Alport Sendromunda Go6z Bulgulari

OCULAR  FINDINGS

IN  ALPORT'S SYNDROME
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Ozet

Alport  seiHlromu.  gendik  gecisli bir bazal enibran

hastahigidir.  Hewaliirik  nefrit, udrosensorial  igitme  kaybi ve

okiiler  bulgularla  karakierizedir.  Anlerior  lenlikonus, lens  opa-

siteleri ve retina/ benekler siklikla goriilen goz  bulgularidir.
Bireylerinde bilateral anlerior lenlikonuis ve midperiferal reti-

ual benekler izlenen  bir Alpoii Seudrownln  aile  sunulmugstur.

Anahtar Kelimeler: Alporl sendromu. Anterior lentikonus,
Benekli retina
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Ilk defa 1927 yilinda Alport tarafindan tanimlanan
bu sendrom ilerleyici hematiirik nefrit, bilateral ndrosen-
sorial isitme kaybi ve okiiler bozukluklarla karakterize
bir bazal membran hastaligidir (1). Fimler (2), klasik
Alport sendromu (AS) i¢cin 4 ana kriter One siirmiis ve
kesin tani i¢in en az igiiniin bulunmasi1 gerektigini

bildirmistir. Bu kriterler:

1. Ailede hematini ve / veya kronik renal yetmezlik
6ykiisiiniin bulunmasi;

2. Renal biyopside elektron mikroskopisi ile karak-
teristik bulgularin saptanmasi;

3. Yiksek tonda ilerleyici ndrosensorial isitme kay-
b1;

4. Karakteristik g6z bulgularidir.

Fpidemiyolojik olarak goriilme sikligi 1/5000 dir.
Flematiiri en sik goriillen renal semptomu olup proteinini
ve piiiri eslik edebilir. Ileri yaslarda hipertansiyon ve re-

nal yetmezlik gelisebilir. Elektron mikroskopide karak-
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Summary

Alport's Syndrome is a hereditarv disorder of basement
membrane which is characterized by nephritis with hematuria,
sensory-neural deafness and ocular findings. Anterior lenli-
conus, lens opacities and retinal flecks are the most frequent
ocular signs. A family of Alport's Syndrome whose members

had  bilateral anterior lentlconus and mldperipheral  retinal

flecks Is presented.

Key Words: Alport's syndrome, Anterior lenticonus.

Flecked retina
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teristik olarak glomeriiler bazal membranda kalinlasma

ve catlaklar ile yogun graniilasyon izlenir (3,4).

Bilateral norojenik isitme kaybi, siklikla 10 yasin-
dan Once tespit edilebilir. Prevelans: erkek c¢ocuklarda
daha fazladir. Bazi bilinmeyen sebeplerden dolay:r isitme

defekti yetiskin ¢agda ilerleme gostermemektedir (1-4).

Sohar (5) ailesel nefrit ile birlikte okiiler defektlerin
de oldugunu ilk defa 1956 yilinda bildirmistir. AS'da
okiiler belirtilerin goériilme siklig1 % 11-43 oraninda sap-
tanmistir. Bilateral anterior lentikonus, AS'niin en spesi-
fik g6z anomalisidir. Anterior lentikonus, &zellikle
erkeklerde olan bir bulgudur ve siklikla ndrosensorial
isitme kaybiyla birlikte gorilir. Anterior lentikonusun
yan1 sira perimakiiler ve midperiferal retina benekleri,
lens opasiteleri ve presenil arkus AS'u igin tipik géz bul-
gularidir (6-9). Tekrarlayan kornea epitel erozyonlari
(10) ve kornea endotelinde posterior polimorf distiolik
degisiklikler (11) nadir goriilen okiiler bulgularmdandir
(Tablo 1).

Bu calismamizda Alport sendromlit bir aile sunu-
larak hastaligin okiiler ve genetik Ozellikleri literatiir
1s1g1inda tartigilmigtir.

Olgular

19 yasinda erkek hasta Ekim 1996'da Giilhane
Askeri Tip Akademisi Go6z Klinigine, son 3-4 senedir
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ALPORT SI-NDROMUNDA GOZ BULGULARI

Tablo 1. Alport sendromunda goz bulgular:.

. Antcrior Icnlikonus

. Makulcr ve perifcrik retina benekleri

. Lens opasiteleri

. Presenil arkus

. Tekrarlayan kornea epitel erozyonlar:

. Kornea endotelmcle posterior polimeri"distrolik degisiklikler

N AW N

. Foveal pigmentasyon degisiklikleri

goérmesinin  bulaniklastigi yakinmasiyla basvurmustur.
Oykiisiinde; gocuklugundan beri ¢ay renginde idrar yap-
tigin1 ifade eden hastada, ayrica yaklasik 10 yildir isitme
kayb: oldugu saptandi. Soy ge¢misinde, 4'i kiz, 4'lQ
erkek toplam 8 kardesinin oldugu kizlardan ugiiniin 26-
28 yaslarinda sag ve saglikli oldugu, biri kiz, 2'si erkek
olmak tuzere ii¢ kardesinin ise 20 yaslarinda bobrek yet-
mezligi sonucu o6ldigi ve 16 ile 18 yaslarinda 2 erkek
kardesinde de bdbrek hastaligi, isitme azligi ve gdorme
bozuklugu oldugu belirlenmistir (Sekil 1). Olgumuzun
ebeveynleri arasinda akrabalik mevcut degildir.

Oftalmolojik muayenesinde; gdérmeler her iki goézde
tashihsiz 0.4 olup, siklopleji sonrasi refraksiyonu sag
g6zde-3.75-7.00x15, solda ise-3.75-5.00x165 olarak
saptandi. Keratometri degerleri sagda dikey eksende 47,
yatayda 41.5 dioptri. sol gozde dikey eksende 45, yatay-
da 42 dioptri idi. Tashihle gérme dereceleri artmadi.
Biyomikroskobik muayenesinde her iki gézde anterior
lentikonus izlenirken, lenslerde opasite yoktu (Sekil 2).
Biyometrik degerlendirmelerde, lens kalinliklari her iki
gbzde 3.78 mm, 6n kamara derinlikleri sagda 3.60 mm,
solda 3.58 mm, aksiel uzunluklar: ise her iki gozde 23.30

mm olarak bulundu.

Fundus muayenesinde her iki gdozde makiila tempo-
ralinde midperiferik retinada, sar1 subretinal benek
tarzinda lezyonlar goriildii. Retinal damarlar ve optik
diskler normal olarak izlendi. Fundus floresein anjiyo-

7Y [ Ewdlenmeris, kain. erkek
@ W Edienmis, xadm, ek

_./ F/ Etkilensmis eksitus, kadin, ekek

*  Clgunuz

Sekil 1, Alport sendromlu olgularumzin aife agac
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Sekil 2. Olgunun sag goéziinde anterior lentikonus i/leimor

Sekil 3. Olgunun FFA'sinda midpcrifcral boélgede hiperflort

sans eOsteren alanlar izlenmektedir.

grafide, her iki gézde makiila temporalindc lezyonlara
uyan midperiferal bdlgede, retina pigment epiteli
degisikligini andiran, benek tarzinda, ¢ok sayida, sinir-
lar1 belli belirsiz, hiperfloresans goésteren alanlar izlendi
(Sekil 3). Hastanin yapilan elektro retino grafisi, elektro
okiilo grafisi ve renk gérme testleri normaldi.

Kulak burun bogaz boéliimiince yapilan incelemede
sensori-noral tipte yiiksek tonda isitme kaybi ve kohlear
patoloji saptandi. Nefroloji konsiiltasyonunda hastada
hematiiri ve proteiniiri ile giden bir nefrit tablosu ve
buna bagli olarak hipertansiyon, ve kronik remil yetmez-
lik belirlendi.

Hastanin anne babasi ile ii¢ii kiz, ikisi erkek 5
kardesi oftalmoloji, K.B.B. ve Nefroloji birimlerince
degerlendirildi. 16 ve 18 yaslarindaki iki erkek
kardesinde olgumuzdakine benzer tarzda bilateral anteri-
or lentikonus ve funduslarmda midperiferal ¢ok sayida
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benekler izlendi. Gormeler her iki olguda da 0.5 diizey-
lerinde idi. Olgularda sensori-ndral isitme kayb1 ile
hematiirik nefrit mevcut idi. Diger bireylerde gerek of-
lalinoiojik muayenede gerekse diger birimlerce yapilan
incelemelerde Alport sendromuna 6zgi bir bozukluk

tespit edilmedi.

Tartisma

Alport sendromunda genetik gecis tartigmali bir
konudur. Klasik olarak AS'lu ailelerin %50-%85'inde
X'e bagli dominant gecis bulunmakla birlikte %10-
%15'inde otozomal dominant ve nadir olarak da oto-
zomal resesif kalitim izlenmektedir (12). Ailemizde oto-

zomal dominant kalitim mevcuttu.

AS genetik bozukluklara bagli ortaya ¢ikan yaygin
bazal 11embran hastaligidir. Temel patoloji glomeriiler
bazal meinbranda izlenmektedir. Tip IV kollajen viicut-
taki bazal membranlarin temel yapisini olusturmaktadir
ve Tip IV kollajen yapimi veya metabolizmasindaki
anormalligin bazal membran hastaligina neden oldugu,
ve X kromozomun uzun kolunun orta boéliimiinde bulu-
nan Alport lokusu, Xq21.3-22 bolgesinin Tip IV kollajen
metabolizmasindaki bozukluga yol acabilecegi
bildirilmistir. Ayrica, son zamanlarda yapilan c¢aligmalar-
da genetik bozuklugun Alport geni olarak da ad-
landirilan COL4 A5 iizerinde oldugu fikri yogunlasmistir

(2-4.12.13).

Anterior lentikonusta, bir bazal membran olan lens
on kapsiiliinde inceline, ¢atlaklar ve epitel hiicre sayisin-
da azalma saptanmistir. Olayin dogumda olmadigi,
hastalikla Dbirlikte gelistigi gdézlemlenmistir (4,6.11).
Olgumuzda gdormenin bilateral olarak 3-4 sene 6nce bu-
laniklagmaya baslamasi, anterior lentikonusun sempto-

matik olarak baslangicini haber vermektedir.

AS'da T'undus degisiklikleri perimakiiler ve midpe-
riferal retinal benekler seklindedir. Perimakiiler benek-
lerin etiyolojist lam olarak bilinmemekle birlikte internal
Iimitan membran diizeyinde olduklarina inanilmaktadir.
Mid-periicral retinal beneklerin ise retina pigment
epiteli diizeyinde ve Bruch membran: defektine bagh
oldugu zannedilmektedir. Periferal ve perimakiiler
benekler arasinda bir iliski kurulamamistir (6,7.9,14).
Olgumuzda midperiferal bolgede goriilen lezyonlar, fun-
doskopik goriinim ve FFA bulgularina gore retina pig-

ment epiteli degisikligi tarzindadir.

ALPORT SFN'OKOMUNDA GO/ HOLdIJLARI

Tekrarlayan korneal epitelyal erozyonlar veya pos-
terior polimorf distrofi gibi bulgular da AS'nun nadir
bildirilen okiiler bulgularidir (10,11). Alport sendro-
mundaki bu bulgular, bazal membranlan selektif olarak
tutan bu hastaligin ¢ok genis bir yelpazede hastalik
grubu oldugunu gostermektedir. Bir bazal membran
hastalig1 olan ve lens On kapsiiliindeki defekt sonucu
olusan anterior lentikonus. AS ig¢in spesifik, tan1 koydu-
rucu goz bulgusudur. Hastaligin genetik olarak hetero-
jende gdstermesi sonucu okiiler bulgular degisik oranda
bulunmakta, bobrek hastaligi da degisik siddette seyre-
debilmektedir. Hastaligin genetik temellerinde varilan
noktalar diger bir¢ok goz hastaligina da 151k tutacak
diizeydedir.
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