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Amac: Goz Klinigimizin Argus II retinal implant sisteminin Tiirkiye’de uygulanabilecegi merkez olarak serfika almasimi takiben, Haziran
2014-2015 arasinda basvuran retinitis pigmentosali (RP) hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin sunulmasi.

Gerec ve Yontem: Ayrintili 6zgecmis ve soy gecmisgler kaydedildi. Goz muayenesini; g6z pozisyonu, gorme keskinligi (GK), 6n segment ve
fundus muayenesi, optik koherens tomografi (OKT) ve fundus otofloresans (FAF) gériintilleme olusturdu.

Bulgular: Hastalarin %36’s1 kadindi, yas ortalamasi 45.4+14.2 idi.(8-75 y1l) Akraba evliligi %55 oraninda, sporadik gorilme orani %37
idi. Hastalarin %49unda ek sistemik hastalik bulunmuyordu. Usher sendromu 20 hastada, Bardet Biedl sendromu 8 hastada goriildii.
Hastalarin %80’inde RP disinda ek okiiler patoloji yoktu. Hastalarin %26’s1 katarakt ameliyat1 gegirmisti. Fakik gozlerin %30’unda arka
subkapsiiler kesafet, %8’inde senil katarakt mevcuttu. Hastalarin %44’tinde ortofori, %38’inde ekzotropya, %23.6’sinda nistagmus goériildii.
GK diizeyleri %77 oraninda el hareketleri diizeyinde veya daha azdi. Fundoskopide %72 oraninda geg, %6 oraninda erken evre RP, %8’inde
ciddi makiiler atrofi izlendi. Ortalama fovea kalinhig: sag gozde 117.11+62.45 um, sol gozde 118.95+68.21 um idi. Fovea kalinliklari ile yas,
cins ve GK diizeyi arasinda korelasyon yoktu. ILM ve ERM kalinlagsmasi, mikropsodokist varlig: en sik goriilen retina ozellikleriydi, kistoid
makula 6demi oran1 %3’tii. Koroid incelmesi %63.5 oraninda goriildi. Incelmesi yoksa GK daha yiiksekti, siddetli difiiz incelme, 1g1k hissi
kaybi olan gozlerde daha sikti. Hiper FAF halka varliginda, yas ile fovea kalinlig1 arasinda negatif korelasyon varda.

Sonug: Argus II retinal protez kriterlerine gore 41 hasta, aday olma 6zelliklerine sahiptir. Implantin yerlestirilecegi makula bélgesinin go-
rintiileme yontemleriyle incelenmesi retinal protezin maksimum verim alinabilmesi i¢in korunmus i¢-retinanin bulundugu uygun bélgeye
yerlestirilmesi i¢in 6nemli tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Argus II epiretinal protez, fundus otofloresans, optik koherens tomografi, retina protezi, retinitis pigmentosa.

ABSTRACT
Aim: To evaluate the demographical and clinical characteristics of RP patients applied between June 2014-2015.

Material and Methods: Personal-family history of the patients were recorded. Ophthalmological examination included visual acuity (VA)
testing, biomicroscopy, fundoscopy, optical coherence tomography and fundus autofluorescence (FAF) imaging. Results: Out of 242 RP pa-
tients 36% was female, mean age was 45 years. Consanguinity rate was 55%, sporadic cases constituted 37%. There was no coexisting sys-
temic disorder in 49% of the patients and no additional ocular pathology in 80% of the eyes. Cataract surgery was performed in 26% of the
eyes, 30% of the eyes had posterior-subcapsular, 8% had nuclear cataract. Nystagmus was seen in 23.6%, orthophoria in 44% and exophoria
in 38%. VA was seeing hand movements or less in 77%. Fundus examination revealed end-stage RP in 70%, severe macular atrophy in 7%
of the eyes. Mean foveal thickness was 117.11+62.45 um in right, 118.95+68.21 um in the left eyes. There was no correlation among age,
sex and VA. ILM and ERM thickening, presence of micropseudocyst, cystoid macular edema were among retinal abnormalities. Choroidal
thinning rate was 63.5%. VA was higher if there was no choroidal thinning. Severe diffuse thinning was more common if VA was no light
perception. In presence of hyper-FAF ring there was a negative correlation between age and foveal thickness.

Conclusion: According to the indication criteria 41 patients were suitable as candidates for Argus II retinal prosthesis. Clinical and cogni-
tive characteristics of the patients and detailed imaging/analysis of the macula is of supreme importance.

Key Words: Argus II epiretinal prosthesis, fundus autofluorescence, optical coherence tomography, retinal prosthesis, retinitis pigmentosa.

* Bu ¢calisma TOD 49. Ulusal Oftalimoloji Kongresi’nde (Istanbul 2015) sunulmustur.
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GIRIS

Epiretinal retina protezi calismalarindaki siirecin
baglarinda; son evre retinitis pigmentosali (RP) has-
talarin retinalarinin histopatolojik incelenmesi sonu-
cunda normal gozlerle karsilastirildiginda, i¢ niikleer
kat hiicreleri %78.4, ganglion hiicre kat1 hiicreleri
%29.7 ve fotoreseptor hiicrelerinin %4.9 oraninda
korunmus oldugu gorillmiustir.! Isik hissinden fazla
gormesi olanlarin makula bélgesindeki korunmus dis
niikleer kat hiicre ¢ekirdegi oraninin, sadece 1s1k his-
si varhigi veya yoklugu durumunda olanlarin makula-
sinda veya makula-disinda korunmus dis niikleer kat
hiicre ¢ekirdegi oranina nazaran daha fazla oldugu
tespit edilmistir.? Isik hissi olmayan RP’li gozlerde,
akut elektriksel epiretinal uyarim ile fosfen algisinin
olusturulabildigi gosterilmistir.? Giintimiizde RP te-
mel endikasyon olmak tizere dig retina katlarinin yok
oldugu retina dejenerasyonlarinda gormeleri 11k gor-
me diizeyi ve 151k kaybina kadar dismiis hastalarda
elektriksel uyarim ile gorme saglayabilmek icin cesit-
li retinal protez calismalar: siirmektedir.*® Epiretinal
yerlesimli olan, preklinik® ve klinik ¢aligmasini™° ta-
mamlayarak, CE markas1 ve FDA onay1 alan Argus
IT retinal protezi ticari olarak elde edilebilir olduktan
sonra diinyanin bir ¢ok tilkesinde uygulanmaya bas-
lanmig!! ve giinimiize kadar 170 RP’li hastaya uy-
gulanmigtir (kisisel iletisimle Second Sight Medical
Products firmasindan edinilmis bilgi). Epiretinal pro-
tez uygulanmis olgularda gérme diizeyi sistem aktif
halde iken 1g1k hissinden en az el hareketleri gorme
ile parmak sayma diizeyine kadar yiikselmistir, bil-
gisayar ekranindan 30 cm’den harf ve hatta kelime
algilayabilen hastalar bildirilmigtir.’? Argus II ile
elde edilen en yiiksek uzaysal rezoliisyon 1.8 logMAR
(Snellen 20/1262) olarak rapor edilmis9, subretinal
yaklagiml gorsel implant Alpha IMS icin ise 1.43 log-
MAR (Snellen 20/546) olarak bildirilmigtir.!3

Bu makaledeki amacimiz, hastanemizin Argus II
retinal protez implantasyonu acisindan akridite edil-
mesini takiben klinigimize basvuran veya yonlendiri-
len RP’li hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerini
inceledigimiz 6n ¢calismanin daha fazla sayida hasta
iceren, genis kapsamli ve istatistiksel olarak ana-
liz ettigimiz halini sunmaktir.'* Calismamiz retros-
pektif, kesitsel bir calismadir, klinigimize Haziran
2014-Haziran 2015 tarihlerinde miiracaat eden ve
RP tanis1 alan hastalar dahil edilmistir.

GEREC VE YONTEM

RP tanisi, gece korligi, degisik seviyelerde perifer
gorme alani daralmasi, gorme azalmasi veya kaybi
oykusiu ve hastalarin muayenesinde tipik pigmen-
tasyonlu bilateral retina dejenerasyonu ile damar
atentiasyonu gorilmesiyle klinik olarak konuldu.

Hastalarin 6zge¢mis ve soy ge¢misleri ile ilgili ayrinti-
I1 bilgiler kaydedildi. Kaydedilen verileri; dogum yeri,
yasl, cinsi, sistemik hastalik varligi (ve/veya sendrom
varligi), kullanilan veya kullanilmig olan herhangi bir
medikal tedavi, gecmiste gecirilen goz veya goz disi
ameliyatlar, anne-baba akrabaligi, anne veya babanin
ailesinde RP oOykiistii, kardeslerde RP varligi, cocugu
varsa RP varligi, ek goz hastalign varhigi, gece korli-
ginin baslama yasi, merkezi korligin baglama yasi,
agir gorme kayb1 varsa baglama yasi olusturdu. Aile-
sinde giinimiiz veya gecmiste, RP oykiisi bilinmeyen
olgular sporadik olarak degerlendirildi.!® Kalitsal ge-
¢is paterni agisindan genetik analiz yapilmada.

Go6z muayenesinde; primer pozisyonda goziin konu-
mu, nistagmus varligi, gérme diizeyi (en iyi diizeltil-
mig, Snellen egeli ile), ekstraokiler patoloji varlig:
(pitoz ve benzeri), tropikamid %1 goz damlasi ile di-
latasyon sonrasi biyomikroskopide lens durumu, non-
kontakt 78 diyoptri Volk lens ile incelenen fundus
bulgular1 kaydedildi. Lens durumu; fakik-saydam,
fakik-arka kapsil kesafeti (ASK), afaki, fakik-olmus
senil katarakt-niikleokortikal katarakt olarak grup-
landirildi. Fundus bulgulari; erken evre RP (ekvator-
yal bolgede kemik korpiskiilii pigmentasyonun yeni
baslamig, makulasinin ve optik diskin etkilenmemis
olmasi), gec evre RP (yaygin pigmentasyon diizensiz-
ligi ve koryoretinal atrofinin goriilmesi, makulada
belirgin retina pigment epitelyum diizensizliginin ol-
masi, belirgin optik disk soluklugu bulunmasi), sek-
toriyel RP, sine pigmenti, paravenoz pigmenter reti-
nopati, Coat’s benzeri RP veya atipik RP, ciddi makii-
ler atrofi-RP, subretinal s1vi veya retina dekolmani
eslinde RP olarak gruplanarak kaydedildi.

Aksiyel uzunluk 6l¢imi Nidek AL biyometri cihazi
ile yapildi, hasta gozii fikse olamiyorsa B ve A-mod
ultrasonografi (EZ Scan AB5500 Ophthalmic ultra-
sound scanner) ile 6l¢iim yapildi. Optik koherens to-
mografi (OKT) ve fundus otofloresans goriintiilleme
(FAF) i¢in, spektral domain (SD) 3D OCT-2000 (Top-
con Corp., Tokyo, Japan) cihaz1 (A=840 nm, 27.000
A-tarama/saniye ve 5um aksiyel coziiniirlige sahip)
kullanildi. Makula 3D (6.0x6.0 mm-512x128) modu
ayrica koroidin goriintiillemesinde foveanin merkez
alindigr 9 mm “line” modunda arttirilmig derinlikli
gorintileme “Enhanced Depth Imaging”(EDI) tekni-
gi kullanildi. Nistagmusu olan veya fikse edemeyen
olgularda makula dig1 bolgeden cekim yapilabildiyse
kaydedildi. Koroid kalinlik 6l¢iimi subfoveal bolgede
hiperreflektif retina pigment epitelin (RPE) dis kena-
11 ile koroid-sklera sinir1 arasinda manuel olarak ya-
pildi. Yaziliminin ol¢iim araci (kalibre) kullanilarak
RPE’nin dis kenarindan baglayan ve bu kenara dik bir
cizginin koroid sklera sinirina getirilmesi ile yapildi.
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Kalinlik 250 um’nin altinda ise “koroid incelmesi” ola-
rak degerlendirildi.’® OKT’de 9 mm “Line” kesitten
foveadan yapilan (i¢ limitan membran (ILM) ile RPE-
Bruch membrani hiperreflektivite ¢izgileri arasindaki
vertikal uzunluk kalibre kullanilarak manuel olarak)
en ince kalinlik 6l¢imi, makulanin degerlendirile-
bildigi OKT goriintiilerinde; vitreomakiiler bulgular,
kistoid makula 6demi, mikropsodokist, makiiler hol,
lamellar hol, subretinal sivi, i¢ segment-dig segment
(ISOS) ¢izgisi devamliligi, dig limitan membran (ELM)
cizgisi devamhiligi, RPE-Bruch membrani incelmesi,
hiperreflektif odaklarin varligi, koroid simetrisi, koro-
id incelmesi degerlendirildi. Fundus otofloresans go-
rintilemede (FAF); interokiiler simetri, artmis FAF
halkas1 varligi, makulada artmis FAF sekilleri, dis
retinal atrofi bulgular degerlendirildi. Vitreomakiiler
bulgular adi altinda ytizey bozuklugu yoklugu, ILM
kalinlasmasi1, ERM kalinlagsmasi, ILM+ERM kalinlas-
masi, vitre bantlari varlig incelendi. Cizgi devamhilig:
ve koroid incelmesi ayrica total olmas1 veya parsiyel
olmasi olarak ayrintilandirildi.

Retrospektif olan calismamiz Helsinki Deklerasyonu
Prensipleri’ne uygun olarak, Hastanemiz Etik Kuru-
lundan onay alinarak yapilmistir.

Istatistiksel Analiz: Tamimlayici olarak ortalama,
standart sapma ve ytlizde kullanildi. Mann Whitney
U testi, iki alt grup arasinda derece gosteren degis-
ken kiyaslamasi icin kullanildi. ki veya daha fazla
grup ortalamasi kiyaslaniyorsa, bagimsiz o6rnek t
testi veya tek yonli tukey HSD post hoc hesaplandi.
Kategorik dagilim icin ki-kare testi, korelasyonlari
gostermek icin spearman korelasyonlar1 kullanildi.
Analiz i¢cin IBM SPSS versiyon 19 programi kullanil-
di. Anlamlilik seviyesi 0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Demografik Ozellikler: RPli 242 hastanin %36s1
kadin, %644 erkekti, yas ortalamasi1 44.89+14.42 idi.
Anne-baba akrabaligi oram1 %55 (133 hasta), kardes-
lerde RP goriillme oranmi1 %48 (117 hasta) olarak tespit
edildi. Akrabalarinda RP hastas1 goriilme sikhigr %27
(66 hasta) idi. Sporadik olgu oran1 %37 (89 hasta) idi.

Dogum yerlerinin cografik bolge dagilimi; Karadeniz
%29, Marmara %21, Dogu Anadolu %16, Ic Anadolu
%12, Giineydogu Anadolu %10, Akdeniz %4 ve Ege %6
seklinde siralandi. Sporadik olup olmamas: ile dogum
yeri bolgesi arasinda anlaml iliski bulunmadi (p>0.05).
Anne-baba akrabalig varligi ile dogum yerinin i¢ Ana-
dolu ve Karadeniz bolgesi olmasi arasinda pozitif iligki
varken, anne-baba akrabalig1 olmamasi ile dogum yeri-
nin Marmara veya Dogu Anadolu bolgesi olmasi arasin-
da pozitif yonde bir iligki vardi (p<0.05).

Hastalarin %49.59unda (120 hasta) ek sistemik hasta-
lik bulunmuyordu. Hipertansiyon 18 hastada (%7.44),
hipertansiyon ve diabet birlikteligi 9 hastada (%3.72)
ve kaza veya travma 6ykiisii 11 hastada (%4.55) mev-
cuttu. Usher sendromu 20 hastada, Bardet Biedl send-
romu 8 hastada gorildi. Hastalarin ifadelerine gore
gece gorme kayb1 yas1 ortalamasi1 15.4+10.1 yil, mer-
kezi gorme kaybi baglama yasi ortalamasi 22.4+11.5
yil ve eger gecerli ise agir merkezi gérme kaybi yasi
ortalamasi 33.5+15.2 yil olarak saptandi.

Oftalmolojik Ozellikler: Hastalarmn ele alinan 242
sag goziunin %81.82’sinde, 241 sol goziin %85.83’tinde
RP disinda ek okiiler patoloji yoktu, eslik eden kata-
rakt digindaki patolojiler siklikla miyopi (1.00 diyoptri
veya daha yuksek) (22 sag gozde (%7.85), 20 sol gozde
(%7.08) ve glokomdu (6 sag gozde (%2.89), 4 sol gozde
(%2.08), digerlerini; kuru goz, tiroit orbitopati, hiper-
metropi, kornea opasitesi, asteroid hyalozis, retina de-
kolmani, iris kolobomu, tveit sekeli, 3. sinir felci olus-
turdu. Hastalarin 107’sinde (%44) ortofori, 92’sinde
(%38) ekzotropya mevcuttu, 4 hastada ezotropya ve 4
hastada da hipertropya izlendi. Sag ve sol goziin gor-
me diizeyleri ile goz pozisyonlar: arasinda anlamh bir
korelasyon izlenmedi. Hastalarin 50’sinde (%23.6) nis-
tagmus izlendi. Nistagmusu olanlarin yas ortalamasi
(ort:40.65) ile nistagmusu olmayanlarin yas ortalamasi
(ort:45.24) istatistiksel olarak anlaml bir sekilde fark-
liyd1 (p=0.049) Nistagmus varlig ile cinsiyet, her iki
gozde koroid 6zellikleri arasinda iligki yoktu.

Gorme Diizeyi: Tim gozlerde gérme keskinligi dii-
zeyleri %7 oraninda 151k kaybi, %37 sadece 1s1k hissi,
%33 el hareketi gorme diizeyi, %10 oraninda 1 met-
reden parmak sayma ile 10/100 arasinda ve %13 ora-
ninda 10/100’tin tizerinde olarak kaydedildi (Tablo 1).

Tablo 1: Hastalarin sag ve sol gozlerinin gorme diizeylert dagilimi.

Sag goz Sol g6z
Gorme Keskinligi Dizeyleri Say1 % Say1 %
Isik hissi yok 18 7.4 18 7.4
Sadece 151k hissi var 84 34.7 93 38.4
El hareketleri diizeyi 84 34.7 76 31.4
1mps-10/100 26 10.7 21 8.7
=>10/100 29 12.0 33 13.6
Eksik 1 4 1 4
Total 242 100 242 100
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Her iki gozde goérme diizeylerinin benzerligi incelen-
diginde uyumlu oldugu gorildi. Sag gozde nistagmus
yoklugunda gorme diizeyinin 10/100 ve fazla olma-
siyla, nistagmus varliginda gorme diizeyinin sadece
151k hissi olmasi anlamli bulundu. (p=0.049) Sol gozde
nistagmus yoklugunda gorme diizeyinin 10/100 ve faz-
la olmasiyla, nistagmus varhiginda gérme diizeyinin
el hareketleri seviyesinde olmasi anlamli bulundu.
(p=0.027) Sag ve sol gozde ek goz hastalig varhig ile
gorme diizeyi arasinda bir korelasyon bulunmad.

Lens Durumu: Gozlerin 146’sinda (%30) arka sub-
kapsiler kesafet, 40'inda (%8) niikleer skleroz ve se-
nil katarakt mevcuttu, 115’1 (%24) psodofakikti. Sag
ve sol gozlerin lens durumlar ile gorme diizeyleri
arasinda bir korelasyon bulunmadi. Lens durumu
saydam, arka subkapsiiler kesafet ve psodofaki olma-
s1 agisindan sag ve sol goz uyumlu bulundu.

Gecirilmis G6z Ameliyatlari: Gozlerin 113’ (%26)
katarakt ameliyat1 gecirmisti. Diger ameliyatlar
refraktif cerrahi ve dekolman cerrahisiydi. Gézlerin
18’ine RP tedavisi amaciyla hastalarin “damar eklen-
mesi” olarak tabir ettikleri bir cerrahi uygulanmisti.
Sag g6z ameliyat gecirmemis ise sol gozlerin de %95’
ameliyat gecirmemisti. Sag g6z katarakt ameliya-
t1 gecirmigse sol gozler de %90.7 oraninda katarakt
ameliyat1 gecirmisti.

Aksiyel Uzunluk: Toplam 142 hastanin sag gozle-
rinde ortalama aksiyel uzunluk 23.11+1.55 mm, solda
23.13+1.50 mm bulundu (n=144), sag ve sol goz ara-
sinda aksiyel uzunluk acisindan anlamh fark yoktu.
(p>0.05) Sag gozde gorme keskinligi diizeyi el hareket-
leri seviyesinde olanlarin aksiyel uzunlugu gorme sevi-
yesi 151k hissi kaybi olanlardan anlamh olarak daha faz-
la idi. (p=0.045) Sol gozlerde aksiyel uzunluk ile gérme
keskinligi arasinda bir korelasyon goriilmedi.

Fundus muayenelerinde, gozlerin 340’inda (%70)
gec evre RP, 42’sinde (%9) oraninda erken evre RP,
25’inde (%7) ciddi makiiler atrofi mevcuttu. Sag ve
sol gozlerde FAF ile tespit edilen 6zelliklerin da-
gilim1 tablo 2’de gorilmektedir. Sag ve sol gozlerin
FAF bulgular1 acisindan %52.84’tiinde simetri vardi,
%4.80’inde yoktu, %41.92’sinde degerlendirilememis-
ti. Resim 1’de bazi olgularda elde edilen FAF goriin-
tuleri sunulmustur. FAF incelemede sag ve sol gozde
hiperotofloresans halkasi olanlarda gece gorme kayb:
yasi, merkezi gorme kayb1 yag1 ve agir gorme kaybi
yasi ile sag ve sol makiiler kalinlik arasinda anlaml
iligki yoktu, hasta yas1 ile sag makula kalinlig1 ve sol
makula kalinlig arasinda anlaml negatif korelasyon
vardi (Spearman korelasyon testi p=0.011, p=0.013).
Sag ve sol gozde FAF bulgular: acisindan, gérme kes-
kinligi diizeyi ile korelasyon izlenmedi (p>0.05).

OKT Bulgular:: Nistagmus varliginda %43.5 sag
gozde OKT ile makula muayenesi yapilabildi, sol goz-
lerin %50’sinde makula bolgesi incelenebildi. Nistag-
mus yoklugunda ise %74.5 oraninda makula boélgesi
degerlendirildi. Degerlendirme yapilabilen sag gozle-
rin 4’iinde (%3.0) oraninda, sol gozlerin 5’inde (%3.2)
oraninda kistoid makula 6demi (KMO) tespit edildi.
Sag gozde ortalama fovea kalinligr 117.11£62.45 um,
sol gozde ortalama fovea kalinligr 118.95+68.21 um
olarak olciildi. Her iki goz arasinda fovea kalinlig:
acisindan anlaml fark gorilmedi (p>0.05). Fovea ka-
linliklar: ile ne yas ne de cins arasinda anlaml iligki
vardi. Fovea kalinlig1 ile gorme keskinligi arasinda
anlaml korelasyon yoktu (p>0.05). Fovea kalinliklar:
sag goz ve sol gozde gorme diizeyine gore tablo 3’te
verilmigtir. Sag ve sol gozlerde retina bulgular sira-
siyla; ILM kalinlagmasi (39 sag goz /43 sol goz), ERM
kalinlagmas1 (19/13), ILM ve ERM kalinlagmasi (2/5),

Resim 1a-f: Retinitis pigmentosalt olgularda goriilen fundus otofloresans sekilleri; )hiperotofloresans halkast (a), periferde
azalmus otofloresans yamalart (b), otofloresans yoklugu (c) makulada anormal hiperotofloresans sekli (d), makulada belirgin
hipotofloresans (e), arka kutupta ciddi otofloresans yoklugu (f).

Tablo 2: Fundus otofloresans (FAF) goriintiileme ile sag ve sol gozde goriilen ozelliklerin dagilimi (%).

ozellik

Sag g6z (n=133)

Sol g6z (n=108)

Hiperotofloresan halka varlig:

Periferde azalmis FAF

Makulada anormal artmig FAF gekilleri
FAF yoklugu (dis retina atrofisi)

yok var yok
71.4 32.1 67.9
18 81 19
50.4 474 52.6
41.3 62.2 37.8
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Tablo 3: Gorme diizeylerine gore sag ve sol gozlerde ortalama fovea kalinliklart (mikrometre).

Sag goz Sol goz

gorme diizeyi say1 ortalama Standart sapma say1 ortalama Standart sapma
Isik hissi yok 5 65.80 58.666 8 78.75 46.052
lslf‘sifcveaflk 43 123.35 64.694 47 122.89 57.181
Silifeayriekeﬂe“ 50 114.42 64.679 49 109.82 51.238
1mps-10/100 20 105.00 60.521 13 97.08 69.299

>=10/100 22 133.73 50.662 25 153.68 102.686

Total 140 117.11 62.458 142 118.95 68.213

Vitreus bantlar1 (4/7), mikropsoédokist (28/20), makii-
ler hol (1/0), lamellar hol (1/2), kistoid makula 6de-
mi (4/5), subretinal siv1 (5/3) olarak tespit edildi. Sol
gozlerde IS/OS cizgisi devamlilig1 olan gozlerde ma-
kula kalinlig1 anlamli olarak daha fazlayd: (p=0.05).
ELM cizgisi devamlilig1 varsa, makula anlamli ola-
rak daha kalindi (p=0.003). RPR-Bruch membrani in-
celmesi varsa makula anlaml daha inceydi (p=0.036)
ve hiperreflektif odaklar yoksa makula anlamli daha
kalin bulundu (p=0.01), (Resim 2,3).

Koroid Bulgulari: Sag ve sol gozlerin koroid bulgu-
lar1 acisindan %64.98 hastada simetrik oldugu, %7.83
hastada simetri olmadig1 gorildi, %27.19 hastada
degerlendirme yapilamadi. Sag gozlerin 168’inde,
sol gozlerin 174’tinde; koroid incelmesi yoklugu sag/
sol (%) 36.9/36.2, az-orta koroid incelmesi 31.5/29.3,

siddetli fokal incelme 6/4.6, siddetli difiiz incelme
25.6/29.9 gorildi. Koroidin incelme durumu ile gor-
me diizeyinin iligkisine baktigimizda, sag ve sol goz-
lerde gorme diizeyi yiiksek olanlarda koroidin incel-
mis bulunmama oran1 daha yiiksekti, siddetli difiiz
incelme ise 151k hissi kaybi olan gozlerde (6zellikle sol
gozlerde) daha yiiksek oranda goriildi (Tablo 4). Ko-
roid incelmesi durumu ile yagin iligkisine bakildigin-
da sag gozde; koroid incelmesinin olmadigi yas grubu
(ort: 38.85) ile az-orta (ort:45.94) ve siddetli difiiz ko-
roid incelme oldugu yas grubunda(ort:52.26) anlamli
fark vard: (p=0.0001). Sol gozde koroid incelmesinin
olmadig1 yas grubu (ort:39.22) ile siddetli difiiz ko-
roid incelmesi oldugu yas grubu (ort:51.76) arasinda
ve siddetli fokal incelme olan yas grubu (ort: 36.43)
anlaml fark bulundu (p=0.005).

Resim 2: Sagda 43 yasinda gormesi isik hissi diizeyinde ve psodofakik retinitis pigmentosa hastasinin renkli fundus fotografi.
Altta parafovedan gecen optik koherens tomografi kesitinde retina katlart i¢cinde hiperreflektif noktalar ve ELM ¢izgisi devam-
lilig1 temporale kadar izlenebiliyor. IS/ OS ¢izgisi devamliligt mevcut degil, koroidde incelme mevcut.

Resim 3: Sagda 57 yasinda 1sik hissi gormesi olan fakik retinitis pigmentosalt hastanin renkli fundus fotografi, altta optik ko-
herens tomografi kesitinde ciddi dis retina atrofisi, koroidin ciddi incelmesine bagli skleral hiperreflektivite artist, nazale dogru
izlenebilen ince epiretinal membran olusumuna bagl hiperreflektans goriiliiyor.
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Tablo 4: Sag ve sol gozlerde koroid incelme seviyesi ile gorme diizeyi arasindaki dagilim (sayt/ %).

Koroid incelme durumu

Gorme yok Az-orta derecede Siddetli fokal Siddetli difiiz Toplam
sag sol sag sol sag sol sag sol sag sol
Isik hissi 1 1 3 3 1 0 3 7 8 11
yok %12.5 %9.1 %37.5 %217.3 %12.5 %0.0 %37.5 %63.6 %100.0  %100.0
Sadece 151k 24 19 14 23 4 4 18 19 60 65
hissi %40.0 %29.2 %23.3 %35.4 %6.7 %6.2 %30.0 %29.2 %100.0  %100.0
El 14 19 26 17 2 1 15 20 57 57
hareketleri %24.6 %33.3 %45.6 %29.8 %3.5 %1.8 %26.3 %35.1 %100.0  %100.0
6 5 8 6 1 0 5 4 20 15
1mps-10/100
%30.0 %33.3 %40.0 %40.0 %5.0 %0.0 %25.0 %26.7 %100.0  %100.0
17 19 2 2 2 3 2 2 23 26
>=10/100
%'73.9 %73.1 %8.7T %7.7 %8.7 %11.5 %8.7 %'7.7 %100.0  %100.0
62 63 53 51 10 8 43 52 168 174
Toplam
%36.9 %36.2 %31.5 %29.3 %6.0 %4.6 %25.6 %29.9 %100.0  %100.0

Aksiyel uzunluk ile koroid incelme seviyesi arasinda-
ki iligskiye baktigimizda, siddetli difiiz koroid incel-
mesi sag gozlerde anlamli olarak daha uzun gozlerde
izlenirken (p.=0.042), sol gozde benzer sonuc¢ vardi
ancak anlamli bulunmadi (p=0.051).

TARTISMA

RP, rod ve konlarin progresif olarak dejenerasyon gos-
terdikleri bir grup herediter retina hastaligi olarak
tanimlanir, diinyadaki prevalansi 1/4000°dir.!” Ka-
Iitim1 otozomal dominant, otozomal resesif veya X’e
bagl resesif olabilmekle birlikte sporadik olarak da
goriilebilir. Sporadik olma yuzdeleri gesitli ilkelerde
farkliliklar gosterir; Kore’de %61.9, Italya’da %48.5,
Ispanya’da %41, Danimarka’da %43, Slovenya’da
%47.5, ABD’de %52’dir.'5!822 T{irkiye’den bir ¢aligma-
da?® %32.4 ve bizim calismamizda %37’dir, digerleri-
ne gore daha disiik oranda goriilme sebebinin akra-
ba evliligi oldugu diistinilebilir.

RP olgularinin OKT incelemesinde goriilebilen hiper-
reflektif noktalarin, makrofaj, gé¢c eden RPE hiicresi
veya damar digina ¢ikmig lipoproteinler oldugu ve bu
noktalarin hastaligin streci ile ilgili yapisal bir degi-
siklik oldugu diisiiniilmiistiir.2* I¢ niikleer tabakada-
ki hiperreflektif noktalarin daha sik erken evrede ve
daha iyi GK olan hastalarda, dis nikleer tabakada-
ki hiperreflektif noktalarin ise ileri evrede daha sik
oldugu gosterilmistir. Calismamizda %70’ ileri evre
RP olan olgularimizda hiperreflektif odaklarin goriil-
memesi durumunda fovea kalinliginin anlaml olarak
daha fazla oldugu tespit edilmistir.

Fotoreseptor dis segmentlerinin membranéz diskleri-
nin normal sirada oldugunu ifade eden RP hastalari-
nin takibinde hiperotofloresan halka ve ISOS cizgisi
onemli parametrelerdir. ISOS ¢izgisinin devamlilig:

SD-OKT’de gorintilenebilmekte ve normal fonksi-
yonlu fotoreseptorleri temsil etmektedir.?> RP hasta-
larimin 300 goziinde yapilan ¢alismada ISOS cizgisi
devamliligi ile yas arasinda ilgi bulunmamisg, ancak
GK ve merkezi fovea kalinligi ile anlaml korelasyon
tespit edilmistir.26 Kuroda ve ark.,?” 184 RP hasta-
sinda ISOS bandinin erken evrede kismen, ileri evre-
de tamamen kaybedildigini géstermislerdir. Makula
hastaligi olmayan RP hastalarinin her iki goziinde de
fovea merkezinden 1-3mm uzakliktaki retina kalinli-
g1 ve foveada korunmus ISOS ¢izgisi varligi ile en iyi
GK arasinda anlaml iliski bulunmustur.?® Yazarlar
yas ile azalan ancak GK ile korelasyon gostermeyen
peripapiller sinir lifi tabakas1 kalinliginin degil ama
makulada retina kalinliginin ve ISOS c¢izgisi varligi-
nin retinal protez implantasyonundan sonra gérme
artig1 beklenecek RP hastasinin secilmesinde predik-
tor rol oynayabilecegini belirtmislerdir. Calismamiz-
da, ISOS ¢izgisi veya ELM ¢izgisi devamlilig: olan sol
gozlerde fovea kalinliginin anlamh olarak daha fazla
oldugu, RPE-Bruch membrani incelmesi varsa fovea-
nin anlamli daha ince oldugu tespit edilmistir.

Kim ve ark.,?® SD-OCT caligmasinda, 128 RP hasta-
sinin 220 goziinin %20.9'unda KMO gérilmiistiir,
ortalama merkezi makula kalinligi, KMO olanlarda
303 um iken digerlerinde 209 um bulunmustur. KMO
varligina gore GK etkilenmemis, ancak KMO olanlar-
da ISOS cizgisi anlamh olarak kaybolmustur. KMO
olmayan gozlerde ise makula kalinlig1 azalmasi ile
diisiik GK korele bulunmustur, ciddi KMO (>350 um)
kotii gorsel prognoz belirtisidir. Calismamizda kis-
toid makula 6demi gozlerin yaklasik %3’tinde goriil-
mis, sadece %3.4unde ISOS’un kismen korundugu
gorulmistiir. Diger bir calismada 581 RP hastasin-
da %45 oraninda makula bozuklugu gorilmistiir.'®
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KMO gériillme oran1 %2.4, epiretinal membran orani
ise %15.6’dir. Vitreomakiiler bozukluklar yaghda, ka-
tarakt cerrahi gecirenlerde veya katarakti olanlarda
daha sik gorillmistir. Triolo ve ark.,30 caligsmasinda,
90 RP hastasinin 176 gozinde, %13.6 oraninda fove-
al bolgede ISOS c¢izgisi goriilmemis, %47.7’sinde bo-
zulmus izlenmis, %13.6’sinda ELM gorilmemis, %67
oraninda ILM gorilmigstir. ERM %27.3 gozde, vitre-
omakiiler diizensizlik %94.3 gozde, mikropsodokistler
%18.2 gozde, KMO %12.5 gozde, makula deligi %4.5
gozde, koroid neovaskiilarizasyon ise %1.7 gozde tespit
edilmistir. Bir baska calismada ERM %0.8, KMO %0.5
oraninda gorilmistiir.18 Hagiwara ve ark.,’! calis-
masinda, 323 hastanin 622 goziinde, makula lezyonu
%7.4, KMO %5.5 oraninda goriilmiis, ERM 4 gozde,
VMT 5 gozde, makula deligi 3 gozde tespit edilmistir.
Grigoropoulos ve ark calismasinda,®? GK 10/100’den az
42 gozlin retina atrofisi olan %81’inde GK ortalamasi
20/1000, KMO olan %19unda GK ortalamas1 20/300
tespit edilmis, ERM %64.3 oraninda gorilmiistir. Bir
baska calismada KMO orani %15'tir.33 Calismamizda
KMO %3 oraninda goriilmiistiir, vitreomakiiler bo-
zukluk, psédokist, makiiler hol, psédohol ve subretinal
sv1 varhigr ile makula kalinligr arasinda istatistiksel
bir iligski bulunmamistir.

Opie ve ark.,** 88 RP’li hastada ortalama fovea kalin-
liginm1 152.9 um bulmuslar, nasale dogru 5 derecelik
mesafede kalinlik 250.9 um olmustur. Fovea kalinlig
ile GK arasinda anlaml iligki bulunmustur, kalinlik-
taki 9.89 um’lik azalma GK'nde 1.0 logMAR azalma-
ya kargilik geldigi tespit edilmistir. Fovea kalinlig:
ile semptomatik hastalik siiresi arasinda korelasyon
bulunmamistir. Hastalik siiresi ve GK retina katlari-
nin kalinliginin tahmini i¢in bir belirleyici olmadig:
sonucuna varilmigtir. Diger bir calismada RP has-
talarinda dis retina kati kalinlig1 profili, hastaligin
erken evresinde makuladaki kalinligin foveadaki ka-
Linliktan daha fazla inceldigini géstermistir.? Bu du-
rumun gorme alani azalmasinin periferden baglama-
s1 ve daralmasi ile uyumlu oldugu distinilmustir.
Calismamizda ortalama fovea kalinligi 118 um’dir,
fovea kalinliklar: ile ne yas ne cins ne de gérme kes-
kinligi arasinda anlamli korelasyon bulunmamaistir.

RP gibi kalitsal retina hastaliklarinda, dis retina kat-
lar1 kaybina RPE ve son evrede koroid bozukluklar
da eslik etmektedir. Koroiddeki degisiklikler kalitim
yoluna, hastaligin ciddiyetine, hastaligin siiresine
baghdir. Yeoh ve arkadaslar1,? EDI-OKT kullanarak
retinal distrofili hastalarda subfoveal koroidi ince-
lemigler, 20 hastanin 10’'unda normal bulunurken
9’unda degisik derece ve sekillerde incelme (fokal ve/
veya difiiz), makiiler distrofili bir hastada da koroid
kalinlagsmasi tespit etmislerdir. GK ile subfoveal ko-
roid kalinlig1 arasinda anlaml korelasyon bulmamais-
lardir. Dhoot ve ark.,'® caligmalarinda 21 RP hasta-
sinda ortalama koroid kalinligini 245.6+103 um sag-
likl1 gozlerde 337.8+109 um olarak rapor etmislerdir.

RP hastalarinda ortalama yas 45 iken saglikli kont-
rol grubunda 40.6’dir. Yazarlar submakiiler koroid
kalinlig1 RP’li hastalarda anlamh olarak dusiik bul-
muslar ancak retina kalinlig: veya GK ile koroid ka-
Linlig1 arasinda korelasyon bulmamiglardir. Ayton ve
ark.,*” RP hastalarindan GK daha az olan veya semp-
tomlar: daha uzun siiredir olanlarda koroidi anlamli
daha ince bulmuslar, ortalama subfoveal koroid ka-
Linligini kontrol grubunda 336+70.4 um, RP grubun-
da 215+94.9 um tespit etmislerdir. Adhi ve ark.,?® 14
RP’li, 33 normal hasta goziiniin ele alindig1 caligsma-
sinda, yiiksek cozunturlikli tek cizgi raster tarama
yapilmis, hastalarda %79 oraninda diizensiz koroid
sekli oldugu ve saglikli bireylerle kiyaslandiginda
subfoveal koroid kalinliginin ve biiytik koroidal da-
mar kalinliginin anlaml disiik oldugu gorilmustiir.
Calismamizda, subfoveal koroid kalinlig1 250 um’den
diisiik olanlar koroid incelmesi var olarak degerlen-
dirilmis, GK yiiksek olanlarda koroid kalinliginin
normal olma ytizdesi, siddetli difiiz incelme var ise
151k hissi kaybi yilizdesi anlamli daha yiiksek bulun-
mustur. Her iki gozde, koroid incelmesinin olmadigi
yas grubu ile az-orta ve giddetli difiiz koroid incelme
oldugu yas grubunda anlaml fark bulunmus, koroid
kalinlig1 yas ile iligkilendirilmigtir. Aksiyel uzunluk
ile koroid incelme seviyesi arasindaki iligkiye bakil-
diginda, siddetli difiiz koroid incelmesi sag gozlerde
anlaml olarak daha uzun gozlerde izlenmigtir.

Retinal distrofi hastaliklarinda artmig FAF sekli ve
genisligi karakteristik dagilim gosterebilir. Ince, belir-
gin sinirh hiperotofloresans ¢izgileri goriilebilir, retinal
disfonksiyon sinirini igaret eder.?**° RP’de halka geklin-
dedir, korunmus merkezi fotopik fonksiyon alanim ¢ev-
reler ve bu halkanin daralmasi merkezi makulaya iler-
leyen disfonksiyona bagh progresif géorme alan1 kaybini
yansitir. Lima ve ark.,*' calismasinda yaslar1 13-67 olan
13 hastanin 24 goziinde hiperotofloresan halka yapisi
OKT ile incelenmis, merkezi hiperotofloresan halkada
ISOS bozuklugu ve dis retina katinda incelme, halka di-
sinda fotoreseptor ve RPE dejenerasyonu ile uyumlu hi-
pootofloresans gorilmiistiir. Hiperotofloresan halkanin
olusmasi i¢in dig segmentlerin RPE tarafindan fagosite
olmas1 gerektigi sonucuna varilmistir. Wakabayashi ve
arkadaslar1 17 RP hastasinda normal FAF alani ve ko-
runmus ISOS cizgisi ile mikroperimetriden elde edilen
ortalama retina hassasiyeti arasinda anlamli korelas-
yon oldugunu tespit etmisler ve FAF1n fotoreseptor
butunligini yansittigini belirtmislerdir.2 Murakami
ve ark.,* 3 tip anormal FAF gekline gore bir gruplan-
dirma yapmiglardir. Gruplari; anormal otofloresan
halka (%59), anormal merkezi otofloresans (foveadan
disa dogru yayilan yiiksek dansiteli diskiform FAF)
(%18) ve her iki paternin de olmamasi(%24) olustur-
mustur. Aizawa ve ark.,* calismasinda otofloresan
halka bulunan 26 RP hastasinin 50 gozii 2 y1l boyunca
takip edilmis, otofloresan halkanin ¢apindaki daralma
ve alanindaki azalma ile retinal hassasiyet, gérme kes-
kinligi ve ISOS ¢izgisinde azalma korele bulunmustur.
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Caligmamizda her iki gozde hiperotofloresan halka var-
higinda; makula kalinhig ve ISOS c¢izgisi devamlilig:
arasinda bir iligki tespit edilememistir, ancak her iki
gozde yas ile makula kalinhigi arasinda anlamh negatif
korelasyon tespit edilmistir. Gérme keskinligi diizeyine
gore FAF bulgularimin dagilimi anlaml bir iligki goster-
memistir. RP’li 71 hastanin 2 y1l boyunca multimodal
gortintiilleme ile takip edildigi calismada, %75ten fazla
hastada anlaml progresyon gorilmistiir.?® Hastalarin
%19unda sag ve sol gozde asimetrik yapisal progresyo-
nun varhg gosterilmistir. Hastalarin %69 unda hipero-
tofloresan halka, %23.9'unda merkezi yamali hiperotof-
loresans gorilmiis, %7’sinde anormal hiperotofloresans
gorilmemistir. Bizim calismamizda da sag ve sol gozler
ayr1 ele alinmis ve birgok istatistiksel analizde koroid ve
FAF bulgular: simetrisinde oldugu gibi farkli olduklar:
gorilmustiir, bundan sonraki calismalarda bunun goz
oniinde tutulmasi gerektigini diistinmekteyiz.

Kalici mikroelektronik retinal implantin takilmas:
planlanan kor hastalarda retina hiicrelerinin daha
diisiik elektriksel akim seviyesine sahip olup olma-
diklarinin dogru olarak tespit edilmesi 6nemlidir. Bu
konuda yapilan akut elektriksel uyarim calismasin-
da, daha diisik gorme daha az hassas psikofiziksel
cevap ile korele bulunmusgtur.®® Diisiik intraokiiler
uyarim akimlar1 daha hassas psikofiziksel cevaplar
ile korele bulunmustur. Argus II epiretinal protez
implantasyonunun uygulandigi ¢cok merkezli klinik
calismada 22 hastanin verileri degerlendirilerek
OKT’de elektrot-retina ve fundus fotografi ile elekt-
rot fovea uzaklig: 6l¢iilmiis, elektrotlarin esik deger-
ler ile ganglion hiicre dansite profili arasinda iyi bir
korelasyon bulunmustur. Persepsiyon esik degerleri
ve bu degeri saglayan akim amplitiidi arasindaki
iligki incelenmigtir.*® Hem makulada ganglion hiicre
yogunlugu daha fazla oldugu icin hem de saglikli bi-
reylerde makulanin yiiksek gorme keskinligi bolgesi
olmas1 sebebiyle elektrot dizinin makula ile temas:
onemlidir. Hood ve ark.,*" calismasinda, RP’li 30 has-
ta ile 23 kontrol FD-OCT ile incelenmis, i¢ niikleer
ve retinal ganglion hiicre tabakasi kalinligi normale
benzer, baz1 hastalarda normalden kalin bulunmus,
sinir lifi tabakas1 kalinlig: ise anlamh yiiksek bulun-
mustur. Retinal ganglion hiicre tabakasi kalinlig:
degerlendirmesinin ganglion hiicre varlig: icin daha
dogru bir gosterge olacag: fikrine varilmistir. Imp-
lantasyon i¢in aday olgularin degerlendirilmesinde
hem psikofiziksel testler hem de epiretinal implantin
yerlestirilecegi makulanin non-invaziv goriintiilleme
yontemleriyle ayrintili incelenmesi gereklidir.

Klinik taramamiz sonucunda, Argus II retinal protez
sistemi kullanim endikasyonlar1 dogrultusunda; 25
yas ve usti, ciddi veya belirgin dis retinal dejeneras-
yonu olan, bir miktar korunmus 1s1k gérmesi olan,

onceden gorme tecriibesi olan, okiiler veya sistemik
olarak retinal protez sisteminin ¢aligmas: i¢in engel
hastaligr veya durumu olmayan, aksiyel uzunlugu
20.5 mm’den az, 26 mm’den fazla olmayan, fundus
muayenesini engelleyecek katarakt disinda kornea
opasitesi gibi durumu olmayan, genel anesteziyi veya
takibi boyunca implantasyonla ilgili uygulanacak
medikasyonu tolere edemeyecek durumu olmayan,
gozini kasimaya meyilli olmayan 41 hastamiz reti-
nal protez i¢cin aday olma o6zelliklerine sahip bulun-
mustur. Bundan sonraki asama olgularin foto flag
testine cevaplarinin, okiiler ve fiziksel durumlarinin
daha ayrintili olarak ele alinmasidir. Hastalarin ve
hasta ailelerinin konuyu, retinal protezin ¢aligma
prensiplerini, implante olmus hastalarin protezi
kullanirken ne gibi kazanimlar elde ettiklerini iyi
bir sekilde anlamalar1 gerekmektedir. Ancak bu bi-
lincle ameliyata hazirhik, ameliyat, ameliyat sonrasi
“fitting” diye adlandirilan retinal protezin igcerdigi 60
elektrodun tek tek esik elektriksel uyar: degerlerinin
tespit edilmesi ve protezin en etkili bir sekilde kulla-
nilabilmesi i¢in yapilan rehabilitasyon siiregleri ba-
sarili olmaktadir.*®

Kor RP’li hastalarin rehabilitasyonu i¢in imkan sunan
retinal protez implantasyonu 6nemli bir secenektir.*
Bu konuda, hastanin demografik, kognitif 6zellikleri
ve implantin yerlestirilecegi makula bolgesinin goriin-
tuleme yontemleriyle ayrintili incelenmesi 6nem tasi-
maktadir. RP’li hastalar ele aldigimiz bu ¢caligsmanin,
hem hastaligin dogal seyrini takip etmemizi saglaya-
cagini, hem de gelistirilmekte olan tedavi stratejile-
rinden faydalanabilecek hastalarin tespit edilebilmesi
icin bir veri taban1 gorevi gorecegini diisinmekteyiz.
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