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OLGU SUNUSU

Hunter Sendromlu Bir Ailede
Oftalmik Inceleme Bulgular:®

Faruk OZTURKY, S.Sami ILKER2, Davut GULS3,
Tamer TATARL Erol YILDIRIM#4

OZET:

Hunter sendromu bulgularint tagiyan bir ailenin 20, 16, 1.5 yaslarindaki 3 ferdinde
oftalmik ve sistemik muayene bulgulan ile laboratuar sonuglan incelenmistir. Olgu-
larimizin birinde tesbit ettigimiz bant tarzinda retinit pigmenter goriiniimii, sendrom
ile ilgili klasik bilgilerin diginda kalan bir goz bulgusunu olusturmaktadir, 1/300.000
oraninda gorijlen ve Tiirk Oftalmoloji literatiiriinde ilk olan bu vakalar sunulmugtur.
Anahtar kelimeler: Mukopolisakkaridozlar, Hunter sendromu, g6z bulgulan

SUMMARY
OPHTHALMIC EXAMINATION FINDINGS IN A FAMILY
WITH HUNTER SYNDROME

Ophthalmic, systemic findings and laboratory investigation results are presented in 20
and 16 years old siblings and 1.5 years old male nephew of a family with the characte-

ristics of Hunter syndrom. Ring type retinitis pigmentosa found in one patient is an
ophthalmic finding that is unrelated to the classical data about the syndrome. We here
report three cases of Hunter syndrome incidence of which is 1/300.000 and they are
the first presentations in Turkish literature as far to our knowledge.
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Mukopolisakkaridozlar (MPS), dermatan
siilfat, heparan siilfat, keratan siilfat gibi mu-
kopolisakkaridlerin yikilmasinda gérevli lizo-
zomal enzimlerden bir veya birkacinin eksik
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ya da yetersiz miktarda olmas: sonucu olugan
bir grup depo hastaligidir.!

Bag dokusunun temel komponentlerini me-
tabolize eden bu lizozomal enzimlerdeki de-
fektlerin etkileri sistemik olup, genelde ortak
Ozellikleri arasinda; iskelet bozukluklari, men-
tal gerilik, korneal stromal infiltrasyon, pig-
menter retinopati ve optik atrofi vardir,1:2:4-6

Mukopolisakkaridozlar, eksik olan enzim
ve depolanan maddeye gore 6 ana gruba
ayrilir. Bunlar; Hurler, Scheie, Hunter, Sanfi-
lippo, Morquio, Maroteau-Lamy sendromlar
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ve Sly hastalifadir. X'e bagh resesif gecis
gosteren Hunter sendromu  disindakilérinin
tiimii otozomal resesif gegis gosterir.

Hunter sendromunda asil defekt Iduronat
Siilfotaz (IDS) yetersizligi olup, dokularda he-

paran ve dermatan siilfat birikir.!"”7 Agir ve
hafif tip olarak bilinen 2 fenotipi vardir. Daha
sik goriilen hafif tipte, hayat siiresi genellikle
normaldir, afir tipte ise genellikle erken pu-
bertede oliim goriiliir. Vakalarin klinik agirli-
gindaki farklarin IDS sentezinden sorumlu
gendeki farkli mutasyonlara bagl oldugu
diistiniilmektedir.

Goz dis1 bulgular: Cocukluk ¢agi normal
olabilir. Yavas olarak kisa boy gelisir. Kaba
yliz, hareketsiz eklemler, pence eli, sagirlik,
tipik deri nodiilleri, nérolojik bozukluklar, agir
seyredenlerde mental bozulma, kalp kapak
hastaliklart, umblikal herni goriilebilir.

Goz bulgulan: Kornea bulaniklign yoktur.
Bu dzelligi Tip III disindakiler ile arasindaki
Onemli bir farkhliktir. Atipik retinit pigmen-
ter, agir tiplerde kronik papilla ddemi ve
gorme azhii goriilebilir. Hafif tipin erken
donemle-rinde, subnormal ERG ve gece
gorememe diginda bulgular normal olabilir.

OLGULAR

Olgulanimiz 20 ve 16 yaglarinda iki erkek
kardes ve 1.5 yasinda bir erkek yegendir. ki
erkek kardes 29.1.1992 tarihinde gérme azhig
sikayeti ile poliklinigimize bagvurdu.

Kardeslerin fenotipleri birbirlerine benzer
olup, sistemik muayenelerinde biiyiik kardeste
(LC) boy 1.37 cm, agirhk 42 kg ve kiigiik
kardeste (E.C) boy 1.35 cm, afirhik 36.2 kg
idi. Annesi normal bir gebelik, dogum ve peri-
natal donem gecirmis olan 1.5 yasindaki
yegenin bag cevresi 48 cm, gogiis ¢evresi 52.5
cm, boy 80 cm, afirhk 12.8 kg idi. Kardes-
lerde boy kisaliga yaninda boyun da kisa olup,
bag iri, yiiz kaba, kulaklar iri ve diigiiktii (Res.
1, 2).

Kaglar giir, goz kapaklan sigkin, burun
kokii basik, dil iri, dislerde sekil ve renk
deBisiklikleri vardi. Hepatosplenomegali, sis-
kin karin, umblikal herni, kapte iifiirim (3/6
oramnda) vard: ve dig genitaller az geligmis-
ti. Ozellikle parmak, bilek, dirsek ve diz eklem
hareketlerinde belirgin kisithlik vardi. Meta-
karpallar kisa idi. Zeka normal seviyede bu-

Res.2: Kiigiik kardes EC'nin bag ve boyun gériiniimii
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Res.4: Biiyiik kardegin fundusunda bant seklinde retinit
pigmenier goriiniimi
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lundu. Yegenin fenotipinde yiiz dolgun, burun
kokii bastk ve buldog gériiniimii meveuttu.
Kulaklar diisiik ve geride, karin sigkin, geni-
tal organlar hipoplazik idi (Res. 3).

Laboratuvarda; her ii¢ hastada idrarda total
mukopolisakkarid miktan artnus olarak bu-
lundu (Test kalitatif olup idrarda cetyprydini-
um chlorid yéntemi ile yapilmaktadir). Rutin
biokimyas: normal idi. Radyolojik bulgular
MPS tip Il ile uyumlu bulundu. Kraniogramda
sella derin, kalvarium kalindi. Vertabra grafi-
sinde alt bdliimde gagalasma mevcut olup,
vertabra korpus 6n ve arka béliimleri konkav,
list ve alt yiizleri ise konveksti. Kot distalleri
ve klavikula kalindi. Pelvis grafisinde bilateral
asetabulumlar sig ve iliak kanatlar diizlesmis
olup, uzun kemikler kisa ve tabulasyon bozuk-
lugu izlenmekte idi. Radius ve ulna distal
uclart birbirlerine dogru agilanmis ve distal
falankslar kiigiikti. Kemik yas1 10 yas
civarma uymaktayd,

Genetik gecis x'e bagh resesif nitelikteydi
(Tablo 1)

Oftalmik muayenede; Her iki kardeste
gormeler 0.6 olup biomikroskopileri tabii, gz
tansiyonlar: normal bulundu.

Biiyiik kardeste; oftalmoskopide ekvator
bolgesine yakin bant tarzinda retinit pigmenter
goriiniimii mevcut idi (Res. 4).

Elektrofizyolojisinde; flas ERG'de sktopik
ortamda zayif mavi filtre ile patolojik (b;
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77msn, 42 mv) ve fotopik ortamda flicker testi
ile subnormal (b;38msn, 58 mv) degerler kay-
dedildi. EOG'de sagda subnormal (%167),
solda patolojikti (%125.8). PVER'de latanslar
normal genlikler subnormal idi (Sag: P100;
102 msn, 2.929 uv / Sol: P100; 99msn,
2.344uv).

Kiigiik kardeste; oftalmoskopide atipik reti-
nit pigmentere benzer sekilde tuz-biber man-
zaras1 izlenmekte idi. Elektrofizyolojisinde;
flags ERG'de skotopik ortamda zayif mavi filt-
re ile (b; 57msn, 10 mv) ve fotopik ortamda
flicker testi ile (b;30msn, 28 mv) kon ve baton
fonksiyonlari  patolojik  olarak  bulundu.
EOG'de sonuglar diger kardese benzer sekilde
olup, sagda subnormal (%170), solda patolo-
jikti  (%139). PVER'de sonuglar normal
stmirlarda idi (Sag: P100; 112 msn, 3.156 uv /
Sol: P100; 113msn, 5.274uv).

Gorme alanlarinda 30° ye varan konsantrik
daralma mevcut olup karanhik adaptasyonlar
patolojikti.

TARTISMA

Fenotipik, radyolojik ve laboratuar olarak
mukopolisakkoridazlar arasinda incelenmesi
gereken vakalanmiz gecis sekli olarak ve
kornea bulamiklifinin olmayis1 ile Hunter
sendromuna uymaktadir. Sanfilippo sendro-
munda kornea bulanmklifinin olmayist yanin-
da gecis sekli otozomal resesiftir.

Vakalann birinde tesbit ettigimiz, bant tar-
zindaki retinit pigmenter goriimiine literatiirde
rastlamadik.

Bu hastaliklarda kesin tam lokositlerde,
kiiltiire edilmis fibroblastlarda (konjonktiva ve
cilt biopsilerinden) veya serumda enzim akti-
vitesinin incelenmesi ile yapilabilir. Prenatal
tam ise amniotik s1vidaki hiicrelerin ve koryo-
nik villus &rneklerinin incelenmesi ile miim-
kiindiir.

Tedavide, depolanmis materyalin pargalan-
masini arttirmak igin birgok deneysel ¢aligma
yapilmigtir. Bu gesit tedavide enzimin indiik-
siyonu, mevcut enzim aktivitesinin arttirilmast
veya eksojen enzimle yerine koyma yéntemi

vardir, Bitylik modellerden biri plazma tedavi- -

sidir. Normal bir vericiden taze plazma
perfiizyonlan, diizeltici faktor temini igin belli
aralarla yapilmaldir. Plazma infiizyonu genel-
likle zararli olmasa da, afir iskelet degisik-

lerini geri ¢evirmez ve depolanmis mukopoli-
sakkaridlerin katabolizmasina fazla etkileri
yoktur.

Fibroblast  transplantasyonu  iizerinde
cahigilmaktadir. Kemik iligi transplantasyonu
ile normal enzim aktiviteli hiicreler saglana-

rak, enzimatik eksiklik diizeltilebilir.9 Erken
sonuglar difer sendromlardaki korneal bula-
niklagma ve bu sendromda da gériilen retinal
bozukluklar iizerinde olumlu etkilerinin oldu-

gunu gostermektedir.'0 Fakat merkezi sinir
sistemi fonksiyonlaninda diizelme yoktur.

Ozellikle erken donemde tesbit edilen has-
talarda, ileride meydana gelecek deformitele-
rin ve defektlerin Oniine gegmek maksadiyla,
bu tiir tedavi yaklagimlarindan faydalanma
yollar1 aragtinlmasim Onermekteyiz.
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