Familial Dominant Druzenli Bir Olgu Sunumu

A Case of Familial Dominant Drusen
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OZET

SUMMARY

Amag: Familial dominant druzen (FDD) otozomal dominant
genetik gecis gdOsteren ve retina pigment epiteli
metabolizmasinda bozuklukla seyreden bir klinik tablodur.
Hastalik, siklikla hayatin ikinci ve Uginci dekadlar
arasinda asemptomatik olarak ortaya ¢ikmaktadir.

Yéntem: Bu calismada, FDD tanisi alan bir olgunun klinik
bulgulari, karakteristik &zellikleri ve tani kriterleri incelendi.

Anahatar Kelimeler: Druzen, familial dominant druzen.

Purpase: Familial dominant drusen (FDD) is an autosomal
dominant inherited disorder, which is related to metabolic
disorder in retinal pigment epithelium. It usually onset
asymptomatic during the second to third decades.

Methods: In this report, we discussed clinical features,
diagnosis and characteristic findings in a cases of familial
dominant drusen.
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GiRiS

Familial  dominant druzen (FDD) degisken
penetrasyonlarla otozomal dominant gecis géstermekte ve
genellikle hayatin ikinci ve Ucinci dekadlarn arasinda
asemptomatik olarak ortaya cikmaktadir'. Hastaligin
degisik fenotipik &zelliklerinden dolayr literatirde;
Doyne'nin bal petegi distrofisi, malattia leventinese ve
guttate choroiditis gibi degisik isimlerle adlandinlmighr?.
Hastalarda retina pigment epitelinde (RPE) dogustan
metabolik hasar bulundugu ve bunun sonucunda
metabolik yikim Grinlerinin RPE basal membrani ile Bruch
membrani i¢ kollajendz tabakasi arasinda birikmesiyle
hastaligin ortaya cikhigi disintlmektedir®. Hastalarin
kicuk bir bsliminde makiler dejenerasyon gelisse de
prognoz genellikle iyi seyretmektedirt.

Bu makalede FDD saptanan bir olgunun klinik
dzellikleri ve ayirici tanisi literatir bilgileri 151§inda
irdelenmistir.

OoLGuU

Yirmi yedi yasindaki bayan hasta, yakalagik bir
yildan beri her iki gézde yanma, kasinti ve sulanma
sikayeti ile poliklinigimize  basvurdu. Hastanin
anamnezinden herhangi bir sistemik hastaliginin
olmadigi &égrenildi. Gérme keskinlikleri her iki gézde -
0.75 myop refraksiyon tashihi ile 10/10 seviyesinde
dlculdi.  Hastanin  biyomikroskopik muayenesinde,
konjonktival damarlarda dilatasyon ve st tarsal
konjonktivada yaygin papillalar saptandi. Géz i

basinclari ve okiler motilite muayenesi normal olarak
degerlendirildi. Oftalmoskopik muayenede; her iki gézde,
derin retina katlarinda veya RPE'de, makila ve
paramakiler bélgede daha yogun olan, degisik
buyukliokte, cok sayida, yuvarlak, gri-sari renkte lezyonlar
saptandi  (Resimla-2a). Bu lezyonlarin  makila
temporalinde biraraya gelerek bal petegi gérinimine
birindikleri (Resim1a-2a) ve optik disk nasalinde de yer
aldiklar gézlendi (Resim 3a). Vitreus, retina damarlar ve
optik sinir normal olarak izlendi. Ishihara testi ile yapilan
renk gérme muayenesi, gérme alani (Octopus) ve
elektroretinografi (ERG) testi normal olarak degerlendirildi.
Fléresein anjiografide (FA); her iki gézde, erken arteriyal
evreden itibaren baslayan, makila ve makila
temporalinde daha yogun olmak Gzere, tim retinada RPE
seviyesinde, yuvarlak, hiperfléresans alanlar gézlendi
(Resim 1b-2b-3b).

Hastanin ulagilabilen aile bireylerinin yapilan géz
muayenesinde; annesi ve 12 yasindaki erkek kardesinin
klinik &zellikleri ve muayene bulgular normal olarak
saptanirken, 59 yasindaki babanin gérme keskinligi sag
gozde 0.8 ve sol gézde 0.9 seviyesinde saptandi. Olgunun
babasinin fundus muayenesinde; her iki gézde, makila
Ust yanisinda daha yaygin yerlesen ve optik disk nasaline
kadar uzanan druzen saptandi (Resim 4-5). Olgumuzun
aile hikayesi, klinik ve muayene bulgular degerlendirilerek
familial dominant druzen teshisi konularak herhangi bir
tedavi uygulanmadi. Yaklagik iki yil takip sonucunda,
hastanin klinik ve muayene bulgularinda herhangi bir
degisiklik saptanmad.
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Resim 3a: Olgunun optik disk nasalinde de yer alan yaygin druzen.

TARTISMA

Druzen ve makiler dejenerasyonlarin kalitimsal
gecisi 1875 yilinda Hutchison ve ark. tarafindan
tanimlanmigtir®. FDD ilk kez 1899 yilinda Doyne
tarafindan "honeycomb choroiditis" (bal petegi koroiditi)
adi altinda yayinlanmigtir®.  Hastaligin  otozomal
dominant gecis gésterdigi ve 2. kromozomun kisa kolu
Uzerinde yer alan genetik bir bozukluktan kaynaklandig
bildirilmistiré.

FDD'li hastalarin RPE'inde dogustan metabolik bir
bozukluk oldugu ve bunun sonucunda RPE metabolik
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Resim1b-2b-3b: Olgunun FA'sinda RPE'de genis atrofik alanlar ve klinik olarak gézlenenden daha fazla sayida ve daha yaygin druzen.

ytkim Urgnlerinin, RPE bazal membrani ile Bruch
membrani ic kollajendz tabakasi arasinda biriktigi ve
boylece hastaligin ortaya ¢ikhigr disintlmektedir’.
Baska bir hipotezde ise, hiicreler arasi matrix proteini veya
yapisal proteinlerde dogustan bozuklugun mevcut oldugu
ve bunun sonucunda anormal bazal membran geliserek
hastaliga neden oldugu 6ne surilmistir®. Yapilan
histopatolojik calismalarda, RPE ile Bruch membraninin
kollajendz tabakasi arasinda eozinofilik materyal birikimi
gosterilmistir’. Ayrica koroid ve néral retinanin hastaligin
erken dénemlerine kadar normal kaldigi, gec dénemlerde
ise bu yapilarda atrofi gelisebilecegi bildirilmigtir’?.

Hastalik hayatin ikinci ve Gginct dekadlar arasinda
asemptomatik olarak ortaya cikmaktadir. Hastalarin
fundus muayenesinde, olgumuzda da gézlendigi gibi her
iki gozde, siklikla simetrik dagilim gésteren, cok sayida,
derin yerlesimli, farkli buyiklok ve sekillerde sar druzen
gérilor. FDD'de gérilen druzenin dagilimi yasa bagh
makila dejenerasyonunda gérilen druzenden farkli olarak
makila &tesine kadar uzanmakta ve optik disk nazaline
yerlegsmis druzenin gérilmesi ile FDD igin teshis koydurucu
dzellik tagimaktadirt®. Olgumuzda druzenin dagilimi
makila &tesine ve optik disk nazaline kadar uzanmaktadir
(Resim 3a-3b). Yaygin druzenin siklikla otozomal
dominant gecis gdsterdigi tanimlanmakla beraber anlamli
bir aile hikayesinin alinmasi genellikle mUmkin
olmamaktadir®. Cinki etkilenen bireyler orta yasa kadar
teshis edilememekte ve diger etkilenen aile bireyleri ise cok
yash veya 6lmis olmaktadir®. Olgumuzun aile yapisi da
bu o&zellikleri géstermekteydi. Ancak olgumuza ve aile
bireylerine genetik analiz yapilamamasi calismamizin
eksik kismini olusturmaktadir.

FDD'nin ayirncr tanisinda disinilmesi gereken en
dnemli hastalik yasa bagh makila dejenerasyonudur.
FDD'de genetik ve aile hikayesi yanisira, druzen erken
yasta (20-30 vyas) ortaya ¢ikmakta, fundusta farkh
dagiim géstermekte (druzen fundusun nasal yarisinda da
yer almakta) ve daha erkan yaslarda (50-55 yas) gérme
kaybina yol acmaktadir. Ayirici tanmida disinilmesi
gereken diger bir hastalik da fundus flavimakilatusdur.
FDD'deki retinal lezyonlar, fundus flavimakulatusda
gorilenlere gére daha acik renkte ve daha keskin sinirli
dzellik  goéstermektedir.  FDD  ile  karnsabilecek
hastaliklardan biri olan Sorsby'nin  psédo-inflamatuvar
makiler distrofisinde ise arkadlar boyunca ve disk nasaline
yerlesen confluent druzen mevcut olup erken dénemde
koroid neovaskilarizasyonu ve exudatif makilopati
gelismektedir. FDD'li hastalarin  kictk bir bsliminde
makiler dejenerasyon gelisse de prognoz genellikle iyi
seyretmektedirt®.

Hastalarin FFA'larinda RPE'de genis atrofik alanlar
mevcut olup olgumuzda da gézlendigi gibi (Resim 1a-2a-
3a), klinik olarak gézlenenden daha fazla sayida ve daha
yaygin druzen gdzlenmektedir®. ilerlemis vakalarin gérme
alaninda santral skotom gérilebilin. ERG normal olarak
saptanirken, elektrookilografi (EOG) hastaligin baslan-
gicinda normal ilerleyen dénemlerde makiler tutulum
derecesine gdre anormal degisiklikler géstermektedird®.

Sonug olarak; FDD'de druzen siklikla daginik
yerlesim g&sterip, foveay! belirgin olarak etkilemedigi icin
gérme prognozu iyi bir seyir géstermektedir. Hastalarin
kicik bir béluminde koroid neovaskiler membran ve
makiler dejenerasyon gelisebileceginden bu hastalarin
duzenli araliklarla takibi ve aile fertlerinin de incelenmesi

Resim 4-5: Olgunun babasinin sag ve sol géz makilasinda druzen gosteren renkli fundus fotograflari..
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gerekir.
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