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Retinitis Pigmentosaya Bagh Kistoid Makiila Odeminde
Tedavi

Treatment of Cystoid Macular Edema Secondary to Retinitis Pigmentosa
Elvan KUCUKKOMURCU", Eren CERMAN? Ozlem SAHIN®
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Retinitis Pigmentosaya ikincil kistoid makula 6demi gelisen ii¢ olgunun dort goziine uygulanan farkli tedavilerden sonra diizeltilmis en iyi
gorme keskinligi ve optik koherens tomografi (RTVue-100 version 5.1 Fourier-domain optical coherence tomography; Optovue Inc., Fremont,
CA, USA) bulgulari incelenmistir. Tiim olgularda an az 6 ay boyunca asetazolamid ilk basamak tedavi olarak kullanildi, ancak higbir hastada
en iyi diizeltilmis gérme keskinligi artist ya da santral fovea kalmhg azalmasi gézlenmedi. Ikinci basamak tedavi segenegi olarak vitre igine
ranibizumab tedavisi uygulandi ancak bu tedaviyle de higbir hastada faydal etkiler gozlenmedi. Diger yandan vitre i¢ine deksametazon im-
plantasyonu uygulamasindan sonra iki olguda santral fovea kalinlig1 azalmasi gozlendi. Vitrektomi uygulanan tek olguda da gérme artist ve
santral fovea kalinlig1 azalmasi gozlendi.

Anahtar Sozciikler: Makiila 6demi, retinitis pigmentosa, deksametazon implant.

ABSTRACT

The best corrected visual acuity and optical coherence tomography (RTVue-100 version 5.1 Fourier-domain optical coherence tomography;
Optovue Inc., Fremont, CA, USA) results were investigated in four eyes of three cases with cystoid macular edema secondary to retinitis
pigmentosa. In all patients acetazolamide was used as first line therapy, but non of the patients had an improvement in best corrected visual
acuity or central foveal thickness. As second line therapy intravitreal ranibizumab was used, but no beneficiary effects were observed with this
treatment also. On the other hand after intravitreal dexamethasone implantation in two patients central foveal thickness decrease were observed.
The single case who underwent vitrectomy also had visual improvement and central foveal thickness decrease.

Keywords: Macular edema, retinitis pigmentosa, dexamethasone implant.

GIRIS mesine ragmen yiiksek oranda goriilen yan etkileri, kulla-

o o nimint sinirlamaktadir.’ Vitre igine triamsinolon asetonid
Kistoid makula 6demi, retinitis pigmentosada (RP) %10-

20 siklikta goriilmekte olup santral gérme kaybinin nem-
li bir nedenidir.** Kistoid makula édemi tedavisinde lazer

ve anti-VEGF uygulamasmin tedavideki etkinligi de yapi-
lan c¢alismalarda gosterilmistir.'** Retinitis pigmentosada
kistoid makula 6demi patogenezi tam olarak anlasilamamis

fotokoagulasyon, topikal ya da sistemik karbonik anhidraz
inhibitorleri, sistemik kortikosteroidler, intravitreal triam-
sinolon asetonid, antivaskiiler endotelyal biiyiime faktorii
enjeksiyonu ve vitreoretinal cerrahi, tedavi segenekleri ara-
sindadir.>® Topikal ve sistemik karbonik anhidraz inhibitér-
leri herediter retinal pigmenter distrofiye sekonder Kistoid
makula 6deminde etkili bir tedavi secenegi olarak bildiril-

olmakla birlikte, retina pigment epitelinin pompa aktivite-
sindeki immiinolojik kokenli bir bozuklugun bu duruma ne-
den olabilecegi diistiniilmistiir. Kiichle ve ark., RP’ye eslik
eden kistoid makula 6demi hastalarinda, kontrol grubuna
gore on kamarada inflamatuar yanitin daha fazla oldugunu
bildirilmistir.*® Baska bir ¢alismada ise antiretinal antikor
varlig1 ile kistoid makula 6demi gelisimi arasinda bir iligki
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bulunmus ve buna bagl olarak otoimmiin bir mekanizma-
nin patogenezde sorumlu olabilecegi ileri stiriilmiistiir.'® Bu
bilgiler 15181nda yapilan ¢alismalarda, RP’ye ikincil makula
6deminde oral ya da intravitreal steroidlerin etkili oldugu
gosterilmistir.'2 Biz bu calismada retinitis pigmentosaya
ikincil kistoid makula édemi gelisen 3 olgunun 4 goziiniin,
uygulanan farkl tedavilere yanitlarmi ve optik koherens to-
mografi (OKT) bulgularmi sunmayr amagladik. Tiim olgu-
larin gérme keskinlikleri Snellen eseli ile, santral fovea ka-
linliklar1 ise optik koherens tomografisi (RTVue-100 version
5.1 Fourier-domain optical coherence tomography; Optovue
Inc., Fremont, CA, USA) ile tespit edilmistir. Hastalardan
bilgilendirilmis onam formu ve Marmara Universitesi Kli-
nik Arastirmalar Etik Kurulundan 109-2015.212 numarali
etik kurul onayr almmustir.

OLGU1

Son birkag¢ ay igerisinde gérme azalmasi gelisen kirk bes
yasinda erkek hasta RP on tanisi ile klinigimize yonlendi-
rildi. Annesinde ve erkek kardesinde RP tanisi mevcuttu.
Bilateral gorme keskinligi 0.6 (0.22 logMAR) seviyesinde
iken biyomikroskopik muayenesinde her iki gozde posteri-
or subkapsiiler katarakt, fundus muayenesinde bilateral re-
tina periferinde kemik korpiskiilleri gériinimii mevcuttu.
Yapilan elektrofizyoloji tetkiklerinde her iki gozde rod ve
kon amplitiidlerinde azalma oldugu goriildii ve RP tanist
dogrulandi. Hastaya sirasiyla 6 ay 500 mg/giin asetozola-
mid tedavisi, bilateral vitre i¢ine birer defa ranibizumab ve

yeterli etki goriilemedigi igin ranibizumab enjeksiyonunun
6. aymda bilateral vitre i¢i deksametazon implantasyonu
uyguland. Intravitreal deksametazon implant uygulama-
sindan 1 ay sonra sag gozde gorme keskinliginde 0.4 (0.40
logMAR)’den 0.6 (0.22 logMAR)’ ya artis ve santral fovea
kalinliginda 316 mikrondan 263 mikrona diislis goriildii. Sol
gozde ise gorme keskinliginde bir degisiklik izlenmezken
santral fovea kalinliginda azalma goriildii. Hastanin tedavi-
lerden 6nce ve sonraki gorme ve OKT bulgular1 Tablo 1 ve
Resim 1°de 6zetlenmistir. Hastanin takipleri boyunca her iki
gbzde posterior subkapsiiler kataraktta ilerleme goriilmedi
ve gbz i¢i basinct normal sinirlar igerisindeydi.

OLGU 2

Klinigimizde elektroretinografi bulgular1 neticesinde RP
tanist konularak takip edilen otuz yedi yasinda erkek has-
ta, sag gozde gdrme azalmasi sikayeti ile bagvurdu. Gérme
keskinligi sag gozde 0.4 (0.40 logMAR) sol gozde tamdi.
OKT goriintiilemesinde sag gdzde makiila 6demi saptandi.
Hastaya sirasiyla 6 ay asetozolamide 500mg/giin, birer ay
arayla {i¢ defa vitre igine ranibizumab enjeksiyonu ve 3. ra-
nibizumab enjeksiyonundan 3 ay sonra vitre i¢ine deksame-
tazon implantasyonu uygulandi. Deksametazon implantas-
yonunun l.ayinda gorme keskinliginde artis izlenmemekle
birlikte santral fovea kalmliginda 543 mikrondan 482 mik-
rona diisiis saptandi. Tedavilerden dnce ve sonraki gérme ve
OKT bulgular1 Tablo 1 ve Resim 2’de verilmistir. Hastanin
takipleri boyunca katarakt olusumu ya da g6z i¢i basincinda
artig gortilmedi.

Tablo 1. A¢ikiama. Olgulara uygulanan tedavi ve tedavi sonrasindaki diizeltilmis en iyi gorme keskinlikleri ve optik koherens
tomografisiyle él¢iilen santral fovea kalinliklari. EDGK: diizeltilmig en iyi goérme keskinligi, SFK: Santral fovea kalinligi
Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3
Sag Sag Sol Sol Sag Sag Sol Sol
Tedavi Gorme | SFK | Gérme | SFK Tedavi Gorme | SFK Tedavi Gorme | SFK
Baslangi¢ 0.6 342 0.6 347 | Baslangic 0.4 515 | Baslangic 0.05 855
6 ay sire ile Asetazolamid 6 ay siire ile Asetazolamid 6 ay siire ile Asetazolamid
500mg/gin 04 | 360 | 06 | 370 | o/gin 03 | 544 | Omg/gin 0.05 | 372
. Ranibizumab Ranibizumab
AT layaraile layaraile
Tek enjeksiyondan 04 | 372 | 06 | 208 | yaa 04 | 543 | el 0.05 | 396
3 enjeksiyondan 3 enjeksiyondan
1 ay sonra
1 ay sonra 1 ay sonra
Asetazolamid Deksametazon Deksametazon
. . 0.4 345 0.6 316 | Vitre i¢i implantasyondan 0.3 566 | Vitre i¢i implantasyondan 0.05 494
12 ay siire ile 500mg/giin
1 hafta sonra 5 ay sonra
Deksametazon Deksametazon Vitrektomi + ILM soyul-
Vitre i¢i implantasyondan 0.4 349 0.6 320 | Vitre i¢i implantasyondan 0.3 482 | masindan 0.05 256
1 hafta sonra 1 ay sonra 1 hafta sonra
Deksametazon Deksametazon Vitrektomi + ILM soyul-
Vitre i¢i implantasyondan 0.6 250 0.6 263 | Vitre i¢i implantasyondan 0.3 450 | masindan 0.1 245
1 ay sonra 2 ay sonra 1 ay sonra
Deksametazon
Vitre i¢i implantasyondan 0.6 280 0.6 344
2 ay sonra
Gorme; diizeltilmis en iyi gorme, SFK, Santral fovea kalinlig
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Resim 1. (4) Olgu 1, sag goz vitre igine deksametazon uygulamasindan énceki, (B) 1 hafta, (C) 1 ay, (D) 2 ay sonraki optik
koherens tomografisi bulgulari. (E) Sol géz vitre i¢ine deksametazon uygulamasindan énceki, (F) 1 hafta, (G) 1 ay ve (H) 2

ay sonraki optik koherens tomografisi bulgulari.

Resim 2. Olgu 2. (4) Sag goz vitre igine deksametazon imp-
lantasyonu oncesi, (B)I hafta ve (C)1 ay sonraki optik kohe-
rens tomografisi bulgulart.

OLGU 3

Otuz bir yasinda erkek hasta sol gozde az gérme sikayeti ile
klinigimize bagvurdu. Hastanin bagvuru sirasindaki muaye-
nesinde gérme keskinligi sag gozde 0.8 (0.10 logMAR) sol
gozde ise 0.05 (1.30 logMAR) seviyesindeydi. Sol gozde
makula 6demli izlenen hastaya yapilan elektroretinografi
(Resim 4) tetkiki retinitis pigmentosa ile uyumlu bulundu ve
hasta klinigimizce takibe alindi. Hastaya sirasiyla 6 ay siire
ile asetozolamid 500 mg/giin tedavisi , birer ay ara ile 3 defa
intavitreal ranibizumab enjeksiyonu, 3. ranibizumab enjek-
siyonundan 3 ay sonra vitre igine deksametazon implantas-
yonu ve higbir tedaviden yanit alinamayinca son olarak dek-
sametazon implantasyonunun 5. ayinda vitrektomi ve ILM
soyulmast operasyonu uygulandi. Operasyonun 1.ayinda,
gorme keskinliginin 0.1 (1.00 logMAR) seviyesine yiik-
seldigi ve kistoid makula ddeminin tamamen geriledigi go-
riildii. Yapilan tedavilerin oncesi ve sonrasindaki gorme ve
OKT bulgular1 Tablo 1 ve Resim 3’de 6zetlenmistir.

TARTISMA

Retinitis pigmentosa hastaliginin ilerlemesini durduran bir
tedavi heniiz bulunamamistir. Var olan tedaviler ancak ka-
tarakt ve makula 6demi gibi komplikasyonlar1 diizeltmeye
yoneliktir. Retinitis pigmentosada gelisen makula deminin
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Resim 3. Olgu 3. (A) Sol goz vitre i¢ine deksametazon imp-
lantasyonu oncesi, (B)1 ay (C) 5 ay sonraki (D) vitrektomi
ve internal limitan membran soyulmasi ameliyati 1. hafta
sonraki ve , (E) ameliyattan 1 ay sonraki optik koherens to-
mografisi bulgular.

mekanizmasi tam olarak bilinmese de RPE pompa aktivi-
tesindeki bozuklugun, bu duruma neden olabilecegi ileri
stiriilmiistiir. * Bu aktiviteyi arttirmak iizere kullanilan sis-
temik karbonik anhidraz inhibitorlerinin, RP hastalarinda
goriilen makiila 6deminin tedavisinde gérme keskinligini
arttirdigmi bildirilmistir. >° Bununla birlikte, makiila 6demi
¢ogunlukla kronik oldugundan bu tedavi basarisiz kalabil-
mekte ve ilacin yan etkileri fazla oldugundan hastalar sik-
likla uzun siireli tedaviyi tolere edememektedir. Bizim ¢
olgumuzda da hastalar ortalama 6 ay asetozolamid tedavisi
almis fakat higbirinde gérme keskinligi ya da kistoid ma-
kula 6deminde iyilesme goriilmemistir. (Tablo 1) Vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii ( VEGF)’niin vaskiiler gegirgen-
ligi ve vaskiiler endotelyal hiicre proliferasyonunu arttirdi-
81 dolayistyla anjiogenez ve 6dem olusumunda 6nemli bir
roli oldugu gosterilmistir. VEGF inhibisyonunun diyabetik
makula 6demini azaltti§1 ¢ok merkezli genis katilimli ¢alis-
malarda gosterilmistir. ** Her ne kadar ayn1 patojenik meka-
nizmalarla olmasa da RP hastalarinda VEGF inhibisyonu,
retinitis pigmentosada gelisen kistoid makiila 6demi igin bir
tedavi segenegi olabilir. Ranibizumabin etkinligine yonelik
literatiirde iki galismada bildirilen 16 hasta mevcuttur. *°
Artunay ve ark., Bkistoid makiila ddemi olan 15 RP hasta-
sinda vitre ig¢ine Ranibizumab enjeksiyonu sonrasi 6.ayda

kistoid makiila 6deminde anlamli diizelme oldugunu ancak
gorme keskinliginde istatistiksel olarak anlamli bir diizelme
olmadigini bildirmislerdir. Shah ve ark.*®da bildirdikleri ol-
guda olumlu sonu¢ almislardir. Ote yandan bevacuzimabin
da RP hastalarindaki kistoid makiila 6deminde etkili oldugu
gosterilmistir. % Biz olgularimizda, vitre i¢ine Ranibizu-
mab enjeksiyonu sonrasi ortalama 3 aylik takiplerde kistoid
makiila 6deminde ya da gérme keskinliginde herhangi bir
iyilesme gozlemlemedik. (Tablo 1) Bir diger tedavi segene-
gi de vitre i¢ine uygulanan triamsinolon asetonid enjeksi-
yonudur. Triamsinolon asetonid, inflamasyonu inhibe eden,
kan-retina bariyerini saglamlastiran ve vaskiiler gegirgenligi
azaltan potent ve uzun etkili bir steroiddir. Bu mekanizma
ile retinitis pigmentosaya ikincil kistoid makiila 6demini
azalttigr gozlenmistir. >3 Scorolli ve ark. ?RP’ye ikincil kis-
toid makiila 6demi olan hastalarda vitre i¢ine triamsinolone
asetonid enjeksiyonunun 1. ayinda makiila kalinliginda azal-
ma oldugunu goéstermislerdir. Yavas salinimli dekzametazon
implant1 ise retinal ven okliizyonuna bagli makula 6deminin
tedavisinde kullanilmaktadir. Srour ve ark. #kistoid makiila
6demi olan 3 RP hastasinin vitre igine dekzametazon imp-
lant1 sonras1 6 aylik takiplerinde makiila kalimliginda azal-
ma oldugunu bildirmislerdir ancak iki olguda makiila 6demi
tekrarlamistir. Saatci ve ark. ??ise kistoid makiila 6demi olan
RP hastasina bilateral vitre i¢ine dekzametazon implanti en-
jeksiyonu sonrast 1. haftada makiila 6deminin geriledigini
fakat bir gozde 2.ayda digerinde 3. ayda d6demin tekrarladi-
gin1 ve yeni enjeksiyon yapildigint bildirmislerdir.

Bizim birinci olgumuzda intravitreal dekzametazon implan-
tasyonu sonrasi sag gozde 1. haftada sol gozde 2. haftada
kistoid makiila 6demi gerilerken, her iki gozde de 2.ayda
makula 6deminin tekrarladig: goriildii. Tkinci ve iigiincii ol-
guda ise 2 aylik takipte kistoid makiila 6deminde belirgin
bir gerileme goriilmedi. Posterior vitreoretinal traksiyon
olsun ya da olmasm posterior hyaloidin de alindigi vit-
rektomi operasyonu ile diyabetik makula ddeminin tedavi
edilebildigi bildirilmistir. 2 Ayrica ILM soyulmasinin,
diyabetik makiila 6demi ve retinal ven okliizyonuna bagl
makiila 6deminde anatomik ve fonksiyonel iyilesme sagla-
dig1 yapilan calismalarda gosterilmistir. 2% Uveit hastala-
rinda vitreusun inflamatuar ve otoimmiin ajanlar i¢in ortam
olusturdugu gosterilmistir. Benzer sekilde retinitis pigmen-
tosa hastalarinda da enflamatuar yanitin artmis oldugu goz
ontine alindiginda vitrektomi ile vitreusun alinmasi ve bu
ajanlarin ortadan kaldirilmasiyla makiila 6deminin gerile-
yebilecegi gosterilmistir. ® Aym c¢alismada kistoid makiila
O6demi olan 8 RP hastasinin 12 gdziine pars plana vitrektomi
ve ILM soyulmasi uygulanmis ve hastalarda post-operatif
donemde gorme keskinliginde artis, santral foveal kalinlikta
belirgin azalma izlenmistir.  Bizim retinitis pigmentosaya
ikincil kistoid makiila 6demi olan 3. olgumuzda vitrektomi
sonras! kistoid makiila 6demi 1. haftada tamamen gerilerken
ameliyat sonrasi l.ayda gorme keskinliginde bir swra artis
goriilmiis ve 3.ayda da bu gorme keskinligi korunmustur.
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Resim 4. Olgu 3 Elektroretinografi goriintiisii

Bu ¢aligmanin kisitliliklari, vaka sayisinin az olmasi ve ta-
kip siiresinin kisa olmasidir. Ayrica ¢alismaya dahil edilen
hastalarin timii farkl tedavi segeneklerine cevap vermeyen
kronik kistoid makula 6demine sahip hastalardir. Tedavi
sonrasi bir miktar anatomik iyilesme saglanabilirken fonk-
siyonel iyilesmenin ¢ogu zaman saglanamamis olmasit kro-
nik makula 6demine bagh foveal retinal pigment atrofisi ve
fotoreseptor kaybina bagli olabilir. Daha uzun takip stireli
genis vaka serileri, bu tedavi segeneklerinin etkinligi ve gii-
venilirliginin belirlenmesi agisindan gereklidir.
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