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1.GIRIS VE AMAG

Lokokori, ¢cocuklukta retinoblastomun 6nemli bir gostergesidir. Sasilik,
ikinci yaygin bulgudur. Daha nadir bulgular ise tedaviye direncli inflamasyon,
buftalmus, hipopion, orbital sellllit, hifema ve heterokromidir. Lokokori,
cocukluk caginda hayati tehlike ve kalici gorme kaybina sebep olabilen

patoloijiler ile iligkili oldugu icin acil miidahale gerektirmektetir.!

Lokokoriye neden olan diger patolojiler; persistan hiperplastik primer
vitreus, Coats hastaligi, okuler toksokariazis, premature retinopatisi, retinal

displazi, kapiller hemanjiom, retina dekolmani ve diger hastaliklardir.2

Pseudoretinoblastom tanisi alan hastalarin tedavi yontemleri
retinoblastomdan farklidir.® Retinoblastom siliphesi ile yonlendirilen bir olguda
kesin taninin en kisa zamanda konulmasi, hastanin hayati tehlike riskini ve
gbérme kaybini azaltmak, hastaya dogru tedavi yontemi ile midahale etmek

icin gerekmektedir.*

Bu retrospektif galismadaki amacimiz, Ekim 1998 - Agustos 2014
tarihleri arasinda Ankara Universitesi Gz Hastaliklari Anabilim Dali Timor
Servisine 18 yas altinda retinoblastom suphesi ile refere edilen, Kklinik
muayene ve yardimci yontemler ile pseudoretinoblastom tanisi konulan

olgularin dagilimi ve tedavi yontemlerini aragtirmaktir.



2.GENEL BILGILER

2.1 LOKOKORI

Pupillanin retinadan goértlen normal 1sik reflesi, koyu kirmizi-turuncu
renktedir. Lokokori, pupillada goérlilen beyaz veya sari-beyaz refledir (Sekil
2.1).

Lokokori koken olarak Yunanca bir kelimedir.

e euko: Beyaz

e Koria: Pupll

Pupillada gorilen beyaz refle, aralarinda g6z igi tUmoérinin de
bulundugu cesitli hastaliklar nedeniyle gelisebilir. Lokokorinin en yaygin
nedeni retinoblastom (Rb) dur. Diger nedenleri arasinda; persistan
hiperplastik primer vitreus (PHPV), Coats hastaligi, toksokariazis, premature
retinopatisi (ROP), retinal astrositik hamartom, koroid kolobomu, familyal
eksudatif vitreoretinopati, retina displazileri ve retina dekolmani

bulunmaktadir.>6

Sekil 2.1. Sag gézde I6kokori



2.2 RETINOBLASTOM (RB)

Retinoblastom, c¢ocukluk c¢aginin en sik goérilen gbéz ici malign
timoridur.” Cocukluk ¢aginda lokokorili hastalarin yaklasik %50' sinde altta
yatan neden retinoblastomdur.? Retinoblastom, duyu retinadan kaynaklanan
bir primitif néroektodermal timoérdir. Adindan da belli oldugu gibi RB,
olgunlasmamig veya primitif néroektodermal hicrelerden olusur. Bu hticreler,

normal bir gelisim siirecinde fotoreseptor hiicrelere dontislr.®
2.2.1 Epidemiyoloji

15.000-34.000 canli dogumda bir gorilir.° Bu oran, Afrika Ulkelerinde
daha yuksekken ABD'nde daha dusuktlr. Bu hastalikta, cinsiyet farkliligi

bulunmamaktadir.

Retinoblastom, nadiren dogumdan hemen sonra teshis edilir. ABD'nde
ortalama tani yasi 18 aydir. Hastalarin %90" tani konuldugunda 5 yas
altindadir. Az gelismis Ulkelerde hastalara, daha ileri yasta tani konulur.t?
Olgularin yaklagik 2/3'U unilateral, kalan 1/3'U bilateraldir.!

2.2.2 Klinik bulgular

Hastalarin gogu asemptomatiktir ve anormal isik reflesi ile bagvururlar.
Lokokori, en yaygin bagvuru bulgusu(%70) olmasina ragmen, belirli agilarda
ve Isikli ortamlarda gorulebilmektedir. Sasilik, tmore bagh olarak santral
gbérme ve fiksasyonun bozulmasi sonucunda geligir. Olgularin yaklasik
%20'sinde gorulmektedir. Buftalmus, iris heterokromisi, rubeozis iridis, 6n
segment inflamasyonu ve endoftalmi benzeri yogun vitreus hucreleri ise diger

bulgular arasinda yer almaktadir.>8



2.2.3 Tani yontemleri

Oftalmoskopik Muayene: Genel anestezi altinda, genigletiimis
pupilladan indirekt oftalmoskop ile retinanin tim kadranlari ve 6zellikle perifer

retinaya basi uygulanarak muayene edilmelidir.1?

2.2.4 Siniflandirma

Muayene bulgularina gore tumor, uluslararasi retinoblastom

derecelendirme sistemine gore siniflandirilir.*3

Tablo 2.1. Uluslararasi Retinoblastom Siniflamasinda (ICRB) Hastalarin
Gruplandiriimasi

Grup Tanimlama

Grup 0 Sadece g6z iginde timdr var

Grup | Enikleasyon ile tim&rin tima alinmig
Grup Il Orbitada tiimor kalintisi

Grup Il Bolgesel ve metastatik hastalik

Tablo 2.2. Uluslararasi Retinoblastom Siniflamasinda (ICRB) Gozlerin
Gruplandiriimasi

Grup Tanimlama

Grup A | Kiguk timérler, Retinoblastom < 3mm

Grup B | Buyuk timorler: Retinoblastom 23 mm

Makula: Makulayi tutan retinoblastom (foveolaya <3 mm)
Jukstapapiller: Optik diske yakin retinoblastom (optik diske <1. 5 mm)
Retina alti sivi: Retinoblastom cevresinde (tumdr <3 mm) retina alti sivi

Grup C | Lokal timor yayihmi (tumor<3 mm. retina alti ve/veya vitreousta tumor
tohumlari)

Grup D | Diffiz timoér yayilmi (timér =3 mm. retina alti ve/veya vitreus tiUmor
tohumlar)

Grup E | Kurtarilamayacak gozler (Globun %50’sinden fazlasini dolduran timorler,
neovaskiler glokom, yogun g6z i¢ci kanamasi, yogun timér nekrozuna
bagh aseptik orbita selldliti, fitizis bulbi, tGmdrin lens gerisine kadar
buyumus olmasi, 6n segmentte tumor tohumlari, lamina kribrozay! asan
optik sinir tutulumu, koroid, sklera ve orbita invazyonu ve diffiiz infiltran
retinoblastom)




2.2.5 Radyolojik yontemler

Ultrasonografi

Fundusun iyi gorulmedigi olgularda tUmor varligini saptamak, ayrica
tumor boyutlarini ve Kkalsifikasyon igerip igermedigini belirlemek amaciyla

yapilmaktadir.t?

Bilgisayarli Tomografi

Tumor tanisi igin patognomonik olan kitle igindeki kalsifikasyonlar, bu
yontem yardimiyla net olarak secilebilir ancak iyonizan radyasyon maruziyeti

nedeniyle az kullaniimaktadir.>?

Manyetik Rezonans Goruntiuleme (MRG)

Kalsifikasyonlarin saptanmasi agisindan bilgisayarli tomografi daha
ustinken, orbita ve optik sinir infiltrasyonu gibi yumusak doku degisiklikleri,
pineablastom ve parasellar timorler, MRG ile daha saglikh degerlendirilir.?
Kitle MRG'de T-1 sekanslarinda vitreusa gore isointens veya hafif
hiperintenstir, T-2 sekanslarinda ise hipointenstir (Sekil 2.2).°

Sekil 2.2. Retinoblastom olgusunda MRG'de, T2 agirlikli géruntulerde
sag gozdeki tumor hipointens izleniyor.



Diger yontemler

Metastatik hastalik, g6z disina yayllmamis Rb olgularinda ¢ok nadiren
goéralur. Lomber ponksiyon ve serebrospinal sivi analizi, kemik iligi
aspirasyonu ve kemik taramasi rutin olarak yapiimamaktadir. Fakat ileri evre
g6z ici tutulumu olan veya g6z digi yayilimi olan olgularda sistemik metastaz

incelemesi yapilmalidir (Sekil2.3).14

sag goz kuresinde buylime

2.2.6 Patogenez

RB1 geni, tumor geligsimini suprese eden gendir. Bu gen, 13.
kromozomun uzun kolunun 14. bolgesinde bulunmaktadir.!® Retinoblastom
hastalarinin yaklasik %60'I somatik, non herediter mutasyon sonucu ortaya
cikmaktadir. Hastalarin %40 germline mutasyon sonucunda ortaya cikar;
bunlar onceden ailede var olan (%10) veya yeni baslangich germline

mutasyonlardir (%30).16

2.2.7 Histoloji

Tumor, sensoryel retinanin primitif nukleer hucrelerinden kdken alan
beyaz bir kitledir. Tumor hicreleri kuiglk ve yuvarlaktir. Nukleuslari buyuk ve

hiperkromatiktir, mitotik aktiviteleri artmistir. Hucrelerin diferensiasyon

6



dereceleri her timor igin farkh olabilir. Bazi tumdrlerde hicreler iyi diferensiye
iken bazilarinda az diferensiye veya hic¢ diferensiye olmamistir. Diferensiye
olmamig timérlerin malignite derecesi yiiksektir, bol mitoz igerirler. lyi
diferensiye tumorlerde hacreler tipik dizilimler gdstererek rozet ve floret

yaplilari olusturur. Az diferensiye timorlerde ise yer yer rozet yapilari bulunur.

Retinoblastomda histopatolojik incelemede gorulen rozet vyapilari

sunlardir:

e Flexner-Wintersteiner rozetleri,
e Homer-Wright rozetleri,

e Floretlerdir.

Flexner-Wintersteiner rozetleri: Retinoblastomda, histopatolojik olarak
en carpici bulgu, timor hucrelerinin fotoreseptdrlere farkhlasmasini temsil
eden Flexner-Wintersteiner rozetleri ve degisik derecede Kkalsifikasyon
varhgidir. Buyuk timorlerde iskemi sonucu gelisen nekroz gibi dejeneratif
degisiklikler gorulebilir. Flexner- Wintersteiner rozetleri, retinoblastoma has
yapilardir. Merkezinde bir bosluk bulunan dairesel dizilmis bir sira hiicreden
olugsmaktadir. Limen, dis limitans oldugu kabul edilen bir zar ile ¢gevrelenerek
etrafindaki hiicrelerden ayrilmistir. icerisinde mukopolisakkarid bulunur ve

rozeti olugturan hiicrelerin nikleuslari, limenden uzakta yer alir.t’

Homer-Wright rozetleri: Noroektodermal tumédrlerin belirleyicisidir.
Daha ¢ok medulloepiteliyoma ve noroblastomda gorulir. Rozet merkezinde,

lGmen yerine noérofibriler bir ag bulunur.

Floretler: Tumorde daha iyi bir farkhlasma oldugunu gosterir.
Fotoreseptdr ic segmentlerine uyan, genis sitoplazmalari, klguk ntkleuslari,

eozinofilik uzantilari olan hicrelerin gicek seklinde dizilimi ile olusur.



Retinoblastom histopatolojisinde niks veya metastaz riskini artiran
faktorler; optik sinir invazyonu, yaygin koroid invazyonu, orbital yayilim, 6n

segment, silier cisim ve iris tutulumudur.?
2.2.8 Primitif noroektodermal timor

Germline mutasyonu olan hastalarin yaklasik %5'i intrakranial primitif
noroektodermal tumor gelistirme riski altindadir. Tipik olarak trilateral
lezyonlari olan hastalarin kalitimsal, ailevi, multiple lezyon veya bilateral
hastalik hikayeleri vardir. Bu tumor ilk olarak 1971'de tanimlandi ve 1977'de
kranial metastazdan ayrildi. istisnalar harig trilateral RB, genellikle pineal bez
ve suprasellar/parasellar bolgeye yerlesir. Histopatolojik olarak primer

néroektodermal timordar.>18:19
2.2.9 Tedavi
Transpupiller termoterapi

Transpupiller termoterapi, kitleye infrared isin ile 1s1 uygulayarak kitlenin
yok olmasina neden olan tedavi yontemidir. Prosedur genel anestezi altinda
ve dilate pupil yoluyla indirekt oftalmoskopa monte infrared diod laser ile
uygulanir. Tumorun tum yuzeyini ortmek igin ortalama 300-600 mW gug¢ ve
1,2 mm'lik spot kullanilir. Amag vaskuler spazm ve ani beyazlagsma olmadan,
tumorde yavascga acik gri renk degisimi yaratmaktir. Taban ¢api 3 mm'ye

kadar olan timorlerde primer tedavi olarak uygulanir.20:2
Laser fotokoagiilasyon

Fotokoagulasyon, timoru besleyen tUm kan damarlarini koagule etmek
amacilyla argon laser ile yapilir. Laser tedavisi sadece kuguk, fovea ve optik
sinirden uzak kitlelere uygulanmaktadir.?2?® Laser fotokoagilasyon, timor

cevresine yapilir. Amac timoriin beslenmesini bozmaktir. internal limitan



membran rupturd olusma riski nedeniyle tumor Uzerine yapilmaz. Taban ¢api

3 mm'ye kadar olan kitlelere uygulanir.?t:24
Kriyoterapi

Kriyoterapi, ekvatorun onunde yer alan taban ¢api Smm'den kiguk
timorlerde uygulanabilir. Bu ydntem, timoéra -80°C'ye kadar hizh
dondurarak, protein yapisinin bozulmasi, PH degisimi ve hucre rupttrine
neden olur. Damarlarda endotel bozuklugu ile kitlenin tromboz ve enfarktina
da sebep olmaktadir. Tumore tipik olarak 3'lG dondur-bosalt islemi

uygulanir.2>26

Plak radyoterapi

Bu yontem, retinoblastomlu hastalarin bazilarina uygulanmaktadir.
Tedavi endikasyonlari; ekvatorun onunden ora serrataya kadar yerlesen,
bayukligu 16 mm'den kuguk ve kalinligi 8 mm'den kuguk tUmorlerdir. Primer

veya sekonder tedavi olarak uygulanabilir.?"28
Eksternal radyoterapi (EBRT)

Gunumuzde EBRT, kemoterapiye cevap vermeyen ve diger tedavilere
ragmen nuksleri olan hastalarda kullaniimaktadir. Eger histopatolojide goz
digi yayilim saptanirsa EBRT uygulanabilir. Bu yontemin komplikasyonlart;
kuru g6z, katarakt, radyasyon retinopatisi ve papillopatisi, kafa kemiklerinde

gelisme geriligi ve nonokiiler malignite riskinde artistir.'?
Sistemik kemoterapi

Son yillarda RB tedavisinde ilk segenektir. Genelde vinkristin, etoposid,
karboplatin uygulanir (Sekil 2.4). ilk 2 kir KT sonrasinda tiimor tabaninda
%50 ve kalinhginda %35 azalma gérulmektedir. Tedavinin, kriyoterapi ve
TTT ile kombine edilmesi gerekmektedir. Kemoterapi nadiren tek basina

yeterli olur. Sistemik KT'nin yan etkileri; alopesi, kemik iligi supresyonu,



yuksek dozlarda sitopeni, allerjik reaksiyonlar ve nadiren isitme kaybidir.
Vinkristin ve etoposid kullanan hastalarda sirasiyla periferik néropati ve ¢ok

nadir olarak sekonder akut myeloid I6semi bildirilmigtir.2930

Sekil 2. 4. Kemoterapi sonrasi optik disk Gzerini kismen Orten regrese

RB odagi

Subkonjonktival/ Subtenon kemoterapi

Kemoterapi ajanlarinin subkonjonktival veya subtenon enjeksiyonu
sistemik kemoterapiye ek, vitreus ve retina alti tohumlanmasi olan grup C ve

D retinoblastomlarda uygulanmaktadir.3!
intravitreal kemoterapi

intravitreal melfalan enjeksiyonunda sistemik KT'ye gore, ilag timor
bdlgesine daha ylksek konsantrasyonda ulasir ve daha az sistemik
toksisitesi vardir. intravitreal KT géz disi yayilimi azaltir. Bu ydntem ile
tedavi olan hastalarin yaklasik %68'inde vitreus tohumlanmasinda remisyon
saptanmugtir. Intravitreal KT, hastalarda guvenilir ve etkili bir yontem olarak

uygulanmaktadir.®?
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intra-arterial kemoterapi

Son vyillarda intra-arterial kemoterapi, niks gosteren tumorlerin
tedavisinde oldugu kadar primer tedavi olarak da kullaniimaktadir (Sekil 2.5).
Yan etkileri sistemik KT'ye goére daha azdir, ¢unku ilag, hedef bdlgeye

verilmektedir.33

Sekil 2.5.intra-arterial kemoterapi
Dr Kivileim Yavuz'un izniyle

Enukleasyon

Son yillarda primer enlkleasyon orani azalsa da bu tedavi hala 6n
segmentte invazyon (Sekil 2.6), iris neovaskularizasyonu, sekonder glokom,
vitreusun %50'sinden fazlasini tutan timor, hifema veya vitreus hemorajisi
nedeniyle detayli muayene yapilamayan ileri derece goz i¢i RB'da bir tedavi
segenegidir. Retinoblastomlu bir gézi enuklee ederken ameliyat sirasinda,
perfore etmekten kaginmak igin ihtiyath davranmak onem tasimaktadir.®*
Optik sinir uzun kesilmelidir (en az 10 mm) ve daha sonra makroskopik
olarak ekstraokuler yayihm agisindan dikkatlice muayene edilmelidir (Sekil
2.7).12
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Sekil 2.6.Retinoblastomda 6n segment tohumlanmasi

RACTDINS T - s

Sekil 2.7. Retinoblastom olgusuna ait entkleasyon materyali ve 15 mm
uzunlugunda optik sinir izlenmektedir.

2.3 COATS HASTALIGI

Coats hastaligi, idiyopatik bir oftalmik hastaliktir ve retina damarlarinin
gelisiminde defekt nedeniyle ortaya c¢ikan retinal telenjiektaziler, retinal

hemoraiji, intraretinal ve subretinal eksudalar (Sekil 2.8) ile karakterizedir.3>3¢
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Sekil 2.8. Coats hastaliginda subretinal eksudalar

1908 yilinda, George Coats bu hastaligi genellikle geng erkeklerde tek
tarafli olarak gorulen ve retina damarlarindan gelisen kanamalar ve
eksudasyonlarla kendini gosteren bir klinik tablo olarak tanimlamistir. 4 yil
sonra Leber, Coats hastaligi gibi yas ve cinsiyet egilimi gdsteren ve multipl
retinal anevrizmalar ve bunlarin yol agtigl retina dejenerasyonu seklinde
seyreden bir klinik tablo tariflemistir. Her iki klinik tablonun benzer 6zellikleri
olmasina ragmen, bu iki durum uzun yillar Coats hastaligi ve Leber'in miliyer
anevrizmasi isimleriyle ayri hastaliklar olarak kabul edilmigtir. 1955 yilinda
Reese, her iki tablonun da ayni hastaligin farkli asamalarini teskil ettigini

belirtmistir ve hastaliga Coats ismini vermistir.3’

2.3.1 Patogenez

Coats hastaligi genellikle tek tarafli ve ilerleyici bir hastaliktir ve buylk
oranda erkekleri etkilemektedir. Ortalama tani yasi 8-16 yildir.383° Hastalik,
sert eksudalar, telenjiektazik damarlar ve anevrizmal genislemeler ile
seyretmektedir (Sekil 2.9).40
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Sekil 2.9. Coats hastalarinda subretinal eksuda ve eksudatif retina
dekolmani

Coats hastaliginda iki patolojik sure¢ tanimlanmigtir:

i. Kan retina bariyerinin endotel seviyesinde bozulmasi sonucunda
plazma, damar duvarlarinin igine akarak damar duvarini kalinlastirmasi

sonucunda, nekroz ve anevrizmal genislemeler olusmaktadir.*

ii. Perisit ve endotel hucre kaybi sonucu retina kan damarlarinda
dejenerasyon meydana gelmektedir. Retina damarlarinda anevrizmalar
olusur. Damarlardaki bu dejeneratif degisiklikler sonucunda retinada iskemi

olusur.#?

Sonu¢ olarak endotel/perisit hucre kaybi, dilate telenjiektazik
arteriyollerden, retina igine lipitten zengin eksuda sizar, retinada kalinlasma,

retina dekolmani ve retinal kist olusur.

Hastaligin nedeni kesin olarak bilinmemektedir. inflamatuar ve
endokrinolojik nedenler 6ne surulse de, bu hipotezler yaygin olarak kabul
gbérmemistir. Yapilan ¢alismalarda, NDP geninde mutasyon oldugu ve bunun
Norrin  protein  eksikligine yol acarak hastaliga neden oldugu

bildirilmistir.1943.44
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2.3.2 Klinik bulgular

Muayenede, hastaliin evresine goére farkli oftalmoskopik bulgular tespit
edilebilir. Coats hastaliginda, xantokori (sari refle); retinoblastomda ise
Iokokori  (beyaz refle) gorulur (Sekil2.10). Retinada telenjiektaziler,
mikroanevrizmalar ve retina damarlarinda kiliflanma gurilebilmektedir. Bu

damarlarin gogu temporal ve inferior kadranlarda yer almaktadir.4®

Sekil 2.10. Coats hastaliginda xantokori

Baslangigta sadece damar anomalileri gorulirken zamanla eksuda ve
subretinal sivi birikintileri olusabilir.3” Hastaligin ileri evrelerinde makuler
fibrozis ve subfoveal nodil gérulebilir. Vitreus, genelde saydamdir ancak
retina dekolmani veya vitreus hemorajisine sekonder olarak kondensasyon

gorilebilir.46

Vaskuler anomaliler periferde ise gorme etkilenmeyebilir ancak
eksudalar makulaya ilerlediyse gorme keskinligi azalir. Makula 6demi ve

eksudatif retina dekolmani gorilebilir.4’

2.3.3 Ayirici Tani

Coats hastaliginin ayirici tanisinda en énemli hastalik, cocukluk ¢aginin

en yaygin goz ici malign timéri olan retinoblastomdur. ileri evre Coats
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olgularinda yanhs enukleasyonlarin en yaygin sebebi retinoblastom yanlig
tanisidir. Diger ayirici tanilar arasinda prematire retinopatisi, persistan
hiperplastik primer vitreus, familyal eksudatif vitreoretinopati, kapiller
hemanjioblastom, pars planit, incontinentia pigmenti ve toksokariazis

sayllabilir.46

2.3.4 Tan1 yontemleri

Oftalmoskopik muayene

Olgularin buylk c¢ogunluguna, detayh funduskopik muayene ile tani

konulabilir. Bazi olgularda yardimci testler gerekebilir.4®

Fundus floresein anjiyografi (FFA)

Fundus fléresein anjiyografinin damarlarin net goruntisinu vermesi
nedeni ile Coats hastaliginin tanisi ve ilerlemesinin degerlendiriimesinde
onemli bir roli vardir. Telenjiektaziler hiperfléresans, eksudalar ise
hipofloresansa sebep olur. Ayrica light bulb olarak tarif edilen anevrizmal

genislemeler ve mikroanevrizmalar bu yontemle rahatga gorilebilir.3%:37

Optik koherens tomografi (OKT)

Optik koherens tomografi makula 6demi, kistik degisiklikler ve tedaviye
verilen yaniti degerlendirmek igin yararli bir yéntemdir. Subretinal sivi,
eksuda, hemoraji ve retina tabakalarini en iyi bicimde degerlendirmek igin
Coats hastaliginda kullanilabilir bir yontemdir. Bu yontem arka kutupta

kullanilir. Periferde subretinal sivisi olan olgulari normal gérebiliriz.#9:50
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Ultrasonografi

Coats hastaligini retina dekolmanindan ayirt etmekte yardimci bir
yontemdir. Bu yontemde retina altindaki eksudalar gorultr (Sekil 2.11). Bu

yontem, retinoblastomu ekarte etmekte kullanilabilir.3”

Patient:
2. Physician:
3. énge aode: ;..n
4. Gain level: 50.8 i8¢ NN
3. Eye: pight = =
6. Annotate
7. Distance
'o fArea
9. Voluase

Sekil 2. 11. Coats hastaliginda B-mod ultrasonografi; retina dekolmani ve
subretinal eksuda yumagi izleniyor.

Bilgisayarli tomografi

Retinoblastomu ekarte etmekte dnemli bir yontemdir. Retinoblastomda
gorulen Kkalsifikasyonlar, Coats hastaliginda goérilmez. Ancak Coats
hastaliginda da ileri evrelerde lineer kalsifikasyonlar olusabilir ve bu durum

yaniltici olabilir.>!
Manyetik Rezonans Goruntileme (MRG)

Retinoblastomda T1 sekansinda lezyon vitreusa gore hiperintens, T2
sekansinda ise hipointenstir. Coats hastaliginda bunun aksine T1

sekansinda lezyon hipointens, T2 sekansinda izointens veya hiperintenstir.5:
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2.3.5 Tedavi

Vaskiiler ablasyon

Kriyoterapi: Eksudatif retina dekolmanina sebep olan periferik
telenjiektazik damarlara, laser fotokoagulasyon uygulanabilir. Ancak
subretinal sivi ile birlikte bulundugunda kriyoterapi  kullaniimaktadir.>?
Kriyoterapi, indirekt oftalmoskop ile yapilabilir. Beyaz dondurma reaksiyonu
gorulene kadar anormal bolge ve etrafindaki normal dokuya 3 kez uygulanir.
4-6 hafta sonra anormal bolge ve etrafindaki doku kontrol edilir ve gerekirse

kriyoterapi tekrarlanir.>?

Bazi calismalarda, kriyoterapinin epiretinal membran ve retinal
traksiyon riskini arttirdigi  bildirilmistir.>4 Ancak kriyoterapi eksuda,
telenjiektazi ve retina alti sivisi varliginda c¢ok etkili ve kullanilabilir bir

yontemdir.>3

Laser fotokoagiilasyon: Fotokoagulasyon, Coats hastaliginda ilk
olarak Meyer-Schwickerath tarafindan o6nerilmistir ve o zamandan beri
uygulanmaktadir.%,%¢ Coats hastaliginda amag, anormal damarlar ve genis
gegirgen telenjiektazileri yok etmektir. Ancak hemoglobinin emici 6zelligi
nedeniyle anormal damarlari laserlemek igin 532 nm dalga boyu kullanilir.
Ancak subretinal sivi varliginda, laser fotokoagulasyon uygulanamaz.
Fotokoagulasyon, retinanin anormal kan damarlarini yakarak eksudatif
prosesi durdurur. Tedavi sonrasinda niUks acgisindan yakin takip
gerekmektedir (Sekil 2.12, Sekil 2.13).57
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> G=1058 DYN= 508 TGC=-10d8 3949

Sekil 2.12.Coats hastaligi olan bir olguda, kriyoterapi ve laser
fotokoagulasyon 6ncesi retina dekolmani.

> G=104dB DYN= 50dB TGC=-10dB 39/39

tel Medical CineScan V:5.03

Sekil 2.13.Sekil 2.12’deki ayni gdzde kriyoterapi ve laser fotokoagulasyon
sonrasi retina dekolmaninin kayboldugu izleniyor.

Anti VEGF tedavisi

Vaskuler endotelyal growth faktér seviyesi Coats hastaliginda, himor
akoz, vitreus ve subretinal sivida artis gostermektedir.58°° VEGF ’iin, retinal
vaskuler hastaliklarin bir ¢cogunun patogenezinde rolu vardir ve VEGF'U
baskilamak, bu hastaliklarin tedavisinde etkilidir.6° Anti VEGF tedavi,
kombine veya monoterapi olarak Coats hastaliginda da 6édem, eksuda ve

bazen total retina dekolmani gelismesini 6nlemekte etkilidir.>8
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Anti VEGF ve vaskiler ablasyon ile kombine tedavi: Son yillarda Anti
VEGF ve vaskiler ablasyon kombine tedauvisi ile ilgili calismalar yapiimistir.
Anti VEGF ile tedavi edilen hastalarda olumlu sonuglar elde edilmistir.
Makula 6demi ve eksudasi olan hastalarda, anti VEGF enjeksiyonlarini
izleyerek laser/kriyo ile yapilan retina ablasyon tedavisi ile basarili sonuglar

alinmaktadir.61.62
Vitreoretinal cerrahi

ileri evre Coats hastaliginda, kriyoterapi ve laser fotokoagtilasyon
yeterli olmayabilir. 5257 .63 Yaygin retina alti sivisi ve eksuda, kriyoterapinin
etkinligini azaltir. Ayrica retina dekolmaninin varliginda telenjiektazik
damarlara laser yapilamaz. Bu olgularda, noral retina ve retina pigment
epitelini tekrar yapistirmak igin subretinal eksudalari ve retina alti sivisini

drene etmek gerekmektedir.5%:63

Pars plana vitrektomi (PPV) yontemi, Coats hastaliginda bulloz retina
dekolmani, epiretinal membran veya proliferatif vitreoretinopati varliginda
uygulanmaktadir.®364 Pars plana vitrektomi sonrasi fitizis bulbi gelisen olgular

bildirilmistir.5°
2.4 PERSISTAN HIPERPLASTIK PRIMER VITREUS (PHPV)

Primer vitreus 3. haftada gelismeye baslar ve 9. haftada gelisimini bitirir.
Mezodermal hicre kokenli olarak optik sinirden g6z icine arteria hyaloidea
denilen arter girer ve lens taslagini ve arka segmenti besler. Dogumdan
sonra kapanir ama kapanmazsa artik olarak kalir ve buna cloquet kanali
denir. Geligimin ileri evrelerinde bu sistem tamamen geriler ve yerini retinal
vaskller yapiya birakir. Bazi vakalarda bu sistem 3. ve 9. aylar arasinda
regrese olamaz. Persistan fetal vasklloza (PFV) primer vitreusun

gerilemesindeki yetersizlik sonucu geligir.6:66
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Persistan hiperplastik primer vitreus I6kokorinin ikinci yaygin sebebidir
ve tum I6kokorili olgularin %28'ini olusturmaktadir (Sekil 2.14). Cinsiyet

ayirimi yoktur ve her zaman tek taraflidir.%’

Sekil 2.14. Persistan hiperplastik primer vitreusta I6kokori

2.4.1 Klinik bulgular

Persistan hiperplastik primer vitreus genellikle tek gbzde izlenir.
Lokokori, mikroftalmi, katarakt, vitreus hemorajisi, retina dekolmani ve
sekonder glokom gorilebilir.> Bilateral PHPV, diger anomaliler ve genetik
hastaliklar ile birlikte gorulebilmektedir. Bu hastaliklardan bazilari asagida

anlatiimigtir:

eTrizomi 13: Kafatasi, yuz bolgesi, kalp, bobrek, mide

malformasyonlari, fiziksel anomaliler

e Warburg hastaligi: Bilateral I16kokori ve mikroftalmi (PHPV), hidrosefali,

lisensefali, mental retardasyon

eNorrie hastaligi: X'e bagh kaltim, bilateral |0kokori ve mikroftalmi
(PHPV), retina gangliyon hicre yoklugu, sagirlik, mental retardasyon 68
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2.4.2 Siniflandirma

1) Anterior: En yaygin seklidir. Dar 6n kamara, mikroftalmi, uzun siliyer
cisimler ve lens arkasinda membran(siklitik membran) ile
karakterizedir. Lensin arka kapsulundn yirtilmasi sonucu, katarakt ve
acl kapanmasi glokomu goérilebilir. Glokom, acidaki anomali

nedeniyle de gorilebilir.6%7°

2) Posterior: Daha nadir goriilen seklidir. On kamara derinligi normal ve
lens saydamdir. Arka segmenti etkiler. Papilladan c¢ikan ve lens
arkasina ilerleyen doku, retinal fold, traksiyonel retina dekolmani
gorulebilir. Traksiyonel retina dekolmani genelliklealt kadranlarda
olur. Retinal fold perifere dogru acilir. Optik disk Uzerinde ve bazen
arka kutupta Bergmeister papilla olarak adlandirilan glial

proliferasyon gorilebilir.”t:72
2.4.3 Tani1 yontemleri
2.4.3.1. Oftalmoskopik muayene

Katarakt, dar 6n kamara ve lens saydam ise lens arkasindan optik diske
uzanan cloquet kanali, retinal fold ve retina dekolmani oftalmoskopik

muayenede gorulebilir.
2.4.3.2. Radyolojik yontemler
Ultrasonografi

Retina dekolmani, cloquet kanali ve mikroftalmi tanisinda yardimci bir
yontemdir (Sekil 2.15).68

22



| T et

Sekil 2.15. Persistan hiperplastik primer vitreus'ta B-mod ultrasonografi; optik
diskten lens arkasina uzanan yapi (Cloquet kanali) goruluyor.

Bilgisayarli tomografi

Bu yontem ile goz icinde kalsifikasyon yoklugu, vitreusta dansite artisi,

mikroftalmi ve kiigik diizensiz lens degerlendirilebilir (Sekil 2.16)."3

Manyetik Rezonans Gorintileme (MRG)

Cloquet kanali, retina dekolmani, subretinal sivi, mikroftalmi ve vitreus

hemorajisi MRG ile degerlendirilebilecek durumlardir.”

Sekil 2.16.Bilgisayarli tomografide PHPV'ta mikroftalmi; g6z arkasinda retina
dekolmanina bagh yuksek reflektivite segiliyor.
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2.4.4 Ayirici tani

Ayirict tanida retinoblastom, Coats hastaligi, retina dekolmani,
prematire retinopatisi, familyal eksudatif vitreoretinopati ve norrie hastaligi

yer almaktadir.”

2.4.5 Tedavi

Hafif on tip olgularda, katarakt cerrahisi ve goz ici lensi implantasyonu
uygulanabilir.”®77 Pars plana lensektomi veya pars plana vitrektomi cerrahi
yontemler olarak sekonder glokom ve pupil blogunda kullanilir fakat retina
dekolmani ve vitreus hemorajisi gibi ileri evre durumlarda etkili degildir.
Cerrahi tedavi sonrasi g6z anatomisinin aksine gérme prognozunda iyilesme
saptanmamistir. Yapilan galismalarda cerrahi midahale sonrasi hastalarda

glokom, retina dekolmani ve vitreus hemorajisi riski artmistir.6®

2.5 OKULER TOKSOKARIAZIS

Toksokariazis, hayvandan insana bulasan en yaygin
enfeksiyonlardandir.”®’® 1952'de Beaver, (¢ ¢ocugun karacigerindeki
eozinofilik graniilom biyopsisinde toksokara kanis larvasini bulmustur.®® Dort
yil sonra Nikol, malignansi 6n tanisi ile enlkleasyon yapilan 24 ¢ocugun
gbziinde toksokara kanis larvasini gostermistir.8' Toksokara kanis yumurtasi
veya larvasi, enfekte hayvanlarin digkilari veya tam pismemis UrUnlerle

bulagmaktadir.”79

2.5.1 Klinik bulgular

Klinik tablo, larvanin yerlestigi yer ve hastanin inflamasyon cevabina
bagl olarak asemptomatik hastaliktan organ hasarina kadar ilerleyebilir.”®
Okuler toksokariazis hem c¢ocuklari hem de vyetigkinleri etkilemektedir.
Cocukluk cadi gérme kayiplarinin en 6nemli sebeplerindendir.8? Erkeklerde

daha sik gorilmektedir.82 Olgularin %60’ unilateral; %40" bilateraldir.84
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Hastaligin dort klinik sekli tanimlanmustir:

1) Arka pol granilomu: Arka kutupta beyaz-sari renkli, subretinal veya

intraretinal inflamatuar kitle ve vitreusta hicre izlenebilir.8®

2) Periferik granulom: Beyaz-sari nodul, retina periferinde membranlar
veya pigmenter dedisiklikler, pars planada snowbank benzeri
eksudatif goérinUmler, fibrotik bantlara baglh traksiyonel veya

regmatojen retina dekolmani goriilir.82:86.87
3) Nematod endoftalmisi: Paniveit tablosu ile karsimiza gikmaktadir.86

4) Atipik prezentasyon: inflamasyon, optik sinir basinda ©dem,

subretinal larva, diffiiz koryoretinit gibi gérintiler olusabilir.”882
2.5.2 Tani yontemleri

Okuler toksokaranin kesin tanisi, enfekte dokunun biyopsisi ile

konulmaktadir.”® Retinada, arka kutup veya periferde granilom olmasi
toksokara igin tipiktir (Sekil 2.17).8°

Sekil 2.17. Go6z igi toksokariazisde arka kutup grantlomu
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Hicre ve kondansasyon nedeniyle vitreusun bulaniklagsmasi sonucu
retina detaylarinin gérilemedigi olgularda ultrasonografi, retina dekolmani ve

g6z i¢i granilomunun izlenmesinde yardimcidir.’88°
2.5.3 Tedavi

A. Medikal: Topikal ve sistemik Kkortikosteroid ilaglar, g0z ici
inflamasyonun  azalmasini  saglamaktadir.8>8  Calismalarda
albendazol, mebendazol gibi antihelmintik ilaglarin o6zellikle
kortikosteroidler ile birlikte kullanildiklarinda hastaligin bulgularini

hafiflettigi gortimastir.89:%0

B. Cerrahi: Retina dekolmani, epiretinal membran, vitreus opasiteleri

gibi durumlarda uygulanabilir.8”
2.6 PREMATURE RETINOPATISi (ROP)

Premature retinopatisi, retinanin vaskuler yapisinin anormal gelisimidir.
Premature ve dusuk dogum agirlikli bebekleri etkilemektedir. Prematur
dogumda, retina damar gelisimi tamamlanmamigtir. Vaskuller yapinin
anormal gelisimi haftalar ve aylar iginde olabilir. Bu degisiklikler, sistemik
hastaliklar ve ortamin oksijen seviyesinin kargiliklh  etkilesiminden

etkilenmektedir.%!
2.6.1 Patogenezis

Preterm yeni doganda vaskularizasyon prosesi tamamlanmamistir ve
rahim disinda gelismeye devam etmektedir. Prematire retinopatisi

hastaliginin patogenezinde iki faz oldugu bildiriimistir.%2

1. Faz 1: Dogum sonrasi yeni dogan bebek yuksek seviyede oksijene
maruz kalir. Bu yuksek oksijen miktari, vaskuler endotelyal growth
faktor (VEGF) ve insilin-like growth faktor (IGF-1) gibi vaskuler
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growth faktorlerin Uretimini azaltir. Bu faktérler retinanin vaskiler
yapisinin gelisimi icin gereklidir. Boylece retina damarlarinin perifere

dogru ilerlemesi durur.%!

2. Faz 2: Bu fazda, periferik retina metabolik olarak aktiflesir ve bu
bdlgeye en yakin damarlardan oksijen alir. Boylece periferik retina
hicreleri VEGF Uretmeye baslar. Ancak énceden ilerlemesi duran

damarlar, iskemik retinaya ulasamazlar.®*

2.6.2 Klinik bulgular

28 haftanin altinda dogan veya dogum agirliklari 1500 gramdan az olan
bebekler, ROP agisindan muayene edilmelidir. Dogum agirligi 1500-2000 gr
arasi olup, klinik durumlari stabil olmayan bebeklerde ROP agisindan
degerlendiriimelidir. Muayene, dogumdan 4-6 hafta sonra veya gestasyon

yas! 30/31 hafta oldugunda yapilmalidir.®?

Dilate fundus muayenesi bulgulari ¢ kategoride degerlendirilir.

1. Normal retina damarlanmasi

2. Immatiir retina damarlanmasi

3. Prematlre retinopatisi: Bu gruptaki hastalar proliferasyonun
lokalizasyonu (zon), siddeti (evre) ve arti hastaligi olup olmadigina

gore degerlendirilir.

I. Zon 1: Optik disk merkezli, disk ile fovea arasi mesafenin 2 kati

yarigapl dairesel alan

II. Zon 2: Nazalde ora serratadan gecen zon 1 dairesine paralel alan

lll.  Zon 3: Alt ve Ust nazalden baglayan geri kalan temporal retina sahasi
(Sekil 2.18)
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Burun

Optik Disk
Makula

Sekil 2.18. ROP'nde zon sinirlari

A. Evre 1: Demarkasyon hatti
Evre 2: Ridge

w

C. Evre 3: Ridge Uzerinde retina neovaskularizasyonu ve fibrovaskuler
doku

D. Evre 4: Subtotal retina dekolmani

a. Makula tutulumu yok: 4a

b. Makula tutulumu var: 4b

E. Evre 5: Total retina dekolmani (Sekil 2.19)%394

Stage1 Stage2 Stage3 Staged
(Side View) (Side View) (Side View) (Side View)
Demarc’jtion Ridge. 7= Zo
ne >

=

Detached~_ 4
R} Retina|
¥ "'.'.‘-T )J )
S A

Sekil 2.19.ROP'ta evrelendirme

www.blindbabies.org

Arti (plus) hastaligi, progresyonun siddetini gosterir:
1) iriste vaskiler engorjman

2) Pupil dilatasyon guglugu
3) Vitreusta haze
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4) Retinanin en az 2 kadraninda venlerde genigleme ve arterlerde

kivrimlanma artisi

Agresif posterior ROP (rush hastali§i) posterior pozisyonda iyi
tanimlanmayan evrede retinopatidir. 1000 gr veya 28 hafta altinda infantlarda
g6ralur. Hizla ilerleyen (3-5 haftada) ve zone 1 de bulunan bilateral ROP
vardir. Tedavisi zor ve prognozu kétiidir. indirekt lazer oftalmoskop ile erken

bilateral ablasyon gereklidir.%3
2.6.3 Tedavi endikasyonlari

1. Tip 1 ROP: Risk altinda olduklari icin hemen tedavi gerekmektedir
a. Zon 1 + evre 1,2,3 + artl hastalgi
b. Zon 1 + evre 3 + artl hastaligi var veya yok

C. Zon 2 + evre 2,3 + arti hastaligi

2. Tip 2 ROP: Bu hastalarda yakin takip gerekmektedir
a. Zon 1+ evre 1,2

b. Zon 2+ evre 3
2.6.4 Tedavi
Kriyoterapi

1980°’den beri premature retinopatisi tedavisinde kullaniimaktadir. Aktif
hastaligi kontrol etmekte basarili bir ydntemdir. Avaskuler bdlgeye,

fibrovaskiiler hattin anterior tarafina yapilmaktadir.®®
Laser fotokoagiilasyon

Premature retinopatisi tedavisinde laser son yillarda, kriyoterapiye gore
daha ¢ok tercih edilmektedir.®®°” Laser tedavisi hem pupilla hem de sklera

yoluyla uygulanabilir.®®
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ETROP calismasinda, periferik retinaya laser ile ablasyon yapildiginda
hasar azalmasina ragmen gorme keskinligi 6zellikle zon 1 hastalarda hala
kot seyretmektedir. Yapilan c¢alismalarda laser ile vyeterli ablasyon
uygulanan hastalarin %12'sinde retina dekolmani gelistigi bildirilmistir.®®
Ayrica laserin diger komplikasyonlari arasinda kornea odemi, 6n kamara
reaksiyonu, intraokuler hemoraiji, katarakt, goz ici basincinda artis sayilabilir.
Periferik gorme periferik retina ablasyonundan sonra belirgin bir sekilde
azaliyor. Sasilik, glokom, yuksek miyopi ve retina dekolmani uzun dénem
yan etkiler olup daha c¢ok hastaligin siddetine bagli oldugu

disiniimektedir.10
intravitreal anti-VEGF

Birgcok calisma, anti-VEGF'lerin ROP tedavisinde basarili oldugunu
kanitlamistir.32.101 ntravitreal anti-VEGF alan hastalar, tedavi aldiktan sonra
ilk basta regresyon gostermektedirler. Ancak tedaviden birka¢ ay sonra nuks
gorilmektedir. ilk tedavi olarak anti-VEGF alan bebekler, retina
vaskilarizasyonu tamamlanana kadar yakin takip edilmelidirler.19? Avastin
(bevacizumab) ROP hastalarina uygulanan intravitreal anti-VEGF ajandir.
Ancak tedavi dozu ve enjeksiyon araliklari agisindan caligmalar devam
etmektedir. Literatirde degisik dozlarda tedavi uygulamasi bildirilmistir (0.625
mg, 0.5 mg, 0.375 mg gibi). Bu konuda yapilan ¢aligmalarda diguk veya
yuksek doz ilag uygulamalarindan sonra tedavi etkinligi yoninden herhangi
bir fark gorulmemigtir. DUsuk dozuygulamalarin 6zellikle potansiyel sistemik
yan etkileri en aza indirme agisindan  daha  uygun  oldugu  mevcut

calismalarda on gorulmustar.
Cerrahi tedavi

Bazi bebeklerde laser ablasyona ragmen retina dekolmani gelisebilir.103
Retina dekolmani gelisen hastalarda gorme prognozu koétuddr. Gunumuozde

cerrahi, sadece retina dekolmani gelisen evre 4 ve 5 ROP hastalarinda
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uygulanmaktadir. Cerrahi komplikasyonlari arasinda katarakt, glokom ve

endoftalmi sayilabilir.%!
2.7 KOROID KOLOBOMU

Koroid kolobomu, embriyonik fissirin kapanmasinda defekt nedeniyle

olusan nadir bir konjenital malformasyondur.1%4
2.7.1 Klinik bulgular

Siddetli kolobomlarin gogu olumcul hastaliklar ile beraberdir. Orta veya
izole kolobomlar, makula veya optik sinir tutulumu nedeniyle farkli
derecelerde gérme kaybina neden olabilmektedir. Hastalar genelde ¢ocukluk
¢aginda olup, yapisal anomaliler, 16kokori, az gorme, nistagmus veya sasilik

ile karsimiza gikabilmektedir.194

Kolobomun yapisinda koroid, retina pigment epiteli ve retinanin dig
katmanlari bulunmamaktadir. Retinanin i¢ katmanlari normal yapi ve
kalinh@ini kaybetmistir. Atrofik delikler kolobomun etrafinda olabilir ve retina
dekolmanina sebep olabilmektedir. Bu hastalarda profilaktik laser
fotokoaglilasyon onerilmektedir.1> Yapilan c¢alismalarda vitreomakiiler
traksiyon nedeniyle makuler hole gelisen hastalarda traksiyonu ortadan
kaldirip ve g0z igi gaz tamponu verilerek vitrektomi, hem anatomik ve hem

goérme fonksiyonunda iyilesme gostermistir.104
2.8 NORRIE HASTALIGI (ND)

Norrie hastaligi, X'e baglh gecis gosteren ve genellikle erkekleri
etkileyen bir hastaliktir. Bilateral retrolental opasiteler olugur. Mental

retardasyon ve isitme kaybi gorilebilir,106-108
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2.8.1 Klinik bulgular

Norrie hastaliginin en onemli 6zelligi retina dekolmanina sebep olabilen
bilateral retrolental vaskularize kitledir. Retrolental kitle ve katarakt nedeniyle
hastalarda bilateral 16kokori izlenmektedir. Diger semptomlar arasinda 6n ve
arka sinesi, korneal opasiteler, iris atrofisi ve vitreus hemorajisi

bulunmaktadir.107.108

Hastalarin okuler bulgularinin 3. trimester veya dogumdan sonra
olustugu disinllmektedir.t®® Sensorindral sagirlik ve mental retardasyon
ekstra okiler ciddi anomalilerdir. isitme kaybi, hastalarin 1/3'iinde vardir. Bu
kayip degisik seviyelerde olabilmektedir.1%® Ultrasonografi, 3. trimesterden

sonra olasi retina dekolmaninin tanisinda kullanilabilen bir yéntemdir.110
2.8.2 Tedavi

Pars plana vitrektomi ve lensektomi, parsiyel retina dekolmani ve/veya
katarakt ile seyreden hafif hastalik bulgularinda énerilebilir. Ancak hastalarin
bayluk ¢ogunlugunda dusuk gorme potansiyeli veya total retina dekolmani

oldugu igin 6nerilmemektedir.t!
2.9 FAMILYAL EKSUDATIF VITREORETINOPATI (FEVR)

Familyal eksudatif vitreoretinopati, 1966'da Crisswick ve Schepens

tarafindan tanimlanmistir.11?
2.9.1 Klinik bulgular

Temporal retinanin eksik vaskularizasyonu sonucu, periferik retinada
iskemi, retinada neovaskularizasyon, etrafinda hemoraji ve enflamasyon,

retina dekolmani ve falsiform fold goralir (Sekil 2.20).113.114
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2.9.2 Tedavi

Retina dekolmani, FEVR hastalarinda gérme kaybinin en &nemli
sebebidir. Bu yuzden tedavide ilk amag, dekolmani onlemektir. Avaskuler
degisiklikleri olan hastalarin yakindan izlenmeleri gerekmektedir. Erken
dénem proliferatif degisiklikleri olan hastalarda, laser fotokoagulasyon ile
avaskuler retina kapatiir ve boylece proliferasyonun ilerlemesi
engellenebilir.11>11¢ Geg tani alan, retina dekolmani veya vitreus hemorajisi

gelisen hastalarda, pars plana vitrektomi yapilabilir.*1*

Sekil 2.20. Familyal eksudatif vitreoretinopatide falsiform retinal fold

2.10 RETINAL ASTROSITIK HAMARTOM

Retinal astrositik hamartom, astrositlerden kaynaklanan sinir
tabakasindaki glial hiicrelerin benign proliferasyonudur. izole, tuberoskleroz

veya norofibromatézis gibi sistemik hastaliklarin bir belirtisi olabilir.17:118
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2.10.1 Klinik bulgular

Retinal astrositik hamartom, genellikle i¢ retinada gelisir ve morfolojik

olarak cesitli tirleri vardir.t’

e Tip 1: DUz, beyaz translusent lezyon, genelde retina damarlarinin

ustinde yerlegir.

e Tip 2: Kabarik, sari, kalsifiye dut benzeri lezyonlar, tipik olarak disk

etrafinda veya retinanin midperiferinde bulunur (Sekil 2.21).

e Tip 3: Miks tiptir. Etrafi dlz, translisent, merkezi kabarik ve

kalsifiyedir.t1°

Genellikle genis drene eden/besleyici damar yoktur (Sekil 2.21).
Astrositik hamartom genelde benign seyretmektedir. Uzun sdreli izlemler
nadiren lezyonun blydduiginit veya tip 1'den tip 2'ye doénlsimini
gostermistir.117120 Nadir durumlarda lezyon, agresif sekilde blydyip retina

dekolmani, vitreus hemorajisi ve neovaskiler glokom olusturabilir.12

Sekil 2.21. Sol gézde optik disk altinda astrositik hamartom,
lezyon seffaf yapida ve iginde kalsiyum odaklari var.
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2.10.2 Tedavi

Stabil lezyonlarda tedaviye gerek yoktur. Blyuyen lezyonlarda laser
fotokoagulasyon ve fotodinamik tedavi yéntemleri uygulanir.'2! intravitreal
anti-VEGF koroid neovaskularizasyonu olan hastalarda kulanilabilen bir
tedavi segenegidir. Pars plana vitrektomi vitreus hemorajisi olan hastalarda

uygulanmaktadir.t??
2.11 INCONTINENTIA PiGMENTI (iP)

incontinentia pigmenti, Bloch-Sulzberger sendromunun bir pargasi
olarak tanimlanir. Hastallk dogumdan bir ka¢ gun sonra ortaya c¢ikan
karakteristik cilt lezyonlariyla ve daha sonra oftalmolojik, dental ve nérolojik
bulgularla seyretmektedir.!?® Hastalik, X'e bagh (Xq28) gecis gosterir ve

erkeklerde goralr.t?4
2.11.1 Klinik bulgular

Hastalarin yaklasik %25-80'inde okiler bulgular vardir.*?> Okdler

bulgular, retinal ve non-retinal olarak 2 grupta degerlendirilir:

e Non-retinal bulgular: Sasilik, nistagmus, optik atrofi, konjonktival

hiperpigmentasyon, iris hipoplazisi, tveit

¢ Retinal bulgular: Fovea hipoplazisi, retina pigment epitel atrofisi,
retinal iskemi, neovaskularizasyon, vitreus hemorajisi, retina

dekolmani ve buna bagh I6kokori 126

Bu hastalarda gorme kaybi primer olarak mevcut olabilir veya retina

dekolmani, optik atrofi veya makula hasarina sekonder olusabilir.1?”
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2.11.2 Tani1 yontemleri

incontinentia pigmenti tanisi genellikle anamnez ve klinik bulgularla
konulur. Yeni dogan bebeklerde cilt pigmentasyonu, lokokori ve norolojik

bulgular hastaligin belirtileri olabilmektedir.1?®
2.11.3 Tedavi

Yapilan c¢alismalar, laser fotokoagllasyon ve kriyoterapinin,
vaskulopatinin ilerlemesini onlemekte etkili oldugunu gostermigtir. Retina

dekolmani varliginda vitrektomi yénteminin basarisi sinirlidir,129:130
2.12 X-e BAGLI RETINOSKIzis

X-e bagli retinoskizis, geng erkeklerde makula dejenerasyonuna sebep
olan vyaygin hastaliklardan biridir. 5000-20000 dogumdan birinde

gorilmektedir.3?
2.12.1 Klinik bulgular

Makulada, retinanin i¢ katmanlarinda kistoid degisiklikler ile karakterize
bilateral foveal skizise bagli gorme kaybi en yaygin semptomdur. Olgularin
yaklasik %50'sinde inferotemporal bolgede, periferik skizis saptanabilir.132.133
Gormeyi tehdit eden en yaygin komplikasyonlar arasinda vitreus hemorajisi
(%4-20) ve retina dekolmani (%5-22) yer almaktadir.33

2.12.2 Tani1 yontemleri
Elektroretinogram (ERG)

ERG'de B dalgasinda amplitid azalmasi ve A dalgasinda kismi

korunma gozlenir.134

36



Optik koherens tomografi (OKT)

Spektral domain OKT yoénteminde foveomakuler skizisin erken
evrelerinde genelde i¢ nukleer tabaka, nadiren dig niukleer tabaka ve dig
pleksiform tabakalar etkilenebilir. Entkleasyon yapilan gozlerin histopatoloji
sonuglarina dayanarak i¢ limitan membran, retina sinir lifi tabakasi, dis

nikleer ve dis pleksiform tabaka etkilenmistir.13>

2.13 JUVENIL KSANTOGRANULOM

Juvenil ksantogranilom, bebeklik ve erken c¢ocukluk déneminde
gorulen, spontan regresyon gosteren, benign histiyositik hucreli bir timaordur.
Langerhans hucreli histiositozis grubundadir. Etiyolojisi bilinmemektedir.
Cogunlukla tek lezyon seklinde olup, Ozellikle yuz, boyun ve skalp
yerlesimlidir. Bu lezyonlar en fazla 1 cm ¢apa sahip papilomakiler lezyon

seklindedir.136.137

2.13.1 Tedavi

Erken tani ve tedavi, hastanin gérme prognozu agisindan 6nem
tasimaktadir. Topikal steroid ve anti glokomatoz ilaglar dnerilmektedir. Bazen
lezyonlar, topikal steroid etkisi ile klgulmektedir. Periokller ve sistemik
steroidler topikal tedaviye cevap vermeyen agir Kklinik durumlarda

kullaniimaktadir.138

2.14 KOROID OSTEOMU

Koroid osteomu oldukg¢a nadir rastlanan, genellikle gen¢ kadinlarda 2.
yada 3. dekatta gorulen kemik yapisinda benign bir timordiar. Nadiren
cocuklarda da gorilebilir. Papillaya komsu bdlgede veya makulada yer
alabilir. Genellikle tek taraflidir. Koroid osteomunun nedeni bilinmemektedir.

Histopatolojik olarak koroid seviyesinde kemik olusumu goraltr.Yillar igcinde
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genisleyebilir, dekalsifiye olabilir ya da koroid neovaskularizasyonu gelisimine
neden olabilir (Sekil 2.22).

Sekil 2.22. Arka kutupta koroid osteomu

2.14.1 Tedavi

Asemptomatik olgularda izlem gerekir. Koroid neovaskularizasyonu
(KNVM) gelisirse laser fotokoagulasyon, PDT, anti-VEGF tedaviler
uygulanabilir. Ekstrafoveal KNVM'lerde PDT, laser fotokoagulasyon;

subfoveal olanlarda anti-VEGF tedavisi yapilir.t3°
2.15 HEMANJIOBLASTOM (RETINAL KAPILLER HEMANJIOM)

Hemanjioblastomlar siklikla retinada yerlesmekle birlikte, %15 oraninda
optik disk Uzerinde de yerlesebilir. Olgularin %30’'unda ¢ok sayida olabilir,
endofitik veya egzofitik gelisim gdsterebilir. Hemanijioblastomlar kiguk ise iri
bir mikroanevrizmaya benzeyebilir. Lezyonlar daha buyuk ise turuncu-kirmizi
renkli olup besleyici ve bosaltici damarlari belirgindir (Sekil 2.23) . Lezyonlar
genellikle yavas seyirli bir blyume gdsterir. Nadiren gerileyebilir veya ayni
kalir. TUmorun buyumesinin, tumordeki stroma hucrelerinden salgilanan
vaskuler buyume faktorinden (VEGF) kaynaklandigi ileri surtlmastar. Tani,
klinik muayene ile kolaylikla konulabilir. Floresein anjiografi (FFA) ile
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besleyici ve bosaltici damarlar net olarak izlenir (Sekil 2.24). Gérme azhiginin
nedeni hemanjioblastomun yol actigi retina i¢ci veya alti eksudasyon,
epiretinal membran, traksiyonel veya serb6z dekolman ve vitreus igi

kanamalardir.

Sekil 2.23. Kapiller hemanjioblastom fundus gérinimu

Sekil 2.24. Kapiller hemanjioblastomda ge¢ evre FFA'de hiperfloresans ve
sizinti goruluyor.

2.15.1. Tedavi

Retinal hemanijioblastomlar tedavi edilmezlerse gesitli komplikasyonlara
neden olabilirler. Komplikasyonlar arasinda traksiyonel/yirtikli  retina
dekolmani sayilabilir. Tedavide lezyonun buyukligune ve yerlesim yerine
gore izlem, laser fotokoagulasyon, plak radyoterapi, kriyoterapi, fotodinamik

tedavi, intravitreal anti-VEGF tedavi veya vitreoretinal cerrahi uygulanabilir.149
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2.16. MORNING GLORY SENDROM (MGS)

Morning Glory Sendromu, ilk olarak 1970 yilinda Kindler tarafindan
adlandirilmig olup, koryoretinal pigmenter degisiklikler ve subretinal fibrogliyal
doku ile cevrelenmis bir optik sinir displazisidir. Siklikla diskin ortasinda
fibrogliyal doku mevcuttur. Disk sinirindan ince retinal damarlar isinsal olarak
cikmaktadir. Peripapiller pigmentasyon zamanla retina pigment epiteli
hiperplazisinin, fibroglial dokuya metaplazisine bagh olarak azalma
gosterebilir. Morning Glory Sendromu siklikla izole bir oftalmik bulgu olmakla
beraber g6z kapagi hemanjiyomu, sasilik, nistagmus, katarakt, lens
kolobomu, siliyer cisim Kkisti, aniridi, retina dekolmani ve retinal vaskuler
anormaliler, mikroftalmi, Duane retraksiyon sendromu gibi okuler anomaliler,
orta hat defektini gbsteren noérolojik ve kraniofasiyal degisiklikler, renal

hipoplazi, Aicardi sendromu ve Joubert sendromuna eslik edebilir.
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Sekil 2.25. Morning Glory Sendrom'unda MRG'de sol bulbus arkasindaki
sekil bozuklugu goérunuyor.

Morning Glory Sendromu, progresif bir hastalik degildir ve tedavi
gerektirmez. Ancak oOzellikle retina dekolmani riskinin ylksek olmasi

nedeniyle tanisi ve takibi 6nem tagimaktadir.41.142
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2.17.RETINOBLASTOMU TAKLIT EDEN DIGER HASTALIKLAR

* TUmor
— Losemi
— Koroid hemanjiomu
* Fakomatoz
— Sturge weber sendromu
— Norofibrimatozis 1
» Konjenital malformasyonlar
— Retinal fold
— Miyelinize sinir lifi
« inflamatuar hastaliklar
— Konjenital toksoplazma
— Konjenital CMV
— Herpes simpleks retiniti
— Olimcul koryoretinit
— Pseudouveit
— Endoftalmi
* Travma
— Glob kontlzyonu
— Sarsilmis bebek sendromu
— G0z ici yabanci cisim
* Diger
— Retina dekolmani
— Strabismus

— Stickler sendromu



3.GEREG VE YONTEM

Bu calismaya, Ankara Universitesi Tip Fakiltesi G6z Hastaliklari
Anabilim Dali Tumor Servisine Ekim 1998 - Agustos 2014 yillari arasinda 18
yas altinda retinoblastom ©On tanisi ile basvuran ve sonrasinda Klinik,

radyolojik veya patolojik olarak tanisi konulan toplam 335 olgu dahil edildi.

Olgu dosyalari retrospektif olarak incelendi. Olgularin basvuru yasi,
cinsiyeti, goz tutulumu (sag-sol), klinik muayeneleri ve tedavi yontemleri
degerlendirildi. Tum olgularin, ameliyathane sartlarinda genel anestezi
altinda 6n segment ve fundus muayeneleri yapilarak kesin tani konuldu.
Daha sonra gerekirse ultrasonografi, manyetik rezonans goéruntileme ve
bilgisayarli tomografi yontemleri ile muayene bulgulari g6z onunde
bulundurularak tani, evre ve gerekli endikasyonlar dogrultusunda izlem ile
takip, cerrahi veya ek tedavi yapildi. Pseudoretinoblastom hastalarina izlem,

cerrahi veya ek tedavi uygulandi.

Tedavi secenekleri arasinda: Kriyoterapi, laser fotokoagulasyon,
intravitreal anti VEGF, fakoemdulsifikasyon, vitrektomi ve enlkleasyon
bulunmaktadir. Yas geregi tum tedaviler, ameliyathane sartlarinda ve genel
anestezi altinda uygulandi. Olgularin tanisi ve hastaligin evresine gore takip
veya tedavi suresince belirli araliklarda genel anestezi altinda 6n segment ve

fundus muayenesi tekrar edildi.
istatistiksel Analiz

Verilerin analizi, SPSS (Statistical Package for Social Science) 11.5
paket programinda yapildi. istatistiksel degerlendirmede gruplar arasindaki
karsilagtirmalar,Ki-Kare analizi ve Mann-Whitney U testi ile yapildi.

Tanimlayici bilgiler igin ortalamatsapma ve yuzdeler kullanildi.
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4 BULGULAR

Arastirmaya Ekim 1998-Agustos 2014 tarihleri arasinda tumor servisine
18 yas altinda retinoblastom 6n tanisi ile refere edilen 335 hasta dahil
edilmigtir.  Olgularin  262'si  (%78) retinoblastom ve 730 (%22)

pseudoretinoblastom idi.

Pseudoretinoblastom tanisi alan hastalarin 26'si (%36.5) kiz, 47'si
(%63.5) erkek idi. Hastalarin yas ortalamasi 39.0+50.4 ay idi. Hastalarin
izlem slresi 28.9+36.5 ay idi. Otuz bir hastada (%43.2) sag goz, 22 hastada
(%29.7) sol gdz ve 20 hastada (%27.0) bilateral tutulum saptandi. (Tablo 4.1)

Tablo 4.1. Pseudoretinoblastom grubunun cinsiyet, taraf, bagvuru yasi ve

izlem suresi
Tani Pseudoretinoblastom
Cinsiyet Kiz n(%) 26(%36.5)
Erkek n(%) 47(%63.5)
Taraf Sag n(%) 31(%43.2)
Sol n(%) 22(%29.7)
Bilateral n(%) 20(%27.0)
Basvuru Yasi(ay) 39.0+£50.4
izlem Siiresi(ay) 28.9+36.5

Pseudoretinoblastom olgularinda, tanilar tablo 4.2'de verilmigtir.
Pseudoretinoblastomlu olgularin 18 (%24.3) PHPV, 17 (%23.0) Coats
hastaligi, 6'si (%8.1) retinal displazi, 6'si (%8.1) astrositik hamartom, 4'U
(%5.4) koroid kolobomu, 3'U (%4.05) koroid osteomu, 3'U (%4.05) familyal
eksudatif vitreoretinopati, 3'0 (%4.05) prematire retinopatisi, 2'si (%2.7)
medulloepitelyoma, 2'si (%2.7) kapiller hemanjiom, 1'i (%1.35) subretinal
hemoraji, 1'i (%1.35) koroidal neovaskularizasyon sekeli, 1'i (%1.35) lenfoma,
1 (%1.35) losemi, 1 (%1.35) juvenil ksantogranilom, 1'i (%1.35)
toksokariazis, 1'i (%1.35) konjenital glokom, 1'i (%1.35) stafilom ve 1'
(%1.35) Morning Glory Sendromu olarak saptandi.
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Tablo 4.2. Pseudoretinoblastomun dagilimi

Tani Olgu sayisi n (%)
Pseudoretinoblastom 74 (%100)
Persistan Hiperplastik Primer Vitreus 18 (%24.3)
Coats hastaligi 17 (%23.0)
Retinal Displazi 6 (%8.1)
Astrositik Hamartom 6 (%8.1)
Koroid Kolobomu 4 (%5.4)
Koroidal Osteom 3 (%4.05)
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 3 (%4.05)
Premature retinopatisi 3 (%4.05)
Medulloepitelyoma 2 (%2.7)
Kapiller Hemanjiom 2 (%2.7)
Subretinal Hemoraji 1 (%1.35)
Koroid Neovaskilarizasyon Sekeli 1 (%1.35)
Lenfoma 1 (%1.35)
Losemi 1 (%1.35)
Juvenil ksantogranilom 1 (%1.35)
Toksokariazis 1 (%1.35)
Konjenital Glokom 1 (%1.35)
Stafilom 1 (%1.35)
Morning Glory Sendrom 1 (%1.35)

Pseudoretinoblastom olgularinin yas ve cinsiyet egilimi tablo 4.3'de
verilmistir. Pseudoretinoblastom grubunda bagvuru yas ortalamasi; Coats
hastaliginda 52.9+47.2 ay, PHPV'de 5.34.4 ay, retina displazisinde
12.1+13.8 ay, hamartomda 76.8+83.7 ay, koroid kolobomunda 23.2+32.7 ay,
FEVR'de 46.3+72.4 ay,prematlre retinopatisinde 1.0+0.0 ay ve koroid
osteomunda 69.31£27.2 ay idi.

Coats hastaligi tanisi olan olgularin 15'i (%88.2) erkek ve 2'si (%11.8)
kiz idi. PHPV tanisi alan olgularin 10'u (%55.55) erkek ve 8'i (%44.44) kiz;
retina displazisinde 2'si(%33.3) erkek, 4'U(%66.7) kiz; hamartom'da 2'si
(%33.3) erkek, 4’0 (%66.7) kiz; koroid kolobomunda, FEVR 'de ve prematire
retinopatisinde tamami erkek ve koroid osteomunda 2'si (%66.7) erkek, 1'i
(%33.3) kiz idi.
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Tablo 4.3. Pseudoretinoblastom olgularinin yas ve cinsiyet dagilimi

Tani Yas Cinsiyet

ortalamaz

standart

sapma Erkek Kiz

n (%) n (%)

Pseudoretinoblastom 39.0+50.4 47(%63.5) | 26(%36.5)
Coats hastaligi 52.9+47.2 15(%88.2) | 2(%11.8)
Persistan Hiperplastik Primer Vitreus | 5.3+4.4 10(%55.55) | 8(%44.44)
Retinal Displazi 12.1+13.8 2(%33.3) 4(%66.7)
Astrositik Hamartom 76.8+83.7 2(%33.3) 4(%66.7)
Koroid Kolobomu 23.2+32.7 4(%100) -
Koroidal osteom 69.3+27.2 2(%66.7) 1(%33.3)
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 46.3t72.4 3(%100) -
Prematire retinopatisi 1.0£0.0 3(%100 -
Medulloepitelyoma 100.0+£28.2 1(%50) 1(%50)
Kapiller Hemanjiom 150+32.7 - 2(%100)
Subretinal Hemoraji 8.0 1(%100) -
Koroid Neovaskiularizasyon Sekeli 60.0 1(%100) -
Lenfoma 42.0 - 1(%100)
Losemi 70.0 1(%100) -
Juvenil ksantogranulom 1.0 - 1(%2100)
Toksokariazis 120.0 1(%100) -
Konjenital Glokom 1.0 1(%100) -
Stafilom 6.0 - 1(%100)
Morning Glory Sendrom 7.0 - 1(%2100)

Klinik bulgular, hastalarin ilk muayene ve sonraki takiplerinde yapilan
muayenelerinde kaydedilmistir. Hastalarin dosyalarindaki I6kokori varligi,

saslilik ve katarakt degerlendirilmistir.

Kirmizi refle testi ile I6kokori olup olmadigi degerlendirildi.

Pseudoretinoblastom ile olgularin 28'inde (%37.8) I6kokori mevcut idi. Daha
sonra hastalarin sasilik muayenesi yapildi. Hirschberg testi ve mumkunse
Pseudoretinoblastom tanisi alan

ortme testi ile sasilik degerlendirildi.

hastalarin 28'inde (%37.8) sasilik saptandi.
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Genel anestezi altinda dilate fundus muayenesi tim hastalara yapildi
ve katarakt degerlendirildi. Pseudoretinoblastom olgularinin 6'sinda (%8.1)

muayenede katarakt saptandi (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Pseudoretinoblastomda klinik bulgular

Tani Klinik
Bulgular
Pseudoretinoblastom Lokokori | Sasihik Katarakt
n(%) n(%) n(%)

Coats hastaligi 4(%23.5) | 12(%70.6) | -
Persistan Hiperplastik Primer Vitreus | 13(%76.7) | 3(%17.7) | 3(%17.7)
Retina Displazisi 3(%50) 3(%50) -
Astrositik Hamartom 1(%16.7) | 3(%50) -

Koroid kolobomu 3(%75.0) | 2(%50) 1(%25.0)
Koroidal Osteom - - -
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati - 2(%66.7) | -
Premature Retinopatisi 1(%33.3) | - -
Medulloepitelyoma - - -

Kapiller Hemanjium - - -
Subretinal Hemoraiji 1(%100) - -
Koroidal Neovaskularizasyon Sekeli - 1(%100) | -
Lenfoma 1(%100) 1(%100) | -

Losemi - - -

Juvenil Ksantogranilom - - -
Toksokariazis - 1(%100) |-
Konjenital Glokom - - -
Stafilom 1(%100) - -
Morning Glory Sendrom - - 1(%100)

Ayrica medulloepitelyoma tanisi olan 1 hastada (%7.1) nistagmus,

Coats hastalgi ile takip edilen 1 hastada (%7.1) neovaskuler glokom ve

okuler toksokariazis tanisi olan 1 olguda (%7.1) vitreus hemorajisi

saptanmigtir.

Olgularin kesin tanisi konulduktan sonra taniya gére izlem veya tedavi
duzenlendi (Tablo 4.5). Tedavi uygulanan hastalara, anestezi bolimune

yonlendirilerek genel anestezi onayi alindi.
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Tablo 4.5. Pseudoretinoblastom olgularinda izlem, cerrahi ve ek tedavi

dagihmi
Tani Tedavi
Pseudoretinoblastom [zlem-Takip | Cerrahi ve ek
n(%) tedavi
n(%)
Coats Hastaligi 6(%35) 11(%65)
Persistan Hiperplastik Primer Vitreus | 16(%88.9) 2(%11.11)
Retinal Displazi 6(%100) -
Astrositik Hamartom 6(%100) -
Koroid Kolobomu 3(%75) 1(%25)
Koroidal Osteom 1(%33.3) 2(%66.7)
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 1(%33.3) 2(%66.7)
Prematire Retinopatisi 1(%33.3) 2(%66.7)
Medulloepitelyoma 1(%50) 1(%50)
Kapiller Hemanjiom 1(%50) 1(%50)
Subretinal Hemoraji 1(%100) -
Koroid Neovaskularizasyon Sekeli 1(%100) -
Lenfoma - 1(%100)
Losemi - 1(%100)
Juvenil Ksantogranilom - 1(%100)
Toksokariazis - 1(%100)
Konjenital Glokom - 1(%100)
Stafilom 1(%100) -
Morning Glory Sendrom - 1(%100)

Uygulanan tedaviler arasinda kriyoterapi, trans pupiller termoterapi,
laser fotokoagulasyon, fotodinamik tedavi, vitrektomi, enukleasyon, glokom
ameliyati, fakoemdlsifikasyon, intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu ve
kemoterapi mevcuttur. Bir hasta (%7.1), okuler toksokariazis nedeniyle gocuk

enfeksiyon servisine yonlendirilmis ve hastaya albendazol tedavi verilmistir.
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Tablo 4.6. Pseudoretinoblastomda kriyoterapi tedavisi

Tani Kriyoterapi
n(%)

Coats hastaligi 8(%47.1)

Persistan Hiperplastik Primer Vitreus -

Retinal Displazi -

Astrositik Hamartom -

Koroid Kolobomu -

Koroidal Osteom -

Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 1(%33.3)

Prematire Retinopatisi 1(%33.3)

Medulloepitelyoma -

Kapiller Hemanjiom 1(%50)

Subretinal Hemoraji

Koroid Neovaskilarizasyon Sekeli

Lenfoma

Losemi

Juvenil Ksantogranulom

Toksokariazis

Konjenital Glokom

Stafilom

Morning Glory Sendromu

Laser fotokoagulasyon hastalarin yaslar

nedeniyle ameliyathane

sartlarinda, genel anestezi altinda ve indirekt oftalmoskop ile yapilmistir

(Tablo 4.7).

48



Tablo 4.7. Pseudoretinoblastomda laser fotokoagtlasyon tedavisi

Tani Laser Fotokoagtilasyon
n(%)
Coats hastaligi 4(%23.5)

Persistan Hiperplastik Primer Vitreus -

Retinal Displazi -

Astrositik Hamartom 1(%16.6)
Koroidal Kolobom 1(%25.0)
Koroidal Osteom 1(%33.3)
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 1(%33.3)
Prematire Retinopatisi 1(%33.3)

Medulloepitelyoma -

Kapiller Hemanjiom 1(%50)

Subretinal Hemoraiji -

Koroid Neovaskularizasyon Sekeli -

Lenfoma -

Losemi -

Juvenil Ksantogranulom -

Toksokariazis -

Konjenital Glokom -

Stafilom -

Morning Glory Sendrom -

Pseudoretinoblastom ile takipli Morning Glory Sendromu tanisi alan 1
olguda (%1.3) , katarakt gelisimi nedeniyle dis merkezde, genel anestezi
altinda fakoemdlsifikasyon uygulanmigtir. Konjenital glokom tanisi alan 1
hastaya (%1.35), genel anestezi altinda Ahmet glokom valvi, seton implant

uygulanmasi yapilmistir.

intravitreal anti-VEGF tedavisi icin kullanilan ilag, ranibizumab iceren
LUCENTIS(R)'tir. Enjeksiyon, ameliyathane sartlarinda ve genel anestezi
altinda, yasa gore limbusun 2.5-3.0 mm gerisinden yapilmistir (Tablo 4.8).
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Tablo 4.8. Pseudoretinoblastomda intravitreal anti-VEGF tedavisi

Tani IV anti VEGF
n(%)
Coats hastaligi 1(%5.9)

Persistan Hiperplastik Primer Vitreus -
Retinal Displazi -
Astrositik Hamartom -

Koroidal Kolobom -

Koroidal Osteom 1(%33.3)
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 2(%66.6)
Premature Retinopatisi -
Medulloepitelyoma -
Kapiller Hemanjiom -
Subretinal Hemoraji -
Koroid Neovaskularizasyon Sekeli -
Lenfoma -

Losemi -
Juvenil Ksantogranulom -
Toksokariazis -
Konjenital Glokom -
Stafilom -
Morning Glory Sendrom -

Pseudoretinoblastom grubundaki hastalarin 7'sinde (%9.5) neovaskuler
glokom, fitizis bulbi ve agrili kor goéz nedeniyle enukleasyon yapilmistir (Tablo
4.9).
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Tablo 4.9. Pseudoretinoblastomda enlikleasyon

Tani Enukleasyon
n(%)

Coats hastaligi 2(%11.8)
Persistan Hiperplastik Primer Vitreus 2(%11.8)
Retinal Displazi -
Astrositik Hamartom -
Koroidal Kolobom -
Koroidal Osteom -
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati -
Prematire Retinopatisi 1(%33.3)
Medulloepitelyoma 1(%50.0)
Kapiller Hemanjiom -
Subretinal Hemoraiji -

Koroid Neovaskularizasyon Sekeli -
Lenfoma 1(%100)
Losemi -

Juvenil Ksantogranulom

Toksokariazis

Konjenital Glokom

Stafilom

Morning Glory Sendrom

Bir hastaya (%1.3) juvenil ksantogranulom nedeniyle topikal stroid ve

sikloplejik tedavi uygulanmistir. iki hastaya (%2.7), malignite nedeniyle

sistemik kemoterapi uygulanmistir. Bu olgularin birisinde lenfoma, digerinde

|I6semi tanisi konulmustu. Bu tedavi, gocuk onkoloji servisinde uygulanmigtir.
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5.TARTISMA

Retinoblastom, ¢ocukluk ¢aginin en yaygin goz i¢i malign timaortddr.
RB'un ayirici tanisinda en yaygin lezyonlar, lokokoriye sebep olan
lezyonlardir. Birgok hastalik, detayh fizik muayene ile retinoblastomdan ayirt
edilmektedir. Retinoblastomu taklit eden hastaliklar arasinda Coats hastaligi,
persistan hiperplastik primer vitreus, retina dekolmani, retina displazileri,
toksokariazis, premature retinopatisi, familyal eksudatif vitreoretinopati,
kolobom ve astrositik hamartom sayilabilen lezyonlardir. Her nekadar
cocukluk ¢agl gbz hastaliklarinin birgogunun retinoblastomu taklit ettikleri iyi
bilinse de, bu durum 6zellikle benign bir goz ici lezyonunu andirdiginda daha

cok kaygilandiricidir.

Shields ve arkadaslari, galismalarinda retinoblastom 6n tanisi ile refere
edilen 2775 hastay! degerlendirmisler. Olgularin 2171'i (%78) retinoblastom,
604'0  (%22) pseudoretinoblastom olarak bildirilmistir.14>  Shields ve
arkadaslarinin bagka bir ¢alismasinda, retinoblastom 6n tanisi ile onkoloji
servisine yoOnlendirilen 500 hasta taranmigtir. Olgularin  288'i  (%58)
retinoblastom, 212'si (%42) pseudoretinoblastom olarak saptanmistir.144
Balmer ve arkadaslarinin galismasinda 140 olgu degerlendirilmistir. Olgularin
981 (%70) retinoblastom, 42'si (%30) pseudoretinoblastom olarak
bildirilmistir.14> Maki ve arkadaslarinin calismasinda, retinoblastom
suphesiyle yonlendirilen 352 hastanin %62’si retinoblastom iken %38'i

pseudoretinoblastom olarak bildirilmigtir.14
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Sekil 5.1. Pseudoretinoblastom sikligi
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Bizim c¢alismamizda, olgularin %78'i retinoblastom iken %22'si

pseudoretinoblastom idi. Bu sonuglar mevcut literattr verileri ile uyumlu idi.

Shields ve arkadaslari galismalarinda, retinoblastomu taklit eden 26
hastalik bildirmigtir. Bunlarin arasinda Coats hastaligi, persistan hiperplastik
primer vitreus, vitreus hemorajisi,okller toksokariazis, familyal eksudatif
vitreoretinopati, retina dekolmani, kolobom, astrositik hamartom, endojen
endoftalmi  bulunmaktadir.*® Maki ve arkadaslarinin c¢alismasinda,
pseudoretinoblastom grubunda yer alan hastaliklar; persistan hiperplastik
primer vitreus, Coats hastali§i, primer okller travma, retina pigment epitel

tumorleri ve astrositik hamartomdur.146

Bizim galismamizda, pseudoretinoblastom grubunda 20 farkh hastalik
saptandi. Bunlar; Coats hastaligi, persistan hiperplastik pirimer vitreus,
familyal eksudatif vitreoretinopati, koroid kolobomu, koroid osteomu,
hamartom, retina displazisi, prematlre retinopatisi, medulloepitelyoma,
hemanjioblastom, KNVM sekeli, subretinal hemoraji sekeli, toksokariazis,
lenfoma, I6semi, juvenil ksantogranilom, konjenital glokom, stafilom ve

Morning Glory Sendromudur.

Bizim galismamizdaki en yaygin 5 hastalik Tablo 5.1'de gosterilmigtir.

Tablo 5.1. Pseudoretinoblastoma neden olan en yaygin hastaliklar

Tani n(%)
Persistan hiperplastik primer vitreus 18(%24.3)
Coats hastaligi 17(%23)
Retina displazisi 6(%8.1)
Astrositik hamartom 6(%8.1)
Koroid kolobomu 4(%5.4)

Shields ve arkadaslarinin calismasindaki en yaygin 5 hastalik Tablo

5.2'de gosterilmistir.144
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Tablo 5.2. Shields ve arkadaslarinin galismasinda pseudoretinoblastoma
neden olan en yaygin hastaliklar

Tani n(%)
Coats hastaligi 244(%40)
Persistan Hiperplastik Primer Vitreus 158(%28)
Vitreus Hemorajisi 27(%5)
Toksokariazis 22(%4)
Familyal Eksudatif Vitreoretinopati 18(%3)

Bizim c¢alismamiza benzer

sekilde,

calismasinda da retinoblastomu taklit eden

Shields ve arkadaslarinin

hastaliklar arasinda en sik

gorilen Coats hastaligi ve persistan hiperplastik primer vitreustur.#® Shields

ve arkadaslarinin diger bir calismasinda pseudoretinoblastom grubunda ilk

sirada gorulen hastalik, persistan hiperplastik primer vitreus (%28) iken ikinci

sirada Coats hastaligi (%16) gorilmektedir.'*4 Maki ve arkadaslarinin

calismasinda da persistan hiperplastik primer vitreus (%31) ve Coats

hastali§i (%29) en yaygin hastaliklar olarak bildirilmigtir.146
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Sekil 5.2. Pseudoretinoblastomun dagilim grafigi

Shields ve arkadaslari, 150 Coats hastaligi tanisi alan olguyu

arastirmigtir. Olgularin 3'Une (%17) tedavi uygulanmadan izlenmistir. 2'sine

(%13) laser fotokoagulasyon, 6'sina (%42) kriyoterapi, 3'Une (%17) vitrektomi
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ve 2'sine (%13) enikleasyon uygulanmistir .4> Calismamizda, Coats hastalgi
olan hastalarin 8'ine (%47.1) kriyoterapi, 1l'ine (%5.9) transpupillar
termoterapi, 2'sine (%11.8) laser fotokoagulasyon, 1'ine (%5.9) intravitreal
anti-VEGF ve 2'sine (%11.8) enukleasyon yapilmistir. Hastalarin 6'sina

(%35) herhangi bir tedavi uygulanmadan izleme alinmistir.

Tartarella ve arkadaslarinin c¢alismasinda, PHPV tanisi alan 46
hastanin 53 gozu calismaya dahil edilmigtir. 38 gbze (%71.1) katarakt
ameliyati, 18 gboze (%47.4) lensektomi ve vitrektomi uygulanmigtir. Onbes
hastaya (%28.3) herhangi bir tedavi uygulanmadan takip edilmigtir. Ameliyat
olan goézlerin yaklasik %80'inde gérme keskinligi artmistir ancak ameliyat
sirasinda ve sonrasinda ameliyat olan gozlerin %50'sinde arka sinesi
(3hasta), vitreus hemorajisi (2 hasta), glokom (4 hasta), retina dekolmani (2
hasta), fitizis bulbi (3 hasta), arka kapsul kesafeti (8hasta), inflamattar pupil
membrani (5hasta), g6z ic¢i lens dislokasyonu (1 hasta) gibi ciddi
komplikasyonlar ortaya c¢ikmistir.'¥” Bizim c¢alismamizda, persistan
hiperplastik primer vitreus tanisi alan hastalarin 2'sine (%11.11) enlkleasyon

yapilmis ve 16's1 ( %88.9) izleme alinmistir.

Pinero ve arkadaslarinin galismasinda, FEVR hastalarin %100'Une
laser fotokoagulasyon uygulanmis. %84.7'sine kriyoterapi ve %66.6'sina
vitrektomi uygulanmistir. Baska bir calismada Shukla ve arkadaslari,
olgularinin %30'una laser fotokoagulasyon ve/veya kriyoterapi, ve %15'ine
vitrektomi yapmislardir. %55 hasta izlenmistir.14® Bizim calismamizda, 3
hastada familyal eksudatif vitreoretinopati saptanmigtir. Bu hastalarin 1'i
(%33.3) izleme alinmis, 1l'ine (%33.3) laser fotokoagulasyon, 1'ine (%33.3)
kriyoterapi ve 2'sine (%66.6) intravitreal anti-VEGF uygulanmistir.

Earl ve arkadaslarinin ¢alismasinda, medulloepitelyoma tanisi alan bir
hasta sunulmustur ve tedavi olarak malignite bulgulari goruldugu igin
enlikleasyon uygulanmistir.*4® Bizim calismada medulloepitelyoma olan 2

hastadan 1'ine enukleasyon uygulanmis, digeri tedaviye gelmemigtir.
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Altun ve arkadaslarinin ¢alismalarinda, Morning Glory Sendromlu bir
hastaya herhangi bir tedavi uygulanmamistir.t®® Bizim c¢alismamizda 1
hastada Morning Glory Sendromu saptanmis ve hastaya dig merkezde

fakoemulsifikasyon uygulanmigtir.

Russo ve arkadaslarinin calismasinda, okuler toksokariazisi olan 16
hasta degerlendirilmigtir. Olgularin 14'Une (%81.2) oral tedavi uygulanirken
2'si (%18.8) izlenmistir.8” Bizim calismamizda, okiler toksokariazis tanisi

alan hastaya oral albendazol tedavi uygulanmistir.

Khan ve arkadaslari ¢aligmalarinda, koroid osteomu tanisi alan vakay:
sunmuslar ve tedavi olarak laser fotokoagulasyon ile intravitreal anti-VEGF
uygulamislardir.’® Bizim calismamizda, hastalarin 1'ine (%33.3) laser
fotokoagulasyon, 1l'ine (%33.3) fotodinamik tedavi ve 1'ine (%33.3)

intravitreal anti-VEGF uygulanirkenl'i (%33.3) izleme alinmistir.

Kuo ve arkadaslarinin 2008-2010 yillari arasindaki caligmalarinda
premature dogan 385 olgu dahil edilmistir. Olgularin 20'sine (%5) premature
retinopatisi saptanmis ve hepsine tedavi uygulanmistir. Olgularin 365'i (%95)
izlenmistir.152 Bizim calismamizda, prematiire retinopatisi tanisi alan
hastalarin 1'ine (%33.3) vitrektomi, 1'ine (%33.3) laser fotokoagulasyon, 1'ine
(%33.3) kriyoterapi veline (%33.3) enukleasyon yapilirken 1’i (%33.3)

izlenmigtir.

2014 yihinda yapilan bir galismada kolobom nedeniyle takipli bir grup
hastanin %30.7'sine profilaktik laser fotokoagulasyon ve %44'Une vitrektomi
yapiimistir. Olgularin %36's! takip edilmistir.t>® Bizim galismamizda retinal
kolobomu olan hastalarin 1'ine (%25) laser fotokoagulasyon uygulanmisg, 3'U
(%75) ise izleme alhinmigtir. Javad ve arkadaslarinin bir olgu sunumunda,
astrositik hamartom tanisi alan bir hastaya bizim calismamizda da oldugu

gibi tedavi uygulanmadan takip edilmigtir.154
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Bizim galismamizda Juvenil ksantogranulom tanisi olan 1 olguya topikal
steroid ve sikloplejik tedavisi kullanildi. Juvenil ksantogranulom ile ilgili
yapilan bir calismada, Rad ve arkadaglari, 2 olguya topikal glokomatdz

damla tedavisi vermislerdir.1%8

calismamizda retinal kapiller hemanjiom tanisi olan 1 hastaya
laser/kriyo uygulanmis ve bir hasta izlenmistir. Kuo ve arkadaslarinin
calismasinda, retinal kapiller hemanjiom tanisi alan 12 hastanin 11'ine (%91)
laser fotokoagulasyon,1'ine (%9) kriyoterapi, 2'sine (%18) vitrektomi

uygulanmistir. Bir hasta (%9) izleme alinmistir (Sekil 5.5 , Sekil 5.6).1%°

Calismamizda retinal displazi ve stafilomu olan hastalar izleme
alinmigtir. Diger calismalara baktigimizda, retinal displazi olgularina yapilan
tedaviler arastirma amaclidir.’>>1%6  Grabuwska ve arkadaslarinin

calismasinda da stafilom tanisi alan 2 olguya izlem énerilmigstir.t>’

Bizim calismamizda, okuller lenfomasi olan 1 hastaya kemoterapi ve
enukleasyon yapilmistir. Calismamizda, KNV sekeli ve subretinal hemoraji
sekeli olan olgulara, lezyonda herhangi bir aktivasyon olmadidi icin mudahele

yapillmadan izlenmistir.
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6.SONUC

Cocukluk caginda, retinoblastomu taklit eden c¢ok sayida hastalik
mevcuttur. Bu benzerlik l6kokori, benzer klinik oOzellikler veya benzer
komplikasyonlar nedeni ile olusmaktadir. Dogru taniyi geciktirmeden
koyabilmek Ozellikle retinoblastom hastalarinda, gérme prognozu ve hayati
tehlike nedeniyle ¢ok Onemlidir. Bu ylzden bu durumlarda once
retinoblastomu ekarte etmek gerekmektedir. Lokokori veya diger Klinik
bulgulari olan c¢ocukluklar retinoblastom ekarte edilene kadar, malignite

suphesi ile degerlendirilmelidir.

Calismamizda, retinoblastom 6n tanisi ile klinigimize yonlendirilen hasta
dosyalari tarandi. Hastalarin cinsiyet, basvuru yaslari, tani, klinik bulgulari ve
tedavi yontemleri kaydedildi. Calismamizda, olgularimizin  %78'i

retinoblastom, %22'si pseudoretinoblastom olarak saptandi.

Retinoblastomu taklit eden hastaliklar arasinda, PHPV ve Coats
hastaligi en yaygin hastaliklar olarak saptandi. Yapilan diger ¢calismalarda da

bizim ¢calismamizla paralel sonuglar bildirilmigtir.

Bizim c¢alismamizda uygulanan tedaviler kriyoterapi, transpupiller
termoterapi, laser fotokoagulasyon, fotodinamik tedavi, intravitreal anti-
VEGF, vitrektomi, enukleasyon ve kemoterapi idi. Literatirde de bizim
calismamizla ayni tedavi yontemleri uygulanmigtir.  Ancak bizim
calismamizda birka¢c hastaliktaki hasta sayisi ¢cok az oldugundan diger

calismalar ile kiyaslanamamisgtir.

Calismamiza konjenital katarakt hastalari dahil edilmemistir.
Gahismamizin kisithligi, klinigimize yodnlendirilen ¢ocuklarin bulgulara gore

farkh bolimlere yonlendirilmesidir.
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7.0ZET

Amag

Retinoblastomu taklit eden lezyonlarin turi (pseudoretinoblastom),

siIkligi ve uygulanan tedavi yontemlerini arastirmaktir.

Gereg ve Yontem

Retrospektif olarak Ekim 1998- Agustos 2014 tarihleri arasinda 16 yillik
bir sure icinde retinoblastom suphesi ile oftalmik onkoloji servisine
yonlendirilen 335 hasta degerlendirildi. Detayli anamnez, fizik muayene, g6z
ile goralur okdler bulgular, biyomikroskopik muayene, ve genel anestezi
altinda skleral ¢okertme ile binokuler indirekt fundus muayenesi tim olgulara

uygulandi.

Bulgular

Retinoblastom slphesi ile yonlendirilen 335 hastadan 262'sinde (%78)
retinoblastom ve 73'Unde (%22) pseudoretinoblastom saptandi.
Pseudoretinoblastom olan olgularda 20 farkh hastalik saptandi ve bunlarin
icinde en yaygin 5 hastalik persistan hiperplastik primer vitreus(PHPV; n =18
;%024.3),Coats hastaligi(n = 17;%23.0), retinal distrofi (n= 6 ;%8.1), astrositik
hamartom ( n= 6; %8.1),koroidal kolobomu ( n=4; %5.4) idi.

Pseudoretinoblastom tanisi ile tedavi yapilan hastalara kriyoterapi
(n=11; %13.5), laser fotokoagulasyon (n=9; %10.8), enukleasyon (n=7;
%9.5), intravitreal Anti-VEGF (n=4; %5.4), fotodinamik tedavi (n=2; %2.8),
kemoterapi (n=2; %2.8), fakoemdlsifikasyon (n=2; %2.8), transpupiller
termoterapi (n=1; %1.4), orbitotomi (n=1; %11.4) ve vitrektomi (n=1;

%1.4)uygulandi.
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Sonug¢

Pseudoretinoblastomda en yaygin hastaliklar PHPV ,Coats hastaligi ve
retinal distrofidir. Pseudoretinoblastom tanisi alan 73 hastanin 45'sine(%63)

izlem ile takip onerildi ve 28'sina(%37) tedavi uygulandi.

Anahtar Sozciikler

Retinoblastom, I6kokori, Coats hastali§i, PHPV, retinal distrofi
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8.SUMMARY

Purpose

To determine the types and frequency of ocular conditions that
simulate retinoblastoma (pseudoretinoblastoma) and treatment methods

used inthe management of these conditions.

Material- Method

Retrospective chart review of 335 retinoblastoma-related patients seen
by the ophthalmic oncology service during a 16-year period from October
1998 to August 2014. For all patients detailed history, external ocular
examination, slit lamp biomicroscopy and binocular indirect ophthalmoscopy
with scleral indentation were performed under anesthesia in order to

diagnose the lesion.

Results

Of 335 patients referred for management of retinoblastoma, 262
patients (78%) had retinoblastoma and 73 patients (22%)
had simulating lesions (pseudoretinoblastomas).There were 20 different
pseudoretinoblastoma conditions, and the 5 most common included
persistent hyperplastic primery vitreous (PHPV; n=18;%24.3), Coats disease
(n=17; %23.0), retinal dystrophy (n=6;%8.1), astrosytic hamartoma (n=6;
%38.1) and choroidal coloboma (n=4; %5.4).

The patients with pseudoretinoblastomas were treated with cryotherapy
(n=11; %13.5), laser photocoagulation (n=9; %210.8), enucleation ( n=7,
%9.5), intravitreal Anti-VEGF (n=4; %5.4), photodynamic therapy (n=2;
%2.8), chemotherapy (n=2; %?2.8), phacoemulsification (n=2; %2.8)
transpupillary thermotherapy (n=1; %1.4), orbitotomy (n=1; %211.4) and
vitrectomy (n=1; %1.4).
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Conclusions

The most common pseudoretinoblastomas include PHPV, Coats
disease, and retinal dystrophy. Of 73 patients with pseudoretinoblastoma 45
(%63) were followed up with serial examinations while 28 (%37) underwent

treatment.

Keywords

Retinoblastoma, Leukocoria,Coats disease, persistence of hyperplastic
primary vitreous, retinal dystrophy
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