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Leber'in Herediter Optik Nöropatisi / 
Leber's Hereditary Optic Neuropathy 

ABSTRACT 

Leber's Hereditary Optic Neuropathy 

Leber's hereditary optic neuropathy (LHON) is a disease which presents 
at the second or third decades and is characterized with the findings of 
acute or subacute, painless, unilateral or bilateral visual loss. Though 
usually there is a positive family history on the maternal side definitive 
diagnosis can be established by finding the change in the mitochondrial 
gene. in our study, the patient who had the diagnosis of LHON with the 
confirmation of medical history, neuro-ophtalmological examination and 
genetic evaluation was presented. 

Sayın Editör 

Leber'in herediter optik nöropatisi (LHON) LHON 

ağrısız görme kaybı ve diskromatopsi ile karakterize, 

mitokondrial DNA mutasyonu ile oluştuğu bilinen 

maternal geçişli bir hastalıktır . 1•
2

•
3
.4 5-80 yaşlar ı 

a rasında herhangi bir dönemde başlayabilse de 

sıklıkla 2-3 . dekatta ve %80 erkeklerde görülür.1 

Taşıyıcı lar akut veya subakut gelişen , ağrısız, 

unilateral ya da bilateral olabilen görme kaybı ortaya 

çıkana kadar asemptomatiktir. Vaka ların %25 'inde 

her iki göz eş zamanl ı etkilenirken % 75'inde 

1 hafta-3 ay (ortalama 8 hafta) içinde diğer göz de 

etkilenir .1
•
5 Semptomlar başladıktan yaklaş ı k 4-6 

hafta sonra görme kesk i nliği azalır ve 1/1 O seviyesine 

iner. Vakaların çoğunda görme kaybı ilerleyici ve geri 

dönüşümsüzdür.4 
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LHON optik atrofi görülen diğer patolojilerle karışa

bilmektedir. Özellikle sebebi açıklanamayan optik 

atrofilerde aile öyküsü bulunmasa bile tanıda akla 

gelmelidir. Çalışmamızda unilateral başlayıp 6 hafta 

sonra bilateral olan ağrısız görme kaybı şikayeti ile 

başvuran, ailesinde benzer öykü bulunmayan, yapılan 

görüntüleme, laboratuar ve genetik tetkikler 

sonucunda LHON tanısı konulan hasta literatür 

eşliğinde tartışılmıştır. 

16 yaşında erkek hasta kliniğimize her iki gözde görme 

kaybı yakınması ile başvurdu. Hastanın 2004 yıl ı nın 12. 

ayında ateşl i bir hastalık sonrası şikayetleri nin önce sağ 

gözünde başladığ ı, ağrının eşl i k etmediği görme 

kaybının 6 hafta içerisinde ilerleyerek sol gözünde de 

ortaya çıktığı öğrenildi . Görme kaybı dışında şikayeti 

olmayan hastanın özgeçmişinde özellik saptanmadı. 

Sigara ve alkol kullanım öyküsü yoktu. Soygeçmişinde 

benzer şikayetler tariflenmiyordu. Fizik muayenede 

özel lik yoktu. Nörolojik muayenede, sağ elini kul lanan 

hastanın bilinci açık, koopere ve oriente idi. Konuşması 

spontan akıcı , anlama, isimlendirme ve tekrarlama 

muayeneleri normaldi . Pupiller izokorik, direkt ve 

indirekt ışık refleksi ve bilateral göz hareket leri doğald ı. 

Hasta bi lateral 30 cm.den parmak sayabiliyordu. 

41. Ulusal Nörolojı Kongresi'nde Poster Bıldiri olarak sunulmuştur. 
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Fundus muayenesinde bilateral optik atrofi saptandı. 

Kuwet ve duyu muayenesi normaldi. Derin tendon 

refleksleri tüm extremitelerde normoaktif idi. Patolojik 

refleks saptanmadı. Diğer sistem muayeneleri doğaldı. 

Laboratuar incelemesinde tam kan sayımı ve biyokimya 

tetkiklerinde patoloji saptanmad ı . Sifiliz ve vaskülit 

tetkikleri negatifti. Tiroid hormon ve vitamin B12 düzey

leri normal sınırlarda bulundu. BOS incelemesinde; 

görünüm berrak, basıncı 120 cmH20, protein ve glukoz 

düzeyleri normal sınırlarda, hücre O, pandy negatifdi. 

BOS lgG indexi: 0.3 olup oligoklonal bant saptanmadı. 

Hastanın kranial MRI tetkiki normal olarak 

değerlendiri ldi. Görme alanında bilateral santroçekal 

skotom saptandı. Görsel uyarılmış potansiyel 

incelemesinde bilateral yanıt alınamadı. Sinir ileti ve iğne 

elektromyografi incelemesinde nörojen veya myojen 

tutulum görülmedi. Yapılan genetik incelemede 

G 11778A mutasyonu saptanan hastaya LHON tanısı 

konuldu. Vitamin B12 ampul 1 x1/gün ve oftalmoloji 

konsültasyonu sonucu Prednol 16 mg tb 1 x5 başlandı 

ve aza ltılarak kesildi. Halen takip edilmekte olan 

hastanın muayenesinde değişiklik bulunmamaktad ır. 

Leber'in herediter optik nöropatisinin (LHON) nadir ve 

X geçişli bir genetik hastal ı k olduğu düşünülmekte 

iken son yı llarda yap ılan çalışmalar mitokondrial 

disfonksiyona yol açan mitokondria DNA'sındaki nok

ta mutasyon ların LHON patogenezinde rol oynadığını 

göstermiştir.6 Onsekiz farklı mutasyon saptanmış 

olmasına karşı n vaka ların %90-95'inde primer mutas

yonla r denilen, mitokondrial respiratuar zincirin 

kompleks I subunitini kodlayan gen içeren 

ND4/11778A, ND 1 /3460 ve ND6/14484 mutasyonları 

saptanmaktadır.4.7 G 11778A en sık rastlanan mutas

yondur. 8 Mutasyonlar sonucu gelişen oksidatif 

fosforilasyon ve yetersiz ATP sentezi serbest radikal 

üretiminde artışa yol açmakta ve bunun sonucunda 

retinal gangliyon hücreleri ile optik sinire toksik etki 

göstererek atrofiye neden olmaktadır.1·9· 10 Primer 

mutasyon saptanan erkeklerin sadece %50'si ile 

kadınların % 1 0'unda optik nöropati gelişmesi ve erkek 

predominansının olması nuklear veya mitokondrial 

genler ile sigara, diyet, toksinlere maruz kalma, kafa 

travması gibi çevresel faktörlerin de patogenezde rol 
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oynad ığını ve hastalığ ın semptomatik hale gelmesine 

neden olduklarını düşündürmektedir.4·1· 11 Ülkemizde 32 

LHON hastasında yapılan genetik incelemede hastaların 

3'ünde ND6/14484, 1 'inde ND4/11778A, 1 'inde 

ND 1 /3460,4'ünde ise sekonder mutasyonlar saptanmış 

ve daha önceki yazılarla karşılaşt ı rıldığında Türk LHON 

hastalarında farklılık olduğu ve primer ile sekonder 

mutasyonların benzer oranda görüldüğü belirtilmiştir . 12 

Öte yandan bizim hastamızda, literatürde en sık olarak 

bildirilen ve ülkemizde ikinci vaka olarak bilinen 

ND4/11778A primer mutasyonu saptanmıştır. 

Hastaların çoğunda fonksiyonel iyileşme görülme

mektedir. G 11778A taşıyıcılarında prognoz daha kötü 

seyirlidir.
4 

Efektif tedavisi olmayan LHON tedavisinde 

kortikosteroidler ile siyanid bağlayıcı özelliğ inden do

layı yüksek doz vitamin B12 uygulanmış ancak etkili 

olmadıkla rı görülmüştür.4• 13 Koenzim Q analoğu olan 

idebenone ile vitamin B ve C tedavide birlikte denen

miş, tedavi edilmeyen grupla karşılaştırıld ığ ında tedavi 

edilen grupta görmede düzelmenin daha önce 

başladığı saptanmıştır. 14· 1 5 Bir çal ışmada ise görme kes

kinl iğini kötü l eşti rdiği için idebenone tedavisi kesi l

miştir . 1 6 Gen tedavisi ise deneysel aşamadad ı r. 17 

Hastamıza vitamin B12 ampul 1 x1 /gün ve oftalmoloji 

konsültasyonu ile prednol 16 mg tb 1 x5 başlandı ve 

azaltı larak kesildi. Halen takip edilmekte olan hastan ın 

muayene bulgularında bir değişi klik bulunmamaktadır. 

Hastaya koenzim Q tedavisi plan lanmış olup hasta 

maddi nedenlerden dolayı tedaviyi kabul etmemiştir. 

Sonuç olarak, LHON sık karşılaşılan oftalmik hasta

lıkların semptom ve bulguları ile seyredebilmektedir. 

Akut veya subakut gelişen bilateral optik nöropatilerde 

konjenital, demyel inizan, toksik, nut risyonel, vasküler ve 

kompresif nedenler araştırılmalı ve yapılan tetkikler 

sonucunda belirli bir neden bu lunamıyorsa aile öyküsü 

olmasa dahi Leber'in herediter optik nöropatisi mutlaka 

akla gelmelidir. Hastalığın tanısının doğru konması ve 

genetik tetkik ile mutasyonun tipinin belirlenmesi 

prognoz ve genetik danışman lık açısından önemlidir. 

Özlem Araal, Füsun Mayda Domaç, Handan Mısırlı, 
Pınar Topaloğ lu 
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