Bir Olgu Nedeniyle Alport SendromuT

ALPORT SYNDROME: A CASE REPORT
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Ozet

Summary

Amag: Bir Alport sendomu olgusunu sunmak ve hayati tehdit
eden sistemik bir hastaligin tanisinda goz hekiminin rolii-
niin ne denli 6nemli oldugunu vurgulamak amactyla bu
caligma gerceklestirildi.

Gere¢ ve Yontem: Olgu sunumu. Yirmibir yagindaki erkek
hasta diisiik gorme keskinligi ve fundus lezyonlar1 nede-
niyle retina boliimiine refere edildi. Hastaya ve yakinlari-
na detayli oftalmolojik muayene ve yardimei testler uygu-
land1.

Bulgular: Diizeltilmis gérme keskinligi sag gézde 0,3; sol
gozde 0,4 diizeyindeydi. Biyomikroskopik muayenede
her iki gozde desme tabakasinda posterior polimorfoz
kornea distrofisinde goriilen vezikiillere benzeyen
vezikiiler yapilar goriildii. Sag gozde arka kamara lensinin
bir kismu ile olusan pupiller sikismaya (capture) arka kap-
stil kesafeti eslik ediyordu. Sol gbzde anterior lentikonusa
ek olarak, anterior subkapsiiler lens kesafeti belirlendi.
Fundus muayenesinde her iki gbzde perimakiiler bolgede
beneklenmeler goriildi. Go6z dist sistemik bulgular
asemptomatik mikrohematiiri, proteiniiri, arteriyel hiper-
tansiyon ve yiiksek tonlar1 iceren sensorindral isitme azli-
g1 idi.

Sonug: Alport sendromu bobrek, géz ve kulaklari etkileyen
herediter progresif bir hastaliktir. Hastalik tipik olarak
kronik ilerleyici bir seyir gostererek bobrek yetmezligi ve
6liim ile sonlanir. Bu hastaligin seyri erken tani ile diizel-
tilebilir. Bu nedenle anterior lentikonus belirlenen hasta-
lara ayrintili sistemik degerlendirme yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Lentikonus, Retinal beneklenmeler,
Herediter nefritis,
Sensorindral igitme kaybi
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Purpose: To report a case of Alport's syndrome and empha-
size on the importance of an ophthalmologist's role for
the diagnosis of a life threatening systemic disease.

Method: Case report. Twenty-one-year-old man was referred to
the retina clinic for low visual acuity and retinal pigment
epithelial changes in the left eye. The patient and his family
members underwent detailed ophthalmological examination
and ancillary studies including electrophysiological testing.

Results: Best-corrected visual acuity was 20/60 OD and
20/50 OS. On slit-lamp examination vesicles on
Descemet's membrane similar to those seen in posterior
polymorphous dystrophy were seen bilaterally. Pupillary
capture with a portion of the posterior chamber
intraocular lens was accompanied by posterior capsular
opacification in the right eye. In the left eye, anterior
lenticonus along with anterior subcapsular opacities
were observed. Retinal flecks in the perimacular area in
both eyes were detected on fundoscopy. Asymptomatic
microhematuria, proteinuria, arterial hypertension and
high-tone sensorineural hearing loss were non-
ophthalmological findings.

Conclusion: Alport's syndrome is a hereditary progressive
disease that afflicts the kidneys the auditory and visual
systems. It is a chronic disorder that typically follows a
progressive course with the eventual development of
renal failure leading to death. The course of this
progressive disease can be ameliorated by early
diagnosis. Therefore, the ophthalmological examination
of a patient with anterior lenticonus must be combined
with a detailed medical evaluation.

Key words: Lenticonus, Retinal flecks, Hereditary nephritis,
Sensorineural hearing loss
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Alport sendromu (AS), progressif hematiirik
nefrit ve yiiksek frekansli ndro-sensoriyel sagirlik
ile karekterize olan genetik gecisli bir hastaliktir.
Hastalik kadin ve erkeklerde goriilebilir; erkekler-
deki seyri genellikle daha ciddi ve ilerleyicidir (1,2).

T Klin J Ophthalmol 2002, 11

Alport sendromu genetik gecisli bazal
membran hastaliginin karakteristik ve 6nemli bir
prototipidir. Alport sendromunun X'e bagl resesif
formunun tip 4 kollajenin a5 zincirindeki bir mu-
tasyondan kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Tip 4
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kollajenin a3 ve a4 zincirindeki mutasyonlar daha
nadir olarak goriilen otozomal resesif gecisli hasta-
lik formlarindan sorumlu tutulmustur. Otozomal
dominant gecisli hastalik formunun varligi tartis-
malidir (1-3).

Alport sendromunda goriilen goz bulgular
hastaligin ilk tarifinden yaklasik ceyrek yiizyil
sonra tanimlanmigtir. Anterior lentikonus ve
perimakiiler beneklenmeler en sik goriilen okiiler
bulgulardir (4-7). Bu bulgular hastaligin ilerleyici
ozelligi nedeniyle cocuklar yerine, daha ¢ok eris-
kin hastalarda goriiliir (7). Posterior polimorfoz
kornea distrofisi (7), rekiirrent kornea erozyonu
(8), mikrokornea, korneal arcus, iris atrofisi,
posterior lentikonus, sferofaki, polar Kkatarakt,
spontan lens riiptiirli, pigmenter retinopati ve
makula distrofisi (9) rapor edilen diger okiiler bul-
gulardir (4-7).

Alport sendromunda ortaya ¢ikan gorme azli-
ginin en 6nemli nedeni lentikiiler degisikliklerdir
(10).

Elektro-retinografi (ERG), elektro-okiilografi
(EOG) ve gorsel uyarilmis potansiyeller (visually
evoked potentials VEP) bulgulari normal ve hafif
anormal olarak literatiirde farkli sekillerde yer
almistir (11-14).

Olgu Sunumu

21 yasinda erkek hasta gorme azlig1 nedeniyle
poliklinigimize basvurdu. Oykiiden, 10 yil &nce
sag goze baska bir klinikte katarakt operasyonu
uygulandigr 6grenildi. Retina bdliimiinde yapilan
muayenesinde diizeltilmis gorme keskinliginin sag
gozde 0,3; sol gozde ise 0,4 diizeyinde oldugu
belirlendi. Refraktif diizeltme sagda + 1,0 (-3,5
180°); solda -1,0 (-0,5 o 180°) olarak belirlendi.
Renkli gérme muayene bulgulari normal sinirlar-
daydi. Her iki gdzde gz ici basinci (GIB) normal
olarak ol¢iildii. Biyomikroskopik muayenede
desme tabakasinda posterior polimorfoz kornea
distrofisinde ~ goriilen  vezikiillere = benzeyen
vezikiiler yapilar goriildii (Sekil 1). Sag gbzde arka
kamara lensi optiginin iist nazal kadranda iris 6-
niinde yer alarak pupiller sikismaya (capture) ne-
den oldugu goriildii. Yogun arka kapsiil kesafeti bu
bulgulara eslik ediyordu (Sekil 2). Sol gozde 'yag
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Sekil 1. Sol gézde desme membraninda vezikiiller.

Sekil 2. Sag goz 6n segment goriiniimii: Pupiller sikisma
(capture) ve arka kapsiil kesafeti izleniyor.

damlacig reflesi' ile birlikte anterior lentikonus ve
anterior subkapsiiler lens kesafeti belirlendi (Sekil
3-4). Fundus muayenesinde, her iki gozde
perimakiiler bdlgede sari-beyaz renkli nokta ve
benek tarzinda yiizeysel yerlesimli lezyonlar go-
rildi (Sekil 5-6). Lezyonlar agirlikli olarak arka
kutupta yer aliyordu.

Flash ERG inceleme sonuglart normal sinir-
lardaydi. Flash VEP incelemesinde P-100
latansinda her iki gézde minimal uzama belirlendi
(Her iki gozde P100 : 133 ms).

Sistemik sorgulamada yaklasik 10 yil 6nce
baslayan isitme azliginin varligi 6grenildi. Kulak-

T Klin Oftalmoloji 2002, 11
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Sekil 3. Sol gbzde anterior lentikonus nedeniyle ortaya ¢ikan
yag damlacig: reflesi.

Sekil 4. Sol gozde anterior lentikonus ve anterior subkapsiiler
lens kesafeti.

Burun-Bogaz béliimiine refere edilen hastada ytik-
sek tonlar iceren igitme kaybi belirlendi. Rehabili-
tasyon amaciyla hastaya isitme cihazi 6nerildi.

Nefropati aragtirmasi i¢in nefroloji boliimiine
refere edilen hastada mikrohematiiri, proteiniiri ve
hipertansiyon belirlendi. Bu bulgulara ek olarak
kreatinin ve kan iire azotu yiiksekligi olan hasta
Alport sendromu-kronik bobrek yetmezligi tanist
ile izleme alind1.

Hastanin ulagilabilen yakinlarina detayli of-
talmolojik muayene uygulandi. Muayene edilen
aile bireylerinin higbirinde benzer patoloji belir-
lenmedi. Hastanin bes kardesinde ve anne-
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babasinda Alport Sendromu ile uyumlu olabilecek
hastalik oykiisii ve yakinma s6z konusu degildi.

Tartisma
Alport sendomu i¢in pozitif aile Sykdiisiiniin
varligy, ilerleyici sensorindral sagirlik, karakteristik
gdz bulgulart ve glomeriiler degisikliklerin
ultrastriiktiirel ~ olarak  gosterilmesi ~ Alport
Sendromu tanisinda 6nemlidir (1-2, 4-5). Junk ve
arkadaglar1 (15) tarafindan lens kapsiiliinde;

Grunfeld ve arkadaglar1 (16) tarafindan ise cilt
biyopsisinde gozlenen ultrastriiktiirel degisiklikle-
rin glomeriiler bazal membran degisikliklerinin

Sekil 5. Sag goz fundus goriinimii: Arka kapsiil kesafeti
nedeniyle retinal beneklenmeler flu olarak segilebiliyor.

Sekil 6. Sol goz fundus goriiniimii: Lens kesafeti nedeniyle
retinal beneklenmeler flu olarak secilebiliyor.
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yerine kullanilabilecek alternatif bulgular olabile-
cegi ileri siliriilmiistir. Olgumuzda ileri dénem
bobrek yetmezligi nedeniyle bobrek biyopsisi
miimkiin olmamustir; ulasilabilen aile bireylerinde
benzer hastalik belirlenmemistir. Ancak, tipik goz,
kulak ve nefrolojik degisiklikler nedeniyle olgu
Alport sendromu tanis1 almustir. fleri tan1 ydntemi
olarak katarakt ameliyat1 sirasinda lens 6n kapsii-
liniin almmasi1 ve elektron-mikroskopik olarak
incelenmesi planlanmstir.

Alport Sendromu hastalariin %24-37'sinde
okiiler anormalliklerin goriildigii bildirilmistir (4-
7). Genellikle lens ve retinayr igeren okiiler
defektler Alport Sendromu igin tipiktir, nadiren
kornea ile ilgili patolojiler de goriilebilir (4-8).
Olgumuzda go6zlenen posterior polimorfoz korneal
distrofi benzeri goriinim bu nedenle Onemlidir.
Yine olgumuzda goriilen retinal beneklenmeler
hastaligin tanisinda dnem arzeder. Retinal bulgula-
rin detayli analizi i¢in hastamiza fundus floresein
anjiyografisi ¢ekilmesi planlanmistir. Fakat gerek
hastanin kronik bobrek yetmezligi siirecinde olma-
s1, gerekse ortam kesafetleri nedeniyle retinanin
net olarak goriilemeyeceginin diisliniilmesi sebe-
biyle bu uygulamadan vazgecilmistir.

Alport Sendromu tanist almis olgularin
%55’inde normal ERG bulgulari; %45’inde ise
subnormal ERG amplitiidleri bildirilmistir (11-14).
Olgumuzda ERG bulgular1 normal smirlar i¢inde-
dir.

Alport Sendromu olgularindaki VEP degisik-
likleri yalmzca kisith sayidaki birka¢ arastirmada
degerlendirilmistir. Jacobs (11) 20 hastanin 4'iinde
VEP sonuglarinin normalin alt sinirinda oldugunu
bildirmistir (1). Setala (12) bir hastada VEP
latansinda uzama, Zylbermann (13) ise subnormal
amplitud ile birlikte normal latans bildirmistir.
Jeffrey (14) 20 ¢ocuk ve geng erigkini konu alan
calismasinda retinopati gozlenen hastalar da dahil
olmak {izere olgularin higbirinde belirgin
elektrofizyolojik bozukluk belirlememistir. Aras-
tirmaci; renal bozuklugun ve/veya dializin Alport
sendromunda goriilen ERG degisikliklerinde etkili
olabilecegini diisinmiistiir. VEP degisikliklerinde
renal disfonksiyonun yani sira yag damlacigi
reflesi ve anterior subkapsiiler katarakt gibi ortam
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opasitelerinin etkili olabilecegi ayni arastirmaci
tarafindan One siiriilmiistiir (14). Renal fonksiyon
bozuklugu olan hastalarda VEP genliginde azalma
ortaya ¢ikabilir; ancak, daha sik olarak goriilen
degisiklik VEP latansinda uzamadir (11-14). Bu
bilgilerin 1s1¢inda olgumuzda gbzlenen minimal
VEP  latansi  uzamasinin  kronik  bobrek
yetmezligine bagl olabilecegi diistintildi.

Alport Sendromunda hematiiri genellikle ¢o-
cukluk ¢aginda goriliir; ilerleyen yillarda tekrarla-
yic1 hematiiriyi bobrek yetmezligi izler (1-2). Has-
taliktan ciddi sekilde etkilenen bireylerde 6liim
genellikle hipertansiyon veya bobrek yetmezligi
nedeniyle ortaya ¢ikar (1-2). Erken tam
nefropatinin erken taninmasina; bu da nefropatiye
bagli komplikasyonlar nedeniyle geng yastaki 6-
limlerin 6nlenmesine olanak saglar. Hastaligin
kot seyri renal transplantasyon ile diizeltilebilir.

Alport sendromu hastalar1 gorme ile ilgili si-
kayetler nedeniyle ilk olarak goz klinigine basvu-
rabilir. G6z hekimi tarafindan biyomikroskopik
muayene ve fundoskopi ile kolayca belirlenecek
bulgular belki de geng yasta ortaya ¢ikabilecek
Olimleri o6nleyecektir. Bu nedenle, anterior
lentikonus, anterior polar katarakt ve retinal benek-
lenmeler gibi Alport sendromunu diisiindiirecek
bulgularin belirlendigi olgulara mutlaka dikkatli
bir sistemik degerlendirme uygulanmalidir.

Sonuc¢
Birbiriyle baglantis1 diigiiniilmeyen veya goz-
den kacan sistemik bulgular olgumuzda oldugu
gibi ilerleyici bir hastaligin ge¢ tanisina neden
olabilir. Dikkatli 6n ve arka segment muayenesi
hayat1 tehdit edebilecek boyle onemli bir ihmalin
ortaya ¢ikmasini Onleyecektir.
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