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ÖZ
Orak hücre hastalığı (OHH), eritrositlerin oksijen taşıma yeteneğini azaltan hemoglobin (Hb) nokta mutasyonuna bağlı olarak 
gelişen yaygın bir kalıtsal kan hastalığıdır. Hipoksi durumunda mutasyonlu anormal Hb nedeniyle eritrositlerin “oraklaşması” ve 
sonradan gelişen hipoksi, asidoz, enflamasyon, vazo-okluzif krizler ve hemoliz epizodları, beyin, böbrekler, akciğerler, kemikler, 
kalp ve göz dahil birçok organda ilerleyici hasara neden olur. OHH’da sistemik ve oküler bulgular değişkenlik gösterir. OHH’nın 
Orak-Hemoglobin C hastalığı ve Orak beta-Talasemi formları hafif sistemik hastalığa; ancak şiddetli oküler hastalığa neden olur. 
OHH arka segmentte optik nöropati, retinopati, makülopati ve koroidopatiye neden olabilir. Retinal vasküler bulgular olarak reti-
nal damarlarda kıvrımlanma, “gümüş tel” görünümlü arteriyoller, damarsı çizgilenmeler, arteriyel ve venöz tıkanıklıklar, arteriove-
nöz anastomozlar ve retinal neovaskülarizasyonlar görülür. Fundus floresan anjiyografi (FFA), optik koherens tomografi (OKT) ve  
OKT anjiyografi tanıda kullanılmakta olup, FFA’de neovaskülarizasyonlar ve foveal avasküler zon (FAZ) genişleme ve düzensizliği, 
OKT’de makular temporal retinal incelme, OKTA da ise FAZ genişlemesi ve makular kapiller ağ dansitelerinde azalma başlıca bul-
gulardır. Bu makalede Orak Hücre Retinopatisi’nde karşılaşılan retinal vasküler bulguların derlenmesi amaçlanmıştır.. 
Anahtar Kelimeler:  Orak hücre, hastalığı, retinopati, proliferatif, non-proliferatif, vasküler, bulgular

ABSTRACT
Sickle cell disease (SCD) is a common inherited blood disease that develops due to hemoglobin (Hb) dot mutation that reduces the 
oxygen-carrying ability of erythrocytes. In hypoxia, this mutated abnormal Hb causes “sickling” of erythrocytes, and subsequent 
episodes of hypoxia, acidosis, inflammation, vaso-occlusive crises, and hemolysis cause progressive damage to many organs, inclu-
ding the brain, kidneys, lungs, bones, heart, and eyes. Systemic and ocular findings vary in SCD. Sickle Cell C Disease and Sickle 
beta-Thalassemia forms of SCD have mild systemic diseases; however, both cause severe ocular diseases. In the posterior segment 
of the eye, SCD can cause optic neuropathy, retinopathy, maculopathy, and choroidopathy. Retinal vascular findings include tortuo-
sity in retinal vessels, “silver wire” arterioles, angioid streaks, arterial and venous occlusions, arteriovenous anastomoses, and retinal 
neovascularizations (NVs). Fundus fluorescein angiography (FFA), optical coherence tomography (OCT), and OCT angiography 
are used in the diagnosis. NVs and the enlargement and irregularity of foveal avascular zone (FAZ) in FFA, macular temporal 
retinal thinning in OCT, FAZ enlargement, and the reduction in densities of macular capillary in OCT angiography are the main 
findings. This article is aimed to review the retinal vascular findings encountered in Sickle Cell Retinopathy.
Keywords: sickle cell, disease, retinopathy, proliferative, non-proliferative, vascular, findings

Giriş

Orak hücre hastalığı (OHH), eritrositlerin oksijen taşıma ye-
teneğini azaltan hemoglobin (Hb) nokta mutasyonunun neden 
olduğu, ağırlıklı olarak Afrika, Karayip veya Akdeniz kökenli in-
sanları etkileyen ve dünyadaki en yaygın kalıtsal kan hastalığıdır. 
Hb beta zincirinin 6. lokasyonundaki glutamik asidin, valinle yer 
değişimi sonucu anormal bir Hb (HbS) oluşur. Mutasyonlu ge-
nin her iki ebeveynden homozigot olarak taşınması, Orak Hüc-
reli Anemi (OHA) veya HbSS olarak bilinen OHH tipine yol açar. 
OHH’nın Orak-Hemoglobin C hastalığı (HbSC) ve Orak be-
ta-Talasemi (SThal) dahil olmak üzere çeşitli heterozigot formları 
(Oraklaşma Sendromları) da vardır. Taşıyıcılık formu SA (Sickle 
Trait)’dir.[1-4]

Afro-amerikan popülasyonda insidansı HbSS için %1; sickle 
trait için %8-10; HbSC için %0.5’in altındadır. Oto-infarkt bu po-
pülasyonda %20–60 oranındadır.[1-7]

Otozomal resesif olarak kalıtılan OHH, hipoksi koşulların-
da anormal Hb’nin varlığı ve eritrositlerin “oraklaşması veya hi-
lal şekline gelmesi” ile karakterizedir. Bu katı/sert hale gelmiş, 
yırtılması kolaylaşmış anormal eritrositler normal kan akışının 
engellenmesi, kan viskozitesinde artış, venöz staz, hipoksi, doku 
iskemisi ve bunun sonucunda oraklaşmada daha da artış, asidoz, 
enflamasyon, vazo-okluzif krizler ve hemoliz ile çeşitli sistemik ve 
oküler komplikasyonlara yol açar. Tekrarlayan vazo-oklüzyon ve 
enflamasyon epizodları, beyin, böbrek, akciğer, kemik ve kalp da-
hil birçok organda ilerleyici hasara neden olur. OHH’nın başlıca 
semptomları ağrılı vazo-okluzif krizler, pnömoni ve felçlerdir. Göz 



87Turgut B. Orak Hücre Retinopatisinde Retinal Vasküler Bulgular. Güncel Retina 2023; 7 (2): 86-90

tutulumu hastalığın kronik bir belirtisi olarak kabul edilmektedir. 
OHH’lilerde oraklaşmayı artırıp damar tıkanıklıklarını hızlandı-
rabileceğinden karbonik anhidraz inhibitörlerinden kaçınılmalı-
dır, bu oküler tutulumun yönetiminde son derece önemlidir.[1-7]

OHH’da sistemik ve oküler bulgular değişkenlik gösterir. Si-
yah popülasyonun %0.4’ünde görülebilen OHA, vücutta OHH’nın 
en şiddetli semptomlarına, şiddetli sistemik hastalığa ve anemiye 
neden olur ve yaşamı tehdit eder. Ancak bu formda oküler hastalık 
ve komplikasyonlar nispeten daha hafiftir ve görme kaybı daha 
az görülür. Orak hücre taşıyıcılık formu olarak da bilinen HbAS 
(sickle cell trait) siyah popülasyonun %8’inde görülüp genellikle 
hafif sistemik hastalığa neden olur ve göz semptomları ile ortaya 
çıkmaz. Ancak orak hücre özelliğine sahip, yüksek göz içi basıncı 
(GİB) ve düşük oksijen seviyeleri olan hastalarda nadiren görme 
kaybına neden olabilir.[1-7]

HbSC ve Sthal formları hafif sistemik hastalığa; ancak şiddet-
li oküler hastalığa neden olur. Bu formlarda retinanın etkilenme 
eğilimi, proliferatif orak hücreli retinopati (POHR) insidansı ve 
görme kaybı oranı OHA’den daha yüksektir.[1-4]

OHH’nin oküler bulguları, POHR ve non-proliferatif orak 
hücreli retinopati (NPOHR) ve ön segment hastalığı şeklinde üçe 
ayrılabilir. Yetersiz oksijen taşınımı nedeniyle gözün herhangi bir 
dokusu mikrovasküler oklüzyondan etkilenebilir, ancak görme 
kaybının asıl nedeni POHR’dir.[5-7] OHH’nın ön segment tutulu-
munda non-proliferatif bulgular olarak, kılcal damar segmentas-
yonu ile ortaya çıkan “konjonktival oraklaşma işareti” ile karakte-
rize, tortuöz veya spiral/helezon veya virgül şeklinde konjonktival 
damarlar ve ön veya arka sineşi ile birlikte veya olmadan iskemik 
iris atrofisi görülebilir. Proliferasyon bulguları olarak rubeozis iri-
dis ve özellikle siyah hastalarda GİB yükselmesi olmadan spontan 
hifema ortaya çıkabilir. İris neovaskülarizasyonu (NV) gelişmesi, 
trabeküler tıkanma veya pupil bloğuna bağlı açık açılı veya açı ka-
panmalı sekonder glokom ve sonuçta şiddetli göz ağrısı ve ciddi 
görme kaybına yol açabilir.[1-7] OHH fundusta optik nöropati, reti-
nopati, makülopati ve koroidopatiye neden olabilir. 

Retinal Vasküler Bulgular
Retinal vasküler bulgular olarak retinal damarlarda kıvrım-

lanma, gümüş tel görünümlü arteriyoller, damarsı çizgilenmeler, 
arteriyel ve venöz tıkanıklıklar, arteriovenöz anastomozlar ve reti-
nal NV’lar yer almaktadır. [1-7]

Orak hücre retinopatisi (OHR)’nde, retinal ve koroidal kan 
damarlarının tıkanması, NV ve retinanın incelmesi ile sonuçlanır. 
OHH’na bağlı retina tutulumu olan hastalarda  tutulum çoğun-
lukla başlangıçta ekvatoryal veya pre-ekvatoryal yerleşimli oldu-
ğundan herhangi bir göz semptomu görülmez. Bununla birlikte, 
semptomlar mevcut olduğunda, hastalar aniden ortaya çıkan kör 
noktalar, uçuşan cisimler veya bulanık görme, ışık çakmaları ve 
çeşitli görme alan kayıplarından şikayetçi olabilirler. 

OHR, yaşamın ikinci dekatında orak hücreli bireylerin %42 
kadarında gelişir.[8] En yaygın retinal vasküler bulgu olan vaskü-
ler kıvrımlanma olguların yaklaşık %30-50’sinde (HbSC’lilerde 
%32, HbSS’lilerde %47) rapor edilmiştir.[9-11] Hastaların yaklaşık 
%10-20’sinde dördüncü ve beşinci dekatta POHR gelişir.[12,13] Bru-
ch membranındaki defektten kaynaklanan damarsı çizgilenmeler, 
OHA’li hastaların %1-2’sinde görülebilir ve bununla ilişkili koroi-
dal NV saptamak için optik koherens tomografi (OKT) ve fundus 
floresan anjiyografi (FFA) gerekir.[1-7]

OHH’li çoğu hasta, genotipten bağımsız olarak, iyi görme 
keskinliğini korur, çünkü POHR’de meydana gelen retina ilişkili 
yapısal değişiklikler, retinal görüntüleme tekniklerinin de ortaya 

koyduğu gibi periferik olarak yer alır. OHR, POHR veya NPOHR 
olmak üzere iki klinik şekilde olabilir. NPOHR, POHR’den daha 
yaygındır, prevalansı %30 olarak bildirilmiştir.[14]

Proliferatif Orak Hücre Retinopatisi: POHR, daha çok SC 
genotipli OHA hastalarında görülür ve yoğun anormal periferik 
retinal damarlanma varlığına bağlıdır. Hastaların %5-20’sinde çe-
şitli düzeylerde görme kaybına yolaçar. İleri yaş, erkek cinsiyet ve 
akut pyelonefrit hikayesi OHA hastalarında POHR için bazı risk 
faktörlerindendir.[12-14]

POHR, tekrarlayan arteriyoler veya yüzeyel ve derin kapiller 
pleksusun oklüzyon epizodlarından kaynaklanan lokalize peri-
ferik doku iskemisinin tetiklemesi ile salınan endojen vasküler 
endotelyal büyüme faktörü (VEGF) tarafından indüklenen anji-
yogeneze bağlıdır. Hastalıkta oto-infarkt gelişmesiyle retinal NV 
spontan olarak gerileyebilir ve involüsyon gerçekleşebilir. Hasta-
lığın ilerlemesi ağ ya da ‘’deniz yelpazesi’’ şeklinde NV’nun oluşu-
mu, kırılgan olan yeni damarlardan retina içine veya vitreus içine 
kanama (VİH), sonuçta fibrozis ve traksiyonel retina dekolmanı 
(RD)’na yol açar.[1-7, 12]

Non-Proliferatif Orak Hücre Retinopatisi:  NPOHR, SS geno-
tipli hastalarda daha sık görülür. En sık görülen vasküler değişik-
lik venöz tortuosite olup periferik arteriovenöz şanta bağlı olduğu 
düşünülür. Retinal ven oklüzyonları sık görülmez. NPOHR’de re-
tina periferinde retinal arteriyoler oklüzyonu takiben İLM ve reti-
na arasında oluşan taze intraretinal kanamayı ifade eden ‘’Salmon 
patch’’lar (turuncu-kırmızı renkli yamalar/lekeler) sık görülen bir 
bulgudur. İLM altında hemosiderin yüklü makrofaj birikimini 
ifade eden ve emilim aşamasında salmon lekelerinin sarı-beyaza 
doğru renk değiştirmesinden kaynaklanan yanar döner noktalar, 
refraktil veya iridösan spotlar olarak adlandırılır.  Eski intrareti-
nal/subretinal kanamaları ve arteryel tıkanıklıkları ifade eden ve 
Bruch tabakasında kalsifiye demir birikintilerinin neden olduğu 
retina pigment epitel (RPE) migrasyon ve proliferasyonuna bağlı 
hiperpigmente korioretinal skarlar ise “Black sunburst-güneş ya-
nığı lezyonlar” olarak adlandırılır. Önceden oklüde olmuş arteri-
yollerde gümüş tel görünümü (Silver wiring) ve damarsı çizgilen-
meler de bilateral olarak retina periferinde görülebilir. Damarsı 
çizgilenmeler olguların %6’sında ortaya çıkabilir.[1-15]

Goldberg OHR’yi şiddete göre 5 evreye ayırmıştır.[1-7,12] 
Evre 1: Periferik arteriyoler oklüzyon: Eritrositlerin azalmış defor-

mabilitesi, durgun akım ve trombozuna bağlı olarak meydana 
gelir. Somon rengi hemorajiler, güneş yanığı lekeleri ve peri-
ferik damarlarda tıkanıklar vardır.

Evre 2: Periferik arteriyovenöz anastomoz: Hipoksiyi kompanse 
etmek için oluşan, ekvatorun periferinde genellikle perfüze ve 
non-perfüze retina sınırlarında yer alan gümüş tel benzeri ar-
terioller ve arteriyolo-venüler şant damarları izlenir.  

Evre 3: “Sea-fan” (deniz yelpazesi) NV: Periferik retinal iskemi için 
anjiyojenik faktor salınımının bir sonucu olarak ortaya çıkan, 
POHR’nin işareti olan ve deniz omurgalılarından gorgonia 
flabellum’a (deniz yelpazesi) benzerliği nedeni ile ‘sea fan’ 
olarak isimlendirilen  preretinal NV’lar oluşur (Resim 1-2). 
Sea-fan, önce iç limitan membran (İLM) boyunca büyüyebilir 
ve düzdür. Zamanla bu NV’dan vitreus içine doğru püsküller 
uzanmaya başlar. Bu damarlar FFA’da sızıntı gösterirler (Re-
sim 3). Sea-fan konfigürasyonu sinir lif tabakası ve ganglion 
hücre tabakalarını tutan bir preretinal fibrovasküler memb-
randır. Bunlar hastaların %20-60’ında atrofik lezyonların veya 
oto-infarktın gelişimi ile spontan regrese olurlar. Bu nedenle 
POHR’den sonra yıllarca çoğu hasta iyi görmesini korur.[1-8, 12]
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Evre 4: VİH: Bir önceki fazda oluşan Sea-fan’ı oluşturan kırılgan 
NV’lardan vitreus hareketi ile VİH’ler olabilir. HbSS’li has-
talarda %3, diğer hemoglobinopatilerde daha seyrek oranda 
görülür. 

Evre 5: RD: Vitreus bantları veya retinal anormal damar/skar do-
kusunun traksiyonu veya iskemik retinadaki yırtıklar nede-
niyle traksiyonel, yırtıklı veya kombine RD gelişebilir.

OHA’lilerde diğer retinal belirtiler ve vaskülopatiler de görüle-
bilir. Roth’ spot kanaması bakteriyel endokardit ile ilişkili olabilse 
de OHA’lilerde veya altta yatan olası vasküler ve hiperviskozite 
koşullarında da ortaya çıkabilir. OHA’lilerde ayrıca mikroanevriz-
malar, epiretinal membranlar ve bazı olgularda periferik retinal 
beyazlanma veya kararma alanları oluşabilir.[1-15]

Orak Hücreli Makülopati (OHMP) makulaya kan akışı azal-
dığında ortaya çıkar. Bu anormal kan akışı, retinada incelme 
alanlarına neden olur. Sonuç olarak hastalar bazen santral/sant-
roçekal görme alanı defektlerinin neden olduğu merkezi görme 
azlığı ile gelebilirler. Makulada arteriyo-venöz tortuosite ve santral 
retinal arter oklüzyonu (SRAO) veya peripapiller ve perimakuler 
arteriyoler oklüzyon (wedge sign) görülebilir. Makular iskemi ile 
sonuçlanan SRAO nadir olmakla birlikte körlüğe neden olabilen 
ciddi bir komplikasyondur. Makular (retinal) depresyon bulgusu, 
arteriyoler oklüzyonu takiben makular ışık reflesinde düzensizlik 
ile birlikte retinal incelmeye bağlı olarak temporal makular retina-
daki oval depresyondur.[15] OHMP’nin prevalansının, OHH olan 
popülasyonda yaklaşık %46 olduğu ve yaşla arttığı bildirilmiştir.
[16]

Retinal Görüntüleme
OHR’nin tanısında FFA, OKT ve OKT anjiyografi (OKTA) 

kullanılabilir. FFA kapiller non-perfüzyon alanlarını, arteriyo-
lo-venöz anastamozları ve NV’ları ortaya çıkarır. OHR’lilerde 
tanımlanan çoğu lezyon periferik damarlarda eritrositlerin orak-
laşmasına sekonder olarak ortaya çıkan retinal iskemiye bağlıdır. 
Makuladaki damar oklüzyonları FFA ve oftalmoskopi ile görüle-
bilir. FAZ genişlemesi, perifoveal kapiller nonperfüzyon, sinir lif 
tabakası infarktları ve arka kutupta mikroanevrizma benzeri nok-
talar veya saç tokası şeklinde venöz luplar görülebilecek değişik-
liklerdir.[17-20] Makular damar anomalileri de erken dönemde FFA 

Resim 1. Orak Hücreli Retinopati-renkli fundus fotografisi
Resim 2. Orak Hücreli Retinopati-renkli fundus fotografisi, See-
Fan

Resim 3. Orak Hücreli Retinopati-Fundus floresan anjiyografi, 
See-fan 

ile saptanabilse de [19] FFA’nin OKTA ile kıyaslandığında OHH’la-
rının gözlerinin %50’sinde anomalileri saptayamadığı gösterilmiş-
tir.[21] 

OKT ve OKTA, OHR’li gözler hakkında ayrıntılı bilgi sağlar. 
OKT’de, OHH’lılarda temporal total ve iç retinal kalınlık, makular 
hacim ve koroidal kalınlık kontrollere göre anlamlı derecede daha 
düşük bulunmuştur ve incelmenin yaşla kötüleştiği bildirilmiştir. 
Makular kontürlerde genişleme hem kontrol hem hasta grubunda 
gözlerin %30’unda gözlenmiştir. OKT’de görülen incelmenin yaş, 
Hb alt tipi, hastalık evresi ve sistemik hastalık ile korele olduğu, 
HbSS ve HbSThal hastalığı olanlarda HbSC’lilerinki ile kıyasla-
nınca santral alt alanda retinanın daha ince olduğu bulunmuştur.
[22] Yapılan çalışmalarda OKTA’nın FFA’dan daha sensitif olduğu ve 
en fazla temporal jukstafoveal alanda anomaliler tespit ettiği, yü-
zeyel ve derin bölgelerde ve retinal oklüzyon alanlarında kapiller 
dansitenin daha düşük olduğu bildirilmiştir. 



89Turgut B. Orak Hücre Retinopatisinde Retinal Vasküler Bulgular. Güncel Retina 2023; 7 (2): 86-90

Retinal damar tortusitesi, damar çapı, damar perimetre indek-
si, foveal avasküler zon (FAZ) alanı, FAZ kontür düzensizliği ve 
parafoveal avasküler dansite gibi OKTA parametrelerinin OHH 
olan gözlerde kontrollere göre farklı olabileceğini gösterilmiş ve 
bu parametrelerin, Evre 2 veya 3’ün kontrollerden ayırımının sağ-
lamasında OHH için biyomarker olabileceği önerilmiştir. Asemp-
tomatik OHH lilerde OHR’yi işaret eden foveal depresyon bul-
gusunun OKT’de makular incelmenin gösterilerek klinik olarak 
saptanması hastalığın yakalanmasını sağlayabilir.[23, 24] 

FFA’da izlenebilen mikrovasküler değişiklikler OKTA’da da 
gösterilebilmiştir.[21, 25-28] Önceki çalışmalar heterozigot OHH 
olanların (HbSC), homozigot OHH’lılardan (HbSS) çok daha 
şiddetli periferik retinopatiye sahip olduğunu göstermiştir.[29-31] 
ancak makular lezyonların bu iki genotip arasında dağılımı de-
ğerlendirilmemiştir. HbSC’lilerde kontrollere göre FAZ, derin 
kapiller pleksusta daha geniş olarak bulunmuştur yani iskemik 
anomalilerin OHR’lilerde derin kapiller fazda baskın olduğu gös-
terilmiştir.[32]

Elektrofizyolojik Testler
Bir elektroretinografik çalışmada, HbSS grubunun kontrol 

grubu ile kıyaslandığında tüm karanlık adapte tam-alan-ERG ce-
vaplarında b dalga amplitüdlerinde dramatik bir düşüşün olduğu 
ve ışık adapte cevaplardaki a dalga amplitüdlerinin düştüğü; ay-
rıca a dalga amplitüdlerinin HbSC hastalarında kontrollere göre 
tüm karanlık ve ışık adapte cevaplarda önemli derecede azaldığı 
gösterilmiştir. Bu çalışma sonucunda hastalık sürecinde HbSS’li-
lerde iç retinal hücrelerde; HbSC’lilerde ise dış retinal hücrelerde 
erken tutulum olduğu ileri sürülmüştür.[33]

Ayırıcı Tanı
OHR’nin ayırıcı tanısında SRAO,  santral veya retinal ven dal 

oklüzyonu, diyabetik retinopati, anemi retinopatisi, hipertansif 
retinopati, oküler iskemik sendrom, dengue ateşi, radyasyon reti-
nopatisi, lösemi retinopatisi, hiperviskosite retinopatisi, prematu-
re retinopatisi, familiyal eksudatif vitreoretinopati, Eales Hastalığı, 
kronik myeloid lösemi, sarkoidoz, talk retinopatisi, retinal kana-
ma ve NV yapan tüm durumlar göz önüne alınmalıdır.

Sonuç 
OHH’da retinal tutulum genellikle periferik olduğundan ço-

ğunlukla semptomlara yol açmamakta ve tanısı atlanabilmektedir. 
OHH’de retinal damarlarda kıvrımlanma, “gümüş tel” görünümlü 
arteriyoller, damarsı çizgilenmeler, arteriyel ve venöz tıkanıklıklar, 
arteriovenöz anastomozlar ve retinal NV’lar sık görülen retinal 
vasküler bulgulardır. OHH’daki retinal bulgular bu hastalardaki 
yaşam süresi arttıkça artmaktadır. Bu nedenle OHH’lı hastalar 
düzenli olarak göz muayenesine tabi tutulmalı, retina periferi ve 
ekvatoryal bölge dikkatli incelenmelidir, hastalar düzenli olarak 
kontrole çağrılmalıdır.

Teşekkür
İstanbul Retina Enstitüsü’ne bu makalede kullanılan fundus 

görüntüleri için teşekkürlerimi sunuyorum.
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