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A kozlemeény az okkult makuladisztréfia (OMD), egy ritka, autoszomalis dominans retinalis rendellenesség esetét is-
merteti, amely lathaté retinalis eltérések nélkul progressziv centralis latasvesztést okoz. Az allapot enyhe foki megje-
lenése gyakran téves diagnozishoz vezet, mivel a standard retinavizsgalatok altalaban negativ eredménnyel zarulnak.
A diagnozis elektrofiziologiai vizsgalatokra tamaszkodik, kiléndsen a multifokalis elektroretinogramra (ERG), amely a
normalis Ganzfeld-ERG-eredmények ellenére csokkent kézponti retinavalaszokat mutat. Az OMD végleges diagnozisa
azonban csak genetikai szekvenalassal erdsitheté meg, amely azonositja a rendellenességgel 6sszeftiggé specifikus
patogén variansokat.

A kozlemeény egy paciens esetét irja le, aki elészor 14 éves koraban jelentkezett kisfokd révidlatassal, negativ reti-
naleletekkel. Az évek soran latasa fokozatosan romlott, ami 38 éves korara jelent8s centralis latotérveszteséghez
vezetett. Az optikai koherencia tomografia (OCT) mikroszerkezeti retinarendellenessegeket jelzett, ami az okkult ma-
kuladisztraéfia (OMD) gyanujat vetette fel. Az elektrofiziologiai vizsgalat csokkent centralis valaszokat mutatott kia mul-
tifokalis ERG-n, ami 6sszhangban volt az OMD-vel, a normalis Ganzfeld-ERG-eredmények ellenére. A genetikai vizsgalat
megerdsitette az OMD diagnozist, azonositva a patogen RP7L7 génvaltozatot.

Ez az eset hangsullyozza a korai, atfogé diagnosztika fontossagat, beleértve az elektrofiziologiai vizsgélatokat is a
pontos OMID-diagnozis érdekében. Kiemeljtuk a genetikai tanacsadas szikségességét az allapot dominans oroklédése
és valtozo penetracioja miatt. Ez az eset az els6 genetikailag igazolt OMD Magyarorszagon, kiemeljik a betegseg rit-

kasagat és a klinikai gyakorlatban jelentkez6 diagnosztikai kihivasokat.

First Genetically Confirmed Case of Occult Macular Dystrophy (OMD) in Hungary (A Case Report)

The article describes a case study of occult macular dystrophy (OMD), a rare autosomal dominant retinal disorder
causing progressive central vision loss without visible retinal abnormalities. The condition’s subtle presentation often
leads to misdiagnosis, as standard retinal exams typically appear normal.

Diagnosis relies on electrophysiological tests, particularly multifocal electroretinograms (ERG), which show reduced
central retinal responses despite the normal full-field ERG results. Advances in optical coherence tomography (OCT)
have enabled the identification of microstructural anomalies in the photoreceptor layers. However, the definitive di-
agnosis of OMD can only be confirmed through genetic sequencing, which identifies specific pathogenic variants
associated with the disorder.

The patient first presented with mild myopia at age 14, with normal retinal findings. Over the years, her vision pro-
gressively declined, culminating in significant central visual field loss by age 38. Optical coherence tomography showed
microstructural retinal abnormalities, suggesting a possible diagnosis of occult macular dystrophy. Even though the
full-field ERG results were normal, the multifocal ERG test revealed lower central responses, which match the signs
of OMD.

Genetic testing confirmed OMD, identifying a pathogenic RP7LT gene variant. This study emphasises the importance
of early, comprehensive diagnostics, including electrophysiological and genetic testing, for accurate OMD diagnoses.
It also highlights the need for genetic counselling due to the condition’'s dominant inheritance and variable penetrance.
This case is the first genetically confirmed OMD reported in Hungary, underscoring the rarity of the condition and the
diagnostic challenges it presents in clinical practice.
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Bevezeteés

Az okkult makuladisztréfia (OMD)
a klinikusok szdmara diagnoszti-
kai nehézséget jelenthet nehezen
megfoghaté jellege és megjelenési
forméja miatt. El6forduldsa demog-
rafiai régionként eltérd lehet, hiszen
mig az Egyesilt Allamokban vagy
Eurépdban ritka betegségnek sza-
mit, addig a kelet-dzsiai populdci-
éban a leggyakoribb makuladiszt-
réfia. Az OMD egy autoszomalis
domindns 6roklédést kérkép, kli-
nikailag jellemzé a centrélis 14t6é-
lesség progressziv romldsa, lathaté
szemfenéki eltérések nélkil. A diag-
nozis féként a fokélis vagy a mul-
tifokalis elektroretinogram (ERG)
csokkent vélaszain alapul, mig a
Ganzfeld-ERG normalis valaszo-
kat mutat (5). Az optikai koheren-
cia tomografia (OCT) technol6-
gia elterjedésével és fejl6désével az
elektrofiziol6giai médszerekkel iga-
zolt OMD-s esetekben strukturélis
rendellenességeket talaltak az oftal-
moszképosan normal megjelenésd
makuldkban. Az SD-OCT képalko-
tas finom morfoldgiai véltozdsokat
mutatott ki, beleértve a fotorecep-
tor-réteg ellipszoid zéndjdnak (EZ)
elmosédasat vagy a csapok kiilsé
szegmenseinek hidnyat (8).

Az észrevehetS szemfenéki elvélto-
zasok hidnya miatt a betegség diag-
nosztizaldsa nehéz lehet, jellemzi
a véltozé penetrancia egy csalddon
beltil, valamint a betegség kialaku-
lasdnak életkori kiilonboz8ségei is.
Az OMD-vel foglalkozé kutatdsok
nagy része Kelet-Azsiabél szédrma-
zik, de nem vildgos, hogy ez a foko-
zott tudatossdgnak és a szlrési pro-
tokolloknak vagy a megnovekedett
el6fordulasi gyakorisdgnak koszon-
het6-e (4).

A bemutatott eset ravilagit az OCT,
az elektrofiziologiai és a genetikai
vizsgalatok fontossdgara az OMD
diagnosztizaldsaban.

Esetismerteteés

1999-ben, rovidlatds miatt szem-
iveget viseld, lovas sportot Gz6, 14
éves nébeteg, kontaktlencse-igény-
nyel kereste fel klinikdnk ezzel

foglalkozé rendelését. Szemésze-
ti statuszdbdl kiemelends, hogy
szemiivegét rendszertelentl viselte.
Korrigalt 1atéélessége jobb szemen:
-2,5 D sph 0,9, bal szemen: —-3,0 D
sph 0,9. Szemfenék mindkét olda-
lon ép volt. Ekkor lagy tipust kon-
taktlencsét kapott, amelyet éveken
at panaszmentesen viselt.

2012-ben latasromlds miatt ismét
vizsgalatra érkezett, ekkor a latéé-
lessége jobb szemen —3,0 D sph 0,6,
bal szemen —3,75 D sph 0,5 volt. La-
totere teljes, de fokoz6dé latasrom-
last élt meg, a bees6 fények extrém
modon zavartdk. Visusvizsgalatkor
a kulonbozé megvildgitast tabla-
kon kulonbozé latéélességet jelzett.
2018-ban elvégzett vizsgéalatakor
Goldmann-periméterrel relativ
centrdlis scotomat regisztraltak,
jobb<bal, a kritikus fazids frek-
vencia (CFF) jelent8s eltérést nem
mutatott (40/38 Hz). Latoélessé-
ge a hatulrél megvilagitott olvasé-
tablan vizsgalva 0,3, a klasszikus
olvasétabla haszndlatdval 0,5 volt
mindkét szemen. Szemfenekén pu-
pillatdgitds mellett elvaltozést to-
vabbra sem észleltiink. A lat6élesség
csokkenésének tisztdzdsdra neuro-
légiai vizsgalat, koponyaképalko-
té-vizsgalat (MR), illetve laboraté-
riumi vizsgalatok sora kovetkezett,
de a kivizsgaldsok érdemi eltérést
nem igazoltak.

2023-ban a legjobb korrigalt visus
értéke mar csak 0,1 mindkét olda-
lon. Centralis latétér-defektusai
fokozédtak, a kiilsé hatarok épsé-
ge mellett. A makula-OCT képein
mikrostrukturdlis elvéltozdsok, a
fotoreceptorok kiils6 szegmensei-
nek egyenetlensége, révidillése mu-
tatkozott. Az elézetes kortorténet,
a mikroperimetria sordn mutatko-
z6 relativ centralis defektusok és az
OCT-képeken észlelt diszkrét elval-
tozasok kovetkeztében felmertlt az
okkult makuladisztréfia (OMD) di-
agnoézisa.

Az OMD diagnézisat végtl elekt-
rofiziolégiai és genetikai vizsgala-
tokkal sikertlt igazolni. A kérképre
jellemz8en, ndébetegiink esetében
is, normdal Ganzfeld-ERG-vélaszok
ellenére a multifokalis ERG-n csok-

kent centralis valaszokat regisztral-
tunk (1. abra). A diagnosztikus céla
genotipizalds, amely Uj generdcids
szekvenaldssal tortént (Retinal Dy-
strophy NGS Panel), az RP1L1 gén
c.133C>T, p.(Arg45Trp) heterozigs-
ta missense patogén varidnsét azo-
nositotta.

Megbeszélés

Az orokletes retinadisztréfiak a fo-
toreceptorokat és az RPE-t érinté
ritka betegségek heterogén csoport-
ja. Az OMD-t a szakirodalomban
altaldban autoszomélis dominans
betegségként irjak le, amelyet a re-
tinitis pigmentosa 1-like 1 (RP1L1)
gén mutdacidja okoz. Az RPIL1 gén
megtalalhaté mind a pélcikdkban,
mind a csapokban. Pontos funkcidja
tovébbra sem ismert, de az érintett
betegek strukturalis és elektrofizio-
légiai jellemz&i alapjan azt feltéte-
lezik, hogy a kédolt fehérje a kiils§
fotoreceptor-szegmensek mutkodé-
sében vesz részt (1, 7).

2010-ben Akahori és munkatdrsai
6sszeftiggést irtak le az OMD és az
RP1L1 gén kozott. Azdta szamos
OMD-esetrél szamol be az iro-
dalom (1). Sokdig dgy tlnt, hogy
az RP1L1 az egyetlen gén, amely
autoszomdlis domindns OMD-t
okoz, de a legtjabb, elsGsorban ke-
let-azsiai betegcsoportokon vég-
zett kutatdsok alapjan felmertl a
CRX és a GUCYz2D gének koéroki
szerepe is, amelyekr6l ismert, hogy
autoszomalis domindns csapdiszt-
réfidt okozhatnak (4, 6, 9). Fuji-
nami és munkatdrsai ajénldsa sze-
rint az OMD hdarom alkategéridra
oszthaté: RP1L1-asszocidlt OMD
(Miyake-kér), egyéb  orokletes
OMD, amelyet mas génvaridnsok
okoznak, és nem orokletes okkult
makuladisztréfia-szert szindréma
(progressziv okkult makulopathia).
Ez a nomenklatira sziikségesnek
tlnt, mivel a morfolégiai fenoti-
pusok és a genotipusok kozott je-
lent6s Osszefliggés mutathatd ki,
ami az OMD hatterében allé ki-
16nb6z6  patofiziolégiai folyama-
tokra utal (3, 4). Az RP1L1 génben
az azsiai és az eurdpai populdcié-



1. abra: OMD tipikus eredmeényei ndbeteglnknel. A:

csokkent visus mellett

a mikroperimetrias vizsgalat centralis relativ erzekenységcsokkenést, apro
relativ scotomat mutat (piros nyill. B: Ennek megfelel®éen a multifokalis ERG

centralis valaszainak csokkenését tapasztaljuk (piros nyil). C: Mindezek hat-
terében az SD-0OCT-képen mikrostrukturalis elvaltozasok, a fotoreceptorok
kils® szegmensenek rovidulese, ritkulasa, valamint az ellipszoid zona elmoso-
dottsaga abrazolodik

ban is a leggyakoribb a heterozigé-
ta c.133C>T, p.(Arg45Trp) patogén
varians.

Betegiink esetében is ez a genetikai
eltérés igazolodott.

Zobor és munkatdrsai 2018-ban le-
irtak, hogy egy nagy, féként né-
met kohorszban is minden beteg
a klasszikus leleteket mutatta, be-
leértve a csokkent korrigélt visust,
a centralis l4tétérdefektusokat, a
kéros multifokdlis ERG-t, normaé-
lis fundusképet, a fotoreceptorok
mikrostruktardjdnak ~ SD-OCT-
vel detektalt tipikus elvaltozasai
mellett. Az életkor, amelyben a
betegek latasromlést észlelnek, je-
lent6sen eltér. A latasélesség folya-

matos csokkenésének id&tartama
10 és 30 év kozott valtozott a ta-
nulméanyok szerint (7, 8).

Eset jelentdsége

Legjobb tudomdsunk szerint Ma-
gyarorszdgon ez az elsé publikalt
OMD-eset, amelyet genetikailag
igazoltan az RP1L1 gén patogén va-
ridnsa okoz. Ez aldtdmasztja, hogy
mennyire ritka és gyakran fel nem
ismert ez a betegség a mindennapi
klinikai gyakorlatban. Az OMD-t
mads retinadegeneracik differenci-
aldiagnoézisaként  mindenképpen
figyelembe kell venniink a normé-
lisnak tGnd szemfenéki képpel és

egyébként megmagyardzhatatlan
latéélesség-romlassal  jelentkez8
betegeknél. Az elektrofiziolégidra
és részletes funkciévizsgélatra ta-
maszkodé szemészeti vizsgalat és
a retina molekuldris genetikajaval
foglalkozé tapasztalt laboratérium-
mal valé egyfiittmiikodés lehet&vé
teszi az OMD diagnézisdnak felal-
litasat. Ez megkimélheti a beteget a
neurolégiai és képalkoté vizsgéla-
tok sokasdgatdl, és ezeknek jelentds
anyagi terhétdl. Fontos kiemelni a
domindns oroklésmenet és a val-
toz6 penetrancia miatt a genetikai
tandcsadas jelent&ségét, hiszen a
csalddtagok érintettségével is sza-
molnunk kell.



Nyilatkozat a kézleményben bemutatott eredménye-

ket, az abbol levont kovetkeztetéseket
vagy azok értelmezését.

all fenn veliik szemben pénziigyi vagy
A szerzOk kijelentik, hogy az esetismer-  egyél lényeges Osszeiitkdzés, dsszefér-
tetés megirdsdval kapcsolatban nem  hetetlenségi ok, amely befolydsolhatja
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