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Olgu Sunumu / Case Report

Okiiler Bulgularin Fabry Hastalig1 Tanisindaki Onemi

The Signiticance of Ocular Findings in the Diagnosis of Fabry’s Disease

Cem Ozgoniil, Osman Melih Ceylan, Volkan Hiirmerig, Fazil Ciineyt Erdurman, Uzeyir Erdem
Giilhane Askeri Tip Akademisi, Géz Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

Ozet

Fabry hastaligi, X’ e bagli gecis gosteren, alfa-galaktozidaz A enzim eksikliZinin neden oldugu, goz de dahil cesitli doku ve organlarda
glikosfingolipidlerin ilerleyici birikimiyle karakterize bir hastaliktir. Fabry hastaliginin okiiler bulgulari arasinda kornea vertisillata, kon-
jonktival vaskiiler degisiklikler, retinal damarlarda tortuosite ve katarakt yer almaktadir. Calismamizda kornea bulgularinin tespitinden
sonra Fabry hastaliZ: tansi alan bir erkek hastanin klinik ve konfokal mikroskopi bulgular: incelenmistir. (Turk J Ophthalmol 2011; 41:

414-6)

Anahtar Kelimeler: Kornea vertisillata, Fabry hastaligi, konfokal mikroskopi

Summary

Fabry’s disease is an X-linked, inherited disorder caused by a deficiency of the enzyme alfa-galactosidase A and characterized by progres-
sive accumulation of glycosphingolipids within several tissues and organs, including the eye. Ocular findings of Fabry’s disease are cornea
verticillata, conjunctival vascular changes, retinal vessel tortuosity and cataract. We report the clinical and confocal microscopic findings
of cornea verticillata observed in a patient who was diagnosed as Fabry’s disease. (Turk J Ophthalmol 2011; 41: 414-6)
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Giris

Fabry hastali81 ilk bulgularini cocukluk déneminde veren
X’ e bagli genetik gecis ozelligi gosteren lizozomal depo
hastaligidir.  Hastalik  sfingolipid  metabolizmasinda
fonksiyon gosteren alfa-galaktozidaz A enzim eksikligi
nedeniyle c¢esitli dokularda nétral glikosfingolipidler,
galaktosilseramid ve globotriaosilserebrozid (Gb3) birikmesi
ile olugsmaktadir.!  Hiicrelerdeki birikim
inflamasyon ve fibrozisi tetiklemekte, organ fonksiyonlarini
bozmakta, renal, kardiyak, néral ve cilt semptomlari ortaya
ctkmakradir.12 Ulkemizde Fabry hastaliginin prevelansi
hemodiyaliz hastalarinda %0,24 olarak belirlenmistir.3
Hastaligin erken klinik belirtileri arasinda hipohidrozis,
gastro intestinal sistem (GIS) semptomlari, anjiokeratomlar,
distal eklem agrilar: ve tinnitus sayilabilir.1.2 Sistemik olarak
pek ¢ok bulgu vermesine ragmen Fabry hastaliginin teghisi

ilerleyici

genellikle gecikmektedir.

Fabry hastaliginda goriilen okiiler bulgular arasinda
konjonktival damar mikroanevrizmalari, posterior kapsiiler
lineer depozitler, retinal vaskiiler yapilarda kivrim artig1 ve
vorteks keratopati (kornea vertisillata) yer almaktadir.4.>
Yaptigimiz aragtirmada yerli kaynakcada Fabry hastaliginin
okiiler bulgular: {izerine herhangi bir literatiir olmadigini
belirledik. Calismamizda Fabry hastaligi teshis edilen bir
olgunun okiiler bulgularinin incelenmesi amaglanmigtir.

Olgu Sunumu

Yirmi bes yasinda erkek hasta karin aZrisi, eklem agrisi,
terleyememe yakinmalariyla i¢ hastaliklari poliklinigine
bagvurmus, proteiniiri saptanmas: {izerine nefroloji
klinigince takip edilmeye baglanmigti. Hastanin ykiistinde
¢ocuklugundan beri devam eden, yilda 3-4 kez tekrarlayan

karin agrisi ve ishal, 6zellikle el ve ayak eklemlerinde agri,
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terleme azligi, giineste kaldiginda nefes darligi ve viicutta
kizariklik olugmasi mevcuttu. Aile oykiisiinde anne ve
babasinin akraba oldugu, benzer yakinmalarin hastanin
agabeyinde, dayisinda ve dayisinin 2 erkek cocugunda da
oldugu saptandi. Sistemik muayenesinde boyundaki lenf
adenopati (LAP) diginda bir bulgu tespit edilmedi.

Hastanin biyokimyasal degerlendirilmesinde serum
demir: 41 mikrog/dl (53-167), ferritin:11,2 mikrog/dl (23,9-
336,2) , iire: 44 mg/dl (15-44), kreatinin: 1,67 mg/dl (0,84-
1,25), 24 saatlik idrarda protein 3212 mg/giin (<150
mg/giin) olarak olciildii. Renal ultrasonografide parankim
ekosu evre 2 renal parankimal hastalik lehine artmig olarak
degerlendirildi ve biyopside glomeriillerde global skleroz ve
tiibiiler atrofi tespit edildi. Glomeriillerde immun kompleks
birikimi goriilmedi.

Fabry hastaliZ1 6n tanisiyla goz hastaliklari konstiltasyonu
istenilen olgunun tarafimizca yapilan goz muayenesinde,
biyomikroskopide her iki gozde korneada yiizeyel, girdap
seklinde dagilim gosteren sari-kahverengi birikim saptand:
(Resim 1). Konjonktival damar yapilar1 ve 6n kamara
normaldi. Fundoskopide her iki gozde optik disk, makula,
vaskdiiler periferik dogal olarak
degerlendirildi. Gorme keskinlii her iki gozde tashihsiz

yapilar ve retina

tamdi. Mevcut kornea bulgulari “vorteks keratopati” ile
uyumlu olarak degerlendirildi.

Resim 2. Olgunun konfokal mikroskopi goriiniimii. Epitel bazal hiicre
tabakasinda parlak hiicre i¢i inkliizyonlar (a:sag goz, b:sol giz). Yiizeyel stro-
madaki sinir lifleri tabakasinda lokalize kalinlasma (beyaz ok) ve kivrim artigi
(c:sag goz, d:sol goz)

Hastaya konfokal mikroskopi (Confoscan 3; Nidek,
Gamagori, Japonya) uygulandi. Bazal epitelyal hiicrelerde
yansiticilift yiiksek, yogun beyaz hiicre i¢i inkliizyonlar
saptandi (Resim 2 a,c). Korneal stroma ve endotel normal
olarak degerlendirildi. Yiizeyel stromadaki sinir liflerinde
lokalize kalinlagma ve kivrim artigt saptandi (Resim 2 b,d).
Olgunun sistemik ve géz muayene bulgular: dikkate alinarak
Fabry hastaligi 6n tanisiyla DBS (dried blood spot)
yontemiyle alfa galaktozidaz-A enzim diizeyi calisildi.
Plazma alfa-galaktozidaz A enzim eksikligi saptanan olguda
Fabry hastalig: teshisi konuldu.

Tartisma

Bu caligmada Fabry hastalig1 teshis edilen bir olgunun
g6z bulgularin: inceledik. Fabry hastalig1 enzim replasmani
ile tedavisi miimkiin olan, erken tani ile ciddi sistemik
komplikasyonlarin ortaya c¢ikmasi engellenebilen bir
hastaliktir.6 Olgumuzda sistemik semptomlar uzun zamandir
bulunmasina ragmen teshisin gen¢ erigkinlige kadar
yaptlamamig olmas: dikkat c¢ekiciydi. Gz bulgular:
acisindan degerlendirildiginde ise her iki korneada belirlenen
vorteks keratopati haricinde bir bulgu yoktu.

Vorteks keratopati yiizeyel kornea katmanlarinda,
bilateral, simetrik, sari-kahverengi renkte, girdap seklinde
dagilim gosteren ve genellikle kronik ila¢ kullanimi ile
olusan bir kornea dejenerasyonudur.” Vorteks keratopati
genellkle uzun siireli klorokin, amiodarone, klorpromazin ve
tamoksifen kullanimi neticesinde goriilmektedir.7-8 Bu
olgulardaki birikim ila¢ kullaniminin sonlandirilmas: ile
gerilemektedir. Hastamizda tespit ettigimiz biyomikroskopik ve

konfokal klasik

keratopatisinden farksiz oldugunu belirledik.

mikroskopi  bulgularinin vorteks
Konfokal mikroskopi Fabry hastalarinda bazal epitelyal
hiperreflektif

subepitelyal sinir liflerinde incelme ve keratosit niikleuslar:

hiicrelerde  intraseliiler inkliizyonlar,
arasinda parlak ufak noktasal lezyonlar gostermektedir.9,10
Bu bulgulardan farkli olarak olgumuzda yiizeyel stromadaki
sinir liflerinde kalinlagma ve kivrim artisi belirledik. Fabry
hastalarinda bildirilmis olan subepitelyal sinir sayisinda
azalmay: olgumuzda goézlemlemedik.ll Stroma tutulumu
daha ileri olgularda gériildiigiinden dolay1 olgumuzda kornea
stromasi normaldi.?

Fabry hastaliginda en sik goriilen goz bulgusu olan
vorteks keratopatinin tespit edilmesi taniya giden siiregte yol
olabilir.4.12

heterozigot bayanlarda sistemik bulgular olmamakla birlikte

gosterici Fabry hastaligi tasiyicisi olan
korneada vorteks keratopati siklikla mevcuttur.13 Sher ve
Nguyen yayinladiklari serilerde vorteks keratopati oranini
hemizigot hastalarda %94, heterozigot hastalarda ise %72-

88 oraninda bildirmislerdir.>,12 Fabry hastaliginda renal
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tutulum nedeniyle hipertansiyon olugsmast durumunda ise
fundus bulgularinin ortaya ¢ikmast hizlanabilir.12

Sonug olarak, olgumuzda Fabry hastalifinin teghis siireci
ve hastalikla ilgili yakinmalarinin stiresi dikkate alindiginda
g6z hastaliklari konsiiltasyonun 6nemi anlagilmaktadir.
Sistemik ila¢ kullanimi dykiisii olmayan vorteks keratopati
tespit edilen olgularda Fabry hastalii ayirict tanida goz
oniinde bulundurulmas: biiyiik 6nem tagimaktadir.
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