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oz

Preterm bebeklerde goriilen proliferatif bir vitreoretinopati olan prematiire retinopatisi (ROP); gelismis tilkelerde 6nlenebilir
¢ocukluk donemi korligiinin baslica sebeplerinden birisi haline gelmistir. Giiniimiizde, neonatalojideki gelismeler
sayesinde diisitk dogum agirligina sahip preterm bebeklerin sagkalim orani artmaktadir. Bu sebeple son donemlerde ROP
insidansinda artis goriilmektedir. Normal dogum agirligina sahip, zamaninda dogmus bazi bebeklerde ROP’takine benzer
retina patolojileri goriilebilmektedir. Bu derlemede, ailevi eksiidatif vitreoretinopati, persistan fetal vaskiilopati, Norrie
hastalig, inkontinentia pigmenti ve osteoporozis psodoglioma gibi ROP ile klinik olarak karistirilabilecek retinal vaskiiler
hastaliklarin ayrintili olarak irdelenmesi amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Prematiire retinopatisi, ROP, ayiric1 tani, ailevi ekstidatif vitreoretinopati, FEVR, persistan fetal
vaskiilopati, PFV, norrie hastalig1, inkontinentia pigmenti, osteoporozis psodoglioma sendromu, OPPG.

ABSTRACT

Retinopathy of prematurity (ROP) which is a proliferative vitreoretinopathy is seen in preterm babies has become one
of the main causes of preventable childhood blindness in the development countries. Nowadays, the survive rate of the
preterm babies who have low birth weight has been increasing thanks to neonatal advances. For this reason, the incidence
of ROP has increased in recent times. Similar retinal pathologies to ROP can be seen in the term babies with normal birth
weight. In this review, it is aimed to be discussed in detail on the retinal vascular disorders that may be mistaken with ROP
clinically such as familial exudative vitreoretinopathy, persistent fetal vasculopathy, Norrie disease, incontinentia pigmenti
and osteoporosis pseudoglioma.

Keywords: Retinopathy of prematurity, ROP, differential diagnosis, familial exudative vitreoretinopathy, FEVR, persistent

fetal vasculature, PFV, norrie disease, incontinentia pigmenti, osteoporosis pseudoglioma syndrome, OPPG.

1. GIRIS

Giiniimiizde, diinyada 14 milyon ¢ocugun kor oldugu tahmin
edilmektedir."' Gelismis tilkelerde serebral gérme bozuklugu ve
optik sinir anomalileri gocuklardaki korliigiin en yaygin sebebi
iken, prematiire retinopatisi (ROP) ve katarakt onlenebilir olan en
sik nedenleri olusturmaktadir. Son zamanlarda, gelismemis iilke-
lerdeki ¢ocuklarda en yaygin korliik nedenleri de (infektif-niitris-
yonel korneal opasiteler ve konjenital anomaliler) gelismis {ilke-
lerdekine benzerlik gostermektedir.” Retinanin vazoproliferatif
bir hastalig1 olan ROP, preterm bebeklerin sagkalimindaki artis ile
birlikte diinyada 6nlenebilir gocukluk donemi kérliigiiniin baslica
sebebi haline gelmistir.”

[k defa “yiiksek oksijenasyon ile iliskili retrolental fibroplazi”
olarak tarif edilen ROP’un etyopatogenezi birgok gelisme olma-
sina ragmen hala tam olarak aydinlatilabilmis degildir.”’ ROP
gelisimindeki siirec; retinanin vaskiiler yapilarindaki duraksama,
avaskiiler retinada neovaskiilarizasyon gelisimi, traksiyonel retina
dekolmani ve son olarak da retrolental fibroplazi olusumudur. Bu
patolojik durumlarin olusumundaki esas sebep preterm dogum-

dur. Tedavi edilmemis ROP olgular: sasilik, lokokori, mikroftalmi,
ve gorme azhig1 sikayetleri ile klinige bagvurmaktadir. Bu klinik
bulgu ve semptomlar zamaninda dogmus bir bebekte goriildiigiin-
de ailevi eksiidatif vitreoretinopati, Norrie hastalig1, persistan fetal
vaskiilopati, inkontinentia pigmenti ve osteoporosis psédoglioma
gibi retinal vaskiiler hastaliklar akla getirilmelidir.”’

2. AILEViI EKSUDATIF VITREORETINOPATI
(FEVR)

2.1. Giris

FEVR ilk defa 1969 yilinda Criswick ve Schepens tarafindan
tarif edilmis, nadir goriilen herediter bir retinal hastaliktir.”’ Oto-
zomal dominant, otozomal resesif veya Xe bagl kalitimla aktarila-
bildigi gibi aile 6ykiisii olmayan bireyleri de etkileyebilmektedir.”
Giiniimiize kadar FEVR ile iligkili 5 gen mutasyonu (NDP, FZD4,
LRP5,TSPAN12 ve ZNF408) tespit edilmistir ve bunlarin 4{iniin
retinal anjiogeneziste kritik rol oynadig: diistiniilen Norrin/Frizz-
led4 sinyal yolaginda 6nemli genler oldugu gosterilmistir."”’
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2.2. FEVRde Klinik Tan1

FEVR olgular: sasilik, retrolental kitleye bagh lokokori, gorme
azlig1 ve hatta fitizis bulbi sikayetleri ile genellikle 5 yagindan 6nce
bagvurmaktadirlar ve genellikle 18 ay ile 18 yas arasinda tani al-
maktadirlar.”) FEVR'in en belirgin ozelligi periferik retinal avas-
kilarizasyondur ve ¢ogunlukla temporal periferde V-seklinde bir
paterne sahiptir.”’ Klinik 6zellikleri periferik retinadaki degisik-
ligin siddetine bagli olarak degiskenlik gostermektedir.”’ Bu de-
gisiklikler avaskiiler periferik retina, retinal neovaskiilarizasyon,
makiilada ¢ekinti (dragging), subretinal eksudasyon, vitreoretinal
traksiyon ve retina dekolmanidir. FEVR i¢in en 6nemli klinik 6zel-
liklerden birisi de; olgunun zamaninda, normal agirlikli dogum
olmasidir. Nitekim ROP olgularinda goriilen vitreoretinal isaret-
ler FEVRdekilerle hemen hemen aynidir."” John ve ark."" 13 yil
boyunca FEVR sebebiyle kliniklerinde lazer fotokoagiilasyon uy-
gulanan pediatrik olgularin medikal kayitlarini geriye déniik ince-
lediklerinde 9’unun prematiir dogum 6ykiisii oldugu ve bu hasta-
larin klinik ve anjiografik bulgularinin FEVR ile uyumlu oldugunu
tespit etmiglerdir. Bu nedenle yazarlar daha dogru smniflandirma
yapilmast i¢in bazi olgulara ROPER (ROP ve FEVR) denilmesini
onermiglerdir. ROP olgularinda siklikla spontan gerileme goriil-
mesi ve ge¢ donemde rekiirrensler meydana gelmemesi ayirici ta-
nidaki diger 6nemli 6zelliklerdir.!"”

FEVR ilk defa 1998 yilinda Pendergast ve Trese tarafindan kli-
nik olarak simflandirilmigtir.!"”) Literatiirde birbirinden farkli si-
niflamalar yer almaktadir. Yakin zamanda Kashani ve ark.""/ genis
acili anjiografiyi de kullanarak FEVR’in klinik bulgularinin gesitli-
ligini tanimlamamugslar ve mevcut siniflandirma sistemini giincel-
lemiglerdir (Tablo 1).

Tablo 1. Giincellenmis FEVR Klinik Evrelemesi

Evre | Tamm
1 Avaskiiler periferal retina veya anormal intraretinal
vaskiilarizasyon

1A | Eksuda veya sizint1 yok

1B Eksuda veya si1zint1 var

2 Ekstraretinal vaskiilarizasyonlu avaskiiler periferal retina

2A | Eksuda veya s1zint1 yok

2B | Eksuda veya sizint1 var

3 Ekstramakiiler retina dekolmani

3A | Eksuda veya sizint1 yok

3B Eksuda veya s1zint1 var

4 Makiilay igeren retina dekolmani

4A | Eksuda veya sizint1 yok

4B Eksuda veya s1zint1 var

5 Total retina dekolmani
5A | A¢ik huni
5B Kapali huni

FEVRin klinik gériiniimii ve siddeti asemptomatik avaskiiler
periferik retinadan gérme kayb ile sonuglanan total retina de-
kolmanina kadar degiskenlik gostermektedir. Birinci dereceden
akraba olan FEVR olgulari, ayni genetik mutasyona bile sahip
olsalar birbirlerinden ¢ok farkli klinik tablolar ile bagvurabilirler.
(1519 Kashani ve ark."”! FEVR tanili 17 hastanin asemptomatik 74
akrabasini incelediklerinde, %58 olguyu anjiografi ile veya klinik
olarak Evre 1 veya 2 FEVR, %21 olguyu Evre 3,4 veya 5 FEVR ile
uyumlu olarak tespit etmislerdir.

2.3. Tedavi

FEVR olgularina uygulanacak tedavi yontemi hastaligin evresi-
ne gore degismekle birlikte erken tani ve tedavi ile daha bagarili
sonuglar elde edilmektedir."”’ Evre 1 olgular diizenli olarak takip
edilmelidir. Primer tedavi avaskiiler retinal alanlara lazer fotokoa-
giilasyon veya kriyoterapi uygulanmasidir. Evre 4 FEVR olgularin-
da bile bagarili sonuglar elde edilebilmektedir.”’ Retina dekolmani
olgularinda skeral ¢6kertme veya pars plana vitrektomi teknikleri
kullanilmaktadir."” Son zamanlarda retinanin vaskiiler hastalikla-
rinda siklikla uygulanan intravitreal anti vaskiiler endotelyal bii-
yime faktoriniin (anti-VEGF) FEVR olgularinda kullanilmasi ile
ilgili yayinlar vaka sunumu diizeyindedir. Norrin/Frizzled4 sinyal
yolagindaki duraksamanin anti-VEGF seviyelerinde yiikselme ile
sonuglanmasi bu uygulamanin etkili olabilecegini diisiindiirmek-
tedir.*) Quiram ve ark.""” fotokoagtilasyon, kriyoterapi ve intravit-
real steroid tedavisine ragmen subretinal sivisi artan 4 FEVR olgu-
suna intravitreal pegaptanib sodium (Macugen®) uyguladiklarinda
subretinal sivi ve vaskiiler sizintinin geriledigini gézlemlemisler-
dir. Tagami ve ark.””"! da intravitreal bevacizumab uyguladiklar1 36
yasindaki FEVR'li olguda retinal hemoraji ve neovaskiilarizasyo-
nun hizla geriledigini gostermislerdir. FEVR olgularina intravit-
real anti-VEGF uygulamas: konusunda daha genis vaka serisine
sahip caligmalara ihtiya¢ oldugu agiktir.

3. PERSISTAN FETAL VASKULOPATI (PFV)

3.1. Giris

PFV, embriyolojik donemde bilinmeyen bir sebeple goziin vas-
kiiler yapilarinin gerilemeden kalmas: ile kendini gosteren ge-
nellikle tek tarafli goriilen konjenital bir anomalidir.”! Normalde
dogum zamaninda perfiizyon goérillmeyen fetal ve hiyaloid vaskii-
ler yap: gerileyerek avaskiiler hale dsnmektedir.”’ Bu anomali ilk
defa Reese tarafindan 1955 yilinda persistan hiperplastik primer
vitreus (PHPV) ismiyle tanimlanmustir.”") Ardindan Goldberg bu
isimlendirmenin hastalig: tarif etmede yetersiz oldugunu belirte-
rek PFV olarak isimlendirmisgtir.”*”

3.2. Klinik Tam

PFV, goziin konjenital malformasyonlarindan en sik goriilenle-
rinden birisi olup ¢ogunlukla tek taraflidir ve daha ¢ok erkekleri
etkilemektedir. Genellikle sistemik ya da ekstraokiiler bulgular
eslik etmezken hastaligin klinik spektrumu oldukea genistir. Sis-
temik bulgularin olmamasi Norrie hastaliginin ayirict tanisinda
da 6nemlidir.”’ PVF’li hastalar genellikle 16kokori, sasilik, mikrof-
talmi ve gérme azhig1 bulgular: ile klinige bagvururlar.”*' Beyaz,
vaskiilarize retrolental doku varligi, degisik derecelerde lens opa-
sitesi, mikroftalmi, merkeze siiritklenmis siliyer prosesler, ciddi
g0z i¢ci hemoraji ve retinal katlanti ile karakterizedir. Etkilenen goz
yapilarina gore anterior, posterior ve kombine olarak siniflandiril-
maktadir. Anterior tipte, lens arkasindaki membran lens arka kut-
buna ilerleyerek katarakta neden olur ve siliyer prosesleri uzatarak
merkeze dogru ¢ekmektedir.”’ Lensin sismesi sonucu sekonder
a¢1 kapanmasi glokomuna sebep olabilir.””’ Arka kutup genellikle
normaldir ya da onemsiz degisiklikler vardir. Posterior tipte ise,
klasik olarak ¢adir seklinde retinal katlant vardir ve hiyaloid arter
retinay1 lens arkasina dogru ¢ekmistir. Traksiyonel retina dekol-
mani ve makiilada distorsiyon nedeniyle gorsel beklenti diisiiktir.
PFV’nin en komplike formu olan kombine tip hem anterior hem
de posterior tipin ozelliklerini tagimaktadir.** Literatiirde hangi
formun daha sik goriildiigii ile ilgili ortak goriis bulunmamakla
birlikte baz1 calismalarda kombine tipin bazi ¢aligmalarda anterior
tipin daha sik goriildiigi bildirilmektedir.”**’ PFV’nin son dénem
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klinik bulgulart ROP ile karistirilabilmektedir. ROP’un bilateral
olmasi, prematiir dogum 6ykiisii ve tipik retinal vaskiilopatisi ayr1-
ca tanida akilda tutulmalidir.”” PFV’nin tanisinda ultrasonografi,
doppler ultrasonografi, floresein anjiografi ve bilgisayarli tomog-
rafi gibi gortintiileme yontemlerinin de faydasi bulunmaktadir.>**
Ultrasonografinin prenatal donemde bile tan1 koydurucu 6zelligi
oldugu gosterilmistir.””

3.3. Tedavi

PFV’nin tedavisi genellikle cerrahidir. Amag; gorsel rehabilitas-
yonu saglamak olabildigi gibi sekonder glokomu veya pupil blo-
gunu tedavi etmek de olabilir.””) Hafif etkilenen vakalarda erken
doénemde uygulanan uygun cerrahi ve iyi bir ambliyopi rehabi-
litasyonu ile basarili gorsel sonuglar elde edilebilmektedir.”**
Li ve ark.”” anterior PFV olgularinda lensektomi, vaskiiler arka
kapsiiliin elektrokoagiilasyonu, posterior kapsiiloreksis, 6n vit-
rektomi ve goz i¢i mercek implantasyonu iglemlerini; posterior
PFV olgularinda ise lensektomi, posterior vitrektomi, retinal fo-
tokoagiilasyon, goz i¢i mercek implantasyonu ve silikon yag ile
endotamponad iglemlerini uygulayarak basarili anatomik, gorsel
ve elektrofizyolojik sonuglar elde ettiklerini bildirmiglerdir. Fa-
kat PFV’li konjenital katarakt olgularinin cerrahisi sirasinda ve
sonrasinda daha sik olarak komplikasyonlara (retina dekolmani,
hifema, goz i¢i hemoraji, glokom ve gorsel aksta sekonder opasi-
fikasyon veya fibrin reaksiyon olusumu) rastlanildig akilda tutul-
malidir.” )

4. NORRIE HASTALIGI

4.1. Giris

Norrie hastalig1 dogum aninda her iki gozde siddetli vitreoreti-
nal displazi ile karsimiza ¢ikan, ¢ok nadir goriilen Xe bagl rese-
sif gecis gosteren kalitsal bir hastaliktir.”*"' Norrie hastaliginda X
kromozomunda bulunan NDP (Norrie’s disease protein) geninde
gergeklesen mutasyon sonucunda normal retina gelisimi igin ge-
rekli olan Wnt yolaginda 6nemli rol oynayan Norrin proteini ha-
sar1 geligmektedir. Ilk defa 1927 yilinda Norrie tarafindan tanim-
lanmistir.* 11k dénemlerde retinablastoma benzerliginden dolay:
psodoglioma (fibrovaskiiler kitle) olarak isimlendirilmistir."”

4.2. Klinik Tan1

Norrie hastaligina sahip ¢ocuklar néroretinadaki ciddi dejene-
ratif ve proliferatif degisiklikler sebebiyle genellikle erken post-
natal dénemde iki tarafli korliik ve fitizis bulbi ile klinige basg-
vurmaktadirlar.”®’ Hastalik Xe bagli resesif gecis gosterdigi i¢in
bu hastaliktan erkekler etkilenmektedir. Norrin proteini retina
disinda kohlea ve merkezi sinir sisteminde de yer aldig i¢in bu
hastalarda mental retardasyon, sagirlik ve periferik vaskiiler has-
taliklar gibi sistemik bulgular da siklikla eslik etmektedir."***
Erken yasta nistagmus ve 16kokori sikayetleri ile klinige getirilen
bebeklerde korneal opasite, iris atrofisi, sinesi, glokom, buftalmus
veya mikroftalmi ve vitreus hemorajisi, retina dekolmani gibi bul-
gulara rastlanabilmektedir.”** Diger tiim retrolental fibrovaskiiler
kitle ve retina dekolmani olgularinda oldugu gibi lensin 6ne dogru
yer degistirmesiyle 6n kamara siglasmaktadir. ROP’ta da etkilen-
me iki tarafli olmasina ragmen ROP olgularinin prematiir olmasi
ve periferik retinanin avaskiiler olmasi ayiric1 tanida 6nemlidir.
Norrie hastaligindaki retinal degisiklikler daha ¢ok “displastik”
olarak tariflenmektedir ve sistemik hastaliklarin eslik etmesi ay1r1-
ct tanida 6nemlidir. NDP genindeki bazi mutasyonlar FEVR ile so-
nuglanabildigi i¢in ayirici tanida akla getirilmelidir.””’ Zamaninda
dogmus bir hastada periferik retinal avaskiilarizasyon FEVR icin
en 6nemli klinik bulgudur.

4.3. Tedavi

Norrie hastaliginin sonuglar1 gok agir ve harap edicidir, etkin
bir tedavisi bulunmamaktadir."”’ Ameliyat sonrasi, hastanin 15tk
hissine sahip olmasi bagar1 olarak kabul edilmektedir. Warburg'*'!
130 Norrie hastasinin 3 aylik yasa eristiklerinde sadece 8’inin (%6)
151k hissini kaybetmediklerini tespit etmigtir. Todorich ve ark."”!
Norrie hastalig1 nedeniyle her iki goziinde kapali huni retina de-
kolmani olan infanta uyguladiklar: tek agsamali cerrahi (translim-
bal iridektomi, lensektomi, kapsiilektemi, vitrektomi ve retrolental
membranlarin diseksiyonu) ile anatomik bagar1 ve 151k takibi so-
nucuna ulagabildiklerini gostermiglerdir. Walsh ve ark.""! 1 yagin-
dan once vitrektomi uyguladiklar1 14 Norrie hastasinin %70’inde
en azindan 151k hissi diizeyinde gorme keskinligi elde edebildik-
lerini rapor etmislerdir. Chow ve ark."” prenatal donemde amni-
yosentez materyalinden yaptiklar: genetik test ile Norrie hastalig:
mutasyonu tespit ettikleri ve dogumdan 1 giin sonra genel anestezi
altinda yapilan muayenesinde avaskiiler periferik retina goriilen
infanta argon lazer fotokoagiilasyon uygulamiglardir. Bu infantin
23 aylik muayenesinde Teller kart: ile her iki goziinde 20/100 se-
viyesinde gérmeye ulastiklarini rapor etmislerdir. Fakat Drenser
ve ark."*" tarif edilen bu olgunun FEVR olgusu oldugu yoniinde
goriis bildirmislerdir.

Prognozu bu kadar kétii olan Norrie hastaligini sinirlandirmak
i¢in bu hastaliga sahip bireylere mutlaka genetik danismanlik hiz-
meti verilmelidir."”' Norrie hastalig tanis1 konulduktan sonra goz
doktoru, odyolog ve psikiyatri birimlerinin birlikte ¢aligmas1 ge-
rekmektedir."”!

5. INKONTINENTIiA PIGMENTI

5.1. Giris

Inkontinentia Pigmenti (IP) cilt lezyonlar, retina patolojileri,
merkezi sinir sistemi anomalileri ve dis problemleri ile karakte-
rize ¢ok nadir goriilen Xe bagli dominant gecis gosteren kalitsal
bir hastaliktir.”**! Bloch-Sulzberger Sendromu olarak da biline
IP insidans1 yaklasik 40.000 de 1'dir. Hastaliga sebep olan NEMO
(nuclear factor-«kB essential modulator) gen mutasyonu ve ekzon
delesyonlari erkeklerde genelde dliimciil seyrettigi i¢in IP hastaligy
kadinlarda goriilmektedir."*

5.2. Klinik Tan1

Ektoderm kaynakli yapilar: etkileyen multisistemik bir hastalik
olan IP'deki cilt lezyonlar1 tan1 koydurucu 6zelliktedir. Dogumda
ya da dogum sonrasi birkag hafta icinde baslayan bu lezyonlar
birbirine takip eden 4 asamaya sahiptir. Eritematoz vezikiiller za-
manla verriikéz lezyonlara ardindan hiperpigmente ve son olarak
da hipopigmente skarlara doniisiim gostermektedir.”**' Dis prob-
lemleri; dislerin kismi veya tam yoklugu, gelisimde gerilik ve farkli
sekil bozukluklar1 ile kendisini gosterebilmektedir."*! Merkezi
sinir sistemi tutulumu olan hastalarda konviilzyonlar, mental re-
tardasyon ve serebral palsi goriilmektedir.”*"!

IP hastalarinin yaklagik iigte birinde géz patolojisi bulunmak-
tadir ve bunlarin ¢ogu retinay: ilgilendirmektedir.”** """ Hastalar
gorme azlig, sasilik, nistagmus ve mikroftalmi gibi okiler sika-
yetlerle kliniklere bagvurabilirler."”’ Hastalarin oftalmolojik mu-
ayenelerinde korneal degisiklikler, konjonktival pigmentasyon,
katarakt, optik atrofi, retinada anormal pigmentasyon, periferik
retinada avaskiiler alanlar ve iskemiye sekonder gelisen neovas-
kiilarizasyonun neden oldugu eksudasyon, hemoraji ve eksiidatif
veya traksiyonel retina dekolmanlari izlenebilmektedir. IP hasta-
larinda ROP’ta oldugu gibi periferik retinada vaskiiler anormal-
likler &n planda olsa da [Pde ilave ekstraokiiler bulgularin olmas,
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Tablo 2. ROP ayirici tamsinda akla getirilmesi gereken hastaliklar

Hastalik | Retina Bulgusu Sistemik Bulgular Tutulum | Cinsiyet
ROP Periferik retinal avaskiilarizasyon Yok Bilateral | Esit
FEVR Periferik retinal avaskiilarizasyon Yok Bilateral | Esit
PFV Retinal katlant1 Yok Unilateral | Erkek
Norrie | Displastik retina Mental retardasyon, sagirlik Bilateral | Erkek
ip Periferik retinal avaskiilarizasyon, neovaskiilarizasyon, Cilt lezyonlar1, Merkezi sinir sistemi Bilateral Kadin
eksuda, retina dekolmani anomalileri, Dis problemleri
OPPG | Retrolental fibrovaskiiler doku, retina dekolmani Mental retardasyon, boy kisalig1, spontan Bilateral | Esit
kemik kiriklari

ROP; Prematiire Retinopatisi, FEVR; Ailevi Eksiidatif Retinopati, PVF; Persistan Fetal Vaskiilopati, IP; Inkontinentia Pigmenti,

OPPG; Osteoporozis Psodoglioma
genetik bir hastalik oldugu i¢in pozitif aile dykiisiiniin olabilmesi
ve prematiir dogum 6ykiisiiniin olmamasi ayirici tanida yardim-
cidir. Ayrica IP olgularindaki retina bulgular: genellikle asimetrik
seyretmektedir."”"!

5.3. Tedavi

Multisistem bir hastalik olmasi sebebiyle IP hastalarinin derma-
tolog, norolog, dis hekimi ve goz hekimlerinin takibinde olmasi
gerekmektedir. TP hastalarinin periyodik oftalmolojik muayenele-
rinin yapilmasi retina hastaliklarinin erken tespit edilmesi agisin-
dan 6nemlidir. ROP'da oldugu gibi retinal avaskiiler alanlara erken
donemde lazer fotokoagiilasyon ya da kriyoterapi uygulanmas: al-
tin standart tedavi yontemidir.”***') Shah ve ark."*”! ciddi prolifera-
tif retinopati bulgular1 olan iki IP hastasina uyguladiklari intravit-
real anti-VEGEF ile olumlu sonug elde ettiklerini rapor etmislerdir.

6. OSTEOPOROZIS PSODOGLIOMA
SENDROMU (OPPG)

6.1. Giris

OPPG; osteosit ve retina hiicrelerinde bulunan LRP 5 (lipopro-
tein receptor-related protein 5) genindeki mutasyon nedeniyle
¢ocukluk déneminde osteoporoz ve her iki gozde korlitkle sonug-
lanan ¢ok nadir goriilen otozomal resesif bir hastaliktir."**) Insi-
dans1 1 / 2.000.000dir.” LRP5 geninin 6zellikle retinal vaskiiler
yapilar olmak tizere goz gelisiminde ve Wnt yolaginda 6nemli rol
oynadig bilinmektedir.”* Hastalik dogustan, bebeklik ya da erken
¢ocukluk doneminde ortaya ¢ikmaktadur.

6.2. Klinik Tan1

OPPG hastalarinin gz bulgular1 FEVR ve Norrie hastaligindaki
bulgulara benzemektedir.”" Hastalarda mikroftalmi, retinal hipo-
vaskiilarizasyon, retrolental fibrovaskiiler doku (psodoglioma) ve
retina dekolmani tespit edilebilmektedir."** Hastalik ilerledik¢e
korneal opasite ve katarakt, son evrelerde ise fitizis bulbi goriiliir."”!

Ebeveynler ¢ocuklarindaki gorme azlhigi, 16kokori, nistagmus
ve mikroftalmi sikayetleri ile klinige basvururlar. Kemik olusu-
munda ve yeniden yapilanmasinda da rolii olan LRP 5 genindeki
mutasyon sonucu olgularda spontan ya da hafif travmaya baglh
kemik kiriklar: goriilebilmektedir.””’ Ayrica hafif mental retardas-
yon, boy kisalig1 ve bazen mikrosefali de goriilebilmektedir.”’ Bu
ekstraokiiler bulgularin varligt OPPG’nin ROP ile ayirici tanisin-
da 6nem kazanmaktadir. Ayrica ROPdaki esas bulgu prematiire
dogan bebeklerde goriilen periferik retinal avaskiilarizasyon iken,
OPPGdeki esas bulgu normal dogan bebeklerde goriilen fibroz
psodogliomadir.

6.3. Tedavi

OPGGQGli hastalarin tedavisindeki amag; cerrahi olarak psédog-
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liomanin alinmasi ve retina dekolmaninin tedavisidir. Sistemik
tedavide altin standart kemiklerin yapisini gliglendirmek i¢in kul-
lanilan bisfosfonatlardir.”**" Ayrica LRP 5 ve 6 hiicre yiizeyi sin-
yalleme reseptorlerinin inhibitorii olan sklerostinin inhibisyonuy-
la OPGG’li hayvan modellerinde kemik kiitlesini anlaml 6lgiide
arttirildigini gosteren ¢aligmalar mevcuttur.”*

7. SONUC

ROP; yenidogan yogun bakim hizmetlerinde yasanan gelisme-
lerle birlikte gliniimiizde geligmis tilkelerde onlenebilir gocukluk
donemi korliigiiniin baglica sebeplerinden birisi haline gelmistir.
ROP’ta goriilen klinik bulgu ve semptomlar zamaninda dogmus
¢ocuklarda da goriilebilmektedir. ROP ayiric1 tanisinda akla geti-
rilmesi gereken ve yukarida ayrintili olarak bahsedilen bu hasta-
liklar Tablo 2'de 6zetlemistir.
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