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ABSTRACT

Retina distrofileri geri dénisimi olmayan fotoreseptsr
hasari ile giden, kalitsal, genetigi karmasgik, birbiri ile &r-
t0sebilen bir grup hastaliktan olugsmaktadir ve etkin bir te-
davileri halen yoktur. Bugine kadar tanimlanmig pek cok
gen mutasyonlari vardir. Ayni ailenin farkli bireylerinde
dahi farkl klinik tablolarla karsimiza cikabilmektedir. Bu
konusma yazisinda retinitis pigmentoza (RP) ve tUrevleri
(komplike formlari, Leber congenital amarozis vb) ile koni
distrofileri ve tipleri hakkinda genel bilgi, tipik olgu sunu-
lart araciligiyla verilecek ve sonunda hastaya yaklagim ve
gelismekte olan tedavi ydntemleri anlatilacaktir.

Anahtar Kelimeler: Retinal distrofiler, retinitis pigmentoza,

Leber’in konjenital amarozu, koni distrofileri, gen tedavisi.

Retinal dystrophies are a group of inherited retinal disor-
ders with a complex genetics characterized by irreversible
photoreceptor damage. The disease symptoms sometimes
overlap each other and there is still no effective treatment
modality. Many gene mutations associated with retinal dis-
trophies have been defined. Different phenotypic presen-
tations may be seen even in the same family. In this talk,
retinitis pigmentosa (RP) and allied disorders (complicated
forms, Leber’s comgenital amarousis etc), and different
forms of cone dystrophies will be discussed with typical
case presentations. At the end, management of these cases
and promising new treatment approaches will be discussed
in brief.

Key Words: Retinal dystrophies, retinitis pigmentosa, Leber’s
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GiRig

Retina distrofileri, geri dénisimi olmayan fotore-

septdr hasari ile giden, kalitsal, genetigi karmasik, birbiri
ile 6rtisebilen bir grup hastaliktan olusmaktadir ve etkin
bir tedavileri halen yoktur. Bugine kadar tanimlanmig
pek cok gen mutasyonlari vardir (Tablo).
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Tablo: Tanimlanmig bazi gen mutasyonlari.

1. Retinitis Pigmentosa:

* Otozomal Resesif Retinitis Pigmentosa (arRP) / Sporadik Retinitis Pigmentosa Panel (7 gen)-USH2A, EYS, ABCA4, RPE65,
PDE6A, PDE6B, ve CRB1

* Otozomal Dominant Retinitis Pigmentosa (adRP)-RHO, PRPH2, IMPDHT1, RP1, PRPF8, PRPF31, PRPF3 ve CRX
¢ X-linked Retinitis Pigmentosa (XLRP)-RP2

Kon-Rod Distrofi

Otozomal Resesif Kon-Rod Distrofi- ABCA4

Otozomal Dominant Kon-Rod Distrofi - PRPH2, CRX

Leber konjenital amarosis

* Autosomal Resesif Leber Konjenital Amarosis-RPE65, CRB1, GUCY2D, AIPL1, CEP290

* Otozomal Dominant Leber Konjenital Amarosis-CRX, IMPDH1

aorwLN

Resim 1: Retinitis pigmentoza tipik fundus gérinima. Resim 2: RP’de atrofik makilopati.

ROD-KON DiSTROFILERI Normal Retinitis pigmentoza
(RETINITIS PIGMENTOZA-RP)

Gece koérlugu, gérme alaninda daralma, fundusta Skotopik b
kemik spikil benzeri pigmentasyon, ve Elektroretinog- |
rafi (ERG)'de fotoreseptér (skotopik) hasari RP'nin tipik ‘*'—"/f\ AP\ o
dzellikleridir. Tipik fundus bulgulari; retina damarlarinda "

incelme, RPE atrofisine bagl grantler géronim, intra-
retinal kemik spikili pigmentasyon, optik sinir basinda

solukluk ve simetrik tutulum olmasidir (Resim 1). A

RP’de santral gérme kaybinin baglica nedenleri: Max. Komigne cevap

* Makila édemi (Kistoid makila 8demi-diffoz sizinti),

* Selofan makilopati, »\/\ I~ N
* Atrofik makilopatidir (Resim 2).

ERG tanida ¢ok destekleyicidir ve tipik olarak skoto- F"kaer

pik hasar én plandadir (Resim 3). \/\/\\/\ | s
B e
Osilatuar potansiyeller

RP'nin 4 genetik kaliim sekli vardir. Bunlar icinde
en sik rastlanan (%20-40 oraninda gérilen) ve en iyi 2
prognoza sahip olani otozomal dominant (ODRP) tiptir. | s
X'e bagl resesif gecisli tipi ise en az gérilen (%10) ve
en kétu prognoza sahip tipi olup, erken yasta belirtiler

baslar ve genellikle 30 yasinda legal kérlok ortaya cikar. Resim 3: RP'de elekiroretinografideki degisiklikler.
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Resim 4: Olgu 1'in fundus gérinimleri.

Otozomal resesif gecis %30 oraninda gérilirken, hasta-
larin yaklagik %20’si sporadik olup aile hikayesi yoktur.

Olgu 1

Kirk alti yaginda erkek hasta, gérme azhg sikayeti
ile bagvurdu. Hikayesinden 10-20 yas dénemin den beri
gece gérme sorunu oldugu, normal okul egitimi aldigi,
30 yasina kadar araba kullanabildigi ve gérme alanin-
da giderek artan daralma ve son yillarda gérmesinde
azalma oldugu &6grenildi. Aile hikayesinden; anne, kiz
kardes, dayi, dede de benzer sekilde gérme azhigi ol-
dugu bilgisine ulagildi. Muayenesinde gérme duizeyleri,
0.2/0.3 ve fundus gérinimi ise tipik RP bulgulari icer-
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mekteydi (Resim 4). Hasta bu haliyle tipik bir ODRP ola-
rak degerlendirildi.

Olgu 2

Otuz bes yasinda erkek hasta, 10 yildir gérme kaybi
ve cocukluk yillarindan beri gece gérme sorunu ile klini-
gimize basvurdu. Soygecmisinden dedede (annenin ba-
basi) benzer sorun oldugu ve dedenin de orta yaglardan
itibaren tama yakin gérme kaybi oldugu égrenildi.

Muayenesinde gérme dizeylerinin 30 cmps/1/2
mps oldugu, mevcut gézlikleri (-6.5041.00x90/-5.00
+2.00 x80) ile gérmede artig olmadigi ve her iki gézde

Resim 5: X'e bagli gegis gésteren bir RP olgusunun fundus gérinimi (olgu 2). Santralde yogun olan makdiler keskin sinirli atrofi

(ok) bu grup hastada daha sik gérilmektedir.
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Resim 6: Resim 5 deki olguya ait OCT gérinimo (Ustte). Ali-
ta gérilen normal OCT ile kargilagtirldiginda ézellikle dig
nukleer tabakadaki ciddi hasar ve retina atrofisi nedeniyle
daha artmig olarak gérilen koroidal hiperreflektivite dikkat
cekmekte.

hafif-orta dizeyde posterior subkapsiler katarakt oldugu
ve fundus gérinimd ise tipik RP bulgulari ile birlikte sant-
ralde yogun olan makiler keskin sinirli atrofi (Resim 5)
ve OCT'de ézellikle dis nikleer tabakadaki ciddi hasar
ve retina atrofisi nedeniyle daha artmig olarak gérilen
koroidal hiperreflektivite dikkat cekmekte idi (Resim 6).
Hasta bu haliyle tipik bir X'e bagl resesif RP olarak de-
gerlendirildi. Bu hastalarda seyrek olmayarak bu sekilde
makilada keskin sinirli atrofi alani gérmek mimkin-
dir. Anne tasiyicidir ve erkek kardes hastaliktan etkilen-
mis (%25) veya saghkl olabilir, kiz kardegler ise saglikli
veya tastyici (%25) olabilir. Burada da oldugu gibi gérsel
prognoz katidur.

LEBER’'IN KONJENITAL AMAROZU (LCA)

Otozomal resesif gecisle dogustan gece korlogu
ve ciddi gérme kaybina (infantil dénemde) neden olan,
buna bagh nistagmus ve sasih@in siklikla eslik ettigi bir RP
varyantidir. Muayenede bunlara ek olarak yUksek hiper-
metropi, keratokonus (%29) ve posterior subkapsiler ka-
tarakt sik olup, retina ézellikle erken dénemde (infantil)
tamamen dogal gérinimde olabilir. ilerleyen yaslarda
ise tipik RP benzeri fundus gérinimo ve bulgular ortaya
ctkabilmektedir. Bu hastalikta pupilla i1gik reaksiyonunun
cogunlukla zayif olmasi dikkat ¢ekicidir.

Bu cocuklarda ciddi gérme kaybina bagh okilodiji-
tal reflex adi verilen sirekli géz ovalama ve buna bagl
orbita etrafindaki yag dokusunun atrofiye ugramasi so-
nucu olusan enoftalmik gérinom tipiktir. Ucte birinde
mental retardasyon tabloya eslik etmektedir.

ERG ciddi dUzeyde etkilenmistir ve dUz ¢izgi seklinde
g6rulmesi sdz konusudur. Ayiricl tanida albinizm, akro-
matopsi, mavi koni monokromatizmi disinGlmelidir ve
bu konuda ERG yardimcidir.

Olgu 3

On bir yasinda erkek hasta ézel egitim icin rapor
basvurusu nedeniyle klinigimize bagvurdu. Hikayesinden
az gérmesinin dogustan oldugu, anne babanin 2.dere-
ceden akraba olduklari (kuzenler), ablasinda da ayni
sorun oldugu, ama iki kardeginin normal oldugu &gre-
nildi. Muayenede her iki gézde gérme dizeyinin el ha-
reketi dizeyinde oldugu (tashihle artmiyor), én segment
muayenesinde gézlerin enoftalmik olup arayici tarzda
nistgmusu oldugu ve 1sik reaksiyonunun ¢ok zayif oldu-
gu goruldu. Retinoskopide +5.00/+6.00 hipermetropi,
fundus muayenesinde bilateral minimal kemik spikdl
pigmentasyon, yaygin periferik RPE atrofisi, arterlerde
incelme ve solda makilada daha yodun sinirlar belirgin

Resim 7: Olgu 3 deki LCA’li hastaya ait fundus gérintileri.
Burada bilateral minimal kemik spikil pigmentasyon, yay-
gin periferik RPE atrofisi, arterlerde incelme ve solda ma-
kilada daha yogun sinirlari belirgin RPE-koryokapillaris
atrofisi dikkat cekmektedir.

RPE-koryokapillaris atrofisi tespit edildi (Resim 7). ERG

kaydedilemeyecek dizeyde bozuk idi. Bu haliyle hasta
LCA olarak degerlendirildi.

RP KLiNiK VARYANTLARI

RP sine pigmenti,
Retinitis punctata albesens,
CSNB (Oguchi Hast, F. Albipunctatus),

RP inversus, Sektérel form, Pigmente paravenéz at-
rofi,

Mo bN -

5. Komplike RP: Sendromik formlar: Usher, Refsum,
Bardett Biedel sendromu, Batten hastaligi, Coats like
RP.

Bu hastaliklarin bir kismini tipik oldugunu disindi-
gum cesitli olgu sunumlar seklinde agiklamaya calisa-
cagim:
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Resim 8: Olgu 4 deki retinitis pigmentoza sine pigmenti has-
tasina ait fundus gérintileri. Her iki gdézde kemik spikil
pigment olmayigi dikkat ¢ekici.

Olgu 4

Yirmi yasinda bir bayan hasta gece gérme sorunu
ile klinigimize bagvurdu. Hikayesinden baba ve amcada
benzer sorun oldugu, diger kardeslerinin (1 kiz, 1 erkek)
saglikli oldugu, anne-baba arasinda 3. dereceden akra-
balik oldugu 8grenildi.

Muayenesinde, gérme dizeylerinin sagda (-7.00
-2.00x20) ve solda (-7.00-3.00x160) tashihle 0.7 dize-
yinde oldugu, 6n segment muayenesinin normal, fundus
muayenesinde ise santral bélgeyi icine almayan ve ke-
mik spikUl pigmentasyon icermeyen yaygin koryoretinal
atrofi oldugu gérildi (Resim 8).

ERG belirgin subnormal idi. Hasta bu haliyle tipik
bir RP Sine Pigmenti olarak degerlendirildi. Bu hastalik
RP'nin bir varyanti olup aslinda ODRP’nin erken dénemi
olarak kabul edilmektedir.

Retinitis punktata albesensde ise tUm bulgular klasik
RP’ya benzer olmakla birlikte tek fark kemik spikdl sek-
linde pigmentasyon yerine beyaz noktalar olmasidir. RP
gibi progresif bir hastaliktir.

Resim 9: Coats benzeri RP.

Resim 11: Nanoftalmuslu bir baska olguda Coats benzeri
RP. Temporalde eksudalar ve anormal damar yapilar ke-
mik spikil pigmentasyona eslik etmekte (Ozdek S ve ark.
Coats'-like retinitis pigmentosa variant and nanophthal-
mos. Can J Ophthalmol. 2007 Dec;42(6):877-8.).

Olgu 5

Kirk yedi yasinda bayan hasta, sol gézinde 10 yildir
az gérme sikayetiyle klinigimize bagvurdu. Hikayesinden
cocuklugundan beri gece gérmesinin az oldugu, yakla-
sik bir ay énce sol gézde gérmesi daha az oldugu icin
gittigi doktor tarafindan katarakt ameliyati yapildigi ve
sonrasinda retina dekolmani tespit edilerek klinigimize
sevk edildigi égrenildi. Ailesinde pek cok bireyde gece
gdérme sorunu oldugunu bildirdi. Muayenesinde gérme
dizeyi sag 0.1, sol el hareketi dizeyinde oldugu, TO:
15/32 (App) ve 6n segment muayenesinde solda irisde
neovaskuilerizasyon (Rl) ve kornea édemi gérildo. Fun-
dus muayenesinde ise, her iki gézde periferik kemik spi-
kil pigmentasyon ve koryoretinal atrofinin yaninda sag-
da Ust ve alt temporal arkuat Gzerinde ince bir epiretinal
membran ve alt temporalde telanjiektatik damar yapila-
r, solda ise kornea édemi nedeniyle flue olmakla birlik-
te ozellikle Ust temporal arkuat bélgesinde yogunlasan
masif eksudasyon plaklari dikkati cekmekte idi (Resim
9). FFA’da da benzer sekilde yaygin sizintilarla birlikte
sagda alt temporalde yogunlasan telanjiektatik boyan-
malar ve solda optik sinir baginda boyanma mevcut idi.
ERG sagda belirgin subnormal, solda kaydedilemeyecek
dizeyde bozuk idi. Bu haliyle hastaya Coats benzeri RP
tanisi kondu. RP'nin komplike formlarindan biri olan bu
tablo RP’lerin %3.6’sinda gérilmektedir ve RP bulgulari-
na Coats bulgulan eslik etmektedir.
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Resim 12: Olgu 6: Bardet-Biedl Sendromlu olgunun gérin-
toleri.

Resim 13: Fundus Albipunktatus.

Olgu 6

Dokuz yasinda kiz cocugu, dogustan gérme azhigs,
nistagmus, gece korligu, polidaktili, ve obesite tanilariy-
la pediatri bluminden konsulte edildi. Muayenesinde,
her iki gézde gérme keskinligi tashihle 0.3/0.3 (-3.00
-2.00x180) ve fundus muayenesinde yaygin koryoreti-
nal atrofi, optik sinirde hafif atrofi, arterlerde incelme ve
OCT de dig retinal katmanlarda belirgin atrofiye bagli
incelme dikkat cekmekte idi (Resim 12).

ERG'de skotopik amplitidlerde ciddi azalma, gér-
me alaninda ise kicuk adaciklar harig totale yakin ab-
solu skotom mevcut idi. Bu bulgularla hasta Bardet-Bied!
Sendromu olarak degerlendirildi. “Polidaktili, obesite,
retinopati” U¢lU bulgusu akla bu sendromu getirmelidir.

Fundus Albipunktatus, konjenital ilerlemeyen gece
kérligu (CSNB)'nOn bir tiri olup, fundusda makila ha-
ric tUm retinada daginik beyaz noktalar (Resim 13) gé-
rOlmesi ve ilerleyici olmamasiyla tipiktir.

ERG'de 30 dakikalk standart karanlk adaptasyo-
nunda cevap alinamazken 4 saatlik adaptasyon sonrasi
dalgalar elde edilebilmektedir.

AYIRICI TANI

Psddoretinitis Pigmentoza yapan hastaliklarin hepsi
ayiricl tanida digintlmelidir. Bunlar:

¢ Enfeksiydz nedenler: Rubella, Sifiliz, Toxo, HSV
* Travmatik retinopati

* DUSN

* CAR (carsinoma associated retinopati)

* MAR (melanoma associated retinopati)

* ilag toksisitesi

* Rubella retinopati

Olgu 7

Otuz bes yasinda erkek hasta, sol gézde 20 yildir
az goérme sikayetiyle geldi. Daha énce bagka bir mer-
kezde tavuk karasi hastaligi tanisi almig idi. Cocuklugun-
da sol gézine tag carpmasi hikayesi oldugu 8grenildi.
Gérme dizeyi sagda tam, solda 20 cmps dizeyinde idi
ve solda RAPD (+) idi. Fundus muayenesinde sag dogal
gdéronimde iken, solda Ust nazalde kicik bir alan digin-
da tum retinada yaygin atrofi ve pigment degisiklikleri
(hipo-hiperpigmente alanlar) izlendi (Resim 14). ERG’de
sagd normal iken solda belirgin subnormal idi. Bu haliyle
hasta travmatik psédoretinitis pigmentoza olarak kabul
edildi. Hastahigin tek tarafli olmasi ve travma hikayesi
RP’ye karsi en dnemli ipucuydu.

Resim 14: Travmatik psédoretinitis pigmentoza.
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Resim 15: Koni distrofisinde ERG bulgulari.

KONIi (KONi-ROD) DiSTROFILERI

Koni distrofisi santral gérme ve renkli gérmeden
sorumlu olan koni hicrelerinin progresif kaybi sonucu,
santral gérme kaybi, renkli gérmenin bozulmasi ve 1gik-
tan rahatsiz olma semptomlariyla kendini gésteren kalit-
sal bir hastaliktir. Gérme kaybi 2. Dekad ta baslayabi-
lecegi gibi 6. Dekad’a kadar da gecikebilir. Bu hastalar
genellikle az 1sikh ortamlarda rahat ederler ve karanhg:
tercih ederler.

Muayenede gérme keskinligi cogunlukla 0.1 civa-
rina dogmuis olarak gérilur (nadiren parma sayma du-
zeyine duser). Fundus muayenesinde yaygin atrofi veya
santral atrofi gérilebilir. ERG de koni cevabinda ciddi
kayip belirgin olmakla birlikte (Resim 15) zamanla rod
fonksiyonlarinda da kayip ortaya ¢ikabilmektedir.

Olgu 8

Otuz yedi yasinda erkek hasta, gérmede azalma,
isiktan rahatsiz olma, renkleri ayit etmede zorlanma si-
kayetleri ile klinigimize basvurdu. Hasta geceleri rahat
ettigini vurgulamaktaydi. Aile hikayesinden anne baba
arasinda akrabalik oldugu (kuzen) ve yegeninde tavuk

Resim 17: Koni distrofisinde ERG géronimu (olgu 8).

Resim 16: Koni distrofili olgu 8’in resimleri.

karasi hastaligi oldugu égrenildi. Muayenesinde gérme
dizeyinin kompoze miyopik astigmatik tashihle 0.3/ 0.3
oldugu, Ishiara testinde renkli gérmenin totale yakin bo-
zuk oldugu, fundus muayenesinde, her iki gézde belirgin
foveal atrofi oldugu géruldi. FFA'da tipik hedef tahtasi
makUlopati (bull’s eye retinopathy) gérinimi ve OCT de
santral atrofiye bagli belirgin foveal incelme tespit edildi.
ERG de ise fotopik ve fliker cevaplar alinamazken, sko-
topik cevaplar subnormal olarak alinabildi (Resim 17).
Bu haliyle hasta tipik bir koni distrofisi olarak degerlen-
dirildi.

Koni disfonksiyon sendromlari ise progresif olmayan
ama ciddi gérme kaybina neden bir grup hastaliga ve-
rilen isimdir. Bunlar genellikle halen fonksiyonel kalan
fotoreseptérlere gére adlandinhirlar:

* Akromatopsi,

* Mavi koni monokromatizm,
e Kirmizi yesil monokromasi
* Rod monokromasi

* Oligokoni trikromasi,
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Resim 18: Olgu 9'a ait FFA ve renkli fundus fotograflan (Oz-
dek S, ve ark. Stargardt’s disease and retinitis pigmentosa:
Different phenotypic presentations in the same family. Eye,
2005;19:1222-5).

Distrofiler ise her zaman progresiftir. Sadece koni
hiucrelerinin etkilendigi progresif koni distrofisi (ge¢ do-
neme kadar rod fonksiyonlari etkilenmeyebilir) seklinde
veya koni-rod distrofileri (KORD) seklinde (rodlar daha
erken ve belirgin etkilenir) kargimiza ¢ikabilir. KORD ileri
evrelerde klasik RP’den farksiz gérinebilir.

Olgu 9

Yirmi bir yasinda bir genc kiz, 15 yildir bilateral
gérme azh@ sikayetiyle klinigimize bagvurdu. Hikayesin-
den gérmesinde gece gindiz fark olmadigi ve 2 erkek
kardeste gece kérligi oldugu égrenildi. Muayenesinde
gdérme dizeyinin her iki gézde 0.05 (20/400) dizeyinde
oldugu, fundus muayenesinde yaygin periferik koryoreti-
nal atrofiye bagl gérinim ile birlikte, santralde, yuvar-
lak sinirlari belirgin sagda 1 disk ¢api, solda 1.5 disk
capi buytkliginde makilada atrofik alan meveut idi. Sol
gozde farkli olarak makiler bélgede retikiler hiperpig-
mentasyon, makiler kolobom ve makuila deligi meveut

idi (Resim 18).

OCT'de sol gdzde belirgin kolobom ve makila de-
ligi izlenmekte. ERG de ciddi dizeyde hem rod hem koni
hasari dikkat cekiyor (Resim 19). Erkek kardesglerinin mu-
ayenesinde ise 1. erkek kardes 32 yasinda olup gérme
dizeyi 0.6/0.7, 2. erkek kardes ise 30 yasinda olup gor-
me dizeyleri 0.9/0.9 duzeyindeydi. Her ikisinde de ke-
mik spikul pigmentasyonlardan olugan tipik RP bulgular
vardi. Makila bélgeleri kismen saghkliyd.

Bu olgu ayni ailede farkli fenotipik prezentasyonlar
olabilecegini géstermesi agisindan ilgingtir.

TEDAVI
1. GENEL ONLEMLER

Bu hasta grubunda higbir zaman hastalara yapacak
bir sey yok denmemelidir. Oncelikle iyi bir refraksiyon
muayenesi yapilmasi ¢ok dnemlidir. Maalesef bu hasta
grubu bastan “retina problemi olan hasta” diye disi-
nulerek “gézluk fayda etmez” gibi bir yaklagimla basit
bir refraksiyon muayenesi ile elde edilebilecek gérme
artisgindan mahrum  kalabilmektedirler. Makila pato-
lojilerinin én planda oldugu durumlarda az gérenlere
yardimci cihazlar (bUyGtegler, teleskopik gézlikler, cesitli
elektronik cihazlar) hastalarin ginltk aktivitelerinde ¢ok
yardimci olabilmektedir.

Sonrasinda hastaliga eglik eden katarakt, mako-
la 6demi vb gibi tedavi edilebilir durumlar icin gereken
yapilmalidir. Gerektiginde katarakt cerrahisi ve kistoid
makUla édemi igin asetazolamid (500mg/gin) tedavisi
yapilabilir. Ayrica hastaligin gidisatinin izlenmesi ve bu
arada hastanin da teknolojik gelismelerden haberdar
edilebilmesi acisindan belirli araliklarla (6rn. 6-12 ayda
bir) muayenelere cagrilmasi énemlidir.

Periodik gérme alan testleri de santral gérmeden
daha ziyade etkilenmekte olan periferik gérme alan kay-
binin gidisatini degerlendirmede énemlidir.
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Resim 19: Olgu 9'un OCT ve ERG gérintileri. Sol géz OCTde makuler kolobom ve makila deligi izlenmekte. ERG de ciddi di-

zeyde hem rod hem koni hasari gérilmekte.
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2. MUHTEMEL DENEYSEL TEDAVILER
Bunlar arasinda:

* Vitamin A (Avicap, Avigen) (15.0001U/gin):
Hayvan calismasi desteklemiyor olmakla birlikte Vit A
tedavisinin RP hastalarinda koni ERG hasari ve gérme
alani kaybinda progresyonu azaltabilecegi yéninde ca-
ismalar mevcuttur (Berson EL et al. 1993, Arch Oph-
thalmol). Buna ilaveten Berson ve ark, Lutein (12 mg/
gin) kullaniminin da sigara igmeyen Vit A kullanan RP
hastalarinda gérme alan kaybini azaltabilecegini géster-
mislerdir (Berson EL et al, 2010). Bununla birlikte eldeki
verilerin yeterince destekli olmamasi ve Vit A'nin terato-
jenik olmasi, osteoporotik olmasi ve karaciger toksisitesi
gibi riskleri de bulunmasi nedeniyle rutin kullanima gi-
rememistir.

Antioksidan vitamin ve mineraller:

* Vit E (4001U): Tek basina hastahgr hizlandirabilir
ve olumsuz etki yapabileceginden kaginilmasi gereken
bir vitamindir. Vit A ile kombine ve dugik dozda faydali
olabilecegini destekleyen calismalar mevcuttur.

* DHA: 1200 mg docosahexaenoic acid (omega 3
yag asitleri)’in diyete eklenmesinin yine progresyonu dur-
durabilecegi ydniunde sonuglar bildirilmistir.

* Fazla isiktan kaginma: ODRP’da inferior reti-
nanin daha fazla etkilenmesi tepeden gelen (superior)
1s1§in neden oldugu hasara baglanabilir mi sorusu ile
yola ¢ikilan anlayigla yapilan ilk calismalarin raporlar
anlamsiz gikmugtir. Fakat bu ilk calismalar heterojen bir
hasta grubu Uzerinde yapildigindan cok guvenilir degil-
dir. Oysa ODRP-sinif B1 grubunda calisildiginda anlamli

fark ¢ikma ihtimali séz konusudur. Farkli mutasyonlara
bagli RP’lerde 1s1§in etkisi olabilir mi sorusuna tam ola-
rak cevap gelmemis olmakla birlikte képek modelinde
tekrarlayan fundus fotografi cekimi yapilan gézlerde
fotoreseptér dejenerasyonunun arth@r gdsterilmistir. Bu
nedenle, uygun mutasyon gruplarinda yeni 1sik kisittama
caligmalari sonuglanincaya kadar, en azindan, muaye-
nelerde, fundus fotograf cekimlerinde ve cerrahiler si-
rasinda RP’li hastalarin gézlerine 1gik maruziyetini azalt-
makta fayda vardir. Hastalara parlok gines 1sigindan
sapka ve gunes gézlikleri ile korunma dnerilmelidir.

¢ Silier norotrofik faktér (CNTF): Hayvan model-
lerinde CNTF'in fotoreseptér dejenerasyonu geciktirdigi
gosterilmistir. Bunun icin aylik enjeksiyonlar (intravitreal)
veya alternatif olarak yavas salinim sistemleri Uzerinde
calismalar strmektedir. Adeno ass-virus aracili gen teda-
vi ydnteminde ise cerrahi ile subretinal enjeksiyon gerek-
mektedir. BDNF (beyin deriveli NF) ise fotoreseptér dig
segmentlerinin yeniden olugsmasini saglayabilmektedir.

* RPE65 gen tedavisi: ilk kez 2001 de bir képek
modelinde RPE65 gen tedavisinin tekrar gérmeyi sagla-
yabildigi yénUnde bir calisma yayinlanmigtir. RPE65 geni
gen tedavisine aday gendir. Amerikan Akademi 2009
toplantisinda RPE-65 AAV (Adeno associated virus) vek-
tér aracili gen transferinin yapildigi 3 Leber’in konjenital
amarozu (LCA) olan hastanin Gginde de objektif ve sub-
jektif iyilik tespit edilmesi Uzerine 12 hasta iceren CHOP-
UPenn TIGEM SUN calismasinin baglahldigi haberi veril-
mistir. Bu calismanin sonuclari merakla beklenmektedir.

Ca kanal blokerleri, hiicre ve doku-RPE (kék hicre)
transplantlari, retinal protezler de Uzerinde caligmalarin
devam etmekte oldugu diger tedavi yéntemleridir.



