T. Oft. Gaz. 32, 896-901, 2002

Schnyder Kristalin Distrofili Bir Aile

Murat Koksal (*), Sebnem Kargi (*), Gokhan Giirelik (¥*), Fikret Akata (¥%%)

OZET

Otozomal dominant kalitim gosteren Schnyder kristalin distrofi tespit edilen bir olgunun ai-

le agaci ¢ikartildi, Toplam 16 bireyin bulundugu ailenin ulagilabilen 12 bireyi muayene edildi
ve toplam 3 olguda Schnyder kristalin distrofi saptandi. Bu 3 olgunun oftalmolojik ve sistemik
muayeneleri yapildi ve 6n segment fotograflari ¢ekildi. Hastalarm korneal bulgulari, bir olguda
uygulanmis olan fototerapotik keratekfominin bagaris1 ve tedavi modaliteleri literatiir bilgisi 151-
ginda tartisild,

Anahtar Kelimeler: Schnyder kristalin distrofi, fototerapttik keratektomi

SUMMARY

A Family with Schnyder's Crystalline Dystrophy

A family tree is prepared by means of a patient with Schnyder's crystalline dystrophy
which shows autosomal dominant inheritance. 12 of 16 members of the family tree were reac-
hed and examined. Schnyder's crystalline dystrophy was detected in 3 members. After routine
ophthalmologic and systemic examinations anterior segment photographs were taken. Corneal
findings of these patients, the successful result of phototherapeutic keratectomy in one patient
and treatment modalities are reviewed in the light of literature findings.
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GIRIS

Schnyder kristalin distrofi, otozomal dominant kah-
tim gosteren, siklikla 6n stromayi ve Bowman tabakasi-
n1 tutan nadir bir korneal distrofidir. Klinik goriiniimi
distrofinin erken dénemlerinde genellikle bilateral, si-
meltrik, kornea santralinde iyi sinirli parlak polikromatik
kristaller geklindedir (1-4). {lerleyen yasla beraber sant-
ral disk benzeri veya panstromal bir opaklagma seklinde
ilerleme gosterme egilimindedir (1-7). Periferik kornea-
da siklikla arkus senilis gozlenir. Az sayida klasik koles-

terol kristalleri gozlenmeyen non-kristalizan formu da
bildirilmistir (2,3,6,8).

Bu hastalarin kornealarinda anormal lipid ve koles-
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terol depolanmas: vardir. Histokimyasal ve ultrastriiktii-
rel calismalarda stromada yag damlaciklar, yiizeyel
stromada parlak yansiticilik veren kristaller ve Bowman
tabakasinda yiiksek lipid icerigi saptanmistir (9). Elekt-
ron mikroskopide epitelyal hiicreler, Bowman tabakasi,
stromal keratositler ve nadiren endotelde lipid birikmesi
gozlenmigtir (10-12). Baz1 hastalarda sistemik hiperlipi-
demi, yiiksek kolesterol seviyeleri ve genu valgumun
korneal distrofiye eslik ettigi rapor edilmistir (8,13).
Korneada gozlenen lipid depolanmasina, korneal kerato-
sitler seviyesinde gozlenen lipid metabolizmasindaki lo-
kal bir defektin rol oynadig diisiiniilmektedir (13). Bir
olguda sfingomyelin metabolizmasinda bozukluk bildi-
rilmigtir (14).
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Bu yazida otozomal dominant gegis gosteren
Schnyder kristalin distrofili bir aile bildirilmistir (Sekil
). Ailenin 16 bireyinin on ikisi muayene edilmis ve
bunlardan tigiiniin etkilendigi gbézlenmistir. Etkilenmis
bireyler 1 yildir sistemik ve oftalmolojik olarak takip
edilmektedir.

OLGU SUNUMU

OLGU 1: 7 yasindan itibaren bozulmaya baslayan
gormesinin son 1 yil icinde belirgin olarak azaldigini be-
lirten 41 yasindaki erkek hasta, gézlerinde fotofobi, yan-
ma, batma ve yabanci cisim hissi sikayetleri ile polikli-
nigimize bagvurdu. Topikal suni gozyast kullanmaktay-
di. Yapilan muayenesinde sag ve sol gozde gérme kes-
kinligi, swrasiyla 2.5 mps ve 0,5 diizeyinde idi. Otoref-
raktometre degerleri sag gozde -5.00/-3.00x73 ve sol
gozde -2.87/-4.00x142 olarak saptandi. Sag goziin gor-
mesi tashihle (-5,00/-2.00x70) 0.4'e yiikselirken sol go-
ziin goérmesi tashihle artirdlamadi. Biyomikroskopik mu-
ayenede bilateral 1ginsal kristal depozitlerin yanisira kor-
nea santralinde daha yogun olmak tizere parasantral bol-
geyi de tutan diffiiz stromal opaklagma saptand: (Resim
1). Her iki korneada belirgin arkus senilis mevcuttu.
Okiiler tansiyonlari sag gbzde 14mmHg, sol gozde

17mmHg 6l¢iildi. Fundus muayenesi dogal olarak de-
gerlendirildi. Laboratuvar testlerinde; total lipid, total
kolesterol, trigliserid, VLDL, Apolipoprotein B degerle-
ri yliksek olarak bulundu. Diger laboratuvar bulgulari
normal saptandi.

Hastanin 1 yilhik takibinde klinik ve laboratuvar
bulgularinda degisiklik gozlenmedi. Hastaya sistemik
hiperlipidemiye iligkin riskler ve genetik gecis hakkinda
bilgi verildi. Hastanm her iki goziine de fototerapotik
keratektomi (PTK) onerildi. Oneriyi kabul etmeyen has-
ta halen takibimiz altindadir.

OLGU 2: 48 yagindaki ikinci olgu, ilk olgunun ab-
lasidir. Gérme azligi sikayeti ilkokulda baglayan ve gi-
derek artan hastanin her iki goziine 1996 yilinda PTK
uygulandigi (Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinde) 6gre-
nildi. Hastanin dosyasina ulagilarak retrospektif olarak
incelendi. PTK 6ncesi muayene bulgulari; gérme kes-
kinligi degerleri sag gozde 0.2, sol gozde 3 mps, otoref-
raktometre degerleri sag goz icin -1,00/-3.00x4 ve sol
g6z icin -8.00/-1.50x 180 idi. En iyi gorme keskinligi sag
gtzde 0,2 olup tashihle artmamakta, sol gbzde -8.00/-
1.50x180° ile 0.4 seviyesine ulagmaktaydi. Her iki goz-
de bulanik gbérme, fotofobi, sulanma gikayetleri vardi.
Biyomikroskopik muayenesinde her iki korneada yiize-

Sekil 1. Schnyder kristalin distrofili ailenin soyagact
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Resim 1. Korneamin on stromal boliimiinde parlak polikromatik kristaller ile beraber stromal opaklasma gosteren olgu
1'in on segment fotografi

yel stroma seviyesinde parlak, 1sinsal kristaller, santral
korneada ortast nispeten seffaf diskiform opasiteler ve
arcus senilisin mevcut oldugu tespit edildi. Her iki goze
santral 7 mm'lik zonda 130M PTK (Aesculap Meditec
60) uygulandig: saptandu.

PTK'dan 65 ay sonra, su anki muayenesinde en iyi
gorme keskinligi sag gozde -1.50x10° ile 0.8, sol gozde
-8.00/-1.50x170° ile 0.4 seviyesinde tespit edildi. Biyo-
mikroskopik muayenesinde bilateral santral korneada ilk
olguya gore daha kisa, 1sinsal tarzda, parlak sarimtirak
kristaller az sayida yuvarlagimsi opasiteler izlendi (Re-
sim 2). Her iki korneada arkus senilis mevcuttu. Siste-
mik hiperlipidemi veya bagka bir anormal laboratuvar
bulgusu saptanmadi.

OLGU 3: ilk 2 olgunun babasi olan iigiincii olgu 76
yasinda idi. Gorme keskinligi sag gozde 0.1 ve tashihle
artmamakta, sol gozde 2 mps olup +2.50 tashih ile 0.2
seviyesine ulagmaktaydi. Her iki kornea santral ve para-
santral bolgede kenarlart diizensiz, amorf goriintimlii,
diffiiz panstromal opasite ve periferik arkus senilis iz-
lendi (Resim 3). Parlak yansiticilik veren kristal depozit-
ler sag korneada gozlenirken, solda saptanmadi. Her iki
lenste kortikoniikleer katarakt mevcut olup fundus dogal
olarak degerlendirildi. Goz i¢i basinglari sag gozde 16
ve sol gozde 18 mmHg olarak saptandi. 6 ay 6nce koro-
ner kalp hastalii nedeniyle by-pass cerrahisi geciren
hastanin, serum lipid ve kolesterol degerleri normal ola-
rak saptandi.

TARTISMA

Schnyder kristalin distrofi geleneksel olarak nonp-
rogresif bir distrofi olarak tanimlanmistir (8,15). Fakat
uzun siireli hasta izlemleri olan ve genis aile pedigrili
caligmalarda hastaligin yas ile beraber ilerleme gosterdi-
gi ve gormeyi ciddi olarak diigiirdiigii gosterilmistir (1-
3,6). Weiss(3) 33 hastalik genis bir aileyi muayene et-
mis ve hastaligin klinigi ile ilgili 6nemli bilgiler elde et-
mistir. En geng hastasi 17 aylik olup, sadece santral su-
bepitelyal kristal depozitler saptamigtir. 23 yasin altinda
olan hastalarda diger korneal bulgular olmaksizin sube-
pitelyal kristalin depozitler veya santral disk benzeri
opasiteler oldugunu, gérmenin ise korundugunu bildir-
migtir. 23-39 yag arasinda bu bulgulara arkus senilis es-
lik etmekte ve gorme azalmaya baglamaktadir. 39 yas
lizerindeki hastalarda ise 6nceki korneal bulgulara diffiiz
stromal opaklagma eslik etmekte ve gorme ciddi olarak
azalmaktadir (3). Geng hastalarda ortast nispeten seffaf
olarak gozlenen santral opasiteler, artan yasla beraber
sadece santral degil parasantral korneaya dogru yayil-
makta, diffiiz sekilde opaklagsmakta ve gérme anlamh
olarak diigmektedir (2-4,6,12). Bizim hastalarimizdan
olgu 1 ve 3'te santral ve parasantral korneay1 tutan dif-
fiiz stromal opaklagma izlendi. Ugiincii olguda koleste-
rol kristalleri sadece sag korneada gozlenmekteydi.

Klasik kolesterol kristalleri bulunan olgularda tani
koymak zor degildir. Ancak kolesterol kristalleri goziik-
meyen non-kristalize form, zaman zaman karisikliklara
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Resim 2. Olgu 2’nin fototerapdtik keratektomiden 60 ay sonraki énsegment fotografi. Kristal depozitlerin boylarinn
kisaligr ve aralarindaki korneamn seffaf olmasi dikkat ¢ekicidir

sebep olmakta ve yanlis tan1 almaktadir (16,17). Non-
kristalize formlu olgular az sayida rapor edilmisken,
Weiss bu oran1 %49 olarak bildirmis ve hastaligin ad-
landirilmasinda "kristalize" kelimesinin ¢ikarilmasinin
uygun oldugunu teklif etmistir (3). Bazi olgularda kor-
neal kristal presipitatlar mevcutken diger olgularda sap-
tanamamasinin nedeni bilinmemektedir.

Schynder kristalin distrofiye bazi hastalarda hiperli-
poproteinemi veya hiperlipidemi eslik edebilir. Bonnet
ve arkadaglar1 (18), korneada biriken kristal depozitlerin
kolesterol oldugunu gostermis ve bunun sistemik hiper-
lipidemiye sekonder gelistigini bildirmistir. Sonraki bir-
¢ok caligmada ise serum lipid ve kolesterol seviyeleri ile
bu distrofi arasinda baglanti gosterilememistir
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(6,9,10,19). Bizim hastalarimizdan sadece olgu 1'de
apolipoprotein B, total lipid ve kolesterol seviyeleri yiik-
sek saptannug, diger olgularda normal degerler bulun-
mugtur. Daha sonraki caligmalarda stromal keratositler
seviyesindeki lipid metabolizmasinda kalitimsal lokal
bir defektin (10,13) veya stromal kolesteroliin uzaklast-
rilmasindaki bir defektin (9) korneada lipid ve kolesterol
depolanmasina neden olabilecegi bildirilmistir.

Konfokal mikroskopi ¢aligmalarmda lipid depozit-
lerinin erken dénemde epitelyal ve subepitelyal sinirler
boyunca keratositlerin i¢inde ve gevresinde yer aldiklari
ve ilerleyen yasla beraber bu sinir liflerinin hasarlandigi,
anormal fibrotik bir ekstraseliiler matriks ile ¢evrelendi-
g1 rapor edilmistir (4,20). Bu bulgu korneal sensitivite-
nin azalmasini, bu hastalarda olusan epitelyal defektleri
ve irritatif semptomlari agiklamaktadir. Fakat lipid kera-
topatinin aksine korneal vaskiilarizasyon ile iligkili de-
gildir.

Cesitli kornea distrofileri parsiyel penetran keratop-
lasti (PPK) veya PTK ile baganiyla tedavi edilmislerdir.
Lameller veya penetran keratoplasti uygulanan
Schnyder'li olgularda kristalin depozitlerin yeniden orta-
ya ¢tkmasi, distrofinin niiksti siktir (6,8,16). Son 10 yil
iginde yayginhg gittikge artan PTK ile tedavi edilmis az
sayida Schnyder'li olgu mevcuttur. Paporo ve arkadagla-
1 (21) PTK uyguladig 4 goziin birisinde 1 y1l i¢inde ab-
lasyon alanimin periferinde kristal depozitlerin rekurren-
sini bildirmis, ancak bu rekurrens gérme artisim etkile-
memigtir. PTK uygulayan diger arastiricilarin olgularin-
da nispeten kisa takip siireleri olmakla beraber, niiks bil-
dirilmemistir (20,22,23). PTK uygulamasi éncesinde ol-
gu 2'nin sag goziinde en iyi goérme 0.2, sol gdziinde 0.4
idi. 65 ay takip edilen hastanin son muayenesinde en iyi
gorme keskinliginin sag gozde 0.8'e ¢ikarken, sol gozde
0.4 seviyesinde degismeden kaldi1 gézlendi. Sol gbzde
gormenin daha fazla artmamast tek tarafli yiiksek miyo-
pi sonucunda gelisen anizometropik ambliyopiye bag-
land1. PTK sonrasinda her iki gozde kristal depozitlerde
belirgin bir azalma, boyutlarinda kisalma ve lezyonlar
arasindaki korneal dokuda seffaflagma gozlendi. Takip
stiresince yeni kristal depozit olusumu izlenmedi.

Schnyder kristalin distrofili hastalarda kornea epi-
telyal yiizey diizensizligine bagli irritatif sikayetlerin ya-
m sira, kolesterol kristallerinin 13tk sagilmalars olustur-
mast sonucunda glare, bulaniklik, buzlu cam gériintiisii
ve Ozellikle ileri yaslarda ortaya gikan panstromal opak-
lagmaya bagli gérmede azalma olur (2,3,21). PTK ile
epitelyal diizensizligi gidermek, kristal depozitleri ve 6n
stromal opaklagmay: ortadan kaldirmak miimkiindiir.
Olgu 2'de oldugu gibi kristal depozitler tamamen yok ol-
masa bile 6onemli oranda azalip, uzunluklan kisalarak

aralarmdaki korneal doku seffaflasip glare ve bulamk
gorme ortadan kalkabilir. Ciancaglini ve arkadaglart (20)
benzer sekilde PTK uyguladig: hastada, konfokal mik-
roskopi ile kristal depozitlerin belirgin olarak azaldigin
ve 12 aylik takip siiresince yeni depozitlerin olugmadidi-
n1 bildirmisglerdir. PTK, Schnyder kristalin distrofi'nin
tedavisinde keratoplasti ile karsilagtirildiginda daha az
invazif ve daha giivenli bir metod olup, daha hizh gérsel
iyilesme saglar. PTK semptomlart diizeltmede yetersiz
kalirsa yeterli korneal kalinlidin olmas: sartiyla tekrarla-
nabilir veya PPK uygulanabilir.

Korneanin 1/3 6n kismim etkileyen Schnyder kris-
talin distrofi'de PTK oncelikle denenecek tedavi segene-
§i olmahdir. Literatiirde az sayida, kisa takip siireli ol-
gular sunulmug olmakla beraber, sonuglar iimit vericidir.
65 aydir takip edilen hastamizda yeni depozitlerin goriil-
memis olmasi, bizi cesaretlendirmektedir. Ancak daha
kesin sonuglar i¢in uzun takip siireli daha ¢ok olguya ih-
tiyag vardir.
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