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Fakomatozlar olarak da bilinen nörokütanöz sendromlar; deri, santral ve periferik 
sinir sistemini ön planda etkileyen konjenital hastalıklardır.1 Başlıca nörofibro-
matozis, tuberoz skleroz, Von Hippel-Lindau, Sturge-Weber, ataksi-telenjiektazi 

tanımlanmış olup zaman geçtikçe birçok nörokütanöz sendrom olduğu literatürde bildi-
rilmiştir.2 

Fakomatozların patogenezinde, embriyonik ektodermden köken alan ve cilt ile göz-
deki melanositlerin, periferik sinirlerdeki Schwann hücrelerinin, leptomeninkslerin, ad-
renal medulladaki kromaffin hücrelerin, membranöz kemik ve oküler globun 
çoğunluğunun kaynağı olan nöral krest hücrelerinde anormal oluşum, migrasyon ve fark-
lılaşma süreçlerinin rol aldığı bildirilmektedir.2,3  

Nörokütanöz sendrom olarak düşünülen olguların tanı kriterleri içinde olması ve 
morbiditeye yol açması sebebiyle göz bulgularının tanınması önem kazanmaktadır. 
Yakın kızılötesi yansıma (NIR) ve optik koherens tomografi (OKT) gibi görüntüleme 
tekniklerinin gelişmesi, bu hastalıkların göz tutulumlarının daha erken tanınmasında ve 
lezyonların takibinde fayda sağlamıştır.4 Bu derlemede sık görülen nörokütanöz sen-
dromların göz bulguları değerlendirilmiştir (Tablo 1). 
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 NÖROFİBROMATOZİS TİP 1 (NF1) 
Otozomal dominant genetik geçiş gösteren ve en sık görü-
len fakomatozdur.5 İris stromasında melanositik hamartom 
olan keskin sınırlı, kubbe şeklinde pigmente lisch nodülleri, 
NF1’de en sık görülen göz tutulumudur (Resim 1).5 Lisch no-
dülleriyle karışabilen iris nevüsleri ise düz veya hafif eleve, sı-

nırları keskin olmayan yoğun pigmentli lezyonlar olarak iz-
lenir.6 Lisch nodülleri, güneş ışığına daha çok maruz kalma ve 
pigmentasyon artışı sebebiyle irisin alt yarısında üst yarıya 
göre daha sık görülür.7 Lisch nodülünün yaşlara göre dağılı-
mını inceleyen bir çalışmada; 3 yaş altında %5, 3-4 yaş ara-
lığında %42, 5-6 yaş aralığında %55 oranında ve 21 yaş üzeri 
tüm kişilerde saptandığı görülmüştür.6 Bu nedenle NF1 tanı 

Sendrom Ön segment Arka segment Optik sinir Orbita 
Nörofibromatozis tip 1  Lisch nodülleri  Koroidal nodül  Optik yolak gliomu  Nörofibroma 

 Glokom  Retinal kapiller hemanjiom  Miyelinli sinir lifi  Sfeonid kemik displazisi 
 Kalınlaşmış korneal sinirler  Astrositik hamartom 

 Retina-retina pigment epitelin  
    kombine hamartomu 
 Epiretinal membran 
 Sektörel retinitis pigmentosa  

Nörofibromatozis tip 2  Arka subkapsüler katarakt  Retina-retina pigment epitelin  Optik sinir kılıfı menenjiomu 
 Arka kortikal katarakt     kombine hamartomu  Papilödem 

 Astrositik hamartom  Optik atrofi 
 Retina pigment epitel hipertrofisi 
 Epiretinal membran  

Tuberoz skleroz  İris ve siliyer cisim hamartomu  Retinal hamartom  Papilödem  Palpebral anjiofibroma 
 İris kolobomu  Retina pigment epitel değişikliği  Optik atrofi 
 İriste depigmentasyon  Koroidal kolobom  

Sturge-Weber sendromu  Glokom;  Koroidal hemanjiom  Papilödem  Üst göz kapağında  
 Buftalmus  Retina pigment atrofisi  Optik sinir kolobomu     porto şarabı lekesi 
 Korneal haze  Subretinal hemoraji 
 Megalokornea  Seröz retina dekolmanı 
 Konjonktival damarlarda genişleme  Kistoid makular ödem  

Von Hippel-Lindau  Neovasküler glokom  Retinal kapiller hemanjiomlar  Papilödem  
 Eksüdasyon  
 Vitreus hemorajisi 
 Traksiyonel retina dekolmanı  

Ataksi-telenjiektazi  Konjonktival telenjiekteziler  

TABLO 1:  Nörokütanöz hastalıklarda göz tutulumu.

RESİM 1: İriste lisch nodülleri.



kriterinde yer alan lisch nodüllerinin çocuklarda görülmemesi 
NF1 tanısını ekarte ettirmemektedir. Sıklıkla bilateral ve çok 
sayıda görülen lisch nodülleri segmental nörofibromatozis ol-
gularında ise kütanöz lezyonların olduğu yüz yarısında tek 
gözde izlenmektedir.8 Lisch nodülleri, iyi huylu olması ve 
görme kaybına yol açmaması nedeniyle tedaviye gereksinimi 
yoktur.2 

Optik yolak gliomları; NF1 tanı kriterleri içinde yer 
alan, görme kaybına yol açan en önemli lezyonlardır ve has-
taların %5’i ile %25’i arasında görülmektedir.4,9 Tipik olarak 
optik siniri tutan düşük grade pilositik astrositom olan gli-
omlar genellikle asemptomatik seyir gösterirken, tutulduğu 
bölgeye göre hastada görme keskinliğinde azalma, renkli gör-
mede bozulma, görme alanı defekti, relatif afferent pupil de-
fekti, propitozis, strabismus, nistagmus ve puberte prekoks 
görülebilir.2,10 Sekiz yaşından büyük çocuklarda optik gliom 
görülme riski azaldığı için 8 yaşında kadar her yıl, 8-18 yaş 
aralığında ise iki yılda bir detaylı göz taramasının yapılması 
önerilmektedir.11,12 NF1 ilişkili optik gliomlu hastalarda ise 
tanı aldıktan sonraki ilk yıl içinde üç ayda bir, sonraki dö-
nemde aralık açılarak takibi önemlidir.11 Tanı amaçlı beyin 
ya da orbita manyetik rezonans (MR) görüntüleme göz he-
kimi tarafından şüpheli lezyon fark edildiğinde ve takiplerde 
göz kontrolleri ile eş zamanlı ya da daha az sıklıkla yapılması 
önerilmektedir.11 Semptomatik optik yolak gliomlarında, vin-
kristin ya da sisplatin gibi kemoterapötik ilaçlar kullanılabil-
mektedir.13 Çok küçük çocuklarda radyoterapi; nörolojik 
komplikasyonlara, Moyamoya hastalığı gibi vasküler patolo-
jilere yol açabilmesi ve sekonder malignite geliştirme riski 
nedeniyle genellikle tercih edilmemektedir.14,15 Cerrahi tedavi 
genellikle önerilmemekle birlikte ciddi proptozis olan veya 
yoğun kiazmal gliomları çıkarmak için bazen cerrahi müda-
hale yapılabileceği belirtilmiştir.15 Spesifik mTOR inhibitörü 
olan rapamisinin in vitro astrosit büyümesini azaltığı ve optik 
gliom ve pleksiform nörofibrom tedavisinde alternatif olabi-
leceği düşünülmektedir.16,17 

Nörofibromalar iyi huylu cilt tümörü olup göz kapağı, 
kaş bölgesi ve orbitada tutulum gösterebilirler ve NF1 hasta-
larının %10’undan azında görülmektedir.5, 9 Palpasyonla yu-
muşak ve solucan torbası hissi uyandıran nörofibromalar göz 
kapağında asimetrik pitoza yol açan S şeklinde deformite ola-
rak görülür.4,5 Nodüler tiptekilere daha sık rastlanırken plek-
siform tip nörofibromalar klinik olarak daha anlamlıdır ve 
propitozis, strabismus, ambliyopi ve kemik deformitesine yol 
açabilir.2,5 Orbital pleksiform nörofibromalar ile ilişkili olan 
sfenoid kemik displazisi NF 1’de izlenebilir ve sonuç olarak 
orbita içine temporal lob protrüde olarak kalp atımıyla sen-
kronize pulsatil propitozis meydana gelir.4 Nörofibromaların 
tümör lokasyonu ve yüksek kanama riskleri nedeniyle cerrahi 

girişimler oldukça zorludur ve bu sebeple tedavide başlıca 
kinaz inhibitörleri, mTOR inhibitörleri ve fibroblast inhibi-
törleri gibi ajanlar önerilmektedir.9,18 

Nörofibromatozis tip 1’li hastalarda birçok patojenik 
mekanizma ile gelişebilen glokom, sık görülmemekle birlikte 
doğumda ya da erken çocukluk döneminde gelişebilir.19 En 
sık neden nörofibromatöz infiltrasyonu ve obstrüksiyonu son-
rası aköz drenajın bozulması iken siliyer cisim infiltrasyonu 
ile sekonder açı kapanması, açıda sineşiyel kapanma ve neo-
vasküler glokom gelişebilir.19,20  

Korneal sinir disfonksiyonu ve kornea epitelinde deği-
şikliğe yol açan korneal sinirlerde kalınlaşma, muhtemel 
akson ve Schwann hücrelerindeki genetik değişikliklere bağlı 
olduğu düşünülmektedir.21,22 

Koroidal nodülleri, fundus muayenesi ve flurosein an-
jiografi ile belirlemek zor olabilmekle birlikte indosiyanin ye-
şili anjiografi ile nodülü çevreleyen koryokapilleriste 
gecikmiş perfüzyon izlenir.4,23 

Retina tutulumunun daha az görüldüğü NF1 hastala-
rında, çok sayıda retinal kapiller hemanjiom, astrositik ha-
martomlar ve retina-retina pigment epitelin kombine 
hamartomu görülebilir.24 Ek olarak epiretinal membran, sek-
törel retinitis pigmentosa ve miyelinli sinir lifi görülebilir.19 

 NÖROFİBROMATOZİS TİP 2 (NF2) 
NF 1’e kıyasla daha az sıklıkta görülen ve otozomal do-
minant kalıtımı olan NF 2’de en sık bulgu olarak vestibü-
ler schwannomaya rastlanır.25 Göz bulguları NF 1’den daha 
az görülmekte ancak görmeyi yüksek oranda tehdit et-
mektedir.25 Lisch nodülleri NF 2’de tipik değildir.26 Arka 
subkapsüler katarakt ve arka kortikal katarakt hastaların 
çoğunda görüldüğü bildirilmiştir.27 Optik sinir kılıfı me-
nenjiomları NF 2’de görülen karakteristik tümörlerdir.28 
Retina-retina pigment epitelin kombine hamartomu, astro-
sitik hamartomlar, retina pigment epitel hipertrofisi, epire-
tinal membran gibi görme kaybına yol açan lezyonlar da 
rastlanmaktadır.29 Ek olarak intrakraniyal tümörlere se-
konder papilödem, optik atrofi, anormal vestibulo-oküler 
refleks, strabismus, lagoftalmus ve buna bağlı korneal eks-
pojur keratopati meydana gelebilmektedir.19,30  

 TUBEROZ SKLEROZ (TS) 
Otozomal dominant kalıtımı olan TS hastalarının yarısına ya-
kınında oküler tutulun saptanmakta olup en önemlisi tanı kri-
terleri arasında da yer alan retinal hamartomlardır (Resim 2 A 
ve C).19 Çocukluk döneminde de sıklıkla gözlenen hamar-
tomlar morfolojik özelliklerine göre üçe ayrılırlar.31 Kalsifiye 
olmayan yarı saydam özellikte olan düz tip hamartomlar en 
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sık görülen tiptir ve genellikle perifer retinada yerleşir.19,31 Ge-
nellikle bir damar yanında yerleşim gösteren düz tip hamar-
tomlar, kesintili bir görünüme sahip olurlar ve eşlik eden bu 
damarlaın frajil yapısı nedeniyle vitreus kanaması meydana 
gelebilir.4 Nodüler tip, fundusta herhangi bir bölgede ancak 
sıklıkla optik disk çevresinde arka kutupta yerleşim gösteren 
kalsifiye, kabarık “dut benzeri” lezyonlardır.19,31 Kalsifiye 
olma özelliği sebebiyle B-scan ultrasonografide yüksek dan-
siteli olarak izlenirler.4 Ara tip hamartomlar ise her iki tipin 
özelliğine sahip plak benzeri geçiş lezyonlarıdır.31 Düz tipte 
olan hamartomlar yarı saydam olmaları sebebiyle oftalmos-
kopik muayenede belirlenemeyebilir; bu durumda hastalara 
flurosein anjiografi ya da OKT ile değerlendirme yapılmalı-
dır.4 Lezyonların genellikle makula dışı bölgede yerleşmesi 
sebebiyle görme keskinliği etkilenmez ve takip edilmesi ye-
terlidir ancak optik disk hamartomlarında mekanik bası etki-
siyle görme keskinliğinde azalma olabilir ve görme alanı 
defektlerine rastlanabilir.32  

Retina pigment epitel hipertrofisine bağlı hiperpigmen-
tasyon ve delikli görünüm yaratan hipopigmentasyon alanarı 
gibi retina pigment epitel değişikliklerine rastlanabilir (Resim 
2 B).33 Bunların dışında palpebral anjiofibroma, strabismus, 
iris ve siliyer cisim hamartomları, iris ve koroidal kolobom-
lar ve iriste depigmentasyon görülebildiği belirtilmiştir.2, 31 
İnatçı nöbeti olan TS’li olgularda kullanılan vigabatrin reti-
naya toksik olup görme keskinliğinde azalma ve görme alanı 
kaybı meydana getirebilmektedir.34,35 Bu nedenle vigabatrin 
tedavisi alan olguların göz hekimi tarafından yakın aralık-
larla izlenmesi önerilmektedir. 

 STURGE-WEBER SENDROMU (SWS) 
Sporadik olarak gelişen SWS’nin ilk lezyonunun 4 ile 8. 
gestasyon haftalarında başladığı öne sürülmektedir.19 Tri-
geminal sinirin oftalmik dalının innerve ettiği bölgede yer 
alan üst göz kapağı ve konjonktivada porto şarabı lekesi ola-
rak da adlandırılan nevüs flammeus tutulumu görülür.19 Nevüs 
flammeus ile aynı yüz yarısında görülebilen koroidal heman-
jiomlar, fundusa parlak kırmızı bir görünüm veren “domates 
ketçabı” olarak isimlendirilen, çok sayıda kalınlaşmış koroid 
damarlarından oluşur.5,36 Tek yüz yarısında nevüs flammeusu 
olan ancak bilateral tutulumlu koroid hemanjiomlarına da 
rastlanılmıştır.37 Bazı koroid hemanjiomları retina pigment at-
rofisi, subretinal hemoraji, seröz retina dekolmanı ya da kis-
toid makular ödeme yol açarak görme kaybına neden 
olabilirler.5,38  

Glokom, sık görülen göz tutulumu olup tek ya da çift 
taraflı olabilmektedir.5 Tek taraflı olduğunda nevüs flammeus 
ile aynı yüz yarısında gelişmekte ve yüksek oranda ilişkili ol-
duğu bildirilmiştir.5 Glokomun konjenital olması ya da ilk 2 
yıl içinde gelişmesi durumunda buftalmus, korneal haze ve 
megalokornea gibi korneal değişiklikler gelişebilir.39 Erken 
başlangıçlı glokom, koroidal malformasyon ve açıda mekanik 
obstrüksiyona yol açan trabeküler disgenezise bağlıyken; geç 
başlangıçlı glokom episkleral venöz basıncın artışına bağlı 
gelişir.40, 41 Glokom SWS hastalarındaki en önemli morbidite 
nedeni olup bu hastalar yenidoğan döneminden itibaren ömür 
boyunca takip edilmeli ve erken tedavi uygulanmalıdır. Me-

RESİM 2A-C: Tuberoz sklerozlu iki olgunun fundus fotoğrafları; A ve C: Makula komşuluğunda retinal hamartom, B: Retina periferinde pigment epitel değişikliği.
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dikal tedavi öncelikli olarak başlanıp özellikle erken başlan-
gıçlı glokomda trabekülotomi ve trabekülektomi gibi cerrahi 
girişimlerin yapılması önerilir.2 

 VON HİPPEL-LİNDAU HASTALIĞI (VHL) 
Otozomal dominant kalıtılan VHL’de yuvarlak, dilate ve 
tortous damarlardan beslenen ve drene olan, kırmızımsı 
renkte görülen retinal kapiller hemanjiomlar (RKH) karak-
teristiktir ve tanı kriterleri arasında yer almaktadır (Resim 3 
A-B).5 Multifokal ve bilateral olabilen RKH’lerin ortalama 
görülme yaşı 25 olmasına karşın %5 olguda 10 yaşın altında 
saptanmıştır.42 Hastaların yaklaşık yarısında ilk semptom ola-
rak görülen RKH’ler sıklıkla jukstapapiller ya da perifer reti-
nada yerleşim gösterirler.4,25 Endofitik tipte olanlar vitre içine 
doğru gelişirken, ekzofitik tiptekiler retina altına doğru geli-
şir.19 Erken dönemdeki küçük ve periferdeki RKH’leri fun-
dus muayenesinde tespit etmek zor olduğu için şüpheli 
olgularda flurosein anjiografi yapılabilir.4 Başlangıçta asemp-
tomatik seyretmesi nedeniyle bir yaşından itibaren her yıl fun-
dus muayenesi yapılması önerilmektedir.42 Hemanjiomlarda 
görme kaybı gelişmesi; tümörün büyümesi, vasküler geçir-
genliğin artmasıyla subretinal sıvı toplanması, makular eksü-
dasyon, vitreus hemorajisi ve traksiyonel retina dekolmanına 
bağlı gelişir.19, 42 RKH tedavisinde laser fotokoagülasyon, fo-
todinamik tedavi ve kriyoterapi yer alırken; optik diske yakın 
tümörlerde bu tedavilerin uygulanmasıyla görme kaybı olu-
şabileceğinden tedavisiz takibi önerilmektedir.4, 19, 42 VEGF, 
RKH’ler de dahil olmak üzere VHL ile ilişkili tümörlerin mo-
leküler patogenezinde rol oynadığı görülmüş ve RKH’leri 
olan hastaların göz içi sıvılarında da yüksek VEGF ekspres-
yonu bulunmuştur.43 Buradan yola çıkılarak semptomatik 
RKH’li hastalarda anti-VEGF tedavisinin uygulanabilirliği 
gündeme gelmiştir ve literatürde de intravitreal anti-VEGF 
tedavisinin faydalı olduğu olgular bildirilmiştir.44 Son dönem 
RKH’lerde, neovasküler glokom gelişebilir ve hastanın şid-

detli ağrısı mevcutsa enükleasyon cerrahisi gerekebilmekte-
dir.42 

 ATAKSİ-TELENJİEKTAZİ (A-T) 

Otozomal resesif kalıtımı olan A-T’nin ilk bulgusu erken 
çocukluk döneminde yürümeyi öğrendiği dönemde ataksi gö-
rülmesidir.19 Dört ile yedi yaşları arasında karakteristik, in-
terpalpebral bölgedeki bulbar konjonktivada dilate ve tirbüşon 
görünümlü damarların olduğu konjonktival telenjiekteziler 
gelişir.19 Kozmetik problem dışında sorun yaratmayan telen-
jiektaziler, alerjik ya da kronik konjonktivit ile karışabilir.45 
Anormal göz hareketleri, optokinetik nistagmus yokluğu, pa-
tolojik nistagmus varlığı, sık göz kırpma gibi bulgular mev-
cutken fundus muayenesi normaldir.46 Sıklıkla görülebilen 
şaşılık olgularında cerrahi tedavi yapılabilir.45 

Daha az sıklıkla görülen nörokütanöz sendromlardan; 
inkontinensia pigmentinde prematür retinopatisine benzeyen 
proliferatif vasküler retinopati görülür ve yaşamın ilk yılla-
rında traksiyonel retina dekolmanı gelişebilir.5 Nörokütanöz 
melanoziste, oküler bulgular tipik olmayıp retina pigment epi-
tel değişikliği, kolobom benzeri lezyonlar görülebilir.47 Klip-
pel-Trenaunay sendromunda göz bulguları genellikle 
konjonktival telenjiektazi, orbital ve retinal varis gibi vaskü-
ler malformasyonlardır.19 Çoğu yazar tarafından nörokütanöz 
sendrom kabul edilen Wyburn-Mason sendromunda, arala-
rında kapiller ağ olmayan dilate ve tortous arteriol ve venden 
oluşan retinal ateriovenöz malformasyonlar görülür.48 Gor-
lin-Goltz sendromu olarak da bilinen bazal hücreli nevüs 
sendromunda strabismus, hipertelorizm, miyelinli sinir lifi, 
konjenital katarakt, nistagmus ve kolobomlara rastlanabil-
mektedir.49 

Özetle nörokütanöz sendromlar multidisipliner yak-
laşılması gereken olgulardır. Göz taramaları tanıya yardımcı 
olmak açısından önemlidir, çünkü göz bulguları sıklıkla has-

RESİM 3 A-B: Von-Hippel Lindau olgularında retinal kapiller hemanjiomlar.
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talığın birincil belirtisi olabilmektedir. Hastalıklarla ilişkili 
oküler morbidite ve görme kaybını önlemek için erken tanı 

ve tedavi gerekli olup bu hastalarda düzenli oftalmolojik 
takip yapılması önemlidir. 
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