© Retiiid
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Viicudun herhangi bir yerinden gelerek goze yerlesen bakteri veya mantarlar, nadir, ancak ciddi okuler enfeksiyonlar
olan metastatik endojen endoftalmilere yol agabilirler. Caligmalar endojen endoftalmilerin, tiim endoftalmilerin %2-8'ini
olusturdugunu gosterir. Kuzey Amerika ve Avrupada Staphylococcus aureus and Streptococcus pneumoniae, Dogu Asyada ise,
Klebsiella pnumoniae hastaliga en sik neden olan bakteri tiirleridir. Fungal etyolojide; Candida albicans en yaygin maya mantari,
Aspergillus ise en yaygin kiif mantaridir. Major risk faktorleri; immiin yetmezlik durumlari (kronik kortikosteroid kullanimi,
malignite, ileri evre karaciger/bobrek hastalig, organ nakli, diyabet), intraven6z ilag kétii kullanimi ve uzun siireli kateterlerdir.
Tanida anahtar lezyonlar koroid kaynakli ve bazen vitreus bogluguna agilan beyaz infiltratlardir. Vitritis ve haze fundusun
izlenmesini engelleyebilir. Hastanin klinik goriintimii ve hikayesi tanida degerlidir. $iipheli primer enfeksiyon kaynagina
gore kan, idrar ve diger kiiltiirler yapilir. Keza, vitreus 6rnegi alinarak incelenmelidir. Hastalar hastaneye yatirilip, enfeksiyon
hastaliklar1 uzmani ile konsiilte edildikten sonra sistemik antibiyotik ya da antifungal tedaviye baglanmalidir. Sonrasinda, pars
plana vitrektomi ile ya da olmaksizin yogun bir intravitreal tedavi sistemik tedaviye eklenmelidir. Dogru tedavinin gecikmesi en
onemli kétii prognoz nedenlerinden oldugundan, erken tani ve tedavi hayati dneme sahiptir.

Anahtar Kelimeler: Endoftalmi, koroidit, koryoretinit, vitritis, kandidyazis

ABSTRACT

Metastatic endogenous endophthalmitis is a rare but serious ocular infection by seeding of bacteria or fungi into the eye from
a source elsewhere in the body. Studies suggest that endogenous endophtlamitis account for 2 to 8% of all endophthalmitis. In
North America and Europa, the most identified causative bacteria are Staphylococcus aureus and Streptococcus pneumonia,
while in East Asia, Klebsiella pneumonia is chiefly responsible. Among fungal etiologies; Candida albicans is the most common
yeast, and Aspergillus is the most common mold. Major risk factors are immunocompromised states (for example, chronic
corticosteroid use, malignancy, end-stage liver / renal disease, organ transplant, diabetes mellitus), intravenous drug use and
indwelling catheter. A key diagnostic finding is the presence of white infiltrate originating in the choroid and sometimes erupting
in the vitreous cavity. The fundus may be obscured because of vitreous haze or vitritis. Patients’ presentation and history are
important in diagnosis. Depending on suspected primary locus of infection, blood, urine and other cultures are done. Also
vitreous tap must be obtained. Hospitalization, infectious disease consultation, systemic therapy with antibiotics or antifungals
should be started. Then, aggressive intravitreal antibiotic therapy, with or without pars plana vitrectomy, should be added to the
regiment Early diagnosis is crucial because of delay of treatment is the factor most associated with poor visual prognosis.
Keywords: Endophthalmitis, choroiditis, chorioretinitis, vitritis, candidiasis
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Giris: intraokuler kavitelerin (akdz ve/veya vitreus) inflamasyon goster-
digi bir akut paniiveit durumudur. " Siklikla enfektif nedenlerle

Enfeksiyoz tiveitler diinya genelinde en yaygin ve gormeyi tah- ] ) )
(genellikle bakteriler, nadiren fungus ve protozoalar) ortaya ¢iksa

rip eden iiveit nedenlerinden biridir. ABDnin belirli bélgelerinde A o X P i
enfeksiyoz nedenli olanlar, tiim iiveit olgularinin yaklagik %15- da; goz i¢i cerrahileri sirasinda vitreusa diigen lens materyali ya da
20’sini olugturur.’? Ancak gercekte bu oranin %26-35 arasinda toksik ajanlarla steril endoftalmiler de olusabilir."”! Panoftalmitis

oldugu tahmin edilmektedir. ise enflamasyonun tiim goz i¢i yap1 ve tabakalar1 tutmasi olayidur.

Enfeksiyoz tiveitler viral, bakteriyel, fungal, protozoal, helmin- Endoftalmiler genellikle eksojen kaynaklidir ve organizmanin
tik ve parazitik nedenlerle ortaya ¢ikabilirler.” Klinik olarak ¢o- g0z cerrahisi, travma ve/veya yabanci cisim yoluyla direkt olarak
gunlukla 6n veya arka iiveit tablosu olustururlarken; bazen daha g0z icine ekilmesi sonucu gelisirler. Daha nadir gériilen endojen
agur bir Klinik tablo olan endoftalmiye neden olurlar. Endoftalmi ~ endoftalmiler ise enfeksiyonun viicuttaki uzak bir kaynaktan kan
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yoluyla yayilimi sonucu gelisir.”

Burada gegirilmis goz cerrahisi ya da travma 6ykiisii olmaksizin
ortaya ¢itkan endojen endoftalmilerden bahsedecegiz.

Ciddi gorme kaybi tehditi yaratan bir intraokuler enfeksiyon
olan endojen ya da metastatik endoftalmi, konaktaki es zamanl
enfeksiyondan gogunlukla bakterilerin ve daha az oranda ise man-
tarlarin kan yoluyla yayilmasi sonucu, ya da intravenoz tedaviler-
de oldugu gibi bir eksternal kaynaktan gelisebilir."” * Tipik olarak
fokal ya da multifokal koryoretinal lezyon olarak baslayip vitreusa
yayilir. Baglangicta lezyonlar diiz ya da hafifce kabarik koryoreti-
nal infiltratlar seklindedir.”’

Bakteriyel endojen endoftalmilerin klinigi genel olarak eksojen
endoftalmilere benzerken, mantar endoftalmileri daha yavas geli-
sir ve baslangicta ortaya ¢ikan koroidit veya koryoretinit odaklari
daha kolay izlenebilir.

Endojen bakteriyal endoftalmiler:

Sikhig1 biitiin endoftalmi olgular1 iginde %2-8dir.""""" Immiin
yetmezligi olanlar en biiyiik risk grubunu olustururlar. Hastalar
genellikle sistemik olarak iyi durumda degildir ve mortalite goriil-
me siklig1 nispeten yiiksektir (%5-10)."

Hastay1 giicten disiiren diyabetes mellitus, sistemik malignite-
ler, orak hiicre anemisi, insan immiin yetmezlik virtisti (HIV) gibi
pek ¢ok hastalik yaninda; sistemik immunmodulatuvar tedaviler,
kemoterapi, intravendz ilag suistimali, kalic1 kateterler, uzamis
gastrointestinal cerrahi, endoskopi, pnomoni, tiriner enfeksiyon-
lar, gastrointestinal enfeksiyonlar, karaciger absesi, bakteriyel me-
nenjit, endokardit ya da septik eklem hastaliklarinin bulundugu
olgular risk altinadir.””'»"!

Endojen bakteriyel endoftalmilerden genis bir spektrumda pek
¢ok mikroorganizma sorumludur. En sik rastlanilan gram pozitif
organizmalar: Streptokokus tiirleri (endokardit), Staphilococcus
aureus (cilt enfeksiyonlar1) ve Basillus (intravenéz ila¢ suistimali)
tirleridir. En sik rastlanan gram negatif organizmalar ise; Neisse-
ria meningitis, Haemophilus influenzae, Escherichia coli ve Kleb-
siella tiirleridir.”"” Gram pozitifler, Kuzey Amerika ve Avrupa,
gram negatifler ise daha ¢ok Dogu Asyada 6n plandadir."”’ Dogu
Asyada rastlanilan karaciger abselerinde yer alan Klebsiella tiirleri
endojen endoftalminin en sik sebebidir."”!

Klinigi ¢cogunlukla postoperatif endoftalmidekilere benzer. Ani
baslayan gérme azalmasi, agr1 ve kizariklik erken dénemde en
6nemli sikayetlerdir. Her iki goz ayn1 anda etkilenebilir. Vitreusta
ciddi enflamasyon ve hiicre mevcuttur. Baglangicta retina hentiz
izlenebiliniyorken; retina ve retina altinda kii¢iik abse odaklar1
ve merkezi beyaz kanama odaklar1 (Roth lekeleri) tespit edilmesi
6nemli ip uglaridir.”"

Baslica muayene bulgulary; vitreusta hiicre ve debris, 6n kama-
rada hiicre, flare ya da hipopiyondur. Ayrica; iris mikroabseleri,
kirmizi fundus reflesinin olmamasi, kornea 6demi, kapak 6demi,
kemozis, orbita tutulumlu panoftalmi (proptozis, goz hareketlerin-
de kisithilik) eslik edebilen diger bulgulardur.*'"

Tanida hikaye 6nemli bir yer tutar. Hastalar, endojen endoftalmi
gorildigiinde, genellikle altta yatan hastalik sebebiyle tedavi gor-
mektedirler. Genel durumun bozuk olmast ya da yiiksek ates, yiik-
sek periferik lokosit sayis1 gibi sistemik enfeksiyonu diisiindiiren
bulgularinin varhig: bizi yénlendirebilir. "' Erken olgularda fun-
dus muayenesi ile metastatik koryoretinal odaklar saptanabilirken;
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vitreusta inflamatuvar olusumlarin yogunlastig1 daha ileri durum-
larda B scan ultrason tetkiki yararhidir. Stiphe halinde enfeksiyon
hastaliklar1 uzmanu ile konsiiltasyon yapilarak kan, idrar, katater ve
damar yollarmin kiiltiirii yaninda; her tiirlii sekresyonun gram bo-
yamasi, menengial bulgular varsa; lomber ponksiyon ile degerlen-
dirilmesi gerekir."! Keza klasik endoftalmilerde oldugu gibi akoz
ve vitreus Orneklerinin aerobik, anaerobik ve mantar kiiltiirleri
yapilmali, gram ve giemsa boyamalar yaninda zincir polimeraz re-
aksiyonu ile siipheli ajan aragtirilmalidir. Bakteriyel ve fungal bo-
yama, kiiltiir sonuglarindan ¢ok daha 6nce bizi yénlendirebilir."”

Ayirici tany; en sik endojen fungal endoftalmiler (kabarik beyaz
vitrus opasiteleri) ile karisir. Bunun yaninda toksoplazma, tokso-
kara gibi koryoretinal enfeksiyonlar (sari-beyaz koryoretinal lez-
yonlar), non-enfeksiyoz posterior uiveitler, sarkoidoz, parsplanit ile
biyiik hiicreli lenfoma ve retinoblastom gibi neoplastik durumlar
ayiricl tanida akilda tutulmalidir.

Tedavi:

Hasta hastaneye yatirilir. Enfeksiyon hastaliklar1 uzmana ile de-
gerlendirilip IV ve/veya oral antibiyotiklerle tedavi planlanir. Bag-
langigta genis spektrumlu antibiyotiklere ampirik olarak baglanur,
kiiltiir sonuglarina gore revize edilir. IV ilag¢ suistimali varsa Ba-
cillus cereus’u tedavi etmek i¢in aminoglikozidler ve klindamisin,
enfeksiyon gerileyene kadar en az iki hafta verilir. Endojen endof-
talmilerde sistemik enfeksiyon teshisi atlanirsa hastada sepsis ge-
lisebilir; hatta hasta 6lebilir. Bazi olgularda pars plana vitrektomi
(PPV) cerrahisi prognozu diizeltir. Direngli olgularda birden gok
cerrahi miidahale ve vitreus igi antibiyotik enjeksiyonu gerekebi-
lir. PPV; enfeksiyon ytikiinii azaltir, kiiltiir materyali saglanir, ilave
olarak cerrahi sirasinda intravitreal antibiyotikler uygulanabilir.
Intravitreal antibiyotik olarak; amikasin 0.4 mg/0.1 ml ve vanko-
misin 1mg/0.1 ml ya da klindamisin 1 mg/0.1 ml kullanilabilir.
Topikal siklopleji uygulamasi yaninda; 1-6 saat ara ile topikal ste-
roidler ve intrvitreal antibiyotiklere destek olarak subkonjonktival,
subtenon ya da topikal fortifiye antibiyotikler kullanilabilir.”***

Olgularda; katarakt, suprakoroidal hemoraji, vitreus hemorajisi,
hipotoni ve ¢ok ciddi olgularda fitizis gelisebilir. Prognoz direkt
olarak organizmaya ve hastanin sistemik durumuna bagl olmakla
birlikte postoperatif endoftalmilerden daha kotudir."”!

Endojen fungal endoftalmiler:

Bakteriyel endoftalmilerden gok daha az sayida rastlanilirlar. En
sik Kandida olmak tizere, Aspergillus ve Kriptokokkoz tiirlerinin
etken oldugu fungal endoftalmiler, neoplastik olmayan maskele-
yici sendromlar olarak degerlendirilebilirler ve pek ¢ok durumda
enfeksiyoz olmayan tveitlerle karistirilarak kortikosteroidlerle
tedavi edilmeye ¢alisilirlar. Bu da durumu daha da kottlestir ve
dogru taniya ulasmak i¢in daha fazla arastirma gerektirir.""”

Kandida endoftalmisi:

Histolojik olarak psodohif goriiniimlii maya mantarlarindandir.
115151 En yaygin tiirti Candida albicans’tir ve saglikl bireylerin ba-
girsaklarinda %20-40 oraninda bulunur."® Oral pamukguk, oral
mukozada blister (kabarcik) olusturmasi ve kronik vajinitler bu
hastaligin karakteristik 6zellikleridir.”’ Okuler kandidyazis ise
genellikle koryoretinit ya da endoftalmi seklinde ortaya ¢ikar."*
Okuler tutulumu olanlar, olmayanlara gore daha ytiksek oranda
organ tutulumuna yatkinlk gosterirler.!"”

Kandida tiirleri hastane enfeksiyonlarinin en 6nemli sebeplerin-
dendir. Pediyatrik ve eriskin niifusta en fazla endojen endoftalmi-
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ye yol acan mantar tiiriidiir.* Keza, intraven6z ilag suistimalinin
giderek yayginlasmast ile bu ciddi okuler komplikasyona daha sik
rastlanmaya baglanilmistir.*’ Uzun siireli katater, uzun stireli anti-
biyotik kullanimi, batin cerrahisi, total paranteral beslenme, kistik
fibroz gibi kronik akciger hastaliklar1 ve diyabet hikayesi bulunan
hastalar da risk grubundadir.”’?) Immiin yetmezlik ise agikar bir
predispozan faktor olarak gortilmemektedir. AIDS hastalarinda ise
kandida endoftalmisi seyrek olarak gorilir.>"

Kandidemilerin %10’unda endoftalmi ortaya ¢ikar. Tedavi edil-
meyen olgularda bu durum iigte bir oraninda goriiliirken; tedavi
alanlarda %3 kadardir.””'»"*"*! Kan yolu ile koroid metastazi yap-
tiktan sonra Bruch membranini delerek subretinal abseler olustu-
rurlar ve ikincil olarak retina ve vitreusa yayilirlar."” Genellikle
iki taraflidirlar. Kandida kolonileri histopatolojik olarak Bruchs
membrani, koroid ve retina pigment epitelinde psddohif (iplikgik)
gelistirmeleri ile taninirlar.?! Baslangicta intraokiiler inflamasyon
hafif - orta siddettedir."”’ Multifokal, sar1 beyaz renkte, genellikle
bir disk ¢apindan kiigiik, iyi sinirli, ekvator gerisinde kabarik lez-
yonlara ilerleyen koroidal ya da derin retinal yerlesimli lezyonlar
olustururlar."*'>'/ Zamanla lezyonlar buytytp vitreusa dogru
ilerlerler ve “pamuk yumaklar1” gibi goriliirler."” Vitreusta pa-
muksu beyaz lezyonlar, vitreus bantlari ile birleserek tipik inci di-
zilerini meydana getirirler. Bunlar vitreustaki fungal spor birikim-
leridir."” On fiveit, vitreus tutulumu ve retinal kanamalar yaygin
olarak eslik eden bulgulardir.""®

Hastada once gorme keskinliginde nispi azalma, ugusan cisim-
cikler ve hafif okuler rahatsizlik ortaya ¢ikar. Progresyon tipik ola-
rak bakteriyel endoftalmilerden ¢ok daha yavastir; buna karsilik
¢ift taraflilik daha yaygindir."” Prognoz 6n goriilemez; gorme kes-
kinligi 20/25 seviyesinde kalabilecegi gibi; 151k hissi kaybedilmis
fitizik bir durumla sonuglanabilir."”’

Tan1 amagh vitreus biyopsisi vitrektor ile yapilmalidir (igne ile
degil), ciinkii rastgele uygulanan vitreus tap ile mantarlarin vit-
reusta lokalize kiimelerini elde etmek zordur."”’ PCR ve kiltir ile
organizma ve antifungallere duyarlig:i tanimlanir."” Henderson
ve arkadaglar1 vitreus aspirasyonu ile %62 tani koyabilmislerken,
6n kamara numunelerinde tanisal sonuglar zayiftir.!"”” On kamara
ornekleri tipik olarak sadece eksojen kokenli mantar endoftalmi-
lerinde yararlidir."¥ Kanli agar veya Sabaraud’un glukoz besiyer-
leri (beyaz, bityiik, mukoid koloniler olusur) kiiltiirlerine ilaveten,
vajinal smear; sistemik iiremeyi teyit etme agisindan yararhidir."”

Ayiricl tanida diger mantarlar ve erken donemda CMYV retiniti,
Toksoplazmozis, Pnomosistis koroidopatisi distiniilmelidir.""

Fokal koryoretinal lezyonlar genellikle sistemik ilaglarla tedavi
edilebilirler.” Intravendz amfoterisin B vitreus icine iyi penetre
olmaz, ayrica sistemik yan etkileri mevcuttur. Flukonazol daha
iyi penetre olur ve sistemik yan etkileri daha azdir.”’ Flukanazol
400-600 mgr iv yiikleme dozunu takiben, 200-400 mgr/giin iv ya
da oral giinde 2 kere; 2-4 hafta kullanilabilir."*"*) Vorikonazole,
oral ve intravenoz yoldan kullanilabilen genis spekturumlu bir an-
tifungal ajandir ve diisiik rezistans ile yiiksek okuler penetrasyon
bildirilmektedir. Oral kullanimla tedavi edici vitreus konsantras-
yonuna ulagabilmesi yaninda, genis bir antifungal spekturuma da
sahiptir.""

Kandida endoftalmisi i¢in medikal tedavi secenegi PPV ile
birlikte veya olmaksizin sistemik ve intravitreal antifungal ajan
tedavisidir."® Pars plana vitrektomi 6zellikle siddetli ve cevapsiz
olgularda, erken dénemde akla getirilmelidir."”’ PPV cerrahisi; te-
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davi edici ajanlarin penetrasyonunu kolaylastirir (intravendz yol-
dan gegisi zayif olan amfoterisin B uygulanabilir), okuler ortamin
berraklagmasini, tani i¢in materyal temin etmeyi, fungal kitleyi
(mantar ytikiinii) azaltmay1 ve goz i¢i inflamatuvar debrisi ortadan
kaldirmayi saglar.!'>'

C

Cerrahi sonunda intravitreal amfoterisin 5 -10 pg /0.1 ml veya
vorikonazol 100 pg/ 0.1 ml ve /veya deksametazon 0.4 mg / 0.1
ml kullanilir.”'?) Daha sonrasinda da seri enjeksiyonlar genellikle
gerekmektedir. "'

Sistemik flukonazol ya da vorikonazole tedavisine alternatif ola-
rak Kaspofungin de kullanilabilir (70 mg iv dozunu takiben, 50
mgr/giin)."”

Ketokonazol gibi oral azol tiirevleri sistemik hastalikla birlikte
olan Kandida endoftalmilerinde etkisizdir."*’ Ozellikle menenjitin
eslik ettigi endojen Kandida endoftalmilerinde ise primidin grubu
oral flusitozin tedavi rejimine eklenmelidir."*

Azol grubu antifungal alanlarda 2 haftada bir karaciger fonksi-
yon testleri, amfoterisin alan hastalarda elektrolit takibi, kreatinin
olctimii ve tam kan sayimi gereklidir.!"*

Erken tedaviye baslanan olgularla, makula tutulumu olmayan
olgularda gorsel prognoz nispeten daha iyidir."">'*!

Aspergillus endoftalmisi:

Kiif mantarlarindan olup, ¢evremizdeki toprakta ve ¢tiriiyen bit-
kilerde yaygin bulunmasina karsin, kandidalara oranla insanlarda
daha az hastaliga sebep olur.”'*"* Havada ugusan sporlarina ma-
ruz kaliir. Enfeksiyon patojenin virulansi ve konagin immin ce-
vabina baglidir. O yiizden sik karsilagilmasina karsin seyrek enfek-
siyona yol agarlar."”! En ¢ok akcigerleri tutar, goz ikinci siradadir.
Sonugta, nadir, ancak agir endojen endoftalmilere yol agabilir.*'*

Immiinsupresif ve intravendz ilag kullananlar, kronik akciger
hastalig1 bulunanlar, nétropeni ile giden hastaliklar1 ve organ
transplantasyonu olanlar risk grubundadir. Ozellikle karaciger
transplantasyonundan sonra en sik goriilen endojen endoftalmi
tipidir."”"

GOz i¢i enfeksiyonu genellikle kandida enfeksiyonlarindakinden
daha hizli, daha siddetli; gorsel prognoz ise siklikla daha kotiidir.
I Olugan koryoretinal lezyonlar da; kandida enfeksiyonlarinda
goriilenlerden daha buytktiir. Karakteristik biiyiik sar1 infiltratlar
siklikla makulaya veya yakinina yerlesir. Subretinal veya subhyalo-
id hipopyon olusturabilir. Tabloya siklikla tikayici retina vaskdiliti
ve retina nekrozu eslik eder.”"”!

Tani ve tedavisi kandida enfeksiyonlarinda oldugu gibidir."”

Makula lezyonunun eslik ettigi olgularda gorsel prognoz kotii-
diir; sonug gorme keskinligi cogunlukla 0.1’in altindadir.”"*!

Kriptokokkoz endoftalmisi:

Toprakta ve giivercin digkisinda yitksek konsantrasyonda gorii-
len ve tiim diinyada yaygin olarak bulunan bir mantardir."”) Dam-
lacik yoluyla alinir.""” Merkezi sinir sistemine afinitesi vardir.""”

Immiin yetmezligi olanlarda ve debil hastalarda sistemik ciddi
enfeksiyonlara neden olabilir. Ender gériilmesine karsin fungal
menenjitlerin en sik nedenidir. AIDS hastalarinda en sik goz en-
feksiyona yol agan mantardir. Genellikle klinik menenjitten aylar
sonra ortaya ¢itkar. Menenyjitli hastalarda goze kan yolu yaninda;
optik sinir yolu ile de gelebilecegi diigtiinilir."”
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Okiiler bulgular; siddetli graniilomatéz 6n tveit ve multifokal
koroidittir."” En sik ekvator gerisinde degisik boyutlarda, tek ya
da ¢ok sayida, sar1-beyaz multifokal koryoretinit odaklar: seklinde
ortaya ¢ikar.”’ Ayrica beyin omurilik sivisindan tretilebilir; ¢ini
miirekkebi ile boyanir.'”!

Tanus1 ve tedavisi kandidyazistekine benzer."”

Optik sinir ve makula tutulumu gorsel agisidan kotii prognozu
gosterir."’!

Sonug:

Endojen endoftalmiler; gerek enfeksiyon kaynaginin viicudun
goz dis1 bir boliimiinde olmasy; ve gerek hastaliga siklikla bagka
sistemik problemlerin eglik etmesi nedeniyle 6zel bir durum olus-
tururlar.

Hastalar hastaneye yatirilip, enfeksiyon hastaliklar: uzman ile
konsiilte edildikten sonra sistemik antibiyotik ya da antifungal te-
daviye baglanmalidir. Sonrasinda, pars plana vitrektomi ile, ya da
olmaksizin yogun bir intravitreal tedavi sistemik tedaviye eklen-
melidir.

Dogru tedavinin gecikmesi en 6nemli kétii prognoz nedenlerin-
den oldugundan, erken tani ve tedavi hayati 6neme sahiptir.
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