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ÖZ

Bu makalede, gece körlüğü ile birlikte ilerleyici görme azlığı gelişen girat atrofi tanılı 20 yaşında bayan hastada tespit 
edilen foveaskizis, kistoid maküler ödem ve eşlik eden retinal değişikliklerin altı yıl içerisindeki progresyonu sunulmak-
tadır. Koryoretinal atrofi alanlarına eşlik eden foveaskizis ve kistoid makuler ödem kliniği, fundus otofloresans, kızılötesi 
görüntüleme, floresein anjiografi ve optik koherens tomografi yöntemleri ile morfolojik olarak, mikroperimetri, tam alan 
ve multifokal elektroretinografi yöntemleri ile de fonksiyonel olarak değerlendirilmiştir.

Anahtar Kelimeler: foveaskizis, girat atrofi, kistoid maküler ödem, optik koherens tomografi.

ABSTRACT

This report presents, foveaschisis, cystoid macular edema and progression of retinal changes within six years, in a prelimi-
nary gyrat atrophy diagnosed 20-year-old girl consulting for a progressive fall of visual acuity and night blindness. Clinical 
findings of foveaschisis and cystoid macular edema that is accompanying chorioretinal atrophy were evaluated both mor-
phologically by using fundus autofluorescence imaging, infrared imaging, fluorescein angiography and optical coherence 
tomography and functionally by using microperimetry, full-field and multifocal electroretinography.
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GİRİŞ

Girat atrofi (GA), ilerleyici koryoretinal distrofinin ön 
planda olduğu, otozomal resesif geçişli nadir görülen me-
tabolik bir hastalıktır.1 Görülme sıklığı 1/1.000.000’den 
az olmakla birlikte Finlandiya‘da daha sık görülmekte-
dir.2 İlk vakalar yanlışlıkla retinitis pigmentosanın (RP) 
atipik bir formu olarak tanımlanmıştır. GA’lı hastalar-
da plazma ornitin seviyelerinde büyük artış olduğunun 
saptanmasından sonra Kupfer ve arkadaşları, GA ile 
ilişkili olarak ornitin aminotransferaz (OAT) eksikliğini 
tespit etmişlerdir.3 Pridoksal fosfat bağımlı, mitokond-
rial matriks enzimi olan OAT eksikliği sonucu gelişen 
plazma ornitin seviyelerinde artış bu hastalığın temel 
patolojisini oluşturmaktadır. GA’da ornitin konsantras-
yonu bütün vücutta 10-20 kat kadar artmıştır.4 Tanı-
da ön plana çıkan kriterler; tipik koryoretinal lezyon-
lar, erken yaşta başlayan arka subkapsüler katarakt, 
yüksek miyop astigmatizma, vitreus opasiteleri, hipe-
rornitinemi ve otozomal resesif kalıtım paterni olarak 
sayılabilir. Bu olgu sunumunda, GA tanısı ile takipli bir 
hastada, koryoretinal atrofi alanlarına eşlik eden fove-
askizis ve kistoid makuler ödem kliniği, görüntüleme 
yöntemleri ve elektrofizyolojik tetkikler ile morfolojik 
ve fonksiyonel yönden değerlendirilmiştir.

OLGU SUNUMU

GA tanısıyla kliniğimizde 6 yıldır takip edilmekte 
olan 20 yaşında bayan hasta, çocukluğundan beri var 
olan karanlıkta az görme şikayetlerinde artış olması 
üzerine başvurdu. Laboratuar tetkikleri ile GA tanısı 

daha önce doğrulanmış olan ve başka rahatsızlığı bu-
lunmayan hasta, şikayetlerinin çocukluğundan beri 
olduğunu, zaman içerisinde şikayetlerinin arttığını 
her iki gözden katarakt nedeniyle ameliyat olduğu-
nu, özellikle geceleri görmekte çok zorlandığını ifade 
etmekteydi. Anne ve babası akraba olmayan hasta-
nın kardeşlerinde benzer bir göz rahatsızlığı öyküsü 
yoktu. 2007 yılında başvuru esnasında her iki gözde 
en iyi düzeltilmiş [-0.50 D/-0.75D (+2.00Dx160)] gör-
me keskinliği 1.0/1.0 iken, 6 yıl sonra aynı tashihle 
sağ gözde 0.6, sol gözde 0.8 seviyesine düştüğü gö-
rüldü. Biyomikroskopik muayenede, her iki göz psö-
dofak olup ön vitrenin dejenere olduğu görüldü. Fun-
dus muayenesinde 2007 yılındaki ilk başvurusunda 
midperiferal bölgede, aralarında pigment kümele-
rinin bulunduğu yama tarzında koryoretinal atro-
fi alanları görüldü. Bu alanlarda koroidal vasküler 
yapılar kolaylıkla izlenebilmekteydi. Makulada hafif 
pigmentasyon değişiklikleri mevcuttu. Optik disk-
ler normal olarak izlendi (Resim 1a-d). Hastanın ilk 
başvurusunda yapılan makula OKT görüntülemesin-
de (Resim 1e,f) fovea, retina pigment epiteli (RPE), 
fotoreseptör iç segment-dış segment (İS-DS) bandı 
normal olarak izlenirken, iç nükleer tabakada az sa-
yıda küçük kistoid değişiklikler dikkat çekmekteydi. 
Hastanın son başvurusunda yapılan OKT tetkikinde; 
makulada diffüz kalınlaşma, fovea çukurluğunun 
kaybı ile birlikte iç ve dış nükleer tabakalarda yaygın 
kistoid değişiklikler karakterize foveaskizis tablosu 
mevcuttu (Resim 1g,h).

Resim 1a-h: Sağ göze ait, (a,b)  sol göze ait fundus görünümü (c,d), 2007 yılında yapılan OKT görüntüleri (e,f), 2013 yılında 
yapılan OKT görüntüleri (g,h).
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Hastaya ait kızılötesi reflektans (KÖR) ve fundus otof-
loresans (FOF) görüntülemelerde periferden başlayan 
koryoretinal atrofi alanları ve bu alanların birleşerek 
makulaya doğru ilerlediği görülmekteydi (Resim 2,3). 
Ayrıca FOF görüntülerinde her iki gözde arka kutup-
ta sağlam olan RPE’ye ait hiperotofloresansın vasküler 
arkadlar ile sınırlı santral alanda kalması dikkat çek-
mekteydi (Resim 2). FA, koroidal fazdan itibaren atrofi 
alanlarındaki, oftalmoskopik olarak da izlenebilen ge-
niş koroidal damarlar, pencere defektine bağlı olarak 
rahatlıkla seçilebilmekteydi. Atrofi alanları ile sağlam 
retina sınırda hiperfloresans boyanma tespit edildi. Son 
muayenesine ait anjiografinin geç evrelerinde vasküler 
arkadlar etrafında, makula santralinde ve temporalin-
de, optik diskte ve çevresinde boyanma izlenmekteydi 
(Resim 3). Tam alan ERG testinde bilateral skotopik ve 
ossilatuar potansiyeller silik, fotopik cevap amplitüdle-
ri ise düşük olarak kaydedildi. Multifokal ERG yanıt-
larında, sağ gözde merkez halka P1 amplitüdü yüksek 
olmasına rağmen diğer halkalarda düşük, sol gözde ise 
tüm halkalarda P1 amplitüdlerin normal olduğu izlen-
di. Mikroperimetri test sonuçları multifokal ERG ile 
uyumluydu. Görme alanı ve karanlık adaptasyon tes-
tine uyum sağlayamamıştır. Hastanın öncelikli olarak 
sağ gözüne triamsinolon enjeksiyon kararı alındı. En-
jeksiyon tedavisini kabul etmeyen hastanın düşük pro-
teinli diyet ve günlük vitamin B6 takviyesi ile periyodik 
kontrolleri devam etmektedir. 

TARTIŞMA

GA, koroid ve retinanın nadir görülen otozomal re-
sesif kalıtım gösteren metabolik distrofisi olup 
OAT enzim eksikliği sonucu ortaya çıkmaktadır. 

OAT; böbrek, ince bağırsaklar, karaciğer ve retinada 
yoğun olarak bulunan bir enzimdir. OAT aktivitesi 
RPE hücre dış membranın, fotoreseptör hücrelerine 
bakan yüzünde yüksek oranda bulunmaktadır. Kor-
yoretinal dejenerasyonların biyokimyasal mekaniz-
ması tam olarak bilinmese de esansiyel ürünlerin 
eksikliği veya biriken aşırı miktardaki substratların 
neden olduğu toksisite suçlanmaktadır.

GA, başlangıçta RP’nin bir çeşidi olarak düşünül-
müştür. RP’nin gece körlüğü, görme alanı kaybı ve 
ilerleyici görme kaybı ile seyretmesi nedeniyle karı-
şabilmektedir. Tedavi ve takip yöntemlerinin farklı 
olması nedeniyle ayırıcı tanıda RP’nin tipik fundus 
bulguları yanında GA’da artmış kan ornitin seviyele-
rine dikkat edilmelidir. Periferik retinada geniş ala-
nı tutan kaldırım taşı dejenerasyonları nadir de olsa 
GA’ya benzeyebilmektedir. Kaldırım taşı dejeneras-
yonları daha çok periferik alt kadranı tutmakta, GA 
ise segmental tutulum göstermemekte olup fundusu 
360 derece tutmaktadır.5

Klinik olarak GA hastalarında, ilk dekadda tespit edi-
len miyopi ve gece görmede azalmayı, 2. dekadda görme 
alanında daralma ve periferik görmede azalma, 4. ve 5. 
dekadda ise körlük takip etmektedir.2 İlerleyici görme 
kaybı genelikle 10 yaşından sonra başlar. Olgumuzda ol-
duğu gibi midperifer yerleşimli, birleşme eğilimi gösteren, 
kenarları hiperpigmente, sınırları belirgin koryoretinal 
atrofi erken fundoskopik bulgulardır. Hastalığın erken 
evrelerinde gözlenen RPE kaybı sonucu ortaya çıkan pen-
cere defektlerine bağlı değişikliklerin yerini, ilerleyen ev-
relerde anjiografik olarak belirgin şekilde görülen koryo-
kapiller dolma defekti içeren atrofi alanları almaktadır.6 

Resim 2a-h: 2007 yılında sağ göze ait (a) KÖR, (b) FOF, sol göze ait (c) KÖR, (d) FOF görüntüleri. 2013 yıllında sağ göze ait 
(e) KÖR, (f) FOF, sol göze ait (g) KÖR, (h) FOF görüntüleri. 
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Bu atrofi alanlarının yıllar içerisinde artması ve bir-
leşmesi sonucu ileri evrelerde makula tutulumu görü-
lebilmektedir. Miyopi, arka subkapsüler katarakt ve 
vitreus opasiteleri sıklıkla eşlik eden diğer patolojiler-
dir.1,4 İleri evredeki olgularda vasküler yapılarda incel-
me gelişebilmekle birlikte optik atrofi genellikle orta-
ya çıkmaz. Bazı olgularda periferdeki atrofi alanlarına 
benzer şekilde peripapiller atrofi gelişebilmektedir.6 
Olgumuzda olduğu gibi atrofi alanları genişledikçe bü-
yük koroidal damarlar daha kolay seçilebilmektedir. 

Tanıda ve hastalığın takibinde klinik muayenenin ya-
nında yardımcı testler ile yapılan morfolojik ve fonksiyo-
nel değerlendirilme önemli yer tutmaktadır. Kızılötesi 
reflektans görüntülemelerde atrofi alanları içerisindeki 
pigment kümeleri ve vitre içerisindeki opasiteler kolay-
lıkla izlenebilmektedir. Otofloresans incelemelerde ise 
periferdeki atrofi alanları hipofloresan olarak izlenir-
ken, santralde kalan sağlam RPE adacığı hiperotoflo-
resan olarak izlenmektedir. Olgumuza ait FA’nın geç 
evrelerinde koryoretinal atrofinin tam olarak geliştiği 
alanlar ile vasküler arkadlar arasında kalan RPE’nin 
kısmen sağlam olduğu alanda ve optik diskte sızıntıya 
bağlı hiperfloresans daha belirgin olarak görülmekte-
dir. Sağlam retina ile atrofi alanlarının sınırındaki hi-
perfloresans, sağlam doku sınırındaki fonksiyonel kor-
yokapillarise ait ekstravazasyonu işaret etmektedir.6 
Hastamızın 2013 yılına ait FA incelemesinde, 6 yıl önce 
bulunmayan bu hiperfloresan alanlar, gelişmekte olan 
atrofi alanlarındaki inflamatuar sürecin bir bulgusu 
olabileceği düşünülmüştür.

Genel olarak hastalığın geç evrelerine kadar maku-
lanın korunduğu belirtilse de RPE defektleri, atrofi 
alanları ve KMÖ erken evrelerden itibaren görüle-
bilmektedir. Yirmi bir GA hastasından oluşan bir 
seride, 9 hastada makula tutulumu tespit etmiş 
olup 1 vakada anjiografik olarak KMÖ tanımlamış-
lardır.6 Olivera ve ark. görme azlığı gelişen ve fun-
doskopik olarak makulası normal olarak değerlen-
dirilen bir olguda, FA ve OKT görüntülemeler ile 
bilateral KMÖ tespit etmişlerdir.7 Yine Feldman ve 
ark. epiretinal membranla birlikte KMÖ bulunan 
bir vaka bildirmişlerdir.8 GA’ya bağlı KMÖ nede-
niyle intravitreal 4mg triamsinolon enjeksiyon ile 
tedavi edilen bir olguda ise ödemin azaldığı ve gör-
me keskinliğinin arttığı ama yaklaşık 6 ay sonra 
KMÖ’nun nüks ettiği bildirilmiştir.9 Olgumuzda 
makuler OKT ile tespit edilen foveaskizis ile birlik-
te, FA ile tespit edilen KMÖ bir arada izlenmiştir. 
Katarakt cerrahisi öncesi yüksek miyop olduğunu 
bilinen olgumuzda mevcut OKT bulguları miyopik 
foveaskizis düşündürmemektedir. Miyopik foveas-
kizis, sıklıkla arka kutupta yerleşmiş stafilom içe-
risindeki retina katlarında ayrılma ile karakteri-
ze olup genellikle fovea dekolmanı, lamellar veya 
tam kat makuler delik, epiretinal membran veya 
vitreomakuler traksiyon ile birlikte görülmektedir. 
Ayrıca GA olgularında miyopi derecesinin görme 
keskinliği ve görme alanı üzerine etkisi tespit edil-
memiştir.2 Birçok makulopatide olduğu gibi OKT, 
GA hastalarında görme azlığının sebebini ortaya 
koymada ve makula tutulumunun anatomik değer-
lendirilmesinde büyük rol oynamaktadır.

Resim 3a-h: 2007 yılında (a,b) sağ göze, (c,d) sol göze ait FA görüntüleri. 2013 yıllında (e,f) sağ göze, (g,h) sol göze ait FA 
görüntüleri. 
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Olgumuzda tespit edildiği gibi GA hastalarında, tam 
alan elektroretinografide (ERG) erken evrelerden itiba-
ren rod ve kon yanıtlarının amplitüdlerinde düşüklük 
saptanabilmektedir. Daha ileri evrelerde yanıtlar silik 
olarak kaydedilir. ERG’de, c dalgasının çok erken ev-
relerde kaydedilebilmesi ve c dalgasının a ve b dalga-
sından önce kaybolması primer olarak RPE’nin odak 
noktası olabileceğini işaret etmektedir.10 Elektrooku-
logramda (EOG) erken evrelerden itibaren RPE bozuk-
luğunu doğrulayan değişiklikler kaydedilmektedir. FA 
ve EOG değişiklikleri primer lezyonun RPE olduğunu, 
koryokapillaris ve diğer dokulardaki atrofinin buna 
ikincil olarak meydana geldiğini işaret etmektedir.11 
Yaş ile birlikte hastalığın ilerlemesiyle görme alanın 
meydana gelen daralmaya benzer şekilde karanlık 
adaptasyon testi de progresif olarak bozulmaktadır.4,11

GA’de tedavinin amacı serum ornitin seviyelerin 
azaltmak normal değerlere yaklaştırmak olsa da kor-
yoretinal atrofinin patogenezinin tam anlaşılamaması 
nedeniyle etkili bir tedavi rejimi kesin olarak ortaya 
konamamıştır. Tedavide vitamin B6 takviyesi ve arji-
nin kısıtlı diyet uygulanarak serum ornitin seviyesinin 
azaltılması hedeflenmektedir. Fakat allel heterojeni-
tesine bağlı olarak bu terapötik girişimlerin etkinliği 
olgular arasında farklılık göstermektedir. Çok az has-
tada, farmakolojik dozda uygulanan vitamin B6 teda-
visine cevap olarak, plazma ornitin seviyesinde düşme 
tespit edilmiştir.12 Bu vakalarda enziminin piridoksin 
bağlayan kısmında değişiklik olduğu ortaya konmuş-
tur.13 Önlem olarak bütün piridoksine cevap verme-
sine bakılmaksızın hastalara minerallerle ile birlikte 
piridoksinin de dahil olduğu multivitamin desteği ya-
pılmalıdır. Çocuklara düşük proteinli diyet uygulanır-
ken büyüme ve gelişme geriliğine neden olmamak için 
çocuk hastalıkları uzmanınca da takip edilmelidir. Ar-
ginin kısıtlı diyetlere rağmen hastaların büyük çoğun-
luğunda görme kaybı gelişse de çalışmalar erken tanı 
ile çocukluktan itibaren diyet uygulamalarının, koryo-
retinal dejenerasyonların progresyonunu yavaşlattığı, 
semptomların geç ortaya çıktığını hatta ERG’de iyileş-
me sağladığı ortaya konmuştur.14,15

Klasik birçok metabolik bozukluk gibi kalıtım pater-
ni otozomal resesif kalıtılan bu hastalıkta heterozigot 
olanlarda fenotipik olarak rahatsızlık ortaya çıkma-
maktadır. Son dönemdeki genetik çalışmalar GA has-
talarında gen defektinin 10q26 kromozomunda oldu-
ğu ve DNA sekanslarının 60’tan fazla defekt olduğu-
nu ortaya koymuştur. Bu genetik heterojenitenin yol 

açtığı biyokimyasal çeşitlilik sonucu olarak anormal 
bir OAT enzimi oluşmakta veya hiç oluşmamaktadır. 
Bu nedenle GA hastalarının kardeşlerinde ve çocuk-
larında hastalık olma ihtimal bulunması sebebiyle 
genetik danışmanlık önerilmelidir. GA tespit edilen 
ailelerin diğer bireylerinde araştırılması ve genetik 
danışmanlığın sağlanması, hastalığın erken dönem-
de yakalanması ve heterozigot vakaların tespiti için 
önem arz etmektedir. Ancak uygulanan tedavi, has-
tanın detaylı klinik ve biyokimyasal değerlendirilme-
si ve düzenli takibini gerektirir. Enzim replasman te-
davileri veya gen terapileri GA’de umut veren tedavi 
modaliteleri olarak görülmektedir.16,17
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