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Gebelikte meydana gelen metabolik, hormonal, hemodinamik degisiklikler retina ve arka segmentte patofizyolojik baz1 degisiklik-
lere yol acabilir. Gebelik fetusa kars1 immintolerasin gelistigi, hiicresel immiinitenin baskilanarak hiimoral immiinitenin baskin
hale geldigi bir stirectir. Gebelikte arka segment hastaliklarinin dogal seyrini bilmek ve teratojen olabilen bazi tedavi secenekleri-
nin kullanilamamasi, alternatif tedavi segeneklerini diisiindiirmelidir. Ayrica gebelikte saptanan bazi arka segment bulgular1 anne
ve fetiis sagligi icin bazi tedbirlerin erkenden alinmast i¢in g6z hekimine sorumluluk yiiklemektedir

Anahtar Kelimeler: Gebelik, optik norit, otoimmiin retinopati, santral ser6z koryoretinopati, tiveit, vaskiiler retinopatiler

ABSTRACT

Metabolic, hormonal, and hemodynamic changes during pregnancy may lead to some pathophysiological changes in the retina and
posterior segment. Pregnancy is a process in which immunotolerance develops against the fetus and humoral immunity becomes
dominant by suppressing cellular immunity. Knowing the natural history of posterior segment diseases during pregnancy and
the inability to use some teratogenic treatment options should suggest alternative treatment options. In addition, some posterior
segment findings detected during pregnancy impose a responsibility on the ophthalmologist to take some precautions early for
maternal and fetal health

Keywords: Autoimmune retinopathy, central serous chorioretinopathy, optic neuritis, pregnancy, uveitis, vascular retinopathies

Giris

Gebelikte meydana gelen metabolik, hormonal, hemodi-
namik degisiklikler retina ve arka segmentte patofizyolojik bazi
degisikliklere yol agabilir. Gebelikteki seyri, dogal stirecten farkls
olan hastaliklar ve tedavi segeneklerinde alternatif yontemlerin
distiniilmesi gereken durumlar asagida 6zetlenmistir.

Gebelikte Santral Ser6z Koryoretinopati

Santral ser6z koryoretinopati (SSKR), makiilada akut geli-
sen serdz retina ve pigment epitel dekolmani ile karakterize bir
hastaliktir. Ani baslayan kontrast kaybi, metamorfopsi, mikrop-
si, makropsi, gortintii distorsiyonu , renk algisinda bozulma veya
gorme keskinliginde diigme gibi belirtilerle baglar. Diger yonler-
den saglikli geng orta yas 100.000 erkekten 9’unda , 100.000 ka-
dindan I'inde goriilmektedir. Gebelikte goriilme insindas1 5 kat
artmaktadir.”"

Retina pigment epiteli (RPE), tek sirali ve siki baglant1 nokta-
lar1 ile dis kan retina bariyerini olusturmaktadir. Koroid damarlar:
ile sensoryal retina arasinda segici gegirgen olan RPE katmani, sen-
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soryal retinanin homeostazisinden sorumludur. Glikoz, elektrolit,
vitamin ve minerallerin fotoreseptérlere ulagtirilmasi, metabolik
artiklarin fagositozu RPE hiicreleri tarafindan saglanmaktadir.
RPE hiicreleri arasindaki siki baglanti noktalarinin zayiflamasi,
dis kan retina bariyerinin bozulmasina ve retina alt1 bolgeye sivi
kagaklarina yol agmaktadir. Kandaki kortisol seviyelerinin yiik-
selmesi veya koroid basincinin artmasi SSKR etyopatogenezinde
kabul edilen temel iki sebeptir. A tipi mitkemmelliyetci ve kaygili
kisilik yapis1 endojen kortisol seviyelerinin yiikselmesine, allerjik
veya otoimmiin hastaliklar nedeniyle kronik steroid kullanim: da
ekzojen kortisol seviyelerinin yiikselmesine neden olur. Kortisol,
epitel hiicreleri arasindaki siki baglanti noktalarinin zayiflmasina
ve RPE defekti de siv1 kagaklarina yol agmaktadir. Koroid basin-
cinin artmasi, nabiz pulsasyonu ile birlikte RPE tizerine kronik ve
tekrarlayan mikrotravmalara yol agmaktadir. Diyastolik hipertan-
siyon veya diyastolik ondiilasyon, koroid basincini arttirmaktadir.
Uyku apne sendromu, sigara iciciligi, yiiksek rakimlarda yagsama
hipoksi sonucu koroid kalinliginin artisina yol agmakta ve bu du-
rum da koroid basincini arttirmaktadir. Koroidin kronik travmasi
da RPE defekti ve siv1 kagaklarini tetiklemektedir."
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Resim 1: Subretinal fibrin ve eksiida ile seyreden, Magnovision ve
plateletten zengin plasma uyguladigimiz gebe olgudaki tedaviye
yanit izlenmektedir.
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Resim 2: Gebeligin son 3 ayinda, fibrin ve eksiida ile seyreden
SSKR gelisen olgumuzda , postpartum SSKR ve eksiidalarin dii-
zeldigi izlenmektedir.

Gebelik, hemodinamik ve hormonal degisikliklerle seyreden
bir siirectir. Ozellikle 3.trimesterde hiperkortisolism gelistigi bi-
linmektedir.” Yine 3. trimesterde intravaskiiler ve intertisyel sivi
tutulumu artmakta bu da koroid basincini arttirmaktadir. Gebe-
likte hiperkoagiilobilite, intravaskiiler onkotik basingta azalma
SSKR gelisimini tetikleyebilen diger fizyolojik degisikliklerdir.
Gebelik toksemisi, preeklamsi veya eklampsi de hipertansiyon
krizi ile birlikte koroid basincini arttiran patolojik durumlardir.
Gebelikte gelisen SSKR genellikle 3.trimestarda, subretinal fibrin
ekstidasyonunun da esik ettigi sivi kagag1 seklindedir. Gebe olma-
yan SSKR olgularinda fibrin beklenen bir durum degildir. Ancak
koroid neovaskiilarizasyonu (CNV) varliginda fibrin gézlenebilir.
Gebelikte hemodinamik ve hormonal degisikliklerin birlikteligi
CNV’yi taklit eder sekilde fibrinli subretinal kagaklara yol agmak-
tadir.”*' Gebelikte gelisen SSKR dogum sonrasi genellikle sekelsiz
diizelmektedir. Gebelikte SSKR tanisi, g6z hekimini gebede pre-
eklampsi veya eklampsinin habercisi olabilme ihtimali nedeniyle
kadin dogum konsiiltasyonuna yonlendirmelidir. Normal vajinal
dogum, stres hormonlarinin agir1 yiikselmesine neden olur ve
SSKR'yi olumsuz etkileyebilir.”’ Bu nedenle kadin dogum dokto-
runun planli sezeryan yapmasi yoniiyle bilgilendirilmesi de goz
hekiminin sorumlulugundadir.

Gebelikte SSKR takibinde altin standart optik koherens to-
mografi anjiografidir (OCTA). Pupil dilatasyonu gebelikte bebek
i¢in toksiktir. OCTA pupil dilatasyonu gerektirmeden takip im-
kani verir. CNV gelisme takibi de gebelikte fundus floresan anji-
ografi ile yapilmamalidir. OCTA CNV takibine de imkan vermek-
tedir.”""

Gebelikte gelisen SSKR tedavisi de farkliliklar gostermektedir.
Gebe oncelikle kadin doguma konsiilte edilmeli, diyastolik hiper-
tansiyon regiilasyonu agisindan gerekirse kardiyolojiden goriis
alinmalidir. Go6rmeyi tehdit eden durumlarda micropulse laser
uygun bir secenektir."” Fotodinamik tedavi gebelikte kontrendi-
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kedir. Otolog veya allojenik plateletten zengin plasmanin (PRP)
subtenon enjeksiyonu, RPE defektini iyilestirme ve RPE fagositoz
hizini arttirmasi nedeniyle anatomik ve fonksiyonel diizelmeyi
hizlandirabilir. Direngli olgularda elektromanyetik stimiilasyon
(Magnovision) ve PRP kombinasyonu gebelerde iyi bir alternatif
olabilir."”’ (Resim 1,2)

Gebeligin Otoimmiin Arka Segment G6z Hastalik-
lar1 Uzerine Etkisi
1) Uveit
2) Optik norit
3) Otoimmiin retinopati
4) Vaskiler retinopatiler

Uveit

Gebelik, fetusa kars1 immiintoleransin gelistigi bir siirectir.
Hiimoral ve hiicresel immiin yanit degisimler gosterir. Th1 hiicre-
sel immiin yanit gebeligin ilk 3 ayinda azalmaya baslar ve Th2 hii-
moral immiinite ikinci 3 aydan itibaren baskin hale gelir. Ayrica
2. ve 3. trimesterda gelisen hiperkortisolizm immiin yanit1 baski-
lar. Immiinmodiilatér bazi sitokin ve hormonlar, plesentadan sal-
gilanan Alfa Feto Protein (AFP), hiicresel immiin yanitin gebelik
siiresince baskilanmasina neden olmaktadir."" Uveitlerde ilk tri-
mesterda atak sikliginda artislar gozlenirken, 2.ve 3. trimestarda
tiveit ataklarinda remisyon izlenmektedir. Postpartum 3. Aydan
itibaren, iiveit dogal seyrine dsnmektedir."*"

Uveit tedavisinde kullanilan steroidler, antimetabolitler, kal-
sinorin inhibitorleri, alkilleyici ajanlar ve biyolojik ilagarin kul-
lanimy, teratojenik etkiler ve gebe sagligi agisindan degisiklikler
gostermektedir. Bu ilaglarin gebelik ve laktasyon déneminde kul-
lanim kategorileri degiskenlik gostermektedir. Gebelikte ilag kul-
lanim kategorileri FDAya gore:

- Kategori A: Insan fetusunda risk olusturmadigi kanitlanmig

- Kategori B: Hayvan fetusunda risk olusturmadig kanitlanmis

- Kategori C: Hayvan fetusunda bazi yan etkiler olustrudugu
gozlemlenmis

- Kategori D : Insan fetusunda anomaliler olusturdugu gésteril-
mis

- Kategori X : Hayvan ve insan fetusunda anomaliler olusturdu-
gu gosterilmis  ilaglar olarak siniflandirilmigtir.

Buna gére biyolojik ilaglar grubunda olan Infliximab ve Ada-
limumab’in gebelikte kullanim kategorisi B, Steroidler, kalsinerin
inhibitorleri olan Siklosporin ve Takrolimus'un kategorisi Cdir.
Bu ilaglar risk fayda analizine gore diisitk dozlarda gebelikte kul-
lanilabilir."”

Alkilleyici ajan Siklofosfamid, antimetabolitler Mikofenolat
Mofetil ve Azatiyopurin D kategorisinde iken, diger antimetabolit
olan Metotrexat X kategorisindedir. Bu ilaglarin gebelik ve emzire
déneminde kullanilmamas: gereklidir.!"”’

Optik norit

Optik norit, multipl sklerosis (MS)’in ilk belirtisi olabilecegi
gibi, izole olarak da goriilebilmektedir. Olgularin %251 izole olup
manyetik rezonansta serebral bulgular gostermemektedir. Oligok-
lonal bantlar, myelin kilifina kargi otoimmiin yanitin gelistigini
gosterir. Gebeligin ilk 3 ayinda MS ve optik norit ataklarinda ar-
tig izlenmektedir. Tkinci ve iigiincii 3 aylik donemlerde genellikle
remisyon izlenir. Ancak steroide direngli optik norit ataklar: da
bildirilmektedir. Gebeligin 2. ii¢ ayindan itibaren kan kortisol
seviyesinin yiikselmesine ragmen atak izlenen olgularda plazma-
ferez uygun bir secenektir. Terapotik plazma degisimi, immiina-
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dsorbsiyon ile otoimmiin yanitin baskilanmasini ve optik norit
bulgularinin remisyonunu saglar.!"*!”’

Otoimmiin retinopati

Kandaki bazi antikorlarin, molekiiler benzerlik gosteren re-
tinal proteinlere baglanmasiyla meydana gelen enflamasyon ve
apoptosis ile seyreden bir grup hastaliktir. Kanserle ilskili (CAR)
veya non neoplastik olarak siniflanir. Akciger kanseri ve malign
melanom sonrasi tiimoral antijenlere kars1 gelisen antikorlar ya
da viral/bakteriyel enfeksiyonlar sonras: gelisen antikorlar retinal
antijenlere karsi immiin saldir1 gergeklestirir. Retinada bulunan
17 antijene karsi otoantikor gelisebilir. Klinikte en sik enolaz ve
recoverin otoantikorlar: izlenmektedir. Klinik tablo bilateral hizli
ilerleyen retinitis pigmentosa veya sinepigmentosa gibi goriilebi-
lir. Nadiren de beyaz nokta sendromlar: seklinde izlenir. Klinik
tani1 retinitis pigmentosa gen panelinde mutasyon saptanamamasi
veya retinal otoantikorlarin elisa ile gosterilmesiyle konur. Gebeli-
¢gin ilk 3 ayinda daha siddetli, 2. tig¢ ayindan sonra daha yavas seyir
gosterebilir. Kortikosteroidler, adalimubab, intravenéz immiing-
lobulin (IVIG) veya plazmaferez ile immiinadsorbsiyon gebelikte
uygulanabilecek tedavi secenekleridir.*'”!

Vaskiiler retinopatiler

Otoimmiin hastaliklar, genellikle gebeligin 2. ti¢ ayindan son-
ra remisyon gosterirken Tip1 diabetik retinopati (DR) ve sistemik
lupus eritematosusu (SLE) gebelik doneminde agreve olmaktadir.
11 Gebelikte kardiyak output ve retinal kan akimi %40 oraninda
artmaktadir. Plesental bityiime hormonu, proanjiogenik bityiime
faktorii ve insiilin benzeri biiyime faktorlerinin tiretimini arttir-
maktadir. Proanjiogenik faktorler ve vaskiiler endotelyal bityiime
faktorleri daha baskin hale gelmektedir. Plesentadan salgilanan
interlokin 6, VCAM1 ve endometriyumdan salgilanan glikoprote-
in glikodelin 16kosit —endotel adhezyonunu arttiran enflamatuvar
sitokinlerdir. Téim bu faktorler gebelikte Tip 1 diabete bagh pro-
liferatif retinopati gelisgimini %35-70 oraninda arttirmaktadir.”*”’
Tedavide, yogun insiilin tedavisi ve iyi metabolik kontrol 6nem-
lidir. Gebelik doneminde anti-Vegf ajanlarin teratojen olma ih-
timali net olarak bilinmese de 6nerilmemektedir. Ikinci 3 aydan
itibaren intravitreal steroidler diabetik makiila 6demi i¢in kulla-
nilabilir. Neovaskiilarizasyonlar sik ve yakin takiple laser fotokoa-
giilasyonla kontrol altina alinabilir.”"*!) Mikropulse laser, makiila
ddeminde uygulanabilecek bir diger secenektir.””’ Normal vajinal
dogum valsalva manevrasi nedeniyle yogun retina vitreus he-
morajilerine neden olabilir. Epidural anestezi altinda sezeryanla
dogum Onerilmelidir. Postpartum dénemde diabetik retinopatide
remisyonlar izlenmektedir. "

Antifosfolipit sendromu tekrarlayan abortuslar, preeklampsi,
eklampsi, intrauterin gelisme geriligi, prematiir dogum, derin ven
trombozu, pulmoner emboli ve retinal okliizyonlarla seyreden
agir bir otoimmiin sendromdur. Sistemik lupus eritematozise se-
konder veya primer olarak goriilebilir. Antikardiyolipin veya lu-
pus antikoagiilan antikorlari, endotel hasari, trombozis ve embo-
lilere yol agar. Gebelikte venoz staz ve immiin degisimler hastalig
agreve eder. Tromboz ve mikroembolilere bagli olarak amarozis
fugaks, gecici diplopi, retinada yumusak eksiidalar ve hemoraji
ile seyreden okiiler iskemik sendroma ve mikroanjiopatilere yol
acabilir. Retina ven tikanikligy, arter tikanikligi, koroid iskemi-
si ve iskemik optik noropati ile kalic1 gorme kaybina yol agabilir.
Kompleman sisteminin aktive olmasi nedeniyle gebelikte hasta-
lik daha agir seyreder. Tedavide gebelik siiresince diisiik molekiil
agirlikli heparin, azatiyopurin, siilfasalazin, siklosporin, takroli-
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mus, kortizon ve IVIG verilebilir. Belimumab da kullanilabilen bir
monoklonal antikordur. Diigitk doz aspirin de vasookluzif okliiz-
yonlar1 6nlemede etkilidir. Postpartum donemde hastalik remis-
yon gosterir. > %)

Sonug¢

Gebelik, fetusa kars1 immiintolerasin gelistigi, hiicresel immii-
nitenin baskilanarak hitmoral immiinitenin baskin hale geldigi bir
stirectir. Metabolik, hormonal, hemodinamik degisiklikler retina
ve arka segmentte patofizyolojik bazi degisikliklere yol acabilir.
Gebelik, hastalik progresyonlarini ve tedavi segimlerini etkileyen
bir siiregtir. Gebelikte arka segment hastaliklarinin dogal seyrini
bilmek ve teratojen olabilen bazi tedavi seceneklerinin kullani-
lamamasi, alternatif tedavi segeneklerini diisiindiirmelidir. Ayri-
ca gebelikte saptanan bazi arka segment bulgular1 anne ve fetiis
saglig1 icin bazi tedbirlerin erkenden alinmasi i¢in goz hekimine
sorumluluk ytiklemektedir.
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