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Ailalar va Tibb isgilari liciin Baladgci 40°" SYNDROME FOUNDATION

SMIT-KINQSMOR SINDROMU NODIR?

Smit-Kingsmor sindromu (SKS) 2013-ci ilde miisyyan edilmis va MTOR genindaki dayisikliklar (xastaliys sabab olan
variantlar) naticasinda yaranan, nadir genetik sinir-psixi inkigaf xastaliyidir. SKS xastaliyi olan insanlarda konkret
genetik dayisikliklar fargli ola bilar, buna gora da simptomlar da dayisa bilar. SKS-nin an genis yayillmig xiisusiyyatlari
asagidakilardir:

« intellektual/aqli qlisurlar

« inkisaf pozgunluglari

« Boylk beyin olgiisi

« Epilepsiya tutmalari

o Yuxu pozgunluglarn

MTOR GENi NODIR?

Badanimiz gin talimatlar DNT adlanan strukturlar formasinda tagkil edilmisdir. Genlar miiayyan bir funksiya va ya
is cln talimatlar veran DNT segmentlaridir.

MTOR geni badani MTOR signal yolu ila bagh talimatlarla tamin edir. Signal yolu badanimizin hiiceyralarinin bir-biri
ila tinsiyyat qurmasi (masalan, na zaman boyiiyacayi va na gadar tez boyliyacayi barada) liglin miiayyan bir yol ila
tamin edir. MTOR geni 1-ci xromosomda, konkret olaraq 1p36 movqgeyinda yerlasir.

MTOR genindaki dayisikliklar (variantlar va ya mutasiyalar da adlanir) hiperaktivasiyaya (funksiyanin artmasina)
sabab ola bilar. Signal yolunun hiperaktivasiyasi naticasinda tasire maruz qalmis sinir hiiceyralari (neyronlar)
geyri-adi daracada boyliyir va yanhs formalasir, bu da beynin qilisurlu formalagmasina, kognitiv inkisafin
langimasina va epilepsiyaya sabab olur.

MTOR daxilindaki genetik dayisikliklar ilk dafa 2013-cii ilda sinir-psixi pozgunlugun sababi olarag qeyd edilmisdir.
Konkret MTOR gen variantlari ila alagali xtisusiyyatlari miayyanlasdirmays davam etmak {i¢iin hals da tadgiqatlara
ehtiyac var. Hal-hazirda MTOR-daki genetik dayisikliklari ti¢ klinik néva bolmak olar.
« Birinci grupa iimumilikda beyin hacminin hadsiz dsracads artmasi (meqalensefaliya), aqli qlisurlar, autizm va hipotoniya
(Gmumilikda SKS hesab edilir) olan xastaler daxildir
« ikinci grupa beyin hacminin diffuz artmasi, beyin sathinda anormalliglar (polimikrogiriya) va dari pigmentasiyasi
anomaliyalari olan xastalar daxildir
« Uglincii grupa beyindas erkan epilepsiyaya sabab olan fokal dayisikliklari (fokal kortikal displaziya va ya
hemimeqalensefaliya) olan xastalar daxildir
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Bu neca bas verdi?

Bltlin insanlarda har valideyndan irsan kegmis bir
nisxa olmagqla, bir genin iki nusxasi vardir. SKS
umumiyyatls autosomal dominant vaziyystdir, yani
har bir hiceyrada dayisikliys maruz qalmis MTOR
geninin bir nisxasinin olmasi pozgunluga sabab
olmagq ug¢ln kifayatdir.

MTOR genindaki dayisikliklar adatan dollanmadan
avval yumurtada ve ya spermada bas veran va
valideynlardan miras alinmayan tasadiifi hadisalardir
(sporadik ve ya de novo). Bu nov doayisiklik tasira
maruz qalmis fardin bitiin hiiceyralarinds movcuddur
va cuicarma xatti varianti adlanir.

Bazi SKS xastalarinda dayisikliya maruz qalmis MTOR
geni badanin butlin deyil, yalniz bazi hiiceyralarinda
movcuddur ve buna somatik mozaisizm deyilir. Bu név
dayisiklik do de novo xarakterlidir (miras alinmir) ve
hamilalik dovriinds koérpanin inkisafinin  miayyan
noqtasinds bas verir. Bu SKS xastalarinde MTOR gen
mutasiyalari yalmz tasire maruz qgalmis toxuma
numunalarinda askar edila bilar va gan va ya tiipircak
nimunasinds askar edils bilmaz.

Nadir hallarda, SKS sindromu olan insanlar
dayisdirilmis geni tesira maruz qalmamis, yalniz
sperma va ya yumurta hiiceyralarinda (clicarma xatti
toxumalarinda) MTOR gen mutasiyasi olan
valideyndan miras alir. Buna clicarma xatti mozaisizmi
deyilir vo nadir hal olsa da bu, digar xastaliklara
nisbatan SKS sindromunda daha c¢ox misahids
edilmisdir.

Galacak hamilaliklards bunun
bas verma riski na gadardir?

Ailads bir necga nafarda genetik dayisiklik bas
verma riski takrarolma riski adlanir. SKS olan
saxslarin tasirlanmis usaga sahib olmagq
ehtimali 50%-a gadardir.

9gar valideynlards SKS alamatlari yoxdursa,
galacak hamilaliklards takrarolma riskini daqiq
hesablamagq ¢atindir — bu, usagin SKS-nin ‘de
novo’ mutasiyasi (yalniz usaqda) ve ya
valideyndaki cinsi hiiceyra mozaikliyi
(valideynin yalniz yumurta va ya spermasinda
MTOR mutasiyasi var) ila baghdir.

Har ails va sahiyya sistemi fargli oldugundan,
risklari anlamaq va yoxlama va test tglin
secimlari mizakirs etmak tU¢lin dogusdan
avval genetik maslshatgilarle gorismak
tovsiya olunur.

SKS diagnozu neca qoyulur?

9gar bir saxsda SKS-in imumi xisusiyyatlari
varsa, genetik test tovsiya olunmalidir.

SKS diagnozu molekulyar saviyyada (MTOR
genindaki dayisikliklari axtaran genetik testla)
tasdiglanir. Genetik test adatan gqan va ya
tdpurcak nimunasi ila aparilr.

9gar mozaiklik (bitiin hiiceyralarda genetik
dayisiklik yoxdur) siibhasi varsa, test basqga
nimuna Uzarinda aparila bilar.

Hansi testin uygun oldugunu misyyan etmak
dclin genetika komandasi ile maslahatlagmak
tovsiya olunur.



e Autizm/autistik xtsusiyyatlar/duygu ila
alagali malumat emalinin pozulmasi

» DCHP (diqgat catismazhgi/hiperaktivlik
pozgunlugu)

e Danisa bilmama/nitq anomaliyalari: nitq
inkisafinin langimasi ve ya mévcud
olmamasi, tahrif olunmus talaffiiz

 Oziina zarar verma davranislari

* Qlobal inkisaf langimalari/intellektual
pozgunluglar « Makrosefaliya /
meqalensefaliya / Ventrikulomeqaliya /
Polimikrogiriya / Digar MRT Beyin
anormalliglari / ilk 6 ayda basin siiratli
boylimasi

» Asagi tonus (hipotoniya) * Epilepsiya

tutmalari (geca fokal tutmalari daxil olmaqgla)
* Yuxu problemlari (yuxusuzlug, gecs oyanma,

yuxu apnesi) * Esitma qiisuru * Kortikal
gorma pozgunlugu

SKS-in imumi xtsusiyyatlari farglans bilsr. ;
Daha ¢ox malumati burada tapa bilarsiniz.. ¥

Burug/dalgali saglar

Anormal Uz cizgilari - frontal ¢ixinti, agiq
agiz gorinilsu, gabada ¢ixan va uzun
burunalti sinm (philtrum), yasti burun
korpilu gisa burun, makrostomiya,
hipertelorizm

Dogus zamani makrosomiya (hamilslik
yas! U¢lin boyiik)

Dari pigmentasiyasi/Blagko
xatlari/hipomelanoz/ ito
hipomelanozu/Cafe au lait spots va ya
gahva lakalari

Tarlamanin azalmasi/istiliys dézimsuzlik
ilk 18 aydan 2 yasadak siiratli bdyiima
Gecikmis siimiik yasi (2 yasda aparilan
skanlar yeni dogulmus korpa skant ils
eynidir) / va ya bir gadar inkisaf etmis
sumuk yasi

Harakat gabiliyyati quisurlari

Hazm problemlari (qarin agrisi, gabizlik)
Hiperfagiya - anormal daracadas yliksak
yemoak istahasi

Hal-hazirda Smit-Kingsmor Sindromu t¢ln heg bir mialica metodu ve ABS-In Qida va Darman
Agentliyi (FDA) tarafindan tasdigloanmis mialica yoxdur. Miialics, fardin spesifik simptomlarina

asaslanir.

SKS olan bazi xastalara ¢atin mialics edilan epilepsiya tutmalarini (digerdermanlarla tam idars edils
bilmayan tutmalar) mialica etmak ig¢iin sirolimus (rapamisin) va ya everolimus tayin edilmisdir. Hal-
hazirda bunun na qadar yaxs! isladiyi (effektivliyi) barads darc edilmis malumat yoxdur va bu
darmanlar hazirda SKS-i mialica etmak lictin FDA tarafindan tasdiglanmayib. SKS olan insanlarda
rapamisinin neyrokoqnitiv inkisafa uzunmuiddatli tasirini misyyan etmak t¢in tadgiqatlar
gozlamadadir va rapamisinin potensial effektivliyini aydinlasdirmagq ugun klinik sinaglara ehtiyac var.


https://smithkingsmore.org/common-features/

SKS olan saxslar dogus zamani ¢ox vaxt boyuk olur
(makrosomiya). Bazilarina prenatal olaraq
makrosefaliya (boyiik bas), meqalensefaliya (boylik
beyin) va/yaxud

ventrikulomeqaliya diagnozu qoyulur.

SKS olan saxslards ¢ox vaxt hipotoniya (asagi azala
tonusu) olur va bu, yuvarlanmag, oturmag, stiriinmak,
yerimak kimi inkisaf marhalalarinin gecikmasi ilo
naticalana bilsr.

SKS olan saxslarin taxminan 30-40%-da epilepsiya
tutmalari var. Coxlari davamli idaraetmsa Ugin anti-
epileptik desrmanlar (AED) talab edir.

Bir cox ailalar SKS sindromlu dvladlarinin yuxu
problemlari oldugunu bildirir. Yuxu arasdirmasi
problemlari miayyan etmaya kdmak edas bilar va yuxu
mitaxassisi va ya pediatr tibbi mialica tovsiys eds
bilar.

Boyiik Motor

SKS olan insanlarin sksariyystinds asagi 8zals tonusu ils
alagali boylk motor bacariglarinin lsngimasi var va onlar
erkan fiziki terapiyadan faydalanirlar. SKS olan insanlarin
oksariyyati mistaqil gaza bilsa da, bu marhalaya tasir edan
va harakat yardimlarina ehtiyac duyan 8 yasdan az usaqlar
davar.

Kicik Motor

SKS olan gaxslarin gox vaxt pincer grasp va ya maqqgas
tutma (bas barmagla isara barmaginin birga tutulmasi),
0zlinl gidalandirmaq va yazi yazmaq da daxil olmagla
kicik motor bacariglarinda langimalar olur. Bu motor
bacariglarinin langimasi agsagi azals tonusu ila alagadardir.

Nitq

SKS olan demak olar ki, buitlin insanlarin ham ekspressiv,
ham da reseptiv linsiyyatinda langimalar var. Bazilsri gec
danismaga baslayir va mahdud lidats sahib ola bilar,
digarlari isa heg vaxt danismir. Bazi fardlar isara dili, komakgi
texnologiya cihazlari va s. da daxil olmagqla alternativ
Unsiyyat formalarindan faydalana bilarlar.

Beynin gozlarin gordiklarini emal etma
formasi sababindan gérma qabiliyyatinin
pozuldugu kortikal gérma pozgunlugu
hallarinin oldug@u bildirilir. Bu, gozlardaki
anormalliglardan daha ¢ox beyindaki
anormalliglarla alagali ola bilar. Daxili qulagin
va ya daxili qulagdan beyina gedan sinir
yollarinin zadalanmasi sababindan egitma
itkisi hallar da gqeyd edilmisdir. Koklear
implantlardan faydalanmis bazi SKS xastalori
var.

SKS olan bir ¢gox insanin gabizlik, harakatlilik
problemlari va qastro-ezofageal reflyuks da
daxil olmagla mada-bagirsaq problemlari var.
Xastalarin taxminan 30%-da hiperfagiya
(istahanin anormal daracada yiiksak olmasi)
var.

Oyranma

Oyranma gatinliklari yiingiildan agira gadar
doayisir. Usaqglar erkan usaqliq dovrinds dastak va
midaxila dastayindan faydalanirlar. Bazi fardlar
Umumi maktablardas tahsil alir, digarlari isa
ehtiyaclarini 6deamak lgln xiisusi talimatlardan
faydalanir. Lazimi dastayin miqdari usagin
Oyranma saviyyasindan va/yaxud idraki
pozgunlugdan asili olaraq dayisir. Davamli dastak
va nazarat adatan yetkinlik dévriinds lazimdir.

Davranig

SKS olan bir ¢ox insana intellektual/aqli qlisur
va/yaxud autizm diagnozu qoyulmusdur va ya
onlar autizma banzar xtisusiyyatlara malikdir.
Sanadlagdirilmis tagvis, DCHP va OKP (obsessiv-
kompulsiv pozuntu va ya sarisan hallar nevrozu)
hallari var. Bir gox fard mehriban va xogbaxt olsa
da, 6zlina zarar verma davranislar genis
yayllmisdir.



Boyumsa va inkisafi izleamak Ggin illik ziyarstlor
Cox vaxt gabizliyin tibbi mialicasina ehtiyac var
Anormal immun hiiceyra funksiyasi il alagadar
xastaliklarin monitoringi

Catinliklari giymatlandirmak va mialica tovsiya
etmak Gg¢ln inkisaf va davranis
giymatlandirmalari

Fiziki, pess, nitg/gidalanma, davranig, gérms
terapiyasi daxil olmagla miivafig muialicalari
giymatlandirmak

Fardi tahsil planlarina (FTP) baladgilik etmak

Genetik testlari va naticalarini nazardan kecirmak
Takrarlanma riski hagginda malumat vermak
Baximin koordinasiyasini tamin etmak

Epilepsiya tutmalari siibhasi varsa, EEQ (beynin
elektrik aktivliyinin dl¢iilmasi) tovsiya olunur

Har hansi beyin malformasiyasini miiayyan etmak
ucin MRT nazardan kegirilmalidir

Xastalarin CoRDS SKS Qlobal Pasiyent Registrinda

geydiyyatdan kegmasi va galacak SKS tadgiqgatlarina tohfa
vermasi pulsuzdur. 9lavas aktual tadgigat imkanlari veb ;

saytimizda yenilanir.
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SKS-in imumi xususiyyatlari farqglans bilar. L
Daha ¢ox malumati burada tapa bilarsiniz.. i%;

» Kortikal gorma pozgunlugu (CVI) miayinasi

 Rutin esitma miiayinasi (yeni dogulmus korpa
va har il)

e Hipoglikemiya inkisaf edarsa va ya vaxtindan
avval (erkan) yetkinlik siibhasi oldugda
mutaxassisa yonlandirmani nazardan kegirmak

e Hipotoniya, motor ¢atismazligi va/yaxud
stiimuk anomaliyalari sababindan kémakgi
cihazlara olan ehtiyaci giymatlandirmak

e Moaktab yasli usaqglar t¢in bu giymatlandirma
e 9n uygun tahsil va maktab tahsili dastayini
muayyanlasdirmays komak eds bilar

Rutin dig va/yaxud ortodontik qullug, hamginin nitq
va dil terapiyasi, fiziki vo pesa terapiyasi va
davranis terapiyasi/psixoloji konsultasiya tovsiya
olunur.

CoRDS Registr
Coordination of
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https://smithkingsmore.org/sks-global-patient-registry/
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Smit-Kingsmor Sindromu Fondu beynalxalq SKS icmasinin
dastaklanmasi li¢iin nazards tutulmus 501 (c) (3) qeyri-
kommersiya taskilatidir.

Smith-Kingsmore Sindromu Fondu-nun missiyasi, tadqiqgatlari
suratloendirarak va qlobal icmamizi birlagdirarak Smith-Kingsmore
sindromundan tasirlanan insanlarin hayatini yaxsilagdirmaqdir.
Bizim vizyonumuz Smith-Kingsmore sindromunun miialica
olundugu bir diinyadir. Birlikda iglayarak naticalari dayiga bilarik.

Bizimls alages saxlayin



https://www.facebook.com/groups/3080229768726097
https://www.instagram.com/smithkingsmorefoundation/?r=nametag
https://twitter.com/smithkingsmore
https://www.linkedin.com/company/smith-kingsmore-syndrome-foundation/

