Konjenital Korluklerin Genetik Yonu ve Sikhgi

THE INCIDENCE OF CONGENITAL BLINDNESS AND ITS GENETICAL ASPECT

Zuhal SUYUGUL*

Giris

Koérlik, sosyal, egitimsel ve tipsal igerigi olan bir
kavramdir. Konjenital olabildigi gibi sonradan da
olusabilmektedir. Eriskinlerde kérligin tanisini koymak
kolayken, bebeklik déneminde, Ozellikle de yenidogan
déneminde oldukga zordur. Bebeklik déonemindeki kor-
lukler izole olabildigi gibi, diger sistem hastaliklari ile
birlikte de olabilir.

Taninin konmasinda objektif muayene ydntemleri
sarttir. Ancak taniyl destekleyecek sibjektif muayene
yéntemleri bu yas grubunda mumkun degildir. Isik his-
sinden, bir miktar gérmesi olan olgulari i¢ine alan kor-
luik kavrami, ulkeden ulkeye, bazan klinikten klinige bile
degdisiklik gostermektedir. Cok ciddi gorsel defekti olan
olgulara bazi Ullkelerde kér yerine "gérme engelli" den-
mektedir. Bu nedenle koérlik kavramina bir aciklik geti-
rebilmek igin bu konu ile ilgili uluslararas: saglik kuru-
luglari ortak bir tanimlama yapmislaidir.

Ornegin IAPB (International Association of Préven-
tion tor Blindnessj'e goére Korlugin tanimi sdéyle yapil-
mistir: Bir gézdeki gérmenin en iyi camia 20/200 di-
zeyinde ve altinda olmasi veya gdérme alaninda en ¢ok
10°lik bir gérme alani kalmasi. Bir diger goriise gore;
gérme 20/60 kadar ise, gérme alani da en gok 20° ise
kisi kor olarak kabul edilmektedir(l).

WHO (Dinya Saghk Orgitij'nin 1990 yilinda bil-
dirdigi raporda ise korlugu: 16 yasin altindaki bir kiside
gérme 3/60 ve altinda veya 10°'lik bir gérme alanina
sahipse o kisi kordlr diye tanimlamislardir (2).

Dunyadaki kér ¢ocuklarin gergcek sayisini ve orani-
ni bilmek olduk¢a zordur. CuUnkl Ulkeler arasinda kor-
ligun tanimindaki yontem farkliliklari, kayit eksikligi, tani-
yI koyduracak bilgi ve teknik eksiklikler s6z konusudur.
Bunlara ragmen 1992 yilinda WHO'nun bildirdigi rapora
g6re dunyada tahminen 1.5 milyon kér g¢ocuk vardir.
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Her yil bu sayiya yarim milyon kér gocuk ilave oldugu
tahmin ediliyor(2).

Cocukluk ¢agr korluklerini, belirli gelisim devrele-
rine gore siniflandirabiliriz(2,3):

1. Prenatal dénem Kkorlik nedenleri:

a. Genetik nedenler: Herediter retinal distrofiler
(Leber'in konjenital amarozisi, kon distrofisi, kon-rod
distrofisi, erken baslangigli retinitis pigmentoza), heredi-
ter optik atiofiler, genetik nedenli konjenital katarakt,
genetik nedenli konjenital glokom, anoftalmi, mikroftal-
mi, retinoblastoma ve albinizmdir.

b. Nongenetik (Teratojen) Nedenler:  intrauterin
enfeksiyonlara bagli konjenital katarakt (rubella, tokso-
plazma, sitomegalovirus gibi), konjenital glokom, konje-
nital malformasyonlar (anoftalmi, mikroftalmi, Kolobom
gibi). Ayrica intrauterin dénemde icilen sigara ve alkol,
ilag alinmasi, réntgen 1sinina maruz kalma gibi g¢evre-
sel etkenler sayilabilir.

2. Perinatal ve neonatal dénem koérluk neden-
leri:

Dogum travmalari, prenatal asfiksi, oftalmia neona-
torum, prematire retinopatisi.

3. Postnatal ¢cocukluk ¢cag! kérlik nedenleri:

Beslenme bozuklugu (A vitamini eksikligine bagl
kseroitalmi), goéz travmasi, kizamik, trahom, sistemik
enfeksiyonlar (santral sinir sistemini tutan enfeksi
yonlar, menenjit gibi), intrakraniyal timorler, ndérodeje-
neratif hastaliklar.

Tablo 2'de arastirmacilarin cgesitli yillara ait prena-
tal, perinatal ve postnatal dénemdeki korlik oranlari
bildirilmistir. Buna gére ¢ocukluk cagi koérliklerinin yak-
lasik %51-68'inin prenatal korluk oldugu goérilmektedir
Tablo 3'de ise Diinya Saghk Orgiiti'nin cesitli ilkelere
ait prenatal orijinli ve genetik orijinli koérlik oranlari bil-
dirilmistir. Bu istatistiklerin sonucuna gdére c¢ocukluk c¢agi
korluklerinin %30-70'inin prenatal kdkenli oldugu goril-
mektedir.

Prenatal dénemin en 6nemli ve sik gérulen korluk
nedeni, tek gen defektine bagdli herediter retinal distrofi-



KONJENITAL KORLUKLERIN GENETIK YONU VE SIKLIGI

Tablo 1. Gocukluk ¢agi korliklerinin diinyadaki dagilimi.
0-15 yas Korltk Tahmini kor
arasl gocuk sayisi orani gocuk
Bolge (1989) milyon ) sayisi
Afrika 240 11 264.000
Latin Amerika 130 0.6 78.000
Kuzey Amerika, Avrupa,
Japonya, Avustralya
Eski Rusya 24u 0.3 72.000
Asya 1200 0.9 1.080.000
Toplam 1.810 1 494.000

lerdir. Bunlarin iginde en sik gorileni ise Leber'in kon-
jenital arnarozisidir. Bunu sirasiyla, kon distrofisi, kon-
rod distrofisi ve erken gelisen retinitis pigmentoza takip
eder. Avrupa ve gelismis Ulkelerin en sik gorilen kor-
ik nedeni herediter retinal distrofilerdir. Bunu herediter
optik atrofiler, kcnjenital katarakt, konjenita! glokom, re-
tinobtastom ve aibinizm izler.

Cesitli Ulkelerde degisik yillara ait gocukluk c¢agi
korlik istatistikleri mevcuttur. Genelde konjenital kor-
lik olarak bildirilen bu olgular hem genetik hem te-
ratojen nedenleri icermektedir. Daha detayh c¢alisma-
larda ise herediter oranlar bildirilmektedir. Ornegin
1967 yilinda Ingiltere'de yapilan bir galismada 776
kor cocukta % 42 oraninda tek gen defektine bagh
korlik saptanmistir. 1977 yilinda Kanada'da 454 kor
gocugun % 37'sinde herediter nedenli konjenital kor-
ik oldugu bildirilmistir. Yine ayni yoérede 1960-1989
yillari arasinda 19 yasin altindaki tim dusik goérmeli
gocuklar incelenmis ve en sik nedenin genetik ko-
kenli koérlikler oldugu tesbit edilmistir. Bu grubun
%90'inda retina ve optik sinir hastaliklarinin, korligu
olusturdugu bildirilmistir(l).

1980 yilinda Hollanda'da 1334 gdérme engelli
gocukta yapilan bir arastirmada olgularin %29'unda
herediter g6z hastaliyi saptanmistir. New-foundland'da
her yas grubunu igeren 1013 olgunun %24'nin ge-
netik nedenli korlikler oldugu, bunun da %53'Unln
retina! distrofi grubu oldugu bildirilmistir. isve¢'de 60
yasin altindaki 3557 korlik olgusu incelenmis,
%22 5 oraninda genetik nedenli koérlik bulunmus,
bunun da %17.5'inin tapetoretinal distrofi grubu ol-
dugu bildirilmistir(l).

VVHO'nun 1993 yilinda Sili, Afrika ve Gilney
Hindistan'da yaptigi korlik arastirmalarinda, 905 ¢o-
cuk muayene edilmis, 806 (%89) gocugun kor veya
¢ok ciddi dizeyde gorsel defekti oldugu gosteril-
mistir. Ulkeler tek tek incelendiginde, &érnegin Afrika-
'da 284 cocugun %35,9'unun korneal nedbe/fitizis
bulbi gibi anatomik defekt gosterdigi, %20.4'Unlin re-
tina hastaligi, %15.5'inin konjenital katarakt,
%13.0"inin  konjenital gickom oldugu bildirilmistir.
Etyolojik bir siniflandirmada ise olgularin 21.Tinin

herediter nedenlere bagl korlik oldugu saptanmistir.
Gilney Hindistan'da 305 cocugun %38.4'Unlin anato-
mik (korneal nedbe/fitizik bulbi) bozukluk gdsterdigi,
%22.6'sinin retinal hastalik, %7.4'Unln konjenital ka-
tarakt, %3'Unlin ise konjenital glokom go&sterdigi sap-
tanmistir. Bir baska etyolojik siniflandirmada
%29'unun herediter nedenlere bagli korlikler oldugu
gosterilmistir. Sili'de 217 cocukta yapilan calismada
%47.0'inin retinal g6z hastahigi, %9.2'slnin katarakt.
%8.3'inun glokom, %6.9'unun ise korneal patoloji
gosterdigi bulunmustur. Diger bir etyolojik sinif-
landirmada ise %30.4'Gnun herediter nedenlere,
%20.8'inin perinatal faktoérlere (prematiire retinopatlsi)
bagli korlikler oldugu gosten!mistir(4).

Ulkemizde kérler okulunda yapilmis ¢alismalar bu-
lunmaktadir. Ornegin Giingér ve ark.nin 1991 vyilinda
Gaziantep korler okulunda yaptigi arastirmada, olgularin
%71.5'inin konjenital korluk oldugu, bunun %17.5'inin
tapetoretinal distrofi oldugu saptanmistir(5). Sayek ve
ark.nin 1989 yilinda Ankara Aydinlikevler korler okulun-
da yaptigi calismada ise olgularin %77'slnin konjenital
korlik, bu korliklerin %37'sinin retinal distrofi oldugu
bildirilmistir(6). Temel ve ark.nin 1990 yilinda istanbul
Kilyos koérler okulunda yaptiklari incelemede ise, en sik
korlik nedeni olarak %33.7 oraninda makula-retinal de-
jenerasyon tesbit edilmistir. Bekaroglu ve ark.nin 1986
yilinda izmir Bornova kérler okulunda yapti§i calismada
herediter retinal distrofi orani %26 olarak bildirilmistir
(7,9).

Herediter retinal distrofi disinda ikinci siklikta
gorilen korlik nedeni konjenital katarakttir. Gerek
genetik gerekse nongenetik faktorlere bagli konjenital
katarakt, eskiden onemli bir korlik nedeniyken, sim-
di; gerek cerrahi yontemlerin gelismesi gerekse ru-
bella virisinlin yaptigi katarakta karsi anne adaylari-
nin asilanmasi ile 6nlenebilir koérlikler sinifina gir-
mistir. Ornegin 1985 yilinda yapilan bir calismada
1962 yilindan Once doganlarda konjenital korlikte ilk
sirayl konjenital katarakt alirken (%38), 1962 tarihin-
den sonra doganlarda bu oranin %33.4'e dustugu
bulunmustur(S). VVHO'nun bildirdigine gére bazi tropi-
kal Ulkelerde ve Akdeniz Ulkelerinde intrauterin ru-

149



OFTALMOLOJI -

HAZIRAN 1994 -

CiLT 3 « SAYI 2

Tablo 2. Cocukluk ¢cagdi korliklerinin prenatal, perinatal ve postnatal oranlari.
Etiyoloji(%)
Prenatal Bilin-
Genetik Diger meyen-
Kaynaklar Ulke nedenler nedenler Perinatal Postnatal ler
Hatfield (1963) ABD 68 9 5 18
Fraser and Friedman (1967) ingiltere 50 6 33 11 —
Fraser (1968) Avustralya 34 20 16 14 16
Lindstedt{1972) isveg 58 17 12 13
Robinson (1977) Kanada 41 10 20 10 19
Schapert-Kimmijser (1975) Bati Avrupa 45 6 8 16 25
Bryers and Archer (1977) Kuzey irlanda 51 11 1" 5 22
Bleecer-VVagemakers(1981) Hollanda 40 11 36 5 8
(zeka geriligi
gosteren

¢ocuklarda)

bella viris infeksiyonuna bagl kataraktlar daha sik
goralurken, Amerika ve Kuzey Avrupa'da tek gen
defektine bagli konjenital kataraktlar daha fazla oran-
da bildiriimektedir (2).

Bati ve Japon toplumunda ciddi gorsel defekt
yapan konjenital katarakt orani %13-19 olarak bildi-
rilmistir. Danimarka'da 1985 yillinda konjenital kata-
raktli 150 gocugun %5'i koérlikle sonuglanmistir. Ka-
nada'da buna yakin sonuglar bildirilmistir(l).

Ulkemizde  kérler okulunda vyapilan calisma-
larda ise, etyolojik neden belirlenmeksizin konje-
nital katarakt orani %15-21 arasinda bildirilmistir(5-
7,9).

Konjenital glokom da o6nemli bir kérlik nedeni-
dir. Etyolojik ayirim yapmaksizin gerek genetik ge-
rekse nongenetik (teratojenik) faktorlere bagh konjeni-
tal glokomun erken tanisinin yapiilmamasi nedeni ile
prevalansinin hala yuksek oldugu bildiriimektedir.
1975 yilinda IAPB'nin yaptidi bir arastirmada korle-
rin%1-9'unun konjenital glokom oldugunu bildirmeleri-
nin yaninda ingiltere, Kanada ve Japonya'da yapilan
arastirmalarda konjenital glokom oraninin %3-7, Suu-
di Arabistan'in yaptigi ¢alismada ise %16 oldugu bil-
dirilmistir(1). VVHO'nun 1993 yilinda Sili, Afrika ve
Giney Hindistan'da yaptigi calismada ise Sili'de tum
cocukluk c¢agi korluklerinin %8.3, Afrika'da %13.0,
Glney Hindistan'da ise %3'Unin konjenital glokom
oldugu bildirilmistir(4). Ulkemizde kérler okulunda ya-
pitlan calismalarda, Kilyos Koérler Okulu'nda %9.8,
Ankara Korler Okulu'nda %15, Gaziantep Korler
Okulu'nda %11.6 Bornova Korler Okulu'nda %11,9
oraninda konjenital glokom saptanmistir (5-7,9).

Herediter ve teratOjen nedenlere bagli dismorfo-
lojik hastaliklardan anoftalmi, mikroftalmi, kolobom gi-
bi konjenital malformasyonlar da birer korlik nedeni-
dir. ingiltere ve Kanada'da %3-5, Hollanda'da %9,
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Japonya'da %13 olarak bildirilen anoftalmi, Ulke-
mizde %4-5.6 arasinda bildirilmistir (1,5-7). Bekaroglu
ve Cengei ise %9.1 oraninda mikroftalmi bildirmisler-
dir?).

VVHO'nun 1992'de bildirdigi rapora goére genetik
nedenlere bagli korlikler Avrupa ve ileri Ulkelerde bi-
rinci sirayl alirken sosyoekonomik durumu ko6t olan
Ulkelerde beslenme bozuklugu ve enfeksiyonlara bagl
korlikler ilk sirayr almaktadir (Afrika, Asya, Latin
Amerika ve Karaibler gibi). Ancak aile i¢ci evlenmele-
rin artmasi nedeniyle, bu spektrumun genetik nedenli
koérliklerin lehine déndugld vurgulanmistir®). Genetik
nedenlere bagh korlukler o6zellikle ressesif gecis gos-
terenler, akraba evliligi yapanlarin cocuklarinda daha
stk gorllmektedir. Bu nedenle korlukleri incelerken
gerek dinyada gerekse ulkemizde akraba evliligi
oranlarini bilmemizde yarar vardir. Aile ici evlenmele-
rin sik goruldigu ulkeler arasinda Pakistan(%80),
Suudi Arabistan (%56), Libnan (%39), Turkiye
(%20) sayilabilir. Ayrica rakamsal bir deger verilme-
mekle birlikte akraba evliliginin sik oldugu diger Ulke-
ler arasinda Giineydodu Asya, Urdiin ve Kibris sayi-
labilir. Libnan'da kor gocuklarin %65'inin, Cin'de ise
%67.8'inin akraba evliligi sonucu oldugu saptan-
mistir?). Ulkemizde bu konuda yapilan caligmalara
g6z attigimizda, Gaziantep Korler Okulu'ndaki kor ol-
gularin %60'inin, Ankara Korler Okulu'ndaki konjeni-
tal kér olgularin %50'sinin, istanbul Kilyos Kérler
Okulu'ndaki olgularin %40'inin akraba evliligi sonucu
oldugunu bildirmiglerdir. Yine ayni grubun retinal dis-
trofili hastalarin %75'inin akraba evliligi oldugu, Bor-
nova Korler Okulu'nda ise %44 oraninda akraba ev-
liligi oldugu saptanmistir (5-7,9).

Gorildigu gibi, sosyoekonomik diizeyi dusik ul-
kelerde, 6rnegin Afrika ve Asya'da, cocukluk c¢agi
korliklerinin %50 ile %70'i A vitamini eksikligi yanin-
da, kotu beslenme ve kronik enfeksiyonlarin yaptigi
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Tablo3. Degslk Ulkelerde prenatal ve genetik kérluk oranlari.
Prenatal Genetik
Bolge Yil Calisma Kaynagi korlik(%) korlik orani(%)
AFRIKA
Malawi 1977 Cocuklarin genel incelenmesi 3 —
Nigeria 1979 Kérler okulu 26 _
Tanzanya 1978 Kérler okulu 16 —
Ortalama 25 —
AMERIKA
Arjantin 1990 Hastane 49 —
Sili 1974 Korler okulu 67 —
Jamaika 1968 Kérler okulu 72 —
Uruguay 1986 Korler okulu 51 —
Ortalama 60
DOGU AKDENIZ
Kibris 1972 Kérler okulu 82 79
Libnan 1975 Kérler okulu 69 68
Suudi Arab. 1985 Kérler okulu 59 57
Ortalama 70 70
AVRUPA
Hollanda 1975 Gorme engelliler okulu 45
Norveg 1990 Koriuk kayitlarindan 68 29
Turkiye 1989 Kérler okulu no —
ingiltere 1986 Kérluk kayitlarindan — 50
ingiltere 1988 Korlik kayitlarindan — 50
iskogya i 987 Korler okulu — 48
Ortalama 65 45
BATI PASIFIK
Japonya 1985 Kérler okulu - 73

diarenin protein enerji malnitrisyonu sonucu olusan
korneal nedbelesmedir(2).

Sosyoekonomik durumu orta dlizeyde olan ulke-
lerde, Ornegin Latin Amerika'nin buyuk bir béla-
minde, dogdj Avrupa ve ekonomik oiarak orta du-
zeyde olan Afrika ve Asya'nin bazi bdlgelerinde,
korliklerin en sik nedeni , konjenital rubella enfeksi-
yonuna baglh konjenital katarakt ve konjenital glo-
komdur. Bu bodlgelerdeki koérlik prevalansi
%0,05'dir(2).

Ekonomik duzeyi iyi Ulkelerde ise 6rnegin, Ku-
zey Amerika, Avustralya, Bati Avrupa, Japonya, Yeni
Zelanda gibi ulkelerde ise en sik kérlik nedenleri,
genetik nedenli retina ve optik sinir hastaliklari ve
prematire retinopatisidir. Yaklasik koérlik prevalansi
%0,025'dir(2).

Akraba evliliginin sik yapildigi dinsel ve etnik kdke-
ni ayni bazi izole toplumlarda ve bu yapiyr gdésteren
dogu Akdeniz ulkelerinde otosomal ressesif gegisli ge-
netik géz hastaliklari ilk sirayl almaktadir. Ulkemiz kér-
ler okulunda yapilan calismalar bu tip korliklerin en sik
oldugunu gdéstermektedir. Zira bu hastalarin yaklasik
%40 ile %60'Inin akraba evliligi yapmis anne babanin
gocuklari oldugu goézlenmistir(6,7,9).

Bu gerceklerden yola cikarak Ulkemizde, g¢ocukluk
cagl korliklerinin énlenmesi icin Onerilerimiz sunlardir
(2,5-7):

1. Dogumdan hemen sonra rutin g6z muayenesi-
nin yapilmasi (konj. katarakt, konj. glokom, retinoblas-
tom gibi hastaliklarin erken tanisi igin)

2. Akraba evlliliginin 6nlenmesi

3. Genetik danigsmanlik

4. Anne adaylarinin gebelikten énce asilanmasi
(Rubella virusuna karsi)
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