
mith Lemli Opitz Sendromu (SLOS), multipl konjenital anomali ve
mental retardasyonla karakterize, otozomal resesif geçişli kolesterol
biyosentez bozukluğudur. Kalıtsal kolesterol metabolizma bozukluk-

larının prototipidir.1 Hastalık unesterifiye kolesterolü oluşturmak üzere 7-
dehidrokolesterolü (7-DHC) indirgeyen 3-beta hidroksi steroid delta
7-redüktaz enziminin sentezini yöneten gendeki mutasyonlara bağlı olarak
ortaya çıkmaktadır. Olgularda kolesterol seviyelerinde düşmeyle birlikte
kolesterol prekürsörü 7-DHC seviyelerinde artış olur. Kolesterol tüm hüc-
re membranlarının, steroidlerin ve cinsiyet hormonlarının sentezi için mut-
laka gereklidir. İntrauterin dönemde kolesterolün anneden bebeğe geçişi
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Hafif Klinik Belirtilerle Tanı Alan
Bir Smith Lemli Opitz Sendromu Olgusu

ÖÖZZEETT  Smith Lem li Opitz Sen dro mu (SLOS), mul tipl kon je ni tal ano ma li ve men tal re tar das yon la ka -
rak te ri ze, oto zo mal re se sif ge çiş li ko les te rol bi yo sen tez bo zuk lu ğu dur. Ka lıt sal ko les te rol me ta bo -
liz ma bo zuk luk la rı nın pro to ti pi dir. Te mel me ta bo lik de fekt, mu tas yon ne de ni ile 3-be ta hid rok sis te -
ro id-del ta 7-re dük taz en zim se vi ye le rin de ve ya ak ti vi te sin de azal ma dır. Bu nun so nu cun da 7-de hid -
ro ko les te rol ko les te ro le dö nü şe me ye ce ği için kan ko les te rol dü zey le ri dü şer ken, 7-de hid ro ko les te -
rol se vi ye le rin de ar tış or ta ya çı kar. Bu ça lış ma da, mik ro se fa li, men tal re tar das yon, Y şek lin de
ol ma yan sin dak ti li gi bi çok ha fif kli nik be lir ti ler le SLOS dü şü nü le rek hem bi yo kim ya sal hem ge -
ne tik ola rak ta nı alan ilk Türk SLOS ol gu su su nul muş tur. So nuç ola rak 2.-3. par mak sin dak ti li si gi -
bi çok si lik bul gu la rın eş lik et ti ği men tal re tar das yon lu ol gu la rın ay rın tı lı in ce len me si SLOS gi bi sık
rast lan ma yan has ta lık la rın ta nı al ma sı nı sağ la ya bi lir. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Smith-Lem li-Opitz sen dro mu; mik ro se fa li; men tal re tar das yon 

AABBSS  TTRRAACCTT  Smith Lem li Opitz Syndro me (SLOS) is an au to so mal re ces si ve cho les te rol bi osyn the -
sis de fect which is cha rac te ri zed by both mul tip le kon ge ni tal ano maly and men tal re tar da ti on. It is
the proty pe of in he ri ted cho les te rol me ta bo lism di sor der. The ma in me ta bo lic de fect is re du ced le -
vel or ac ti vity of 3-be tahy droxy ste ro id-del ta 7-re duc ta se enz yme du e to mu ta ti ons of the re la ted ge -
ne. This me ta bo lic de fect ca u ses dec re a sed cho les te rol and in cre a sed 7-dehy droc ho les te rol le vels.
In this ar tic le, we pre sent the first Tur kish pa ti ent who is both bi oc he mi cally and ge ne ti cally di ag-
no sed as suf fe ring the SLOS with mild cli ni cal symptoms li ke non Y sha ped syndac tily, men tal re-
tar da ti on, mic ro cep haly. In sum mary, it is ne ces sary to eva lu a te men tal re tar da ti on ca ses with very
few mi nor fin dings li ke 2-3 syndactyly, be ca u se SLOS is es ti ma ted a re la ti vely com mon di sor der. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Smith-Lem li-Opitz syndro me; mic ro cep haly; men tal re tar da ti on 
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de ye ter siz ol du ğu için et ki le nen fe tüs ve be bek -
ler de yay gın do ku ve or gan mal for mas yon la rı or-
ta ya çı kar.2,3

SLOS nis pe ten sık rast la nan bir bo zuk luk 
ol ma sı na rağ men, ta nı sal test le rin ol ma dı ğı dö nem-
ler de ağır et ki len miş ol gu la rın da ha çok bil di ril di -
ği, fe no ti pik be lir ti le rin ha fif ol du ğu ol gu la rın ise
at lan dı ğı ye ter siz ve çar pık ak set ti ri len bir has ta lık
gru bu idi.4 1993 yı lın da et ki le nen ol gu lar da se rum -
da 7- DHC se vi ye le ri nin art tı ğı nın gös te ril me si ile
ol gu la rın bi yo kim ya sal ta nı sı müm kün ol muş ve
sen dro mun spek tru mu, aşikâr mal for mas yo nu ol-
ma yan nor ma le ya kın ol gu lar dan ağır mal for mas -
yon la rı ne de ni ile in tra u te rin dö nem de kay be di len
fe tüs le re ka dar ge niş le miş tir.5

SLOS en sık Ku zey ve Or ta Av ru pa top lu luk -
la rın da gö rü lür ken, As ya ve Af ri ka lı top lu luk lar da
in si dan sı ol duk ça sey rek tir.6 Na dir gö rü len re se sif
bo zuk luk la ra kı yas la SLOS’ li ol gu lar da ak ra ba lık
ora nı nın dü şük ol ma sı, ta şı yı cı sık lı ğı nın ve has ta -
lık pre va lan sı nın tah min edi len den da ha yük sek ol-
ma sı ge rek ti ği ni dü şün dür mek te dir.7 Del ta 7 ste rol
re dük taz ge ni nin 11 q13 kro mo zom da ol du ğu gös-
te ril dik ten son ra bu gen de gü nü mü ze dek çok sa yı -
da mu tas yon gös te ril miş tir.8 Tür ki ye’ den şim di ye
dek bil di ri len ol gu la rın ge ne tik ta nı la rı bu lun ma -
mak ta dır.

Bu ça lış ma da, en dok ri no lo ji po lik li ni ğin de
mik ro pe nis ne de ni ile iz le nir ken, glo bal ge li şim sel
ge ri li ği fark edi le rek nö ro lo ji po lik li ni ği ne yön len -
di ri len, mik ro se fa li ve di ğer si lik be lir ti le ri ile SLOS
dü şü nü le rek hem bi yo kim ya sal hem ge ne tik ola-
rak ta nı alan ilk Türk SLOS ol gu su su nul muş tur.

OL GU SU NU MU
Otuz ay lık er kek ol gu mik ro pe nis ne de ni ile iz len -
di ği en dok ri no lo ji po lik li ni ğin den mo tor ve men tal
ge li şi min de ki ge ri lik fark edi le rek nö ro lo ji po lik li -
ni ği ne yön len di ril miş tir. Hikâye sin den 1. de re ce -
den ak ra ba olan an ne-ba ba dan, mi a dın da, 3.900 g
doğ du ğu, tüm ge li şim ba sa mak la rı nın ge ri ol du ğu
ve ha len ko nu şa ma dı ğı, yü rü ye me di ği öğ re nil di.
Fi zik mu a ye ne de vü cut ağır lı ğı 9.000 g (< 3 p), boy
78 cm (< 3 p), baş çev re si 42 cm (< 3 p) olup, mik-
ro se fa lik, göz ler de bi la te ral ha fif pi to zis, uzun fil t-

rum, de lik le ri ön de ve kı sa bu run, her iki elin de tek
pal mar çiz gi, ati pik ku lak lar, ayak 2.-3. par mak la -
rın da ha fif Y şek lin de ol ma yan sin dak ti li si var dı
(Re sim 1 a, b, c). Ge ni tal mu a ye ne sin de mik ro pe -
ni si, hi pos pa di a sı, bi fid skro tu mu mev cut tu. Sağ
aya ğın da ge çi ril miş pes eki no va rus ope ras yo nu na
ait skar var dı. Ol gu da bu bul gu lar ile SLOS dü şü -
nü le rek se rum ko les te rol ve 7-DHC se vi ye le ri ne
ba kıl dı. Se rum ko les te ro lü 86 mg/dL, 7-DHC dü ze -
yi 612.8 µmol/L (nor ma li 7 µmol/L al tın da) bu lun -
du. Eş lik ede bi le cek mal for mas yon lar açı sın dan
ya pı lan eko kar di yog ra fi, ab do mi nal ul tra so nog ra fi
(USG), be yin man ye tik re zo nans gö rün tü le me
(MRG) nor mal bu lun du. Ol gu dan gön de ri len ge-
ne tik ça lış ma da del ta 7-ste rol re dük taz ge nin de
T93M mu tas yo nu nun var lı ğı gös te ril di. Tak vim ya -
şı 54 ay iken ge nel ge li şim dü ze yi An ka ra Ge li şim -
sel Ta ra ma En van te ri ne gö re 23 ay ile uyum lu olan
has ta ya ko les te rol den zen gin di yet öne ri le rek ta ki -
be alın dı. İzle min de 4.5 ya şın da yü rü me ye baş la -
yan has ta özel eği tim al mak ta dır. Mo tor ve men tal
ge li şim le ri nor mal olan 2 kız kar de şin de 7-DHC
dü zey le ri nor mal bu lun du.

TAR TIŞ MA
SLOS, mul tipl kon je ni tal mal for mas yon sen drom -
la rı nın ilk ör nek le rin den bi ri dir. Bi yo kim ya sal ola-
rak doğ ru lan mış ol gu lar da en sık 2.-3. par mak lar da
sin dak ti li (%97), men tal re tar das yon (%95), mik-
ro se fa li (%84), post na tal bü yü me ge ri li ği (%82)
sap tan mak ta dır. Ay rı ca bu run de lik le ri nin ön de ol-
ma sı, pi to zis, ge ni tal ano ma li ler, kon je ni tal kalp
has ta lık la rı ol gu la rın ya rı dan faz la sın da bil di ril -
miş tir. Po li dak ti li, ak ci ğer ler de lo bas yon ano ma li -
le ri, ya rık da mak, re nal ano ma li ler, be yin de ya pı sal
bo zuk luk lar, ka ta rakt, ko lo nik agang li o no zis, pi lor
ste no zu gi bi yay gın ano ma li ler ve dis mor fik bul gu-
lar da tab lo ya eş lik ede bi lir.9 Bi zim ol gu muz da mik-
ro pe ni se ila ve ten SLOS’ nin en sık rast la nan 4
bul gu su olan men tal re tar das yon, 2.-3. ayak par-
mak la rın da ha fif sin dak ti li, mik ro se fa li ve post na -
tal bü yü me ge ri li ği ile ha fif form SLOS
dü şü nül müş tür (Re sim 1).

Ön ce le ri SLOS’ nin in si dan sı 1/40.000-1/50.000
do ğum da bir tah min edi lir ken, bi yo kim ya sal ve ge-
ne tik test ler den son ra Ame ri ka Bir le şik Dev let le ri
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ve İngil te re’ den 1/60.000, Hol lan da’ dan 1/80.000,
Slo vak ya’ dan 1/20.000, Ka na da’ dan 1/26.500 oran-
la rın da bil di ril miş tir.10 En sık ola rak Çek Cum hu -
ri ye ti, Slo vak ya, Po lon ya gi bi Or ta Av ru pa ül ke le-
rin de bil di ril miş tir.11 Po lon ya’ da SLOS ta şı yı cı lık
ora nı %2 ka dar yük sek oran lar da sap tan mış tır.12

Tür ki ye’ den ise bil di ri len az sa yı da SLOS ol-
gu su var dır. Bu ol gu lar da ge nel lik le ye ni do ğan dö-
ne min de ağır kli nik be lir ti le ri ne de ni ile SLOS
dü şü nül müş tür.13-15 Bu du rum, has ta lı ğın si lik be-
lir ti ler le sey re den form la rı nın tüm dün ya da ol du -
ğu gi bi Tür ki ye’ de de göz den kaç tı ğı nı dü şün dür-
mek te dir. Şim di ye dek bil di ri len 700 ol gu dan az bir
kıs mı (yak la şık 1/20u) ha fif form SLOS’ dir.16

DHCR-7 ge nin de 120’yi aş kın mu tas yon gös te-
ril miş tir. Uter mann ve ark.nın son ça lış ma sın da
Ku zey Av ru pa ül ke le rin de null mu tas yon ta şı yı cı -
lı ğı nın, has ta lık pre va lan sın dan yük sek ol du ğu bil-
di ril miş, bu du rum ho mo zi got null alel le ri nin
pre na tal mor ta li te si nin çok yük sek ol ma sı na bağ-
lan mış tır.17

Yi ne bu ça lış ma da Ak de niz ül ke le rin de en sık
gö rü len T93M mu tas yo nu nun ta şı yı cı lı ğı nın, bu

böl ge de ki mu tas yon çe şit li li ği nin yük sek ol ma sı na
bağ lı ola rak dü şük fre kans ta ol du ğu bil di ril miş -
tir.

Ol gu mu zun mu tas yo nu da ho mo zi got T93M
Ak de niz böl ge sin de ku ru cu et kiy le en sık gö rül -
dü ğü tah min edi len ve kli ni ğin ha fif ol ma sı nı sağ-
la yan bir mu tas yon dur. Ak ra ba ev li lik le ri nin
yük sek ol du ğu ül ke miz de ta şı yı cı lık ora nı nın fe-
nil ke to nü ri, kis tik fib ro zis, akon drop la zi gi bi sık
gö rü len ge ne tik has ta lık lar la kar şı laş tı rıl dı ğı
SLOS ol gu la rı nın da yük sek oran da ol ma sı bek-
len mek te dir.18 Bil di ri len ol gu sa yı sı nın az lı ğı ha -
fif form lar baş ta ol mak üze re, sen dro mun de ği şik
kli nik gö rü nüm le ri nin ye te rin ce ta nın ma dı ğı nı
dü şün dür mek te dir. 

Özel lik le ço cuk nö ro lo ji bö lüm le rin de sık gö-
rü len men tal re tar das yon ve mik ro se fa li bir lik te li -
ğin de, sin dak ti li gi bi si lik be lir ti le rin var lı ğın da sık
gö rül dü ğü tah min edi len oto zo mal re se sif bir has-
ta lık olan SLOS ta nı sı ak la gel me li ve ai le ler bi yo -
kim ya sal ve ya ge ne tik pre na tal ta nı şan sı
ko nu sun da bil gi len di ril me li, ol gu la rın ise te da vi
yak la şım la rın dan fay da lan ma sı sağ lan ma lı dır.

a b c
RESİM 1: a: Hastanın dismorfik yüz görünümü. b: Hastanın genel görünümü. c: Hafif Y şeklinde olmayan sindaktili.
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