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oz

Prematiire retinopatisi gocukluk ¢ag1 korliiklerinin 6nemli ve 6nlenebilir nedenlerinden birisidir. Bu agidan Diinya Saglik
Orgiitii tarafindan 6nlenebilir korliiklerin engellenmesi amaciyla baslatilmig olan VISION 2020 programinda hastaligin
kontrolii 6ncelikli olarak vurgulanmugtir. Ulkemizin de yer aldigi gelismekte olan iilkelerde, yenidogan yogun bakim
kosullarindaki iyilesmelere bagli olarak daha kiigiik bebeklerin yasama sans1 bulmasi, bu iilkelerde hastalik sikligindaki
artis1 da beraberinde getirmektedir. Prematiire retinopatisi’ ne bagh korliiklerin 6nlenmesinde temel strateji, risk
grubundaki bebeklerin standart bir ¢ergeve iginde muayene edilerek, tedavi gereken hastalarin tespit edilmesidir. Tarama
ad1 verilen bu siiregte amag, tedavi ihtiyaci olabilecek en yiiksek sayida bebegin, miimkiin olan en az sayida muayene ile
belirlenebilmesidir. Bu a¢idan, erken dogan bebeklerde risk grubunun iyi belirlenmesi, tani, takip ve tedavi siire¢lerinin
belirli bir standart gerceve i¢inde yapilmasi 6nem arz etmektedir. Bu derlemede prematiire retinopatisi nin klinik tanisi ve
bu siirecte kullanilan siniflandirmalar hakkinda bilgi verilmesi amag¢lanmustir.

Anahtar Kelimeler: Prematiire retinopatisi, siniflandirma, tani, tarama.

ABSTRACT

Retinopathy of prematurity (ROP) is an important and preventable cause of childhood blindness. For this reason, in the
VISION 2020 program initiated by the World Health Organization to eliminate avoidable blindness, the control of the
disease was highlighted. As the survival rate of very low birth weight infants increases in developing countries, including
our country, due to improvements in neonatal care, the frequency of the disease has increased. The basic strategy for the
prevention of blindness from ROP is to identify the patients requiring treatment by examining them according to a certain
protocol. In this process, also called “Screening program’, it is important to identify as many babies needing treatment
as possible, while minimizing the number of examinations. In this respect, the risk group should be well- defined, and
diagnosis, follow-up and treatment process should be done in line with a standard protocol. This review aims to give
information about the clinical diagnosis and classification of ROP.

Keywords: Retinopathy of prematurity, classification, diagnosis, screening.

Prematiire retinopatisi (PR) ¢ocukluk ¢agindaki 6nlenebilir
korliklerinin 6nemli bir sebebi olup, her yil yaklasik 50 000
¢ocugun bu sebepten dolay1 kor oldugu digiiniilmektedir."’ Bu
bakimdan Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 6nlenebilir korlik-
lerin engellenmesi amaci ile baslatilan, VISION 2020 progra-
minda hastaligin kontrol altina alinmasi oncelikli olarak vur-
gulanmgtir.!"

Tarihsel olarak ilk PR vakas1 1941 yilinda Amerika Birle-
sik Devletlerinde tanimlanmistir. Sonrasina ise tiim diinyada
yaygin bir sekilde goriilmeye basglamis ve bugiine kadar farkli
zaman dilimlerinde farkli nedenlerden kaynakli hastalik epi-
demileri izlenmistir. [k epidemi, 1950’1i yillarda yiiksek mik-
tarda oksijen kullanimina bagli olarak gelismistir. Bu donemde
Campel tarafindan agir1 oksijen kullanimin PR i¢in risk faktori
oldugunun bildirilmesi ile oksijen kullaniminda diizenlenme-

ye gidilmis ve 1950 yilinda % 50 olan PR goriilme orani, 1961
yilinda % 4 diigmiistiir.>* Ikinci epidemi ise 70’lerin sonla-
rinda goriilmeye baslamis ve temel olarak gelismis tilkelerdeki
yenidogan yogun bakim kosullarindaki iyilesmeye bagl olarak
daha kiiciik dogum agirlig ve haftasina sahip bebeklerin ya-
sama gansi bulmasi ile meydana gelmistir.""’ Son dénemde ise
ikinci epidemiye benzer kosullar iilkemizin de d4hil oldugu ge-
lismekte olan iilkelerde de olusmaya baslamis ve bu iilkelerde
PR goriilme sikliginda artiga neden olmustur. Ugiincii epidemi
olarak da tanimlanan bu siiregte ilkemizde risk grubunda yer
alan tlkelerden birisidir.”’

Hastalik ilk olarak 1942 yilinda Terry tarafindan lens arka-
sinda goriilen fibroproliferatif kitlenin goriiniimii nedeni ile
“Retrolental Fibroplazi” olarak adlandirilmistir.® Hastalik ile
ilgili ilk siniflama ise 1953 yilinda Reese ve ark.”! tarafindan
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direkt oftalmoskopla yapilan muayene gériiniimlerine gore ya-
pilmustir. Reese ve ark. hastaligi, “akut proliferatif faz” ve “kro-
nik sikatrisyel faz” olmak tizere iki ana baghkta siniflandirmis-
lardir. Bu smiflandirma uzun dénem boyunca goz hekimleri
tarafindan kullanilmasina ragmen, gelisen teknoloji ile birlikte
indirekt oftalmoskopun kullanima girmesi ve Reese siiflan-
dirmasinda yer almayan periferik fundus goériintiilerinin elde
edilmesi ile hastaligin tani ve takibi konusunda yeni bir sinif-
landirma ihtiyaci dogmustur.

Bu ihtiyag dogrultusunda 1981 yilinda Amerika Birlesik Dev-
letlerinde diizenlenen PR sempozyomunda 11 farkli iilkeden 23
g6z hastaliklar1 uzmani ve oftalmik patologun katilimu ile has-
taligin siiflandirilmasi konusunda bir siire¢ baslatilmis ve bu
slire¢ 1984 yilinda “International Classification of Retinopathy
of Prematurity (ICROP)” smiflandirmasinin yayinlanmasiyla
tamamlanmustir. Bu siniflandirma 1987 yilinda retina dekolma-
ni1 taniminin genisletilmesi ve 2005 yilinda da Agresif Posterior
ROP(APROP) ve art1 6ncesi hastalik tanimlarinin eklenmesi ile
iki kez revize edilmis ve bugiinki son halini almugtar.* '’

Prematiire retinopatisine bagli gelisen korliiklerin engellen-
mesinde temel strateji, PR yoniinden risk tasiyan bebeklerin
muayene edilerek, tedavi ihtiyaci olanlarin tespit edilmesidir.
Tarama adi verilen bu siirecte, risk grubunun iyi belirlenmesi
ve risk grubundaki bebeklerinde tan1 ve takiplerinin belirli bir
standart icinde yapilmasi gerekmektedir. Bu bakimdan ICROP
siniflandirmasi hastaligin tani ve takip siirecindeki standardi-
zasyon acisindan 6nem arz etmektedir.

ICROP smiflandirmast hastaligin mevcut durumunu deger-
lendiren dért klinik parametreyi icermektedir. Bunlar;

e Zon

o Evre

* Yayilim

o Arka kutuptaki vaskiiler anormallik varligrdir.

ZON

Hastaligin optik diske gore olan yerlesimini belirtmekte olup,
retinal yiizey 3 adet Zon ile 3 boliime ayrilmigstir. Bu boliimler
Resim 1de gosterilmistir.

» Zon 1: Merkezi optik disk, yaricap: ise optik disk makiila
Resim 1: ICROP stmiflandirmasinda belirtilen Zon bolgeleri.!"”

2 Saat Kadranlari 2

N, 7

& Ora Serrata &

arasindaki mesafenin 2 kat1 olan daireyi igermektedir

o Zon 2: Zon 1 dig sinirindan baglayan, nazal yarida ora ser-
rataya, temporalde ise anatomik ekvatora uzanan ikinci bir da-
iresel bir alani icermektedir.

o Zon 3: Anatomik ekvator ile temporal ora serrata arasinda
kalan yarim ay seklinde bolimii icermektedir.

EVRE

Hastalik siddet derecesine gore 5 evreye ayrilmistir. Bunlar;

o Evre 1 (Demarkasyon hatt1): Vaskiiler avaskiiler retina s1-
nirinda, yiizeyden kabarik olmayan beyaz renkte ince bir hat ile
karakterizedir. Bu bolime dogru gelen damarlar da artmis ve
anormal dallanmalar goriilebilir.

« Evre 2 (Ridge): Demarkasyon hattinin hacim kazanmas ile
karakterizedir. Retinal yiizeyden kabarik pembe-beyaz renkte
bir gériiniime sahiptir. Ridge arka béliimiinde “popcorn” adi
verilen kiigiik izole yeni damar kiimecikleri izlenebilir.

o Evre 3 (Ekstraretinal fibrovaskiiler proliferasyon): Avas-
kiiler retina kaynakli iskemik cevaba bagli olarak gelisen yeni
damar olusumu ile karakterizedir. Yeni olusan bu damar ya-
pilar1 ridge arka béliimiinden vitreusa dogru uzanim gosterir-
ler ve kirilgan yapilari nedeni ile ridge tizerinde ufak kanama
odaklarina neden olabilirler. Yine fibrovaskiiler dokunun trak-
siyon etkisi ile ridge hattinda diizensizlikler meydana gelebilir.

« Evre 4 (Parsiyel Retina Dekolmani): Baslangi¢ siniflandir-
masinda “sikatrisyel faz” olarak tanimlanmasina ragmen, 1987
yilindaki ICROP giincellemesinde foveal tutulum géstermeyen
Evre 4A ve foveal tutulum gosteren Evre 4B parsiyel retina de-
kolmani olarak 2 alt gruba ayrilmistir. Retina dekolmani fibro-
vaskiiler dokunun yapistig1 boliimde baglamakta ve dairesel bir
tarzda ilerleyerek ig biikey tarzda traksiyonel retina dekolma-
nina neden olmaktadir.

o Evre 5 (Total Retina Dekolmani): Huni seklinde total reti-
na dekolmani ile karakterizedir. Huninin 6n ve arka boliimii-
niin agik veya kapali olmasi durumuna gore 4 alt gruba ayrilir.
Bu alt gruplar Resim 2’ de gosterilmis olup, bunlar;

Resim 2: Evre 5 retina dekolmam alt tiplerine érnek cizimler. (A) On agik- arka
agik tip. (B) On agik-arka kapali tip. (C) On kapali-arka agik tip. (D) On kapa-
li-arka kapal: tip.
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« On agik-Arka agik tip

« On kapali-Arka kapal tip
« On agik-Arka Kapali tip

« On kapali-Arka agik tiptir

‘dankiilarbe Resing

loade negsvashilber uft [Pogosen |

Resim 3: Prematiire retinopatisi evreleri ve hastaligin ilerleyisine ait ornek ¢izim.
(a) Anteriorda yerlesim gisteren avaskiiler retinay, posteriordaki vaskiilarize
retinadan ayiran ince hafif kivrimh gosteren demarkasyon hatti gosterilmekte-
dir. (b) Hastaligin ilerlemesi ile birlikte hacim kazanan demarkasyon hattinin
ridge hattina doniismesi gosterilmektedir. Bu boliimde ridge dokusuna ilerleyen
damar yapilari ve izole neovaskiiler tuftlar (popcorn) da goriilmektedir. (c) Yeni
olusan anormal damarlar fibrovaskiiler bir ¢ati ile retina iizerinden vitreusa
dogru olan ilerlemesi goriilmektedir. (d) Fibrovaskiiler dokunun biiyiimesi ile
olusan retina dekolmani goriilmektedir.|>’!

(a) (b)

Resim 4: Prematiire retinopatisi evreleri ile ilgili 6rnek resimler. (a) Zon 2de
avaskiiler vaskiiler retina ayrim bolgesinde yiizeyden kabarik olmayan ince
siyah ok ile gosterilmis demarkasyon hatti (Evre 1) goriilmektedir. Okun iist
boliimiinde yer alan bolgede siyah yildiz ile gosterilmis olan koroidal damarin
avaskiiler bolgede de devam ettigi goriilmektedir. (b) Siyah ok ile gosterilmis yii-
zeyden kabarik hacim kazanmus ridge dokusu (Evre 2) izlenmektedir. Yine buna
eslik eden ridge posteriorunda yerlesim gosteren izole neovaskiiler doku(pop-
corn) siyah ok bag ile gosterilmistir. Buna ek olarak Evre 2 hattimin iizerindeki
preretinal hemorajide goriilebilmektedir. (c) Evre 3 ile uyumlu olarak siyah ok ile
gosterilmis ekstraretinal fibrovaskiiler doku ve buna eslik eden periferik vaskiiler
kwrimlanma artist ve anormal dallanma goriilmektedir. (d) Optik disk nazalin-
de baslamzs Evre 4 ile uyumlu retina dekolmani izlenmektedir.

Bu siniflandirma 6zellikle vitreoretinal cerrahi i¢in 6nem arz
etmekte olup, agik-agik tip formunda retinal traksiyonlara daha
iyi miidahale edilmesinin miimkiin olmas1 cerrahideki basar
sansini artmaktadir. Bu nedenle cerrahiden en fazla fayda go-
ren tipin agik-acik tip oldugu, en az faydanin ise kapali-kapali
tipte oldugu bildirilmigtir.""'”!

Hastalik evresi ile ilgili 6rnek ¢izimler ve klinik goriiniimler
sirast ile Resim 3 ve 4de gosterilmistir.

Evreleme konusu ile ilgili diger bir husus ise, bir gozde bir-
den fazla evrenin bir arada bulunabilmesidir. Bu durumda go-

ziin sahip oldugu en ileri evre o goz i¢in hastalik evresi olarak
kabul edilir.""!

YAYILIM

Hastaligin yayilimi, retina yiizeyinin saat kadranina benzer
bir sekilde 30 derecelik 12 kadrana ayrilmasi ile ifade edilir. Bu
sekilde hastaligin ka¢ saat kadrani boyunca yayildig1 tanim-
lanabilir. Hastaligin yayilimi devamli veya kesintili bir tarzda
olabilir.

ARKA KUTUPTAKI VASKULER
ANORMALLIK

o Arti Hastalik (Plus Hastalik): Hastaligin siddetinin en
onemli gostergesi olup, arka kutupta arterlerde asir1 kivrimlan-
ma ve venlerde ise agir1 dilatasyon ile karakterizedir. Bu pato-
lojik bulgunun art1 hastalik kabul edilebilmesi i¢in optik disk
tizerinden gegen ve birbirine dik olan iki hat ile olusturulmus
dort retinal kadrandan en az 2 tanesinde izlenmesi gerekmek-
tedir. Art1 hastalikta ilerleme olmasi ile birlikte vitreusta bula-
niklik, iris damarlarinda genisleme ve pupil reaksiyonlarinda
azalma goriilebilir. Art1 hastaliga 6rnek arka kutup resmi Re-
sim 5de gosterilmigtir.

o Art1 6ncesi Hastalik (Pre-plus Hastalik): Arka kutupta tam
olarak art1 hastalik kriterlerine uymayan fakat normalden daha
fazla olan venoz dilatasyon ve arterlerde kivrimlanma artisi ile
karakterizedir. Art1 6ncesi hastaliga 6rnek fundus resmi Resim
5de gosterilmistir.

fal (b)

Resim 5: Arka kutup vaskiiler bozukluga 6rnek olarak Arti oncesi (Pre-plus) has-
talik (a) ve daha ilerlemis formu olan Art: (Plus) Hastalik (b) goriilmektedir.

ICROP siniflandirmasina gore belirli bir standart igerisin-
de tanimlanan PRnin, tedavi siireci de benzer olarak belirli
bir standart cerceve iginde yapilmaktadir. Bu cergeve icinde
yer alan tedavi kriterleri, ilk olarak PR tedavisinde kriyotera-
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pinin etkinliginin degerlendirildigi ¢ok merkezli CRYO-ROP
calismasinda tanimlanmis olan “Esik Hastalik (Threshold Di-
sease)” ile daha sonra esik hastalik kriterlerine gére daha er-
ken dénemde yapilan tedavinin etkinliginin degerlendirildigi
ETROP(The Early Treatment for Retinopathy of Prematurity)
¢alismasinda tanimlanmig olan “Esik Oncesi Hastalik (Preth-
reshold Disease)” kriterleridir.!*'*

Esik (Threshold) Hastalik: Giinimiizde artik kullanilma-
makta olup CRYO-ROP calismasinda tedavi gereken hastalar
icin esik deger olarak kabul edilen kriterleri kapsamaktadir. Bu
kriterler Zon 1 veya Zon 2'de art1 hastalik ile birlikte ardigik 5
saat kadrani veya ardigik olmayan 8 saat kadrani boyunca evre
3 hastalik tanimlanmistir

Esik oncesi (Prethreshold) hastalik: Glinlimiizde su an
kullanilmakta olan tedavi kriterleri olup, ETROP caligmasin-
da tanimlanmistir. Kendi iginde “Yiiksek Riskli Esik Oncesi
Hastalik” veya “Tipl Hastalik” ile “Diisitk Riskli Egik Oncesi
Hastalik” veya “Tip 2 Hastalik” olarak iki alt gruba ayrilmistir.
Tip 1 hastalik tespitinde 48 saat i¢inde tedavi 6nerilerken, Tip 2
hastalikta ise yakin takip 6nerilmektedir."*

Bu kriterler;

Tip 1 Hastalik;

o Zon I'de art1 hastaligin eslik ettigi herhangi bir evre PR

o Zon 1'de art1 hastalik olmadig1 halde evre 3 olmasi

o Zon 2'de art1 hastaligin eslik ettigi evre 2 veya evre 3 hastalik

Tip2 Hastalik;

o Zon 1'de art1 hastaligin esik etmedigi evre 1 veya evre 2 has-
talik

« Zon 2'de art1 hastaligin bulunmadig1 evre 3 hastalik

Agresif Posterior ROP(APROP): Genellikle kiigitk dogum
haftas1 ve diisitk dogum kilosuna sahip bebeklerde goriilen PR
formu olup, klinik &zellikler ve hastaligin ilerleme siireci ba-
kimindan klasik tipteki PRden farkliliklar gosterir. Daha 6nce
Rush Hastalig1 olarak da isimlendirilmistir. 2005 yilindaki
ICROP giincellemesi ile bu simiflandirma icine dahil edilmis-
tir. Hastalik genellikle Zon 1 ve Zon 2 posterioruna yerlesim
gostermektedir. Gorlinlim olarak vaskiiler-avaskiiler retina s1-
nirinda, art1 hastaligin eslik ettigi, ylizeyden kabarik olmayan
diiz retinal neovaskiilarizasyonlar ile karakterizedir. Bu bo-
limde retinal damarlar arasinda santlar ve retinal hemorajiler
izlenebilir. APROP tipinde herhangi bir evre durumu mevcut
degildir. Hastalik klasik tip PRdeki gibi basamakli bir ilerleme
gostermeden ¢ok hizli bir sekilde dogruca Evre 5% ilerleyebilir.
Bu nedenle tedavisinin acil
yapilmasi 6nem arz etmek-
tedir. APROP hastaligina
ornek arka kutup resmi Re-
sim 6'da gosterilmistir.

Yine ek olarak aym1 goz
icerisinde klasik tip PR ile
APROP hastalig1 bir arada
bulunabilir. “Hibrid tip” ad1
verilen bu formda APROP’
a 0zgii neovaskiiler yapilar,
Zon lden daha ¢ok Zon
2" de yerlesim gostermeye
egilimlidirler."”) Hibrid tip,
ridge dokusunun yerlesim
yerine gore kendi iginde iig

Resim 6:Agresif posterior PR (APROP)
hastaliginda izlenen yiizeyden kabarik ol-
mayan retinal neovaskularizasyon ve da-
marlar arasi santlar izlenmektedir. Arka
kutuptaki art: hastaligin devamu periferik
retinal damarlarda da goriilebilmektedir.

gruba ayrilmaktadir. Birinci tipte ridge dokusu vaskiiler-avas-
kiiler retina sinirinda, ikinci tipte vaskiilarize retina boliimiin-
de, tigiincii tipte ise optik diske yakin béliimde vitreusa uzanan
proliferasyon seklinde goéziikmektedir. Birinci ve ikinci tipte
hastaligin seyrinin klasik tipe benzer oldugu, ti¢iincii tipin ise
daha kot bir gidisata sahip oldugu bildirilmistir."*’

Prematiire retinopatisi zaman i¢cinde degisim gosteren bir sii-
re¢ izlemektedir. Bu agidan erken dogan bebeklerin takibinde
kullanilan zaman kavramlari: konusunda bilgi sahibi olunmasi
takip stirecinde kolaylik saglayacaktir. Bu konu ile ilgili baslica
kavramlar;

Gestasyonel yas (Dogum Haftas1): Son adetin birinci gii-
niinden doguma kadar gecen siireyi tanimlamaktadur.

Postnatal hafta (PNH): Dogumdan bugiine kadar gecen sii-
reyi tanimlamaktadir.

Postmenstriiel hafta (PMH): Dogum haftas: ile postnatal
haftanin toplanmast ile elde edilir.

Kronolojik Yas: Gergek dogum tarihinden itibaren hesapla-
nan yastir

Diizeltilmis Yas: Normal dogmas: planlanan tarihe gore he-
saplanan yastir. Kronolojik yas-(40-Gestasyonel yas) formiili
ile bulunur

Hastaligin zaman i¢indeki seyrinin degerlendirilmesinde
CRYO-ROP c¢alismasi ile birlikte, erken dénemdeki 15tk ma-
ruziyetinin azaltilmasinin PR tizerindeki etkisini degerlendir-
mek amaci ile yapilan “Effects of Light Reduction on ROP(-
Light-ROP)” ¢aligmalari yol gosterici olmustur."? CRYO-ROP
caligmasinda 1250 gr alti1 toplam 4099 erken dogan bebek, Li-
ght-ROP ¢aligmasinda ise 1250 gr ve 31 hafta alt1 toplam 361
bebek ¢alisma kapsamina alinmigtir. Ilk PR muayenelerine
CRYO-ROP caligmasinda en erken 4. hafta en ge¢ 7. haftada,
Light-ROP ¢alismasinda ise en erken 4. hafta en ge¢ 9. haftada
baglanmustir. Light-ROP ¢alismasinda taramalar Zon 3’teki da-
mar gelisimi tamamlanana kadar devam etmistir. Bu iki biiyiik
caligma ile PR'nin ilk baslangi¢c zamanlari, esik 6ncesi ve esik
hastaligin baslangi¢ zamanlar1 ve Zon 3’te damar gelisiminin
tamamlanma zamanlar1 hakkinda bilgi edinilmesi miimkiin
olmustur. Bu degerlendirmeler sonucunda, postmenstriiel 31.
haftanin altinda ve postnatal 4. haftadan daha 6nce PRnin ge-
lismedigi, Evre 1 PRnin ortalama 34. haftada, esik 6ncesi has-
taligin ortalama 36. haftada, esik hastaligin ise ortalama 37.
haftada gelistigi gozlenmistir. Hastalikta gerilemenin genellikle
38,6. haftada baslamakta oldugu ve hastalarin %90 unda 44.
haftadan 6nce tamamlandig: goriilmiistiir. Yine takip stiresince
esik Oncesi veya daha ileri formda PR gelismemis hastalarda
postmenstriiel 45. haftadan sonra, PR gelismemis hastalarda
retinal damarlarin Zon 3% ulasmasi durumunda ve Zon 3’teki
damar gelisimi tamamlanmis bebeklerde PRye bagli gérme
kaybr riskinin yok veya da ¢ok digiik oldugu saptanmigtir.!"”’
Sonug olarak PR taramasinda kritik tarama penceresinin 32 ile
40. haftalar1 kapsamakta oldugu, bu dénem i¢inde 34 ile 37.
haftalar arasinin ise tedavi i¢in en kritik donem oldugu ortaya
koyulmustur.

Bu veriler 1s18inda Amerikan Pediatri Akademisi (AAP),
Amerikan Pediatrik Oftalmoloji ve Sasilik Cemiyeti (AAPOS)
ve Amerikan Oftalmoloji Akademisi (AAO) 2006 yilinda PR
ile ilgili olarak ilk tarama rehberini yayinlamiglardir."* 2006
yilinda yayimlanan bu rehberde 32 hafta ve/veya 1500 gr alt1
bebekler ile klinik olarak riskli bulunan 32 hafta istii ve 1500-
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2000 gr bebeklerin taranmasi 6nerilmis, 2013 yilinda yapilan
glincellemede ise dogum haftasi sinir1 30. haftaya cekilmistir.
[/ Bu rehberde ayni zamanda ilk muayene zamanlari ile ilgili
onerilerde bulunulmus olup, bunlar Tablo 1'de gosterilmistir.

25 hafta alt1 bebeklerin taranmasi konusunda ¢ok fazla kanita
dayal1 bilgi mevcut degildir. 22 ile 25 hafta aras1 dogan bebekle-
rin degerlendirildigi ¢aliymalarda bu bebeklerin hi¢birinde 31
haftadan daha 6nce Evre 3 PR tespit edilmemistir."”’ Buna rag-
men AAP tarafindan bu bebeklerde eglik eden postnatal risk
faktorlerinin varliginda daha erken muayeneye baglanabilecegi
onerilmektedir.

Tarama altina alinacak risk grubundaki bebeklerin belirlen-
mesinde her {ilkede farkli kriterler s6z konusu olabilmektedir.
Amerika Birlesik Devletlerinde AAP, AAPOS ve AAO tarafin-
dan 2013 yilinda yayinlanan rehberde 30 hafta ve/veya 1500 gr
alt1 bebeklerin tarama kapsamina alinmasi onerilmistir. Ka-
nadada ise Kanada Pediatri Toplulugu (Canadian Paediatric
Society) tarafindan 2010 yilinda yayinlanan rehberde 30 6/7
hafta ve/veya 1250 gr altinda olan bebeklerin taranmasi one-

Tablo 1. Gestasyonel Yasa gore ilk PR muayene zamanlari

Gestasyonel Yas | Postmenstriiel Hafta Postnatal Hafta
22% 31 9
23% 31 8
24* 31 7
25 31 6
26 31 5
27 31 4
28 32 4
29 33 4
30 34 4
31 35 4
32 36 4

*: 22-25 hafta arasi bebekler postnatal 6 hafta sonrasinda da yapilabilir

rilmistir.””’ Yine Birlesik Krallik ’ta da Cocuk Saglig1 Kraliyet
Koleji (Royal College of Paediatrics and Child Health) ve Royal
Oftalmolojistler Koleji (Royal College of Ophthalmologists) ta-
rafindan Kanadadaki ayni tarama kriterleri 6nerilmigtir.”"

Tarama kriterleri ile PR arasindaki iliski degerlendirildigin-
de, CRYO-ROP ¢alismasinda 4099 bebek iizerinden yapilan
degerlendirmede, 1250 gr altinda bebeklerin %66’ sinda, 1000
gr alt1 bebeklerin de % 82 sinde PR gelistigi bildirilmesine rag-
men tiim gruptaki bebeklerin sadece % 9’unda tedavi gerektigi
bildirilmistir.”” Yine Kanadada 2009-2014 yillar1 arasinda Ka-
nada Yenidogan Ag verileri {izerinden yapilan degerlendirme-
de 32 hafta iistli 1340 bebekten sadece 4 tiniin (%0,3) ve 1250 gr
iistl 2171 bebekten de sadece 3 (%0,1) {iniin tedaviye ihtiyac
oldugu tespit edilmistir.”*’!

Gelismis tilkelerdeki bu duruma karsin, gelismekte olan @l-
kelerde daha biiyiik bebeklerde tedavi gerektirecek PR tespit
edilmesi nedeniyle, yukarida 6nerilmis olan tarama kriterleri
bu iilkeler i¢in tam olarak uygun goézitkkmemektedir. Gilbert
ve ark.” tarafindan yapilan degerlendirmede, orta gelirli tl-
kelerde AAP’ nin 6nerdigi kriterlere gére yapilan taramalarda,
tedavi gerekecek bebeklerin %13 iin tarama diginda kalacagi

bildirilmistir. Yine tilkemizde Bag ve ark.”” tarafindan yapilan
bir ¢aligmada taranan 15745 bebekten 1250 gr tistii 109 bebekte
(%0,7) ve 32 hafta tstii 20 bebekte (%0,5) tedavi gereksinimi
oldugu bildirilmistir. Bu nedenle {ilkemizin de dahil oldugu
bu iilkelerin kendilerine 6zgii tarama rehberleri olusturmalari
6nem arz etmektedir. Bu amagla {ilkemizde Tiirk Neonatoloji
Dernegi ve Tirk Oftalmoloji Dernegi tarafindan 2016 yilinda
yaymlanan rehberde 6nerilen tarama kriterleri agsagidaki sekil-
dedir.””

« Gebelik yasi(GY) <32 hafta veya dogum agirligi(DA) <1500
gram tiim bebekler ile GY>32 hafta veya DA>1500 gram olup
kardiyopulmoner destek tedavisi uygulanmis veya “bebegi ta-
kip eden klinisyenin PR gelisimi a¢isindan riskli gérdiigii” be-
bekler.

Yine ayni rehberde ilk muayene zamanu ile ilgili oneriler su
sekildedir;

o Gebelik yas1 <27 hafta (26 hafta 6 giine kadar) dogan be-
beklerde ilk PR muayenesi postmenstriiel 30-31 hafta arasinda
yapimalidir.

o Gebelik yas1 25 hafta altinda bebeklerde postmenstriiel 31.
hafta beklenmeden postnatal 6 hafta tamamlandiginda ilk mu-
ayene yapilabilir.

o Gebelik yas1 227 hafta dogan bebeklerde ilk PR muayenesi
postnatal 4. haftada yapilmalidir.

Tarama asamast siirecinde kullanilan farkli bir yaklasim ise
dogum agirligi ve dogum haftasina ek olarak farkli postnatal
faktorlerinin de degerlendirilmeye alinarak tedavi gerektirmesi
muhtemel bebeklerin daha 6zellikli bir sekilde tespit edilme-
sidir. Bunun icin gesitli algoritmalar kullanilmasina ragmen,
bunlar icinde en goze ¢arpani 2006 yilinda kullanima girmis
olan WINROP (Weight, Insulin like growth factor, neona-
tal ROP) algoritmasidir. {lk tanimlandiginda gestasyonel yas
ve dogum agirligina ek olarak postnatal haftalik kilo alimi ve
serum IGF-1 diizeylerinin kombine edilerek tedavi agisindan
riskli bebeklerin tespitini amaclayan sistem, daha sonra IGF-
1 diizeyi ¢alismanin invaziv olmasi ve yiiksek maliyeti nede-
ni ile 2010 yilinda revize edilmis ve sadece postnatal haftalik
kilo artig1 parametresi kullanilmaya baglanilmistir.””) Geligmis
tilkelerde yapilan gecerlilik ¢alismalarinda tedavi gereksinimi
agisindan % 100 e yakin sensitivite oranlar1 bildirilmigtir."***"!
Buna kargin gelismekte olan iilkelerdeki ¢aligmalarda ise du-
yarliliginin % 90’un altina indigi gézlenmistir.”**) Bu nedenle
bu sistemin 6zelliklede gelismekte olan iilkelerin tarama kriter-
lerine entegrasyonu i¢in daha genis ¢apta dogrulama ¢alisma-
larina ihtiyag var gibi goziikkmektedir. Yine buna benzer olarak
ROP Score, PINT ROP ve CHOP ROP gibi farkli postnatal de-
giskenleri kullanan algoritmalarda mevcuttur.**

ROP Score, Eckert ve ark.””” tarafindan gelistirilmis bir algo-
ritma olup, bu sistemde her bir bebek i¢in dogum haftasi, dogum
agirhigy, ilk 6 hafta icinde kan transfiizyonu yapilma durumu, ilk
6 hafta icinde mekanik ventilasyonda kalma durumu ve ilk 6
haftadaki kilo artis1 tizerinden risk degerlendirilmesi yapilmak-
tadir. Degerlendirme ile sayisal bir sonug elde edilmekte olup
bu sonucun 11 ve iizerindeki olmasi durumunda bebeklerin PR
gelisimi yoniinden, 14,5 ve iizerindeki olmasi durumunda ise
tedavi gereksinimi yoniinden risk tasidig1 bildirilmistir. Siste-
min PR gelisimi yoniinden sensitivite ve spesifite oranlari sirasi
ile %94 ve %26, tedavi gereksinimi yoniinden ise sensitivite ve
spesifite oranlar1 %96 ve %56 olarak bildirilmistir.*”
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PINT-ROP algoritmas:1 Binenbaum ve ark.”* tarafindan
2011 yilinda PINT(Premature Infants in Need of Transfusion)
caligmasinda ki 1000 gr alt1 bebeklerin dogum agirligi, dogum
haftas1 ve giinliik kilo alim1 degerleri tizerinden degerlendiril-
digi bir algoritmaya dayanmaktadir. Sistemin 1000 gr alt1 be-
beklerde, tedavi gereksinimi yoniinden sensitivite orani %100
olarak bulunmugtur.”" Yine bu algoritmanin kullanimi ile mu-
ayene sayilarinda da %30 oraninda azalma elde edildigi bildi-
rilmistir.”") PINT-ROP algoritmasinin PR gelisimi yoniinden
yluiksek risk tasiyan 1000 gr ve alt1 bebekleri kapsamasi nedeni
ile sonraki siirecte 1500 gr alt1 bebeklerin degerlendirilmesi
amaci ile CHOP-ROP(Children’s Hospital of Philadelphia) al-
goritmasi ortaya koyulmustur. Bu sistemin 429 bebek {izerinde
degerlendirildigi bir ¢aliymada tedavi gerekecek bebekler icin
sensitivite %100 olarak bildirilmis ve muayene sayilarinda da
% 49 oranin da bir diisme saglanmigtir.”*’

Tarama muayeneleri ¢ogunlukla yogun bakim kosullarinda
baslamakta olup sonrasinda ise poliklinik kosullarinda devam
etmektedir. Muayenede retinal degerlendirilme i¢in pupil dila-
tasyonu gerekmektedir. Bu amagla en sik kullanilan damlalar
fenilefrin (%2,5), tropikamid (%0,5) ve siklopentolat (%0,5)‘tir.
Fenilefrin sempatomimetik bir ajan olup, a-adrenerjik resep-
torler tizerinden etki gosterir. Dilatator pupilla kasinda akti-
vasyona neden olarak pupil dilatasyonu saglar." %10 ve % 2,5
olmak tizere iki dozu vardir. %10’luk dozun kiiciik bebeklerde
siddetli hipertansiyon ve tagikardi yapmasi nedeni ile bu yas
grubunda kullanimi 6nerilmemektedir.”” Buna karsin %2,5lik
doz kullaniminda bile kan basincinda yiikselme ve tagikardi ge-
listigi bildirilmistir.”*’ Kan basincindaki bu artig bu bebeklerde
intraventrikiiler kanamaya neden olabilir.””’ Tropikamid ve
siklopentolat ise antimuskarinik ajanlar olup, sfinkter pupilla
kasinda inhibisyona neden olarak pupil dilatasyonuna ve silier
kas tizerine etki ederek de akomodasyon blokajina neden olur-
lar."! Yan etkileri daha ¢ok gastrointestinal sistem tizerinde go-
zitkmekte olup, bunlar beslenme intoleransi, gastrik bosalmada
yavaslama, paralitik ileus ve nekrotizan enterokolit’tir.""*! Yine
siklopentolatin daha biiyiik ¢ocuklarda epileptik nobetlere ve
halusinojenik ilaglara benzer yapisindan dolay: da ataksi, ha-
lisinasyon, amnezi, depresyon ve anlamsiz konusmalar gibi
norolojik yan etkilere neden oldugu bildirilmistir.”*>* Tro-
pikamid siklopentolata gore daha non-iyonize bir yapiya sahip
olup, bu nedenle korneadan 6n kameraya gecisi daha hizlidir.
Bu nedenle etkisi sikloplejine gore daha hizli baslayip daha hiz-
11 sonlanmaktadir. Tropikamid ile maksimum dilatasyon 20-40
dakika aras1 elde edilmekte iken, siklopentolat damla da bu
siire 30-60 dakika arasinda degismektedir.

Literatiirde bu damlalarin kullanimu ile ilgili farkli 6neriler
bulunmaktadir. Bu kullanim gekillerine baslica 6rnekler;"’

« Tropikamid %0,5 ve fenilefrin %2,5

« Siklopentolat %0,5 ve fenilefrin %2,5

o Cyclomydril® damla (Siklopentolat %0,2+fenilefrin %1)
(Turkiyede mevcut degil)

« Caputo kombinasyonu'! (Siklopentolat %0,5+Tropikamid
%0,5+fenilefrin %2,5)

Bu kullanim sekilleri i¢inde en sik kullanilan kombinasyon
%0,5’lik tropikamid ile %2,5’lik fenilefrin damlalarin beraber
kullanim1 olup, Tiirk Neonatoloji Dernegi ve Tiirk Oftalmoloji
Dernegi tarafindan hazirlanan rehberde de bu kullanim 6ne-
rilmektedir. Bu damlalarin muayeden yaklagik 1 saat 6nce Ser

dakika arayla 2-3 kez damlatilmasi ile gogu hastada 45-60 daki-
ka i¢inde yeterli dilatasyon saglanabilmektedir. Yeterli dilatas-
yon saglanmamasi durumunda 1 kez daha damlatilabilmesine
karsin dilatasyon amaglh kullanilan bu damlalarin prematiire
bebeklerdeki sistemik yan etkileri g6z 6niinde bulundurulmali
ve yine 1srarla elde edilemeyen pupil dilatasyonunun ciddi bir
PR bir bulgusu olabilecegi de akilda tutulmalidir.

Muayene esnasinda dikkat edilmesi gereken diger bir husus
ise bu bebeklerde goriilebilecek kusma ve buna bagl olarak ge-
lisebilecek olan aspirasyon riskidir. Bu nedenle muayeneden en
az yarim saat once bebeklerin beslenmelerinin kesilmesi one-
rilmektedir."”) Muayeneden hemen 6nce damlatilan Propara-
caine HCL (%0,5) ile topikal anestezi saglanabilir.“*' Yine bebe-
¢in kundak yapilmasinin ve muayene esnasinda emzik, sitkroz
veya anne siitii verilmesinin de agriy1 azaltmada yararl oldugu
bildirilmigtir."*”-**!

Muayene, uygun kapak spekulumu ile géz kapaklar: agildik-
tan sonra yapilan indirekt oftalmoskopik muayeneyi kapsa-
maktadir. Bu amagla yapilmig farkli tipte kapak spekulumlari
mevcuttur.(Barraquer, Alfonso, Sauer, Cook vb.) Muayenede
on segmentten baglanarak arka kutupta optik disk ve makii-
la, vaskiiler yap1 ve sonrasinda da 360 derece periferik retina
degerlendirilmesini igeren bir siralama izlenmesi, patolojik bir
bulgunun atlanmamasi ydniinden yardimci olacaktir. Indirekt
oftalmoskopi sirasinda 20 ve 28 diyoptrilik(D) mercekler kul-
lanilabilir. 20D mercek ile daha kiigiik bir retina alanin1 daha
detayl1 olarak incelenebilirken (60”lik alan, 3,13 kat biiyiitme)
28D mercek ile daha genis bir retina alani daha kiigiik biyiit-
meyle (68”lik alan, 2,27 kat biiyiitme) goriilebilmektedir. Yine
20D’lik mercegin biiyiitme giicii 6n segmentin degerlendiril-
mesi i¢cinde kullanilabilir. Ek olarak 28D mercegin bir kenar1
optik diskten gegirildiginde goriilen retina alani Zon1 ‘i kapsa-
maktadir ve Zon I'in sinirlarinin belirlenmesinde 6nerilen bir
yontemdir.!""

Muayenede hastaligin periferik yerlesimi nedeni ile skleral
¢Okertme gerekmektedir. Bunun i¢in gesitli tipte skleral ¢oker-
ticiler kullanilabilmekle beraber, pratik ve uygun maliyetli bir
yontem olarak agilmig bir sekilde plastik ataclarda bu amagla
kullanilabilinir.(Resim 7) Muayenede skleral ¢okertme esna-
sinda olugabilecek okillokardiyak refleks nedeniyle hastalar
muayene esnasinda monitorize edilmeli ve uygun acil miida-
hale sartlari da her zaman hazir olmalidir."”

Muayene esnasinda her hasta i¢in ayr1 steril kapak spekulu-
mu ve skleral ¢okertici kullanilmali ve muayene sonrasinda da
dezenfekte edilmelidir. Dezenfeksiyon i¢in izopropil alkol veya
klorheksidin yeterli olmayip mutlaka her malzeme otoklavda
steril edilmelidir. Woodman ve arkadaslar1 tarafindan yapilan
¢aligmada kullanilan %70 izopropil alkoliin bakteri ve adenovi-
riis dezenfeksiyonu igin yeterli olmadig: bildirilmistir.""

Medikolegal a¢idan elde edilen muayene bulgular: ile miim-
kiinse de goriintiiler mutlaka kayit altina alinmalidir. Muayene
sonrast kontrol sikligina hastanin genel durumu ve goéz bul-
gularina gore goz hekimi tarafindan karar verilmekle beraber
Amerikan Pediatri Akademisi ve Amerikan Oftalmoloji Aka-
demisi tarafindan kontrol sikliklar: agagida sekilde nerilmek-
tedir.

« Haftada en az bir kez muayene:

0 Zon I de evre 1 veya evre 2 PR

0 Zon II de evre 3 PR
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Resim 7: Prematiire Retinopatisinde steril olarak paketlenmis kapak spekulumu
ile plastik atacin agilmas ile elde edilen skleral depresor gosterilmistir. Yine buna
ek olarak bu konuda ozel iiretilmis skleral depresorlerden birisine ait bir ornek
resmin en solunda gosterilmigtir.

0 APROP hastalikla ilgili stiphe varlig1

o Immatiir retina

« Haftada bir muayene:

0 Zon I’ de regrese olan PR

0 Zon IT’ de evre 2 PR

0 Zon IT’ de immatiir damar gelisimi (PR yok)

» 2 haftada bir muayene:

0 ZonII de evre 1 PR

0 Zon II ‘de regrese olan PR

0 Zon IT’ de immatiir damar gelisimi (PR yok)

» 2-3 haftada bir muayene:

0 Zon III de evre 1-2 PR

0 Zon III de regrese olan PR

Ek olarak yenidogan kosullarinda muayene edilen hastanin
taburculugu sirasinda da aileye kontrol tarihi ve kontrollerinin
6nemi hakkinda mutlaka bilgi verilmelidir. Yine hastanin epik-
rizine PR muayenesi i¢in alinan randevu tarihi de yazilmalidir.

Tarama muayenelerinin sonlandirilmasina yine géz hekimi
tarafindan karar verilmekle beraber bu konuda Amerikan Pe-
diatri Akademisi ve Amerikan Oftalmoloji Akademisinin one-
rileri su sekildedir.

« Retinal damarlanmasi tamamlanmis bebekler (Ozellikle
intravitreal anti-VEGF tedavisi alan hastalarda)

o Daha 6nceki tarama muayenelerinde Zon I veya II PR sap-
tanmamus ve retinal damar gelisimi Zon IITe ulagmis ise (Eger
oftalmolog Zon konusunda stipheliyse) veya bebek PM 35 haf-
tadan kiigiik ise tekrar muayeneleri 6nerilir)

« Daha 6nceki tarama muayenelerinde esik dncesi veya daha
kotii bir PR saptanmamis ve PM 50 haftaya ulasmis bebekler.

« Regrese (gerilemekte) olan PR: Re-aktivasyon veya prog-
resyon gosterme riski tagtyabilecek anormal vaskiiler doku kal-
madigindan emin olunmalidir.

Tiirk Neonatoloji Dernegi ve Tiirk Oftalmoloji Dernegi ta-
rafindan yayinlanan rehberde de benzer sonlanma kriterleri
onerilmesine ragmen farkli olarak daha 6nceki tarama mua-
yenelerinde esik oncesi veya daha kétii bir PR saptanmamig

bebeklerin, PM 45 haftaya ulagmasi durumunda taramanin
sonlandirilabilecegi 6nerilmistir.

Taramada son donemde kullanima giren alternatif bir yon-
tem ise tele tip sistemi olup bu sistem PR konusunda egitim-
li géz hekiminin olmadig1 bolgelerde genis acili goriintiileme
sistemleri ile alinan goriintiilerin bu konuda egitimli uzmanlar
tarafindan uzaktan degerlendirmesi amaciyla olusturulmustur.
Bu amagla yapilan “Telemedicine Approaches to Evaluating
Acute-phase ROP (e-ROP)” ¢alismasinda sevk gereken hasta-
lar i¢cin sensitivite %90 spesifite ise %87 olarak bulunmugtur. >

SONUC

PRye bagl korliiklerin engellnemesinde en 6nemli basamak
uygun tarama stratejisi ile tedavi ihtiyaci olan bebeklerin tespit
edilmesidir. Bu siirecin hem bebeklerin daha az stresse maruz
kalmalar1 hem de goz hekimlerinin is yiikiiniin azaltilabilme-
si yoniinden en az sayida muayene ile gerceklestirilmesi 6nem
arz etmektedir. Bu sebeple tarama programinin belirli bir be-
lirli bir standart gerceve i¢inde yapilmasi bunun saglanmasin-
da kolaylik saglayacaktir. Bu standartlarin belirlenmesinde ise
hem kanita dayali olarak elde edilen veriler hem de her tilkenin
kendi mevcut durumunun goz 6niine alinmasi da yol gdsterici
olacaktir.
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