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OZET

Elektrofizyolojik incelemeler genel olarak sinir ve kas hiicrelerindeki elektrik yiiklerinin hiicrede dagilma prensiplerine ve
bu hiicrelerin farkli kosullardaki davranis bigimlerindeki degisiklikler degerlendirilerek yapilir. Okiiler elektrofizyolojide
en yaygin kullanilan yontemlere agirlik verilerek hazirlanmis olan bu makalede, okiiler elektrofizyolojideki temel
incelemelerin prensipleri ve elektrodiagnostik birimimizde incelenen hastalardan elde edilen bazi 6rnekler tartisilmistir.
Anahtar Kelimeler: Elektrofizyoloji, membran potansiyeli, hiperpolarizasyon, depolarizasyon.

ABSTRACT

Electrophysiological examinations in general are made based upon the principles of distribution of electric charges in
nerve and muscle cells and the changes in their behaviour in different conditions. Emphasizing on the most widely used
tests in ocular electrophysiology in this article, the principles of basic investigations in ocular electrophysiology and some
examples obtained from the patients examined in our electrodiagnostic unit are discussed.

Key Words: Electrophysiology, membrane potential, hyperpolarisation, depolarisation.

TEMEL HUCRE FiZYOLOJiSI

Farkli konsantrasyonlarda iyonlara sahip iki ¢ozelti, iyon ge-
¢isine engel olacak bir membranla ayrilirsa, iki ¢6zelti arasinda
bir elektrik potansiyeli olusur. Soliisyonlarin ¢ogunda iyonlar
karsit kutup iyonlariyla beraber bulunurlar ve bu nedenle so-
lisyonun kendisinde net bir potansiyel olugsmaz. Eger farkli
konsantrasyondaki iki soliisyon bazi iyonlarin gegisine olanak
saglayip digerlerini gegirmeyen bir membranla ayrilirsa, gece-
bilen iyonlar diffiizyonla esit ama zit polaritede bir potansiyel
farki olustururlar. Canli hiicrelerdeki bu farkli soliisyonlara 6r-
nek, hiicre i¢i ve hiicre dis1 ortamlardir. Hiicre i¢ini digindan
ayiran membran yar1 gecirgendir. Hiicre i¢inde yer alan pro-
tein ve amino asitler (hiicre elemanlar1) biyiik yapili ve daha
¢ok negatif yiiklii anyonik yapida molekiillerdir ve hiicre zarimi
agamazlar. Ozellikle sinir ve kas hiicreleri potasyum iyonlari-
na kars1 goreceli olarak gecirgendir ve hiicre disina potasyum
iyonlar: sizarken, hiicre i¢inin negatif yiikii hiicre digina kiyasla
da da artar. Bu negatiflik membran istirahat potansiyeli olarak
tanimlanir ve tipik olarak -50 milivolt (mV) kadardir. Biitiin
hiicreler metabolik faaliyetleri i¢in bu biyoelektrik potansiyel-
lerini kullanirlar. Sinir hiicreleri ise ilaveten fizyolojik fonksi-
yonlarini gerceklestirebilmek icin biyoelektrik potansiyellerini
farkl sekillerde degistirebilirler. Ornegin optik sinir ile amak-
rin hiicrelerin bir kismi miyelinli olup aksiyon potansiyelleri
olustururken, diger sinir hiicreleri miyelinsizdir ve uyarildikla-
rinda membran potansiyeli veya sekonder reseptor potansiyeli

olusturarak sinyal iletimi yaparlar. Fotoreseptorlerde biyoelekt-
rik sinyaller karanlik ve aydinlik ortamlarda degisiklik goster-
diklerinden farkli etkinliklere sebep olurlar.

ELEKTROOKULOGRAFI (EOG)

Fotoreseptorlerde sodyum kanali olan ¢cGMP, karanlikta
aciktir ve sodyum iyonlar1 bu kanaldan girerek hiicreyi de-
polarize eder ve membran istirahat potansiyeli giderek azalir
(6rnegin -50 mV'dan -40 mV’a diiser). Bu azalma karanlik
¢okmesi olarak adlandirilir (dark trough=DT) ve 10-15 daki-
kada en diisiik seviyeye iner (karanlik adaptasyonuna devam
edilirse hiicre i¢i dengelerin kurulmas: ve adaptasyon sonucu
1-2 saat sonra voltajda tekrar yiikselmeler goriliir). Isik etki-
siyle kapanan kanallar sodyum iyonlar: gegisine engel olur-
ken, potasyum iyonlarinin hiicre digina sizmasina bagh olarak
hiicre i¢i hiperpolarize olur ve voltaj yiikselir. Bu yilikselme 151k
yiikselmesi olarak adlandirilir (light peak=LP) ve yine 10-15
dakikada en yiiksek seviyeye ¢ikar (aydinlik adaptasyonuna
devam edilirse hiicre i¢i dengelerin kurulmas: ve adaptasyon
sonucu bir siire sonra voltajda azalma olusur). LP/DT oram
Arden indeksi (Al) olarak tanimlanir ve fotoreseptérlerle re-
tina pigment epiteli seviyesindeki patolojilerde bu oran 1.8’in
altina iner."’ Retinanin negatif, korneanin da retinaya kiyasla
polaritesinin pozitif olmasi nedeniyle goz kiiresi duragan halde
dipol ozelligi tagir. Sekil 1'de retina ile kornea arasindaki sta-
tik potansiyel farkinin bir dipol ekseninde zit yonlerde ve esit
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Sekil 1. Retinadaki membran istirahat potansiyelinin polaritesi goz kiiresinin ha-
reketiyle donme istikametine gore yer degistirir (dipol momenti).
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Sekil 2. Normal EOGde Arden indeksi (Al) %180’in iizerindedir (iist). Allta
Al %180’in altinda olan subnormal-patolojik EOG. Best hastaliinda Arden
indeksinin %150’nin altinda olmasi ancak flas ERG'nin etkilenmemesi tipiktir.
%120’nin altimdaki indeksler yitik degerlendirilir.

acilarla hareketiyle dl¢iilmesi gosterilmistir. EOG’nin temelini
olusturan bu yéntem, 30 derecelik horizontal goz hareketleri
yaptirilarak gerceklestirilir. Vertikal hareketler ve diger uygu-

lamalarda da kullanilabilirse de genel stardardizasyon pren-
sipleri horizontal hareketler i¢cin tanimlanmigtir. EOG temel
olarak fotoreseptorler ile retina pigment epitel dokusu ve bu
iki olusumun birlesimindeki fonksiyonlar: yansitir. Best, Star-
gardt, kelebek patern distrofisi, toksik haller (siderosis, ilaclar),
ilerleme gostermeyen gece korliigii (Tip 1: Xe bagh gegiste) ve
klorokin toksisitesinde kullanilabilir.”* Sekil 2de normal ve
subnormal-patolojik EOG traseleri goriilmektedir. Karanlik ve
aydinlik ortamlarda degisen membran istirahat potansiyeli re-
tinanin yavas potansiyel degisimini gostermektedir. Potansiyel
seviyeleri yitik seviyeler hari¢ ¢cok 6nemli olmamakla beraber,
aydinlik ve karanlik potansiyelleri arasindaki oran énemlidir.
Voltaj dl¢limleri hiicre icinden yapilamadigindan, mV seviye-
sindeki degerler hiicre digindan 6l¢iildiigtinde mikrovolt (uV)
seviyesinde alinabilmektedir.

ELEKTRORETINOGRAFI (ERG)

Retinanin 1s1ikla uyarilmasi durumunda ise néral ve destek
hiicrelerde hizli potansiyel degisimleri ortaya ¢ikar. Kuvvetli bir
151k flagi ile yapilan uyarida (flas ERG) erken reseptor potansi-
yeli (ERP) pozitif R1 dalgast (Lumirodopsin-metarodopsin I
doniisiimit) ve negatif R2 dalgasi (Meta I-metarodopsin II d6-
niisimii) rod, kon ve dis fotoreseptor tabakadan kaynaklanan
“a” dalgasi, Miiller hiicreleri ve bipolar hiicrelerin (on-bipolar)
hakimiyetinde i¢ retinadan kaynaklanan “b” dalgas1 ve retina
pigment epiteli ve fotoreseptorlerden kaynaklanan “c” dalgasi
izlenir. ERP zaman aralig1 ¢ok kii¢iik oldugundan bazen tra-
selerde diiz dikey ¢izgi olarak da goriilebilir. “a” dalgasi fotore-
septorlerdeki sodyum iyonu girisinin kapanmasi, “b” dalgasi da
bipolar hiicrelerin depolarizasyonu sonucu ekstraseliiler potas-
yum iyonlarinin artarak transretinal bir akim yaratmasindan
kaynaklanir. Bu transretinal akim da radyal yerlesimli Miiller
hiicrelerini depolarize etmektedir, $ekil 3.
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Sekil 3. ERG trasesi ve kaynaklandigi retina bolgeleri.

ERG retinadaki bozuklugun teshis ve prognozunda, retini-
tis pigmentoza, diabetik retinopati, retina dekolmanyi, vaskiiler

retina lezyonlari, toksik ve yetmezlik durumlarinda, fundusun
goriilemedigi olgularda retina fonksiyonunu arastirmada, kor-

92 Giindiiz MK, Er E. Okiiler Elektrofizyolojik Incelemeler. Giincel Retina 2017;1(1):91-96.




CURRENT RETINA - GUNCEL RETINA

1_Dwrk Aagted 0.01 CRG (GF)

16 S g (0 Lea Ve
¥
A 4
NG| /f”\\\{
/
/
Vad in
1
® » MEmaan
ey wn 2 3
e -l b
LT "io o
na ns e
3_Dark Asagted )8 ERG (GF)
Vol By L o LAl Le EVE
[ A
| rlm\
b | o1 N |I
' | ——
T/ N\ /
\ W
| | \
| ' 4 ] ¢ T b
e .32 1 Y TGN 101N
R el - peal .. b -
L1 nor " r B 1=
e ner ase g 1) i
3_Osrk Adapted 4.6 ERG (GF)
0 By R e i Lo e
%
ﬁ"\‘ >
f =t - \ | ./\
N Y
pe |
| | —vt\ J
\ [ \ {
\ | \ 4
14 ¥
. '.’ L] 76 b
g & el o poal LRl e
1R "e - ST P
na L1 - R e
4_Dork Asagtesd 30 Oacilatiry Potestial £ R0 [GF)
HO?P‘! L LA v
3
..._..-r"'“ q"{;“.-'-—_._mm. A ../—‘/\_:\1;'"( \Mfw'wi
\ ) R
{ \
» =
» 1 0 Beaitne
Chaens Pijes} Adjea) Fijea] Wimal Filea] 08 o o T
Lt “h i Dy ns . M T - Iy =
14 " e »ny e a0 Bh%wn B I e
L2 23 Far i
§_Light Adagted 3.0 ERG (OF)
08 SO e g e vy
"
L "
/ \\-f\ W /
S SOt 7
\
» 1
L W Beaitin
Ny " F 0 20
B O3 R
e ns "5 0 agr iy
i L) »un - N
&_Light Adapted 1.0 Ficher 300 ERO (GF)
0 Doy By DV Lenive
-
f ¥ f A , o
h h A

.’\ I\ \ " i | ‘
A A AN AR W
\\_/‘ \:) ./ '\,fl '\_/ \:y; I'\/’J "\_/’ &

T ity
ol o] w o 3 e kg
my 11 5y R
103 o - By
"ay e o B3

nea opasiteleri, yogun katarakt ve vitreus hemorajisi gibi du-
rumlarda kullanilir."”) Sekil 4de solda standart protokolla elde
edilen (karanliga adapte gozde zayif, orta ve kuvvetli 151k flagt
ile aydinliga adapte gozde orta siddette flagla) cevaplar goriil-
mektedir. Kullanilan elektrot 6zelligine bagl olarak genlikler-
de kiiciik degisiklikler olabilirse de, kayit teknik ve protokolu
uygulandig: takdirde dalga morfolojileri ve latans ozellikleri
degismez. Normal kabul edilen degerlerden yasa ve diger fak-
torlere bagli hafif sapmalar olabilir.*”’ Retina i¢ katlarindan
kaynaklanan “b” dalgas: genlik olarak fotoreseptorlerdeki fo-

« »

totrandiitksiyondan kaynaklanan “a” dalgasindan biiyiik olma-
lidir. Sekil 4de solda normal ERG, sagda “b/a” oraninin birden
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olan incelemedir.

Sekil 4. Cok zayif siddetteki 151k fotore-
septor membranina minimal degisiklikler
yapar. Bu degisiklik fotoreseptoriin ilettigi
voltaj ve salgiladigi mediyatorleri tetikle-
mesine karsin fotoreseptirde belirgin bir
membran potansiyel degisikligine sebep
olamadigindan “a” dalgas: trasede goriil-
mez (sol ve sagdaki iist traseler). Isik sid-
detinin artmasiyla beraber hem ‘a” dalgasi
hem de “b” dalgasimin ¢ikan kolu iizerinde
ossilatuar potansiyeller (OP) belirginlesir.
OP’lerin ¢ikmamas: diabetik retinopati
gibi retinamn ileri derecede hipoksik hat-
ta anoksik olabilecegi bir durumda oldu-
gunu gosterebildigi gibi retinamn kalitsal
distrofilerinde de OP’ler goriilmeyebilir.
Maksimal cevap genliginin genelde rod ve
kon cevaplarinin her birinden daha yiiksek
olmast beklenir. Rod distrofileri konlari,
kon distrofileri de rodlar: etkiler (sagdaki
traselerde oldugu gibi biitiin parametreler
de etkilenebilir).

kiigiik (negatif ERG) oldugu konjenital retinosizisli bir olgu-
nun traseleri goriilmektedir. llerleme gdstermeyen kalitsal gece
korligiinde ve genel olarak retina distrofilerinde de maksimal
cevapta goriilebilecek negatif ERG, genlik voltaji ne olursa ol-
sun patolojik olarak degerlendirilmelidir. Rod, maksimal ve
OP’lerin patolojik oldugu ilerleme gostermeyen gece korliigiin-
de kon ve fliker cevaplar1 normal veya normale yakindir. Tam
akromatopside ise genellikle rod, maksimal ve OP’ler normal,
kon ve fliker cevaplar yitiktir."**) Genlik degerleri incelenirken
cevaplarin ortaya ¢ikis siirelerinin de degerlendirilmesi gerekir.
Okiiler elektrofizyolojide ERG tanisal degeri olarak en 6nemli
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PATERN (DESEN) ELEKTRORETINOGRAFI
(PERG)

Makiila ve optik sinir basi
patolojilerini  degerlendir-
mek icin belli bir diizende
hareket eden, rengi ve kont-
rast oranlar1 degistirilebi-
len dama tahtast geklinde
uyaranlar kullanilarak elde
edilen cevaba PERG denir,
Sekil 5. Uyaranin frekansi-
na ve siiresine bagl olarak
gecici ve duragan cevaplar
elde edilir. P50 olarak adlan-
dirilan ve 50 milisaniye (ms)
civarinda ortaya ¢ikan pozi-
tif komponent makiila fonk-
siyonunu, N95 olarak ad-
landirilan ve 95 ms civarinda ortaya ¢ikan negatif komponent
optik sinir bagi fonksiyonunu yansitir. Sekil 6da solda normal
PERG, sagda psodotiimor serebri nedeniyle papil stazi olan bir
olgudaki patolojik PERG goriilmektedir. Optik noropatilerde
ve glokomda kullanilabilir ama demyelinizasyon yapan hasta-
liklarda belirti vermeyebilir.

Gegici cevaplar
Iz.s uv

Duragan cevap

0 100 200 300 400 S00 ms

Sekil 5. Diisiik frekansh uyarilar (2-7 Hz)
gesici cevap olustururken, yiiksek fre-
kanslt uyarilar (8 Hz ve iizeri) duragan
siniizoidal cevaplar olusturur.

MULTIiFOKAL ELEKTRORETINOGRAFI
(MFERG)

Gorme alanini kiigiik bolgelerde degerlendirebilmek multi-
fokal elektroretinografi (mfERG) ve multifokal gorsel uyariya
kortikal cevap (mfVEP) ile yapilabilir."”’ Bu yontemle retina-
nin duyarlilis ve algisi, noktasal ve bélgesel olarak incelene-
bilir. mfERG iki farkli yanit komponenti icermektedir: Birinci
Kernel cevabr odaksal bir uyariya ortalama retinal yanittir ve
en dis retinal tabakadan, 6zellikle bipolar hiicrelerden kaynak-
lanir. Tkinci Kernel cevap ise iki ardigik flas arasindaki temporal
interaktiviteden olusur ve retinada daha kompleks nonlineer
bir aktiviteyi gosterir.10 Lokal retina cevaplarinin 6l¢iilebildigi
bu yontemde 250 farkli nokta 30 derecelik bir alanda tarana-
bilmekte ve sinyal-giiriiltii oranlar1 esitlenebilmektedir. Uyar:
i¢in kullanilan hekzagon sekiller merkezde periferdekilerden
daha kiigiiktiir. Uyarilar karanlik ve aydinlik bolgeler seklinde
rasgele verilir ve maksimum uzunlukta sekanslar (m-sekans)
olarak tanimlanirlar. Olusan dalga sekli flas ERG’ye benzer
ve ilk olarak negatif bir dalga (N1) ve daha sonra pozitif bir

1_Pamern ERG (W) _Pamern ERG (M)

[
Leh By 3

dalga (P1) ve takiben negatif bir dalga (N2) olugur. Retinitis
pigmentoza, retina arter dal tikanikligi, fundus flavimakiilatus
ve Stargardt hastaliginda, yasa bagli makiila dejenerasyonunda,
hidroksiklorokin ve etambutol toksisitesi ve glokoma bagli reti-
na defektlerinin degerlendirmesinde kullanilabilir. Sekil 7de 61
noktadan elde edilen mfERG goriilmektedir. En ortadaki trase
merkez olarak alindiginda bunun etrafindaki traseler merkez
ile 10 derece arasi, etrafindakiler 10 derecede, bunun etrafi 10

Sekil 7. Normal mfERG. P1 genlikleri santralde diisiik olursa makiila patoloji-
leri diisiiniilmelidir. Best hastaliginda tepe genliklerinde yasla beraber azalma,
latanslarda uzama olur. Bu bulgular makiiler bolgede azalmus fotoreseptor has-
sasiyetini gosterir.

ile 20 derece ve en dis kisim 20 ile 30 derece arasindaki aktivite-
yi gosterir. Voltaj degerleri nanovolt (nV) olarak 6l¢iiliir.

FLAS, DESEN, MULTIFOKAL GORSEL
UYARIYA KORTIKAL CEVAP (VECR veya VEP)

VEP optik sinir bas1 ve oksipital korteks arasindaki fonksi-
yonu yansitir, Sekil 8. Flag uyarimi yapildiginda seklin sol st
tarafinda goriildugi gibi yaklagik 100 ms civarinda primer bir
cevap elde edilir ve degerlendirmelerde bu cevabin latans ve
genliklerine bakilir. Seklin sag {ist tarafinda normal bir flag
VEP (FVEP) trasesi gorillmektedir. Illiiminasyona olan cevabin
kaydedildigi FVEP’te, genlik patolojisi ganglion hiicreleri pa-
tolojisinden, latans uzamasi ise optik sinir patolojisinden kay-
naklanir. Ortada belli bir diizende desen hareketiyle elde edilen
normal bir patern VEP (PVEP) goriilmektedir. Seklin sol alt

Sekil 6. Normal bir PERG kaydinda

i o o ol e N35-P50 genligi, veya N35 ¢ikmamissa
4l ‘ izoelektrik hat-P50 genligi, N35’in bulun-
/ A\ A f //\) ‘ — i dugu genlik seviyesi ile N95 arasindaki
1 \ AN \y \ "’W\,\:, AR AR genlikten veya izoelektrik hat-N95 genli-
\,\r,'lw ginden kiigiiktiir. P50’nin 1.5 uV, N95’in 2
\‘\ uVidan az olmas: patolojiktir.
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tarafinda degisik boyuttaki uyaranlar, sag altta ise 60 noktanin
uyarilmasi sonucu elde edilen multifokal VEP (mfVEP) trase-
leri goriilmektedir. mfERG gibi voltaj degerleri nanovolt (nV)
olarak 6lgiiliir. Desen, boyut ve kontrastin azaltilmasiyla santral
sinir sistemini tutan hastaliklarda dalga morfolojileri patolojik
hale gelmektedir, Sekil 9. Ustte normal bir trase, ortada genligi
normal sinirlarda ancak azalmig ve latans uzamis, sonda ise de-
1_Pattorn-VEP 1,0 dog (M)
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Sekil 8. Ustte flas VEP, ortada desen VEP

iy "% " vealtta mfVEP. Bir yagin altinda flas VEP

latans ve genlik kriterleri ¢ok fazla gegerli

. degildir. Cevap olup olmadigina bakilir ve
L 2

— bir yasindan sonra tekrar edilmelidir.
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sen boyutunun kiiciiltiilmesiyle elde edilen ve ortadaki trase ile
ayni hastadan kaydedilen patolojik PVEP goriilmektedir ($ekil
6daki sag trase gibi psodotiimor serebri nedeniyle papil stazi
olan hastadan kaydedilmistir). izah edilemeyen gérme kaybu,
optik nevrit, multipl skleroz, kompressif optik sinir lezyonlari,
kortikal korlitk, ambliyopi ve glokomda gerek tani gerekse iz-
lem siirecinde kullanilir."?
2_Pattern-VEP 15 min (M)
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Sekil 9. Patolojik desen VEP. Genlik diisiikliigii ve/veya latans uzamasi patolojik
olarak degerlendirilmelidir. Desen kontrasti ve/veya boyutunun kiiciiltiilmesiyle
patoloji daha belirgin ortaya cikmaktadir. Ustteki trasedeki patoloji, desen boyu-
tu kiigiiltiilerek elde edilen trasede (alt) daha belirgindir.
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DiIGER YONTEMLER

Standart uygulamalar disinda goz hareketlerinin objek-
tif olarak tayin edilebilmesi elektronistagmografi (ENG) ile
yapilir. ENGde fiksasyon odag, sakkadik hareketler, izleyis
g0z hareketleri ve optokinetik nistagmus olgiilebilir. ERG ve
PERGde degisik kromatik uyaranlar ve frekanslar kullanilarak
ozel incelemeler, gérme alanimin farkl iki bolgesinden uya-
rimla multifrekans VEP ve tarama VEP (sweep VEP) yontemi
ile gorme keskinliginin hizli bir sekilde belirlenmesi yapilabi-
lir. Sweep VEP ile duragan bir desen degisim uyarisi, degisik
uzaysal frekanslarda verilerek 6lgiilebilir bir cevapi tetikleyen
en kiigiik desen ebadindan gérme keskinliginin hangi seviye-
de oldugu belirlenebilir.""”’ Ozellikle temaruz durumlarinda ve
kiigiik gocuklarda gergek gorme keskinliginin belirlenmesinde
kullanilir. Ayrica ERG uygulamalarinda oldugu gibi uyaranin
boyut, frekans ve kromatik 6zellikleri degistirilerek farkli VEP
yontemleri de uygulanabilir.
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