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ÖZET
Stargardt Hastalýðý ve Peutz-Jeghers

Sendromunun her ikisi de genetik geçiþli ve
pigment metabolizmasýnda bozukluk gösteren
klinik durumlardýr. Literatürde, bu iki hastalýðý
birlikte bulunduran bir vaka bildirilmemiþtir.
Hastamýzda bu birlikteliðin bulunmasýndan
yola çýkarak, her iki hastalýðýn genetik zemin
ve pigment metabolizmasý açýsýndan ortak bir
özellik taþýyýp taþýmadýklarýný tartýþtýk.

Anahtar Kelimeler: Stargardt Hastalýðý,
Peutz-Jeghers Sendromu, Genetik.

A CASE OF STARGARDT DISEASE
TOGETHER WITH PEUTZ-JEGHERS

SYNDROME
SUMMARY
Both, Stargardt Disease and Peutz-

Jeghers Syndrome are genetic disorders
which are related to deficiencies in pigment
metabolism. In the literature, there is no
accompanience of these two diseases. In the

aspect of our patient having the diagnosis of
both diseases, we discussed the possibility of
a common genetical basis or pathogenesis
about pigment metabolism, between these two
disorders.   
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GÝRÝÞ
Stargardt Hastalýðý genellikle otozomal

resesif nadiren de otozomal dominant kalýtýmla
geçen bir maküler distrofi formudur. Çocukluk
çaðýndaki retinal distrofilerin yaklaþýk
%7'sinden sorumludur1. Otozomal resesif
formu 1 numaralý kromozomun kýsa kolunda,
otozomal dominant formu ise 13 numaralý
kromozomun uzun kolunda haritalanmýþtýr.
Bulgularý çocukluk çaðýnda baþlar ve
genellikle ilk ya da ikinci dekadda görme
azalmasý semptomu ile kendini belli eder.
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Klinikte özellikle arka kutupta makula
bölgesinde toplanmýþ karakteristik beneklen-
melerle tanýmlanýr. Bu hastalýðýn yetiþkinlik
çaðýnda baþlayan ve karakteristik beneklerin
tüm fundusa yayýldýðý formu, fundus flavima-
kulatus olarak adlandýrýlýr. Fundus floresein
anjiografide (FFA) en karakteristik bulgu,
sessiz ya da karanlýk koroid olarak bilinen
görünümdür. Bu görünüm devam eden retinal
sirkülasyona karþýlýk, hipofloresan kalan
koroidden kaynaklanýr2. Patolojik incelemeler,
retina pigment epiteli (RPE) içinde lipofuksin
pigmenti birikimini göstermektedir2,3.
Baþlangýçta elektroretinogram (ERG) normal
olabilir. Ancak ilerlemiþ dönemlerde, hem ERG
hem de elektrookülogramda (EOG)
bozulmalar olabilir. Bu hastalarda, renkli
görme de etkilenebilir.    

Peutz-Jeghers sendromu ise, özellikle
ince barsaklarda hamartomatöz polipler ile
dudaklar, bukkal mukoza, avuç içi ve ayak
tabanlarýnda melanin pigmentasyonlarý
bulgularýyla karakterize, otozomal dominant
geçiþli ailesel polipozis sendromlarýndan
biridir4. Polipler, histolojik olarak hamartomatöz
yapýdadýr ve düþük derecede malignleþme
eðilimi gösterirler, çoðunlukla ince barsaklarda
yerleþmiþ olmakla birlikte, kolonda da
görülebilir ve çocukluk çaðýndan itibaren
geliþmeye baþlarlar5.

Biz, olgumuzda bu iki genetik hastalýðýn
birlikte görülmesi nedeniyle aralarýnda bir
baðlantý olup olamayacaðýný tartýþmak istedik.

OLGU 
14 yaþýndaki kýz hasta, 5 aydan beri uzaðý

net görememe þikayetiyle kliniðimize baþvur-
du. Öyküsünden, daha önce oral steroid
tedavisi aldýðý ancak þikayetinde iyileþme
olmadýðý öðrenildi. Muayenesinde, her iki

gözün görmesi 1/10 düzeyinde, ön segmentler
ve göz içi basýnç ölçümleri normaldi. Fundus
muayenesinde, her iki tarafta papilla sýnýrlarý
nazalde hafif silikti, sað gözde daha belirgin
olmak üzere her iki gözün makulalarýnda
pigment deðiþikliði ile birlikte ödemli görünüm
mevcuttu (Resim 1). Iþýk refleksi her iki gözde
normal alýnmakta idi ve afferent pupil defekti
yoktu. Renkli görme muayenesinde Ishiara
eþelini biraz zorlanmakla birlikte doðru
okuyabiliyor, renk yumaklarýný rahatlýkla
ayýrdedebiliyordu. Renkli görmede ve gece
görmede herhangi bir zorlanma tariflemiyordu.
FFA’de sað gözde daha belirgin olmak üzere,
her iki gözün makula bölgesinde, foveayý
çevreleyen ve retina pigment epitelinde atrofik
deðiþiklikleri temsil eden, anjiografinin
ilerleyen dakikalarýnda boyutlarý deðiþmeyen
hiperfloresans tespit edildi (Resim 2,3).

Yapýlan fizik muaynesinde, göz
çevresinde, dudak ve aðýz mukozasýnda
pigmentasyon (Resim 4,5), batýnda geçirilmiþ
operasyona ait skar dýþýnda belirgin patoloji
saptanmadý. Yedi yaþýnda geçirilmiþ bir
intestinal operasyon öyküsü mevcuttu.
Ailesinde ve kan baðýyla baðlý olduðu
akrabalarýnda göz hastalýðý olan baþka kimse
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Resim-1: Sað göz renkli fundus fotoðrafýnda fovea
çevresinde hale þeklinde renk deðiþikliði ve
ödemli görünüm izlenmektedir. 



yoktu. Babaannesi, amcalarýndan birisi ve bu
amcasýnýn bir erkek çocuðunda barsak
hastalýðý öyküsü mevcut olup, yine
babaannesi, babasý, bir amcasý ve bu
amcasýnýn iki çocuðunda dudaklarda
pigmentasyon vardý. 

Laboratuar incelemelerinde tam kan
sayýmý ve kan elektrolitleri normaldi. ASO 874
IU/ml ( normali 0-200 IU/ml ) dýþýnda akut faz
reaktanlarý normaldi. Akciðer grafisi,
elektrokardiografisi, orbita ve beyin
tomografileri ve özefagus-mide-duodenum
grafisi normaldi. Baryumlu gastrointestinal
sistem grafisinde, inen kolon proksimalinde 5
mm. boyutlu geniþ tabanlý polip izlendi.

Hasta, pediatrik gastroenteroloji ve çocuk
cerrahisi bölümleri tarafýndan konsülte edildi.
Öykü, fizik muayene ve laboratuvar tetkikleri
ýþýðýnda Peutz-Jeghers Sendromu tanýsý ile
hasta takibe alýndý.

TARTIÞMA
Biz bu olguda, göz muayenesi ve FFA

sonucunda Stargardt Hastalýðý tanýsýna vardýk.
Yapýlan soygeçmiþ sorgulamasýnda, ailede

göz hastalýðý olan baþka birey yoktu.
Ebeveynlerde akraba evliliði öyküsü de
alýnmadý. Bu nedenle olgunun, otozomal
resessif ya da otozomal dominant kalýtým
tiplerinden biriyle uyumluluðu tespit edilemedi.

Stargardt hastalýðýnýn histopatolojik
incelemesinde, makula bölgesinde, retina
pigment epiteli seviyesinde lipofuksin benzeri
bir maddenin biriktiði belirlenmiþtir2,3. Bu
hastalýkta, deðiþik oranlarda elektrofizyolojik
bozukluklarýn olduðu birçok çalýþmada
saptanmýþtýr1. Bunun nedeni muhtemelen,
madde birikiminin yol açtýðý retina fonksiyon
bozukluðudur.

Stargardt  hastalarýnda, renkli görme
normal ya da deðiþik derecelerde bozulmuþ
olabilir. Armstrong ve ark.1, yaptýklarý
çalýþmada, 10 vakanýn 5 tanesinde renkli
görmede orta dereceli nonspesifik fonksiyon
bozukluðu saptamýþlardýr. Bizim olgumuz da
Ishiara eþelini okumada  zorlanmakla birlikte,
renk ayýrýmýný doðru yapmaktadýr.

Hastanýn çekilen FFA’de özellikle sað
gözde belirgin olmak üzere, foveal koroidal
kapiller atrofi ve çevresinde sýzýntýlý
hiperfloresan lekeler mevcuttu.

Peutz-Jeghers Sendromu, otozomal

280 Stargardt Hastalýðý Ve Peutz-Jeghers Sendromu Birlikteliði Gösteren Bir Olgu

Resim-2: Sað göz erken dönem FFA görüntüsünde,
foveayý çevreleyen, retina pigment epitelinde
atrofik deðiþiklikleri temsil eden
hiperfloresans.

Resim-3: Sol göz erken dönem FFA görüntüsü.



dominant geçiþli, 1/120000 oranýnda görülen,
gastrointestinal sistemde hamartomatöz
polipler, dudaklarda ve aðýz mukozasýnda, göz
çevresi gibi bazý cilt bölgelerinde siyah renkli
pigmentasyonlarla seyreden bir klinik durum
olarak tanýmlanmýþtýr6. Sendromun bu iki
özelliði dýþýnda, az da olsa poliplerde
malignleþme potansiyeli ve mide, meme,
testis, over, uterus ve pankreas tümörleri ile
iliþkisi üzerine yayýnlanmýþ pek çok çalýþma
mevcuttur6,7. Bu çalýþmalarda, Peutz-Jeghers
Sendromlu hastalarýn tüm bu klinik durumlara
yatkýnlýklarýnýn, normal popülasyona göre
arttýðý ileri sürülmektedir. Ancak, Peutz-
Jeghers Sendromu ile herhangi bir göz
hastalýðý arasýnda þimdiye kadar bir iliþki ya da
birliktelik bildirilmemiþtir.

Bizim vakamýzdaki birliktelik, tamamen
rastlantýsal olabileceði gibi, genetik ya da
metabolik bir bozukluðun ortak sonucu  da
olabilir. Peutz-Jeghers Sendromu, otozomal
dominant kalýtýmla aktarýldýðý kesin olarak
kabul edilen ancak hangi kromozomla
kalýtýldýðý konusunda halen araþtýrmalarýn
devam ettiði bir klinik durumdur. 19.
kromozomun kýsa kolu üzerinde olduðunu ileri
süren çalýþmalar vardýr5,6. Tomlinson ve ark.8
yaptýklarý bir genetik çalýþmada, Peutz-
Jeghers Sendromu ile iliþkili olduðu düþünülen
bazý gen bölgelerini araþtýrmýþlardýr. Birinci

kromozomun kýsa kolundaki bölgeler
(1p31,1p32) ve 6. kromozomun uzun kolun-
daki 6q25 bölgesi ile iliþki bulunamamýþtýr.
Ancak 6. kromozomun kýsa kolundaki 6p11-
cen bölgesi ile iliþkili olduðunu düþündüren
bulgular elde edilmiþtir. Stargardt Hastalýðýnýn
da otozomal dominant geçiþli formlarý vardýr2,9.
Stargardt Hastalýðýnýn otozomal dominant
geçiþli formu için yapýlan genetik araþtýrmalar,
ilgili genin 13. kromozomun uzun kolu (13q34)
üzerinde ya da 6. kromozomun uzun kolu
üzerinde birkaç ayrý lokusda (6q13, 6q14,
6q15, 6q16) yerleþmiþ olabileceðini
göstermektedir2,9-13. Tomlinson ve ark.8
çalýþmasýnda, Peutz-Jeghers Sendromu ile
iliþkili olabilecek 6p11-cen bölgesi, sentromere
yakýn, kromozomal kýrýlma alaný olarak tarif
edilmiþtir. Stone14 ise, Stargardt benzeri,
ilerleyici dominant maküler distrofi tipleri ile
ilgili bir genetik çalýþmasýnda, bu klinik
durumun, 6. kromozomun uzun kolu üzerinde
(6q) sentromere yakýn bir lokusda
haritalandýðýný gösteren bulgular elde etmiþtir.
Böylece, her ikisi de sentromere yakýn olmak
üzere, Stargardt Hastalýðý 6. kromozomun
uzun kolu, Peutz-Jeghers Sendromu ise kýsa
kolunda yerleþmiþ lokuslarla ilgili
görünmektedir. Sonuç olarak, bu iki ayrý klinik
durumun, ayný kromozomun farklý bölgelerinde
kalýtýlmýþ olabileceðine iliþkin bulgular
mevcuttur.

Yine, Griesinger'in13 çalýþmasýnda, rod-
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Resim-4: Peutz-Jeghers'e ait dudaklarda gözlenen
pigmentasyonlar.

Resim-5: Peutz-Jeghers'e ait göz çevresi
pigmentasyonlarý. 



kon distrofisi, North Carolina maküler distrofisi,
progresif bifokal korioretinal atrofi ve Stargardt
hastalýðýnýn da içinde bulunduðu otozomal
dominant maküler atrofi gibi klinik tablolar,
içiçe geçmiþ tablolar olarak tanýmlanmýþ ve
hepsinin birden, 6. kromozom üzerinde, 6p11-
6q16 noktalarý arasýnda, 30-cM bölgesi içinde
uzanmýþ olduðu bildirilmiþtir. 

Bu iki klinik durum için ortak sayýlabilecek
bir baþka özellik de, hücresel pigment birikimi
göstermeleridir. Stargardt hastalýðýnda, retina
pigment epiteli hücreleri içinde, lipofuksin
benzeri bir maddenin birikimi söz konusu iken;
Peutz-Jeghers Sendromunda aðýz mukozasý,
dudaklar ve bazý cilt bölgelerinde, epidermal-
dermal birleþim yerinde bazal hücrelerde
melanin pigmenti artmaktadýr6,8,10. Bu durum,
her iki hastalýðýn bazý semptomlarýnýn
geliþiminde, pigment metabolizmasýný etkile-
yen ortak bir bozukluðun olup olamayacaðý
sorusunu akla getirmektedir. Bizim olgumuz,
mevcut bilgiler ýþýðýnda, büyük olasýlýkla
rastlantýsal olarak bu iki klinik durumu ayný
anda taþýmaktadýr. Ancak, daha önce böyle bir
birlikteliðin bildirilmemiþ olmasý dolayýsýyla da
ilginç bir olgu gibi görünmektedir.
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