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OZET

" Riley-Day sendromu olarak da bilinen Ailevi disotonomi (AD), herediter sensoriyel- oto-
nomik néropati genel adiyla bilinen grubun bir drnegidir. Ailevi disotonomi, sinir sisteminin
dzellikle de duyusal ve otonomik sistemin anormal gelisiminden kaynaklanan, otonomik insta-
bilite, tekrarlayan pnémoni ataklari, kusma epizodlar1 ve siklikla korneal iilserasyonla birlikte
olan kuru goz ile karakterize, nadir gériilen genetik gecigli bir hastaliktir. Okiiler komplikasyon-
lar primer azalnug lakrimasyon ve korneal hipoesteziye bagh olarak gelisir. Prognozu iyi degil-
dir. Vakalarm yaklasik %50'si palyatif tedavi yontemleri ile 3.-4. dekada kadar yasayabilmekte-
dir. Bu makalede bilateral korneal iilserasyon (n&rotrofik keratit) tanisi ile servisimize bagvuran
ve servisimizde AD tanisi alan bir olgu sunulmugtur,
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SUMMARY

Corneal Findings of Riley-Day Syndrome: Case Report

The syndrome of Familial Dysautonomia (FD), also called the Riley-Day syndrome, is an
example of a group of disorders known as hereditary sensory and autonomic neuropathies. FD
is a rare genetic disease that results from the abnormal development of the nervous system, es-
pecially the sensory and autonomic system and characterized by autonomic instability, repeated
prieumonia, attacks of vomiting and dry eyes often associated with corneal ulceration. Ocular
complications occur as a result of decreased lacrimation and corneal hypoesthasia. About one
half of patients survive into the third or fourth decade of life with palliative treatment.

In this article, a patient who was referred to our clinic with bilateral corneal ulceration (ne-
urotrophic keratitis) and diagnosed as FD is presented.
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GIRIS yon ile karakterize otozomal resesif gecigli, nadir gorii-

" len kalitsal bir-hastaliktir (1,2). Primer olarak Askenazi

<Riley-Day sendromu veya herediter sensoriyel-oto- Yahudileri'nde gériilen hastalifin bu populasyondaki in-
nomik néropati tip III olarak da bilinen Ailevi disotono- sidans1 3600 canlt dogumda birdir (3). Ailevi disotono-
mi, yaygin sensoriyel ve degisken otonomik disfonksi- mi, ilk olarak 1949 yilinda Riley ve arkadaglan tarafin-
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dan 5 ¢ocuk vaka ile tammlanmustir (2). Hasta ve tagiy1-
cilik, erkek ve kadmnlarda esit olarak goriilmektedir.
Hastalik dogumdan itibaren tanisal olarak bulgu ver-
mekle beraber norolojik gelisme bozuklupu yagla bera-
ber ilerleme gistermektedir. Klinik ve elektrofizyolojik
caligmalarda hastalifin yavas bir progresyon gésterdigi
saptanmisgtir (3-6).

Sensoriyel ve otonomik disfonksiyonu yansitan
oftalmik bulgular iginde en karakteristik olanlari azalmig
korneal duyu hissi, emosyonel uyart ile gozyast yoklugu
ve azalmug kirpma refleksidir (7,8). Ailevi disotonomi,
afir ve 1s1ya azalmug cevap, kardiyovaskiiler instabilite,
tekrarlayan pndmoni ataklari, kusma epizodlar:, gast-
rointestinal sistem disfonksiyonu, dilde fungiform papil-
la yoklugu gibi genis bir semptom grubuna sahiptir
{1,2). Gozyag yoklugu, anestezik kornea, ndrotrofik ke-
ratit gibi oftalmik bulgularla bir g6z doktoruna bagvuran
hasta mutlaka sistemik agidan da incelenmelidir.
Prognozu iyi olmayan bir hastalik olan Riley-Day send-
romlu olgularn %50'si palyatif tedavi yontemleri ile 3.-
4. dekada kadar yagayabilmektedir. Gozde kornea iilse-
rine ve perforasyona sebep olabilmekte ve iyilesme es-
nasinda derin stromal nedbeler birakarak gorme keskin-
ligini azaltmakta ve yagam kalitesini ciddi oranda boz-
maktadir.

Biz bu ¢aligmamizda bilateral norotrofik keratit ta-
misi ile klinigimize bagvuran ve klinifimizde Ailevi di-
sotonomi tanisi alan bir olguyu sunuyoruz.

OLGU

Birinci dereceden akraba olan anne ve babanm 7
yagindaki kiz cocugu Subat 2002 tarihinde her iki gdzde
10 giindiir devam eden kizanklik gikayeti ile klinigimize
bagvurdu. Her iki gozdeki gorme keskinligi hastamn ko-
operasyon zorlugundan dolay1 dlgiilemedi. G6z hareket-
leri her yine serbest olup kayma tespit edilmedi. Kapak
fonksiyonlan dogaldi. Pupillalar esit biiyiiklikte olup,
direkt-indirekt 151k refleksleri tamdi. Biyomikroskobik
muayenesinde, bilateral limbal hiperemi, her iki kornea
santral ve inferior parasantral kissmda stromal iilser ve
onun etrafini cevreleyen epitelyurmin kabanik ve gigmig
oldugu tespit edildi (Resim 1). Diger on segment yapila-
11, iris, lens normal olarak bulundu. indirekt oftalmos-
kop ile dilate fundoskopik incelemede retinal vaskiiler
kivimlanma artisa saptanch, optik diskler normal olarak
izlendi. Yapilan Schirmer testi 2-3 mm olarak degerlen-
dirilirken her iki korneanin anestezik oldugu da tespit
edildi (pamuk uglu aplikatdr korneaya kenardan yaklag-
tirlarak dokunuldu). Kirpma reflekslerinin azalmig ol-
dugu ve siire tutularak gozlemlendiginde 3 dk iginde 1
kez kirptif1 tespit edildi. Seyreltik pilokarpin HCL

(%0.125) uygulamasiyla da denervasyon hipersensitivi-
tesi degerlendirildi ve pupillalarda miyozis geligtigi goz-
lendi. Hastada aym zamanda doegumundan bu yana var
olan motor retardasyon, igitme kaybi ve konugma gliclii-
3ii de bulunmaktaydi. Hipoksik dogum Sykiisii bulunan
hastanmn pediatrik ndroloji bsliimiinde bir miiddet takip
edildigi ve yapilan kranial bilgisayarli tomografisinin
normal bulundufu ancak hastamin daha sonraki konirol
muayenelerine hi¢ gitmedigi 6grenildi. Ayrica ebeveyn-
lerinden hastanin tekrarlayan pndmoni ataklan gecirdigi,
yutma giigliigii ve kusma epizodlaninin bulundugu ve
buna sekonder beslenme giicliigi gelistifi ve agn duyu-
suna azalnug cevap, viicut 1sisinda instabil donemlerin
bulundugu (enfeksiyonla iligkisi olmayan atesli dénem-
fer) 6grenildi. Tim bu bilgiler 1513 inda hastada Riley-
Day sendromu olabilecegi 6n tarus: diigiiniilerek istenen
pediatrik néroloji konsiiltasyonu sonucunda derin ten-
don reflekslerinin hipoaktif oldugu, dilde fungiform pa-
pilla yoklugu ve cilite eritematdz dokiintiiler tespit edil-
di. Hastamn yapilan elektromyografisi ise duyusal agir-
likl1, alt ekstremitelerde egemen, sensoriyel-motor poli-
noropati ile uyumlu sonug verdi. Bu muayene bulgulari
esliginde Riley-Day sendromu tamsimi daha da kesinleg-
tirmek icin sural sinirden lokal anestezi altinda biyopsi
alind1 ve sonug non-myelinize aksonlarda belirgin, mye-
linize aksonlarda ise daha az belirgin azalma olarak ve
Riley-Day ile uyumlu gelerek hasta klinigimizde Ailevi
disotonomi tanis1 almig oldu. Hastanin korneal idlseri
i¢in her yarim saatte bir damlatulmak tizere koruyucu
icermeyen yapay gozyas1 damlalar: ve her ikiger saatte
bir damlafilmak iizere antibiyotik igeren damlalar (of-
Ioksasin) ile tedaviye bagland1 ve aym zamanda terapo-
tik amagh kontakt lens uygulamast yapildi, alt punktum-
lara kalici tikaglar takildi. Ulsere alanin 1 hafta i¢inde
kiiciilmeye baglandify gozlendi ve kullamlan damla sik-
Iig1 da azalularak tedaviye devam edildi (yapay gozyas
damlalar ikiger saatte bir damlatildi, antibiyotik igeren
damlalar ise giinde beg defa bir damla damlatildr). Ulse-
re alan kiigiilerek ve stromal sekel birakarak 15 giin ige-
risinde iyilesti (Resim 2).

TARTISMA

Herediter sensoriyel-otonomik néropati tip HI ola-
rak da bilinen Ailevi disotonomi, konjenital sensoriyel
néropati grubunda en sik goriilen ve en iyi bilinen, yay-
g sensoriyel-degisken otonomik disfonksiyon ile ka-
rakterize nadir gériilen kalitsal bir hastaliktir (3,9). Has-
talik 8zel olarak hemen hemen Askenazi Yahudi neslini
etkilemektedir ve bu populasyondaki insidans: 3600
canli dogumda bir olarak tespit edilmistir. Ancak olgu-
muzda da oldugu gibi o nesilden olmayan toplumlarda
da sporadik vakalann bulundugu literatiirde bildirilmek-
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Resim 1. Her iki gézde norotrofik keratit

Resim 2. Her iki gézde derin skarla iyilesme

tedir (10). Hasta ve tagiyicilik bakimindan erkek ve ka- tigi icin Ailevi disotonomili bireylerde bu otonomik

dmlar esit oranda etkilenmektedir, fonksiyonlar regiile edilemez. Agri, sicaklik gibi cesitli
P : duygularin algilanmasinda da problemler ortaya cika

Otonomik sinir sistemi terleme, vucut 1s1s1, kan ba- 3 31/"1‘) = P ya griar

smci regiilasyonu gibi istemsiz fonksiyonlart kontrol et-
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Sensoriyel ve otonomik anormalligi yansitan oftal-
mik belirtiler; alakrima, korneal anestezi, ekzotropya,
miyopi, retinal vaskiiler tortuosite, topikal seyreltik me-
takolin ile miyozis ve optik atrofiyi icermektedir (7). Ai-
levi disotonominin en karakteristik bulgular1 arasmda
azalmig korneal duyarlilik ve emosyonel aglama ile eks-
tra gbzyag olugturmada yetersizlik yer almaktadir ve bu
azalmg gbz kirpma refleksi ile birlegtiginde gbzde nisbi
bir kuruluk ortaya ¢ikmaktadir ve siklikla da akut hasta-
ik déneminde bu bulgular agirlagir. Bizim hastamizda
da bu karakteristik bulgular bulunmaktayd: ve kliniimi-
ze nérotrofik keratit ile bagvurmugtu. Gézde yabanci ob-
jelere korneal cevabin yoklugu ve gdzyast eksikliginden
kaynaklanan keratit, korneal erozyon, iilserasyon ve hat-
ta perforasyon gibi ciddi gz problemleri sik olarak g&-
riilmektedir (8). Nemlendirici damla-pomadlar, terapotik
kontakt lensler, lakrimal punktum okliizyona, lateral tar-
sorafi gibi semptomatik tedavi yontemleri uygulanabilir
(12). Hastamiza prezervan igermeyen yapay gOzyasi
damla ve antibiyotikli damlalar ile tedavisinin yanisira
terapotik kontakt lens ve punktum tikaci uygulandi ve
korneal patolojiler derin stromal opasiteler birakarak iyi-
lesti. Riley-Day sendromunda seyreltik pilokarpin
(960.125) uygulamas: ile denervasyon hipersensitivitesi-
nin goriilmesi de dnemli bir tam kriteridir, Hastamizda
da seyreltik pilokarpin uygulamasi ile her iki pupillada
miyozis geligtigi tespit edilmigtir.

Sistemik olarak Riley-Day sendromunda en erken
goriilen bulgu koordine olmayan yutmaya eslik eden
beslenme problemleridir ve bu birgok yenidoganda
anormal emme olarak karsimiza ¢ikar. Beslenmedeki
zorluklar persistan olabilir ve bu da kilo kaybr ve tekrar-
layan aspirasyon pnémonisi ataklari ile sonuglanabilir.
Diger goriilen bulgular arasinda agn ve sicak duyusuna
verilen cevapta azalma, agin terleme, epizodik hipertan-
siyon ve postural hipotansiyon birlikteligi, viicut is1sinda
instabilite, gastrointestinal sistem problemleri, dilde fun-
giform papilla yoklugu, zayif konugma ve motor geli-
sim, deride periyodik eritematdz dokiintliler, skolyoz,
agir1 terleme, emosyonel labilite, nébetler ve distal eks-
tremitelerde sogukluktur. Hastarmiza punktum tikacinin
hi¢ zorlanimadan takilabilmesi, sural sinir biyopsisinin
lokal anestezi altinda rahatlikla yapilabilmesi agrili uya-
ranlara olan cevabin diisiikliigiiniin Snemli bir gbsterge-
sidir. Ayrica hastamizda dilde fungiform papilla yoklu-
gu da bir diger dikkat geken bulgudur. Bu hastalarda ze-
ka gelisimi ise genellikle normaldir. Etkilenmig bireyler
fiziksel ve emosyonel strese ciddi reaksiyon gosterebi-
lirfer (disotonomik kriz) (3). Bizim hastamuzda boyle bir
kriz dykiisii bulunmamaktaydi.

Ailevi disotonomi ciddi sistemik ve oftalmik prob-
lemler dogurmakta ve komplikasyonlan yasam Kalitesini

ciddi oranda diigiirmektedir. Sorumlu gen tespit edilmesi-
ne ve hastaligin doku spesifik dagilimi bulunmasina rag-
men tam bir tedavi sekli yoktur. Bu yiizden uygulanan te-
davi yontemleri sadece destekleyici, semptomatik ve on-
leyici olarak iglev gormektedir (11). Bu da sendromun ta-
minmast ve koruyucu énlemlerin alinmasinin énemini art-
tirmaktadir. Geligen norotrofik keratit ve iilserasyonlar
zor iyilesmeleri ve perforasyonlara kadar gidebilmeleri
sebebi ile ciddi oftaimolojik sorun yaratmaktadir. Bu
yiizden travmalardan korunma ve gézyast preparatlars ile
replasman tedavisi nérotrofik keratit geligimini engelle-
yebilir. Optik diskte solukluk da tespit edilen bulgular
arasindadir ve ilerleyen yasla birlikte optik atrofi daha da
kétilesebilmektedir (10). Bu agiklamalardan sonra hasta-
larin hem kornealarimn hem de funduslarinin periyodik
olarak diizenli araliklarla kontrol edilmesinin gerekliliZi
ortaya gikmaktadsr,

Bu nadir gériilen sendromun gz hekimleri tarafin-
dan bilinmesi, tamnn konulmas: ve komplikasyonlarin
Snlenmesi agisidan dnemlidir.
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