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Invers Retinitis Pigmentosa, Skleromalazi ve
Neovaskiiler Glokomun Olagandist Birlikteligi

Unusual Association of Inverse Retinitis Pigmentosa, Scleromalacia,
and Neovascular Glaucoma
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Oz

Invers retinitis pigmentosa tanisi konulmus 31 yasindaki kadin hasta, ciddi agri ve gormede azalma sikayetleri ile bagvurdu.
Biyomikroskopik muayenesinde iist kadranda limbus iizerinde genis skleromalazi alani, minimal Descemet membran katlatilari, akoz
flare, rubeosis iridis ve matiir kataraktin mevcut oldugu goriildii. Goz i¢i basinct 39 mmHg olan olgunun klinik tablosu neovaskiiler
glokom ile uyumlu bulundu. Gozdeki agriyr dindirmek igin uygulanan akut tedavinin ardindan, 6n kamaraya bevacizumab enjeksiyonu
yapildi. Enjeksiyon sonrasi ilk haftada rubeosis iridisin biiyiik 6l¢iide geriledigi ve goz i¢i basincinin 21 mmHg'ye geriledigi goriildii.
Enjeksiyon sonrasi birinci ayda stabil goz i¢i basincinin siirdiiriilmesi tizerine antiglokomatdz tedavi sonlandirildi. Biyomikroskopik
muayenede saydam kornea, normal 6n kamara derinligi ve matiir katarakt mevcutken, ultrasonografide arka segment ekojenitesinde bir
degisiklik olmaksizin uzun aksiyel uzunluk tespit edildi. Tek doz bevacizumab enjeksiyonundan 3 yil sonra gerek 6n kamara agisinda
gerekse iris yiizeyinde neovaskiilarizasyon goriilmezken, goz i¢i basincinin normal sinirlarda oldugu goriildii. Bu olgu takdiminin en
onemli 6zelligi neovaskiiler glokom, skleromalazi ve inverse retinitis pigmentosa arasindaki olagandis: birlikteligi gostermesidir.
Anahtar Kelimeler: Anti-vaskiiler endotelyal bilylime faktr, inverse retinitis pigmentosa, intrakamaral bevasizumab, intraokiiler
inflamasyon, neovaskiiler glokom

Abstract

A 31-year-old woman with inverse retinitis pigmentosa presented with severe ocular pain and ingrained visual loss. Biomicroscopy
revealed a large scleromalacia area above the superior limbus, minimal Descemet’s membrane folds, aqueous flare, rubeosis iridis, and
mature cataract. Intraocular pressure was 39 mmHg, and the clinical picture was consistent with neovascular glaucoma. After immediate
medication to reduce ocular discomfort, an anterior chamber bevacizumab injection was performed. At 1 week post-injection, the
rubeosis iridis had largely regressed and intraocular pressure was 21 mmHg. At post-injection 1 month, antiglaucomatous medication
was discontinued because intraocular pressure was stable. Clear cornea, normal anterior chamber depth, and mature cataract were
seen via biomicroscopy, and increased axial length with no significant change in posterior segment echogenicity were observed on
ultrasonography. Three years after the single dose of bevacizumab, neovascularization was not seen in either the anterior chamber angle
or on the iris surface, and intraocular pressure remained within normal range. The most important aspect of this case report is that it is
the first to show an unusual association between neovascular glaucoma, scleromalacia, and inverse retinitis pigmentosa.

Keywords: Anti-vascular endothelial growth factor, inverse retinitis pigmentosa, intracameral bevacizumab, intraocular inflammation,
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Giris

Retinitis pigmentoza (RP), fotoreseptorler ve retinal pigment
epiteli (RPE) bozukluklari ile karakterize, heterojen bir kalitsal
hastalik grubudur. Otozomal dominant, otozomal resesif veya
X’e bagli gegisli olabilir ve kirktan fazla gen bu retinal distrofiler
grubuyla iligkilidir." Tipik klinik bulgular gece korltigii, azalmis
merkezi gorme ve gorme alaninda daralmadir. Orta-periferik
pigment migrasyonu, vaskiileritede azalma ve disk soluklugu,
RP’nin retinal bulgularinin klasik ii¢liisiidiir.” Primer agik acili
glokom, erken baglangicli senil katarakt ve kistoid makiila
odemi, kalici gorme kaybini hizlandiran hastaligin goreceli
olarak daha yaygin rastlanan komplikasyonlaridir.?

Invers RP, baglangicta makiilada yer alan fotoreseptorleri
tutan nadir bir RP formudur ve hastaligin ¢ok erken asamalarinda
onemli gorme kaybina neden olur. Kalitimin otozomal resesif
oldugu ileri siirtilmiigtiir. Birgok aragtirmaci, bu nadir RP
formunun makiiler hiperpigmentasyonun eglik ettigi koni-
rod distrofisine karsilik gelebilecegini diisiinmektedir. Ancak,
hastaligin tanist zordur ve Leber’in konjenital amarozu, progresif
koni-rod distrofisi ve merkezi areolar koroit sklerozu gibi diger
kalitsal retina bozukluklar: diglanmalidir.®

Bu olgu sunumunda, intrakamaral anti-vaskiiler endotelyal
biiytime faktorii (VEGF) ile tedavi edilen, inverse RP, skleromalazi
ve neovaskiiler glokomun (NVG) olagandist birlikteligi izlenen
bir hastay: sunuyoruz. Bildigimiz kadariyla ¢aligmamiz, RP ile
on segment neovaskiilarizasyonu ve skleromalazi birlikteligini
gosteren ilk olgu sunumudur.

Olgu Sunumu

Otuz bir yaginda kadin hasta sol gozde agri ve gorme kaybi
sikayetleri ile bagvurdu. En iyi diizeltilmis gorme keskinligi
(BEIDGK) sag gozde 1 metreden parmak sayma ve sol gozde P+/
P+ diizeyindeydi. Biyomikroskopik muayenesinde sag gozde
2+ katarakt ve iist kadranda limbus tizerinde genig skleromalazi
alani, minimal Descemet membrani katlantilari, akoz flare,
rubeosis iridis ve sol gozde 4+ katarakt oldugu goriildii (Sekil
1). Goz ici basinglari (GIB) sag ve sol gozde sirasiyla 20 mmHg
ve 39 mmHg idi. Inverse RP’'nin klasik klinik bulgular:
olan balmumu goriintimiinde optik disk soluklugu, retinal
arteriyollerde incelme ve her iki makiila bslgesinde pigment
kiimelenmesinin eglik ettigi arka kutupta ekvatora kadar
uzanan hiper ve hipo-pigmentli RPE degisikliklerinin meydana
getirdigi “kemik dikenleri” izlendi.

Sag goziin net renkli ve kirmizi-olmayan retina fundus
fotograflari, ileri katarakt nedeniyle %1 tropikamid ile pupil
dilatasyonundan sonra ¢ekilebildi (Sekil 2 ve 3). Fundus floresein
anjiyografide (FFA), pigment birikimi olan bélgelerde kontrast
blokaji nedeniyle merkezi hipofloresans ve RPE atrofi alanlarinda
pencere defektlerine bagli diizensiz hiperfloresans izlendi.
Optik koherens tomografide (OKT) fotoreseptdr kaybi, dig
limitan membran, elipsoid zon ve dig retina yapilarinin siirekli
olmadig1 goriildii (Sekil 4). Sol goziin B-mod ultrasonografisinde
retina dekolmani yoktu ve vitreus kavitesinde ekojenite artigt
izlenmedi. Bulbusun aksiyel uzunlugu, A-mod ultrasonografide

24,58 mm olarak olgiildii ve bu deZer sag gozden yaklagik
2 mm daha uzundu. Elektroretinografi (ERG) amplitiitleri
hastadan alinan beg kayitta (rod, maksimum, osilator, koni ve
flicker) anlamli diizeyde azalmist1 (p<0,05). Rod, maksimum ve
koni yanitlarinda b dalgas: amplitiitleri azalmisti. Elde edilen
kayitlarda osilatér P2 tepe noktasi ve flicker amplitiitlerinde
azalma goruldii (Sekil 5).

Hasta bir haftadir giinde dort kez topikal brinzolamid
+ %0,5 timolol (% 1), %0,2 brimonidin ve oral 250 mg
asetazolamid kullantyordu. Okiiler agriy: azalemak igin 600 cc
intravendz mannitol verildi. GIB daha sonra sadece 30 mmHg'ye
disiiriildii ve okiiler agri 6nemli 6lciide iyilesmedi. On kamaraya
rubeosis iridis i¢in 1,25 mg/0,05 mL bevacizumab enjeksiyonu

Sekil 1. Ust kadranda limbus iizerinde genis skleromalazi alani

Sekil 2. Sag retinanin renkli fundus fotografi
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yapildi. Enjeksiyon sonrasi ilk haftada rubeosis iridis biiyiik
olciide geriledi ve GIB 21 mmHg oldu.
Hastadan topikal anti-glokomatéz ila¢ kullanmaya devam

etmesi istendi. Enjeksiyon sonrasi birinci ayda, rubeozis iridis

tamamen geriledi, GIB 16 mmHg idi ve hastanin az gorme

Sekil 3. Sag retinanin kirmizi renk icermeyen fundus fotografi

disinda okiiler sikayeti olmadi. Tim topikal ilaclar kesildi ve
katarakt ekstraksiyonu 6nerildi; ancak hasta kabul etmedi.
Hastanin anne ve babasi birinci derece kuzenlerdi ve akraba
evliligi yapmuglardi. Hastanin kardeglerinde RP vardi ancak
ebeveynlerde okiiler hastalik yoktu. Hastanin goz hastaligs,
cerrahi, travma, sistemik hastalik veya ila¢ kullanimi Sykiisii
yoktu. On segment muayenesinde daha 6nce gegirilmis okiiler
enflamasyon veya enfeksiyonu diistindiirecek kornea lokomu,
kornea vaskiilarizasyonu, lipit keratopati, pupilde sekliizyon
veya sektorel iris atrofisi gibi bulgular izlenmedi. Okiiler
B-mod ultrasonografi ve orbital bilgisayarli tomografide
intraokiiler veya orbital tiimér siiphesi olan lezyon yoktu.
Skleromalazi veya rubeosis iridis ile iliskili enflamasyon veya
iskemiyi degerlendirmek icin hasta deneyimli bir i¢ hastaliklar:
uzmanina yonlendirildi. Fizik muayene, laboratuvar ve radyolojik

Sekil 4. Sag retinanin optik koherens tomografisi

VISION ELECTROPHYSIOLOGY EXAM

Scolopic 0.01 ERG 25mn23s Val=8 Rej=0
Bl stmusted

Scolopic 3.0 ERG
Bl stmulated

2Imn14s Val=8 Rej=0

Sootapic 3.0 OPs 30mn2is Val=10 Rej=0
B1 stimulsted

Phatopic 3.0 ERG
Bl stmulsied

Photopic 3.0 fiicker
Bl stimulated

4imndds Val=30 Rej=0

——

Sekil 5. Sag retinanin elektroretinografisi
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incelemelerden sonra, diyabetes mellitus, sistemik lupus
eritematozus, immiin yetmezlik, l6semi/lenfoma veya plazma
hiicresi hastaliklar1 gibi sistemik bir hastalifa rastlanmadi.
Radyoloji karotid arter stenozunun olmadigini bildirdi. Bu
kapsamli degerlendirmelerde skleromalazi ve NVG igin ek bir
risk faktorii bulunmadi.

Ug yil sonra, hasta ila¢ kullanmazken GIB, 13 mmHg ve
16 mmHg idi. Sag gozde 6n segment, 2+ katarakt diginda
tamamen normaldi. Sol gozde kornea saydamdi, 6n kamara
derinligi normaldi, 4+ katarakt mevcuttu, ve diizensiz giive
yeniZi manzarast olan atrofik iris ve pupilde minimal g1k
yanitt izlendi. Her iki gozde gonyoskopi ile 6n kamara agisinda
neovaskiilarizasyon goriilmedi. Sag goziin arka segment bulgulari
fundoskopi, FFA ve OKT'de stabildi ve sol goz retinasinda
B-mod ultrasonografi ile ekojenite artist ve dekolman izlenmedi.
Halen sistemik enflamatuvar veya iskemik hastaliklara ait
bulgu yoktu ve hasta herhangi bir ilag kullanmamuigti. Hastadan
tibbi kayitlarini akademik amacgla kullanmak iizere yazili
bilgilendirilmis onam alind:.

Tartisma

Invers RP olgusunda NVG ve rubeosis iridis varligi beklenen
bir durum degildir. NVG’nin en yaygin nedeni 6zellikle iskemik
tip santral retinal ven okliizyonu gibi retinal ven okliizyonudur.*
Bildigimiz kadariyla literatiirde bir RP hastasinda iskemik
santral retinal ven okliizyonunun bildirildigi sadece bir rapor
bulunmaktadir.’” Bu olguda, olasilikla gegirilmis iskemik santral
retinal ven okliizyonu rubeosis iridis ve NVG’nin nedeni olabilir.
Bu hipotezde bile, NVG iskemik santral retinal ven okliizyonu
ile agiklanabilir; ancak 31 yaginda bir hastada ayni gozde
yogun katarakt izlenmesinin nedeni agiklanamamistir. RP’de
erken baglangicli senil katarakt goriilebilir ancak hastamiz ¢ok
gencti ve her iki gozde katarakt onemli olgiide asimetrikti.?
Patolojik yeni damarlanmanin kesin neden belirlenemedi ¢iinkii
bulbusun arka segmenti katarakt nedeniyle degerlendirilemedi.
Bu ¢aligmanin en 6nemli dezavantaji, RP’li hastada rubeosis
iridis ve NVG’nin kesin nedeninin acikliga kavusturulamamis
olmasidir.

Daha 6nce retina neovaskiilarizasyonu ve RP’nin birlikteligi
bildirilmistir.”® Bu raporlardan birinde RP’de NVG goriildiigii
bildirilmistir.® Ancak, bu rapordaki hastada kataraket, vitreus
kanamasi, subretinal eksiidasyon ve yaygin arka kutup ddemi
dahil olmak iizere cesitli okiiler komorbiditeler mevcuttu.®
Hasta, NVG'den once bilateral lens ekstraksiyonu ve diger
gozde retina dekolmani cerrahisi dahil olmak tizere g¢esitli
okiiler cerrahiler gegirmisti.’ Hastaya coklu sistemik steroid
tedavisi baglanmis, ancak NVG ile iligkili sistemik enflamatuvar
veya iskemik hastaliklar kapsamli olarak aragtirilmamigt1.® Bu
nedenle, NVG ve RP arasindaki iligki belirsiz ve tartigmaya
agiker ¢iinkii hastada RP diginda NVG ile iligkili bir¢ok risk
fakeorii mevcuttu. Aksine, okiiler cerrahi dykiisii olmayan RP’li
hastamizda NVG, bilinen bagka okiiler hastaliklar ile iligkili
degildi. Ayrica, hastanin NVG ile iligkili herhangi bir sistemik
hastali31 veya steroid kullanim oykiisii yoktu. Bu nedenle,

hala olgumuzun RP’li bir hastada NVG’nin izlendigi ilk olgu
sunumu oldugu sdylenebilir.

RP’de rekiirren 6n iiveit ataklari goriilebilir; ancak bunlar
genellikle neovaskiilarizasyona neden olmazlar. Koroidit,
paniiveit veya sklerit gibi yaygin okiiler enflamatuvar hastaliklar,
genel okiiler iskemi ve skleromalaziye neden olabilir” Bu
hastaliklar tek tarafli NVG ve katarakt1 agiklayabilir ve bunlardan
bazilar1 skleromalaziye neden olabilir. Bu hipotezin zayif bir
noktast, siddetli okiiler enflamatuvar hastalik dykiisii veya sinesi,
keratik presipitatlar, 6n lens kapsiilii lizerindeki pigment vb.
gibi gecirilmig tiveite bagli klinik bulgularin olmamasidir. Bu
hastada 6n segment neovaskiilarizasyonunun kesin mekanizmasi
belirsizligini korumaktadir ve RP, skleromalazi ve NVG
arasindaki iligkinin sadece bir rastlanti olabilecegi tamamen
dislanmamalidir.
tim VEGF izoformlarini
insanlastirilmis bir monoklonal antikordur. On kamaraya

Bevacizumab, etkileyen
enjeksiyonu, hem iris ylizeyi hem de 6n kamara acisinda
neovaskiilarizasyonun hizli sekilde gerilemesini saglayabilir."
Bu hastada, intrakamaral anti-VEGF enjeksiyonundan bir hafta
sonra GIB normal sinirlara gerilemistir. Ug yillik izlem boyunca,
ek ila¢ kullanmadan tek doz enjeksiyon GIB'nin stabil kalmast
saglanmistir. NVG tedavisinde iig yillik izlem siiresi yeterlidir
ve bildigimiz kadariyla, bu, tek doz intrakamaral bevacizumab
enjeksiyonu ile gosterilen en uzun etkinlik siiresidir. Ayrica,
bildigimiz kadariyla, hastamiz uzun siireli komplikasyon
olmadan intrakameral bevacizumab enjeksiyonu ile tedavi edilen
ilk skleromalazi hastasidir. On kamara neovaskiilarizasyonunun
patogenezi tam olarak a¢iklanamamasina ragmen, bu ¢aligmanin
en onemli yonlerinden biri NVG, skleromalazi ve RP
birlikteligini gosteren ilk olgu sunumu olmasidir.
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