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OZET

Gilles de la Tourette Sendromu (GTS), motor veya vokal tikler ile
karakterize noropsikiyatrik gelisimsel bir hastaliktr.  Vakalarin
oftalmolojik muayenelerinde goz yapilarinda herhangi bir degisiklige
rastlanmaz. Gorme alant degerlendirmelerinde, merkezi gérme alan
hassasiyetinde azalma gozlemlenir. Bu popiilasyonun gorme islevleri
lizerine yiiriitillen az miktarda calisma olmasi nedeniyle bu olgu
sunumunun amact, gorme sikayetleri olmayan bir GTS hastasinin
ikinci diizey goriis icin kontrast duyarliliginda énemli degisiklikler
oldugunu gostermektir. Bu azalma, beyaz giiriiltii tastyicisiyla test
edilen tiim uzay frekanslarindaki kontrast duyarlilifi élciimlerinde
gozlemlenmistir. Pembe giiriiltii tastyicili birinci ve ikinci diizeyde
uyaricilarda ortalama kontrast duyarliligi normal bulunmustur. Birgok
lokal parlaklik bileseninin rol oynadigt ve dolayisiyla lokal ve lateral
inhibisyona dayanan beyaz giiriiltii tastyicilt ikinci diizey kontrast
duyarliligs, spesifik goriintii isleme mekanizmalarinin etkilendigini
gostermektedir.

Anahtar Sézciikler: Tourette Sendromu, Kontrast Duyarliligt, Kontrast
Psikofizik Kanallari, Tkinci Diizey Alg

ABSTRACT
Case Report: Second-order Contrast Sensitivity in
Tourette Syndrome

Gilles de la Tourette Syndrome (GTS) is a neuropsychiatric developmental
disease, characterized by motor and vocal tics with no changes in the
ocular structures in the ophthalmological evaluations. The visual field
evaluations suggest a reduction in central visual field sensitivity. The
studies on visual function in this population is scarce. In this case report
we present a patient with GTS who has significant alterations in the
measure of contrast sensitivity for second order vision without any vision
complaints. This reduction occurred in the measure of contrast sensitivity
with a white noise carrier for practically all tested space frequencies.
The mean contrast sensitivity for first and second-order stimuli with a
pink-noise carrier was normal. The second order contrast sensitivity with
a white noise carrier is dependent on local and lateral inhibition since
it includes many local luminance components. The existence of this
sensitivity suggests that specific visual processing mechanisms are affected.

Keywords: Tourette Syndrome, Contrast Sensitivity, Contrast

Psychophysical Channels, Second-Order Perception

GIRIS
Gilles de la Tourette Sendromu (GTS) klinik 6zelligi tik ola-
rak adlandirilan ve viicudun tek veya birden fazla bsliimiinde
tekrarlayan ancak ritmik olmayan paternize stereotipik ha-
reketer gibi kontrol edilemeyen ¢oklu motor veya vokal da-
vranuglarla karakeerize noropsikiyatrik gelisimsel bir hastalikar.
En az 1 yil boyunca devam eden bu tikler 18 yasindan énce or-
taya ctkar (Dale 2017). Vokal ve motor tiklerin siddeti, sikligi,
degisimi ve lokalizasyonu bireylere dzgtidiir ve klinik spektrum
son derece karmagiktir. Gilles de la Tourette Sendromu 3:1
orantyla erkeklerde daha sik goriilmektedir (Cavanna ve ark.
2020). Kompiilsiyon ve motor tiklerin yani sira koprofonema

(uygunsuz sozlii jest ve ifadeler), ekofonema (jest ve ifadelerin
taklidi) ve diger sosyal agidan uygunsuz miistehcen olmayan
davranuslar da goriilmektedir (Cox ve ark. 2018).

Kortikal bolgede striatum adi verilen ve hareketleri kontrol
eden bir bazal ganglia bulunmaktadir. Bu bolge her ikisi de
dorsal striatumun bir pargasi olan kaudat ¢ekirdegin ve pu-
tamenin birlesim nokeasidir. Bu bélge Anterior perforated
substans ile anterior komissiir arasinda lokalizedir, islevsel
kontrollerden sorumludur ve bozulmus duyusal entegras-
yonu, motor planlamayi, yiiriitme ve 6dil sistemini yonetir
(Beste ve ark. 2016, Dale 2017). GTS vakalarinda goriilen
duyusal degisimler yeterince raporlanmamis olup ¢aligmalar
somatosensoriyel degisikliklere odaklanmisur. GTS hastalart
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stklikla motor hareketlerden 6nce gérme veya koku gibi diger
duyularda premonituar agiri hassasiyet bildirmekeedir (Beste
ve ark. 2016).

Klinik oftalmolojik degerlendirmelerde okiiler yapilarda
veya gorme keskinligi tanima 6lciimlerinde (Tadipinar ve
ark. 2001, Kovacich 2008) ve gérme alanindaki i1k algilama
olciimiinde (Whitefield ve ark. 1995, Enoch ve ark. 1989)
degisiklik saptanmamakta ve medikal-oftalmolojik agidan
normal olarak siniflandirilmakeadir. Ancak gorme keskinligi-
nin yani sira iglevsel gorsel algt 6lgtimlerinde farkli sonuglar
bulunmugtur.

Yapilan bir ¢alismada GTS’li yetiskinlerde ve ¢ocuklarda
renk tonu siralama gorevindeki kromatik ayirt etme diize-
yinde mavi-sar1 eksende azalma, yesil-kirmizi eksende nor-
mal ayirt etme diizeyi saptanmistir (Melun ve ark. 2001).
Yazarlar renk gorisiindeki degisikliklerle retinal dopamin
yolundaki degisiklikler arasinda bir iliski oldugunu 6ne
surmiiglerdir. Yz algist gibi diger gorme fonksiyonlar: da
TS’li hastalarda degismistir (Rae ve ark. 2018). Bu calis-
mada yazarlar Fonksiyonel Manyetik Rezonans él¢timiinde
yeterli amigdala aktivitesi ile korelasyon gostermenin yani
sira notr ve kizgin yiizlerin duygu algisinda bir fark saptama-
muglardir. Bununla birlikte yazarlar GTS siddeti ile insular
korteksin V1, V2, V4 ve V5/MT gorsel alanlariyla islevsel
baglant 6l¢timiiniin arasinda yiiksek bir pozitif korelasyon
bildirmiglerdir. Birka¢ caligma goérme sistemindeki islevsel
degisikliklerin hem basit duyusal islevler (V1 ve V2) hem de
karmagik islevlerde (V4 ve V5/MT) meydana gelebilecegini
gostermistir. Gérmedeki degisiklikler hastaligin patofizyolo-
jik mekanizmalarinin anlagilmasina yardimei olabilir. Bu ne-
denle bu ¢alismada GTS’li geng bir hastanin birinci ve ikinci
diizey parlaklik kontrastinin uzamsal kontrast duyarliliginin
degerlendirildigi bir vaka raporu sunulmaktadir. Bu dl¢tim-
lerin secilme nedeni patofizyolojik mekanizmalarin iyi ta-
nimlanmig olmasi ve birinci diizey kontrasta kargt duyarli-
ligin bagta V1 olmak tizere gérme yollarinin Magnoseliiler
ve Parvoseliller gruplarinin islenmesiyle iliskili olmasidir
(Campbell ve ark. 1968, Baker ve ark. 2001). Esrar kul-
lanicilarinda yapilan son ¢aligmalar birinci diizey kontrast
duyarliligindaki azalmanin glutamat ve GABA néronlart
da dahil olmak iizere glutamaterjik nérotransmisyondaki
bir bozulmadan kaynaklandigin gostermekeedir (Lalane ve
ark. 2017). Beyaz giiriiltii tastyicisiyla modiile edilen ikin-
ci dizey kontrast duyarlilik dl¢ctimleri V2 gorme alaninda
islenirken pembe giiriiltii tastyicisiyla modiile edilen ikinci
diizey kontrast duyarlilik 6l¢ctimleri V4 gérme alaninda is-
lenmektedir (Schofield ve ark. 2003, Callaway 2004, Yang
ve ark. 2019). Ayrica bu dl¢iimler Alzheimer hastaligi (Crow
ve ark. 2003), Duchenne Muskuler Distrofisi (Costa ve ark.
2005, Costa ve ark. 2011), mesleki civa buhari zehirlen-
mesi (Costa ve ark. 2008) ve Otizm Spektrum Bozuklugu
(Svetozarskiy 2019) gibi ¢esidi nérolojik ve psikiyatrik

hastaliklardaki spesifik degisiklikleri tespit etmeyi saglayan
etkili biyobelirteclerdir.

Somut bir érnek vermek gerekirse beyaz duvarli temiz bir
odada bir sivrisinegi bulmak kolay olacakur ancak Amazon
ormaninda bu sivrisinegi bulmak ¢ok daha zor olacakur.

Beyaz giiriileii ikili bir giirtiltiidiir; bu tiir giriilti Giretmek
icin (0,1,0) seklinde ifade edilebilecek bir fonksiyon iizerin-
den uyaran yaraulmalidir. Boylelikle yayin sinyali olmayan
bir televizyon ekraninda goriilene benzer bir goriinti olusur.
Bu giiriileii tiirit soz konusu oldugunda gorme sistemi diigiik
frekanslara karsi daha hassastir (0,5-1cpg). Pembe giiriiltii
tiretmek icin uyaran Fourier doniigiimiine tabi tutulur ve 1/f
dagilimi elde edilir. Bu durum giiriiltiiye dokulu bir yapi ka-
zandirir. Bu giiriled ciirii yliksek frekanslara (4-8cpg) karst
daha hassastir (Schofield ve ark. 2003).

OLGU
Hasta Oykiisii

Cocukluk ¢aginda Gilles de La Tourette Sendromu tanisi almig
ve psikoloji 6grencisi olan 20 yasindaki kadin hasta CMSM
reddettigi icin herhangi bir ila¢ kullanmamakta, gorme
keskinligi ve gorme alani normal olup oftalmik sikayetleri
yoktur. Yale Genel Tik Agirligini Degerlendirme Olgeginde
(YGTADO) mevcut motor ve vokal tikler say1, siklik, sidder,
karmagiklik ve engellenme olmak iizere 5 boyutta degerlendi-
rilip 0-5 arasinda puanlanmakrtadir. Bu sonuglar toplanarak
0-25 arasinda degisen ayr1 motor ve vokal tik siddeti skorla-
1t ve 0-50 arasinda degisen birlesik toplam tik siddeti skoru
elde edilir. 0-50 arasinda puanlanan bu 6l¢ek son haftada tikle
baglanuli yeti yitimini l¢mektedir.

Hastanin YGTADO 6lgeginde motor tik siddet skoru 13, vo-
kal tik siddet skoru 7, toplam tik siddeti 20 olarak tespit edil-
mistir. Hastanin bildirdigi bozukluk minimum diizey olarak
degerlendirilmistir. Onceki haftada bildirilen basit motor tik-
ler; goz kirpma, goz hareketleri, yiiz burusturma, agiz hareket-
leri, bas-el-omuz kol ve bacak hareketleri ve karin kaslarinin
kasilmasidir. Bildirilen kompleks motor tikler; yalnizca yazma
tikleri, viicudun biikiilmesi ve dondiiriilmesidir. Mevcut basit
fonik semptomlar ise ses ve giiriilcii ¢tkarmadir. Yakin zaman-

da kompleks semptom goriilmemistir.

Bu galisma Psikoloji Enstitiisii Insan Arastirmalart Etik Kurulu
tarafindan onaylanan Psikofiziksel Olgiimlerin Gelistirilmesi
Arastirma Projesine aittir (CAAE: 66767317.5.0000.5561).
Kaulimeidan bilgilendirilmis onam alinmistir. Calisma 1964
Helsinki Deklarasyonu ve sonraki giincellemelerine uygun
olarak yiirtitiilmiistiir. Caligma ayrica olgu sunumu kilavuz-
lart - CARE protokoliine (Gagnier ve ark. 2013, Riley ve ark.
2017) uygun olarak yiiriicilmistiir.
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Sekil 1. Deneyde sunulan uyaranlardan bir 6rnek. Ada, soldan saga sirastyla pembe giiriiltii tastyicili diisiik uzamsal frekans ve orta uzamsal frekans. B'de, beyaz
giiriiltii tastyicili diisiik uzamsal frekans ve orta uzamsal frekans; Cde, birinci diizey kontrast duyarliligr olan parlaklik gratingi ve tek tip gri arka plan.
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Sekil 2. Kontrast duyarlilig1 fonksiyon sonuglart. Gri alan normal aralik, kesikli siyah ¢izgi her bir uzamsal frekans i¢in ortalama kontrast duyarliligidir. “X” isaretli

siyah ¢izgi TS hastasinin sonucudur. Ada 1. diizey kontrast duyarlilig1 sonuglari; B'de beyaz giiriiltii tastyicili kontrast duyarliligt sonuglari ve C'de beyaz giiriiltit
tastytcili kontrast duyarliligs sonuglari yer almaktadir. Beyaz giiriiltii tagtyict kosulunda, neredeyse tiim uzamsal frekanslar normal sinirlarin alundadir.
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YONTEM

Beyaz giiriiltii ve pembe giiriiltii tagtyicilart araciligiyla kont-
rast modiilasyonu kullanarak hem 1. hem de 2. diizeyden
uyaranlari igeren g farkl stimiilasyon kosulu alunda parlak-
liga dayali uzamsal kontrast duyarliligs degerlendirilmistir. 1.
diizey dl¢iimii Parvoseliiler (8.0cpg) ve Magnoseliiler (0.5 ve
1.0cpg) fizyolojik yollariyla iliskili psikofiziksel uzamsal islev-
lerin incelenmesine olanak taniyan saf uyaranlari degerlendir-
meyi amaglamakrtadir (Niemeyer ve ark. 2017).

2. diizey 8lgtimleri iki tiire ayrilir: beyaz giiriiltiiyle taginan
uzamsal frekanslar (yiiksek frekansh bilesenlerden gelen para-
zitle) ve pembe giiriiltiiyle taginan uzamsal frekanslar (parazit
genligi uzamsal frekansla ters oranulidir). Bu uyaran kosul-
larinin 6nemli farks 2. diizey uyaranlarin esigin tizerinde bir
kontrast faktoriine ayarlanmis tastyicilara sahip olmasidir bu
da hassasiyetteki herhangi bir 2. diizey kaybin daha az tespit
edilebilir bir tagtyicinin sonucu olmadigin bilinmesini sagla-
maktadir (1. diizey kayip gibi) (Spiegel ve ark. 2016). Beyaz
giiriilti modiilasyonu agirliklt olarak V1 ve V2 alanlarinda
pembe giiriiltii modiilasyonu ise agirlikli olarak V4 alaninda
islenmektedir. Bu {i¢ uyaran arasindaki fark Sekil 2’de goste-
rilmistir. Ttim uyaranlar 60 cm’lik bir test mesafesinden 6”lik
bir gorsel acty1 kapsamaktadir.

Her ii¢ uyarim kosulunda da test edilen uzamsal frekanslar;
disiik frekanslar (0,5 cpd ve 1,0 cpd) orta frekanslar (2,0 cpd
4,0 cpd) ve yiiksek frekanslar (8,0 cpd) (goriis agist derecesi
bagina dongii) icermekteydi. Kontrast duyarliligi esikleri dog-
ru yanittan sonra kontrastta %12,5’lik azalma ve yanlis yanit-
tan sonra kontrastta %25’lik artis olacak sekilde asimetrik bir
kontrast degisikligini temel alan basit bir merdiven psikofizik
prosediirii (1up:1down) kullanilarak dl¢tilmiistiir. Dogru ya-
nitlar nihai kontrastun %74,7’sine kargilik gelmekeedir. Testler
dogrulanmis ve Sekil 1'deki gri alanlarda gosterilen geng ye-
tiskin popiilasyonu icin normal sinirlar tanimlanmugtir (bas-
kida). 1. diizey kontrast duyarlilig1 dlctimlerini 2. diizey 6l-
climleri takip etmis ve bu 6l¢timler ayn1 giin icinde binokiiler
gorils durumunda karanlik bir odada ol¢iimler arasinda 10
dakikalik bir dinlenme siiresiyle toplam 60 dakika olacak se-
kilde gerceklestirilmistir.

BULGULAR

Pembe giiriiltii tastyicust ile dlgiilen 1. diizey dletim ve 2. dii-
zey kontrast duyarliligi normal sinirlar icindeydi (Sekil 2A ve
2C). Ancak beyaz giiriilti tastyrcilt 2. diizey kontrast duyar-
lilig dletimlerinde diisiik (0,5 ve 1,0 cpd), orta (2,0 cpd) ve
yiiksek (8,0 cpd) uzamsal frekanslarda kontrast duyarliliginda
ciddi bir azalma gozlenmistir. Yalnizca 4 cpd’de beyaz giiriileii
tastyicist kullanilarak dlciilen kontrast duyarliligi kontrol gru-
bunun normal araligina ulasmisur. Bu sonuglar Sekil 2'de diiz
cizgi olarak gosterilmistir.
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TARTISMA

Bu olgu sunumu TS hastamizda pembe giiriiltii tastyicisty-
la normal, birinci ve ikinci diizey kontrast duyarliligs tespit
edildigini gostermekle beraber beyaz giiriiltii tastyicisiyla
ikinci diizey kontrast duyarliliginda spesifik bir azalma oldu-
gunu kanitlamugtr. Bireysel bir dl¢tim olmasina ragmen bu
popiilasyonda kontrast duyarliligi él¢timlerinin sonuglarini
bildiren ilk ¢aligmadir ancak gérsel bilginin isleyisinin daha
fazla aragtirilmasi gerektigine dikkat cekmektedir. Bu ¢aligma-
da elde edilen bulgular gorsel bilgi diizeninin belirli rollerini
vurgulamakta olup uzamsal gérme islevinin altnda yatan fiz-
yolojik siireglere 151k tutabilir.

Gormenin duyusal yonleri goz oniine alindiginda Gilles de la
Tourette Sendromlu hastalar gérme keskinligi de dahil olmak
tizere oftalmolojik olarak normal kabul edilmistir (Tadlipinar
ve ark. 2001, Kovacich 2008), ancak daha dnce yapilan bazt
islevsel caligmalarda hastalarin gorsel perimetrisinde degisik-
likler tespit edilmistir. Manuel gorsel perimetri lciimlerinin
kullanildigs bu ¢aligmalardan birinde (Enoch ve ark. 1989)
gorme alanlarinin merkez bélgelerinde gorme alaninin peri-
ferine kiyasla (gorme alaninin 30sinden fazlasi) 151k algilama
hassasiyetinin azaldig1 gosterilmigtir. Otomatik 8l¢iimlerin
kullanildig1 ve gorme alaninin 24°’lik merkezinde gerceklesti-
rilen bir bagka ¢alisgmada 12 GTS hastast ile 12 yas eslesmeli
kontroliin test sonuglart arasinda istatistiksel bir fark tespit
edilmemigtir. Bununla birlikte yazarlar GTS hastalarinda has-
sasiyetin ¢ogunlukla daha disiik oldugunu vurgulamiglardir

(Whitefield ve ark. 1995).

11 GTS hastasinda renk gorme renk algilama performansi-
nt degerlendirmek tizere tasarlanmig renk kapaklari siralama
gorevi Farnsworth-Munsell 100 hue kullanilarak degerlen-
dirilmistir (Melun ve ark. 2001). Puan verileri birbirine zit
kirmizi-yesil ve mavi-sari eksenlerinde diizenlenmigtir. Saglikls
kontrollerle karsilagtirildiginda mavi-sart ekseninde onemli
olciide daha yiiksek puanlar (renk siralamasinda daha diisitk
performans) elde edilmigtir. Yazarlar Parkinson hastalarinda
elde edilen bazi sonuglara dayanarak bu bulgularin renk gor-
meyi diizenleyen retinal dopaminerjik mekanizmalara baglt
oldugu sonucuna varmuglardir. Ancak yukaridaki sonug tek
basina durumu acgiklamaya yetmemektedir zira dopamin
ganglion hiicre diizeyinde retinanin yapisinda 6nemli bir role
sahip olsa da birincil ON-OFF mekanizmas: glisinerjik ve
glutamaterjik sistemlerce kontrol edilen bipolar hiicre diize-
yinde gerceklesmektedir (Beaudoin ve ark. 2008, Brandies ve
ark. 2008, Archibald ve ark. 2009).

Calismamizda pembe giiriiltii tagtyicisina gomiilmis 1. diizey
ve 2. diizey kontrast duyarlilik 6l¢iimlerinden normal sonug-
lar elde edilmistir. Ancak beyaz giiriiltii tagtyicisina gémiilmiis
2. diizey 8lgtimlerinde uzamsal frekanslarin genis bandinda
bariz bir azalma goézlemlenmistir. Bu farkli sonuglar farkls



diizeylerde uzamsal kontrast isleme bozuklugunu gésteriyor
olabilir. Hiicre devresinin lineer filtresi primer gorsel korteks-
teki birinci diizey kontrast duyarliligini diizenler (Campbell
ve ark. 1968). Ikinci diizey mekanizmalar da son zamanlarda
incelenmis ancak birinci diizeyden daha karmagik olduklart
anlagilmigtir. Modelleme caligmalari lineer filtrelerin ikinci
diizey kontrast stimiilasyonunda farkli kombinasyonlarla ¢a-
listgini 6ne siirmekeedir. Ayrica yakin tarihli calismalar beyaz
ve pembe giiriiltii tastyicili kontrast duyarliliginin farkli me-
kanizmalarla sunulsa bile modiile edilen profili isleyebildigini
gostermistir. Beyaz giiriiltiiyle modiile tasiyicidaki lokal kont-
rastin varligt pembe giiriiltii tagtyicilarinca yalnizea ikinei dii-
zeyin uyarildif senaryonun aksine hem birinci hem de ikinci
dizey mekanizmalarin uyarildigini gostermektedir. Beyaz
giiriiltii tagtyicili uyaranlarin griintiilerdeki lokal parlaklik
degisimlerini tespitte ne kadar etkili olduklari baska yakin
tarihli arastirmalarda da ortaya konmustur. Bu ¢aligmalarin
gosterdigi bir diger sonug ise pembe giiriiltii tagtyicili uyaran-
larin doku veya madde yiizeyindeki parlaklik degisimleriyle
daha yakindan iligkili olduklaridir (Schofield ve ark. 2010).

Bahse konu sonuglara gore beyaz giiriiltii tagtyicilt uyaranlarin
V1 ve V2 kortikal alanlardaki néral ag tarafindan islenmesi
gerekirken pembe giiriiltii tagtyicili uyaranlarin normal sartlar
alunda V4 alaninin néral aglar tarafindan islenmesi gerek-
mektedir (Wong ve ark. 2001).

Beyaz giiriiltii ve pembe giiriiltii tagtyicilari arasindaki farklara
yonelik gerceveyi ele alirsak beyaz giiriileii tastyicisiyla 0.5 1.0
ve 2.0 cpdde kontrast duyarliliginin azaldigini gésteren so-
nuclarimiz gorsel girdiyi V1'den V2’ye isleyen lineer olmayan
mekanizmalarin bozulmus olmasi gerektigini gstermektedir.
Birinci diizey kontrast duyarliliginin (V1'deki lineer hiicre-
lerce islenen) ve muhtemelen V4 kortikal alaninda islenen
pembe giiriiltli uyaranlarinca tagian kontrast duyarliliginin
normal degerleri bahse konu bozulmanin agiklamasidir. Daha
biiyiik bir popiilasyonda tekrarlanabilirse GTS hastamizda
tespit ettigimiz ozgiil kontrast duyarlilig farkl kortikal alan-
lardaki gorsel isleme agina ve ayrica farkli gorsel kortikal dev-
relerdeki belirli nérotransmitterlerin roliine iliskin yeni bilgi-
ler ag1ga ¢ikaracakur.

Son Yorumlar

Gilles de la Tourette sendromlu geng bir hastada beyaz giiriil-
tii tastyicili uyaranla kontrast duyarliligs bozuklugu gozlem-
lenmesi gorsel bilginin kortikal islenisinin erken evrelerindeki
engelleyici devrenin daha parlaklik aracili oldugu; dopami-
nerjik ve gabaerjik kontrollii olanlarin da bozuldugu fikrini
desteklemektedir. Birinci diizey kontrast duyarliliginin ve
pembe giiriiltii tastyicili ikinci diizey kontrast islemenin nor-
mal araliklarda olmasi gelecekteki ¢aligmalarda daha ayrinuli
incelenmesi gereken ilgi ¢ekici bir bulgudur.
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