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ABSTRACT

Tam alan elekiroretinogram (ERG) retinanin bir 1gik flagina
kitlesel yanitini ifade etmektedir. ERG ile rod ve kon foto-
reseptérlerinin islevi nesnel olarak ortaya konabilmektedir.
‘Standart kombine yanit’ ile rod ve konlarin birlikte ortaya
cikardiklari elekiriksel yanit degerlendirilebilmektedir. Bu
olgu sunumunda literatirde KCNV2 mutasyonun patogno-
monik oldugu gésterilen ve ERG’de kon distrofisi ile birlikte
sUpernormal rod yanit amplitidi saptanan bir hastanin
klinik ve elektrofizyolojik &ézellikleri tarhigilacakhr.

Anahtar Kelimeler: Elektroretinografi, KCNV2 proteini.

Full-field electroretinogram (ERG) represents the mass
retinal response to a flash of light. The functions of the
rod and cone photoreceptors may be explored by means
of ERG. The electrical response arising from both rod and
cone photoreceptors may be evaluated with ‘standard
combined response’. In this case report, the clinical and
electrophysiological properties of a patient with ‘cone
dystrophy and supernormal rod response amplitude
in ERG’ in which KCNV2 mutation was shown to be
pathognomonic will be discussed.
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GiRi$

Tam-alan elekiroretinogram (ERG) retinanin bir 1gik
flagi ile uyarilmasi sonucunda ortaya ¢ikan bir kitlesel ya-
nithir. ERG ile rod ve kon fotoreseptérlerinin islevleri ayri
ayri ve kombine bicimde kaydedilebilir. Bu anlamda ERG
retina islevinin degerlendirilmesinde, retina hastaliklari-
nin tani ve takibinde vazgecilmez bir elektrodiagnostik
testtir. Farkli laboratuvarlarda kullanilan elektrotlarin ve
cihazlarin da farkli olmasi, laboratuvarlarin birbirlerin-
den farkli giriltt ve izolasyon oranlari, her bir labora-
tuvarin normal degerlerinin birbirlerinden farkli olmasi
sonucunu dogurmaktadir. ERG kaydinin bir standarda
baglanmasi amaciyla Uluslararasi Okiler Elektrofizyo-
loji Toplulugu (ISCEV) ERG'de dahil olmak tzere okuler
elektrodiagnostik testlerin kayit standartlari ile ilgili tav-
siyelerde bulunmaktadir.” Bu olgu sunumunda ERG yar-
dimiyla kon distrofisi varhiginda stpernormal rod yanit
amplittleri saptanan bir olgu tartigilacakhr.
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Resim: Olgunun fundus fotograflari ve fléresein anjiografisi.

OLGU SUNUMU

Yirmi yaginda erkek hasta her iki gézde az gérme
sikayeti ile bagvurdu. Pupil 1sik reaksiyonlari normal ve
simetrik idi. Biyomikroskopik, fundoskopik ve fléresein
anjiografi muayeneleri normal saptandi (Resim). Géz igi
basincl sag§ gézde aplanasyon tonemetrisi ile 16 mmHg,
sol gézde 15 mmHg idi. Her iki gézde yUksek miyopik
astigmatizma saptandi. Refraksiyon kusuru sag gézde ya-
tay eksende -7.00 dioptri (d), dikey eksende -8.25 d, sol
gdzde yatay eksende -5.50 d, dikey eksende -7.00 d idi.
Snellen gérme keskinligi her iki gézde tashihle 0.16 sevi-
yesinde saptandi. Hasta ayni sikayetlerinin bir erkek kar-
desinde ve dayisinin 4 erkek cocugunda da mevcut oldu-
gunu ifade etti. Hastanin muayenesinin yapildigi klinigin
similasyon olgularinin sikga rastlandigi bir klinik olmasi
ve hastanin mevcut gérme keskinligi ile klinik muayene
sonucunun birbirlerini desteklemedigi disincesi ile gérme
keskinliginin nesnel degerlendirilebilmesi amaciyla desen
gdrsel uyarana kortikal yanit (PVEP) degerlendirildi. PVEP
kaydi nesnel gérme keskinligini yuksek isabet oranlari ile
tahmin etme yetenegi gosterilen daha énceki bir ¢aligma-
nin? metodolojisi kullanilarak gerceklestirildi. PVEP kaydi
grafik 1'de gérilmekte olup, 30 dakika, 15 dakika ve 7
dakikalik desenlere tipik yanit elde edilememistir.
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Grafik 1: Olgunun PVEP testi. Her iki gézde 30,15 ve 7 dakika-
lik desenlerde normal PVEP yaniti elde edilememistir. 60 dakika-
lik desende ise elde edilen P100 latanslar normalin Gzerindedir.

Atmig dakikalik desende ise P100 latansi sag gozde
137 ms, sol gézde 130 ms olarak saptandi. Klinik normal
PVEP degerlerinden hareketle hastanin mevcut gérme kes-
kinliginin gUvenilir oldugu sonucuna varildi. Optik diskin
klinik géronimu her iki gézde normal oldugu icin ve pupil
1stk reaksiyonlarinda anormallik gérolmediginden éncelikle
hastanin retina iglevinin ERG ile degerlendiriimesi amaglan-
di. Grafik 2'de gérulen ERG, ISCEV standartlar daha dnce
yayinlanan metodoloji ve normal degerlerimiz kullanilarak
kaydedildi.® ERG de oldukca ilging bir bulgu saptandi (Gra-
fik 2). ilk géze carpan bulgu tek kon yaniti ve 30-Hz tekrar-
layan kon yanitlarinda b-pik amplititinin normalin altinda
olmasiydi. Rod yanitlarinda her iki gézde b-pik gecikme
zamani oldukga uzamigti.

Oyle ki normal b pik gecikme zaman araligi 61-84
ms olmasina ragmen kaydin 130 ms’sine kadar b pikinin
ortaya gikmadigi gérilmustir. Ancak rod ve konlarin ortak
yaniti olan standart kombine yanitlarda stpernormal b-pik
amplitttleri mevcuttu. Normal degerler 108-248 (%5-%95
guvenlik sinirlar) mikrovolt arasinda olmakla birlikte has-
tada sag gézde 310 mikrovolt, sol gdzde 273 mikrovolt
seviyesinde amplitidler elde edildi. ERG'de dikkati ceken
bir bagka bulgu ise standart kombine yanitta a dalgasi-
nin romboid bir sekle sahip olmasi yani tabani genis bir a
dalgasiydi. Hastadan olgu sunumu amacl bilgilendirilmisg
onam formu alind.
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Grafik 2: Olguya ait tam-alan elekiroretinogram testi. Rod ya-
nitlarinda b pik gecikme zamanlari belirgin derecede uzamigtir
(mavi kutucuklar). Standart kombine yanitlarda ise her iki géz-
de romboid a dalgasi ile birlikte (kirmizi daireler), sipernormal
b-pik amplititleri elde edilmistir. Kon yanitlarinda b pik ampli-
tudleri ise normalin altindadir.
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TARTISMA

Kon distrofileri, kon disfonksiyonu ya da dejeneras-
yonu ile ilgili elektrofizyolojik ve/veya psikofizik bulgu-
larin eglik ettigi progresif herediter retina hastaliklaridir.
‘Stpernormal rod yaniti egliginde kon distrofisi’ ise ilk
1983 yilinda tanimlanan* ve gérme keskinligi azalma-
s1, makUla degisiklikleri ve spesifik ERG bozukluklar ile
karakterize bir sendromdur. Stupernormal rod yaniti es-
liginde kon distrofisi'nde diUsik siddetteki 1sik flaginda
ERG’de kon distrofisi ile uyumlu olan dugik amplitidIy
ya da gecikmis kon b yaniti ile birlikte daha yiksek 1gik
siddetlerinde rod b yanit amplititlerinin arthgr gérul-
mektedir. Kon distrofisinin varlig dusinuldiginde elde
edilen amplitGtler rodlardaki anormal derecede yiksek
yanitin - mevcudiyetini gdéstermektedir. CUnk( standart
kombine yanit hem rod hem de konlarin ortak yanitidir
ve kon distrofisine ragmen anormal derecede yiksek bir
standart kombine yanit amplitddi ancak rodlarin fazla
yanit vermesi ile mimkun olabilmektedir.

Normal i1gik siddetlerinde (ISCEV standartlarinda ya-
pilan kayitlarda) KCNV2 mutasyonuna sahip bireylerde
elde edilen standart kombine yanit b-pik amplititleri ile
normal popilasyondan elde edilen degerler arasinda
belirgin ¢akisma mevcuttur. Ancak ISCEV standartlar
Uzerinde yapilan ERG kayitlarinda rod sopernormal de-
gerlerin daha belirgin olarak ortaya gikmaktadir. Ancak
bizim olgumuzda da gérildiogu gibi ISCEV standartlar
cercevesinde yapilan kayitlarda da gercek bir ‘siper-
normal’ degerin varlig da bu sendromda ortaya ¢ika-
bilmektedir. Bu yizden ‘stpernormal rod yaniti’ terimi
aslinda bir yanhs adlandirmadir.® Kon distrofisi egligin-
de sUpernormal rod elektroretinogram 1983’de tanim-
landiktan sonra genetik ve klinik heterojenitesi olan bir
sendrom oldugu anlagilmigtir.1° Bu sendrom otozomal
resesif gecislidir.

Hastalik genellikle birinci ya da ikinci dekatta gérme
keskinligi azalmasi, fotofobi, myopi, kirmizi—yesil aksta
diskromatopsi, santral skotom ve ilerleyen dénemde gece
gérememe sikayeti ile kendini géstermektedir.é Ucinci
dekata kadar gérme keskinligi ortalama 0.1 seviyelerine
diusmektedir.® Bizim hastamiz da Uginct dekatin basin-
da ve her iki gézde tashihli gérme keskinligi 0.16 idi.
Hastaligin tipik bir 6zelligi dosuk 1sik flaglarinda karanlik
adaptasyonun bozulmasidir ki bu durum yitksek 1gik flas-
larindaki sGpernormal yanit ile bagdagmamaktadir.

Son dénemde yapilan ¢alismalarda bu sendroma
hem kon hem de rod fotoreseptérlerinde bulunan vol-
taj-kapili potasyum kanallarinin bir subOnitini kodlayan
KCNV2 geninde ortaya ¢ikan bir mutasyonun yol achgi
gosterilmistir.”-1® Bu sendrom insanlarda potasyum ka-
nanlarindaki bir defektin gérme islev bozukluguna yol
achgr gosterilmis ilk sendrom olma zelligini de tagimak-
tadir. Neden yuksek 1gik flaglarinda stpernormal rod ya-
niti elde edilmektedir? Bu konuda makul bir spekilasyon
da mevcuttur. Buna gére ‘kapili’ bir mekanizmanin var-
hgindan bahsedilmektedir. Genetik olarak bozuk bir ya-
piya sahip olan potasyon kanallarinin ancak cok yiksek

istk siddetlerinde acilabildigi ve potasyum kanallarinin
acilmasi sonucunda ortaya cikan ani potasyum hareketi-
nin ise bir anda stpernormal b yanit amplitidlerine ne-
den oldugu ifade edilmistir.”

Elektrodiagnostik anlamda a yanitinda romboid gé-
ronUm patognomonik éneme sahiptir. Bu bulgu genellikle
ISCEV standartlarindan daha yUksek isik flaglari kullanil-
diginda ortaya ¢ikmasina ragmen bazen ISCEV standart-
lar ile yapilan kayitlarda da gérilebilmektedir.5 Nitekim,
bizim olgumuzda da romboid a yaniti elde edilmistir. ERG
a-dalgasinin ilk 6-8 milisaniyesi rodlarin fototransdUksiyo-
nu sonucunda ortaya cikmaktadir ki bu kisim bahsettigi-
miz sendromda normaldir. Ancak ‘romboid’ adi verilen a
dalgasinin pik yapti@i seviyelerdeki genislemis sekle sahip
olmasi patolojinin fotoreseptérlerde fototransdiksiyon ol-
duktan sonra ve fakat i¢ retinada b-yaniti ortaya ¢ikma-
dan énce oldugunu disuindirmektedir.

Hen0z yeni bir mutasyon oldugundan dolayr hasta-
mizda KCNV2 mutasyonunun varligini aragtirma imkani-
miz olmadi. Ancak literatirde kisith sayidaki olgu sunum-
larinda ve serilerde KCNV2 mutasyonunun bahsettigimiz
klinik ve elektrofizyolojik bulgular agisindan patagno-
monik oldugu belirtiimektedir. Ayrica, ileri derecede
kon islev bozuklugu, sipernormal rod yaniti, romboid a
dalgasi ve hastanin gérme keskinliginin literatirde sunu-
lan olgularla tam bir uyum icerisinde olmasi hastamizda
da KCNV2 mutasyonunun kuvvetle muhtemel oldugunu
g6stermektedir. Bu olgu sunumunun en énemli eksikligi
hastada KCNV2 mutasyonunun arastirilamamis olmasi-
dir ve fakat Glkemizde yayinlanan ilk olgu olmasi agisin-
dan da énemlidir.
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