepsi tiriidiir. Histolojik olarak cesitli dokularda Lafora
cisimciklerinin goriilmesi bir yana EPM2A ve NHLRC1 genlerine ait mutasyonlarin taranmasi etyolojide
Oonemlidir.

Laboratuvar Kodu: 4616

Lafora Hastaligi (NHLRC1 Tim Gen Analizi)

Sinonim: MYOCLONIC EPILEPSY OF LAFORA, NHLRC1 Tiim Gen Analizi, Epilepsy, progressive myoclonic
2B

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimui: Lafora hastalig1 8-18 yas arasi manifest hale gecen progresif ndrodejenerasyonla karakterize
bir otozomal resesif progresif miyoklonik epilepsi tiriidiir. Histolojik olarak cesitli dokularda Lafora
cisimciklerinin gorilmesi bir yana EPM2A ve NHLRC1 genlerine ait mutasyonlarin taranmasi etyolojide
onemlidir.

Laboratuvar Kodu: 4617

LHON Gen Analizi

Sinonim: Leber hereditary optic neuropathy

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Realtime PCR analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: LHON, geng eriskinlerde bilateral, akut ya da subakut, agrisiz ve gec gelisen santral gérme
kaybi ile karakterize bir hastaliktir. Tani oftalmolojik bulgularla konulup, ardindan molekiiler analize
gecilebilir. Hastalarin %90’inda mitokondrial DNA’da {i¢ nokta mutasyondan biri gozlenmektedir:
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m.3460G>A, m.11778G>A, ya da m.14484T>C. Merkezimizde bu ili¢ mutasyona yonelik analiz
yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 3608

LIMB Girdle 2A (CAPN3 Dizi Analizi)

Sinonim: CAPN3 Geni Dizi Analizi, Limb-Girdle Muscular Dystrophy Type 2A, LGMD2A, Calpainopathy
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Kalpeinopati (calpainopathy), proksimal kaslarda simetrik ve progresif giic kaybi ile
karakterize, baslangi¢c yasi 2-40 arasi degiskenlik gosteren,aile ici ve aileler arasi klinik varyasyon
sergileyen otozomal resesif bir kasaligidir. Serum CK konsantrasyonu 5-80 kat artar, kas biyopsisinde
aktif distrofik proses gorilebilir. Klinik olarak pelvifemoral limb girdle kas distrofisi (Leyden Mobius),
skapulohumeral limb girdle kas distrofisi (Erb) veya hiper kreatininkinazemi (CKemi) seklinde ortaya
¢ikabilmektedir.

CAPN3, iliskili tek gendir ve dizi analizi yontemiyle bilinen mutasyonlarin %90 kadarinin taranmasina
olanak tanir.

Laboratuvar Kodu: 3264

LIMB Girdle 2D (SGCA Dizi Analizi)

Sinonim: SGCA, LGMD2D, alfa sarkoglikanopati, muskuler distrofi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’II tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Limb Girdle muskuler distrofiler, iskelet kasini tutan non sendromik 6zellikte ve farkl
genlerin etyolojide rol oynadig1 bir hastalik grubudur. SGCA geni mutasyonlari sonucu tip 2D ortaya ¢ikar,
Tip 2 Limb Girdle distrofiler otozomal resesif kalitilmaktadir ve Tip 2C, D, E, F, cocukluk caginda ortaya
¢ikan tablolarin %60-70’inden sorumludur. Tip2D i¢in tanimli gen SGCA olup, 17q21.33’te lokalizedir,
bu tip, alfa sarkoglikanopati olarak da isimlendirilmektedir. SGCA iliskili LGMD, otozomal resesif
kalitilmakla birlikte heterozigot mutasyon tasiyanlarda da bulgu verebilir.

Laboratuvar Kodu: 4007

LIMB Girdle 2E (SGCB Dizi Analizi)

Sinonim: SGCB, LGMD2E, alfa sarkoglikanopati, muskuler distrofi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Limb Girdle muskuler distrofiler, iskelet kasini tutan non sendromik 6zellikte ve farkl
genlerin etyolojide rol oynadigi bir hastalik grubudur. SGCB geni mutasyonlari sonucu tip 2E ortaya ¢ikar,
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Tip 2 Limb Girdle distrofiler otozomal resesif kaliilmaktadir ve Tip 2C, D, E, F, cocukluk caginda ortaya
¢ikan tablolarin %60-70’inden sorumludur. Tip2E igin tanimli gen SGCB olup, 4q12’de lokalizedir. Bu tip,
beta sarkoglikanopati olarak da isimlendirilmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4991

LIMB Girdle 2F (SGCD Dizi Analizi)

Sinonim: SGCD, LGMD2F, alfa sarkoglikanopati, muskuler distrofi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Limb Girdle muskuler distrofiler, iskelet kasini tutan non sendromik 6zellikte ve farkl
genlerin etyolojide rol oynadigi bir hastalik grubudur. SGCD geni mutasyonlari sonucu esas olarak tip 2F
ortaya cikar, Tip 2 Limb Girdle distrofiler otozomal resesif kalitilmaktadir ve Tip 2C, D, E, F, cocukluk
caginda ortaya ¢ikan tablolarin %60-70’inden sorumludur. Tip2F i¢in tanimli gen SGCD olup, 5q33'Te
lokalizedir. Bu tip, delta sarkoglikanopati olarak da isimlendirilmektedir.

Laboratuvar Kodu: 3649

LIMB Girdle Delesyon Analizi (SGC)

Sinonim: Otozomal resesif LGMD, SGCA, SGCB, SGCD, SGCG, FKRP

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’' tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: MLPA

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Limb Girdle muskuler distrofiler (LGMD), iskelet kasini tutan non sendromik 6zellikte ve
farkli genlerin etyolojide rol oynadigi bir hastalik grubudur. Otozomal dominant, otozomal resesif yada
X’e bagh kalitilabilirler. Otozomal resesif LGMD etyolojisi heterojen olup, ¢ocukluk ¢aginda bulgu veren
olgularin %60-70’i SGCA, SGCB, SGCD, SGCG genleri ve tiim hastalarin %6’s1 FKRP geni mutasyonlari ile
gelisir. Bu genlerin nokta mutasyonlari yanisira delesyonlarinin da hastaliga neden oldugu bilinmektedir.
Laboratuvarimizda SGCA, SGCB, SGCD, SGCG ve FKRP genlerinin delesyon analizi MLPA yontemi ile
yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3299

LMNA Gen Dizi Analizi (Emery-Dreifuss/Limb Girdle Miiskiiler Distrofi)

Sinonim: Emery-Dreifuss Muscular Dystrophy, LAMIN A/C; LMNA

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: 1q22’de lokalizedir. LMNA mutasyonlar: bir dizi hastalifin ortaya c¢ikisina sebep olur;
bunlarin klinik 6zellikleri ¢ogunlukla cakismakta olup, genis bir hastalik spektrumu olarak
degerlendirenler de vardir. LMNA mutasyonlari; erken cocukluk ¢aginda ortaya cikan kontraktiir, daha
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gec kendini gosteren hafif kas zaafi ve eriskin yastaki tiim hastalarda goriilen kardiyak tutulum ile
karakterize kalitimsal bir hastalik olan Emery-Dreifuss miiskiiler distrofisinin (EDMD) hem otozomal
dominant, hem de otozomal resesif tiplerinden sorumludur.

Laboratuvar Kodu: 3632

Lowe Sendromu (OCRL1 Geni)

Sinonim: Okuloserebrorenal Sendrom, OCRL1; OCRL

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 8 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Lowe sendromu, diger ismiyle okuloserebrorenal sendrom, konjenital katarakt, glokom,
nistagmus gibi okiiler defektlerin, hipotoni, mental retardasyon, arefleksi gibi sinir sistemi
bozukluklarinin ve ilerleyici renal tiibiiler disfonksiyon, asidozis, hiperaminoasidiiri gibi renal
disfonksiyonlarin gorildiigii, daha cok beyaz ve sar1 irkta rastlanan X'e bagh resesif bir hastaliktir.
Hastalik li¢ donemde ortaya ¢ikmaktadir. Yeni dogan devresinde konjenital katarakt gibi major okiiler
bozukluklar, ¢ocukluk c¢aginda renal tiibiiler disfonksiyonlar, ge¢ cocukluk c¢aginda ise metabolik
problemler ve davranis bozuklugu ile kendini géstermektedir. Sendromdan sorumlu OCRL1 geni Xq24-
26’ da yer almaktadir. Laboratuvarimizda OCRLI geninin tiim kodlayan bélgesinin dizi analizi
yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4042

Melas Sendromu (A3243G)

Sinonim: Mitokondriyal miyopati, A3243M mutasyonu, t(RNA)Leu (UUR) mutasyonu,

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: PCR-RFLP

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Baslangic yasi 45 yas alt1 (geng yasta fel¢ olarak adlandirilir) olan mitokondrilerdeki DNA ile
kalitilan (=anneden kalitim) bir hastaliktir. Hastalarda erken yaslarda gelisim normaldir, bunu ilerleyici
ensefalopati izler. Hastalar 40 yasindan O6nce semptomatik olurlar. Bulanti ve kusma ile ilerleyen
tekrarlayict migren benzeri agrilar, duyma kaybi, kisa boy, 6grenme zorlugu, hemiparazi, hemianopsia
(gorme alaninin bir yarisini kapsayan korliik hali; bu kusurla belirgin gérme bozuklugu), ekstremitelerde
zayiflik ve fel¢ benzeri krizlere yol acan bir hastaliktir. Hastalar migren tipi basagrisi ve/veya nobetlerle
iliskili kii¢lik veya biiylik felcler gosterebilirler.

Hastalarin %50’sinde BOS’ta sivida protein miktar1 normalken %50’sinde hafif derecede artmistir.
Hastalarin tlicte birinde tomografi ile bazal ganglionlarda kalsifikasyonlar, MRI ile MELAS iliskili felglerde
tipik olarak oksipital veya parioto-oksipital alanlarda gri ve beyaz maddede artmis T2 sinyalleri
gosterilebilir.

Hastalarin %80’in de mtDNA’'nin 3243. pozisyonunda tRNALeucine (UUR) geninde A—G degisimi
hastaliga neden olur. MELAS bulgulari gosteren hastalarda bu mutasyona 6zgii test yapilir.
Laboratuvar Kodu: 6117
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Melas (A3243G, T3271C, A3252QG)

Sinonim: Mitokondriyal miyopati, A3243G, T3271C, A3252G mutasyonu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Baslangic yasi 45 yas alt1 (geng yasta fel¢ olarak adlandirilir) olan mitokondrilerdeki DNA ile
kalitilan (=anneden kalitim) bir hastaliktir. Hastalarda erken yaslarda gelisim normaldir, bunu ilerleyici
ensefalopati izler. Hastalar 40 yasindan 6nce semptomatik olurlar. Bulanti ve kusma ile ilerleyen
tekrarlayict migren benzeri agrilar, duyma kaybi, kisa boy, 6grenme zorlugu, hemiparazi, hemianopsia
(gébrme alaninin bir yarisini kapsayan korliik hali; bu kusurla belirgin gorme bozuklugu), ekstremitelerde
zayiflik ve felc benzeri krizlere yol acan bir hastaliktir. Hastalar migren tipi basagrisi ve/veya nobetlerle
iligkili kii¢lik veya biiytik felcler gosterebilirler.

Hastalarin %50’sinde BOS’ta sivida protein miktar1 normalken %50’sinde hafif derecede artmistir.
Hastalarin tlicte birinde tomografi ile bazal ganglionlarda kalsifikasyonlar, MRI ile MELAS iliskili fel¢lerde
tipik olarak oksipital veya parioto-oksipital alanlarda gri ve beyaz maddede artmis T2 sinyalleri
gosterilebilir.

Hastalarin %80’in de mtDNA'nin 3243. pozisyonunda tRNALeucine(UUR) geninde A—G degisimi
hastaliga neden olur. Bu mutasyonun yanisira T3271C, A3252G mutasyonlarinin da siklikla hastaliga yol
actigl bilinmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4624

Melas (MTTL1 Tiim Gen Dizi)

Sinonim: Mitokondriyal miyopati, MTTL1

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Baslangic yasi 45 yas alt1 (geng yasta fel¢ olarak adlandirilir) olan mitokondrilerdeki DNA ile
kalitilan (=anneden kalitim) bir hastaliktir. Hastalarda erken yaslarda gelisim normaldir, bunu ilerleyici
ensefalopati izler. Hastalar 40 yasindan 6nce semptomatik olurlar. Bulanti ve kusma ile ilerleyen
tekrarlayict migren benzeri agrilar, duyma kaybi, kisa boy, 6grenme zorlugu, hemiparazi, hemianopsia
(gorme alaninin bir yarisini kapsayan korliik hali; bu kusurla belirgin gérme bozuklugu), ekstremitelerde
zayiflik ve felc benzeri krizlere yol acan bir hastaliktir. Hastalar migren tipi basagrisi ve/veya nobetlerle
iligkili kii¢lik veya biiytik felcler gosterebilirler.

Hastalarin %50’sinde BOS’ta sivida protein miktar1 normalken %50’sinde hafif derecede artmistir.
Hastalarin ligte birinde tomografi ile bazal ganglionlarda kalsifikasyonlar, MRI ile MELAS iliskili fel¢lerde
tipik olarak oksipital veya parioto-oksipital alanlarda gri ve beyaz maddede artmis T2 sinyalleri
gosterilebilir.

Hastalarin %80’in de mtDNA’'nin 3243. pozisyonunda tRNALeucine(UUR) geninde A—G degisimi
hastaliga neden olur. MTTL1 geninin diger mutasyonlar:i da MELAS’a neden olmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4625

Mental Retardasyon Paneli
Sinonim: Mental Retardasyon paneli

Biyolojik Bilimler Arastirma Gelistirme ve Uretim A.S. T
Tunus Cad. No:95 Kavaklidere 06680 Ankara ) e
tel: (312) 468-7010 || faks: (312) 427-8174 % DUZEN

e-posta: || url: LABORATUVARLAR GRUBU Sayfa37 /71


mailto:info@duzen.com.tr
http://www.duzen.com.tr/

GELISIMSEL COCUK NOROLOJISINDE LABORATUVAR UYGULAMALARI

Test icerigi: Kromozom Analizi (Periferik Kandan), Frajil X Sendromu (PCR), Subtelomerik Delesyon
Analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 14 giin sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan, EDTA’l1 tam kan

Numune Miktar:: 3ml+5ml

Numune Kabn: Yesil kapakli tiip, mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: FRAX PCR

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Hafif mental retardasyonlarin %14l ve orta-agir mental retardasyonlarin %45’i genetik
nedenlerle gelismektedir. Yaklagsik 2000 tane bilinen genetik nedenler icinde ilk sirada kromozom
hastaliklar1 yer almaktadir. %5 olguda frajil X, %10 olguda ise subtelomerik degisiklikler saptanmaktadir.
Bu nedenle nedeni bilinmeyen mental retardasyonlarda kromozom incelemesi, frajil X testi ve
subtelomerik delesyon analizleri birlikte yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 5811

MERRF Sendromu (A8344G)

Sinonim: MYOCLONIC EPILEPSY ASSOCIATED WITH RAGGED-RED FIBERS; MERRF, MTTK Geni A8344G
Mutasyonu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: MERFF (Myoclonic epilepsy and ragged red fibers); baslangi¢c yasi cocukluktan eriskin
doneme kadar degisebilen, nadir goriilen, yavas seyirli progresif miyoklonik epilepsi
sendromlarindandir. Myoklonus, tonik-klonik nébetler,demans, serebellar bulgular asil klinik tabloyu
olusturur. Az sayida sporadik olgular bildirilmekle birlikte, bu sendrom mitokondrilerdeki DNA ile
kalitilan (=anneden kalitim) bir hastaliktir. Klinik bulgular aileler arasinda ve ayni aile i¢inde fenotipik
farkliliklar gosterebilir.

MERRF’nin t-RNa (Lys)’y1 kodlayan MTTK genindeki nokta mutasyon sonucu olustugu bilinmektedir.
MTTK geni A8344G mutasyonu MERRF olgularinda ilk saptanan spesifik degisikliktir ve olgularin
%90’1nda bu mutasyon saptanmistir.

Laboratuvar Kodu: 4626

MERRF Sendromu (A8344G, T8356C, GB363A VE G8361A) Analizi

Sinonim: MYOCLONIC EPILEPSY ASSOCIATED WITH RAGGED-RED FIBERS; MERRF, MTTK Geni
A8344G, T8356C, GB363A ve G8361A Mutasyonu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanzi: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: MERFF (Myoclonic epilepsy and ragged red fibers); baslangi¢c yasi cocukluktan eriskin
doneme kadar degisebilen, nadir gorilen, yavas seyirli progresif miyoklonik epilepsi
sendromlarindandir. Myoklonus, tonik-klonik nébetler, demans, serebellar bulgular asil klinik tabloyu
olusturur. Az sayida sporadik olgular bildirilmekle birlikte, bu sendrom mitokondrilerdeki DNA ile
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kalitilan (=anneden kalitim) bir hastaliktir. Klinik bulgular aileler arasinda ve ayni aile icinde fenotipik
farkliliklar gosterebilir.

MERRF’nin t-RNa (Lys)’y1 kodlayan MTTK genindeki nokta mutasyon sonucu olustugu bilinmektedir.
MTTK geni A8344G mutasyonu MERRF olgularinin %90’'1nda A8344G saptanmakla birlikte, T8356C,
G8363A ve G8361A mutasyonlarinin da hastaliga yol actig1 bilinmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4627

Metakromatik Lokodistrofi (ARSA1 Geni)

Sinonim: MLD, Arilsuilfataz A Geni dizi analizi, ARSA geni Dizi Analizi

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: MLD 6ntanisi, progresif norolojik disfonksiyon ve MR incelemesinde 16kodistrofi ile uyumlu
bulgular varliginda olusur. Lokositlerde arilsulfataz A (ARSA) enzim aktivitesi 6lclimi ile 6n tam
desteklenebilir; ancak enzim aktivitesi dlciimi ile gercek MLD ile yalanci eksiklik ayrimi yapilamaz.
Yalanc1 ARSA eksikliginde (pseudodeficiency) enzim aktivitesi yine diisiik miktarlarda olmaktadir. Bu
durumda taninin ARSA gen analizi ile konfirme edilmesi dnerilebilir. Mutasyon taramasi, ayni zamanda
genetik danmismanlik verilmesi ve sonraki gebeliklerde prenatal tani planlamasi acgisindan yardimci
olacaktir. Merkezimizde ARSA geni dizi analizi calismasi1 yapilmakta ve yalanci eksiklige sebep olan allel
dahil tiim kodlayan bolge ve komsu diziler ¢alisilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3442

Metil MalonikAsidemi Genetik Testi (MUT Geni)

Sinonim: metilmalonil CoA mutaz mutasyonlari, MCM mutasyonlari

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Metilmalonik asit, siiksinik asidin yapisal bir izo-meridir. [zoldsin, valin, ireonin ve
metiyoninin katabolik yikimi sirasinda propionik asitten olusur. Metilma-lonik asidin siiksinik aside
doniistimiinde rol oynayan enzimler metilmalonil asit CoA rasemaz ve metilmalonil CoA mutaz
enzimlerdir. En sik rastlanan tip mutaz tipidir. Bu tipte klinik bulgular propionik asidemiye benzer.
Yenidoganda agir ketoz, asidoz, hiperamonyemi, pansitopeni, koma ve O6liimle giden agir seyir
metilmalonik asidemide propionik asidemiden daha siktir. Laboratuar bulgular1 ketoz, asidoz, anemi,
notropeni, trombositopeni, hiperglisinemi ve viicut sivilarinda faz-la miktarda metilmalonik asidin
bulunusu ile karakterizedir. Idrarda propionik asit ve metabolitleri olan 3-hidroksipropionik asit ve
metilsitrik asit de bulunur. Tanida metilmalonil CoA mutaz (MCM) geninin dizi analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 2931

Miller-Dieker Sendromu (FISH)

Sinonim: del 17p13.3 (FISH),17p13.3 delesyonu (FISH)
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktari: 3ml
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Numune Kaba: Yesil kapakli tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig: -

Kullanimi: Miller-Dieker Sendromu 17. kromozom kisa kolunda biiytk delesyonlara (17p13.3) bagh
ortaya cikar. Hastalarda tipik ytliz goriinlimi olarak kii¢lik kafa (mikrosefali), kisa ve yukariya doniik
burun delikleri ve kiiciik cene(mikrognati) mevcuttur. Beyin ylizeyi diizlesmis, girinti ve cikintilar
azalmistir (agiri-pakigiri). Beyincik normal yapidadir. Genetik tani i¢in FISH ile 17p13.3’teki MDCR
bolgesinin kaybi saptanir.

Laboratuvar Kodu: 5784

Mitokondrial DNA Delesyon Analizi (KS, Pearson, PEO)

Sinonim: Kearns Sayre sendromu, Pearson sendromu, Progresif Eksternal Oftalmopleji

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: MLPA

Referans Aralig: -

Kullanimi: Mitokondrial DNA delesyonlari gesitli norolojik hastaliklarla iliskilendirilmistir. 3 tane klinik
olarak ortak noktalara sahip sendrom bu a¢idan 6n plana ¢ikmaktadir: Kearns-Sayre syndrome (KSS),
Pearson syndrome, ve progressive external ophthalmoplegia (PEO). Bunlar ¢ogunlukla ailede izole
vakalar olarak goriilmektedir. Degisik klinik tablolarla 20 yas civarinda baslayan ve kardiyak, muskuler,
okiiler ve serebellar bulgular veren bir hastalik grubudur. Hastalar oftalmopleji, atipik retinitis
pigmentoza, mitokondriyal miyopati yanisira kardiyak ileti defekti, serebellar sendrom ya da artmis
serebrospinal sivi protein diizeyi bulgularindan birisini de gosterirler. Hastalar degisik derecelerde
miyopati ve retinitis pigmentozadan SSS disfonksiyonuna kadar degisen bir aralikta ¢esitli ara formlarda
bulgu verebilirler.

Laboratuvar Kodu: 4628

MSUD (Akgaagag Surubu Idrar Hastaligi, BCKDHA, BCKDHB ve DBT Genleri)

Sinonim: Maple Syrup Urine Disease, MSUD

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Araligi: -

Kullanimu: Valin, Losin ve izoldsinin ketoasitlerinin dekarboksilasyonunda fonksiyon géren kompleks
ve mitokondrial enzim sistemi olan "dalli zincirli alfa ketoasit dehidrogenaz" eksikligi vardir Otozomal
resesif gecis gosterir. Dalli zincirli aminoasitler ve bu aminoasitlerin ketoasitleri, kanda ve idrarda
ylkselir. Bu ketoasitlerin kokusu Maple agacindan elde edilen rec¢ine kokusuna benzer. Hastalar
dogumda normaldir. Hayatin ilk haftasinda kusma, beslenme bozuklugu, tipik idrar kokusu saptanir.
Letarji, hipoglisemi, agir metabolik asidoz, konviilziyon ve koma birkac giin icinde gelisir. Ilerleyici
norolojik ve mental bozukluk olusur. Sepsis ve menenjit ile karisabilir. Akut dénemde dalli zincirli
aminoasitlerin ve ketoasitlerin hizla uzaklastirilmasi icin periton dializi gereklidir. Tedaviye 10
giinliikten 6nce baslanirsa normal biiylime ve gelisme saglanir. Dalli zincirli aminoasitler diyette azaltilir.
Hayvansal protein diyetten ¢ikarilir. Yag ve karbohidrat verilir. Proteinden fakir sebze, meyve, nisasta ve
kiiciik bir bardak siit diyete eklenir. Diyet tedavisi hayat boyu siirer. idrar ve plazmada bu ii¢ aminoasit
ile ketoasitlerinin ylikselmesi gosterilmesi ve enzim diizeyinin saptanmasi ile tani koyulur.
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Mitokondriyal bir enzim kompleksi olan dalli zincirli alfa ketoasit dehidrogenaz (BCKD); BCKDHA,
BCKDHB, DBT ve DLD genleri tarafindan sentezlenen Ela (19. kromozom), E13 (6. kromozom), E2 (1.
kromozom), E3 (7. kromozom) altbirimlerinden olusur. Pahali biyokimyasal izlem ve tedavi gerektirdigi
icin prenatal tanisi 6zellikle 6nem kazanmaktadir. Tasiyicilifin saptanmasi ve prenetal tani genetik
¢alisma ile miimkiindiir. Tanida BCKDHA, BCKDHB ve DBT genlerinin dizi analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 2929

Myotonik Distrofi

Sinonim: DM-1, DMPK Gen Analizi, DMPK Uclii Tekrar Analizi, dystrophia myotonica, myotonia atrophica
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Myotonik distrofi (DM), cocuklarda da goriilebilen ama yetiskinlerde en sik bildirilen, cesitli
organ sistemlerinin tutulumu olan bir miiskiiler distrofidir. Etnik farkliliklar olmakla birlikte tahmini
prevalansi 1/8000 olarak bildirilen DM, yetiskinlerde en sik goriilen miiskiiler distrofi formudur. DM'li
kadinlarin gebeliklerinde spontan abortus ve 6lii dogum orani yliksektir. Tablonun agirligina bagh olarak
tretkenlik 6zellikle erkeklerde azalmaktadir.

En belirgin 6zelligi degisken klinik bulgularin olmasidir. Klinik taniy1 kolaylastirmak amaci ile hastalar
lic grupta toplanabilir. Ayni ailede ti¢ formun birlikte goriilmesi s6zkonusu olabilir.1.Minimal: Ana klinik
bulgu katarakttir. Norolojik bulgu olmayabilir, hafif semptomlar varsa da orta veya ileri yaslarda gikar.
Katarakt, kas dis1 tutulumda DM'nin en sabit bulgusudur. ilk gelismeye basladiginda genellikle ¢cok renkli
subkapsiiler opasiteler seklinde ve DM i¢in spesifiktir ancak iyice yerlestiginde diger katarakt tiplerinden
tek farki bilateral olmasidir. Katarakt, konjenital DM'de sik goriilen bir bulgu degildir ama yasamlarinin
ileri donemlerinde ortaya c¢ikma olasiligi yiiksektir.2. Eriskin tip DM :Myotoni (myotoni kasin
kendisinden kaynaklanan, tekrarlayan bosalmalar sonucu gevseyememesi halidir) yani sira ilerleyici kas
glicsiizliigii ve ilerleyici kas erimesi ile karakterizedir. Tokalagtiktan sonra ellerini ge¢ gevsetmeleri bu
hastalarda dikkat ¢ekebilir. Myotoni pek ¢ok hastanin dikkatini ¢ekmez ya da kas yorgunlugu olarak
degerlendirirler. Yiizde genel bir zayifligin yani1 sira pitozis gelisebilir. Hastaligin agir seyrettigi
bireylerde genel kas gii¢cslizligli immobilizasyona dek ilerleyebilir. Mental fonksiyon diizensizlikleri
hastaligin erken donemlerinden itibaren ortaya ¢ikabilir.3.Konjenital DM : Semptomlar dogumda veya in
utero donemde ortaya ¢ikar. Solunum yetmezligi, hipotoni vardir, yasam devam ederse gelisme geriligi
saptanir. Yz kaslarinin her iki tarafta da zayifligi, hipotoni, motor gelisme geriligi, mental retardasyon,
neonatal respiratuar distress, beslenme gii¢liigii, yumru ayak, gebeligin ge¢c donemlerinde hidramnioz ve
azalmis fetal hareketler gozlenir. Eger cocuk neonatal donemi atlatirsa kas tonusu biraz artar ama
gelisme geriligi vardir.

Hastaligin nedeni DMPK geninin kodlamayan bolgesinde CTG tekrar sayisi artisidir. 19q13.3'de lokalize
gen, 12 kb.a yayilmis, 15 ekzon iceren bir genomik organizasyon gosterir. DMPK (myotonin protein kinaz)
mRNA uzunlugu 3.3 kb.dir. Translasyon yapilan kism1 618 aa.tir.Gende elli ile birkag¢ bin arasinda degisen
sayida CTG tekrarinin insersiyonu saptanmis. p(CTG)n tekrari olarak bildirilen element kusaktan kusaga
gecerken sayisi artar. Normal bireylerde sayisi 38'e kadar ¢ikabilir ama kusaklar arasinda sayisi sabittir.
Olusan dinamik mutasyon sonrasinda ise ayni aile tiyelerinde farkl tekrar sayilar gozlendigi gibi ayni
bireyin degisik dokularinda da farkl sayida gozlenir. Olusan dinamik mutasyon, myotonin protein kinaz
geninin translasyona ugramayan 3' ucunda kesinti yaratir. Bu mutasyon otozomal dominant gecis
gosterir. Konjenital DM'de tig¢lu tekrar sayis1 500'den fazladir.

Laboratuvar Kodu: 3609
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NCL Tip 1

Sinonim: Ceroid Lipofuscinosis, Neuronal, 1; CLN1, PPT1 Mutasyon Analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Kalitatif real timePCR

Referans Araligi: -

Kullanimi: Cocukluk caginda en sik goriilen noérodejeneratif hastaliklar olan ndéronal ceroid
lipofusinozlar, klinik ve genetik olarak heterojen bir nérodejeneratif hastalik grubudur. Otozomal resesif
kalitilir. Epileptik nébetler, ilerleyici psikomotor bozulma ve gérme kaybi gozlenir. Hastalar erken yasta
kaybedilirler. Cocukluk ¢aginda néronal seroid lipofusinozlarin en az yedi alt tipi tanimlanmustir.
Intraselluler diizeyde otofloresan o6zellikli lipopigment depo materyali birikimi s6z konusudur. Bu
materyal ultrastrukturel diizeyde farklilik gosterir. CLN1’e 6zgii tipik depozitler granuler ozmiyofilik
(GROD) profillerdir. Laboratuvarimizda, CLN1 geninin en sik gériilen mutasyonlari olan T75P, R122W ve
R151X mutasyonlari incelenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 3610

NCL Tip 2

Sinonim: Ceroid Lipofuscinosis, Neuronal, 2; CLN2, TPP1 Mutasyon Analizi, Jansky-Bielschowsky
Disease

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Kalitatif real timePCR

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Cocukluk c¢aginda en sik gorilen noérodejeneratif hastaliklar olan ndéronal ceroid
lipofusinozlar, klinik ve genetik olarak heterojen bir ndrodejeneratif hastalik grubudur. Otozomal resesif
kalitilir. Epileptik nobetler, ilerleyici psikomotor bozulma, demans ve gérme kaybi gozlenir. Hastalar
erken yasta kaybedilirler. Cocukluk ¢aginda noéronal seroid lipofusinozlarin en az yedi alt tipi
tanimlanmstir.

Intraselluler diizeyde otofloresan o6zellikli lipopigment depo materyali birikimi s6z konusudur. Bu
materyal ultrastrukturel diizeyde farklilik gosterir. CLNZ2’de genelde kurvilineer profiller izlenir.
Laboratuvarimizda, CLN2 geninin en sik goriilen mutasyonlari olan IVS5-1G>C ve R208X mutasyonlari
incelenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 3611

NCL Tip 3

Sinonim: Ceroid Lipofuscinosis, Neuronal, 3; CLN3, Neuronal Ceroid Lipofuscinosis, Juvenile; JNCL, CLN3
Mutasyon Analizi, Batten Disease, Vogt-Spielmeyer Disease, Spielmeyer-Sjogren Disease

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Kalitatif real time PCR

Referans Aralig:: -
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Kullanimi: Cocukluk caginda en sik goriilen noérodejeneratif hastaliklar olan ndéronal ceroid
lipofusinozlar, klinik ve genetik olarak heterojen bir nérodejeneratif hastalik grubudur. Otozomal resesif
kalitilir. Epileptik nobetler, ilerleyici psikomotor bozulma, demans ve géorme kaybi gozlenir. Hastalar
erken yasta kaybedilirler. Cocukluk caginda ndronal seroid lipofusinozlarin en az yedi alt tipi
tanimlanmistir.

Intraselluler diizeyde otofloresan 6zellikli lipopigment depo materyali birikimi s6z konusudur. Bu
materyal ultrastrukturel diizeyde farklilik gosterir. CLN3’de genelde parmak izi profilleri izlenir.
Laboratuvarimizda, CLN3 geninin en sik goriilen mutasyonu olan g.5373_6338 del965delesyonu
incelenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 3612

NCL Tip 6

Sinonim: Ceroid Lipofuscinosis, Neuronal, 6; CLN1, CLN6 Mutasyon Analizi, ge¢ infantil baslangich
noronal seroid lipofuksinozis

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 8 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Kalitatif real timePCR

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Cocukluk c¢aginda en sik goriilen nérodejeneratif hastaliklar olan noronal ceroid
lipofusinozlar, klinik ve genetik olarak heterojen bir nérodejeneratif hastalik grubudur. Otozomal resesif
kalitilir. Epileptik nobetler, ilerleyici psikomotor bozulma, demans ve gérme kaybi gozlenir. Hastalar
erken yasta kaybedilirler. Cocukluk caginda ndronal seroid lipofusinozlarin en az yedi alt tipi
tanimlanmstir.

Intraselluler diizeyde otofloresan ozellikli lipopigment depo materyali birikimi s6z konusudur. Bu
materyal ultrastrukturel diizeyde farklilik gosterir. CLN6’da klinik olarak tipik infantil baslangighh CLN2
klinik bulgular1 gézlenirken depo materyali mixed olup CLNZ ve CLN3’te goriilen kurvilineer ve parmak
izi profiller birlikte izlenir. Laboratuarimiza atipik infantil baslangich hastalig1 dntanisi ile refere edilen
hastalarda CLN6 geni kodlayan bolgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3486

NF1 Delesyon Duplikasyon Analizi

Sinonim: Norofibromatozis, Von Recklinghausen hastaligi, NF1 geni

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: MLPA

Referans Araligi: -

Kullanimi: Norofibromatozis, deri ve sinirleri tutan semptomlar yelpazesidir. Tip diinyasinda simdiye
dek bu belirgilerin en az sekiz tiiriine rastlanilmis olsa da, yalnizca ikisi belirgin bir bigcimde ayirt
edilebilmistir. Bunlar Nérofibromatoz tip 1 (NF1, Von Recklinghausen hastalig1) ve Norofibromatoz tip 2
(NF2) olarak adlandirilirlar. Nérofibromatoz 1'in siklig1 yaklasik 3.000 dogumda 1'dir Noérofibromatoz
tip 1 otozomal dominant aktarilir. Ancak, NF’li hastalarin yaklasik yarisinda taze mutasyon soz
konusudur. Yani anne-babasinin genlerinde mutasyon olmadig1 halde, annenin yumurtasinda veya
babanin sperminde veya déllenmeden sonra zigotta olusan bir mutasyon sonucu ilk kez o kiside hastalik
aciga cikmistir.
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Bir kiside NF1 tanisinin konulabilmesi i¢in asagidaki bulgulardan en az ikisi o kiside bulunmalidir: 6 ya
da daha ¢ok sayida, boyutlari ergenlik ¢agina girmemis insanlarda en az 5 mm, ergenlik cagini gecirmis
insanlarda ise en az 15 mm olan cafe au lait lekeleri, 2 ya da daha ¢ok sayida nérofibrom, koltukalti ya da
kasiklarda giller, optik glioma, lisch nodiilleri, birinci derece NF1’li akraba varligi ve kemik lezyonlari.
Hastaliktan sorumlu gen 17. Kromozomun q11.2 bandinda bulunan NF1 genidir. Bu genin {iriinii olan
norofibromin, hiicre biliyiimesinde rol oynamaktadir. Bu genin islev kaybina yol agan mutasyonlar ile
hastalik gelismektedir.

NF1 mutasyonlar icinde en yaygin goriilen mutasyonlar nokta mutasyonlardir, bunlar missense,
nonsense ve aylklanma (=splicing) hatalaridir. %4-5 oraninda ekzon delesyon/ duplikasyonlar1 %1
oraninda ise gen delesyonlar1 goriilmektedir. Mutasyonlarin tiim gene dagilmis olmasi nedeniyle
molekiiler tani icin ¢cogunlukla NF1 geninin biitlinii ile sekanslanmasi gerekmektedir.
Laboratuvarimizda Norofibromatoz tip 1 molekiiler tanisi i¢cin NF1 geninde tiim kodlayan bélgesinin dizi
analizi ile mutasyon saptanamayan hastalarda delesyon/ duplikasyon analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 4391

NF1 Genetik inceleme

Sinonim: Norofibromatozis, Von Recklinghausen hastaligi, NF1 geni

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 8 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Norofibromatozis, deri ve sinirleri tutan semptomlar yelpazesidir. Tip diinyasinda simdiye
dek bu belirgilerin en az sekiz tiiriine rastlanilmis olsa da, yalnizca ikisi belirgin bir bicimde ayirt
edilebilmistir. Bunlar Norofibromatoz tip 1 (NF1, Von Recklinghausen hastalig1) ve Norofibromatoz tip 2
(NF2) olarak adlandirilirlar. Norofibromatoz 1'in sikligi yaklasik 3.000 dogumda 1'dir Noérofibromatoz
tip 1 otozomal dominant aktarilir. Ancak, NF’li hastalarin yaklasik yarisinda taze mutasyon soz
konusudur. Yani anne-babasinin genlerinde mutasyon olmadigi halde, annenin yumurtasinda veya
babanin sperminde veya déllenmeden sonra zigotta olusan bir mutasyon sonucu ilk kez o kiside hastalik
aciga cikmistir.

Bir kiside NF1 tanisinin konulabilmesi i¢in asagidaki bulgulardan en az ikisi o kiside bulunmaldir: 6 ya
da daha ¢ok sayida, boyutlari ergenlik ¢agina girmemis insanlarda en az 5 mm, ergenlik cagini ge¢irmis
insanlarda ise en az 15 mm olan cafe au lait lekeleri, 2 ya da daha ¢ok sayida nérofibrom, koltukalti ya da
kasiklarda giller, optik glioma, lisch nodiilleri, birinci derece NF1’li akraba varlig1 ve kemik lezyonlari.
Hastaliktan sorumlu gen 17. Kromozomun q11.2 bandinda bulunan NF1 genidir. Bu genin iiriinii olan
norofibromin, hiicre biiylimesinde rol oynamaktadir. Bu genin islev kaybina yol acan mutasyonlari ile
hastalik gelismektedir.

NF1 mutasyonlari icinde en yaygin goriilen mutasyonlar nokta mutasyonlardir, bunlar missense,
nonsense ve aylklanma (=splicing) hatalaridir. %4-5 oraninda ekzon delesyon/ duplikasyonlar1 %1
oraninda ise gen delesyonlar1 goriilmektedir. Mutasyonlarin tiim gene dagilmis olmasi nedeniyle
molekiiler tani i¢in ¢ogunlukla NF1 geninin biitiinii ile sekanslanmasi gerekmektedir.

Laboratuarimizda Norofibromatoz tip 1 molekiiler tanisi icin NF1 geninin tiim kodlayan bélgesinin dizi
analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4260
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NF2 Genetik Inceleme

Sinonim: Norofibromatozis tip 2, NF2 geni

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 8 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Norofibromatozis, deri ve sinirleri tutan semptomlar yelpazesidir. Tip diinyasinda simdiye
dek bu belirgilerin en az sekiz tiiriine rastlanilmis olsa da, yalnizca ikisi belirgin bir bicimde ayirt
edilebilmistir. Bunlar Norofibromatoz tip 1 (NF1, Von Recklinghausen hastalig1) ve Norofibromatoz tip 2
(NF2) olarak adlandirilirlar. Norofibromatoz 2 sikligr yaklasik 1/40.000'dir Noérofibromatoz tip 2
otozomal dominant aktarilir.

NF2 kraniyal ve spinal sinirlerinizde kanserli olmayan tiimorlerin biiytimesine yol acar. NF2 ¢ocuklarda
nadirdir. NF2'nin neden oldugu tiimoérler genellikle sekizinci kraniyal sinirdeki akustik ndrinomlardir.
Bunlar denge zorluklar: ve isitme kaybina yol acabilirler. NF2 hastalarinda olusan baska bir timoér tipi
Schwannoma'lardir.

Hastaliktan sorumlu gen 22. Kromozomun q12 bandinda bulunan NFZ2 genidir. Bu genin iiriinii olan
norofibromin 2 (merlin) proteininin islev kaybina yol agcan NFZ geni mutasyonlar: ile hastalik
gelismektedir.

Laboratuarimizda Norofibromatoz tip 2 molekiiler tanisi icin NF2 geninin tiim kodlayan bdlgesinin dizi
analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4817

Nieman Pick Genetik Testi (NPC1, NPC2 ve SMPD1 Genleri)

Sinonim: Asit Sfingomyelinaz Eksikligi, lizozomal depo, SMPD1, NPC1, NPC2

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Kalitsal lizozomal depo hastaliklarindan biridir Genel olarak otozomal resesif kalitilir ve
merkezi sinir sisteminden baslayarak dokularda sfingomyelin ve kolesterolun birikmesi ile kendini
gosterir. Yasami tehdit eden hastaligin 3 tipi vardir. Tip A hastalar1 norolojik agidan siddetli vakalardir
ve genellikle 2-4 yasina kadar hastalarin 6liimiine sebeb olur. Tip B hastalari ise Tip A'nin aksine ndrolojik
bulgular icermez ve bu gruptaki hastalar ¢ocuklugun son evresine veya erken ergenlik dénemine kadar
yasayabilirler. Tip C grubundaki hastalarda belirtiler ilk 3 ayda ¢ikabilecegi gibi ergenligin son evresinde
de kendini gosterebilir, olgularin biiytik bir cogunlugunda noérolojik belirtiler 4-10 yaslar1 arasinda ortaya
¢ikar. SMPD1 geni mutasyonlari tip A ve tipB Nieman Pick hastaligina yol acarken, tip C NPC1 ve NPC2
genlerinin mutasyonlari ile gelisir. Laboratuarimiza Nieman Pick hastalif1 dntanisi ile refere edilen
hastalarda SMPD1, NPC1 ve NPCZ genlerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3630
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Parkinson Juvenil, PARK2

Sinonim: PRKN, PARKIN; Juvenil Parkinson hastalig1 gen analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiiri: EDTA’I tam kan

Numune Miktar: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: 6q26’da lokalize olup, somatik mutasyonlar1 akciger ve overin adenokarsinomlari ve Juvenil
Parkinson hastaligi (Tip II) (OMIM: 600116) ile iliskilidir. Tip II (Parkin tipi) juvenil Parkinson hastalig
genellikle 20-40 yas aras1t manifest hale gecen rijidite, bradikinezi ve istirahat tremoru ile karakterizedir.
Merkezimizde PARKZ gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4618

Parkinson Tip1l, SNCA

Sinonim: NACP, PARKINSON HASTALIGI TiP I GEN ANALIZI, PARKINSON HASTALIGI TiP IV GEN
ANALIZI, SYNUCLEIN, ALPHA

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamanai: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: 4q22.1’de lokalize olup, mutasyonlar1 Lewy cisimcikleri ile karakterize demans ve Tip I ile
Tip IV Parkinson hastaliklar1 (OMIM: 168601 ve 605543) ile iliskilidir. Tip [ (PARK1 lokus) Parkinson
hastaliginda ilk tespit edilen gen olup, kodladig1 protein olan alfa synuclein’in hastaligin etyolojisinde
santral rol oynadigina inanilmaktadir. Mutasyonlari idiopatik Parkinson hastaligi ile benzer semptomlara
sebep olur (L-Dopa cevabi, Lewy cisimcikleri gibi); ancak hastaligin ortaya cikis yasi bu mutasyonu
tasiyanlarda ortalama 46 olarak bildirilmektedir.

Merkezimizde SNCA gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4619

Parkinson Tip6, PINK1

Sinonim: PTEN-INDUCED PUTATIVE KINASE 1; PINK1 GEN ANALIZI, PARKINSON HASTALIGI TiP 6 GEN
ANALIZI, ERKEN BASLANGICLI PARKINSON HASTALIGI GEN ANALIZI

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: 1p36.12’de lokalize olup, mutasyonlari Tip 6 - Erken baaslangi¢h Parkinson hastaligt (OMIM:
605909) ile iligkilidir. Hastaligin bu tipi klinik bulgularn ile idiyopatik tipten ayirt edilemez; ancak
otozomal resesif kalitimi ve 40 yasindan 6nce manifest hale gecen semptom ve bulgulari ile farklilik arz
eder.

Merkezimizde PINK1 gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4620
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Parkinson Tip7, DJ1

Sinonim: PARK7 Geni; PARK7, Onkogen D] 1; DJ 1 Gen Analizi, Parkinson Hastalig1 Tip 7 Gen Analizi
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiiri: EDTA’I tam kan

Numune Miktar: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: 1p36.23’te lokalize olup, mutasyonlari Tip 7 - Otozomal Resesif Erken baslangi¢li Parkinson
hastaligt  (OMIM: 606324) ile iliskilidir. Hastaligin bu tipi gendeki homozigot veya kompound
heterozigot mutasyonlar sonucunda ortaya cikmaktadir.

Merkezimizde DJ1 gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4621

Parkinson Tip8, LRRK2

Sinonim: DARDARIN, LEUCINE-RICH REPEAT KINASE 2; LRRK2 gen analizi, Parkinson Hastalig1 Tip 8
Gen Analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: 12q12’de lokalize olup, mutasyonlar1 Tip 8 - Otozomal Dominant Parkinson hastalig
(OMIM: 607060) ile iliskilidir. Hastaligin bu tipi idiyopatik Parkinson hastaligi ile benzesmektedir. Yavas
progresyon gosteren asimetrik istirahat tremoru ve veya bradikinezi, rijidite, postural instabilite ve
ylriiylis anomalileri mevcuttur. Non-motor semptomlar da yine idiyopatik Parkinson hastalig1 ile benzer
siklikta gozlenir.

Merkezimizde LRRK2 gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4622

Parkinson Tip9, Kufor Rakeb Hastaligi

Sinonim: ATPase, TYPE 13A2; ATP13A2 Gen Analizi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: 1p36.13’de lokalize olup, mutasyonlari Tip 9 - Otozomal Resesif Parkinson hastaligi (OMIM:
606693) ile iliskilidir. Bu sendrom, nadir rastlanan bir juvenil - onset atipik Parkinson hastalig: tipidir.
Supranukleer goz bulgulari, spastisite ve demansla karakterizedir.

Merkezimizde ATP13A2 gen analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4623

Biyolojik Bilimler Arastirma Gelistirme ve Uretim A.S. T
Tunus Cad. No:95 Kavaklidere 06680 Ankara ) e
tel: (312) 468-7010 || faks: (312) 427-8174 % DUZEN

e-posta: || url: LABORATUVARLAR GRUBU Sayfa47 /71


mailto:info@duzen.com.tr
http://www.duzen.com.tr/

GELISIMSEL COCUK NOROLOJISINDE LABORATUVAR UYGULAMALARI

PAX6 Gen Analizi

Sinonim: PAIRED BOX GENE 6

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiiri: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: 11p13’te lokalize olan genin protein iiriinii okiiler geneziste rol oynayan bir transkripsiyon
faktoriidiir. mutasyonlar: Aniridi, Gec¢ baslangich kornea distrofisi ile birlikte seyreden katarakt, Optik
sinir kolobomu, Oktiler kolobom, Foveal hiperplazi, Gillespie sendromu, Keratit, “Morning glory” disk
anomalisi, Optik sinir hipoplazisi, Peter anomalisigibi kalitsal okiiler hastaliklara neden olur.
Merkezimizde PAX6 geni dizi analizi uygulanmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3497

Pompe Hastalig1 Genetik Test

Sinonim : Acid Alpha-Glucosidase Deficiency, Acid Maltase Deficiency, GAA Deficiency, GSD II,
Glycogenosis Type II, Glikojen Depo Hastalig1 Tip II

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Pompe hastaligi (OMIM#232300), otozomal resesif kalitilan, tip II glikojen depo hastaligidir.
Asit alfa glukozidaz (GAA) enzim aktivitesi ile taniya gidilen hastaliga sebep olan mutasyonlar da GAA
geninde(OMIM#606800) tespit edilmektedir. 17.kromozomun uzun kolunda lokalize gen 20 egzondan
ibarettir ve bugline kadar 150 tizerinde mutasyon HGMD veritabaninda tanimlanmistir. Genetik danisma,
reproduktif plan, taninin dogrulanmasi ve ailede izlenebilmesi amacli genetik test 6nerilmektedir.
Laboratuvar Kodu: 3258

Prader-Willi Metilasyon Analizi

Sinonim: PWS, SNRPN metilasyon defekti

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktary: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: MLPA

Referans Aralig: -

Kullanimi: Prader-Willi sendromu; mental retardasyon, boy kisalig, el ve ayaklarda kisalik, kas zayifligi,
cinsel organlarin gelisememesi ve oburluk olan hastalarda diisiiniilmelidir. Genellikle aile 6ykiisii yoktur.
Bu hastaliga sahip ¢ocuklarda kontrolsiiz yeme diirtiisiine bagh ciddi davranis bozukluklari goriilebilir.
Erkek ¢ocuklarda daha sik goriilmektedir. 15. kromozomdaki bir hatadan kaynaklanmaktadir. Hastalarin
%60-70’inde hastaliga babadan gelen 15. kromozomda bir bélgenin (15q11-13) kaybi1 yol agmaktadir.
%25 olguda ise hastaliga her iki 15. kromozomun da anneden alinmasi (maternal uniparental dizomi) yol
acar. %5 olguda primer metilasyon defekti vardir. Son 2 nedene bagh gelissen hastaliklarda tani i¢in
metilasyon analizi yapilmasi gerekmektedir. Bu nedenle, FISH ile 15q11-q13 kayb1 saptanmayan Prader-
Willi sendromu siiphesi olan hastalarda metilasyon analizi yapilmalhdir.
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Laboratuvar Kodu: 4663

Prader-Willi Sendromu (FISH)

Sinonim: PWS (FISH), 15q11-q13 delesyonu (FISH), SNRPN delesyonu (FISH), Del 15q11-q13 (FISH),
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiiri: Heparinli tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakli tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Prader-Willi sendromu; mental retardasyon, boy kisalig, el ve ayaklarda kisalik, kas zayifligi,
cinsel organlarin gelisememesi ve oburluk olan hastalarda diisiiniilmelidir. Genellikle aile 6ykiisti yoktur.
Bu hastaliga sahip ¢ocuklarda kontrolsiiz yeme diirtiisiine bagh ciddi davranis bozukluklar1 goériilebilir.
Erkek ¢ocuklarda daha sik goriilmektedir. 15. kromozomdaki bir hatadan kaynaklanmaktadir. Hastalarin
%60-70’'inde hastaliga babadan gelen 15. kromozomda bir b6lgenin (15q11-13) kaybi yol agmaktadir. Bu
nedenle, Prader-Willi sendromu siiphesi olan hastalarda FISH ile 15q11-q13 kaybi saptanir.
Laboratuvar Kodu: 4811

Prion Hastalig1 Genetik Analizi

Sinonim: PRION PROTEIN; PRNP, PRP, PRION-RELATED PROTEIN; PRIP

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA DiZI ANALIZI

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Prion adi verilen kiiciik molekiillerin santral sinir sisteminde birikimi sonunda, gelisen
hastaliga Prion hastalig1 ad1 verilir. Bu grupta yer alan hastaliklar, santral sinir sistemini tutar ve beyni
tahrip eder. Beyin, hastaligin ilerlemesiyle siingersi (spongiform) bir yapiya doéniisiir. Norolojik
semptomlar, myoklonik kasilmalar ve bunama goriiliir. insanda prion hastaliklar 3 sekilde ortaya cikar:
Kalitsal, edinsel ve sporadik. Kalitsal olanlar yaklasik %15’lik bir oran1 kapsar. PRNP geni 20p13’te
lokalizedir. Prion protein kodlar ve bazi ndrodfejeneratif spongioform ensefalopatilerden sorumludur.
Bunlar ailesel Creutzfeldt-Jakob hastaligi (C]D; 123400), Gerstmann-Straussler hastaligi (GSD; 137440),
ve fatal familial insomnia (FFI; 600072)’dan ibarettir.

Laboratuvar Kodu: 4629

Propionik Asidemi Genetik Testi (PCCA, PCCB genleri)

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Propionik asidemi; hiperglisinemi, hiperglisiniiri, ketotik hiperglisinemi ile seyreder.
Amonyak yiikselir. Kusma, asidoz ve konviilziyon goriiliir. Propionil-CoA karboksilaz enzim defekti ile
gelisir.Tedavide Karnitin verilir. Yanit vermeyenlere protein kisitlanir. Otozomal resesif kalitilir.
Tasiyiciligin saptanmasi saptanmasi ve prenatal tani genetik test ile mimkiindiir. Propionil-CoA
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karboksilaz enzimi PCCA ve PCCB genleri tarafindan kodlanan iki altbirimden olusur. Tanida PCCA ve
PCCB genlerinin dizi analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 2236

PRRTZ2 Geni Dizi Analizi

Sinonim: Epizodik Kinesijenik Diskinezi Tip 1, Paroksismal Kinesijenik Diskinezi

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Paroksismal Kinesijenik Koreaatetoz (PKC), tekrarlayici kisa ataklarla seyreden ve otozomal
dominant aktarilan norolojik bir hastaliktir. Ataklar, ani bir istemli hareketin tetikledigi istemsiz hareket
seklinde gozlenir ve genellikle cocukluk veya erken eriskin doneminde baslar. Distonik posttir, korea ve
atetoz seklinde gozlenen bulgular yas ilerledik¢ce daha agir seyreder. Karbamazepin ve fenitoin gibi
antikonviilzan tedaviye iyi yanit verir. En sik goriilen paroksismal hareket bozuklugu olan Paroksismal
Kinesijenik Diskinezi 16p11’de yerlesik olan PRRT2 geninin heterozigot mutasyonlari ile gelismektedir.
Ayni genin mutasyonlar1 benign familial infantil nébet tip 2 ve Infantil konviilsiyonla seyreden
Paroksismal Kinesijenik Diskinezi tablosuna da neden olur.

Laboratuarimizda PRRTZ geninin tiim kodlayan bélgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4819

PTEN Nokta Mutasyonlari

Sinonim: Phosphatase and tensin, BZS, DEC, GLM2, MHAM, MMAC1, PTEN1, TEP1

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: Taze doku, parafin doku, EDTA’1 tam kan

Numune Miktar:: Doku:5pum’lik 5 kesit, kan: mor kapakl tiipte enaz 5 ml.

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimu: PTEN geni, PI3K/Akt sinyal yolagi ile baglantili bir fosfataz kodlar. Bu yolak bilinen en énemli
kanser onciillerindendir ve DNA tamiri, genomik instabilite, kok hiicre yenilenmesi, hiicresel yaslanma
ve metastazla iligkilidir. Timor supresor olarak tanimlanmis olan PTEN bircok kanserde siklikla
mutasyona ugrar. Fonksiyonunun kaybina yolagan mutasyonlari, kalitsal kanser sendromlar1 yanisira
sporadik solid doku kanserlerine de yol agar. Neden oldugu kalitsal kanser/kansere yatkinlik
sendromlar1: Bannayan-Riley-Ruvalcapa sendromu, Cowden sendromu, 10923 delesyon sendromu,
infantil form juvenil polipozis sendromu, Makrosefali/otizm sendromu, Lhermitte-Ductos sendromu ve
Proteus sendromudur. Laboratuarimiza bu inceleme i¢in tiim gen dizi analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 3735

Rett Sendromu

Sinonim: MECP2 Mutasyonlari
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra
Numune Tiirii: EDTA’ tam kan
Numune Miktari: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip
Calisma Yontemi: DNA dizi analizi
Referans Araligi: -
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Kullanimi: Rett sendromu ilerleyici norolojik bir hastaliktir. Genelde kadinlar etkilenir. Insidansi
1/10000 olarak bilinmektedir. 6-18 ay normal gelisim siirecinden sonra etkilenmis ¢ocuklar, hedefli el
kullanimi, konusma yetenegini ve bas dondiirmede azalma gibi kazanilmis becerilerini kaybederler.
Sosyal davranislari bozulur. Kizlarin ¢cogunda epilepsi ve el ogusturma hareketi gelisir. Rett sendromu
vakalarinin %80’'inden fazlasinda MECP2 gen mutasyonu saptanmaktadir. Bu nedenle Rett sendromu
klinik siiphesi olan hastalarda MECP2 geni dizi analizi yapilmaktadir.

Bunun yaninda, otizm nedenleri icinde %0,5 siklikta yer aldig1 i¢in igin baska herhangi bir bulgusu olmasa
bile otistik hastalarda da yapilmasi 6nerilir.

Laboratuvar Kodu: 6118

Rett Sendromu MECPZ2 Delesyon Analizi

Sinonim:MECP2 Delesyon Analizi

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numunemiktari:5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi:MLPA

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Rett sendromu ilerleyici norolojik bir hastaliktir. Genelde kadinlar etkilenir. Insidansi
1/10000 olarak bilinmektedir. 6-18 ay normal gelisim stlirecinden sonra etkilenmis ¢cocuklar, hedefli el
kullanimi, konusma yetenegini ve bas dondiirmede azalma gibi kazanilmis becerilerini kaybederler.
Sosyal davraniglar1 bozulur. Kizlarin ¢ogunda epilepsive el ogusturma hareketi gelisir. Rett sendromu
vakalarinin %80’inden fazlasinda MECP2 gen mutasyonu saptanmaktadir. Bu nedenle Rett sendromu
klinik siiphesi olan hastalarda MECPZ geni dizi analizi yapilmaktadir. Delesyon taramasi bu gen icin ilgili
endikasyonda ilk basamak test olarak dahi 6nerilebilir; nitekim bu genle ilgili HGMD veritabaninda
tanimli mutasyonlarin %70’ini delesyon ve duplikasyonlar olusturmakta ve bunlarin da yarisi bu analizin
kapsamina giren gros delesyonlardan ibaret olmaktadir.

Bunun yaninda, otizm nedenleri icinde %0,5 siklikta yer aldig1 i¢in i¢in baska herhangi bir bulgusu olmasa
bile otistik hastalarda da yapilmasi 6nerilir.

Laboratuvar Kodu: 3313

SCA Paneli (Tip 1,2,3,6,7)

Sinonim: Spinoserebellar ataksi, otozomal dominant, ATXN1 geni, ATXNZ2 geni, ATXN3 geni, CACNA1A
geni, ATXN7 geni

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
bagl olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir ndrodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular birbirleri ile biiyiik oranda 6rtiistiigii i¢cin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklari toplumlara gore degismekle birlikte, 30 yas tizerinde baslayan
dominant kaliimli SCA’larin %60’1indan fazlasim SCA1, 2, 3, 6 ve 7 olusturmaktadir. Bu nedenle
laboratuarimizda Otozomal dominant SCA 6ntanisi olan hastalarda ATXN1, ATXN2, ATXN3, CACNA1A ve
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ATXN?7 genlerindeki CAG tekrar sayilarinin saptanmasi i¢in, sirasi ile belirtilen genlerin 8, 1, 12, 48, ve 3.
ekzonlarinin dizi analizi yapilmaktadir.
Laboratuvar Kodu: 3619

SDHB Geni Dizi Analizi

Sinonim: Paraganglioma tip 4, Cowden senromu tip 2, Feokromasitoma, Gastrointestinal stromal timdr
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiiri: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Mitokondri icinde ¢alisan stiksinat dehidrogenaz enziminin (kompleks II) altbirimlerinden
olan iron sulfur proteini kodlayan SDHB geni; 1.kromozomun kisa kolunda (1p36.13) yer alir.
Heterozigot mutasyonlar1 ile Paraganglioma tip 4, Cowden senromu tip 2, Feokromasitoma,
Gastrointestinal stromal tiimor gelismektedir.

Laboratuarimizda SDHB geninin tiim kodlayan bélgelerinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4818

SGCG Geni Dizi Analizi

Sinonim: Limb Girdle Tip 2C, LGMD2C

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: SGCG geni gama sarkoglikan proteinin kodlar. Kas hiicrelerinde iskelet matriksinde bulunan
ve distrofin proteini ile iletisimi olan bu proteinin defektinde erken yasta baslayan ve otozomal resesif
aktarilan muskular distrofi tipleri ve 6zellikle limb-girdle tip 2C (LGMD2C) gelisir. Laboratuarimiza limb-
girdle tip 2C ya da ¢ocukluk ¢agi resesif gecisli muskular distrofi dntanisi ile refere edilen hastalarda SGCG
geni dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3633

SMA Mutasyon Analizi

Sinonim: Spinal miiskiiler atrofi Mutasyon Analizi, SMN geni delesyon analizi, ekzon 7 delesyonu SMA,
ekzon 8 delesyonu SMA

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamani: 14 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: PCR-RFLP

Referans Aralig: -

Kullanimi: Otozomal resesif kalitilan kol ve bacak kaslarindaki atrofi veya zayifliga (omurilik 6n boynuz
hiicrelerindeki dejenarasyon sonucu) yol acan hastalik 6000-10000’de bir gériiliir. Uc tipi vardir: Tip 1:
Yenidogan doneminde baslar, hastalar 2 yasindan 6nce genellikle solunum sistemi enfeksiyonlarina bagh
kaybedilirler. Tip 2: Klinik belirtileri daha azdir, 18. aydan 6nce ortaya ¢ikar. Yardimsiz oturabilirler ama
asla ytriiyemezler. Tip 3: 18 aydan itibaren belirtileri ortaya c¢ikar. Yiriiyebilirler ve yardimsiz uzun siire
yasayabilirler.
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Hastaliktan sorumlu gen 5. kromozomda iki kopya olarak bulunan SMN genidir. Yaklasik %94 hastada bu
genlerden telomerik olanin bir bolgesi (ekzon 7) kaybolmaktadir. Bu nedenle, SMA bulgular1 gosteren
hastada ilk olarak SMA delesyon analizi yapilir.

Laboratuvar Kodu: 3098

SMA Tasiyicilik Analizi

Sinonim: Spinal Muskular Atrofi, SMN, delesyon, heterozigot

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: MLPA

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Otozomal resesif kalitilan hastalik omurilik 6n boynuz hiicrelerindeki dejenarasyon sonucu
kol ve bacak kaslarindaki atrofi veya zayifliga yol acar. Hastaliktan sorumlu gen 5. kromozomda iki kopya
olarak bulunan SMN genidir. Yaklasik %94 hastada telomerik SMN geninin bir bdlgesi (ekzon 7)
kaybolmaktadir. Hasta ¢ocugun anne ve babasi yiiksek ihtimalle tasiyicidir. Anne ve babanin
tasiyiciliginin saptanmasi, ailenin daha sonraki gebeliklerinde dogum 6ncesi taniy1 miimkiin kilmaktadir.
Bu test, hasta ¢ocugunda delesyon saptanan ya da ailede benzer hastalifin oldugu ancak hasta bireye test
yapilamadigl durumlarda aileye sonraki gebelikler icin dogum 6ncesi tani sansinin saglanabilmesi amaci
ile yapilmaktadir. Test, hastalik icin tasiyici olma ihtimali olan anne ve babaya birlikte uygulanmaktadir.
Bu ¢alismanin gebelik baslamadan énce tamamlanmasi 6nerilir.

Laboratuvar Kodu: 6120

Smith-Magenis Sendromu (FISH)

Sinonim: 17p11.2 delesyonu, del 17p11.2

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktar:: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakl tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Psikomotor ve fiziksel gelisme geriligi, konusmanin gecikmesi, kaba ses, tipik yiiz
gorunimune sahip hastalardir. Hastalarin %90’inda hastaligin nedeni 17. kromozomun p11.2 bélgesinin
kaybidir. Smith Magenis sendromu stiphesi olan hastada 17 p11.2 delesyonunun saptanmasi i¢in FISH
incelemesi yapilir.

Laboratuvar Kodu: 5782

SOD1 Geni Dizi Analizi

Sinonim: Amiyotrofik Lateral Skleroz, ALS

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: Amiyotrofik Lateral Skleroz (ALS) beyin ve spinal kordun iist ve alt motor néronlarinda
dejenerasyonla karakterize ilerleyici bir hastaliktir. Hastalik, merkez sinir sisteminde, omurilik ve beyin
sapinda motor hiicrelerin (néronlar) kaybina bagh olarak ortaya ¢ikar. Ust motor néron tutulusu sonucu
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(ekstremitelerde katilik, hiperrefleksi, emosyonel labilite) ve alt motor néron tutulusu sonucu (kol ve
bacaklarda asimetrik giicsiizliik, kaslarda erime, kramplar, kaslarda seyirme, yorulma, konusma ve
yutma gli¢liigii) olusan bulgularin gesitli birlesimleri klinik tabloyu belirlemektedir. Hastaligin % 90-95"1
sporadik, % 3-10’u ailesel olarak ortaya cikar. Klinik bulgular genellikle 50- 60 yaslarinda baslar. Ailesel
olgularda hastalik baslangi¢ yas1 daha erkendir. Ailesel ALS olgularin %20’sine, sporadik olgularin % 1-
5’inde ve tiim ALS hastalarinin %2’sine 21. kromozom iizerindeki Cu-Zn, Superoksid Dismutaz (SOD1)
genindeki mutasyonlarin neden oldugu diisiiniilmektedir. SOD1 geninin 150’den fazla tip mutasyonu
tanimlanmistir. Laboratuarimiza ALS oOntanisi ile gonderilen hastalarda SOD1 tim gen dizi analizi
yapilmasi dnerilmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4661

Sotos Sendromu (FISH)

Sinonim: NSD1 delesyonu, 5q35 delesyonu, del 5q35, serebral gigantizm

Calisma Zamani: Hergiin

Sonuc¢ Verme Zamanti: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakli tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: NSD1 geni mutasyonlari ile gelisen mental retardasyon ve hizli biiyiime bulgulari gésteren
serebral gigantizmdir. Sotos sendromu siiphesi olan hastada 5q35°’te lokalize olan NSD1 geni
delesyonunun saptanmasi i¢in FISH incelemesi yapilir.

Laboratuvar Kodu: 2391

Sotos NSD1 Geni Dizi Analizi

Sinonim: NSD1 geni mutasyonlari, serebral gigantizm

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 60 giin sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar:: 5Sml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: NSD1 geni mutasyonlari ile gelisen mental retardasyon ve hizli bliyiime bulgular1 gésteren
serebral gigantizmdir. Sotos sendromuna NSD1 geninin delesyonu veya nokta mutasyonlar1 neden
olmaktadir. FISH ile delesyon saptanmayan olgularda genin DNA dizileme ile incelenmesi onerilir.
Laboratuvarimizda FISH yontemiyle delesyonlarin incelenmesi (test kodu:2391) yani sira NSD1 geninin
kodlayan bolgeleri dizi analizi metodolojisiyle incelenmektedir.

Laboratuvar Kodu: 4057

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 1

Sinonim: Spinoserebellar ataksi, otozomal dominant, ATXN1 geni.

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
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bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular1 birbirleri ile biiyiik oranda ortiistiigii i¢cin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklari toplumlara gére degismekle birlikte, merkezimizde SCA 1, 2, 3,
6,7,8,10,12, 17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3914

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 2

Sinonim : Spinoserebellar ataksi, ATXN2 geni.

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X'e
bagl olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular birbirleri ile biiyiik oranda ortiistiigii icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi acisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklari toplumlara gére degismekle birlikte, merkezimizde SCA 1, 2, 3,
6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3913

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 3

Sinonim : Spinoserebellar ataksi, ATXN3 geni. Machado-Joseph Disease; M]D

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir ndrodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular birbirleri ile biiylik oranda ortiistiigli icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA’larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklar1 toplumlara gore degismekle birlikte, merkezimizde SCA 1, 2, 3,
6,7,8,10,12, 17 ‘ye yonelik ilgili ekzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3915

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 6

Sinonim : Spinoserebellar ataksi, CACNAIA geni.
Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra
Numune Tiirii: EDTA’ tam kan
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Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular1 birbirleri ile biiytik oranda ortiistiigii icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklar1 toplumlara gore degismekle birlikte, merkezimizde SCA
1,2,3,6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3916

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 7

Sinonim : Spinoserebellar ataksi, ATXN7 geni.

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’6 tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir ndrodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular1 birbirleri ile biiyiik oranda ortiistiigii icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkl altgruplarinin sikliklar1 toplumlara gore degismekle birlikte, merkezimizde SCA
1,2,3,6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3917

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 8

Sinonim : Spinoserebellar ataksi, ATXN8 geni.

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanim: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X'e
bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular birbirleri ile biiylik oranda ortiistiigii icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklar1 toplumlara goére degismekle birlikte, merkezimizde SCA
1,2,3,6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.
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Laboratuvar Kodu: 4630

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 10

Sinonim : Spinoserebellar ataksi, ATXN10 geni.

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar1: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
bagl olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular: birbirleri ile biiyiik oranda ortiistiigii icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi acisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklar1 toplumlara gore degismekle birlikte, merkezimizde SCA
1,2,3,6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4631

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 12

Sinonim: Spinoserebellar ataksi, PPPZR2B geni.

Sonu¢ Verme Zamani: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: Dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X’e
bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir ndrodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular birbirleri ile biiyiik oranda ortiistiigii icin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklar1 toplumlara goére degismekle birlikte, merkezimizde SCA
1,2,3,6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4632

Spinoserebellar Ataksi (SCA) Tip 17

Sinonim: Spinoserebellar ataksi, HUNTINGTON DISEASE-LIKE 4; HDL4, TBP geni.

Sonu¢ Verme Zamanti: 3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’ tam kan

Numune Miktar:: 5-10 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yéntemi: Dizi analizi

Referans Araligi: -

Kullanimi: Ataksi, beyincik, omurilik veya periferik duyusal kayiplardan kaynaklanan denge ve
koordinasyon kaybidir. Ataksiler, kalitsal olabilir. Kalitsal ataksiler, otozomal dominant/resesif veya X'e
bagh olarak kalitilabilir. Otozomal dominant olarak kalitilan Spinoserebellar ataksi (SCA) prevalansi
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3/100.000 olarak belirlenmistir. Genetik ve klinik olarak heterojen yapiya sahip bir nérodejeneratif
hastalik grubuolan SCA alt tiplerinin klinik bulgular birbirleri ile biiyiik oranda ortiistiigii i¢cin sadece
klinik 6zelliklere dayanilarak SCA tiplendirmesinin yapilmasi miimkiin degildir. Bu nedenle SCA"larin
genetik etyolojilerinin belirlenmesi, bu hastalik grubunun tanimlanmasi ve siniflandirilmasi agisindan
onemlidir. Farkli altgruplarinin sikliklar1 toplumlara gore degismekle birlikte, merkezimizde SCA
1,2,3,6,7,8,10,12,17 ‘ye yonelik ilgili egzonlarin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4633

SURF1 Dizi Analizi

Sinonim: Leigh sendromu, infantil subakut nekrotizan ensefalit, Surfeit-1, COX defekti

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 4 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar1: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimui: Leigh sendromu erken siit cocuklugu doneminde nobet, gelisme geriligi, hipotoni, solunum
bozukluklar1 ve laktik asit yiiksekligi ile karakterize bir mitokondrial ensefalomyopatidir. Cogunlukla
infantil tipi goriilmekle beraber cocukluk ve eriskin tipleri de bulunmaktadir. Genetik gecis biyokimyasal
defekte gore heterojenite gosterir. En sik “sitokrom c oksidaz” eksikligi sonucu ortaya c¢ikar. Otozomal
resesif aktarilan bu COX defektlerinden bir tanesi de SURF1 geni mutasyonlar: ile gelismektedir.
Laboratuarimizda SURF1 geninin tiim ekzonlarinin dizi analizi yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 3874

Tay- Sachs Hastalig1 Genetik Testi (HEXA Geni)

Sinonim: Gm2 gangliosidozis, HEX A mutasyonu, Hekzosaminidaz A mutasyonlari

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar:: 5 ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA dizi analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Tay Sachs, bir lipid depo hastaligidir. Gm2 gangliosidleri ganglion hiicrelerinde birikir. Hasta
bebekler dogduklari zaman gayet saglikli goriiniistedirler. Dogumdan yaklasik 6 ay sonra -sesten abartili
tirkme, kavrama yeteneginde azalma ve korliik gibi-semptomlar goriilmeye baslar. Bu hastalig tasiyan
cocuklar 3-5 yaslar arasinda kaybedilirler.

Glikolipidlerin sentezlenmesinde diizenleyici olan a-hexosamidaz enzimini kodlayan ve 15. kromozomda
(15g23) bulunan HEXA genindeki mutasyonlar sonucu hastalik gelisir. Yaklasik 35 kb uzunlugunda olan
gen 14 exon icerir. Laboratuvarimizda Tay Sachs bulgular1 gésteren hastalarda HEXA tiim gen dizi analizi
yapilmaktadir.

Laboratuvar Kodu: 4827

TWIST1 Delesyon Duplikasyon Analizi
Sinonim: TRANSCRIPTION FACTOR TWIST; TWIST
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA’I tam kan

Numune Miktar: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip
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Calisma Yontemi: MLPA

Referans Aralig: -

Kullanimi: Bebek dogdugu zaman kafatasi birbiriyle baglantili bircok kii¢iik kemiklerden olusur ki bu
baglantilara siitiir denir. Beyin biiyiidiikce siitlirlerin simetrik biiylimeye izin vermesi gerekir. Herhangi
bir sebepten dolay1 bir veya daha fazla siitiir kapali ise beyin gelisimini etkiler. Bu duruma
kraniyosinositoz denir. Bazi durumlarda bu genetiktir ve baska gelisim problemleri de goriilebilir.
7p21.1’de lokalize olan TWIST geni mutasyonlari, delesyon ve duplikasyonlar1 bu durumun gelisimine
yol acan genetik faktorlerden birisidir. Literatiirde Craniosynostosis, type 1 (OMIM: 123100), Robinow-
Sorauf syndrome (OMIM: 180750), Saethre-Chotzen syndrome (OMIM: 101400) ve Saethre-Chotzen
syndrome with eyelid anomalies (OMIM: 101400) olarak isimlendirilen hastaliklar ile iligkilidir.
Laboratuvar Kodu: 4248

TWIST1 Mutasyon Analizi

Sinonim: TRANSCRIPTION FACTOR TWIST; TWIST

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 2-3 hafta sonra

Numune Tiirii: EDTA' tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabi: Mor kapakl tiip

Calisma Yontemi: DNA Dizi Analizi

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Bebek dogdugu zaman kafatasi birbiriyle baglantili bircok kiiciik kemiklerden olusur ki bu
baglantilara siitiir denir. Beyin biiyiidiikce siitlirlerin simetrik biiylimeye izin vermesi gerekir. Herhangi
bir sebepten dolay1 bir veya daha fazla siitlir kapali ise beyin gelisimini etkiler. Bu duruma
kraniyosinositoz denir. Bazi durumlarda bu genetiktir ve baska gelisim problemleri de goriilebilir.
7p21.1'de lokalize olan TWIST geni mutasyonlari bu durumun gelisimine yol acan genetik faktérlerden
birisidir. Literatiirde Craniosynostosis, type 1 (OMIM: 123100), Robinow-Sorauf syndrome (OMIM:
180750), Saethre-Chotzen syndrome (OMIM: 101400) ve Saethre-Chotzen syndrome with eyelid
anomalies (OMIM: 101400) olarak isimlendirilen hastaliklar ile iligkilidir.

Laboratuvar Kodu: 3230

Williams Sendromu (FISH)

Sinonim: Elastin geni delesyonu, del 7q11.23, 7q11.23 delesyonu

Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra

Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakl tiip

Calisma Yoéntemi: FISH

Referans Aralig: -

Kullanimi: Zihinsel gelisme geriligi, dogustan kalp hastaliklari, gevsek eklem hareketleri ve tipik yiiz
goriinimii (basik burun koki, birbirine yakin ve c¢ekik gozler, yiiksek damak gibi) olan ¢ocuklarda
Williams sendromundan siiphelenmek gerekir. Hastalar gec yiiriirler, denge saglamakta zorlanirlar. 7.
kromozomdaki Elastin geninin hatalari hastaliga yol acar. FISH ile 7q11.23’te bu genin kaybina bakilir.
Laboratuvar Kodu: 5792

Wolf-Hirschhorn Sendromu (FISH)

Sinonim: WHS, 4p16.3 delesyonu, del 4p16.3
Calisma Zamani: Hergiin

Sonu¢ Verme Zamani: 1 hafta sonra
Numune Tiirii: Heparinli tam kan

Biyolojik Bilimler Arastirma Gelistirme ve Uretim A.S. T
Tunus Cad. No:95 Kavaklidere 06680 Ankara ) e
tel: (312) 468-7010 || faks: (312) 427-8174 % DUZEN

e-posta: || url: LABORATUVARLAR GRUBU Sayfa59 /71


mailto:info@duzen.com.tr
http://www.duzen.com.tr/

GELISIMSEL COCUK NOROLOJISINDE LABORATUVAR UYGULAMALARI

Numune Miktar1: 3ml

Numune Kabu: Yesil kapakli tiip

Calisma Yontemi: FISH

Referans Aralig:: -

Kullanimi: Wolf Hirschhorn sendromlu (WHS) hastalarda; agir mental retardasyon, epileptik nobetler,
hipotoni ve tipik yliz gériinlimii vardir. Dogum 6ncesi donemde fetal hareketlerde zayiflik fark edilebilir.
Yarik damak/dudak, balik agzi, kii¢lik cene veya asimetrik kafa yapisi dikkat ¢ekebilir. Kalp hastaliklar,
sik solunum yolsu enfeksiyonu gozlenir.Genellikle mikroskopik diizeyde gozlenen 4. kromozomdaki
p16.3 bolgesinin kaybi hastalida neden olur. 4p16.3 delesyonunun saptanmasi i¢in FISH incelemesi
yapilir.

Laboratuvar Kodu: 5794

IMMUNOHISTOKIMYA TABANLI TANI TESTLERIMIZ

Limbik Ensefalit Paneli

Sinonim: -

Calisma Zamani: Pazartesi

Sonu¢ Verme Zamani: Cuma

Numune Tiirii: Serum

Numune Miktar:: 3ml kan (1 ml serum)

Numune Kabi: Kirmizi kapakli tiip

Numune Saklama ve Génderimi: Soguk ortam

Calisma Yoéntemi: [FA

Referans Araligi: Negatif

Kullanimu:

Limbik ensefalit genellikle temporal lobu, 6zellikle mesiotemporal bolgeyi tutan bir hastaliktir. Limbik
sistem icerisinde bulunan bu bélge, hafiza, duygudurum, davranis ve koku alma ile ilgili bir bolgedir. Bu
nedenle hastalarda baslangicta kisilik degisikligi, depresyon, haliisinasyon, kaygi, unutkanlik gibi
psikiyatrik bulgular izlenebilir. Hastalik ilerledik¢e nérolojik bulgular belirginlesir epileptik nébetler,
bilin¢ kayb1 hatta felcler gelisebilir. Bazi hastalarda belirtiler haftalar i¢inde ilerlerken bazi hastalarda
birkag giin icinde biling kayb1 meydana gelebilir.

Limbik ensefalit enfeksiyonlarla, metabolik hastaliklarla, beyin vaskiiliti ve tiimorlerle karisabilir. Bunlar
icinde en sik olan1 herpes simpleks ensefalitidir. Ayrica, Creutzfeld-]Jacob (deli dana) hastaligl, Hashimoto
ensefa-lopatisi, Wernicke-Korsakoff hastaligi, prog-resif multifokal ensefalomiyelit de limbik ensefalite
benzer bulgular yapabilir.

Limbik ensefalit temelde limbik hiicrelerdeki bazi proteinlere karsi olusan, bu proteinlere baglanarak
gorevlerini yapmalarini engelle-yen antikorlar nedeni ile olusur. Bu antikor-larin olusmasinda daha cok
bazi kanserler suclanmaktadir. Limbik bolge hiicrelerinin evrimsel kdkenleri ile ayni kanser hiicrelerine
kars1 harekete gecen bagisiklik sisteminin kanser hiicrelerini yok etmek icin yaptig1 antikorlar limbik
sistem hiicrelerine de zarar verip, limbik ensefalite neden olmaktadir. Kanserle iliskilendirilen bu tiir
limbik ensefalite “paraneoplastik limbik ensefalit” ismi verilmektedir. Paraneoplastik limbik
ensefalitlerin biiylik bir kisminda psikiatrik ve nérolojik bulgular kanserin kendisine ait bulgulardan 6nce
¢ikabilir ve kanser habercisi olabilir. Paraneoplastik limbik ensefalitlere neden olan kanserler siklik
sirasina gore kiiciik hiicreli akciger kanseri, meme, testis kanseri, lenf kanseri, over ve timus bezi
kanserleridir. Bunun disinda nadiren baska organlarin kanserlerinde de limbik ensefalit ortaya cikabilir.
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Anti-noronal
antikorlar

Limbik Ensefalit Antikorlar1

Anti-Hu VolFaj bagimli  kalsiyum kanal
antikoru

Anti-Yo VolFaj bagimli potasyum kanal
antikoru

Anti-Ri CASPR2

Anti-Ma2/Ta LGI1

Cv2 AMPA 1/2

Amfifizin NMDA

Zinc3 GABA B1/B2

Anti-Tr

Anti-Titin

GAD

Bazi hastalarda ise hi¢ kanser bulunmadig: halde ndéronal antikor pozitifligi ve limbik ensefalit bulgular:
olabilir. Kanser olmayan hastalarda meydana gelen limbik ensefalitin nedeni hala bilinmemektedir.
Ancak bu hastalarinda 5 yillik stirede kanser gelisme ihtimali oldugunu goértisii vardir ve bu hastalar 5 y1l
stire ile kanser acisindan gézlem altina alinmahdirlar.

Laboratuvar Kodu: 3570

Miyozit Paneli

Sinonim: -

Calisma Zamani: Hergiin

Sonug¢ Verme Zamani: Ertesi

Numune Tiirii: Serum

Numune Miktar:: 3ml kan (1 ml serum)

Numune Kabi: Kirmizi kapakl tiip

Numune Saklama ve Génderimi: Soguk ortam

Calisma Yontemi: Immunoblot

Referans Araligi: Negatif

Kullanimi: Miyosit kaslarn iltihabina verilen genel bir isimdir. Herediter, enfeksiyonlarla tetiklendigine
ve immun sistem hastaliklarina bagli olarak gelistigine dair dusiinceler vardir. Noninflamatuar miyopati
sebepleri icinde néromiiskiiler hastaliklar, endokrin, metabolik hastaliklar mevcuttur. Hastalar, siklikla
yorgunluk, ates, miyaljiler gibi nonspesifik yakinmalarla hekime basvururlar. Anamnez, iyi bir fizik
muayene, laboratuvar ve patoloji incelemeleri sonucu ile tanisi konur. Cogunlukla iist kol ve iist bacak
kaslarinda agr1 ve giderek gii¢ kaybi ile ortaya c¢ikar. Hastalar algcak bir koltuktan ve merdivenlerden
cikamaz olurlar. ilerleyici bir hastalik olup solunum kaslarini da etkileyebilecegi icin tedavi acildir ve cok
iyi yapilmahdir.

2004’den sonra kullamlan, inflamatuar kas hastahklarmin |G

siniflandirilmasi: Anti-Jo1 Anti- MDAS

Tip I: Erigkin polimiyoziti (PM) Anti-PL-7 Anti- NXP2

Tip II: Erigkin dermatomiyoziti (DM) Anti-PL-12 | Anti- EJ

Tip III: Malignite ile birlikte inflamatuar miyozit Anti-SRP Anti- SAE

Tip IV: Cocukluk ¢agi PM veya DM Anti-Mi2 Alfa_| Anti- Ku

Tip V: Kollajen vaskiiler hastaliklar ile birlikte miyozit (overlap |-Anti-Mi2Beta | Anti- ULRNP
Anti- TIFlg | Anti- PM/SCL

sendromu)
Tip VI: Digerleri inkliizyon cisimcigi miyoziti, eozinofilik ve lokalize nodiiler miyozit

Myozitlerin, otoimmun hastaliklar ve Maligitelerle birlikte goriilme siklig1 da fazladir.
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Tanida da kullanilan fizik muayene EMG, biyokimyasal tetkikler ve kas biyopsisi kriterleri disinda
otoimmun hastaliklar acisindan miyosit spesifik antikorlar ¢alisilabilir.

Miyozit spesifik otoantikorlarin DM ve PM’nin patofizyolojisinde spesifik rolleri oldugu konusunda artan
diisiinceler mevcuttur. Yaklasik hastalarin % 30’unda pozitif bulunurlar.

(1) Anti sentetazlar: Anti-Jo-1(histidil- tRNA sentetaz), Anti-PL-7, Anti-PL-12. Bu antikorlarinin
varliginda antisentetaz sendromu diistiniilir.

(2) Anti- SRP (intraselliiler signal recognition partikiil). SRP yeni sentezlenen proteinlerin endoplazmik
retikuluma tasinmasinda rol oynar. Anti -SRP antikorlar1 cogunlukla PM’de bulunur, agir miyopati ve
kontrolii zor agresif hastalikla birlikte bulunur. Anti SRP sendromu ile iliskilidir.

(3) Anti- Mi-2: Bu antikorlar, transkripsiyonel aktivasyonda rolii olan helikaz’a kars1 gelismistir. DM’li
hastalarda Asyalilarda %7, Orta Amerikada %30 oraninda goriiliir. Akut baslangicli, glines goren yerlerde
eritem ve sal isaretinin bulundugu klasik DM’lerde goriiliir. Ayrica paraneoplastik myozitlerde de
pozitifligi gozlenebilir. Ayriminda Mi2 a (Alfa) ve Mi2 ( (Beta) kullanilabilir. Mi2  (Beta) formu
paraneoplastik miyozitlerle (Kolon ve meme kanserinde gézlenen) iliskilendirilmektedir.

(4) Anti- TIF1g: (Transcriptional intermediary factor 1_gama)DM hastalari i¢in spesifik kabul edilen bir
antikordur. %58 vakada paraneoplastik DM (0rn. Pankreatik Karsinoma) nedeniyle pozitiflik
saptanmaktadir.

(5) Anti- MDAS5: (Sinonimleri; melanoma differentation-associated gene, interferon induced with
helicase C domain 1(IFIH1)). interstisyel akciger hastalig1 ile birlikteligi sik olan amiyopatik DM ile
iliskilendirilmektedir.

(6) Anti- NXP2: ( Sinonimleri; M]-p140-MU, MORC3, microchidia familiy C-type zinc finger3) cocukluk
¢ag1 PM/DM ile iliskilendirilen bir antikordur. Yetiskinlerde nadiren goziikiir. Yetiskinlerde pozitifligi
genellikle malignitelerle iliskilendirilir.

(7) Anti- EJ: Poliomyozit ile iliskilendirilir.

(8) Anti- SAE ( SAE 1/SAE 2)- SUMO activating enzyme subunits1 ve 2

Ayrica, Miyozitle baska bir bag dokusu hastaliginin cakismasini gosteren hastalarda da saptanan
antikorlar bulunmaktadir.

(9) Anti- Ku: Poimiyozit /skleroderma ¢cakisma sendromu

(10) Anti- U1RNP: Polimiyozit/skleroderma ¢akisma sendromu

(11) Anti- PM/SCL: Polimiyozit/skleroderma ¢akisma sendromu

Laboratuvar Kodu: 3170

NMO IgG

Sinonim: -

Calisma Zamani: Pazartesi

Sonu¢ Verme Zamani: Cuma

Numune Tiirii: Serum

Numune Miktar:: 3ml kan (1 ml serum)

Numune Kabi: Kirmizi kapakl tiip

Numune Saklama ve Génderimi: Soguk ortam

Calisma Yontemi: I[FA

Referans Araligi: -

Kullanimu: SSS’ni tutan idyopatik inflamatuvar bir hastalik olan Noromyelitis optica (NMO) nin tanisinda
kullanilan immunfloresan yontemle ¢alisilan bir testtir. ik kez 2004 yi1linda NMO-IgG antikoru transvers
miyeliti olan néromyelitis optika vakalarinda aquaporin-4 kanallarina karsi saptanmistir. Aquaporin -4
kanallar1 SSS'deki astrositlerin ayaksi ¢ikintilarinda bulunmaktadir. Aquoporin 4 e karsi gosterilen NMO
IgG (AQP-4 antikoru) antikorlarinin tanida kullanilmasiyla birlikte multiple sklerozla (MS) ilgili olmayan
bazi optik norit vakalarinin ayirt edilebilmesi saglanmistur.

Multpil skleroza ¢ok benzeyen NMO roélapslarla giden demyelinizan bir hastalik oldugu kabul
edilmektedir. Onceleri Rekiirren optik nérit ve myeliti olan hastalar siklikla multipl skleroz olarak kabul
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edilirlerdi. Daha sonra klinik c¢alismalar serebrospinal sivida eslenmemis oligoklonal bantlarin
yoklugunu ve beyin lezyonlarinin farkh bir etyolojiye sahip olduklarinmi ortaya cikarmistir ve multiple
sklerozla karisan bu vakalarin Néromyelitis optica (NMO) olduklar1 diisiiniilmiistiir. Tedavisinde uzun
sire immunsupresyon gereken NMO ve tedavisinde kortikosteroid kullanilan multiple sklerozun
ayriminin yapilmasi tedavi etkinligi icin ¢cok 6nemlidir. Noromyelitis optikanin gérme ile ilgili prognozu
multipl sklerozdan (MS) koétidiir. Elde edilen delillere gore multipl sklerozla iliskili optik noritli
hastalarin hi¢gbirinde gorsel kayip slirmemistir, néromyelitis optikada optik noritin tedavisi ¢ok kritik bir
durumdur, su an NMO IgG'ye sahip olduklar1 gosterilen optik norit vakalarinin, uzun siireli immin
stipresyon yerine multipl sklerozda kullanilan protokollerle tedavi edilmesi yliziinden bircok irreversbl
korliik vakasi bulunmaktadir.

Hastaligin gercek nedeni heniiz bilinmemektedir. Optik nérit ve myelit ataklar1 eszamanli veya birbirini
izleyerek ortaya cikar, optik norit daha ¢ok tek taraflidir, hastalik %80-90 rolapslarla devam eder, ataklar
siddetli olup kalic1 hasar birakabilir. Kranyal MR normal olabildigi gibi beyaz cevherde nonspesifik
lezyonlar goriilebilir; hastalarin  %10'unda, aquaporin-4 antijenlerinin yogun bulunduklar
periepandimal bolgelerde (hipotalamus, korpus kallosum, periventrikiiler bolge ve beyin sap1) beyaz
cevher tutulumu gosterilebilir. Beyin omurilik sivisinda polimorf niiveli 16kositlerden olusan pleositoz
vardir. Noromyelitis optikada goriilen lezyonlar siklikla aquaporin 4 (AQP4) ekspresyonunun yiliksek
oldugu lateral, liglincili ve dordiincii ventrikiiller etrafinda gézlenmektedir ve antikorun patojenik rolii
icin deliller artmaktadir.

Noromyelitis optica tanisinda kullanilan kriterler 2 grupta toplanmaktadir.

Mutlak Kriterler:
1- Optik norit, (Akut/ subakut néropatik gérme kayb, agri, optik sinirde 6dem)
2- Akut transvers myelit, (Akut/ subakut giicstizliik, hissizlik, barsak/ mesana problemleri,
L’hermitte’s belirtileri)

Destekleyici kriterler:
1- Spinal MR da en az 3 vertebrada longitudinal mediiller lezyonlar,
2- BOS >5016kosit/mm3 veya >5 PMNL/mm3
3- Oligoclonal bands, nadiren TIgG sentezi.
4- NMO IgG pozitifligi (% 90spesifik, %75 sensitif )
5- Multiple skleroz tanisi koymaya yetmeyen MR bulgulari

Tedavide, IV kortikosteroid, plazmaferez ve azathiopirin, rituximab gibi immunsupresifler

kullanilmaktadir.
Benzerlikler Farklhiliklar

Kadinlarda sik goriiliir | Cografya
Baslangic yasi Beyin semptomlari
Rolaps oranlari Prognoz
MR goruntiisi
BOS bulgulari
Tedaviye yanit

Laboratuvar Kodu: 2677, 2681 (BOS)

Biyolojik Bilimler Arastirma Gelistirme ve Uretim A.S. T
Tunus Cad. No:95 Kavaklidere 06680 Ankara e
tel: (312) 468-7010 || faks: (312) 427-8174 % DUZEN

e-posta: || url: LABORATUVARLAR GRUBU Sayfa63 /71


mailto:info@duzen.com.tr
http://www.duzen.com.tr/

GELISIMSEL COCUK NOROLOJISINDE LABORATUVAR UYGULAMALARI

TEST LISTEMIZ

Burada norogelisimsel bozukluklarla ilgili 6zellesmis tam testlerimizi bulabilirsiniz. Konu ile ilgili tiim

testlerimize internet sayfamizdan ulasabilirsiniz.

GENIS OLCEKLI GENOM ANALIZLERI

Test Kodu/Test Adi

3698 MOLEKULER KARYOTIPLEME

4778 TUM EKZOM DIiZi ANALIZI

3202 PERIFERIK KANDA KROMOZOM ANALIZI

5810 SUBTELOMERIK DELESYON (FISH)

NOROGENETIK TESTLER
Test Kodu/Test Ad1

3183 ADRENOLOKODISTROFI (X’e Bagli, ABCD1 geni)

2986 AILESEL TRANSTIRETIN ILISKIiLI AMiLOiDOZ

4611 ALZHEIMER HASTALIGI APP EKZON 16 VE 17 GENETIK ANALIiZI, ALZHEIMER TiP 1

4612 ALZHEIMER HASTALIGI APP GENETIK ANALIZi, ALZHEIMER TiP 1

4613 ALZHEIMER HASTALIGI PSEN1 GENETIK ANALIZI, ALZHEIMER TIP 3

4614 ALZHEIMER HASTALIGI PSEN2 GENETIK ANALIZI, ALZHEIMER TIP 4

4664 ANGELMAN METILASYON ANALIZI

4812 ANGELMAN SENDROMU

3567 ARX MUTASYON ANALIZI

4016 AVPR2 GENI DIZI ANALIZI

4823 BIYOTINIDAZ DEFEKTI (BTD geni)

3607 CADASIL HASTALIGI GEN ANALIZi (Egzon 3, 4, 5, 6)

3193 CANAVAN HASTALIGI GENETIK ANALIZI (ASPA geni)

4820 CDKL5 GEN ANALIZI

6110 CHARCOT MARIE TOOTH 1A (PMP22)

3495 CHN1 GEN ANALIZI

5797 CRi DU CHAT SENDROMU (FISH)

4026 CYP27A1 GENI DiZi ANALIZI

3096 DMD/BMD DELESYON ANALIZI

3734 DMD NOKTA MUTASYONLARI

3622 DMD TASIYICILIK TESTI

4782 DRAVET SENDROMU, SCN1A

3191 DYT-1 MUTASYON ANALIZI

3370 FENILKETONURI TUM GEN DiZi ANALIZi (PAH geni)

4662 FENILKETONURI PAH DELESYON DUPLIKASYON ANALIZI

3184 FGFR1 DIZI ANALIZI

3185 FGFR2 DiZi ANALIZI

4803 FRAJIL X SENDROMU (PCR)

2318 FRAJIL X TEKRAR SAYISI ANALIZI

2419 FRIEDREICH ATAKSISI MUTASYON ANALIZI

3384 FUCOSIDOSIS FUCA1 GEN ANALIZI

4821 GALAKTOZEMI GENETIK ANALIZi (GALT GENI)

4780 GALT DELESYON DUPLIKASYON ANALIZI

4054 GAUCHER GBA GENI DIZI ANALIZI

3872 CGH1 DiZi ANALIZI

3566 GLIKOJEN DEPO HASTALIGI TiP1 (G6PC)

3770 GLUTARIK ASIDEMI TiP I GENETIK TEST
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3629 GM1 GANGLIOZIDOZIS (GLB1 geni)

4011 HEREDITER SPASTIK PARAPLEJ

4615 HIPOKALEMIK PERIYODIK PARALIZI GENETIK ANALIZI (CACNA1S 4 mutasyon ve SCN4A 5 Mutasyon)

2164 HNPP

3496 HOXA1 GEN ANALIZI

4056 HUNTER IDS GENI DiZI ANALIZI

2423 HUNTINGTON HASTALIGI MUTASYON ANALIZI

5786 IZOLE LIZENSEFALI SEKANSI (FISH)

2930 IZOVALERIK ASIDEMI GENETIK TESTI (IVD geni)

4788 KARNITINPALMITOIL TRANSFERAZ 2 DEFEKTI

3877 KCNQ2 GEN ANALIZI

4682 KENNEDY HASTALIGI GENETIK TEST

3379 KLASIK SITRULINEMI GEN ANALIZI

3646 KONJENITAL GLIKOZILASYON DEFEKTI TiP1A

4616 LAFORA HASTALIGI (EPM2A Tiim Gen Analizi)

4617 LAFORA HASTALIGI (NHLRC1 Tiim Gen Analizi)

3608 LHON GEN ANALIZI

3264 LIMB GIRDLE 2A (CAPN3 DIZI ANALIZI)

4007 LIMB GIRDLE 2D (SGCA DIZI ANALIZI)

4991 LIMB GIRDLE 2E (SGCB DIZI ANALIZI)

3649 LIMB GIRDLE 2F (SGCD DIZI ANALIZI)

3299 LIMB GIRDLE DELESYON ANALIZI (SGC)

3632 LMNA GEN DiZi ANALIZI (Emery-Dreifuss/Limb Girdle muscular dystrophy)

4042 LOWE SENDROMU (OCRL1 GENI)

6117 MELAS SENDROMU (A3243G)

4624 MELAS (A3243G, T3271C, A3252G)

4625 MELAS (MTTL1 TUM GEN DIZI)

5811 MENTAL RETARDASYON PANELI

4626 MERRF SENDROMU (A8344G)

4627 MERRF SENDROMU (A8344G, T8356C, G8363A VE G8361A) ANALIZI

3442 METAKROMATIK LOKODISTROFI (ARSA1 GENI)

2931 METIL MALONIK ASIDEMI GENETIK TESTI (MUT GENI)

5784 MILLER-DIEKER SENDROMU (FISH)

4628 MITOKONDRIAL DNA DELESYON ANALIZI (KS, PEARSON, PEO)

2929 MSUD (AKCAAGAC SURUBU iDRAR HASTALIGI (BCKDHA, BCKDHB ve DBT GENLERI)

3609 MYOTONIiK DiSTROFI

3610 NCL TiP 1

3611 NCL TiP 2

3612 NCL TiP 3

3486 NCL TiP 6 (CLN6 GENI)

4391 NF1 DELESYON DUPLIKASYON ANALIZi

4260 NF1 GENETIK INCELEME

4817 NF2 GENETIK INCELEME

3630 NIEMAN PiCK GENETIK TESTi (NPC1, NPC2 ve SMPD1 GENLERI)

4618 PARKINSON JUVENIL, PARK2

4619 PARKINSON TiP I, SNCA

4620 PARKINSON TiP 6, PINK1

4621 PARKINSON TIiP 7, DJ-1

4622 PARKINSON TiP 8, LRRK2

4623 PARKINSON TiP 9, KUFOR RAKEB HASTALIGI

3497 PAX6 GEN ANALIZI

3258 POMPE HASTALIGI GENETIK TEST

4663 PRADER-WILLI METILASYON ANALIZI

4811 PRADER-WILLi SENDROMU (FISH)

4629 PRION HASTALIGI GENETIK ANALIZI

2236 PROPIONIK ASIDEMI GENETIK TESTi (PCCA ve PCCB GENLERI)

4819 PRRT2 GEN ANALIZI

3735 PTEN NOKTA MUTASYONLARI

6118 RETT SENDROMU

3313 RETT SENDROMU MECP2 DELESYON ANALIZI
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3619 SCA PANELI (Tip 1,2,3,6,7)

4819 SDHB GEN ANALIZI

3633 SGCG GENI DIiZi ANALIZi

3098 SMA MUTASYON ANALIZI

6120 SMA TASIYICILIK TESTI

5782 SMITH-MAGENIS SENDROMU (FISH)

4661 SOD1 GENI DiZI ANALIZI

4057 SOTOS NSD1 GENI DiZI ANALIZI

2391 SOTOS SENDROMU (FISH)

3914 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 1

3913 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TIP 2

3915 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TIP 3

3916 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 6

3917 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 7

4630 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 8

4631 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 10

4632 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 12

4633 SPINOSEREBELLAR ATAKSI (SCA) TiP 17

3874 SURF1 DIZI ANALIZI

4827 TAY- SACS HASTALIGI GENETIK TESTI (HEXA GENI)

4248 TWIST 1 DELESYON DUPLIKASYON ANALIZI

3230 TWIST 1 MUTASYON ANALIZI

5792 WILLIAMS SENDROMU (FISH)

5794 WOLF-HIRSCHHORN SENDROMU (FISH)

IMMUNOHISTOKIMYA TABANLI TANI TESTLERI

Test Kodu/Test Adi

3570 LIMBIK ENSEFALIT PANELI
3170 MIYOZIT PANELI
2677, 2681 (BOS) NMO IgG

OZEL KIMYA TEST LISTEMIZ

Lizozomal Hastalik Tarama Paneli - Tam Kan

Test icerigi ilgili Hastahk

Asit lipaz Wolman

Alfa-Glukozidaz Pompe
Alfa-Galaktozidaz Fabry

Beta-Glukozidaz Gaucher

Arilsiilfataz A Metakromatik l16kodistrofi
Sfingomyelinaz Niemann-Pick A/B
Alfa-Fukosidaz Fukosidozis
Hegzosaminidaz A Tay-Sachs / Sandhoff
Hegzosaminidaz Total (GM 2 Gangliozidozis)
Alfa-L-Iduronidaz Tay-Sachs / Sandhoff
Iduronat-2-Siilfataz (GM 2 Gangliozidozis)
Beta-Galaktozidaz Hurler-Schei (MPS 1)
Arilsiilfataz B Hunter (MPS 2)
Beta-Glukronidaz GM1 Gangliozidozis (MPS 4)
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Lizozomal Hastalik Tarama Paneli - {drar

Panel icerigi Panel ile Taramasi Yapilan Hastaliklar

sMukopolisakkarit tarama
(Glukozaminoglikanlar, Kantitatif)

* Mukopolisakkarit, Dogrulama (TLC)
¢ Dermatan siilfat

¢ Heparan siilfat

* Kondroitin

¢ Keratan siilfat

¢ Oligosakkaridler, Tarama

« Sialik asit, Tarama

 Galactose-6-Sulfatase Deficiency

e MPS I (Hurler/Scheie, Hurler Sendromu, iduronidaz Eksikligi)

e MPS I (iduronat Siilfataz Eksikligi, Hunter Sendromu)

* MPS III

* Mukopolisakaridozis Tip IV (GM1 Gangliozidozis MPS [Va/IVb, Beta-Galaktozidaz
Eksikligi, Morquio)

¢ MPS VI (Maroteaux-Lamy Sendromu, Arilstilfataz B Eksikligi)

* MPS VII (Beta-Glukoronidaz Eksikligi, Sly Sendromu)

« Multiple Sulfatase Deficiency

« Sanfilippo Syndrome

e Scheie Syndrome

* GM2 Gangliozidozis (Tay-Sachs ve Sandhoff, Hegzosaminidaz A ve B Eksikligi)
» Pompe Hastalig1 (Alfa-Glukozidaz Eksikligi)

* Aspartilglukozaminiiri (Aspartilglukozaminidaz Eksikligi)

« Alfa-Mannozidozis (Alfa-Mannozidaz Eksikligi)

» Beta-Mannozidozis (Beta-Mannozidaz Eksikligi)

« Fukozidozis (Alfa-Fukosidaz Eksikligi)

« Schindler Hastalig1 (Alfa-N-asetilgalaktozaminidaz Eksikligi)

* Galaktosialidozis

» Mukolipidozis Tip I, IIIA ve IIIC

Biyolojik Bilimler Arastirma Gelistirme ve Uretim A.S.

e-posta:

Tunus Cad. No:95 Kavaklidere 06680 Ankara T —e
tel: (312) 468-7010 || faks: (312) 427-8174 % DUZEN

| url : LABORATUVARLAR GRUBU Sayfa 67 / 71


mailto:info@duzen.com.tr
http://www.duzen.com.tr/

GELISIMSEL COCUK NOROLOJISINDE LABORATUVAR UYGULAMALARI

HASTA AILELERINE ...

Cocugunuzda Norolojik Bir Hastaligin Belirtileri Varsa veya Tan1 Aldiysa Yalmiz
Degilsiniz

Her Alt1 Cocuktan Biri Norolojik Bir Tani ile Yasiyor

NOROLOJIK BIR BOZUKLUK NEDIR?

Noérolojik bozukluk terimi beynin veya merkezi sinir sisteminin bir boliimiinde meydana gelen bozukluk
veya bozukluklarin neden oldugu fiziksel ve/veya psikolojik semptomlarin tiimiine verilen isimdir.

insan beyninin gelisimi hamilelik déneminde baslar, bebeklik, cocukluk ve ergenlik dénemleri boyunca
devam eder. Cogu beyin hiicresi dogumdan 6nce olusur, ancak bu sinir hiicreleri (ndronlar) arasindaki
milyonlarca baglantinin bebeklige kadar gelisimi yoktur.

Beyin, gri maddeden (néronlar ve baglantilar) ve beyaz maddeden (miyelin kilifiyla ¢evrili aksonlardan)
olusur. Beyin kendi kendini organize eder. Cevreye de uyum saglayarak biiyiimesini ve gelisimini iletmek
icin bilgi secer. Dokunma, koku, gérme, tat ve isitme duyular1 yoluyla cevreden edindigi tecriibe ile
icindeki baglantilar iiretir. Bu baglantilar yani motor ndronlar (yukaridaki) beyinden diirtii tasir.

Tim norolojik bozukluklar beyin, omurilik ve /veya sinirleri icerir. Semptomlar, hasarin meydana geldigi
yere bagh olarak degisir. Hareket, iletisim, gérme, isitme veya diisiinceyi kontrol eden alanlar
etkilenebilir. Fiziksel, bilissel (diisiinsel), duygusal ve davranissal belirtileri olabilir, bircok bozukluk bu
semptomlarin kombinasyonlarina sahiptir. Cok genis kapsamlidir. Cesitli nedenleri, komplikasyonlari ve
sonuglar vardir ve bir¢ogu 6miir boyu bakim gerektiren bozukluklardir.

NOROLOJiK BOZUKLUKLARIN NEDENLERI

Bircok norolojik bozukluk santral sinir sisteminin gelisimi sirasinda meydana geldigi icin dogum
sirasinda teshis edilebilir. Dogustan yani dogumda mevcut bozukluklardir. Bir kismi ise edinsel yani
sonradan gelisen bozukluklardir ve otoimmiin (bagisiklik sistemi bozukluklar1) gelisimsel bozukluklar,
santral sinir sistemini etkileyen enfeksiyonlar, kazalar nedeniyle meydana gelen beyin ve sinir sistemi
hasarlarina (felg, travma, hipoksi) bagh olarak gelisirler. Sebebi bilinmeyen bozukluklar ise "idiopatik”
olarak adlandirlirlar.

DOGUSTAN TANISI KONAN NOROLOJiK BOZUKLUKLAR

GENETIK FAKTORLER

Genetik faktorler, anne ve babadan alinan genler ve kromozomlar araciliiyla kalitsal norolojik
bozukluklar cocuga aktarilabilir ve santral sinir sistemi gelisimini etkileyebilir. Kromozomlar, insan
hiicrelerinin ¢ekirdeklerinde bulunan DNA tarafindan desteklenen uzun DNA zinciridir. Genler olarak
adlandirilan DNA béliimleri bizi kim oldugumuz yapan kimyasal kodu tasirlar. Kromozomlar binlerce
genden olusur. Bir insan viicudu hticresi normal olarak 46 (23 cift) kromozom igerir, yarisi anne ve yarisi
babadan aktarilir.
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Genlerde meydana gelen anormallikler/ degisiklikler (mutasyonlar olarak adlandirilir) anne ve
babadan alinan o6zellikleri degistirir. Kisilere zarar veren anormalliklere neden olur (6rnegin, kistik
fibroz).

Kromozom anormallikleri, kromozomlardaki say1 ve yapit bakimindan degisiklikleri kapsar. Bu
anormallikler cok sayida geni igcerdiklerinden 6zellikler tizerinde biiyiik etkilere sahiptir.

e Kromozom sayisindaki degisim - Kromozom biitliin olarak kaybedilmesi ya da ekstra bir
kromozom kazanilmasi seklinde ortaya c¢ikar. Ornegin, Turner Sendromunda X
kromozomlarindan biri kaybedilir. Bu durum monozomi olarak adlandirilmaktadir. Trizomi ise
ekstra bir kromozomun kazanilmasidir. Ornegin Down Sendromunda bireyde 21. kromozomdan
olmasi gerektigi gibi iki adet degil iic adet bulunur.

e Kromozom yapisindaki degisim - Bir kromozomun biitiin olarak degil ancak parc¢ali olarak
eksilmesi ya da artmasi olarak ifade edilebilir. Ornegin mikro delesyonlar kromozomun bir
bolgesinin silinmesidir ve bu sekilde silinen bolgedeki genlerin kaybina neden olurlar. Bu tiir
genetik kosullara érnek olarak, cri-du-chat, Prader-Willi ve Angelman sendromlari verilebilir.

METABOLIK BOZUKLUKLAR

Metabolizma, viicutta olusan kimyasal siirecleri ifade eder. Metabolik bozukluklar kalici hasara neden
olabilir ve olabildigince erken tespit edilmelidir (6rnegin, kan veya idrar testleri yoluyla). Metabolik
bozukluklarin ornekleri arasinda fenilketoniiri (PKU) ve homosistiniiri bulunmaktadir. PKU,
fenilalaninin (gidada bulunan) kan serumunda yiiksek konsantrasyona ulasabilecegi kalitsal bir
hastaliktir. Bu beyin hiicrelerine ve zihinsel gelisime zarar verir. Dogar dogmaz cocuklara yapilan
"yenidogan taramasi1” sayesinde dogumda bir¢cok metabolik bozukluk tespit edilir.

KONJENITAL MALFORMASYON

Konjenital malformasyonlarin genler ve ¢evre arasindaki karmasik etkilesimlerin sonucu olduguna
inanilmaktadir. Ornegin tuberosklerozda ¢ocuklarin beyin, kalp, gozler, cilt, bobrekler ve akcigerlerinde
biiylime s6z konusudur. Epilepsi, 6grenme gii¢liikleri ve otizm de yasayabilirler.

PRE/PERINATAL NEDENLER

TOKSINLER VE CEVRESEL FAKTORLER

Norotoksinler fetal gelisim sirasinda plasenta yoluyla bebegin sistemine girebilir ve zarar verebilir.
Dolayisiyla cocukta davranissal problemler gelistirebilir. Norotoksinler arasinda alkol (fetal alkol
sendromu), kursun (istihbarat, 6grenme ve hafiza sorunlarina bagli), civa (6grenme ve gelisim
bozukluklari), tiitliin (gelisimsel bozukluklar) ve bazi gida katki maddeleri bebeklerde nérolojik hasarlara
neden olabilirler.

BESLENME YETERSIZLIKLERI

Besinler biiytime icin gereklidir. Gebeligin son {i¢ ayinda yetersiz besin maddeleri beyin hiicrelerinin
sayisini azaltabilir. Ornegin folik asit eksikligi spina bifida gibi noral tiip defektine (NTD) yol acabilir.
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ENFEKSIYONLAR

Cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar dahil olmak tizere TORCH enfeksiyonlar1 gebelik sirasinda anneden
bebege gecebilir. TORCH enfeksiyonlari, Toxoplasmosis, Kizamikgik, Sitomegaloviriis, Herpes simpleks
ve diger enfeksiyonlar (hepatit B, sifiliz, varicella-Zoster viriisii, HIV ve Parovirus B19) olarak
tanimlanmaktadir. Bu enfeksiyonlar dogmamis ¢ocukta gelisimsel bozukluklara neden olabilir.
Koryoamniyonit serebral felcin bir nedeni olabilir.

HiPOKSI / ASFIKSI

Perinatal asfiksi oksijen eksikliginden kaynaklanan durumdur (hipoksi). Hipoksik iskemi, kan oksijen
iceriginin azalmasina neden olan kan akisinin yetersiz olmasidir. Uterustaki gelismekte olan bir bebekte
yeterli oksijen bulunmamasi durumunda hipoksik iskemik ensefalopati (diisiik oksijen nedeniyle
norolojik hasar) olabilir. serebral felc, zihinsel bozukluklar ve epilepsi meydana gelebilir.

DOGUM SIRASINDA OLUSAN KOMPLIKASYONLAR

Beyni koruyan kafatasi dogumda beyin gelisimi henliz tamamlanmadigl i¢in tam olarak
kemiklesmemistir ve fiziksel travmalara acik durumdadir. Yine dogum sirasinda gébek kordonundan
bebege kan ve oksijen temini de etkilenebilir ve oksijen yoksunlugu beyin hasarina neden olabilir.

PREMATURE / DUSUK DOGUM AGIRLIKLI DOGUM

Diisiik dogum agirligi rahimdeki biiylime sorunlarini gosterebilir ve 6grenme bozukluklari, konusma ve
dil bozukluklari, dikkat problemleri, sosyal zorluklar, hiperaktivite ve 68renme bozukluklar: gelistirme
olasilig1 daha ytiksektir.

DOGUM SONRASI, EDINILMi$ NEDENLER

Dogumsal nedenlere nazaran daha az goriilmektedirler. Baslica nedenler asagida siralanmaktadir.

BAGISIKLIK SISTEMI BOZUKLUKLARI

Bagisiklik sistemi viicudumuzu yabanci maddelere karsi koruyan sistemdir. Ama bazi hastalarda
bagisiklik sistemi mekanizmasi bozulur ve insanin normal dokularina karsi savasmaya baslar, otoimmiin
hastaliklar dedigimiz rahatsizliklar meydana gelir. Otoimmun ensefalitler de bu grup hastaliklardandir.
Santral sinir sistemi hiicrelerindeki bazi proteinlere karsi tepki veren bagisiklik sistemi beyin ve
sinirlerin islevlerini yapmasina engel olur. Hastalarin biiyiik bir kisminda psikiatrik ve ardindan ndrolojik
bulgular ortaya c¢ikabilir. Duygusal zorluklara, anormal viicut hareketlerine ve nobetlere neden olabilir.
Bu gibi rahatsizlif1 olan ¢ocuklar da hastalik birden bire ortaya ¢ikabilir ve tanisi zordur. Kan ve beyin
omurilik sivisi analizleri yapilarak tani konur.

DOGUM SONRASI ENFEKSIYONLAR

Ensefalit (beyin iltihabi) genelde viriisler suglanir. Bazi ¢ocuklar hafiza sorunlari, davranis degisiklikleri,
konusma bozukluklari ve epilepsi de dahil ensefalit sonrasi nérolojik bozuklar yasayabilirler.

Menenjit, meninkslerin (beyin ve omurilik cevresindeki zarlari) iltihabina neden olan bakteri veya viriis
enfeksiyonu nedeni ile olur. Beyne ve sinirlere zarar verebilir. Viral menenjitten ¢ok bakteriel
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menenjitten sonra komplikasyonlar daha siktir. isitme bozukluklari, hafiza giicliikleri, denge sorunlari,
6grenme bozukluklari, epilepsi, serebral palsi, konusma bozukluklari ve gérme kaybi yapabilirler.

BEYIN HASARLARI

Fiziksel nedenlerle olusan travmatik beyin hasarlaridir. Kapali kafa yaralanmalari ve agik yaralanmalar
olarak iki ana grup altindadirlar.

OMURILIK YARALANMALARI

Kazalar, diismeler veya spor kazalar1 omurilik yaralanmalarina neden olabilir. Hasar derecesi, hasarin
nerede bulundugu ve yarali omur bolgesinin kontrol ettigi viicut boélimiine baghdir. Omurilik
yaralanmalari kas fonksiyon kaybina neden olabilir.

TUMORLER

Tlimorler beyinde veya omurilikte gelisebilir. Bunlar benign (kansersiz) veya malign (kanserli) olabilir.
Malign tiimérler en tehlikeli, bu nedenle erken teshis ¢cok énemlidir. Iyi huylu tiimérler beynin diger
kisimlarindaki baskiyr arttirarak saghikli dokulara zarar verdiklerinden nérolojik sorunlara neden
olabilirler. Semptomlar, nobetler, ekstremitenin gii¢siizliigi, yliriime zorlugu, konusma bozukluklar: ve
yutma zorluklari, garip duyumlar, 6grenme bozukluklari, zorlayici davraniglar veya gérme ve isitme
engellerini icerir.

TOKSINLER

Cocukluk c¢aginda cevresel kimyasallara veya toksinlere maruz kalma nérolojik bozukluklara neden
olabilir.
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