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OZET

Oktilokutanéz albinizm (OKA) géz, deri ve sacta hipopigmentasyonla seyreden, otozomal resesif gecis gésteren mela-
nin biyosentez bozuklugudur. Klinikte deri ve sa¢ bulgulart yani sira degisen derecelerde konjenital nistagmus, iris
hipopigmentasyonu, retinal pigment epitelinde azalmis pigmentasyon, foveal hipoplazi, azalmis gérme keskinligi ve
kirma kusurlan, renkli gérmede bozulma ve fotofobi gériilebilir. Otizm, tuberoskleroz ve ito hipomelanozu gibi hipo-
melanotik cilt lezyonlanyla seyreden hastaliklarla iliskilendirilmis olmasina karsin OKA ile birlikteligi ile ilgili bilgiler
sturlidir. Bu yazida OKA tamnist olan bir otizm olgusu literattir esliginde tartisilacaktir.
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SUMMARY: OCULOCUTANEOUS ALBINISM WITH AUTISM: A CASE REPORT

Oculocutaneous albinism (OCA) is an autosomal recessively inherited disease resulting in defective melanin biosyn-
thesis, presenting with hypopigmentation in the eyes, skin and hair. Along with skin and hair symptoms, congenital
nystagmus, iris hypopigmentation, reduced pigmentation of the retinal pigment epithelium, foveal hypoplasia, reduced
visual acuity and refractive errors, impairment in coloured vision and photophobia may occur in various degrees as
the clinical presentation. Although autism has been associated with disorders that present with hypomelanotic skin
lesions, such as tuberous sclerosis and hypomelanosis of ito; data that link OCA and autism is scarce. In this case

report, a case of autism diagnosed with OCA will be discussed in the light of literature.
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GIRiS

Okiilokutandz albinizm (OKA) gbz, deri ve
sagta hipopigmentasyonla seyreden, otozomal
resesif gecisli melanin biyosentezi bozuklugu-
dur. OKA'mun 4 tipinin hepsi otozomal resesif
gecis gosterdiginden etkilenmis bir ¢ocugun
ebeveynleri zorunlu tastyicidir. Bir diger cocuk
igin tekrarlama riski %?25’tir. Etkilenmis bir bi-
reyin ¢ocuklar1 da zorunlu tasiyicidir ve tasiyi-
alar asemptomatiktir. Diinyada prevelansmin
1/17000 oldugu tahmin edilmektedir (Witkop
1979). Albinizmin degisik formlarinin prevelan-
smin diinya genelinde 6nemli derecede degisik-
lik gostermesi farkli genlerdeki farkli mutasyon-
larin olusmasiyla agiklanmaktadir. OKA2 diinya
genelinde hastaligmn en yaygin tipidir (Lee ve
ark. 1994). OKA2 proteini melanozomlarin nor-
mal biyogenezi i¢in énemlidir. Bu gendeki mu-
tasyon OKA ile iliskilendirilmistir. Insan genleri
mutasyonu veri bankasinda OKA2 geninde 72
mutasyon listelenmistir. Klinikte OKA ve okiiler
albinism (OA)’in biitiin tiplerinde degisik dere-
celerde konjenital nistagmus, iris saydamligina
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yol agan iris hipopigmentasyonu, retinal epite-
lin hipopigmentasyonu, foveal hipoplazi, kirma
kusurlari, genellikle azalmis gérme keskinligi
ve bazen renkli gérmede bozulma vardir. Fo-
tofobi belirgin olabilir. Optik sinirlerin seyrinin
bozulmasina bagh sasilik goriilebilir. Deri ve sag
hipopigmentasyonun derecesi albinizmin tipi-
ne gore degisir. Fakat genelde azalmistir (King
1988). Otizm, belirtileri yasamn ilk 3 yilinda
baslayan, etkilesim ve iletisim alaninda belirgin
gecikme ve sapmalarla seyreden, kisitlayic ilgi
alan ile karakterize noropsikiyatrik bir bozuk-
luktur. Otizmde son 20 yilda nérobiyolojik bir
etiyolojinin rol oynadig1 goriisii agirhik kazan-
mistir. Otizmin genetik yonii tam bilinmemekle
beraber, pek cok genetik hastalikla birlikteligi
giin gectikce daha biiyiik bir ilgi alan1 olustur-
maktadir. Otizm tek gen hastaliklarindan ba-
gimsiz olarak da goriilebilmekle birlikte, frajil
X, fenilketontiri gibi tek gen hastaliklarinda da
sik goriildiigii bilinmektedir. Yine tuberoskleroz
ve ito hipomelanozu gibi hipomelanotik cilt lez-
yonlariyla seyreden hastaliklarla iligkilendiril-
mis olmasina karsin, OKA ile iligkisini inceleyen
aragtirmalar sinirhdir.
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Bu yazida OKA tanisiyla beraber otizm tanis:
alan 8 yasinda bir erkek olgu literatiir esliginde
tartisilacaktir.

OLGU

Konusma geriligi sikayetiyle poliklinigimize ge-
tirilen 8 yasinda erkek hasta B.C'nin annesinden
alinan anamnezde gevresiyle iletisime ge¢meme,
uzun siire goz temasi kuramama, ismine doniip
bakmama, televizyon ve bilgisayar gibi elektro-
nik esyalara asir1 ilgi duyma, akran iliskisi kura-
mama gibi sikayetlerinin oldugu 6grenildi.

”Anne, baba, hadi” gibi kelimeleri soyleyebili-
yorken ciimle kuramadig1 ve bu kelimeleri de
bazen kullandig1 6grenildi. Komutlar1 almadig:
ve daha ¢ok yalniz kalmay: sevdigi belirtildi.
Kendi etrafinda donme ve el ¢irpma tarzinda
stereotipik davranislar1 vardi. Sese karsi asiri
tepki veriyordu. Ellerini 1sirma ve gok sik mas-
tiirbasyon yapma gibi davranig problemleri de
eslik ediyordu.

Yapilan psikiyatrik muayenesinde bilincinin
acik, algilama ve yargilamasmn yasitlarindan
geri oldugu, dikkat ve konsantrasyonunun az
oldugu, fiziksel gelisiminin yasitlariyla benzer
oldugu gozlendi. Saglari, kirpikleri beyaz, teni
acik renkli, gozleri acik maviydi ve gozlerinde
belirgin nistagmusu mevcuttu. Gorligmeciyle
iletisime gegmeyen hastanin muayene sirasinda
hig sozciik ¢ikist olmadigr gozlendi.

Oykiisiinde prenatal ve natal dénemde 6zellik
olmadig1 ancak postnatal donemde motor gelisi-
minin yasitlarina gore geri oldugu 6grenildi. Ilk
kelimelerini 2 yasinda soyledigi, 18 aylikken yii-
ridiigii, 6 yasindayken tuvalet egitimini aldig:
Ogrenildi.

Hasta, 42 yasinda ev hanimi anne ve 44 yasin-
da esnaf babadan olan 4 kardesten en kiiciigii.
Hasta, annenin dordiincii gebeliginden normal
vajinal yolla miadinda dogmus. Anne ve baba,
hala-day1 ¢ocuklar1. Hastanin 22 yasinda saglikl

erkek, 20 yasinda saghikl kiz ve 17 yasinda OKA
tanusi olan erkek kardesi vardi.

Yapilan Vineland Uyum Davranis Olgeginde ge-
nel gelisimi 1 yas 10 aylik diizeyde idi. Alt test-
lerinde iletisim alaninda 18 ay, giinliik yasam
becerileri alaninda 23 ay, sosyallesme alaninda
13 ay, motor becerilerinde ise 3,5 yas seviyesin-
de gelisim gosteriyordu. Hastada yapilan isitme
testi normaldi. No6bet tariflemeyen hastanin no-
rolojik muayenesinde bilateral horizontal nistag-
musun disinda belirgin bir bulgu yoktu. Cekilen
EEG’sinde jeneralize epileptiform anormalligin
varlig1 gosterilmesine karsin ndébeti olmadigin-
dan cocuk norolojisi tarafindan hastaya takip
onerildi. Daha 6nce OKA tanisi olan hastanin
yapilan goz poliklinigince yapilan muayenesin-
de vizyon kooperasyonu zayif olmakla beraber,
en az 5-6 metreden parmak sayabildigi, bilateral
nistagmusunun oldugu, bilateral optik diskin hi-
poplazik oldugu saptanda.

Hastaya DSM-IV tan1 &lciitlerine dayanarak
otizm ve orta derecede mental retardasyon ta-
nist kondu. Hastaya 0.50 mg/giin risperidon
tedavisi baslandi. 1 ay sonra yapilan degerlen-
dirmesinde ellerini 1sirma, masturbasyon yapma
ve stereotipi sikayetlerinde gerileme olan hasta
takip ve tedavisine devam etmekte, 6zel egitim
destegi almaktadir.

TARTISMA

Otizm, ¢ok ¢esitli etiyolojik etkenler suglansa da,
hentiz etiyolojisi belirsiz heterojen bir norogeli-
simsel bozukluktur. Otizm ve genetik etkenler
arasmdaki giiclii iligkinin varhigi kabul gérmekle
birlikte, otizmin genetik nedeni tam olarak bilin-
memektedir. Otizmin baz tipleri tek basina ya
da genetik sendromun bir pargasi olarak kalit-
sal olmakla birlikte bir kism1 gevresel faktorler
ile ortaya c¢ikmaktadir (Yiiksel 2005). Yapilan
aile ve ikiz ¢alismalar1 hastaligin etiyolojisinde
genetik faktorlerin 6nemli bir rol oynadigim
gostermistir. Otizmin penetransinin %50’den
daha az oldugu bilinmesine karsin pek ¢ok ge-
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netik bozuklukla (Tuberoskleroz, Frajil X, Down
Sendromu, Norofibromatozis, Angelman Send-
romu, Prader-Willi Sendromu, Joubert Sendro-
mu, Smith-Lemli-Opitz Sendromu v.b.) birlikte
goriilebildigi bildirilmektedir (Gilingor ve ark.
2007, Asan ve ark. 2006).

Genetik bozukluklardan tuberoskleroz ile otizm
iliskisi daha iyi bilinmektedir (Smalley 1998).
Tuberoskleroz genetik, sistemik ve hipomelano-
tik cilt lezyonlar: ile seyreden nérokutandz bir
hastaliktir. Cilt bulgular ile seyreden bir hasta-
lik olan Ito hipomelanozunda da otizm goriilme
siklig1 artmaktadir (Bakare ve ark. 2011). Ancak
literatiirde bu hastaliklarla benzer sistemleri et-
kileyen OKA ve otizm arasindaki iligkiyi incele-
yen calismalar siirhdir. Bakare ve arkadaslar
13 yasindaki bir hastada OKA ile birlikte uzun
siire goz temas: kurmama, gevresiyle iletisime
ge¢meme ve akran iliskisi kuramama gibi 6zel-
likleri olan otizmli bir erkek olguyu bildirmistir
(Bakare ve Ikegwuonu 2008). Sundugumuz olgu
da bu olguyla klinik benzerlik gostermektedir.

Albinizm hastalarinda Dikkat Eksikligi Hipe-
raktivite Bozuklugu'nun (DEHB) arastirildig: 78
cocuk ve 44 eriskinin dahil edildigi bir ¢alisma-
da DEHB siklig1 normal populasyona goére daha
yliksek bulunmustur. Bu ¢alismada 2’si Asper-
ger Bozuklugu, 1'i Otistik Bozukluk olmak tizere
3 cocuk Yaygin Gelisimsel Bozukluk (YGB) tani-
st almistir (Kutzbach ve ark. 2007). Bu calismada
albinizm hastalarinda DEHB'nin yan sira YGB
siklig1 da normal populasyondan daha yiiksek
bulunmustur.

Otizm hastalarinda hipomelanotik cilt lezyonla-
11 ve anormal dermatoglifiks normal populasyo-
na gore daha sik goriilmektedir (Muhle ve ark.
2004, Walker 1977). Beyin ve cilt embriyogenezis
sirasinda ektoderm tabakasindan farklilagarak
gelisir. Embriyogenezis sirasinda ektodermal
prekiirsor hiicrelerinin hatali matiirasyonunun
ve diferansiyasyonunun OKA ve otizm birlik-
teliginin genetik temelinde ve etiyolojisinde rol
oynadigl, bu durumun ise néroektodermal geli-
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simsel anormallikten kaynaklandig: diistiniile-
bilir. Yine ciltte hipomelanozise ve otizme sebep
olan kromozomlarin lokalizasyonlar1 birbirine
yakm oldugundan bu hastaliklar bir arada go-
riiliiyor olabilir (Bakare ve ark. 2011). Bu varsa-
yimin daha kapsamli genetik ve klinik ¢alisma-
larla arastirilmasi bu konunun aydinlatilmasina
katk: saglayabilir.

Konjenital bilateral gérme kaybi olan gocuklarda
otistik spektrum bozukluklarinin normal popu-
lasyona gore daha sik goriildiigii birgok arastir-
ma ile ortaya konmustur (Brown ve ark. 1997).
Ulkemizde yapilan bir calismada 257 gorme
engelli cocuk ve ergen hasta psikiyatrik olarak
degerlendirilmis ve 30 cocuk ve ergen otistik bo-
zukluk tanis1 almistir (Mukaddes ve ark. 2007).
Parr ve arkadaglarinin (2010) ¢ok agir ve agir
diizeyde gorme kaybi bulunan olgular: deger-
lendirdikleri calismada olgularin %31’inde otis-
tik spektrum bozuklugu saptanmugtir. Her iki
calismada da gorme kaybi diizeyi ile otizm go-
riilme siklig1 arasinda dogrusal bir iliski oldugu
bildirilmektedir. Gérme kayb1 ve otizm iligkisi-
nin nedeni tam olarak aydinlatilamamistir. An-
cak gorme kayb1 olan ¢ocuklarda ortak dikkat
ve sembolizasyon kisitliliklari ve gérme kaybina
bagl sosyal deneyimlerin yetersizligi bu iligkiyi
agiklayabilir (Hobson ve Lee 2010). Ekinci ve ar-
kadaslarmin konjenital bilateral goérme kayb1 ve
yliksek fonksiyonlu otizm tanisi alan 10 yasin-
daki bir kiz hastanin klinik 6zelliklerini sunduk-
lar1 olgu sunumunda gorme kayb1 olan ¢ocuk-
larin otizm agisindan degerlendirilmesinde bu
¢ocuklarm o&zelliklerine uygun yapilandirilmis
gorlisme ve degerlendirme yontemlerine ihtiyag
duyulduguna vurgu yapilmaktadir. OKA’da
farkli g6z bulgular1 bulunmakla birlikte olgula-
riin tiim tiplerinde 20/60’dan 20/400 araligin-
da azalmis gorme keskinligi de saptanmaktadir
(Witkop 1979). Olgumuzda da agir derecede
gorme kayb1 mevcuttur. OKA’da goriilen gérme
bozukluklari ¢cocuklarda sosyal beceriler ve ileti-
sim alaninda gerilige yol agarak otistik bir tablo-
ya neden olabilir.
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Bu olgu sunumu OKA ve otizm arasindaki ilis-
kinin gosterilmesi acisindan Onemli olmakla
birlikte, bu alanda daha fazla ¢alismaya ihtiyag
duyulmaktadir.
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