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OZET: Lafora hastalid! beyin, karacider gibi gesitli dokularda poliglikozan depolanmasi ile giden dogumsal karbonhidrat metabolizma bozukluguna bagh nadir bir hastalik-
tir. Hastalik otozomal resesif olup epileptik ndbetler, myoklonus ve demansla karakterizedir, prognozu kétiidir. Son yillarda karacigerdeki hastaliga 6zgi belirgin his-
topatolojik degisiklikler dzerinde durulmakta ve Kiinik gidig esnasinda karaciger biyopsisi ile tani konulmaktadir. Bu ¢alismada epilepsi, myoklonus, EEG bozukluklari-
na sahip ve karacigerde ok sayida Lafora cisimciginin gzlendigi 24 yagindaki erkek hastada saptanan Lafora Hastaligi sunulmaktadir.

SUMMARY: Lafora disease is a rare inborn error of carbonhydrate metabolism with storage of a polyglucosan in various tissues including brain and liver. The disease has
autosomal recessive inheritance which is characterized by seizures, myoclonus, dementia and the prognosis is poor. Recently the presence of distinctive histopatho-
logic changes in liver is emphasized and the diagnosis is confirmed by liver biopsy in patients with a characteristic clinical course. A 24 year old boy with Lafora dis-
ease is described with epilepsy, myoclonus, EEG abnormalities and many Lafora bodies in liver tissue.
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Lafora hastaligi beyin, karaciger gibi cesitli dokularda
poliglikozan depolanmasi ile karakterize dogumsal bir néro-
metabolik hastalktir (1-11). Otozomal resesif olan bu has-
talikta karbonhidrat metabolizmasindaki bir bozuklugun rol
oynadigi saptanmistir. Semptomlar genellikle ikinci dekatta
progresif myoklonik epilepsi ile baslamakta, ileri evrelerde
belirgin demans bulgularn ortaya ¢ikmaktadir (1-2).

Hastalia 6zgii buzlu cam gériinimiindeki hepatositle-
rin ultrastriktiirel yapilan ve klinik bulgular bakimindan eti-
yolojileri oldukga heterojendir. Kronik hepatitis B'de Hbs
Ag'ne bagli, tip 4 glikogenoziste, cyanamid veya disulfiran
tedavilerinde, endoplazmik retikulum proliferasyonuna se-
bep olan fenobarbital, fenotiyon gibi ilaglarla veya intraseli-
ler fibrinojen depolanmasi gibi degisik patolojilerde sapta-
nan bu tip inklizyonlarin ayinminda elektron mikroskobi,
imminohistokimya ve histokimyasal tekniklerin oldukca
onemli oldugu bildiriimektedir (3-4).

VAKA TAKDIMI

18 yasinda baslayan myoklonik epileptik nébetler ve
ilerleyen demans sikayetleriyle hastanemiz néroloji poliklini-
gine basgvuran 24 yasindaki erkek hastanin yapilan muaye-
nesinde mental yavaglama, solda kol, bacak, boyun ve yiiz-
de belirgin myokloniler ve 1-2 dk. siiren jeneralize ndbetler
diginda bagka bir patoloji saptanmadi. Progresif myoklonik
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Resim 1 : Karaciger igne biopsisi: Hepatositlerdeki yuvarlak veya bib-
rek seklindeki inkliizyonlar (Lafora Cisimcikleri) izlenmektedir.
(H.E.x200)

epilepsi (Unverricht Lundborg, Lafora Hastaligi) 6n tanila-
riyla hospitalize edildi. EEG'sinde yaygin polispike aktivitesi
ve zemin ritminde patolojik yavaslama saptandi. EMG'sinde
serebral patolojinin spinal néronlarda olmasini distindiren
bulgular saptandi. Biyokimyasal olarak hastada hepatit
markerleri alfa- 1 antitripsin, fibrinojen degerleri normal olup
ALT, GGT ve AST'de normalin 3-4 kati artig saptandi. Has-
tadan kas ve karaciger biopsisi alindi, kas biopsisi normal
olarak degerlendirildi. Karaciger igne biopsisinde 6zellikle
periportal alandaki hepatositlerde agik eozinofilik yuvarlak
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Resim 2 : Lafora Cisimciklerindeki MSS ile pozitif boyanma izlenmek-
tedir. (MSS.x100)

veya bobrek seklinde, periniikleer halo igeren, nukleusu pe-
rifere itmis intrastoplazmik inklizyonlar gérildi. Histokimya-
sal olarak bu inklizyonlarin diastaza rezistant PAS (+) ve
MSS ile pozitif olarak boyandigi saptandi (Resim 1-2-3).

Klinik ve patolojik bulgular birlikte degerlendirip olgu-
muzdaki progresif myoklonik epilepsinin Lafora Hastaligina
bagli oldugu digindldi.

TARTISMA

Progresif myoklonik epilepsi nadir gériilen bir genetik
hastaliktir (5). Yaklasik 15 spesifik hastaligin neden oldugu
bildiriimekle birlikte esas olarak Unverricht Lundborg hasta-
g1, Lafora Hastali§i, néronal seroid lipofuksinozis ve
MERRF'de progresif myoklonik epilepsi gérilmektedir (5-6).

Finlandiya'da yapilan bir calismada 1/20.000'de gérilen
progresif myoklonik epilepsi 3'e ayriimistir:

1- Lafora Tipi: 15 yasinda myoklonik veya grand mal epilep-
si ile baglamakta hizli bir mental yikim ve psikotik semp-
tomlarla sagkalim kisa olup histolojik olarak gesitli dokular-
da Lafora Cisimcikleri gérilmektedir.

2- Unverricht Lundborg Tipi: 10 yaginda baglamakta, men-
tal semptomlar hafif olup hastaligin siddeti, sagkalim suresi
ve myokloniler degiskenlik gostermektedir. Histolojik olarak
karacigerde dejeneratif degisiklikler saptanmaktadir.

3- Otozomal dominant veya atipik progresif myoklonik epi-
lepsi (7).

Yaklasik 3 yildir bir seri molekiiler genetik bulgu bu has-
tahig tanimlamak igin ortaya cikariimistir. Ornegin Unver-
richt Lundborg ve juvenil néronal seroid lipofuksinozisde 16
: ve 21. kro_:m070r_r_1!m ﬂrﬁamda link Ra_nmnml.th (5)__

Resim 3 : Lafora Cisimciklerindeki kuvvetli PAS (+) boyanma izlen
mektedir (PAS.x200)

eksikligi ve tip 4 glikogenoziste de diastaza rezistant PAS
(+) boyanma gériilmektedir. Ancak alfa-1 antitripsin eksikli-
ginde gozlenen inkliizyonlar Lafora Cisimciklerine gére da-
ha koyu eozinofilik ve kaba olup colloidal iron veya MSS ile
boyanmazlar. Genellikle ilk dekatta ortaya ¢ikan tip 4 gliko-
genozisde inkliizyonlar yaninda karacigerde portal ve peri-
portal - fibrozis gérilmekte inklizyonlar colloidal iron ile
nonspesifik boyanma géstermektedirler (3-13).

Karaciger hiicrelerinde klinik semptomlar baslamadan
once belirgin ancak patognomonik olmayan inklGzyonlarin
saptanmasi hastaligin erken tanisi, prognozu, tedavisi ve
genetik danisma agisindan oldukga énemlidir (14). Moleku-
ler genetik calismalarla; ileride bu hastaligin nérobiyolojik
seviyede daha iyi anlagiimasinin saglanabilecegi bildiril-
mektedir (5).
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