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Gebelikte Koryoretinal Inflamatuar Hastaliklar

Chorioretinal Inflammatory Diseases in Pregnancy
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0z A
Gebelik kadinlarin yasaminda gerceklesen uzun siireli, gegici, fizyolojik bir durumdur. Gebelik, gelismekte olan fetiisiin ihtiyac-
larmni kargilamak i¢in birgok anatomik ve fizyolojik degisimlerin meydana geldigi donemdir. Bu donemde goz tizerinde de gesitli
degisiklikler goriiliir. Ozellikle immiinolojik sistemde gériilen bazi degisiklikler arka segmentte bir takim inflamatuar koryoreti-
nopatilere sebep olabilir. Bu durum da farkli diizeylerde gorme kaybina yol agabilir. Gebelikte arka segmentte goriilen baslica pa-
tolojik degisiklikler; preeklampsiye bagli goriilen koroidal degisiklikler, hipertansif koryoretinopati, santral ser6z koryoretinopati,
diyabetik retinopati, koroidal neovaskiilarizasyon, ve vaskiiler okliizif hastaliklardir. Bu derlemede gebelikte sik goriilen koryoreti-
nal inflamatuar hastaliklardan bahsedilecektir

Anahtar Kelimeler: Gebelik, koryoretinit, inflamasyon

ABSTRACT

Pregnancy is a long-term, temporary, physiological state that occurs in women’s lives. Pregnancy is the period in which many ana-
tomical and physiological changes occur to meet the needs of the developing fetus. During this period, various changes are seen in
the eye. Some changes, especially in the immunological system, may cause some inflammatory chorioretinopathy in the posterior
segment. This can cause different levels of vision loss. The main diseases seen during pregnancy are changes in choroid related
to preeclampsia, hypertensive chorioretinopathy, central serous retinopathy, choroidal neovascularization, and vascular occlusive

Keywords: Pregnancy, chorioretinitis, inflammation

disease. This review, it is aimed to discuss the chorioretinal inflammatory diseases seen in pregnancy.
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Giris

Gebelikte metabolik, hormonal, hemodinamik ve vaskiiler
sistemde degisiklikler meydana gelir. Gebelikte fetusa karsi im-
muntolerans gelisir. Hiicresel immiinitenin baskilanip hiimoral
immiinite gliglenir. Kardiovaskiiler sistemde kardiak debi artis1
olup ozmotik basing azalir.

Koagiilasyon ve fibrinolitik yolaklardaki degisiklikler koa-
gtilasyonun gebelik doneminde artmasina neden olmaktadir. Bu
durumlar gebelerde arka segmentte bir takim degisikliklere sebep
olurlar.

1. Preeklemsiye Bagli Goriilen Korioretinal Degi-
siklikler

Preeklampsi; gebeligin 20. haftasindan sonra ortaya ¢ikan hi-
pertansiyon (140/90 mmHg ve tizeri) ve proteintri (300 mg/giin)
ile karakterizedir. Primiparlarda daha sik olmak tizere tiim gebe-
liklerin yaklagik %5-10’unda goriilebilir."” Preeklampsinin goz-
ler dahil tiim organ ve sistemler iizerinde etkisi vardir.”’ Gorsel
semptomlary; fotopsi, gérme alani defektleri, ani gelisen odaklama
yetersizligi, bulanik gérme, gérmede azalma ve siddetli vakalarda

komplet korliigii icerir. "' Siddetli preeklamptik kadinlarin %25’
inde gorme bozukluklar1 gelismesine ragmen bu hastalarda tam
+671 Ancak Cunnin-
gham ve ark.””* korliigiin ¢ok daha yaygin oldugunu ve insidan-
sinin %15 civarinda oldugunu bildirmislerdir. Bu korlitk oksipital
korteks ya da retina tutulumuna bagh olabilir."”’ Preeklampsi va-
kalarmin %30-100’tinde retinal vaskiiler degisiklikler bulunur. En
sik goriilen okiiler degisiklik retinal arteriyollerin vazokonstriksi-
yonudur. Koroidal vaskiilarizasyonun tutulumu ile olusan eksuda-

korliik nadirdir ve insidansi %1-3 arasindadir.'

tif retina dekolmani preeklampsi sendromunda gorme kaybinin
nadir bir nedenidir.”’ Preeklampsili hastalarin %1-2’sini etkiler,
siklikla bilateral ve serézdiir. Gebelik sirasinda seréz dekolmani
bulunan hastalarda klinik yonetimle dogumdan sonra haftalar
iginde tam iyilesme goriiliir ve herhangi bir cerrahi miidahaleye
gerek kalmaz."!

Bazi ¢alismalar, preeklapmsi hastalarinin %30-100’tinde koro-
id iskemisi ve retinal dolagim bozukluklarinin mevcut oldugunu
bildirmistir."""’ Koroid yapus, sistemik kan dolagimi ve perfiizyon-
daki anormalliklere kars1 olduk¢a duyarlidir. Hamilelik sirasin-
daki hemodinamik degisiklikler, koroid tabakasinda hamilelikle
iligkili stv1 tutulmasina neden olarak koroid kalinliginda artislara
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neden olabilir. Ancak preeklemsiye siklikla sistemik vazospazm
eslik eder. Posterior karotis arter ve santral retinal arter dahil ol-
mak tizere goziin ana arteriolleri ve spazmi, koroidin perfiizyo-
nunda bir azalmaya neden olur. Ayrica, koroid damarlar1 dahil ol-
mak iizere sistemik vaskiiler direng, preeklemsi hastalarinda artar,
bu da koroid vaskiiler perfiizyonunu kritik olarak azaltir ve sag-
liklr gebelik hastalarinda oldugundan daha ince bir koroid sunar.

2. Hipertansif Koryoretinopati

Hipertansiyon; genetik ¢evresel ve metabolik bozukluklarin
neden oldugu, arter i¢i basincin artmasiyla karakterize anne ve
fetiis icin biytik risk tagtyan bir gebelik komplikasyonudur.

Damarlarda gergeklesen spazm altta yatan ana nedendir.
Vazospazm sonucu kan akiminin azalir ve vaskiiler yatakta kan
akiminin azalmasi renin-anjiotensini etkileyerek kan basincin
ylikseltir ve mayi vaskiiler boliimden protein ve elektrolitlerle be-
raber intraselliiler araliga gecer. Kan koyulagir. Intravaskiiler ko-
agiilasyon tiim organlara kan akimini azaltarak, periferik direng
artar ve sonug olarak kalbin is yiikii artip ve kalp yetmezligi gelisir.
Gebelige bagl gelisen hipertansiyonda goriilen en sik semptom
gormede bulanikliktir. Diger semptomlarsa fotopsi, skotom ve
diplopidir. Gebelige baglh gelisen hipertansiyonda en ¢ok retina ve
retinanin damar yapisinin etkilenmesine karsin koroid, optik sinir
ve gorme korteksi de etkilenebilir. Gebelige bagh gelisen hipertan-
siyonda kanama ve yumugak eksudalar goriiliirse altta diyabet ve
hipertansiyon gibi damarsal bir hastaligin varlig1 diistintilmelidir.
Retina damarlarinin tutulumuna bagl gérme kaybs, beklenmeyen
bir durumdur. Fakat gecici veya kalic1 korliik gelisebilir.""* Cid-
di arteriyol spazmu ve retina 6demine bagli gormenin 151k hissine
kadar dustugt gegici gorme azhigy, ciddi santral retinal arter spaz-
mu ve ikincil optik atrofiye baglh kalici1 gorme kaybinin gelistigi
olgular bildirilmistir.""” Koroid, preeklapmsi gibi mikrodolagim
bozukluklarinda iskemiye maruz kalir. Koroid iskemisinin belir-
tileri genellikle retinal mikrovaskiilarizasyon anormalliklerinden
dnce gelir. Onceki ¢aligmalar, koroid ve onun destekleyici doku-
larindaki metabolik ve inflamatuar ortamin diizenleyicisi olarak
gorev yapan koryokapillariste HLA simif I 6z peptitleri, ICAM- 1
ve karbonik anhidraz 4’tin (CA4) varligini tanimlamugtir.**) En
icteki damar ag1 olan koryokapillaris, dis retinaya oksijen ve be-
sin saglar. Diger kapiller damarlarla karsilagtirildiginda, koryo-
kapillerlerdekiler daha biiyiik bir liimen ¢apina sahiptir. Kapiler
damarlar tizerinde, esas olarak transendotelyal kanallar, pencere
acikliklar: ve madde degisimi i¢in hiicreler arasi baglantilar gibi
subendotelyal yapilar, malzeme aligverisine katilan diyaframlarla
kapli dairesel acikliklar vardir."*'”) Bununla birlikte, subretinal
bosluk genellikle tek potansiyel bosluk oldugundan, koryokapil-
larisin perfore endotel hiicrelerini nasil korudugu bilinmemekte-
dir. Koroidin vaskiiler endotel hiicreleri sistemik hemodinamiden
etkilendiginde, dis retinanin RPE’si (retina pigment epiteli) hasar
goriir. RPE, koroid ve fotoreseptor hiicreler arasindaki iletim ka-
nalidir. Azalmis perfiizyon, fotoreseptor hiicrelerinin hipoksisi ve
gorme bozuklugu anlamina gelir. Ayrica, RPE subretinal boslugun
homeostazini koruma yetenegine sahiptir."*'”) Bu nedenle koroid,
retinanin diizgiin isleyisinde 6nemli bir rol oynar.

Optik sinir tutulumu goriilebilir ve optik atrofi geliserek gor-
me kaybina neden olabilir. Malign arteryel hipertansiyonun bul-
gusu olan papil 6demi de izlenebilir. Tek basina optik sinir tutu-
lumu nadirdir. Optik sinir baginin prelaminar kismina olan kan
desteginin azalmasiyla iskemik optik néropati ve buna bagl gor-
me kaybi gelisen bir olgu bildirilmistir.""”
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3. Santral Ser6z Koryoretinopati

Santral ser6z koryoretinopati (SSKR), makiilada akut geli-
sen serdz retina ve pigment epitel dekolman ile karakterize bir
hastaliktir. Ani bagslayan kontrast kaybi, metamorfopsi, mikropsi,
makropsi, goriintii distorsiyonu, renk algisinda bozulma veya gor-
me keskinliginde diisme gibi belirtilerle baglar. Diger yonlerden
saglikli geng orta yas 100.000 erkekten 9’unda, 100.000 kadindan
I'inde goriilmektedir. Gebelikte goriilme insindasi 5 kat artmak-
tadll‘. [20,21]

Retina pigment epiteli tek siralt ve siki baglant: noktalari ile
dis kan retina bariyerini olusturmaktadir. Koroid damarlari ile
duyusal retina arasinda segici gegirgen olan RPE katmani, duyu-
sal retinanin homeostazisinden sorumludur. Glikoz, elektrolit,
vitamin ve minerallerin fotoreseptérlere ulastirilmasi, metabolik
artiklarin fagositozu RPE hiicreleri tarafindan saglanmaktadir.
RPE hiicreleri arasindaki siki baglant: noktalarinin zayiflamast,
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 mitkemmelliyet¢i ve kaygili
kisilik yapist endojen kortizol seviyelerinin yiikselmesine, allerjik
veya otoimmiin hastaliklar nedeniyle kronik steroid kullanimi da
ekzojen kortisol seviyelerinin yiikselmesine neden olur. Kortisol,
epitel hiicreleri arasindaki siki baglant1 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 igiciligi, yiiksek rakimlarda yagama
hipoksi sonucu koroid kalinliginin artisina yol agmakta ve bu du-
rum da koroid basincini arttirmaktadir. Koroidin kronik travmas:
da RPE defekti ve siv1 kagaklarini tetiklemektedir.”>**! Gebelik,
hemodinamik ve hormonal degisikliklerle seyreden bir siiregtir.
Ozellikle 3.trimesterde hiperkortizolizm gelistigi bilinmektedir.**!
Yine 3. trimesterde intravaskiiler ve intertisyel siv1 tutulumu art-
makta bu da koroid basincini arttirmaktadir. Gebelikte hiperkoa-
giilobilite, intravaskiiler onkotik basingta azalma SSKR gelisimini
tetikleyebilen diger fizyolojik degisikliklerdir. Gebelik toksemisi,
preeklampsi veya eklampsi de hipertansiyon krizi ile birlikte ko-
roid basincini arttiran patolojik durumlardir.””’ Gebelikte gelisen
SSKR genellikle 3.trimesterda, subretinal fibrin eksiidasyonunun
da esik ettigi siv1 kagag1 seklindedir. Gebe olmayan SSKR olgula-
rinda fibrin beklenen bir durum degildir. Ancak koroid neovaskii-
larizasyonu (KNV) varliginda fibrin gozlenebilir. Gebelikte hemo-
dinamik ve hormonal degisikliklerin birlikteligi KNV’yi taklit eder
sekilde fibrinli subretinal kagaklara yol agmaktadir.”**” Gebelikte
gelisen SSKR dogum sonrasi genellikle sekelsiz diizelmektedir.

Gebelikte SSKR tanisi, gz hekimini gebede preeklampsi veya
eklampsinin habercisi olabilme ihtimali nedeniyle kadin dogum
konsiiltasyonuna yonlendirmelidir. Normal vajinal dogum, stres
hormonlarmin agir1 yiikselmesine neden olur ve SSKR’yi olumsuz
etkileyebilir.””!

Arka segment optik koherens tomografi ile tan1 kolayca konur
(Resim 1). Gebelikte SSKR takibinde altin standart optik koherens
tomografi anjiografidir (OKTA). Pupil dilatasyonu gebelikte be-
bek igin toksiktir. OKTA pupil dilatasyonu gerektirmeden takip
imkani verir. KNV gelisme takibi de gebelikte fundus floresan an-
jiografi ile yapilmamalidir. OKTA, KNV takibine de imkan ver-
mektedir.”*"!
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Resim1. Santral Seréz Koryoretinopati

4. Diyabetik Koryoretinopati

Diyabet toplumumuzda olduk¢a sik gériilen hastaliklardan
birisidir. Hamilelik sirasinda diyabetik retinopati (DR) ilerleyebi-
lir. Durumun agirlagmasi, gebeligin baslangicindaki retinopatinin
derecesi, hastanin ne kadar siiredir diyabetik oldugu, glisemik
kontrol ve eslik eden hipertansiyon gibi ¢esitli faktorlere bagldir.
(28]

Diyabetik retinopati: Gebelikte iki tip diyabet s6z konusu-
dur. Birincisi gebelik 6ncesi diyabetin olmadig, gebelikle birlikte
diyabetin gorildiigii durumdur ki buna gestasyonel diyabet denir.
Gestasyonel diyabetin retinopati riskinin olmadig: diistiniilse de
gebeliginin 8. haftasinda gestasyonel diyabet tanis1 alan ve insiilin
tedavisi ile hizli glukoz kontroli yapilan bir olguda, 31. haftada iki
tarafli ciddi proliferatif retinopati gelistigi bildirilmistir.”*’ Fakat
gebelik 6ncesi diyabeti olan olgular retinopati agisindan daha bii-
yiik risk altindadir.

Gebelik 6ncesi diyabeti olan olgularda; insiiline bagimli olan
ve olmayanlar olarak ikiye ayrilir. Bu iki grubun karsilastirildig:
bir ¢alismada anneye ait komplikasyonlar her iki grupta benzer
bulunurken, gebelikte proliferatif retinopati gelisme siklig1 insiili-
ne bagiml olan grupta daha fazla bulunmustur.”” Gebeligin sey-
rinde en 6nemli etken kan glukoz kontroliidiir.*"-*

Hematolojik, hormonal, metabolik, kardiyovaskiiler ve im-
miinolojik faktorlerin patofizyolojik rolleri vardir. Diyabetik
kadinlarda gebelik sirasinda retinal kapiller kan akisinin arttig
gosterilmistir. Bu artisin kapiller diizeyde endotel hiicre hasarina
neden olabilecegi 6ne siirtilmiistiir. Hamilelik sirasinda, cesitli
anjiyopoietik faktorlerin salinimi da artar. Progesteron, vaskiiler
endotelyal bityiime faktorii (VEGF) ve diger anjiyopoietik faktor-
lerin {iretimini artirabilir.***' Nonproliferatif diyabetik retinopati
(NPDR) olan hastalarda gebelikte retinopati bulgular1 %50 prog-
resyon gostermistir. Bu bulgular genellikle iigiincii trimesterde ve
dogum sonras1 donemde gerilemistir. $iddetli NPDR]li hastalar
arasinda %5-20 proliferatif diyabetik retinopatiye (PDR) gegis
gorilmiistiir (Resim 2). PDR vakalarinda %45e varan ilerleme
goriilebilir.

Ancak gebelik 6ncesi lazer tedavisi ile ilerleme riski %50 ora-
ninda azalir. PDR veya siddetli NPDR olan hastalar i¢in gebelik
oncesi lazer tedavisi 6nerilir. PDR iigiincii trimesterde ve dogum
sonrasi donemde gerileyebilir; bu hastalar aylik muayene gerek-
tirir. )
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Resim 2. Diyabetik Retinopati

5. Toksoplazmozis

Toksoplazmoz, Tiirkiye de dahil olmak tizere diinya ¢apinda
yaygin bir enfeksiyondur. Hamilelik sirasinda birincil enfeksiyon
(anneden bebege plasental gecis yoluyla) konjenital enfeksiyona
neden olabilir. Enfeksiyon ilk trimesterde meydana geldiginde fe-
tis ciddi sekilde etkilenir; ancak fetusa bulagma, maternal ve fetal
dolagimin en fazla temas halinde oldugu tigiincii trimesterde daha
sik goriiliir. Annedeki gizli enfeksiyonlar aktif hale gelebilir. Tipik
retinokoroidit sunumu ile toksoplazmoz kolayca teshis edilir (Re-
sim 3); ancak nororetinit, papillit, sklerit ve akut retinal nekroz
gibi atipik sunumlar da bildirilmistir.”*’ Makrolid antibiyotik spi-
ramisin ile oral tedavi onerilir. Mevcut tedavi segenekleri olarak,
sistemik toksisiteyi 6nlemek i¢in intravitreal klindamisin (1.0
mg/0.1 ml) ve deksametazon (400 pg/0.1 ml) enjeksiyonlarinin
kullanimi bildirilmistir.*”!

Resim 3. Okiiler Toksoplazmozis




6. Koroid Neovaskiilarizasyonu

Hamilelik sirasinda koroid neovaskiilarizasyonu (KNV) vaka
raporlar1 olmustur. Bu vakalara miyopi, punktat i¢ koroidopati,
varsayilan okiiler histoplazmoz sendromu ve idiyopatik KNV tes-
hisi alan olgulardir. %"

7. Vaskiiler Tikayic1 Hastaliklar

Vaskiiler tikayici hastaliklarda; retina arter tikanikliklary, reti-
na ven tikanikliklari, dissemine intravaskiiler koagiilopati (DIK),
trombotik trombositopenik purpura (T'TP), antifosfolipid antikor
sendromu (AAS), amniyotik sivi embolisi, serebral vendz trom-
bozu sayilabilir.

Hamilelikle birlikte vaskiiler sistemde hiperkoagiilabiliteye
yayginlik durumu olusur.

AASde trombofilik bir durum séz konusudur; hastalar arter-
yel ve vendz tromboza meyillidir ve antifosfolipid antikorlarina
bagli gebelik morbiditesi goriiliir. Arka segmentte ise vitritis, reti-
na dekolmani, posterior sklerit, santral retina ven tikanikligs, reti-
na ven dal tikanikligy, silioretinal arter tikaniklig1, venoz tortuosite
artigy, retina kanamalari, yumusak eksudalar olusabilir (Resim 4).
Ayrica koroid, optik sinir, gorme yollar1 ve okiiler motor sinirlerin
vaskiiler trombozu gelisebilir.*”!

TTP nadir goriilen bir hastalik olup hastalarin %10’unda
okiiler degisiklikler gozlenir. Fundus degisiklikleri serdz retina
dekolmani, retina kanamalari, eksudalar ve arteriollerde daralma
seklinde goriiliir. !

Vitamin K bagimli plazma proteini olan Protein S ve Protein
C eksikligi pihtilagma kaskadini baskilayarak, retina arter dal tika-
nikliklarinda rol oynamaktadir. Greven ve arkadaslar1*’! 38 hafta-
lik gebede, bir gozde makiiler arter dal tikaniklig, diger gozde ise
dogum sonrasi 5. giinde retina arter dal tikaniklig1 bildirmislerdir.
Bu olguda belirgin protein S eksikligi saptanmistir. Bagka bir olgu-
daise dogumdan 2 ay sonra retina arter dal tikaniklig1 olmus ve bu
da Protein C eksikligine baglanmigtir.*”!

Gebeligin erken doneminde, iki tarafli retina ven tikanikligi
olan bir olgu bildirilmis, yapilan incelemelerde baska bir neden
saptanmamugtir.*?’ Spitzberg ' gebeligin ilk trimesterinde retina
flebiti olan bir baska olgu yayinlamistir.

Resim 4. Vaskiiler Tikayic1 Hastaliklar
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