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IDOPATIK SKOLYOZ ETIOLOJiISINDE SON GELISMELER
RECENT ADVENCES IN ETILOGY OF IDOPATHIC SCOLIOSIS

i. Teoman BENLI*, M. Tibet ALTUG**

OZET:

Idiopatik skolyoz, temel olarak omurganin
yana dogru egrilikleri olarak tanimlansa da,
son 30 yildir elde edilen verilere gére hastalik,
sagittal planda fizyolojik egriliklerde bozulma
ve egriligin tepe noktasinda aksiyel planda
rotasyonla Karakterize 3 planl bir omurga
deformitesidir. Tarihsel olarak hastalik ¢ok
eski zamanlardan beri bilinmekte olup, neden-
leri lizerinde ¢ogu bir kanita dayanmayan teo-
riler ileri sdrdlmdgtdr. Yapilan ilk ¢alismalar
multifaktoriyel genetik gecisi destekler gérin-
mektedir. Buna karsin son yillarda lzeride
durulan en énemli teori, bag dokusu, ndrolojik
ve ndéroendokrin bozukluklarin varligidir.
Pineal bezin disfonksiyonu son yillarda tzerin-
de durulan énemli bir nedendir. Pineal bezi
cikarilan tavuklarda skolyoz gelistiginin sap-
tandigi deneysel calismalara dayanilarak
diugslik melatoninin omurga gelisiminde bir
bozukluk sonucu skolyoza neden oldugu ileri
sdrulmusgtdr. Platelet fonksiyon bozuklugu ve
kalmodulin isimli reseptér proteininin kas kont-
raktil proteinleri diizenleyici etkisinin paraver-
tebral adelelerdeki yetersiz etkisinin hastaliga
neden oldugu gértsgt de son yillarda yapilan
calismalara dayanmaktadir. Diger taraftan,

idiopatik skolyozlu hastalarda santral sinir sis-
temi ve serebellar bozukluklar ile vibrasyon,
proprioseptif bazi deri duyularda azalma gés-
terilmigtir. Son 5 yildir genetik calismalarda
cok énemli gelismeler saglanmigtir. Hastaligin
bir ¢cok genotipik polimorfizim ile iliskisi gdste-
rilmis ve idiopatik skolyozun dominant heredi-
ter gecisli, degisken penetransa sahip bir
genetik hastalik oldugu neredeyse kanitlan-
mustir. Bununla beraber; 1., 5., 6., 7., 8., 9.,
12., 13.,, 14., 15. ve 17. kromozomlardaki gen
defektlerinin hastaligin nedeni icin aday genler
olarak belirlenmigtir. Bu gtin genetik ¢alisma-
larla progresyon ile iligkili polimorfik tarama
testleri giindemdedir. Yakin gelecekte, secici
délleme ile skolyoz insidansi giderek azalaca-
gini, progresyon gdésterecek egrilikler nceden
saptanarak daha ciddi cerrahi tedavilere gerek
kalmadan tedavi edilebilecegini ve belki de
hastaligi olusturan gen defektlerinin tamamen
¢bzilmesi ile hastaligin engellendigi veya
yavaslatildigi medikal tedavilerin bulunabile-
cegini didsinmek hayal olmaktan ¢ikmig gibi
gdriinmektedir.
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SUMMARY:

Although idiopathic scoliosis is basically
defined as lateral deviation of vertebral
column, regarding the data acquired during
last 30 yeatrs, it is defined as a three dimen-
sional deformity characterized by deformation
of physiologic curves in the sagittal plane and
axial rotation of the apex. Historically, the
disease has been defined long time ago, but
most of the theories about the etiology were
not proved. First studies have been supported
multifactorial genetic transition. On the con-
trary the most respected theory of the last
years was existence soft tissue abnormality,
neurologic and neuroendocrine disorders.
Low melatonin level has been proposed as a
reason for disorder in spinal column develop-
ment causing scoliosis, relying upon the studi-
es showing the development of scoliosis in the
chickens with pinealectomy. The argument of
platelet dysfunction and insufficient effect of
calmodulin, a receptor protein, regulating the
contractile proteins of paravertebral muscles
as a cause of idiopathic scoliosis, has been
based upon the studies of last years. On the
other hand, CNS and cerebellar disorders and
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diminution in some deep senses like vibration
and proprioception have been shown in idio-
pathic scoliosis patients. Important develop-
ments in genetic studies took place in last 5
years. The disease has been shown to be
related with many genotypic polymorphisms
and idiopathic scoliosis almost has been pro-
ved to be a genetic disorder of having domi-
nant inheritance and heterogenic penetrans.
Nevertheless, the gene defects in the 1st, 5th,
6th, 7th, 8th, 9th, 12th, 13th, 14th, 15th and
17th chromosomes are defined as candidate
genes for the etiology of the disease. Today,
the interest is on the genetic researches focu-
sing on polymorphic screening tests related
with progression. It seems that; in the near
future, with the help of selective fertilization,
the decrease in the incidence of scoliosis,
early diagnosis and easier treatment of prog-
ressive curves and may be, after understan-
ding the causing gene defect completely, the
medical treatments for prevention or slowing
down the disease will not be a dream.

Key words: Idiopathic scoliosis, etiology,
etiopathogenesis, genetics

Level of evidence: Review article, Level V.




The Journal of Turkish Spinal Surgery

GiRiS:

Son 3 dekattir géruntileme yéntemlerinde-
ki buyuk gelismeler, omurganin biyomekanidi,
anatomik ve fizyopatolojik 6zellikleri hakkinda
sahip oldugumuz bilgileri artirmig ve
Hipokrat'tan beri bilinen idiopatik skolyozun
tani ve tedavisinde 6nemli bir atihm yasanma-
sina yol agmistir ™. Cotrel ve Dubousset, egri-
ligin Gg¢ planli karakteristik 6zelliklerini tanimla-
miglar, hastaligim omurganin sadece yana
dogru bir egrilikten ibaret olmadigini, berabe-
rinde sagittal fizyolojik konturlarda bozulma
apikal omurgada rotasyonel bir deformite ile
birlikte oldugunu géstermiglerdir @ (Sekil-1).

Sekil-1. idiopatik skoloz 1980’lerden sonra 3 plan-
It bir deformite olarak tanimlanmaya baglamigtir.

Hipokrat déneminden bu yana Uzeride en
cok durulan en eski teori yanhs durusg ve agiri
yuk tagima olmustur (Sekil-2). Postural egrilik-
ler, alt ekstremite esitsizligi, gelisimsel kalca
cikigi gibi gercek sebepler diginda, kétu durus
aliskanhgi (6grenci pozisyonu) veya histeroid
tipte olabilir. Postural egrilikler, hastanin kendi
istegi ile ya da muayene eden tarafindan

duzeltilebilir ve hasta tarafindan duzeltiimis
pozisyonda tutulabilir. Gergi postural egrilikler
seneler icinde yapisal egriliklere dénusebilir,
ancak yine de idiopatik skolyozdan farkh anti-
te olduklan kesin olarak bilinmektedir. Bu
nedenle toplumdaki kétli durus veya agir
canta tagsimak gibi nedenlerin idiopatik skolyo-
za yol agtigina dair inaniglar tamamen yanlig-

tir (16.46.53,116)
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Sekil-2. Hipokrat zamaninda idiopatik skolyozun,
ko6t durus aliskanligina bagl gelistigine inaniliyor-
du. Sekilde hipokratin “Scammon” adini verdigi ve
idiopatik skolyoz tedavisinde kullandigi cihaz
gOrulmektedir.

Son 50 yildir idiopatik skolyozun etiyolojisi
Uzerine arastirmalar yogunlagmigtir “65116),
Ko6tl durus teorisi yerini primer germ defekti
veya buyume bozukluklari teorisine birakmig-
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tir @, Blyume egriligin progresyonu ve patoa-
natomik degisikliklerin yapisal hale gelmesini
saglasa da temel olarak etiyolojik faktér olarak
rol oynamamaktadir . Daha sonra yapilan
arastirmalar, merkezi sinir sistemindeki bir
bozukluk, bag dokusu anormallikleri ve gene-
tik gecis Uzerinde yogunlagmigtir “¢7>1% Son
20 yildir biyokimyasal etkenler ve beslenme-
min yarattig1 yapisal defektler veya endokrin
bozukluklarin hastaliga yol agtigina dair calis-
malar da yayinlanmigtir 9,

PARAVERTEBRAL KAS DENGESIZLIiGi
VE OMURGANIN ASIMETRIK BUYUMESI:

Polio sekeli hastalarda paravertebral adale
felclerine bagli gelisen skolyoz paterni, idiopa-
tik skolyozun sebebinde paravertebral kaslar-
daki felg veya dengesizligin rol oynamayip
oynamadigl sorusunu gundeme getirmistir.
Yapilan arastirmalar paravertebral kas kitlesi-
nin 6zellikle apikal vertebra civarinda konkav
tarafta kitlesel olarak daha fazla, konveks
tarafta daha az goérulmesi teoriyi destekler
gorunmasgtir. Bu durumun Ozellikle Heuter-
Walkman kanununa gére, kas uyarisindan
yoksun kemikte gelisme bozuklugu olacagi
6ngorusu ile omurga cisimlerinde bir tarafta az
diger tarafta cok biyiume ile kamalasma sonu-
cu skolyotik egriligin ortaya ciktigi ileri strtim-
astir ©. Daha sonra yapilan bir cok caligma-
da kas kitleleri arasinda belirgin fark olsa da
fonksiyonel olarak her iki taraftaki kaslar ara-
sinda bir fark olmadigi elektrofizyolojik ¢alig-
malarda gOsterilmistir. Kas dengesizliginin
sebeplerinden biri olan histolojik ve biyokimya-
sal yapisi ile ilgili gérugler bag dokusu bozuk-
luklari bélimunde ileride ayrica tzerinde duru-
lacaktir. Zoabli ve arkadaslari, 2007°de yayin-
ladiklari ¢calismada, konkav taraftaki kas kitle-
sinin konveks tarafa nazaran hafifce fazla
oldugunu, ancak fonksiyonel bir farklari olma-
digini gostermigler, olusan degisimin, egrilige
sekonder gelistigini ileri sirmusglerdir 9.

OSTEOPOROZ VE VERTEBRAL KAMA-
LASMA:

idiopatik skolyozda apikal bélgede konkav
tarafta osteoporoz, konveks tarafta skleroz
gb6rulmesi, temelde kemik mineral metaboliz-
masi bozuklugu ile ortaya cikan bir sorun
oldugu ve vertebral cisimlerdeki eziime ve
¢cbkme sonucu gelisen bir kamalagmanin skol-
yoza yol actigi dustundlmustur 2. Yapilan dan-
sitometri calismalarinda ve vertebral cisimler
alinan drneklerin histopatoojik incelemelerin-
de, osteoporozun kesin olarak egrilige sekon-
der geligtigi gdsterilmigtir ¢°¢"_ Diger taraftan
yuklenme ile konkav tarafta, konveks tarafa
nazaran buylmede vertebral cisimlerdeki asi-
metrinin gelistigi, bu nedenle kamalasmanin
egrilige sekonder olarak zamanla olustugu
dastnulmuagtar ©. Szalay ve arkadaslarinin
2007°de yayinladiklari, 49 addlesan idiopatik
skolyoz hastasini igeren c¢alismada, BMD
taramalarinda hicbir hastada osteoporoz
olmadigi belirlenmistir (%,

APIKAL ROTASYON, SAGITTAL KON-
TURLARIN YAPISAL BOZUKLUGU VE
ANORMAL BiYOMEKANIK YUKLENME:

idiopatik skolyozda apikal bélgede en fazla,
egriligin uc vertebralarina dogru azalan bir
rotasyonel deformite oldugu belirlenmistir .
Uzun yillardir bu apikal rotasyonun vertebrada
anormal bir torsiyonel etki ile skolyoza yol acti-
g1 distndlmastar “. Normelli ve arkadaslari
da sag torasik skolyozlu hastalarda soldaki
kaburgalarin saga nazaran daha uzun olduk-
larini géstermiglerdir ™. Sevastik ve arkadas-
lari torakal bélgede saga dogru olan bir torsi-
yonun zamanla idiopatik skolyoza yol actigini,
bunda sol taraftaki pedikullerin ve kaburgala-
rin anormal blyUimesinin yani daha uzun
olmalarinin da etkili oldugunu rapor etmiglerdir
teo1on - Ne var ki, apikal bélgede rotasyona yol
acan veya rotasyonu baglatan nedenin ne
oldugu konusu hep karanlik kalmigtir. 1980’li




The Journal of Turkish Spinal Surgery

yillarda modern enstrimantasyon sistemleri-
nin 6nclislt Cotrel-Dubousset enstrimantas-
yon sistemi de bu nedenle derotasyon manev-
rasini temel dlzeltici manevra olarak secmis-
tir ®. Buna karsin derotasyonel etkinin normal
vertebral alanlara aktariimasi sonucu dekom-
penzasyon ve imbalans sorunlari olustugu da
belirlenmigtir ©*. Bu nedenle, idiopati skolyozu
patogenezinde oldugu sdylenen bir torsiyonun
tim vertebral kolonu etkilemesi beklenirken,
sadece bir boélgeyi etkilemesi akilda soru isa-
retleri dogurmaktadir. Daha acik kabul edilen
gbrus, apikal boélgedeki rotasyonun egrilige
sekonder gelistigidir.

Stagnara, torakal bélgedeki yapisal kontur-
lara gére normal bireyleri gruplara ayirmistir.
Buna gore torakal bélgedeki fizyolojik kifozda
azalma ve lordotik parenin skolyoza yol actigi-
ni ileri sarmustar ©© (Sekil-3). Cotrel ve
Dubousset, bu goértsu destekler nitelikte veri-

ler elde etmislerdir. idiopatik skolyozlu hasta-
larin apikal rotasyon miktarinca dondurulerek
cekilen sagittal grafilerde hastalarin hemen
hepsinin torakal bélgesinde hipokifoz veya lor-
doz oldugu saptanmigtir ®. Carpintero ve
arkadaslari, bu asimetrik lordoz ve rotasyonun
skolyoza yol agtigini tavsanlarda deneysel bir
calismayla da go6stermiglerdir “”. Braun ve
arkadaglari 2006 yilinda deneysel olarak tora-
kal bolgeleri bir gerdirici yardimiyla asimetrik
kuvvet uygulanan kegilerin % 91’inde skolyoz
olustugunu saptamiglar, sagittal konturlara
etki eden bu asimetrik gerdirme igleminin
insanda benzer etkiler yaratabilecegini ileri
surmuslerdir “@. Bu veriler patogeneze 1gik tut-
makla birlikte asil etiyolojik faktérin yani yapi-
sal lordoza neden olan etmenin ne olduguna
dair bir veri bulunmamaktadir. Bu durumun
ispatlanmamakla birlikte, genetik gecisli oldu-
du Gzerinde durulmaktadir.

Sekil-3. Stagnara, torakal bdlgedeki yapisal konturlara gére normal bireyleri gruplara ayirmistir. Buna gére
torakal bélgedeki fizyolojik kifozda azalma ve lordotik parenin skolyoza yol agtigini ileri stirmustar
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BAG DOKUSU ANORMALLIKLERi:

Bag dokusu hastaliklarinda skolyozun eslik
etmesi, acaba idiopatik skolyozun da temelin-
de bir bag dokusu bozuklugu olup olmadigini
disundarmastir. Marfand hastaligi veya diger
osteokondrodisplazilerde ve proteoglikan
metabolizmasi enzim defektlerinde (polimuko-
sakkoridozlar) gibi hastaliklarda kural digi ve
heterojen (torakal, torakolumbar ve lumbar)
egrilik tiplerinin gérdlmesi arastirmacilari, bas-
lica kemik yapi, paravertebral adaleler ve bag-
lar, intervertebral disklerin histokimyasal, ult-
rastikturel ve biyokimyasal yapilarini incele-
meye yoneltmistir.

Oegema ve arkadaglari, Pedrini ve arka-
daglari idiopatik skolyozlu hastalarin interver-
tebral disklerinden aldiklari érneklerde prote-
oglikan duzeylerini arastirmiglar ve normal
kisilerin disk kontentiyle karsilastirmiglardir
®0) Belirlenen kollojen yapisindaki farklarin
idiopatik skolyozun etiyolojisinde rol oynadigi
ileri strdlmus olsa da, bu gérus genel kabul
bulmamis, Tip | ve Tip Il kollojen oranlarindaki
degisikligin ikincil olarak gelistigi dustnulmus-
tir. Esas 6nemli olanin kollojen kodlamasin-
daki farkli gelisimin oldugu, bu durumun has-
taligin kékeninde yer alabilecegi bildirilmigtir
19, He ve arkadaslari ise annulus fibroziste Tip
I ve Il kollajenin, idiopatik skolyozlu hastalarda
asimetrik dagilimi séz konusu oldugunu,
bunun idiopatik skolyozun etiolojisinde rol
oynayabilecegini, daha da 6énemlisi, egriligin
progresyonundan sorumlu énemli bir faktdr
oldugunu ileri stirmusglerdir “7,

Zaleske, intervertebral diskteki heksozamin
icerigini arastirmis ve idiopatik skolyozlu has-
talarda % 25 daha dusuk oldugunu saptamis-
tir. Zaleske, bu durumun nedenden ¢ok bir
sonu¢ oldugunu ileri sirmugstar . Oegema
ve arkadaslari, serebral palsili ve idiopatik
skolyozlu ve normal bireylerdeki intervertebral
disk proteoglikan dizeyleri arastirmiglar,
serebral palsili ve idiopatik skolyozlu hastalar-

da proteoglikan duzeyleri benzerken, bu iki
grubun da kontrollere nazaran belirgin daha
fazla oldugunu belirlemigler, bu nedenle disk-
teki bu biyokimyasal degisikligin sekonder
oldugunu dasinmuslerdir @,

Skolyotik hastalarda diger bag dokusu ele-
manlari da incelenmistir. Ligamentum flavum
yapisinda, lif yogunlugunun azaldigi, diizensiz
bir dagilima sahip oldugu go&sterilmistir.
Hadley-Miller ve arkadagslarinin saptadigi bu
bulgunun idiopatik skolyoz etiyolojisinde bir
role sahip oldugu ileri strilmus olsa da, biyo-
mekanik olarak ligamentum flavumun omurga
dengesinde cik énemli bir roli olmamasi bu
teorinin dogrulugu hakkinda stpheler dogur-
mustur “. Bununla beraber genel olarak
omurgadaki fibrile fibréz sistemin elastik yapi-
larindaki bozuklugun veya degisikligin hastali-
g1 olusturdugu yolunda birka¢ calisma daha
yapimigtir 7,

idiopatik skolyoz hastalarinda paraverteb-
ral kaslarla ilgili yapilan histokimyasal ve elek-
tromyografik calismalarda da bazi anormallik-
ler saptanmigtir 26298105126 Bylund ve arka-
daglari, idiopatik ve diger tip skolyoz tiplerinde
torasik erektdr kasin fibrin tiplerinin farkli oldu-
gunu saptamiglardir *®. Ford ve arkadaglari,
paraspinal kaslarda kas igciklerinin yapisinda
idiopatik skolyozdaki g6z ardi edilemez degi-
sikliklerin neden veya sonug olabilecegini ileri
surmuslerdir “0. Gibson ve arkadaglari da idio-
patik skolyozlu hastalarda paraspinal kaslarda
kas protein sentezi oraninin nispeten dusuk
oldugunu gdstermiglerdir “. Low ve arkadas-
lari ise idiopatik skolyozlu hastalarda paraver-
tebral adalelerdeki sinir fibrilleri ve kas igcikle-
rinin ultrastriktirel yapisinda farkhlik oldugu-
nu belirlemiglerdir ©.

Saatok ve arkadaslari, idiopatik skolyozlu
hastalarda egriligin konveks tarafinda protein
ve DNA konsantrasyonunun daha yuksek
oldugunu, erektér spina kasinin iki tarafta fark-
I gelisim gdsterdigini, ancak bu durumun
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sebep mi sonu¢ mu olabilecegi konusunda bir
yorum yapilamayacagini bildirmiglerdir ©9.
Gibson ve arkadaslar, idiopatik skolyozlu has-
talarda egriligin tst ve alt bdlgesi arasinda
protein sentezi ve RNA aktivasyonu agisindan
fark olmadigini, ancak apikal bélgede konveks
tarafta konkav tarafa nazaran daha fazla pro-
tein sentezinin oldugunu, kas kontraktil aktivi-
tesinin artmis oldugunu goésterdiler “9.

Hsu ve arkadaslari, yaptiklar calismada
paravertebral kaslardaki cogu degisikligin has-
taligin progresyonu ve ciddiyeti ile korele ola-
rak ortaya ciktigini, neden degil bir sonucg
oldugunu saptamiglardir 2.

Yoram ve Robin idiopatik skolyozlu hasta-
larda paravertebral kaslarin kalsiyum konten-
tinde artma oldugunu gdézlemlemislerdir. Bu
bulgunun kaslarin hidcre membranlarindaki
kalsiyum pompalarinin bozukluguna yol actigi-
ni ve idiopatik skolyozun etiyolojisinde bu duru-
mun rol oynadigini ileri sirmuslerdir 24129,

Hamilelikte, bebegin anne karnindaki duru-
sunun anne kalp sesleri ile ilgili olarak, yapisal
bir degisiklige yol actigi konusunda hipotetik
gorugler de vardir. Berman ve arkadaslari,
hamile olan idiopatik skolyoz hastalarinda
progresyon saptamiglar, gebelikte 6strojenik
etki ile olusan ligamentdz laksitenin bunun
sebebi olabilecegini disinmusgler ve bdyle bir
etki yaratan durumun omurga egriliklerinin
olusmasinda da etkin olabilecegini iddia
etmiglerdir .

Xu ve arkadasglari, idiopatik skolyozlu has-
talarin vertebral son plaklarindan aldiklar
Orneklerde transforme edici blylime faktéra
beta 1 (TGFbeta1) ve temel fibroblast biyime
faktori (bFGF) ile proteoglikan kor protein
dizeylerini arastirmiglardir. TGFbetal ve
bFGF duzeylerinin konkav tarafta belirgin ola-
rak yiksek oldugunu kor proteinlerinin ise
dusik oldugunu, bu durumun idiopatik skolyoz
etiolojisinde neden veya egrilige sekonder
gelisebilecegini ileri sirmuglerdir .

NOROLOJIK FONKSIYON BOZUKLU-

GU:

Norolojik fonksiyonlarda bozukluk oldugu-
na dair gorusler cok eskilere dayanmaktadir.
Santral sinir sisteminin (serebral palsi vb.) ve
medulla spinalisin (polio vb.) hastaliklarinda
skolyozu goérilmesi, idiopatik skolyozun da
néromuskuler bir kdékeni oldugunu dusundur-
mus, fakat yapilan erken calismalarda bu
konuda belirgin bir kanit elde edilememigtir.
Patognomonik nérolojik bir test olmadigi gibi
elektrofizyolojik calismalarda da negatif
sonuglar elde edilmistir. Ancak, son yillarda
uzerinde en c¢ok arastirma yapilan etiyolojik
model de ndrolojik fonksiyonlardaki anormal-
likler olmustur ©°7.

Vestibller, okuller ve propriyoseptif sistem
bozukluklari, beyin korteksi, beyin sapi ve
omuriligin proksimali ve arka kolonun tutulumu
ile birlikte olan denge sorunlarinin hastaligin
etiyolojisinde rol oynayabilecegi ileri surtlmus-
tur (7,11,18,42,44,54,61,78,102,115,117,121). 1 978 y|||nda
Sahlstrand ve arkadaslari, adblesan idiopatik
skolyozlu hastalarda, elektronistagmografik
degerlendirme ile labirentin fonksiyonlarini
inceledikleri ¢alismalarinda gévde dengesinin
saglanmasinda anormallik oldugunu belirle-
miglerdir @, Herman ve arkadaslari, idiopatik
skolyozda Vestibliler sistem bozuklugu oldugu-
nu kuvvetle ileri sirmuglerdir “®. Samberg ve
arkadaglari, elektrostagmografi ile degerlendir-
dikleri 41 idiopatik skolyozda vestibular son
organ bozuklugu oldugunu saptamiglardir ©,
1984’de Yamada ve arkadaglari, 150 hastalik
idiopatik skolyoz serilerinde optokinetik nistag-
mus ve diger bazi testlerle denge fonksiyonla-
rini degerlendirmigler, % 79 hastada testlerin
bozuk oldugunu saptamiglardir. Bu deger,
kontrol grubunda elde edilen % 5’lik bozuk test
oranina goére oldukga anlamli bulunmugtur @29,

2009 yilinda Lambert ve arkadaslari, lavral
dénemde vestibller sistemleri ¢ikartilan
Xenopus kurbagalarinin erigkin yasta skolyotik
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deformitelerinin gelistigini, radyografi ve mik-
rokomputerize tomografi ile saptadiklarini
yayinlamislar ve bu durumun insan idiopatik
skolyoz etiolojisinde bir model olabilecegini
ileri sirmasglerdir ©¥.

idiopatik skolyoz hastalarinda vibrasyon
duyusunda da belirgin azalma ve sag-sol arasi
asimetri oldugu gosterilmigtir "7, Byl ve
Gray, kompleks denge reaksiyonu ile ilgili fark-
I duysal durumlarda idiopatik skolyozu olan ve
olmayanlar arasinda belirgin fark oldugunu
goOstermiglerdir 9. Maguire ve arkadaslari,
idiopatik skolyozu olan hastalarin cerrahileri
sirasinda yaptiklari elekrofizyolojik inceleme-
lerde uzamig refleks aktiviteleri gbsteren anor-
mal bir merkezi sire¢ oldugunu saptamiglar,
bu durumun hastaligin sebebi olabilecegini
ileri sirmuglerdir ©. Barrack ve arkadaslari
ise, idiopatik skoyozlu hastalarin proprioseptif
duyularindabelirgin azalma oldugunu sapta-
miglardir ©. Bu bulgular omuriligin arka kolon
fonksiyonlarindaki anormalligin etiyolojide rolu
oldugunu destekler niteliktedir ©”. Ancak
Melnnes ve arkadaslari, bu goragin karsisin-
dadirlar, yaptiklari calismalarda idiopatik skol-
yozlu hastalarda vibrasyon duyusunun normal
kisilerden farkli olmadigini géstermiglerdir ©®.

Pes Kavus ve diger bazi ayak deformiteleri
de ylruylsiU ve dengeyi olumsuz etkilemekte-
dirler. Diger taraftan pes kavusun néromusku-
ler hastaliklarla birlikte gérilme sikhgi oldukca
yuksektir %9 Ancak buna kargin pes kavus
ile idiopatik skolyozun birlikte gérilme sikligi
beklenenden dusuktar.

Herman ve arkadaslari, idiopatik skolyozlu
hastalarda merkezi sinir sisteminden kaynak-
lanan bir motor kontrol problemi oldugunu bil-
dirmislerdir “. idiopatik skolyozlu hastalarda
beynin timinin organizasyonunun asimetrik
oldugu ve bunun da motor ve duyu yollarinda
bozukluklarin nedeni oldugu da ileri strdlmus-
tir “9. Lee ve arkadaslarinin, 2009 yilinda
yaptiklari PET-CT ¢alismalarinda, néral meta-

bolizma acisinda normal hastalarla idiopatik
skolyoz hastalar arasinda higbir fark olmadigi
ve idiopatik skolyoz hastalarinda beyin fonksi-
yonlarinin normal oldugu belirlenmistir 2.

Repko ve arkadaglari, 2008 yilinda yayinla-
diklari elektronmikroskopi ¢alismalarinda,
idiopatik skolyoz hastalarinda otonom sinir
sisteminde miyelin kiliflarinda ve akson fibrille-
rinde kontrollere nazaran 6nemli morfolojik
degisiklikler oldugunu rapor etmiglerdir ©3.

Sun ve arkadaglari, Chu ve arkadaslan
idiopatik skolyozlu hastalarin MR incelemele-
rinde serebellar tonsillerin normale gére fora-
men magnumun daha genis olmasi nedeniyle
normal kisilere goére daha asagida yer aldigini,
bunun etiyolojide bir yeri olabilecegini ileri sur-
muslerdir 07,

NOROENDOKRIN FONKSIYON BOZUK-
LUGU:

idiopatik skolyozlu hasta ve ebeveynlerinin
normal yasitlarina gére daha uzun boylu olma-
lari, blylme hormonunun etiyolojide rol oyna-
digi fikrini dogurmustur ™. Skogland’in pros-
pektif calismasinda testosterol dlzeyinde
artig, blyime hormon salinimi konusunda
asir duyarlik oldugu belirlenmistir . Misol ve
arkadaslari, 15 hastalik prospektif calismala-
rinda serum buyume hormon dlzeylerinde
normallere nazaran idiopatik skolyoz hastala-
rinda bir fark olmadigini saptamiglardir .
Willner ve arkadaslari, skolyotik hastalarda
serum somatomedin dulzeylerinin kontrollere
nazaran daha yuksek oldugunu gézlemiglerdir
@9 Diger taraftan, Skogland ve arkadaglari,
somatomedin dlzeylerinde bir fark bulama-
miglar ve etiyolojide roli konusunda soru isa-
reti oldugunu ileri sirmuisglerdir . Spencer ve
Zorab, 52 idiopatik skolyoz ve 20 saglikli kont-
rol hastasinda yaptiklari ¢calismada, yas ve cin-
siyete gOre serum somatomedin dlzeyleri ara-
sinda bir fark olmadigini géstermiglerdir .
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idiopatik skolyozda son vyillarda (izerinde
durulan diger 6nemli teori omurga gelisiminde-
ki Pineal bezden salgilanan melatoninin
dizenleyici rollindeki bozukluklardir. Pineal
bezden salinan bu nérohormon, diurnal ritme
sahiptir . Pineal bezi cikartilan tavuklarda
skolyoz gelistigi saptanmis, bunun sebebinin
vibrasyon duyusunda azalma ile paravertebral
kaslardaki asimetrik blyuame oldugu ileri
surdimastir €+ [diopatik skolyozlu hasta-
larda yapilan ¢aligsmalarda melatonin seviyesi-
nin kontrol grubuna nazaran dusik oldugu
belirlenmigtir . Bagnall ve arkadaglari, idio-
patik skolyozlu hastalarda hem diurnal hem de
nokturnal melatonin diizeylerinin normale gére
oldukga disuk oldugunu saptamiglardir ©.
Ancak Hilibrand ve arkadaglari, bu verilerin
aksini gbstermisler ve melatoninin skolyoz olu-
sumunda bir etkisi olmadigini ileri sirmusler-
dir ",

Sadat-Ali ve arkadaslari idiopatik skolyoz
hastalarinda serum  melatonin sevilerinin
dislk oldugunu ve bu disUkligunin egriligin
Cobb acisi ile negatif korelasyon gdsterdigini
rapor etmiglerdir ®. Wu ve arkadaglari 2006
yilinda ve Qiu ve arkadaglari, 2007 yilinda
yayinladiklari calismada, melatonin reseptor
subgruplart MT1 ve MT2’nin paravertebral kas-
larda, kontrol grubunda simetrik bir yayilim
gOrulirken, idiopatik skolyoz hastasinda asi-
metrik bir yayilim gdsterdigini saptamiglardir.
MT2 mRNA dagihmi konkav tarafta daha fazla
iken MT1 mRNA dagiliminin egrilik siddetinden
bagimsiz olarak benzer oldugu belirlenmis,
bilateral bu asimetrinin yiksek ihtimalle, hasta-
iga sekonder gelistigini ileri stirmuglerdir ©9 .
Diger taraftan, 2009 yilinda yapilan bir calisma-
da, Fagan ve arkadaglari, pinealektomi icin
tavuklarin uygun bir model olmadigini, ¢lnku
tavuk omurgalarinda disk olmasina ragmen
snoviyal intervertebral eklemler icerdigini belir-
lemiglerdir ©”. Cheung ve arkadaslari, 18 may-
munda uyguladiklari pinealektomi sonrasi, 29
ayda melatonin seviyelerinin distigini ancak

hicbir maymun da skolyoz gelismedigini sap-
tamiglar, bu nedenle daha alt sinif hayvan
modellerinin insan igin uygun olmadigini ileri
surmuglerdir 2,

Raczkowski 2007 yilinda idiopatik skolyoz-
lu kiz hastalarda yaptigi ¢calismada, estrodiol
dazeylerinin saglikl kontrol grubuyla karsilas-
tinldiginda benzer oldugunu, ancak testoste-
ron duzeylerinin yliksek oldugunu, testosteron
dizeyinin degerlendiriimesinin progresyonun
belirlenmesinde yardimci bir yéntem olacagini
ileri sirmasglerdir ©".

PLATELET FONKSIYON BOZUKLUGU:

idiopatik skolyozlu hastalarda trombosit
yapisi ve fonksiyonlarinda anormallik saptan-
migtir ©856607684%) - Kalmodulin, trombositlerde
ve adalelerde bulunan kalsiyum baglayan bir
reseptdr proteini olup, kontraktil protein siste-
mi aktin-miyozini dizenler. Eger bir kasiima
bozuk ise hem trombositler, hem de kaslar
olumsuz etkilenir ™. Ozellikle rijit ve progresif
egriliklerde kalmodulin dizeyleri 6nemli 6l¢i-
de yuksek bulunmustur ®®. Acaroglu ve arka-
daglarinin 2009 yilinda yayinladiklari ¢alisma-
da, 29 idiopatik skolyoz hastasinda paraver-
tebral ve platelet érneklerinde melatonin ve
kalmodulin dizeyleri arastiriimigtir.
Kalmodulinin konveks tarafta ylksek, konkav
tarafta dlslk olacak sekilde apikal bdlgede
asimetri gOsterdigini, plateletlerde ise ne kal-
modulinin ne melatoninin kontrollere gore fark-
Il dizeyde olmadigini saptamiglardir ©.
Kalmodulin yuksekliginin etiopatogenezdeki
roli tam olarak bilinmemektedir. Ancak prog-
resyonda etkili oldugu dasundlmektedir.
Kindsfather ve arkadaslarina gére, kalmodulin
egriligin progresyonunun gdsterilmesinde en
iyi prediktordir ©©. Lowe ve arkadaslarina gére
kalmudilin platelet aktivasyonunu gdsterme-
mektedir, Acaroglu ve arkadaslarinin da sap-
tadigi gibi egriligin apikal bélgesinde asimetrik
bir dagilim géstermektedir. Bu durumun nede-
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ni veya bu yuksekligin etki mekanizmasi tam
olarak gunumuzde agikliga kavusturulmamis-
tir . Konunun aydinlatiimasi igin daha bir cok
arastirmaya ihtiyac oldugu aciktir.

GENETIK:

Kardeslerde ve 1. derece yakin akrabalar-
da da hastaligin saptanmasi, Beals, Cowell ve
arkadaslari, Dickson ve Harrington gibi yazar-
lara idiopatik skolyoz etiyolojisinde genetik
faktorlerin rol oynadigini dusundirmustir
©283346)  Bu caligmalarin tamami kigisel g6z-
lemlere dayali olup, kanit duzeyleri dusuk kli-
nik caligsmalardir. Ailesel gegisi destekleyen bir
diger bulgu, skolyotik hastalarin uzu boylu
ebeveynlerin uzun boylu ¢ocuklarinda idiopa-
tik skolyoz gorulmesidir “=9.

Reisenborough ve Wynne-Davies, Boston,
Massachusetts’teki birka¢ ailede hastaligin
gérulmesine dayanarak herediter bir gegisin
hastalik icin mUmkin olabilecegini ileri sur-
muslerdir ©. Wynne-Davies’in daha énce yap-
tig1 epidemiyolojik ¢alismalarda hastaligin 1.
Derece akrabalarda % 6.9, 2. Derece akraba-
larda % 3.7 ve 3. Derece akrabalarda % 1.6
goérilme orani saptamigken (118), bu calisma-
da sirasiyla % 11.1, % 2.4 ve % 1.4 insidans
oldugu belirtilmis ve bu durum, dominant veya
multifaktoriyel bir gecisin s6z konusu oldugu-
nu distndarmastir ©9. Cowell ve arkadaslari,
110 idiopatik skolyozlu hastanin 590 ebevey-
ninde ve ikizinde yaptiklari calismada spora-
dik insidansin % 20 oldugunu bulmuslardir 7.
2007 yilinda Weiss, idiopatik skolyozlu ikizler
Uzerinde yaptigi calismada, insidansi % 75
bulmus, ikizlerin bazilarinda egrilik siddeti ve
progresyon paternlerinin tamamen ayni oldu-
dunu, buna karsin muhtemelen fenotipik fark-
llliklar nedeniyle bir kisminda ise farkli prog-
resyon paternlerine sahip oldugunu saptan-
mistir 2. Diger taraftan Andersen ve arka-
dasglari, 1931 ile 1982 yillan arasinda
Danimarka ikiz kayitlari girmis 46418 ikizden

adresine ulasilan 34944 cifte anket yollamislar
ve 23204 ciften yanit almiglar, 220 kiside skol-
yoz tespit etmiglerdir. Prevalansin % 1.05
oldugunu, konkandansin ise 0.13 oldugunu
belirlemiglerdir ©.

Lowe ve arkadaslari son calismalarinda,
genetik gecisin mendelian kurallarina uyan,
ancak heterojenik penetrans iceren tek bir gen
bozuklugu oldugunu ileri sirmuglerdir ©2.
Ogilvie ve arkadaglari da, 2006 yilinda, 145
hastalik serilerinde, % 97’sinin ailesel oldugu-
nu, en azindan bir majoér genin hastalikta rol
oynamasi gerektigini belirtmiglerdir @,

Kesling ve Reinker, literatirdeki vakalari
gbzden gecirdikleri meta analiz calismalarinda
6 ikizde de idiopatik skolyoz oldugunu rapor
etmiglerdir . Bu ¢calismada monozigot ikizler-
de, dizigot ikizlere nazaran egriliklerin paterni-
nin, ciddiyetlerinin ve progresyon paternlerinin
daha uyumlu oldugu da ileri strGlmustir ©°,

DeGeorge ve Fisher, idiopatik skolyozda,
genetik bir predispozisyonun varligindan s6z
edilebilecegin, ancak hastaliga mekanik etki-
lerle cevresel faktérlerin yol acgtigini bildirmis-
lerdir. Bu calismada predispozisyon yaratan
en 6nemli etmenlerden birinin ileri anne yasi
(30-39 yas) oldugu ileri sarilmustar ©2.

Burwell ve arkadaglari, organ asimetrisi
olan hastalarinda skolyoz eslik ettigini gézlem-
leyerek, hastalik genetik kdkeni olan bir asi-
metrik gelisim hastahgi oldugunu ileri sirmus-
lerdir 9.

Son 10 yildir, idiopatik skolyoza yol agabi-
lecek spesifik bir genin var olup olmadigi
konusundaki arastirmalar yogunlagmigtir. Bu
yeni calismalar, addlesan skolyozun otozomal
dominant gegisi ile birlikte ailelerin genomik
DNA’larini analiz etmek icin genetik baglanti-
lari arastirmaktadir. Stphe edilen gen bozuk-
luklari nesiller boyu takip edilerek, ilgili bozuk-
luktan sorumlu olup olmadigi izlenmektedir
esrensrez1zs) - Qgilvie ve arkadaslari, pedigri
calismalarinda % 97 hastanin ailesel oldugu-
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nu en azindan bir genin idiopatik skolyozla ilgi-
li olabilecegini ileri sirmuglerdir ©".

Miller ve arkadaslari, omurga yapisindaki
bag dokusu lifleri ve kollojen yapisini olugtu-
ran genlerdeki bir bozuklugun ailesel adélesan
idiopatik skolyoza yol acabilecegini ileri sir-
muslerdir V.

instilin benzeri bilylime faktéri-1 (IGF-),
kemik gelisiminde 6nemli bir role sahiptir.
2006 yilinda Yeung ve arkadaglari, 506 idio-
patik skolyoz ve 227 normal kontrol grubunda
yaptiklari calismada, IGF-I genotipi ile hastali-
gin iligkili olmadigini ancak, polimorfizm olan
hastalarda egrilik siddetinin ve progresyonu-
nun daha fazla oldugunu saptamislar, bunu
omurgadaki hizli buyumenin etkiledigini ileri
surmuslerdir 29,

Qiu ve arkadaglari, melatoninin etiolojideki
rolu Gzerindeki ¢alismalari temel alarak mela-
tonin reseptér 1B (MTNR1B) genini arastir-
miglardir. Yapilan g¢alismada, idiopatik skol-
yozlu hastalarda kontrollerle karsilastinldigin-
da genotipik ve allelik siklik benzer bulduklari-
ni rapor etmiglerdir. Belki melatonin dazenleyi-
ci bagka bir gen defekti s6z konusu olabilece-
gini, ancak melatonin reseptdr geninde belli bir
mutasyona rastlamadiklarini bildirmisglerdir ©°.
Ancak reseptdr genindeki polimorfizimin idio-
patik skolyozla iligkili oldugunu, ancak egriligin
siddeti ile bir korelasyon gostermedigini ileri
sturmuglerdir (86). 2008 yilinda ayni arastirici-
lar, bu kez MTNR1A geninin polimorfiziminin
idiopatik skolyozla iligkisini arastirmiglar ve
hastaligin olusumunda ve siddeti ile iligkili
olmadigini belirlemislerdir 2.

Qiu ve arkadaglari, 2007 yilinda blydme
hormonu reseptérleri ile idiopatik skolyoz ara-
sindaki iligkiyi arastirmiglardir. 505 idiopatik
skolyozlu kiz ¢cocugunda yapilan calismada 5
tip polimorfizm taranmis ve kontrolle ayni geno-
tipik ve allelik siklik oldugunu gostermiglerdir .
Ayni aragtirmacilar leptin duzeyleri ile de bir
genetik iliski olmadigini saptamiglardir . Qiu

ve aradaglari ayni yil, daha 6nce addlesan
idiopatik skoloyzla iligkili olabilecegi belirtilen
19. kromozomdaki 19p13.3 lokalizesyondaki
dipeptidpeptidaz 9 (DPP9) geninin de hastali-
gin olusumu ve progresyonu ile iligkili olmadi-
gini géstermislerdir .

Miller ve arkadaslari tarafindan 2006 yilin-
da, kifoskolyoz olan 7 ailenin 53 bireyinin 5,
13, 17 ve 22. kromozomlarda yapilan genomik
tarama calismasinda, 13. kromozomda 5 aday
gen bulunmustur .

Wu ve arkadaglari, 202 idiopatik skolyozlu
hasta ve 174 saglikli kontrolde yaptiklari ¢calis-
mada XX genotipik estrojen reseptér geni poli-
morfizminin kontrollere gdre idiopatik skolyoz-
lu hastalarda belirgin ylksek oldugunu, bu
genotipe sahip hastalarda boyun 160 cm. |,
Cobb agilarinin ise 40°den fazla oldugunu
rapor etmiglerdir *°. Japonya’da estrojen
reseptor Alfa geninin Pvull ve Xbal polimor-
gizminin idiodpatik skolyozla iligkili oldugu bil-
dirilmistir. Tang ve arkadaglari ise aksine bu iki
polimorfizmin daha genis bir seride yaptiklar
calismada idiopatik skolyozla iligkili olmadigini
ileri sirmaglerdir %9, 2009 yilinda Esposito ve
arkadaglari, idiopatik skolyozlu hastalarda,
estrojen reseptdr geninde hastalikla iligkili 4
adet polimorfizm saptamiglardir ©®. Zhang ve
arkadaglari, 218 idiopatik skolyozlu hastada
yaptiklari galigmada, estrojen reseptdr geni
Beta geninin exon OK polimorfizminin hasta-
liktan stuphe edilmesi icin uygun bir indikatér
oldugunu, ayrica bu polimorfizmin hastanin
boyu ve egriligin siddetiyle ile iligkili oldugunu
belirlemiglerdir 2.

Gao ve arkadaslari, g6z, kalp defektleri,
koana atrezisi, gelisme geriligi, genital veya
driner anomaliler ve sagirlikla giden CHARGE
sendromu ile iligkili 812 kromozomunda bulu-
nan kromodomain heliks DNA baglayici prote-
in-7 (CHD-7) polimorfizmi ile idiopatik skolyo-
zun iligkisini arastirmiglar, hastahgin erken
dénem tespitinde énemli bir indikatér oldugu-
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nu saptamiglardir “*. Kulkami ve arkadaglari,
hirsutizm, 6grenme zorlugu, gelisme geriligi ve
CHARGE sendromu ile iligkisi daha 6nce gos-
terilen CHD2 haployetmezligi, farelerde embri-
yonik dénemde olusturulmus ve bu farelerde
lordoskolyoz ve gelisme geriligi olustugu belir-
lenmigtir ©7.

Auilisa ve arkadaslair ise disk dejenerasyo-
nu ile ilgili matriks metaloproteinaz (MMPs) ve
interlékin 6 (IL6) gen polimorfizm idiopatik
skolyozun genetik predispozusyonunun sap-
tanmasinda énemli oldugunu bildirmiglerdir ©.
Wang ve arkadaglari 2008 yilinda yayinladik-
lar1, triptofan hidromsilaz 1 (TPH1) ve arilalki-
lamin N-asetiltranferaz (AANAT) polimorfizmi
ile idiopatik skolyozla iligkisini arastiran calis-
malarinda, melatonin sentez bozuklugu ve
idiopatik skolyozla kesin iligki oldugunu belirle-
mislerdir . Chen ve arkadaslari, daha énce
mutant farelerde skolyozla iligkisi g&sterilen
ekstraselltler matriksin duzenlenmesinde rol
oynayan matrilin-1 geninin Gzerinde yer alan
tagSNP rs1149048 polimorfizminin hastahgin
tespitinde ve progresyonun belirlenmesinde
kullanilabilecegini rapor etmislerdir . Marosy
ve arkadaglari ise 15925-26 kromozomunda
bulunan aggrecan gen polimorfizminin de idio-
patik skolyozla iligkisi saptamiglardir ©°.

Ocaka ve arkadaslari, ingiliz toplumunda, 9
kromozomun q kolunda 31.2-34.2 araliginda
ve 17. kromozom q kolu 25.3-gtel arasinda
gen defektinin idiopatik skolyozla iligkili oldugu-
nu saptamiglardir ™. Day ve arkadaglari,
Turner sendromu ile iligkili X esey genindeki
kisa boy geni (SHOX)’nin uzun boy ve konjeni-
tal skolyozla iligkili oldugunu gostermiglerdir .
Raggio ve arkadaslari, daha énceden idiopa-
tik skolyozla iligkili oldugu belirlenen 1,6,7,8 ve
14. kromozomlara ilaveten 12. kromozom da
da bir lokus oldugunu belirlemiglerdir ©2.
Clough ve arkadagslari, 2010 yilinda yayinla-
nan, 1198 Uyesi olan 202 skolyoz saptanan

ailede yaptiklar calismalarinda 17. kromo-
zomda tespit edilen lokusun hastahgin etiloji-
sinde 6nemli rol oynadigini ileri surmuglerdir
@) Sonug olarak idiopatik skolyozla iligkili ola-
rak bir ¢cok polimorfizim degerlendirilmis, bun-
larin hastaligin tespitinde ve progresyonunun
belirlenmesinde kullanilabilecegi gosterilmistir.
Son 5 yilda, 1., 5., 6., 7., 8., 9., 12, 13.,14,,
15. ve 17. kromozomlarda idiopatik skolyozla
kesin iligkisi gosterilen gen defektleri saptan-
migtir.

Ogilvie gére 2010 yil Subat ayinda yayin-
ladig! “idiopatik skolyoz ve genetik testle” isim-
li derleme yazisinda artik idiopatik skolyozun
bu gln igcin genetik bir hastalik oldugunun
belirlendigini bu nedenle hastaliga addlesan
idiopatik skolyoz vyerine “ailesel skolyoz”
demenin daha uygun olacagini belirtmektedir.
Hastaligin ilerleyip ilerlemeyecegini bazi
genetik testlerle yukarida da zikredilen indika-
torlere bakilarak belirlenebildigini, tedavi algo-
ritmasinin buna gére yénlendirilebilecegini ileri
strmektedir. Son yillarda artik gelismis Ulke-
lerde ciddi egrilik sayinin neredeyse hi¢ gorul-
medigini, ciddi egriliklerin cerrahi tedavilerinin
hala ancak geri kalmis uUlkelerde yapildigini
ifade etmektedir ©2.

SONUGC:

Bu gune kadar, skolyozla birlikte seyreden
patolojilerin bir benzerinin idiopatik skolyoza
da yol acmis olabilecegi fikri yaygin olarak
kabul bulmus ve bu yéndeki arastirmalar
yogunlasmistir. Lowe ve Peters, idiopatik skol-
yozda rol oynayan farkli mekanizmalari sema-
tize etmistir (Sekil-4) 3. Vibrasyon gibi derin
duyularda azalma giden nérolojik bozukluklar,
yuksek ihtimalle hastaliga sekonder gelisen
ancak etiopatogenezde de etkisi oldugu diusu-
nilen bag dokusu bozukluklari, pineal bez
malfonksiyonu ve melatonin disukligu, plate-
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Sekil-4. Lowe ve Peters, idiopatik skolyozda rol oynayan farkli mekanizmalari sematize etmigtir

let ve kas kasilma fonksiyonlari ile iligkili
kamodilinin paravertebral kaslardaki olumsuz 4
etkisi idiopatik skolyoz etiolojisinde rol oynadi-
g1 konusunda bir ¢ok calisma vardir. Son 5 yil-
dir hastalhigin genetik kdkeni Uzerinde calig-
malar yogunlasmig, genotipik bazi polimor-
fizmlerin hastaligin tespiti ve progresyonunun
belirlenmesindeki 6énemine dair saglam kanit-
lar elde edilmistir. Bununla beraber; 1.,5,,
6.,7.,8.,9., 12., 13., 14., 15. ve 17. kromozom-
lardaki gen defektlerinin hastaligin nedeni igin
aday genler olarak belirlenmigtir. Bu giin gene-
tik calismalarla progresyon ile iligkili polimorfik
tarama testleri gindemdedir. Yakin gelecekte,
secici dolleme ile skolyoz insidansi giderek
azalacagini, progresyon gosterecek egrilikler
Onceden saptanarak daha ciddi cerrahi tedavi-
lere gerek kalmadan tedavi edilebilecegini ve
belki de hastaligi olusturan gen defektlerinin
tamamen cozulmesi ile hastaligin engellendigi
veya yavaglatildigi medikal tedavilerin buluna-
bilecegini disinmek hayal olmaktan ¢ikmis
gibi gérinmektedir.
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