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Oz

Amagc: Akut l6semili hastalarda oftalmolojik bulgular primer l6semik infiltrasyon veya hastalik ve tedaviye sekonder olarak gelisebilir.
Akut losemili hastalarin yagam beklentisi, son yillarda modern tedavi yontemleri ile birlikte artmigtir. Bu ¢aligma akut losemili
¢ocuklarda okiiler bulgularin insidansini saptamay1 amaglamigtir.

Gereg ve Yontem: Bu ¢aligma, Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji Boliimii'nde 1995-2010 yillari arasinda akut
losemi tanisi alan 120 hastay: igermektedir. Tiim hastalar direkt ve indirekt oftalmoskopi ile bir géz hekimi tarafindan muayene
edilmigtir.

Bulgular: Hastalarin 83°ii (%69,2) akut lenfoblastik l6semi (ALL), 35’1 (%29,1) akut miyeloblastik 16semi (AML), ikisi (%1,7) mikst
losemi idi. Tiim hastalar arasinda 41 hastada (%34,2) 58 oftalmolojik bulgu tespit edildi. Oftalmolojik bulgularin 12’si tan: esnasinda,
46’s1 ise tedavi ve takip sirasinda saptandi. Bu bulgularin orant yas ile birlikte artmaktaydi.

Sonug: Oftalmolojik bulgular, yas, tan: esnasindaki hematolojik parametreler, 16semi tipi, relaps sikligi veya sagkalim ile iligkili
bulunmadi. Losemi prognozunda oftalmolojik bulgularin etkinligini daha iyi tanimlayabimek icin ¢ok merkezli ve daha biiyiik sayida
caligmalara gereksinim vardir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, 16semi, oftalmolojik bulgular

Summary

Objectives: Ophthalmologic disease in patients with acute leukemia occurs due to primary leukemic infiltration (involvement), or
secondary to the disease and its treatment. In recent years the life expectancy of acute leukemia patients has increased with the advent
of modern therapies. The present study aimed to determine the incidence of ocular manifestations in children with acute leukemia.
Materials and Methods: The study included 120 patients diagnosed with acute leukemia at Bagkent University Hospital, Pediatric
Hematology Department between 1995 and 2010. All the patients were examined by an ophthalmologist via direct and indirect
ophthalmoscopy.

Results: Among the patients, 83 (69.2%) were diagnosed with acute lymphoblastic leukemia, 35 (29.1%) with acute myeloblastic
leukemia, and 2 (1.7%) with mixed-lineage leukemia. In all, 58 ophthalmic manifestations were noted in 41 patients (34.2%). In our
patients, 12 ophthalmologic involvements were present at admission and 46 ocular findings occurred during follow-up. The incidence
of these manifestations increased with age.

Conclusion: Ophthalmologic manifestations were not correlated with gender, hematological parameters at disease onset, type of
leukemia, or the frequency of relapse and survival. To more clearly determine the effect of ophthalmologic manifestations on the
prognosis of leukemia, larger scale and multi-center studies are needed.
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Giris

Diger organlara kiyasla daha nadir goriilmekle birlikte
l6semide okiiler bulgular goriilebilir.! Tlk kez 1860’larda I6semik
retinopati tariflenmesinden bu yana losemilerde hemen hemen
tiim g6z yapilarinin tutulabilecegi gosterilmistir.2 Tani ve
tedavide meydana gelen gelismeler ile 16semi hastalarinin yagam
beklentisi giderek artmaktadir, bu duruma bagli olarak okiiler
bulgular ile daha sik kargilagilmaktadir. Losemide oftalmik
belirtiler hastaliZin baglangicinda veya ilerleyen donemlerinde
ortaya ¢ikabilir. Literatiirde losemi hastalarinda okiiler tutulumun
%9 ile %90 arasinda oldugu ve en sik etkilenen yapinin
retina oldugu bildirilmektedir;3:4 ancak 16semi prognozu ve
okiiler tutulumlar arasindaki iligki heniiz bilinmemektedir.
Bu caligmada, akut 16semili hastalarda oftalmik tutulumlarin
aragtirilmasi ve bu tutulumlar ile morbidite ve prognoz arasinda
bir iligki olup olmadiginin incelenmesi amaglanmgtir.

Gereg ve Yontem

Caligmaya klinigimizde 1995 ile 2010 yillari arasinda akut
l6semi tanist ile tedavi alan 120 ¢ocuk hasta dahil edildi. Hasta
yast, cinsiyet, tant aninda hematolojik degerler, organomegali ve
ekstramediiller tutulum kaydedildi.

Akut 16semiler Fransiz-Amerikan-Ingiliz (FAI) siniflamast
esas alinarak su sekilde siniflandirilds; akut lenfoblastik 16semi
(ALL), akut miyeloblastik l6semi (AML) ve akut karigik
losemidir. Morfolojik siniflama igin, kemik iligi aspirasyon
ornegi Wright boyas: ile boyandiktan sonra mikroskop
altinda degerlendirildi. Immunofenotip flow sitometri (Becton
Dickons Canto II, Sysmex XT-2000i®) ile belirlendi. Tiim
hastalara konvansiyonel sitogenetik analiz yapildi 2003’ten
sonra kromozomal analizlerin yani sira kromozomlarin belirli
bolgeleri icin floresan in situ hibridizasyon analizleri yapildi.
1995 ile 2005 yillari arasinda ALL tanist alan hastalara ST. Jude
Total XIII protokolii uygulandi. 2005 ile 2006 yillart arasinda
ALL tanusi alan hastalara ALL Berlin-Frankfurt-Munster-1990
(ALL-BFM 90) protokolii verildi. 2006 ile 2010 yillari arasinda
ALL tansst alanlara ise ALL-BFM 95 protokolii verildi. AML
tanist alan hastalara 1995 ile 2007 yillari arasinda AML-Berlin-
Frankfurt-Munster-1993 (AML-BFM 93) protokolii verildi;
2007°den sonra ise AML-BFM 2004 protokolii kullanild:.

Bagvuru sirasindaki bulgular (BSB), 16semi tanist koyulurken
var olan okiiler belirti(ler), takip sirasindaki bulgular (TSB)
ise 10semi tedavisi sirasinda veya tedaviden sonra goriilen
belirtiler olarak tanimlandi. Akut losemi tanisi ile ilk bagvuru
sirasinda, hastalara bir g6z hekimi tarafindan detayli oftalmolojik
muayene yapildi. Klinigimizde takip edilen tiim hastalar ayrica
remisyonda ve tedavinin sonunda tekrar muayene edildi. Relaps
veya goz ile ilgili herhangi bir gikayet durumunda oftalmolojik
muayeneler tekrar yapildi. Losemi tanist sirasinda mevcut olan
veya takip sirasinda ortaya ¢ikan okiiler belirtiler kaydedildi.
Tim hastalara gorme keskinligi 6l¢iimii, direke ve indirekt
oftalmoskopiyi iceren detayli biyomikroskobik muayene tan: ve
takip sirasinda yapildi. Gerekli oldukea secilen hastalarin fundus
fotograflar: ¢ekildi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde Windows i¢in Statistical
Package for the Social Sciences 19. siiriim kullanildi.
Kategorik verilerin analizi kikare ve Fisher kesin olasilik testi
kullanilarak, kantitatif verinin degerlendirmesi ise Kruskal-
Wallis ANOVA analizi ve Mann-Whitney U testi kullanilarak
yapildi. Tanimlayict deBerler olarak nicel veriler igin aritmetik
ortalama = standart sapma ve medyan degerleri, nitel veriler
icin ise frekans ve yiizdelik degerleri kullanimustir. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi 0,05 olarak belirlendi.

Caligma siiresince Helsinki bildirgesi (1964) tarafindan
belirlenen etik kurallara uyuldu. Caligma protokolii Bagkent
Universitesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 83 (%69,2) hasta ALL, 35 (29,1%)
hasta AML, ve iki (1,7%) hasta akut karigik 16semi tanis: almigti.
Hastalarin demografik verileri Tablo 1'de gosterilmektedir.
ALL ve AML hastalarinda cinsiyet, l6semik hiicre morfolojisi ve
immiin fenotip dagilimi degisiklik gostermedi. Tani agamasinda
bakilan tam kan sayimui verileri incelendiginde trombosit sayisi
hari¢ diger verilerde fark goriilmedi. Trombosit sayisi AML
hastalarinda ALL hastalarindan daha diisiik bulundu (p=0,002).
AML hastalarinin %30’unda ve ALL hastalarinin %33’tinde ilk
bakilan lokosit sayist 20x109/L’den yiiksek bulundu. Ancak
hastalarimizda yiiksek lokosit sayist ile oftalmolojik belirtiler
arasinda bir korelasyon yoktu.

Ekstramediiller Tutulum

Tani asamasinda 39 (%32,5) hastada ekstramediiller tutulum
mevcuttu; bu hastalarin %641 (n=25) ALL hastas;, %36’s1
(n=14) AML hastasiyd: (Tablo 1). Ekstramediiller tutulumun
en sik goriildiigii organ bobrekti {n=12 (%31)}. Bunu sirasiyla
merkezi sinir sistemi (MSS) [n=9 (%23)}], gastrointestinal
sistem [n=6 (%15,4)}, goz [n=5 (%13)}, kemik [n=2 (%5,1)},
plevra [n=2 (%5)], perikard [n=2 (%5)}, ve timus [n=1 (%2,5)}
tutulumlari izledi. Goz ve gastrointestinal sistem tutulumlari
AML hastalarinda ALL hastalarindan daha sik goriildii, ancak
bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,053) (Tablo 1).
Yirmi akut 16semi hastasinda relaps meydana geldi. Sadece bir
akut karigik 16semi hastasinda tanidan 10 ay sonra MSS tutulumu
ile birlikte orbital relaps goriildii. Bu hastaya ¢ocuklarda ALL
relapsinda uygulanan tedavi protokolii (ALL REZ-BFM relaps
protokolii) uygulandi ve kranio-spinal radyoterapi verildi.
Hastanin son goz muayenesi olagandi. Hasta daha sonra sepsis
nedeniyle kaybedildi.

Oftalmolojik Belirtiler ve Anatomik Dagilimlar:

Oftalmolojik belirtiler 41 (%34,2; 17 erkek ve 24 kiz) akut
l6semi hastasinda ortaya ¢ikti. Bunlar arasinda 32 hastada tan
agamasinda belirtiler (BSB) mevcutken, 9 hastada takip sirasinda
(TSB) (ortalama 9 ay) sekonder oftalmolojik belirtiler ortaya ikt
Oftalmolojik belirtiler hastalarin losemi morfolojisi veya immiin
fenotipine gore anlamli degisiklik gostermedi. Bazi hastalarda
birden ¢ok oftalmolojik belirti ortaya ¢iktig1 icin, 41 hastada
toplam 58 oftalmolojik belirti izlendi. Caligmamizda, sagkalim
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ve relaps oranlari tani agamasinda oftalmolojik belirtileri olan ve
olmayan ¢ocuklar kargilastirildiginda benzer bulundu.

Losemi tanust sirasinda ortalama yag, oftalmolojik belirtileri
olan hastalarda (ALL i¢in 6,4; AML i¢in 10,9; tiim hastalar icin
7,9 yib), oftalmolojik tutulumu olmayan hastalara (ALL icin 5,2;
AML i¢in 7,6; tiim hastalar i¢in 5,9 yil) gore daha yiiksekti. Bu
fark AML hastalari i¢in anlamliyd: (n=35, p=0,006) ve tiim
losemi hastalari analiz edildiginde de bu bulgu ile uyumlu
sonuglar elde edildi (n=120, p=0,04). ALL hastalarinda tani
agamasinda ortalama yag oftalmolojik belirtileri olan hastalarda
daha yiiksek bulunmasina ragmen, bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildi (n=83, p=0,375).

Hastalarimizda oftalmolojik belirtiler incelendiginde
¢ogunun takip sirasinda ortaya ¢ikt1g1 goriildii (46 TSB (%79);
12 BSB (%21). En sik retinal tutulumun oldugu goriildii.
Toplamda 16 retinal tutulum ile kargilagildi (2 BSB ve 14
TSB). Retinal tutulumlar arasinda hematolojik parametrelere
dayali olarak anlamli fark goriilmedi. Tani agamasinda retina
belirtileri olan hastalar arasinda bulunan 18 aylik erkek bebek
B hiicreli ALL tanis: aldi. Tan1 agamasinda anlamli 16kositozu
(400x109/L) vardi. Retinada genis 16semik kitle mevcuttu
ve retina dekolmani goriildii (Sekil 1). Lokoferez ve sistemik
kemoterapiyi takiben kitle kayboldu. Tanidan yaklagik 1 yil
sonra hastada okiiler tutulumun olmadig: kemik iligi relaps:
ortaya ¢ikti. Hastaya kemik iligi transplantasyonu yapildi,
ancak transplantasyondan sonra tekrar relaps meydana geldi
ve hasta kaybedildi. Tani agamasinda retinal tutulumu

olan bir bagka hasta (14 yas, kiz) sekonder AML-MS5 tanist
aldi. Hastanin 6ykiisiinde 2 yil 6nce osteosarkom nedeniyle
kemoterapi aldig1 6grenildi. Ik muayenede hastanin bulanik
gorme sikayeti ve serdz retina dekolmani mevcuttu. Kraniyal

manyetik rezonans goriintilleme ile ayrica orbital tiimor
oldugu goriildii. Kemik iliginin sitogenetik analizi olagands.
Tedaviyi takiben, hastanin okiiler semptomlarinda iyilegsme

Sekil 1. Akut lsemi hastalarinda retinal hemorajiler (A, sag goz; B, sol géz)

Sekil 2. Akut l6semi hastasinda retina dekolmani

Tablo 1. Losemi hastalarinin demografik ve organ tutulumu verileri
ALL AML Toplam
Hasta sayist (%) 83 (69,2) 35 (29,1) 120
Erkek/Kadin 55/28 22/13 79/41
Tani yagt 5,9+3,5 9,0+5,5 6,6+4,5
Tanida ekstramediiller tutulum Bobrek 10 2 12 (%31)
Merkezi sinir sistemi 7 2 9 (%23)
Gastrointestinal sistem 1 5 6(%15)
Giz 2 3 5 (%13)
Kemik 2 0 2(%5)
Diger* 3 2 5 (%13)
Toplam 25 14 39 (%13)
Oftalmolojik tutulum goriilen yapilar™ Retina 1/9 1/5 16
Konjonktiva 1/9 -5 15
Optik disk 1/6 -2 9
Kraniyel sinir 1/5 1/- 7
Orbita 11 3/1 6
Koroid 1/- 1/- 2
Kornea -2 -/- 2
Lens -/1 -/- 1
Toplam 6/33 6/13 58
*Plevra, perikardium, ve timus, **ilk iki kolondaki sayilar “primer/sekonder” tutulumlarin dagilimin: gostermekeedir.
ALL: Akut lenfoblastik 16semi, AML: Akut miyeloblastik lsemi
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meydana geldi, ancak tedavinin 3. ayinda hasta sepsis
nedeniyle kaybedildi. Tant aninda retinal dekolman goriilen
hastalardan bir digeri 15 yasinda erkek hastaydi. Blast
morfolojisi AML M2 olan, sitogenetik analizinde t(8;21)
saptanan hastanin tani anindaki hemoglobin degeri 5,1 g/dl,
lokosit sayist 6100/mm3, trombosit sayist 7000/mm3 olarak
geldi. Tani aninda retinal dekolman ile beraber IRH ve
orbital graniilositik sarkom saptanan hastaya AML BFM 93
protokolu ile beraber kisa siireli yiiksek doz metilprednizolon
tedavisi verildi. Metil prednizolon tedavisi sonrast goz
bulgulari tamamen diizeldi.>

Hastalarimizda takip sirasinda saptanan retina patolojileri
retinal hemoraji (n=10; 8 ALL hastasi; 2 AML hastas1), retina
dekolmani (n=2; 1 ALL hastas;; 1 AML), ve retinit (n=2; 2
AML) idi (Sekil 2). ki AML hastasinda retinit goriildii. Bu
hastalardan biri 7 aylik iken FAT AML-M5 tanust almistr. AML-
BFM idame tedavisi sirasinda, hastada sitomegalovirus (CMV)
retiniti gelisti ve intravendz gansiklovir ile tedavi edildi, ve
sonrasinda 1 yil siire ile oral valgansiklovir verildi. Bu hasta
retinal skar ile iyilesti ve makale hazirlandigi sirada 3 yildir
remisyondayd: (Sekil 3).

Sekil 3. Akut miyeloblastik l6semi hastasinda retinal skar (A, sag goz; B, sol goz)

Sekil 4. Akut [6semi hastalarinda optik disk bulgulart A. Optik diskte papiller
6dem B. Optik diskte atrofi

Sekil 5. Orbital graniilositik sarkom hastasinin tedavi 6ncesi (a) ve sonrast (b)
orbital manyetik rezonans resimleri

On beg hastada (10 ALL ve 5 AML) konjonktival belirtiler
goriildii. Tani sirasinda konjonktival tutulum sadece 12 yaginda
pre-B hiicreli ALL tansi alan bir kiz hasta goriildii. Her iki
konjonktiva ile birlikte sag orikiilde l6semik inflitrasyon izlendi.
Kulaktan alinan orneklerde losemik inflitrasyon vard: ancak
konjonktivadan 6rnek alinmadi. Hastaya kemoterapi baslands;
tedaviden 2 hafta sonra yapilan oftalmolojik degerlendirmesi
olagandr. Hasta son 7 yildir remisyondaydi. Toplamda 14
hastada konjonktival belirtiler gériildii ve bunlarin dokuzu
(6 ALL ve 3 AML) konjonktivit idi. Bu hastalarin sekizinde,
konjonktivit enfeksiyon nedeni ile ortaya c¢ikarken diger
hastada allerjikti. Konjonktival hemoraji goriilen beg hastanin
ikisinde hemoraji sirasinda trombosit sayis1 20x109/L'den diisiik
bulundu. Hastalarin travma dykiisii siipheliydi.

Dokuz hastada (1 BSB ve 8 TSB), optik disk bulgulari
goriildii. Tani sirasinda tutulumu olan hasta, Philadelphia
kromozomu pozitif T hiicreli ALL tanist aldi. Tani agamasinda
optik sinirde papil ddemi ve MSS tutulumu vardi (Sekil 4).
Non-Hodgkin Lenfoma-Berlin-Frankfurt-Munster-1990 (NHL-
BFM 90) tedavi protokolii baglandi ve kraniyel radyoterapi
verildi. ALL tedavisinin baglanmasindan 3 ay sonra oftalmolojik
muayenesi olagandi. Hasta son 4 yildir remisyondaydi.

Yedi hastada (2 BSB ve 5 TSB) kraniyel sinir tutulumu
goriildii. Primer tutulumu olan her iki hastada tan: agamasinda
Horner sendromu mevcuttu; 8 yasinda erkek hasta, kromozom
16 inversiyonu pozitif AML-M4 (inv16) tanist aldi. Tedaviden
sonra hastada son 10 yildir okiiler sorun ile kargilagilmadi. Diger
hasta B hiicreli ALL tanist alan 3 yaginda erkek ¢ocuktu. Hasta
son 5 yildir remisyondayd: ve hastanin son takipte oftalmolojik
muayenesi normaldi.

Alt1 hastada (4 BSB ve 2 TSB) orbital tutulum goriildii. Tant
strasinda orbital tutulumlarin gériilen hastalarin tamami AML
hastastyd1 ve hepsine orbital graniilositik sarkom tanist koyuldu
Sekil 5). Bu hastalardan tigiinde ayni zamanda retinal tutulum
mevcuttu. Tiim graniilositik sarkomlar AML tedavisinden 10
giin sonra ortadan kayboldu.

Biri ALL-L1 ve digeri AML-MS5 tanist olan toplam iki
hastada koroidal bulgular goriildii. Bu hastalarin her ikisi de ilk
bagvuruda koroidal infiltrasyona bagli seréz retina dekolmant
mevcuttu. Her iki hasta da losemi tedavisi ile normale dondii.

Hastalar arasinda, iki ALL hastasinda takip siiresinde
kemoterapotiklerin toksisitesine bagli kornea patolojisi gelisti.
Bir hastada yine kemoterapiye bagli sekonder subkapsiiler
katarakt goriildii.

Kemik iligi relaps: sirasinda, bes hastada okiiler tutulum
meydana geldi. Bu hastalarin {igiinde takip siiresinde retinal
belirtiler ortaya ¢tkti (iki intraretinal hemoraji ve bir retinit).
iki hastada takip siiresinde kraniyel sinir bulgular: dikkati gekti.

Tartisma

Tani ve tedavide meydana gelen gelismeler nedeniyle
losemili ¢ocuk hastalarin yagam beklentisi uzadigindan, 16semi
ile iligkili komplikasyonlarin goriilme sikligi artmakteadir.
Akut losemilerde ortaya c¢ikan oftalmolojik belirtiler ile
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ilgili sinirli sayida calisma modern tedavilerin kullaniminin
sekonder oftalmolojik bulgularin ortaya ¢ikmasini arctirdiging
gostermektedir.6 Pediatrik 16semi hastalarinda oftalmolojik
bulgular dogrudan l6semiye bagli veya hastaliZin seyri sirasinda
ortaya ¢itkan problemlerin bir sonucu olarak meydana gelebilir.
Caligmamiz retrospektif olmasina ragmen, tiim hastalarin hem
tani esnasinda hem de hastaligin seyri siiresince oftalmolojik
bulgular1 ayni merkezde bulunan deneyimli oftalmologlar
tarafindan izlenmistir. Bu nedenle ¢alismamizin prospektif bir
caligma dogasinda oldugunu diisiiniiyoruz. Caligma grubunda yag
ve cinsiyet dagilimi normal olmakla birlikte, AML hastalarinin
orani (yaklagik %30) daha 6nce yapilan ¢aligmalardan yiiksek
bulunmustur.” Bunun nedeni hastanemize 6zellikle AML hastast
¢ocuklarin refere edilmesi olabilir.

Russo ve ark.8 akut losemili 180 cocukta oftalmolojik
bulgular: incelemis ve AML hastalarinda okiiler tutuluma ALL
hastalarindan daha sik rastlandigini bildirmislerdir. Ayrica,
belirli okiiler tutulumu olan hastalarda okiiler tutulumu
olmayan veya non-spesifik goz lezyonlari olan hastalara oranla
kemik iligi relapsina daha sik rastlanmigtir. Spesifik okiiler
lezyonlar: olan hastalarda MSS ve kemik iligi relapsina daha
stk rastland: ve bu hastalarin ortalama sagkalim siiresi daha
kisaydi. Caligmamizda AML hastalarinda ALL hastalarina oranla
daha sik okiiler tutulum goriildii, ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p=0,053). Bu ¢alismada oftalmolojik
belirtiler ile relaps sikligi, morfolojik veya immiinofenotip, veya
cinsiyet dagilimi arasinda korelasyon goriilmedi. Caligmamiza
onemli sayida akut 16semi hastasi dahil edildi; ancak yukarida
bahsettigimiz diger caligma ile karsilagtirildiginda ortaya ¢ikan
sonuglarin ortiigmemesi daha yiiksek sayida ve ¢ok merkezli
caligmalarin gerekli oldugunu diisiindiirmektedir.

Yasin akut losemi prognozuna olan etkisi bir ¢ok ¢aligmada
degerlendirilmigtir.? Bu calismada, I8semi hastalarinda
oftalmolojik bulgularin gorillme sikligi yasg ile birlikte
artmaktadir. ALL'de yag 6nemli bir prognostik faktordiir.
Bu nedenle ¢aligmamizda oftalmolojik bulgusu olan ALL
hastalarinin yaginin oftalmolojik bulgusu olmayanlardan biiyiik
bulunmasi bu bilgiyi desteklemektedir. Ancak, AML'de yag
dnemli bir prognostik fakesr degildir.” Caligmamizin sonuglari
ozellikle yast biiyiik olan AML hastast ¢ocuklarin oftalmolojik
agidan degerlendirilmesi gerektigine isaret etmektedir. Bununla
beraber, bu bulgu yapilacak ileri ¢aligmalar ile desteklenmelidir.

Modern tedavi yaklagimlarinin gelismesiyle daha once
onemli olan bazi prognostik faktorler 6nemini yitirmektedir.
Bu nedenle, hastanin tani ve takibinde yol gosterici olabilecek
yeni risk faktorlerinin tanimlanmasi gereklidir. Ridgway ve
ark.10, 1976 yilinda akut 16semi tanisiyla yatirilan 657 ¢ocugun
%9'unda en sik retinal hemoraji olmak iizere okiiler belirtilere
rastlandigint bildirmistir. Ek olarak goézlerde losemik tutulumu
olan 29 hastada kemik iligi relapst oldugu bildirilmigtir.
Bu hastalarin 27’sinde serebrospinal sivi degerlendirmesinde
meningeal tutulum oldugu gorilmistir. Bu hastalarin hig
birinde, tedavinin yapildif1 zamanda kemoterapi protokolleri
MSS proflaksisini icermedigi igin MSS proflaksisi yapilmadigi
bildirilmigtir. Caligmamizda, tani asamasinda yedi (% 17) hastada
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okiiler belirtileri olan MSS tutulumu (ii¢ optik disk, iki orbital
ve iki kraniyel sinir tutulumu) mevcuttu. Sadece bir hastada MSS
relapst ile kargilagildi ve bu hastada aynt zamanda orbital relaps
da goriildii. Bu sonug etkin MSS profilaksisinin takipte goz
tutulumunu engelledigine isaret edebilir. Ancak kesin kaniya
varmak i¢in daha genis ¢aplt aragtirmalara gereksinim vardir.

Yakin zamanda Curto ve ark.ll tarafindan yapilan bir
caligmada okiiler tutulumu olan 38 hastadan 32’sinin remisyona
girdigi, ancak bu hastalardan altisinda okiiler relaps ortaya
¢iktig1 bildirilmigtir. Bu nedenle yazarlar okiiler tutulum
olan hastalarda sadece sagkalim siiresini uzatmak icin degil
ayni zamanda gormenin korunmasi i¢in daha agresif tedavi
uygulanmasint 6nermektedir. Literatiirde okiiler lezyonlart olan
ALL hastalarinda MSS ve kemik iligi relapsina daha sik rastlandig1
ve bunun sag kalim siiresini kisaleeigt bildirilmekredir.6:12 Bu
nedenle, oftalmolojik bulgularin kétii prognoz belirtisi oldugu
dugtiniilmekteydi. Ancak, bu ¢alismanin bulgulart bu bilgiyi
desteklememektedir. Caligmamizda, okiiler bulgulari olan ve
olmayan ALL hastalari arasinda sagkalim siiresi agisindan bir fark
bulunmadi. Caligmaya dahil edilen tiim ¢ocuklar ele alindiginda
tant agamasinda oftalmolojik belirtileri olanlar ve olmayanlar
kargilastirildiginda sagkalim siiresi ve relaps oranlari benzer
bulundu.

En sik kargilagilan okiiler belirtilerin retina bulgular: oldugu,
bunlar arasinda ise en sik retinal hemorajiler ile kargilagildigs
cesitli yayinlarda bildirilmistir.12,13,14,15 Intraretinal kanamas:
olan akut losemi hastalarinda trombosit sayisinin diigiik ve
lokosit sayisinin yiiksek oldugu bulunmusgtur. Bu aragtirmacilar
akut losemide okiiler belirtilerin 16kosit ve trombosit sayist
ile iligkili olabilecegini 6ne siirmiistiir. Caligmamizda en sik
rastlanan oftalmolojik bulgu retinal tutulumdur ve 6nceki
yayinlar ile uyumludur. Ancak, bizim c¢aligmamizda tan:
agamasinda veya takip siiresinde retinal bulgular ile zellikle
lokosit ve trombosit sayist gibi hematolojik parametreler
arasinda korelasyon bulunmadi. Benzer sekilde Ergiir ve ark.16
akut losemi hastast 42 cocuk ile yaptiklart caligmalarinda 24
hastada okiiler tutulum oldugunu, ancak oftalmolojik bulgular
ile hematolojik parametreler arasinda korelasyon olmadigini
bildirmislerdir.

Caligmamizda tani agamasinda veya takip siiresinde
oftalmolojik bulgular cinsiyet ve 16semi tipi ile degisim gosterdi
ve tani yagt yikseldikce siklig: arttr. Caligmamizda AML
hastalarinda ALL hastalarina oranla daha sik okiiler tutulum
goriildii, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmad:.
Primer g6z tutulumu olan hastalarin tedavisiyle ilgili cesitli
oneriler bulunmakla beraber heniiz net bilgiler mevcut
degildir. Bu caligmada gtz tutulumunun prognoz tzerine
olumsuz bir etkisi direkt olarak gosterilememis olup tedavi
protokollerinde degisiklik yapilmas: onerilememektedir. Bu
konuda yapilacak daha genis ¢apli ve ¢ok merkezli ¢aligmalara
ihtiya¢ duyulmaktadir.
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