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Iris, siliyer cisim ve retina pigment epiteli (RPE) re-
aktif hiperplaziye maruz kalabilir, ancak retina pig-
ment epitelinin gercek neoplazmalari nadirdir. RPE
tiimdrleri iyi huylu veya kot huylu olabilir. Koti
huylu varyantlar bile nadiren bdlgesel veya uzak
metastaz gosterir. Uveal melanomlarla klinik olarak
karistirilabildiginden ve bu iki durumun prognoz ve
tedavilerinin tamamen farkli oldugundan, RPE tii-
morlerinin taninmasi 6nemlidir. Klinik, goriintiileme
ve sitopatolojik dzellikleri ile melanomdan ayirt edi-
lebilirler. Kii¢iik ve asemptomatik RPE tiimorlerinde
genellikle gozlem yeterliyken, nadiren yol agtiklari
durumlara gore daha agresif tedaviler (vitreoretinal
cerrahi, plak radyoterapi vs.) gerekebilir. Bu derle-
mede konu hakkindaki gdrece yeni tani tetkikleri
ve arastirmalardan referanslar alint1 yapilarak, 8 alt
baslikta giincel literatiir bilgisinin aktarilmasi amag-

lanmistr.

Anahtar kelimeler: Retina pigment epiteli, tiimor,

epitelyoma, hamartom

i

Retinal pigment epiteli (RPE) ve iiveal melanositler go-
ziin melanin tastyan hiicreleridir ve proliferatif bozukluklar
acisindan onemli farkliliklar gosterirler. Malign melanomla-
ra yol agan iiveal melanositler nadiren reaktif proliferasyona
ugrarken, RPE reaktif proliferasyon icin belirgin bir egilim
gosterir, ancak gergek neoplazmalar nadirdir. Bu lezyonlar

okiiler onkolojide dnemlidir ¢linkii malign tiimorleri, 6zellikle

Abstract

The iris, ciliary body and retinal pigment epithelium
(RPE) can undergo reactive hyperplasia, but true
neoplasms of the retinal pigment epithelium are
rare. RPE tumors can be benign or malignant. Even
malignant variants rarely metastasize locally or
distantly. Recognition of RPE tumors is important as
they can be clinically confused with uveal melanomas
and the prognosis and treatment of these two conditions
are completely different. They can be distinguished
from melanoma by their clinical, imaging and
cytopathological features. While observation is usually
sufficient in small and asymptomatic RPE tumors,
more aggressive treatments (vitreoretinal surgery,
plaque radiotherapy, etc.) may be required depending
on the conditions they rarely cause. In this review, it
is aimed to convey current literature information under
8 sub-titles by quoting references from relatively new
diagnostic tests and researches on the subject.

Key words: Retinal pigment epithelium, tumor,
epithelioma, hamartoma

iris, siliyer cisim ve koroidin malign melanomunu klinik ola-
rak simiile edebilirler. Melanom, metastaz riski olan ¢ok daha
tehlikeli bir durumdur; RPE tiimorlerinde metastatik hastalik
nadirdir. Bu nedenle, RPE tiimoérlerini tanimak ve onlar1 tiveal
melanomlardan ayirt etmek, prognoz, takip ve tedavi planla-

mast i¢in onemlidir.'

Bu derleme, genellikle gercek tiimorlerle gruplanan bazi
iyi huylu yer kaplayan lezyonlarin yani sira, retina pigment
epitelinin tiimdrlerini ve simiile edilmis durumlarini kapsaya-

caktir. Retina pigment epitelinin benign ve malign tiimorleri

Yozgat Z. Retina Pigment Epitelinin Kist ve Ttiimorleri. Giincel Retina 2024; 8 (1): 72-80



CURRENT RETINA - GUNCEL RETINA

iy,
; R e ,i ‘GlUNaCEL

9

klinik ve histopatolojik olarak siklikla birbirine benzer. Bu-
nunla birlikte, pigment epitelyal timdrlerden metastaz mey-
dana gelse bile son derece nadir oldugundan, farklilagsma ¢ok
az endige kaynagi olabilir. Hatali teshis ve yanlis tedaviden
kaginmak i¢in gdz hastaliklari uzmaninin bu lezyonlari dogru

sekilde teshis etmesi onemlidir.

1. Retina Pigment Epitelinin Epitelyomasi
Adenom)

Iris, siliyer cisim ve retina pigment epiteli reaktif hi-
perplaziye maruz kalabilir, ancak pigment epitelinin gergek
neoplazmalart nadirdir." Primer intraokiiler adenokarsinom-
lar (histopatolojik olarak psddoglandiiler 6zellikler gdsteren
noroektodermal dokulardan kaynaklanan edinilmis malign
neoplazmalar) iris pigment epitel tabakalarindan, siliyer cis-
min ndroepitelyal tabakalarindan ve retina pigment epite-
linden kaynaklanabilir. RPE’den kaynaklanan edinilmis bir
neoplazma, genellikle koroidal melanomdan ve iris pigment
epiteli veya siliyer cisim pigment epiteli neoplazmalarindan
farkl 6zelliklere sahiptir.' Tyi huylu veya kétii huylu olabilir,
ancak daha kotii huylu varyantlar bile nadiren bdlgesel veya

uzak metastaz gosterir.

RPE hiperplazisi, tlimorlii boyutlar alabilir ve klinik ve
histopatolojik olarak gergek bir neoplazmdan ayirt edilmesi
zor olabilir.” Klinik veya patolojik travma veya inflamasyon
belirtileri varsa, pigmentli bir siirecin reaktif hiperplazi ile
sonuglanmas1 muhtemeldir. Bu tiir belirtiler yoksa, ger¢ek ne-
oplazm tanis1 diistiniilmelidir. RPE tiimoérlerinin ¢ogunun sag-
likli gozlerde meydana geldigi ancak muhtemelen RPE’nin
kronik hiperplazisine bagli olarak, daha 6nce okiiler inflamas-
yonun oldugu bir bolgede nadiren ortaya ¢ikabilecegi diisii-

nilmektedir.”

RPE epitelyomasi genellikle yetiskinlikte teshis edilir, or-
talama yas 53’tiir (aralik, 28-79 yas).'” Irk ve cinsiyet agisin-
dan bir yonelim yoktur.”* Klinik olarak, RPE’nin epitelyoma-
st genellikle tek taraflidir ve koyu kahverengi ila siyah renkli
kiigiik, derin bir retina tiimori olarak baslar.” Genellikle ¢ok
yavas biyiir ve Ustteki duyusal retinayi istila eder, bu sirada
retinal hemanjiyoblastomda goriilenlere benzer sekilde siklik-
la bir retinal besleyici arter ve drene edici bir ven edinir. Int-
raretinal eksiidasyon yavas yavas birikebilir ve sonunda sub-
retinal bogluga ulasarak intraretinal ve subretinal sar1 renkli
eksiidasyona neden olabilir. Tiimoriin tedavi edilmeden kaldi-
&1 nadir durumlarda, timdr orbitay1 doldurabilir ve orbita yu-

musak dokularini igerecek sekilde sklera boyunca uzanabilir.

Mikroskobik olarak kordonlar veya tiibiiller olusturan

RPE hiicrelerinin neoplastik proliferasyonundan olusur. Va-

kalarin ¢ogu iyi farklilasmus hiicreler gosterir. Ustteki duyusal

retinada ve koroidde siklikla tiimor invazyonu vardir.

Hastalarin ¢ogu klinige koroidal melanom siiphesi ile sevk
edilenlerdir.” Transilliiminasyon genellikle 15181n timor tara-
findan kismi veya tam blokajini ortaya cikarir. Floresan an-
jiyografi, retinal besleyici damarlar1 saptayabilir ve koroidal
damarlarin goriiniirliigii olmadan tiimoriin erken hipofloresan-
sin1 ve ge¢ minimal hiperfloresansini gosterebilir. Ultrasonog-
rafi tipik olarak tiimoriin aniden yiikseldigini ve orta ila yilik-
sek reflektivite ve akustik saglamliga sahip oldugunu gosterir.
Ince igne aspirasyon biyopsisi, bir pigment epitel tiimérii ile

uyumlu hiicreleri ortaya ¢ikarir.’

RPE epitelyomasi tedavisi vakadan vakaya degisir. Kii-
¢lik, asemptomatik bir lezyonun giivenle gézlemlenebilecegi
distintiliirken tiimor ekvatorun oniinde yer aliyorsa ve biiyii-
me gosteriyorsa, parsiyel lameller sklerouvektomi veya plak
radyoterapi ile lokal rezeksiyon uygulanir.’ Ekvatorun arka-
sinda yer aliyorsa ve eksiidatif retina dekolmani olusturmaya
basliyorsa lazer tedavisi, termoterapi veya kriyoterapi denene-
bilir. Tyi géren gdzlerde orta ve biiyiik tiimérlerde plak radyo-
terapi kullanilabilir. Gérme kayb1 yapan vitreoretinal traksi-
yon varsa, vitreoretinal cerrahi yukarida belirtilen yontemlerle

birlikte uygulanabilir.’

2. Retina Pigment Epitelinin Soliter
Konjenital Hipertrofisi

RPE’nin soliter konjenital hipertrofisi (KRPEH), oftalmik
literatiirde biiyiik ilgi konusu olan iyi bilinen, yaygin bir fun-
dus durumudur. Soliter KRPEH’ler genellikle sistemik kosul-
larla iligkili olmayan tek tarafli ve soliter lezyonlardir. Soliter
KRPEH prevalans oranlar literatiirde iyi tanimlanmamistir
ve caligmalar arasinda onemli degiskenlik gdstermektedir
(%0.,4 ila %30).* Genellikle ekvatorun yakininda veya peri-
ferik fundusta bulunan, diiz veya minimal yiikseltili koyu-gri
veya siyah, yuvarlak, oval veya daha biiyiik tarakli kenarl bir
lezyondur ve siirlart belirgindir (Sekil 1).* Dogustan oldu-
guna inanilmakla birlikte, tan1 anindaki medyan yas 45°tir.!
Geg tan1 almasinin nedeni, genellikle asemptomatik olmasi
ve siklikla midperiferal veya periferik fundusta yer almasi ve
istiinkorii fundus muayenesinde saptanamayabilmesidir. Fo-
toreseptdr kaybi ve retina pigment epitelindeki degisiklikler
gorme alani kusurlarina yol acabilir. KRPEHlerin klinik &ne-
mi, malign tiimorlerden ayirt edilmesidir. Koroidal neviis ve
melanomun aksine, genellikle soliter bir lezyondur ve 1k i¢in
bilinen bir tercihi yoktur.” Tipik soliter KRPEH, ailesel adeno-
matozis polipozis veya gastrointestinal malignite insidansinda

artis ile iliskili degildir.'”
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Sekil 1: Ustteki renkli fundus fotografinda iist temporalde kenarlar

hiperpigmente ortast atrofik soliter konjenital retina pigment epiteli
hipertrofisi goriilmektedir. Alttaki Sekilde lezyonun dikey OKT kesiti

gortilmektedir™

Literatiirdeki en fazla hasta sayisi i¢eren ¢aligsma olan Shi-
leds ve ark.’nin 330 soliter KRPEH hastasini igeren retoros-
pektif gdzlemsel ¢alismasinda, klinige refere edilen hastalarin
oranlar1 koroidal neviis (%26), koroidal melanom (%15), KR-
PEH (%9) ve tanimlanmamus lezyon (%48) idi. Ailesel adeno-
matdz polipozis veya iligkili kolon kanseri olan hasta yoktu,
ancak hastalarin %8’inde en stk meme kanseri olmak {izere
kanser oykiisii kaydedilmisti (%3). Lezyon en sik inferotem-
poral (%31) ve ekvator bolgesinde (%45) yerlesmisti. Nadi-
ren makulada (%]1) veya peripapiller bolgede (%]1) yerlesmis-
ti. Medyan en biiyiik bazal ¢ap 4,5 mm idi ve lezyon i¢i lezyon
nodiilii bulunan 5 (%1,5) olgu disinda tiim olgularda lezyon
diizdii. Lezyon vakalarin %88’inde pigmentli ve %12’sin-
de pigmentsizdi. Pigmentli KRPEH nin %43’iinde lakiinler
kaydedilmisti ve lakiinler %32 oraninda kademeli genisleme
gosterdi. Caligmada sonug olarak KRPEH nin iyi huylu, sta-
bil bir lezyon olarak kabul edilebilecegi, ancak titiz fotografik
kargilagtirma kullanilarak 3 yil veya daha fazla takip edilen
hastalarin ¢ogunda (%83) hafif, diiz genisleme kaydedildigi

belirtilmistir. Lezyonun yassi genislemesi, lakiin tarafindan

isgal edilen kitlenin yiizdesi ile iligkili goriiniiyordu.®

Chamot ve ark.”’nin retinal pigment epitelinde soliter kon-
jenital hipertrofisi olan 64 hastanin klinik 6zellikleri ve takip
degisikliklerini inceledigi ¢caligmada takip edilen 35 hastanin
29’unda (%82,8) lezyonun hipopigmente kisminda ilerleyici
artig goriilirken 35 hastanin 26°sinda (%74,3) lezyonda genis-

leme goriildiigi bildirilmistir.

Fundus floresein anjiyografisi ve indosiyanin yesili an-
jiyografisi genellikle sekanslarin ¢ogunda floresans bloka-
jin1 gosterir. Karakteristik olarak, pigmentli alanlarin kalici
hipofloresansi ve depigmente alanlardan koroidal floresans
gecisi saptanabilir. Ultrasonografi tanisal degildir, ancak
¢ogu durumda lezyonun yaklasik 0,5 ila 1 mm kalinligin-
da oldugunu gosterir.” Gérme alaninda lezyonun boyutuna
bagli olarak hafif rélatif skotomdan, mutlak gérme alan1 ku-
suruna kadar uzanan defektler saptanabilir. Optik koherens
tomografisi, retinada incelme, fotoreseptor kaybi, koroidin
orta nispi golgelenmesi ve RPE hiperreflektivitesini gos-

9

terir.” Francis ve ark.”’nin spektral domain optik koherens
tomografi ile gelistirilmis derinlik goriintiileme teknigiyle
koroid kalinligini degerlendirdikleri ¢alismalarinda KRPEH
altindaki koroidin komsu koroidden daha ince oldugunu, i¢
sattler ve koryokapillaris tabakalar1 oncelikli olmakla bir-
likte koroidin tiim tabakalarinin ince olabilecegi gosteril-
mistir. Fundus otofloresans goriintiilemede KRPEH, carpict
hipootofloresans gdsterir ve bu, KRPEH nin retinal pigment
epitelinde lipofusin bulunmadigina dair bilinen histopatolo-
jik kamitlarla iligkilidir."” Lakiinler, skleral otofloresans ile
bagmtili olabilecek genel hafif hiperotofloresans gosterir.'
Lezyon genellikle bilgisayarli tomografi veya manyetik re-

zonans goriintiileme ile tespit edilemez.

Histopatolojik olarak, KRPEH’deki RPE hiicreleri, daha
kiiclik, daha eliptik sekilli melanozomlara sahip normal RPE
ile karsilagtirildiginda kiiresel melanozomlarla daha uzun ve
daha yogun bir sekilde paketlenmistir.” Hiicresel hiperplazi ve

hipertrofinin bir kombinasyonu vardir.

Soliter KRPEH’de periyodik gozlem esastir. Kiigiik bir
nodiiler bitylime mevcutsa, genellikle bir siire gdzlemlenebi-
lir, ¢linkdi ilerleme ¢ok yavastir ve genellikle hastanin gérme-
sini etkilemez.” Boyle bir nodiil eksiidasyon veya subretinal
siv1 Uretirse, sizintinin ilerlemesini durdurmak i¢in lazer fo-
tokoagiilasyonu veya kriyoterapi diisiiniilebilir. Makiiler bol-
gede boyle bir biiylime vitreoretinal ara yiizey bozulmasina
bagl retinal kirigikliga neden olabilir. Bu durumda vitrektomi
ve membran soyma planlanabilir. KRPEH i¢in prognoz genel-

likle miikemmeldir.

Yozgat Z. Retina Pigment Epitelinin Kist ve Tiimorleri. Giincel Retina 2024; 8 (1): 72-80



CURRENT RETINA - GUNCEL RETINA

PSS .
é@/ X‘ﬁ_} « GUNCEL
L % §§J e ' n a

3. Retina Pigment Epitelinin Multifokal

Konjenital Hipertrofisi (Konjenital
Gruplanmis Pigmentasyon; Ay izleri)

Multifokal KRPEH tek taraflidir ve lezyonlar soliter KR-
PEH’ye benzer goriiniir ancak ¢ok odaklidir ve retinanin tek
bir ¢eyregi icinde kiimeler halinde bulunur (Sekil 2). Yaygin
olarak “ay1 izleri” ve “konjenital gruplanmig pigmentasyon”
olarak adlandirtlirlar. Konjenital ve iyi huyludurlar ve iliskili
herhangi bir sistemik kosul yoktur."" Genellikle kalitsal olma-
yan, sporadik bir durumdur ve eslik eden okiiler anormallikler
yoktur. Coleman ve ark. 1.745 bireyden olusan bir grup arasin-
da Soliter KRPEH igin %1,20’lik bir prevelans orani buldu."”
Bu deneklerden sadece 2’si multifokal lezyonlarla basvurdu

(prevalans <%1) ve higbiri iki tarafli olarak goriilmedi."”

(i)

Sekil 2: Multifokal konjenital retina pigment epiteli hipertrofisi renkli
fundus fotografi.”

Genellikle “ay1 izleri” olarak adlandirilan multifokal KR-
PEH, soliter KRPEH’ye benzer sekilde goriiniir, ancak tek ta-
rafl1 olarak birkag grup olarak kendini gosterir. Her grup, ¢ap1
0,1 ila 3 mm arasinda degisen 3 ila 30 ayr1 pigmentli lezyon-
dan olusur ve daha biiyiik lezyonlar daha periferik yerlesim-
lidir. Retina i¢inde tek bir kadranla sinirlidirlar. Bu lezyonlar

soliter KRPEHden farklidir, ¢iinkii genellikle ¢evreleyen ha-

lolar ve lakiinler yoktur. Lezyonlar sabit kalma egilimdedir.
Bu tipik klinik &zellikler, bu durumu fundustaki ¢oklu pig-
mentli lezyonlarla iligkilendirilebilen diger birgok durumdan

ayirmaya hizmet etmelidir.

Floresein anjiyografi ile goriintiileme, hipofloresans gos-
terir. Optik koherens tomografi fokal dis retina atrofisi olan
diiz bir lezyon gosterir.'* Bu lezyonlar fundus otofloresansin-

da hipootofloresandir."”

Multifokal KRPEH’nin histopatolojisi soliter KR-
PEH’ninkine ¢ok benzer. Soliter muadilinin aksine, multifo-
kal KRPEH nin normal RPE hiicrelerine kiyasla hiicre boyutu
veya yogunlugunda hicbir fark olmaksizin histolojik olarak
normal hiicreler igerdigi bulunmustur.'* Bunun yerine, hiper-
pigmente goriiniimii, biiyiik ve elips seklinde olan melanin
graniillerinin yogunlugunun artmasindan kaynaklanir. Bu ol-

gularda Bruch zar1 normaldir.'

Multifokal KRPEH tedavi gerektirmez ve rutin okiiler
muayenenin bir parcasi olarak takip edilebilir. Prognoz mii-

kemmeldir.

4. Ailesel Adenomatoz Polipozis ve
Gardner Sendromu ile iliskili Retina
Pigment Epitel Hamartomlar:

Bu durumun, hastalarin neredeyse tamaminin kolon kan-
seri gelistirdigi otozomal dominant bir durum olan ailesel
adenomat6z polipozis ile giiglii bir iligkisi vardir. KRPEH te-
riminin, bu iliskilendirmeyi ilk yapanlar tarafindan bu fundus
durumunu tanimlamak i¢in kullanilmasi talihsiz bir durumdur
¢linkii ne soliter ne de multifokal KRPEH kolon kanseri insi-
dansinda artis ile iligkili degildir.’ Karigiklig1 en aza indirmek
i¢in, bu durumu “ailesel adenomatoz polipozis ile iliskili RPE
hamartomlar1” (RPEH-FAP) olarak adlandirmak daha dogru-
dur. RPEH-FAP, multifokal KRPEH ye benzer sekilde multi-
fokaldir, ancak lezyonlar tipik olarak iki taraflidir. Mirinezhad
ve ark.’nin ¢alismasinda RPEH-FAP lezyonlarinin FAP hasta-
liginin spesifik ve sensitif klinik belirtegleri oldugu sonucuna
vartlmistir (spesifite %60 ve sensitivite %77) (15). Yas ve cin-

siyet agisindan bir egilim saptamamuiglardir.”

Ailesel Adenomatdz Polipozis (FAP), APC tiimor bas-
kilayict genindeki bir mutasyondan kaynaklanan otozomal
dominant kalitsal bir durumdur. Bu durum, tedavi edilmedigi
takdirde hastalarin %95’inde kolorektal kansere ilerleyen ko-
londa yiizlerce polip gelisimi ile karakterizedir. Siklikla, biri
retinada RPEH-FAP lezyonlar1 olmak iizere kolon dis1 belir-
tilerle kendini gosterir.'" Gardner sendromu ve Turcot sendro-
mu, RPEH-FAP gelisimi ile iligkili olan FAP varyantlaridir.
FAP’li hastalarin yaklasik %70’inde, yasamu tehdit eden aile-
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sel kolon kanserinin ayirt edici 6zelligi olan bu karakteristik
fundus lezyonlar1 vardir.’ Baz1 oftalmologlar, bu fundus lez-
yonlarinin kolon kanseri ile iligkisini tanimlamak i¢in Gardner
sendromu terimini kullanmislardir. Bununla birlikte, Gardner
sendromu, FAP art1 osteomlar, desmoid tiimorler, kutandz
kistler ve diger baz1 tlimorler dahil olmak {izere ekstrakolonik
belirtiler olarak tanimlanir. Bu nedenle, Gardner sendromlu
hastalarin neredeyse tamaminda FAP vardir, ancak FAP’I1
hastalarda mutlaka Gardner sendromu yoktur.'© RPEH-FAP
ile merkezi sinir sistemi gliomalar1 (Turcot sendromu) arasin-

da da yakin bir iligki vardir.

Bu durumun potansiyel olarak kotii prognozu nedeniyle,
g0z sagligl uzmaninin RPEH-FAP’lar1 iyi huylu muadillerin-
den ayirt edebilmesi ¢ok dnemlidir. Tyi huylu muadillerinin
aksine, RPEH-FAP’lar iki tarafli ve ¢ok odaklidir ve lezyonlar
birden fazla kadrandadir."" Kenar sinirlar1 daha az belirgindir.
Multifokal KRPEH den farkli olarak, rastgele dagilirlar ve bir
sektor dagilimina sahip degildirler ve bazen bir balik kuyrugu,
virgiil veya kuyruklu yildiz konfigiirasyonu olusturan diizen-
siz depigmente sinirlara sahiptirler.” Bazilart bu tiir lezyonla-
rin 4 veya daha fazlasinin varliginm FAP i¢in tanisal oldugunu
One slirmiistiir, ancak bazi hastalarda bilateral olarak ¢ok daha
fazla, hatta ylizlerce lezyon vardir. Bazi durumlarda, RPE lez-
yonlart igne ucu seklindedir ve en iyi floresan anjiyografi ile

bulunur.

RPEH-FAP’larin hem hipertrofik hem de hiperplastik RPE
hiicreleri ve bitisik Bruch membranimin kalinlagmasi ile histolo-

jik olarak tipik lezyonlara benzer oldugu gésterilmistir.'!

RPEH-FAP yo6netimi yalnizca periyodik takiptir. Bununla
birlikte, etkilenen hastalarda kolon kanserinin neredeyse kesin
olarak gelismesi, bu malignitenin yakindan incelenmesini ve
erken yonetimini gerektirir. RPEH-FAP’I1 hastalar, kolon ve
rektumda polip varligint degerlendirmek i¢in gastroentero-
loglar tarafindan rutin endoskopilerden ge¢melidir. Ailesinde
adenomat0z polipozis sendromu Oykiisii olan veya aile dykii-
siinden bagimsiz olarak 10 veya daha fazla polipi olan hasta-

larda genetik tarama yapilmalidir."”’

5. Retina Pigment Epitelinin
Psodoneoplastik Reaktif Hiperplazisi

RPE, enflamasyon veya travma gibi okiiler hasarlarin bir
sonucu olarak reaktif hiperplaziye maruz kalma konusunda
belirgin bir egilime sahiptir. Cogu durumda, RPE hiperplazisi
kiiciik ve tipiktir ve tanisal bir sorun teskil etmez. Bazen, bu
tiir RPE proliferasyonu, koroidal veya siliyer cisim melanomu

veya RPE’nin ger¢ek neoplazmalart gibi pigmentli bir neop-

lazmay1 simiile edebilir.’

RPE’nin psdédoneoplastik reaktif hiperplazisi, bir dizi kli-
nik goriiniim alabilir. Yaygin veya sapsiz bir lezyon veya no-
diiler bir kitle olarak goriinebilir." Koyu siyah rengi ve buna
bagli 6nceki inflamasyon veya travma belirtileri, lezyonu
koroidal melanomdan ayirmaya yardimci olabilir. Sekonder

retina dekolmani nadirdir.

Mikroskopik olarak, RPE’nin psddoneoplastik reaktif hi-
perplazisi, nispeten diiz bir pigment veya farkli bir kiitle olus-
turan RPE hiicrelerinin proliferasyonundan olusur.' Tipik bir
ozellik, asir1 bazal membran materyalini agiklayan RPE hiic-
relerinin benign proliferasyonudur.

RPE’nin psédoneoplastik reaktif hiperplazisinin yonetimi
genellikle basit periyodik gozlemdir. Major progresyon veya

komplikasyonlar olduk¢a nadirdir.

6. Retina Pigment Epitelinin Konjenital
Basit Hamartomu

Retinal pigment epitelinin konjenital basit hamartomu,
genellikle asemptomatik ve ilerleyici olmayan, nadir bir re-
tina pigment epiteli tiimdriidiir."* Muhtemelen yalnizca RPE
hiicrelerinden olusur ve bu nedenle karmasik veya kombine
bir hamartom yerine basit hamartom olarak adlandirilmgtir.’
Neredeyse her zaman, makula iginde nispeten kiigiik, koyu

pigmentli, kabarik bir lezyon olarak gériiniir (Sekil 3).

R AT YRR

Sekil 3: Retina pigment epitelinin konjenital basit hamartomu renk-
li fundus fotografi, otofloresans goriintiisii ve lezyondan gegen OKT

kesiti.”

Klinik olarak, duyusal retina boyunca, bazen vitreus
bosluguna dogru ¢ikint1 yapan ayr1 bir soliter nodiil olarak
goriiniir.”” Bildirilen vakalarin ¢gogu 1 mm’den kii¢iik ¢apta

ve 1 ila 2,5 mm kalinliktadir ve merkezi makiiler bolgede,
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genellikle foveolaya bitisik foveada yerlesmistir.” 5 vakalik
bir klinik seriye dayanarak, iligkili 6zellikler arasinda mini-
mum diizeyde genislemis retina besleyici arter ve drene olan
retinal ven (%100), bitisik hafif retina traksiyonu (%80),
sar1 retina eksiidasyonu (%20) ve vitreus pigmentli hiicre-
ler (%20) yer alir.”” Stavrakas ve ark.’nin olgu raporu basit
hamartomun klinik spektrumunu genisletmistir ve biiyiime
olmadan stabil kalan lezyonun iyi huylu dogasina ragmen,
foveal traksiyona ve tam kat makula deligi gelisimine atfe-
dilebilen gérme kaybinin olusabilecegini vurgulamaktadir.”'
Bu ¢aligmada tiimdriin vitreus bosluguna protriizyonunun
doku gerilmesine ve makiila deligi gelisimine yol agabilen
anteroposterior ve tegetsel kuvvetlerin gelismesine neden

oldugu varsayilmigtir.”'

Konjenital basit hamartom tipik oftalmoskopik ve biyo-
mikroskopik Ozelliklere sahiptir. Floresan anjiyografi lez-
yonun erken ve kalici hipofloresansini gdsterir. Genellikle
ultrasonografi ile ¢oziilemeyecek kadar kiiciiktiir. Optik
koherens tomografi tipik olarak optik gdlgeleme ve koryo-
kapillaris disinda retinanin tiim katmanlarini tutan, oldukca
yansitict, iyi sinirli bir lezyon olarak goriiniir.'* Time doma-
in optik koherens tomografi ile yapilan ¢alismada en igteki
retinal katmanlarin tutulumu gosterilmistir; ancak, spektral
domain optik koherens tomografi ile bu hiperreflektif, konik
hiicre kiitlesinin sadece i¢ retinay1 tutmadigini, dis retinaya
da uzandigimi gérmek miimkiindir.'*?”> Optik koherens to-
mografi ayrica vitreoretinal adezyon gibi ek bulgulari ortaya

cikarabilir.”?

Konjenital basit RPE hamartomunun patolojisi bilinme-
mektedir. Proliferatif RPE hiicrelerinden olusan iyi huylu bir
nodiil oldugu diisiiniilmektedir, ancak histopatolojisi net ola-

rak belirlenmemistir.

RPE’nin konjenital basit hamartomunun yénetimi sadece
periyodik gozlemdir. Lezyonlarin ¢ogu, ilk tanindiktan sonra

nispeten sabit kalmistir.’

7. Retina ve Retina Pigment Epitelinin

Kombine Hamartomu

Retina ve retina pigment epitelinin kombine hamartomu,
Gass tarafindan RPE, retina, retina damarlar1 ve lizerlerindeki
vitreusu igeren hamartomatdz bir malformasyon olarak tanim-
land1.”* Kombine hamartom oldukga karakteristik fakat degis-
ken klinik 6zelliklere sahip bir fundus lezyonudur. Genellikle
dogustan ve kalitsal olmadigina inanilir ve etiyolojisi belirsiz-
dir." Kombine hamartom benign, ¢ogunlukla unilateral retina
lezyonudur (Sekil 4). Bagvuru semptomu agrisiz, tek tarafli,

genellikle sessiz bir gorme kaybidir.””

Sekil 4: Retina ve retina pigment epitelinin kombine hamartomu
renkli fundus fotografi ve OKT kesiti.”"

En karakteristik oftalmoskopik bulgu, muhtemelen lez-
yonun yiizeyindeki asirt glial dokudan kaynaklanan sekonder
retinal traksiyona bagli olarak, kivrimli veya diizlesmis retinal
kan damarlarin1 gosteren, belirsiz bir gri retinal kitledir.” Ka-
rakteristik olarak optik diskin tizerinde veya bitisiginde yerle-
sir, ancak ekstrapapiller alanlarda da goriilebilir. Capt 1 mm
olan kiiciik bir lezyondan ¢ap1 10 mm’den biiyiik kitlesel bir
lezyona kadar degisebilir.” Gorme keskinligi, tiimdoriin boyu-
tuna, konumuna ve retina traksiyon miktarma bagli olarak de-
giskenlik gosterir. Genellikle ¢gocukluk doneminde (medyan
yas 7,5) gérmede azalma (%40) veya sasilik (%28) ile ortaya
c¢ikar.” Traksiyona sekonder fovea ektopisi de ambliyopi ne-

deni olabilir.

Periferik bir lezyon, “siiriklenmis disk” goriiniimii olus-
turarak retinanin siriiklenmesine neden olabilir.” Kombine
hamartom, periferik retinal iskemi ve sekonder periferik ne-
ovaskiilarizasyon ile iliskilendirilebilir.”” Kombine hamartom
genellikle stabil bir lezyondur, ancak asir1 glial proliferasyon
retinal traksiyona ve gorme kaybina neden olabilir. Retinal
eksiidasyon ve vitreus kanamas1 gibi diger komplikasyonlar
nadirdir. Hemen hemen tiim sporadik vakalar tek tarafli ol-
mustur, ancak iki taraflilik taninmigtir ve genellikle nérofibro-
matozis tipi gibi altta yatan sistemik bir sendromu diisiindii-

rﬁr 28-30

Firestone ve ark. norofibromatozis 2 tanisi koyduklar
8 haftalik bir hastada kombine hamartom bildirmislerdir.”®
Norofibromatozisli hastalarda goriilen retinal glioz alanlarinin
klasik kombine hamartom ile ayni olup olmadigi belirsizdir.
Bazi vaka raporlari, Gorlin sendromu ve bransiyo-okiilo-fasi-
yal sendrom ile kombine hamartom arasinda bir iligki tanim-

lamugtir.”
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Yanlis teshisler gereksiz eniikleasyona yol agtigindan, bu
iyl huylu timdrii malign koryoretinal lezyonlardan, 6zellikle
koroidal melanom ve retinoblastomdan ayirmak zorunludur.”
Kombine hamartomlarda ¢ok tipik olan gliozis ve traksiyon
genellikle bu diger neoplazmalarda goriilmez. Koroidal me-
lanom, diisiik dahili yansiticilig, {iveal ekskavasyon ve lez-
yonun arkasindaki akustik golgesi sayesinde B-ultrasonografi
taramasinda ayirt edilebilir. Bir koroidal melanomda anjiyog-
rafik bulgular, kii¢iik lezyonlarda koroidal floresansin blokaji-
na bagli hipofloresanstan, biiyiik melanomlarda yamali hiperf-
loresans ve hipofloresansa ve ardindan ge¢ boyamaya kadar
degisebilir.”’ Retinoblastomlar ise genellikle daha homojen
ve endofitik goriiniir ve goz i¢i tohumlanma ve inflamasyon-
la iligkilidir. B-taramasindaki tipik bulgular, kalsifikasyon ve
vitreus i¢ine tohumlanma ile endofitik bir lezyon olacaktir.

Kombine hamartomda floresein anjiyografi, kitlede belir-
gin anormal retinal kan damarlar1 ve lezyonun kademeli olarak
ge¢ boyandigimi gosterir. Indosiyanin yesili anjiyografi spesi-
fik degildir ve ge¢ fazda hafif yamali hipersiyonesans goste-
rir. Optik koherens tomografi, tam kat retina dokusunun yerini
alan “testere disi” veya “katlanmis” retinay1 ve vitreoretinal
traksiyonu gosterir.”” Gupta ve ark. kombine hamartomun
peripapiller ve makiiler varyantlarinin klinik, optik koherens
tomografi ve fundus otofloresans 6zelliklerini kargilagtirmis-
lardir.** Sonug olarak peripapiller kombine hamartomda hi-
pootofloresans, tam kat retina tutulumu, intraretinal kistoid
bosluklar, elipsoid bolge bozulmasi, RPE bozulmasi ve ko-
roidal neovaskiilarizasyon ile daha yiiksek bir pigmentasyon
sikligi oldugunu bulmuslardir.”” Bu bulgular sonucunda, op-
tik sinir yakininda veya iizerinde meydana gelen lezyonlarin,
makulada bulunanlara gore daha siddetli derecede pigment
degisiklikleri ve retinal bozulma ile iliskili oldugunu varsay-
mislardir. Kaprinis ve ark. kombine hamartomlarin Multicolor
goriintiileme teknigi ile 0zelliklerini belirlemek i¢in yaptiklari
¢alismada, Multicolor goriintiileme ile: kombine harmatomla-
rin daha fazla karakterize edilmesini sagladigini ve degerli bir
teshis ve yonetim aracini temsil edebilicegini belirtmislerdir.*
Multicolor ve infra red reflektans goriintiiniin, timor sinir-
larm1 ve gorsel etkiyi degerlendirmek igin yararli olabilecek
makiiler tutulumu gosterebilecegini, green reflektans goriintii-
niin cerrahi yonetim kararlarina yardimci olabilecek i¢ retina
distorsiyonunu vurgulayabilecegini saptamislardir.*

Histopatolojik olarak, kombine hamartom ¢ogunlukla du-
yusal retina veya optik disk dokusunda bulunur ve pigment
epitel hiicrelerinin, ¢ogalan kan damarlarinin ve glial dokunun

karisimindan olusur.’

Kombine hamartom tedavisi i¢in ¢ok etkili bir yontem yok-

tur. Baz1 kiiglik ¢ocuklarda ambliyopik tedavi yardimei olabilir.

Vitrektomi ve membran soyulmast, vitreus kanamasi ve prereti-
nal gliozis vakalarinda yardimer olabilir. Vitreoretinal cerrahinin
retina anatomisinde ve gérme prognozusunda kazangla iliskili
oldugu ancak lezyon retinanin tiim kalinligim igeriyorsa genel-
likle yararmin kisith oldugu gésterilmistir.”~’ Gelisebilen nadir
neovaskiiler membran i¢in lazer fotokoagiilasyon, intravitreal

anti-vegf enjeksiyonu, fotodinamik terapi uygulanabilir.””**

8. Torpedo Makiilopatisi

Torpedo makulopatisi, fovea temporalinde lokalize ‘torpe-
do seklinde’ bir lezyonun ortaya ¢ikmasiyla karakterize retina
pigment epitelinin nadir, konjenital bir anomalisidir (Sekil 5).
ilk olarak 1992 yilinda Roseman ve Gass tarafindan retina pig-
ment epitelinin asemptomatik ‘hipopigmente neviisii olarak ta-
nimlandi.”” Fokal, iyi sinirli atrofi veya hiperplazi alanlari ile
retina pigment epiteli seviyesinde gozii etkiler. Bu nadir konje-
nital durum, temporal makiiler bolgede foveolaya dogru isaret
eden torpido seklinde bir odaksal RPE kaybu ile karakterize edi-
lir. Bu karakteristik presentasyon, torpedo makulopatisi igin pa-
tognomoniktir ve RPE’ nin konjenital hipertrofisi ve korioreti-

nal skar gibi diger lezyonlardan ayirt edilmesine yardimei olur.

Sekil 5: Torpedo makiilopatisi renkli fundus fotografi ve FFA ge¢ faz

gortintiisii

Torpido makiilopatisinin nedeni bilinmemekle birlikte,
optik koherens tomografisi lezyonla iliskili yapisal ve olasi
patofizyolojik degisiklikler hakkinda bilgi saglamistir.***' Op-
tik koherens tomografide genellikle fotoreseptdr retraksiyonu
ile birlikte bir subretinal bos alan yarig1 vardir. Bu 6zelligin
kokenine iligkin spekiilasyonlar, fetal siskinlik sirasinda okii-
ler gelisimde odaksal bir kusur olabilecegini belirtmektedir.’
Spektral domain optik koherens tomografi, retinal pigment
epitelinin kaybin1 veya bozulmasini ve dis ndrosensoriyel
retinanin bozulmasini ortaya ¢ikardi.” Fundus otofloresans
fortintiileme, artmis fundus otofloresansinin bir kenart ile gev-
rili lezyonun azalmis fundus otofloresansini ortaya ¢ikardi.*'
Daha yakin zamanda, optik koherens anjiyografi (OKTA) bul-

gular torpedo lezyonunun genel koroid vaskiilatiiriinii nasil

Yozgat Z. Retina Pigment Epitelinin Kist ve Tiimorleri. Giincel Retina 2024; 8 (1): 72-80



CURRENT RETINA - GUNCEL RETINA

%\\mm %,
/R , - GUNCEL

\,’ 0y,

etkiledigini gostermistir.”” OKTA goriintiileme optik koherens
tomografide subretinal yariga karsilik gelen bir damar kaybini
(hiporeflektif alan) ortaya koymustur. Multicolor gériintiile-
mede lezyon, mavi, yesil ve kizil 6tesi 1sikta artan reflektans
bolgesi olarak gdzlenir ve fokal koroid ekskavasyon olan goz-

lerde belirgin sekilde artan kizil 6tesi reflektans saptanir.*

Genel olarak, torpido makiilopatisi lezyonlarinin gor-
me kayb1 riski olmadan stabil kaldig1 bulunmustur. Komp-
likasyon olasilig1 oldugundan rutin takip gereklidir. Koroid
neovaskiiler membran olusumu riski, sadece makulanin de-
jeneratif kosullart gibi eszamanli makulopatiler varliginda
saptandigindan, muhtemelen mevcut degildir.”

Sonradan RPE tiimorii tanis1 alan hastalar siklikla kliniklere
iiveal melanom 6n tanisiyla refere edilirler. Klinik olarak ayrici
tanida en 6nemli hastalik iiveal melanomdur. Klinik, goriintiile-
me ve sitopatolojik 6zellikleri ile melanomdan ayirt edilebilir-
ler. RPE tiimorleri, diisiik metastatik potansiyel ile lokal olarak
invazivdir ve melanomdan daha iyi bir prognoz tasirlar. Goriin-
tiileme yontemleri olarak optik koherens tomografi, optik kohe-
rens tomografi anjiyografi, multicolor goriintiileme gibi gorece
yeni tetkikler RPE tiimérlerinin tanisinda gittikge yayginlagan
kullanima sahiptir. Tiplerine gore degismekle birlikte genellik-
le kiiciik, asemptomatik RPE tiimérlerinde gozlem yeterliyken,
vitreoretinal cerrahiden plak radyoterapiye genis bir aralikta te-

davi se¢enekleri bulunmaktadir.
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