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Lizozomal depo hastalıkları (LDH) nadir görülen metabolik hastalıklar
grubudur. Bu hastalıklar her organ ve/veya dokuyu etkileyebilir. Göz
tutulumu bu hastalıkların bir kısmında görülmekte ve oftalmoloğun

da bu hastalıkların tanı ve tedavisinde rol almasını sağlamakta ve bazen bu
bulgular erken tanı imkânı sağlayabilmektedir. Bu hastalıkların erken tanı

Lizozomal Depo Hastalıklarında
Göz Bulguları

ÖÖZZEETT  Lizozomal depo hastalıkları (LDH), lizozomal enzim eksikliği sonucu ortaya çıkan, protein,
karbonhidrat veya lipid metabolizmasında bozulma ile seyreden multisistem hastalıklardır. Günü-
müzde 50’den fazla tipi olduğu bilinmektedir. Hastalık genel popülasyonda 5000’de 1 oranında görü-
lür. Tüm LDH’lerde patogenez benzerdir. Spesifik lizozomal enzim eksikliği sonucu doku ve
organlarda patolojik madde birikimi olur ve bu madde birikimi ilerledikçe hücre ölümleri ile sonuç-
lanır. Tanı gecikirse ve tedavi yapılmazsa vücut fonksiyonlarında bozulma ve yaşamı tehdit eden
komplikasyonlar gelişir. LDH’lerde göz bulgularına sıklıkla rastlanmaktadır. Hatta bazen göz bulgu-
ları ilk belirti olarak karşımıza çıkmaktadır ve nadiren taşıyıcı bireyleri saptamak için kullanılabil-
mektedir. Bu hastalık grubu kornea, lens, retina ve optik siniri tutabilmektedir. Sık görülen bulgular
korneal opasiteler, retinal pigment epitel değişiklikleri, “cherry red spot” ve optik atrofidir. Bu çalış-
manın amacı, LDH’lerde görülen göz bulgularını vurgulamak ve bu hastalık grubunun tanısında bu
bulguların önemini göstermektir. Bu hastalık grubundan sık görülenler bu yazıda ele alınmıştır.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Lizozomal depo hastalıkları; göz belirtileri; gangliozidler; mukolipidozlar; 
mukopolisakkaridozlar

AABBSSTTRRAACCTT  Lysosomal storage diseases (LSD) are multisystemic disaeses occuring due to lysoso-
mal enzyme deficiency associated with degradation of protein, carbohydrate and/or lipid metabo-
lism. Currently, more than 50 types are known. The disease occurs in 1:5000 ratio in general
population. All LSDs share a common pathogenesis. As a result of a specific lysosomal enzyme de-
ficiency pathologic material accumulate in tissues and organs and as this material accumulating
progress it leads to cell death. If the disease is diagnosed late or left untreated it may lead to dete-
rioration of body functions and life-threating complications. Ophthalmic signs of LSD’s are frequ-
ently seen. Moreover ophthalmic signs may be the first finding of the disease and rarely they can
be used to identify carrier individuals. This group of diseases can involve cornea, lens, retina and
optic nerve. The common findings are corneal opacities, retinal pigment epithelial changes, cherry
red spot and optic atrophy. The purpose of this study is to emphasize eye findings which are seen
in LSDs, and to show the importance of these findings in diagnosis of this group of diseases. Some
of the diseases found in this group are  extensively explained in this paper.

KKeeyy  WWoorrddss::  Lysosomal storage diseases; eye manifestations; gangliosides; mucolipidoses; 
mucopolysaccharidoses
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almasıyla tedavi imkânı doğmaktadır. Lizozomal
depo hastalıkları;

■ Lipid depo hastalıkları

- Nötral glikosfingolipidler (Gaucher hasta-
lığı, Niemann Pick hastalığı, Fabry hastalığı)

- Gangliosidozlar (Tay Sach hastalığı, Sand-
hoff hastalığı)

- Lökodistrofiler (Krabbe hastalığı, metakro-
matik lökodistrofi)

- Nötral lipid hastalıkları (Farber hastalığı)

■Mukopolisakkaridozlar

■Mukolipidozlar

■ Glikoproteinozlar (Mannosidoz, Sialidoz)

■ Lipofusinozlar 

FABRY HASTALIĞI

Fabry hastalığı, lizozomal bir enzim olan α-galak-
tozidaz A’nın (α-D-galaktozidaz galaktohidrolaz)
eksikliği ya da yokluğu sonucu ortaya çıkan do-
ğumsal, ilerleyici, yaşamı tehdit eden bir hastalık-
tır. Hastalık X’e bağlı geçiş göstermektedir. Bu
nedenle kadın hastalar daha çok taşıyıcı ve asemp-
tomatik iken, erkekler hastalığı şiddetli geçirirler.
Fabry hastalığında tanı zaman zaman gözden kaç-
makta veya geç konmaktadır.

Oküler bulgular hastalığın erken tanısı için yol
gösterici olabilir. Hatta hastalığın asemptomatik
seyrettiği kadınlarda dahi oküler bulgular saptana-
bilmektedir. Bu da hastalığın bulunduğu diğer aile
bireylerinin erken tanısına yardımcı olmaktadır.
Fabry hastalığında gözde kornea, konjonktiva, lens
ve retina tutulumu izlenmektedir.

Korneal opasiteler epitelde veya Bowman ta-
bakasına yakın subepitelyal bölgede izlenmektedir.
Bu opasiteler erkeklerin %95’inde, taşıyıcı kadın-
ların ise %88’inde izlenmekte olup, genellikle
erken çocukluk döneminden itibaren tüm kor-
neaya yayılan ince, küçük bulanıklıklar şeklinde-
dir. Zamanla bu opasiteler kornea verticillata
olarak adlandırılan kornea epiteli üzerinde gri-sa-
rımtırak çizgilenmeler şeklinde kendini gösterir
(Resim 1). Bu çizgilenmeler kornea santralinin
hemen altında merkezlenip perifere doğru yayılım

gösterir. Bu bulgu, Fabry hastalığında izlenen en
sık oftalmik patolojidir. Kornea verticillata Fabry
hastalığı dışında bazı ilaçlar (amiodaron, klorokin,
indometazin, tamoksifen, fenotiazinler) ile silika
tozlarına maruziyet ve multipl miyelom gibi bazı
durumlarda da tespit edildiğinden tanı için tipik
değildir.1-7

Fabry hastalığında konjonktival tutulum genel-
likle vasküler anomaliler şeklindedir. En karakteris-
tik bulgu venöz vasküler anevrizmal dilatasyon-
lardır. Bunun dışında vasküler tortuosite artışı da iz-
lenmektedir. Bu lezyonlar genellikle bulber kon-
jonktivanın alt yarısında görülmektedir. Ancak bu
vasküler anomaliler diğer bazı hastalıklarda da (Dia-
betes mellitus, Osler Weber Rendu sendromu,
Sturge Weber sendromu, orak hücreli anemi, Poli-
sitemia rubra vera) izlendiği için tanısal değildir.1,7

Fabry hastalığında lens opasiteleri en iyi ret-
roilimünasyon ile saptanmaktadır. Lensteki arka
opasiteler ön opasitelerden daha sık izlenmektedir.
Arka opasiteler lens korteksinde beyaz, granüler,
tekerlek şeklinde lezyonlar halinde dikkati çek-
mekte ve “Fabry kataraktı” olarak adlandırılmak-
tadır. Fabry kataraktı erkek hastaların %70’inde,
kadın hastaların ise %35’inde görülmektedir.1,7

Fabry hastalığında retinal bulgu olarak en sık
rastlanan patoloji vasküler tortuosite artışıdır. Bazı
olgularda fundus muayenesinde ‘’tirbuşon benzeri’’
vasküler görünüm izlenmektedir. Erkeklerin
%77’sinde ve kadınların %19’unda görüldüğü bil-

RESİM 1: Kornea verticillatanın biyomikroskobik görünümü.
(Renkli hali için Bkz. http://oftalmoloji.turkiyeklinikleri.com
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dirilmiştir. Ancak retinal vasküler tortuosite artışı
hem çocukluk çağında hem de erişkinlik çağında
birçok nedenden ortaya çıkabileceğinden Fabry
hastalığı için tanısal değildir.

Hem konjonktival hem retinal vasküler tor-
tuosite artışı hastalığın şiddeti ve süresi ile ilişkili-
dir. Özellikle renal ve kardiyak fonksiyonlarında
azalma olan hastalarda daha belirgin olarak izlen-
mektedir. Bunlara ilaveten miyelinli sinir lifleri ve
görme alanında kör nokta genişlemesi de bildiril-
miştir.1,5,6

Tüm bu bulguların dışında Fabry hastalığında
santral retinal arter tıkanıklığı, santral retinal ven
tıkanıklığı, iskemik optik nöropati, optik atrofi, re-
tinal iskemi ve koroidal perfüzyon defektleri ola-
bileceği bildirilmiştir.1,4,7

Fabry hastalığında tedavi 2001 yılına kadar sa-
dece semptomatik olarak yapılmaktaydı. Bu tarih-
ten itibaren insan fibroblast hücrelerinden elde
edilen α-galaktozidaz enziminin infüzyonu ile se-
rebrovasküler hastalığı olanların semptomlarında
belirgin iyileşme sağlanmıştır. Göz bulguları için
tedavi gereksizdir, ancak katarakt görmeyi etkilerse
cerrahi işlem yapılabilir.1,4,7,8

GAUCHER HASTALIĞI

En sık görülen lizozomal depo hastalığıdır. Otozo-
mal resesif geçiş gösteren ve kromozom 1q21 de
glukoserebrozidaz genindeki mutasyon sonucu or-
taya çıkan glukoserebrozidaz (asit-β-glukozidaz)
enzim eksikliğinin yol açtığı bir hastalıktır. Hasta-
lık kendi içerisinde üçe ayrılmaktadır;

Non-nöropatik form (tip 1), hızlı fatal nöro-
patik form (tip 2) ve kronik nöropatik form (tip
3).

Kronik nöropatik formun tipik bir özelliği ho-
rizontal supranükleer bakış paralizisidir, bu hasta-
larda sakkad başlatma güçlüğü vardır, gözlerde hızlı
faz olmadığı için göz hareketlerinde bozulma izle-
nir.9-12

Hastalıkta temel patolojik mekanizma, lizo-
zomlarda eksik enzim nedeniyle glukoserebrozidin
progresif olarak birikimidir. Lipid yüklü makrofaj-
lar ‘’Gaucher hücreleri’’ olarak adlandırılır.

Gaucher hastalığında tanı genetik çalışmalar
ve enzim düzeyine göre konmaktadır. Hastalığın
tanısı ne kadar erken yaşta konulabiliyorsa klinik
seyri o kadar şiddetli olmaktadır.10

Gaucher hastalığında göz bulguları pek çok ta-
bakada ortaya çıkmaktadır. Korneada, ön kamara
açısında, silier cisimde, pupilla kenarında, vitreusta
ve koroidde beyaz opasiteler izlenmektedir. Bu op-
asitelerin muhtemelen lipid dolu hücrelerden oluş-
tuğu düşünülmektedir. Korneal opasiteler tipik
olarak stromanın arka 2/3’ünü tutmaktadır, ön 1/3
saydamdır.12-15

Konjonktivada pingeukula dediğimiz korneo-
skleral limbusun hem temporal hem de nazal tara-
fında olabilen lipid yüklü makrofajların
oluşturduğu sarımsı lezyonların bulunma oranı
genel popülasyona göre artmıştır. Konjonktivadan
alınan biyopsilerde normal epitelin altında Gauc-
her hücre infiltrasyonu izlenmiştir.12-14

Preretinal alanda yuvarlak depozitler izlenmiş
ve patognomonik olarak kabul edilmiştir. Vitreusta
ve retina iç tabakalarında da Gaucher hücre biri-
kimleri rapor edilmiştir ve bunlar genellikle sple-
nektomize hastalarda izlenmektedir. Ancak bunun
nöronal tutulumun göstergesi olup olmadığı hâlâ
araştırma konusudur. Makulada “cherry red spot”
bildirilmiştir. Koroidal neovaskülarizasyon ve
yoğun retina pigment epitel değişiklikleri de ta-
nımlanmıştır. Tüm bu değişikliklerin görme azlı-
ğına yol açıp açmadığı bilinmemektedir.14,16,17

Gaucher hastalığında uygulanan “Alglucerase”,
“Imiglucerase” ve substrat redüksiyon tedavisinin
oküler bulgular ve görme üzerine olan yararlı etkisi
henüz tam olarak gösterilememiştir.10,16

NİEMANN PİCK HASTALIĞI

Niemann Pick hastalığı, asit sfingomyelinaz eksik-
liğinde görülen ve klinik tablosu infantil dönemde
ortaya çıkan ağır nörolojik bulgularla seyreden
veya nörolojik tutulumun olmadığı ve erişkin dö-
neme kadar hayatın devam ettiği bir spektrumda
izlenir. Hastalık otozomal resesif geçiş göstermek-
tedir. Temel olarak hastalık kendi içerisinde beş
tipe ayrılmaktadır.18-20
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TTiipp  AA ((İİnnffaannttiill  NNöörrooppaattiikk  FFoorrmm)):: En sık görü-
len ve santral sinir sisteminin en şiddetli tutulduğu
formdur. İnfantil dönemde bulgular ortaya çık-
maktadır. Oküler yapılardan kornea, lens ve retina
tutulumu izlenmektedir. Kornea ve lenste hafif 
opasiteler görülebilir. Korneal birikimlerin korneal
bulanıklığa ve görmede azalmaya yol açtığı izlen-
mektedir. Retinada ganglion hücrelerinde lipid bi-
rikimi sonucu şişme ve beyaz görüntü, ganglion
hücresi içermeyen foveolar bölgede ise kırmızı
renk görünüm olur, bu görünüm “cherry red spot”
olarak isimlendirilir. Makulada “cherry red spot”
yaklaşık olarak %50 hastada izlenmektedir. Reti-
nada lipid birikimi herhangi bir fonksiyonel sonuca
yol açmaz. Bu form genellikle iki-üç yaş civarında
ölümle sonuçlanır.19,21,22 

TTiipp  BB ((JJuuvveenniill  NNoonn--NNöörrooppaattiikk  FFoorrmm))::  Nörolo-
jik tutulum genellikle gözlenmez. Oftalmolojik
muayenede “cherry red spot” ve makular halo izle-
nebilmektedir. Ancak bu hastalarda görme düzeyi
pek etkilenmemiştir, çünkü lipid birikimi ganglion
hücre tabakasında yani fotoreseptör tabakasının ge-
risindedir. Bunların izlenmesi nörodejenerasyon
göstergesi değildir. Nieman pick hastalarında okü-
ler tutulumu fonksiyonel açıdan değerlendirmek
için lezyon derinliğini gösteren optik koherens to-
mografi (OCT) ve multifokal elektroretinografi
(mfERG) yararlı olabilir.22,23

TTiipp  CC ((JJuuvveenniill  NNöörrooppaattiikk  FFoorrmm)):: Nörovisseral,
atipik bir hastalıktır. NPC genindeki defektten kay-
naklanır (%95 NPC1). Klinik spektrum hızlı fatal
hastalıktan kronik nörodejenerasyona kadar deği-
şir. Hastanın değerlendirmesinde tam bir nörolojik
ve oftalmolojik muayene önemlidir. Çünkü bu has-
talarda görülen karakteristik vertikal supranükleer
bakış felci saptandığında erken dönem bir Niemann
Pick tip C’nin belirtisi olabilir (NPC’nin en erken
bulgusu). Ayrıca hastalığın progresyon takibinde
de göz hareketleri önemlidir. Farelerde yapılan bir
çalışmada, kornea saydam dahi olsa elektron mik-
roskobunda bazal epitelde, Bowman membranında
ve yüzeyel stromada anormal kolesterol birikimi
izlenmiştir, bu gelecekte non invaziv yöntemlerle
tanıyı doğrulamada başka yöntemlerin de kullanı-
labileceğini düşündürmektedir.24,25

Diğer iki tip nadiren  görülen Nova Scotia Aca-
dian (tip D) ve erişkin non nöropatik form (Tip
E)’dur.

TAY SACH HASTALIĞI

Tay Sach hastalığı, otozomal resesif geçişli, progre-
sif nörodejenerasyonla giden β hexosaminidaz A
(HEX A) enzimindeki yetmezlikten kaynaklanan
bir hastalıktır. Hastalık kendi içerisinde üçe  ayrıl-
maktadır.26,27

İİnnffaannttiill  ffoorrmm:: Bebekte dört-beş aylığa kadar nor-
mal gelişim izlenir. Hastalık üç-beş yaş civarında
ölümle sonuçlanır. Bu hastalarda optik disk gayet sağ-
lıklıdır. Fundusta retinal ganglion hücrelerde lipid
birikimi olduğu için soluk görünür ve santral retinal
arter tıkanıklığındaki fundus görünümüne benzer.
Bu solukluğun santralindeki foveal çukurda ganglion
hücresi olmadığı için kırmızımsı görünüm devam
eder. Ancak ganglion hücrelerinde atrofi meydana
geldiğinde “cherry red spot” görünümü ortadan kal-
kar ve bunu takiben optik atrofi ve körlük gelişir.27

JJuuvveenniill  bbaaşşllaannggııççllıı  TTaayy  SSaacchh  hhaassttaallıığğıı:: Göz tu-
tulumu görülmez.28

EErriişşkkiinn  bbaaşşllaannggııççllıı  TTaayy  SSaacchh  hhaassttaallıığğıı:: Hem nö-
rolojik hem de psikiyatrik sorunların olduğu bir
form olarak tanımlanmıştır. Etkilenen hastalar
genç erişkinlik çağına kadar herhangi bir semptom
göstermezler. Erişkin başlangıçlı Tay Sach hastala-
rında önemli bir özellik, hareket eden objelere
karşı oluşan küçük sakkadik hareketlerdir. Fare
modellerinde yapılan çalışmalarda bu sakkadik ha-
reketlerin korteks ve serebellumda biriken lipidle-
rin yol açtığı atrofiden kaynaklanabileceği ifade
edilmiştir. Bu formda fundus bulgusu tariflenme-
miştir.28,29

Tay Sach hastalığında enzim replasman teda-
visi, farmakolojik şaperonlar, substrat redüksiyonu
gibi çeşitli tedaviler uygulansa da nörolojik bulgula-
rın tedavisini sağlayacak bir seçenek henüz yoktur.28

SANDHOFF HASTALIĞI
Heksozaminidaz enzimindeki total defektten kay-
naklanan bir hastalıktır ve otozomal resesif geçiş
göstermektedir. Hastalığın klinik seyri şiddetli in-
fantil formdan daha hafif seyirli erişkin forma
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kadar değişmektedir. GM2 gangliosidler kortikal
nöronların lizozomlarında birikerek şişmesine ve
sonuçta nöron kaybına neden olarak progresif nö-
rodejenerasyona yol açar. İki formu vardır; infantil
başlangıçlı, geç başlangıçlı.

İİnnffaannttiill  bbaaşşllaannggııççllıı:: Hastalık üç-dokuzuncu
aylar arasında başlar. “Cherry red spot” izlenir,
ancak spesifik olmadığı için tek başına tanı koy-
durmaz. Görme genellikle etkilenmiştir. Hastalarda
zamanla optik atrofi gelişimi de izlenmektedir. Tay
Sach hastalığından farkı hafif hepatosplenomegali
ve kemik deformitelerinin olmasıdır.14,30,31

KRABBE HASTALIĞI 
(GLOBOİD HÜCRE LÖKODİSTROFİSİ)

Otozomal resesif geçişli bu hastalık, galaktosereb-
rozidaz (GALC) geninde mutasyon sonucu ortaya
çıkan galaktoserebrozidaz enzimindeki defektten
kaynaklanmaktadır. Hastalıkta temel patoloji,
enzim defektine bağlı olarak anormal galaktose-
rebrosid ve galaktozilsfingozin (psychosine) mad-
delerinin demyelinizasyon veya dismyelinizas-
yondan sorumlu makrofajlarda birikmesidir. Gözde
tanımlanan patolojik bulgular ise optik sinir lifle-
rinde ve optik radyasyonda dejenerasyon ve reti-
nanın ganglion hücre tabakası ile retina sinir lifi
tabakasında çok belirgin azalmadır. Tipik olarak
erken başlangıçlı, progresyonu hızlı, beyindeki
beyaz cevher tutulumunun olduğu erken dönemde
ölümle sonuçlanan bir hastalıktır.32-34

METAKROMATİK LÖKODİSTROFİ

Metakromatik lökodistrofi, otozomal resesif geçiş
gösteren hem santral sinir sisteminde hem de 
periferal sinir sisteminde demyelinizasyon ile
giden bir hastalıktır. Hastalık arilsülfataz-A
(ARSA) enzimindeki defektle karakterizedir.
Hastalık yaş gruplarına bağlı olarak üç kategoriye
ayrılmıştır.

Geç infantil başlangıçlı ve juvenil başlangıçlı
tipler en sık görülen tiplerdir ve progresyonları hız-
lıdır. Hastalarda gelişme geriliği, psikomotor reg-
resyon, spastik kuadriparezi, difüz atrofi, sağırlık
ve körlük izlenir. Körlük optik atrofi nedeniyle-
dir.14,35,36

FARBER HASTALIĞI

Farber hastalığı otozomal resesif geçişli olup, do-
kularda, eklemlerde ve santral sinir sisteminde
yağsı maddelerin birikimi sonucu ortaya çıkar.
Hastalık tipik olarak infantil dönemde başlar, fakat
geç dönemde de görülebilir. Hastalık çocuklarda
nörolojik bulgularla başlamaktadır. Oftalmolojik
olarak “chery red spot” görülebilir. Görme keskin-
liği bu olgularda normaldir.14

MUKOPOLİSAKKARİDOZLAR

Mukopolisakkaridoz (MPS)’lar glukozaminglikan
(GAG)’ların intraselüler ve ekstraselüler olarak hem
oküler yapılarda hem de sistemik olarak birikmesi
sonucu ortaya çıkan heterojen bir hastalık grubudur.
Bu hastalık grubunda temel patolojik mekanizma
GAG yıkımında görevli spesifik lizozomal enzimle-
rin aktivitesindeki azalmadır. Oküler yapıların etki-
lenmesi mukopolisakkaridozda önemli bir sorundur
ve görme azalmasıyla sonuçlanır. En sık görülen
oküler sorunlar korneal opasifikasyon, retinopati ve
göz içi basıncında artıştır. Sistemik olarak karakte-
ristik yüz görünümleri, iskelet, kalp, solunum prob-
lemleri ve entelektüel kapasitede azalma saptanır.

MPS’de gözde korneal bulanıklık, retina pig-
ment epitel dejenerasyonu, glokom, optik sinir
anomalileri ve/veya atrofisi, GAG birikimine bağlı
sklerada kalınlaşma izlenir. Belirgin olarak etki-
lenmiş kişilerde hipertelorizm izlenebilir.

KKoorrnneeaa:: Korneal opasifikasyon tipik olarak dif-
füzdür ve azalmış santral görme ile ilişkilidir. Hafif
vakalarda ise periferik korneada yoğun bulanıklık ve
santral görmeyi etkilemeyen hafif bir santral 
bulanıklık vardır (Resim 2). GAG’ların stromal hüc-
relerde (keratosit) ve ekstraselüler stromal matrikste
yoğun birikimi korneal şeffaflığın kaybolmasına yol
açar. Korneal kollajenlerin dizilimi bozulur, endotel
hücrelerinin metabolik aktivitesi azaldığı için kor-
neal rijidite artar. Korneanın histolojik incelemesinde
mukopolisakkarid dolu granüller, lizozomal inklüz-
yonlar ve Bowman membranında incelme saptana-
bilir. Bu bulgu MPS tip I ve VI’nın en önemli özelliği
iken (tip VI’da en şiddetli), tip III ve tip IV ve tip
VII’de hafif derecede izlenmektedir.
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GGllookkoomm::  Ön segment yapılarında biriken
GAG’ın yol açtığı açı daralması ve trabeküler hüc-
relerde biriken GAG’ın trabeküler dışa akımı en-
gelleyerek göz içi basınç artışına neden olduğu
düşünülmektedir. Ancak bu hasta grubunda göz
içi basıncını kalın ve rijid korneada ölçmek sağ-
lıklı değildir. Optik disk ve açı korneal opasifikas-
yondan dolayı sağlıklı olarak değerlendirilemez.
Bu hastaların entelektüel kapasitesi düşük oldu-
ğundan görme alanı yapılamaz. Bu nedenlerden
dolayı bu hastaların tanı ve takibi zordur. Göz içi
basıncı artışı özellikle tip I ve tip VI’da görül-
mektedir

RReettiinnaa:: Retinal dejenerasyon öncelikle retina-
nın dış tabakalarından başlamaktadır. Hastalarda
biriken GAG’a bağlı fotoreseptör kaybı meydana
geldiğinden gece körlüğü ve periferik görme kaybı
ortaya çıkar. Klinik olarak arterlerde daralma, fo-
veal refle ve pigmentasyon kaybı, retina pigment
epitel atrofisi izlenir (Resim 2). Hastalarda ERG’de
genellikle anormallikler saptanır, öncelikli olarak
rod yanıtlarında, şiddetli etkilenen vakalarda ise
kon yanıtlarında bozulma izlenir ve bu progresif
bozulma retinadaki fonksiyon kaybını göstermek-
tedir. Retina dejenerasyonu hemen tüm mukopoli-
sakkaridozlarda görülmektedir.

OOppttiikk  SSiinniirr:: Optik atrofi uzun süreli devam
eden artmış intrakraniyal basınç ve hidrosefaliye
sekonder gelişen optik sinir başı ödeminden kay-
naklanmaktadır. Ancak bazı hastalar optik atrofi
gelişene kadar yaşayamazlar. Optik sinir kılıfın-
daki kalınlaşma ultrasonografik olarak gösterile-
bilir. Bu bulgu özellikle tip I, II, III, IV’te görül-
mektedir.

MPS’de tüm bu bulgular görme azlığına
neden olabilmektedir. Görme azlığı birçok has-
tada yavaş yavaş gelişirken, bazı hastalarda akut
glokom, optik atrofi gibi nedenlerden ani gelişe-
bilmektedir. 

MPS’de hızlı ve kolay bir tanı için idrarda
GAG analizi başlangıçta kullanılabilir. Ancak kli-
nik bulgularıyla birlikte MPS lehine düşünülen ol-
gularda serum, lökosit ve kültüre fibroblastlarda
lizozomal enzim düzeyi bakılabilir. Bazen prenatal
dönemde amniyon sıvı incelemesi veya koryonik
villus biyopsisi ile tanı konulabilir.

Tedavi seçenekleri arasında kemik iliği nakli,
enzim replasman tedavisi, gen tedavisi gibi seçe-
nekler mevcuttur, ancak göz bulguları üzerine be-
lirgin etkileri yoktur.8,14,37-43

MUKOLİPİDOZLAR

Mukolipidozis, lizozomal depo hastalıkları gru-
bundan heterojen bir grup hastalıktır. Mukopoli-
sakkaridoz ve sfingolipidozlarla ortak birçok
özelliği olan otozomal resesif geçişli nörodejenera-
tif bir hastalıktır. Oftalmolojik olarak korneal bu-
lanıklık, “cherry red spot”, hipermetropikastigmat,
pigmenter retinopati, makülopati, retinal vasküler
tortuosite artışı, optik diskte şişme, atrofi ve şaşılık
izlenebilmektedir.14,44

GLİKOPROTEİNAZLAR 

MANNOSİDOZ

Αlfa-mannosidoz enzimindeki defektten kaynak-
lanan 1/500 000 canlı doğumda görülen otozomal
resesif geçişli bir hastalıktır. Bu hastalıkta karak-
teristik olarak immün yetmezlik, fasiyal ve iskelet
anomalileri, işitme problemleri ve mental retardas-
yon izlenir. Tanı lökosit, fibroblast gibi hücrelerde
enzim aktivitesi ölçülerek konur. Hafif (tip 1), orta
(tip 2)  ve şiddetli (tip 3) olmak üzere üç ayrı formu
vardır. Çocuk doğumda normaldir ancak progresif
olarak kötüleşir. Erken tanı alırsa kemik iliği nak-
linden fayda görebilir. Oftalmolojik olarak bu ço-
cuklarda hafif bir şaşılık, hipermetropi, yüzeyel
korneal değişiklikler ve lentiküler değişiklikler iz-
lenir. Uzun dönem prognozlar kötüdür.14,45,46

RESİM 2: Korneal bulanıklık, retina pigment epitelinde atrofiler.
(Renkli hali için Bkz. http://oftalmoloji.turkiyeklinikleri.com
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SİALİDOZLAR

Otozomal resesif geçiş gösteren, lizozomal
nöraminidaz (sialidaz) enzimindeki defekt-
ten kaynaklanan bir hastalıktır. Oftalmolo-
jik olarak “cherry red spot” izlenebilmek-
tedir.14

LİPOFUSİNOZLAR

Otozomal resesif geçiş gösteren ve çocuklarda
en sık görülen nörodejeneratif hastalık gru-
budur. Klinik ve genetik olarak heterojen bir
hastalık grubudur, otofloresan materyalin in-
traselüler birikimi, nörodejenerasyon ve kör-
lükle karakterizedir. En sık formu juvenil
nöronal lipofusinozistir.14

BATTEN-MAYOU HASTALIĞI 
(JUVENİL NÖRONAL LİPOFUSİNOZİS)

En sık görülen lipofusinoz grubudur. Genel-
likle ilk bulgu hemen her zaman görme
kaybıdır, hatta bazı olgularda erken dönemde
hafif mental gerilik saptanmış olsa da ilk or-
taya çıkış yine görme kaybı iledir. İlerleyen
vakalarda yaygın retinal dejenerasyon ve re-
tinitis pigmentozadaki gibi atrofi ve gliozis,
öküz gözü makülopatisi gibi bulgular ortaya
çıkar. Hastalık daha da ilerlerse optik atrofi
ve vasküler yapılarda incelme olur. ERG tan-
ıda yardımcıdır. Hatta görme keskinliğinin
normal olduğu durumlarda dahi ERG’de B
dalgası anormallikleri izlenebilmektedir.
Ancak bu hastalıkta retinal dejenerasyonun
nedeni tam olarak bilinmemektedir. Has-
talığın tedavisi semptomatiktir.14,47

SONUÇ 

LDH’ler iskelet anomalileri, nörolojik bo-
zukluklar ve entelektüel kapasitede azalma
olan hastalarda ayırcı tanıda düşünülmeli-
dir. Bu hastaları oftalmolojik açıdan değer-
lendirirken sistemik bulgular da göz önünde
bulundurulmalıdır. LDH tanısı olan hasta-
larda diğer aile bireylerinini de muayenesi-
nin önemi ortaya çıkmaktadır. Tablo 1’de bu
hastalıklarda sık görülen oftalmolojik bul-
gular özetlenmiştir. 
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