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Prematiire Retinopatisi

Retinopathy of Prematurity

Berrin UZUNOVALIY, Ayse OZTURK ONER?

0z

Prematiire retinopatisi (PR), primer olarak zamanindan once dogan bebekleri etkileyen ve cucukluk caginda agir gérme
kayiplarina yol acgabilen bir hastaliktir. Anormal retinal neovaskiilarizasyonla karekterize olup gelismekte olan tlkelerde
¢ocuklardaki korliigin en 6nemli nedenidir. Erken dogum, yiiksek oksijen konsantrasyonuna maruz kalmak, disiik dogum
agirligina sahip olmak basta olmak tizere asidoz, kan transfiizyonu, intrakraniyal kanama, ¢ogul gebelik ve irk hastaligin
bilinen risk faktoérleridir. Prematiire retinopatisi patogenezi iki fazdan olugsmaktadir. Birinci fazda relatif hiperoksi ve
damarlarda obliterasyon olurken ikinci fazda hipoksinin tetikledigi neovaskiilarizasyon mevcuttur. Normal anjiogenezi-
sin kesintiye ugramasiyla olusan yeni damarlar retinadan vitreusa dogru uzanir. Anormal fibrovaskiiler doku gelisimiyle
retinal traksiyona ve dekolmana yol acar. Bu derlemede PR risk faktorleri, epidemiyolojisi, patogenezi, tanisi, tedavisi ve
takibi tartigilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Prematiire retinopatisi, etyopatogenez, tedavi.

ABSTRACT

Retinopathy of prematurity (ROP), primarily affects premature infants and it can cause severe visual disability in childho-
od. It is characterized by anormal retinal neovascularizations and the main reason of blindness in children in developing
countries. The well known risk factors are premature birth, low birth weight, high oxygen therapy ; the others are asidozis,
blood transfusion, intracranial hemorrhage, multiple birhts and etnicity. The pathogenezis of ROP occurs in two phases. In
the first phase there is relative hyperoxia and obliteration in vessels, in the second phase there is neovascularization which
is induced by hypoxia. Neovascularization, occured by interruption of normal angiogenesis, reaches vitreus. Anormal fibro-
vaskiiler doku develops and it causes retinal traction and detachment. In this review we discuss risk factors, epidemiology,
pathogenesis, screening and management of ROP.
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GIRIS

Prematiire retinopatisi, miadindan 6nce dogarak yiiksek oksijen konsantrasyonlarina maruz kalmis disik
dogum agirlikli bebekleri etkileyen bir proliferatif retinopatidir.! Yenidogan déneminde korliige neden olan
en sik sebeplerden birisidir.? Ilk kez Terry tarafindan 1942 yilinda lens arkasinda fibroblastik kitle nedeniyle

retrolental fibroplazi olarak tanimlanmigtir.? Daha sonraki yillarda gelismemis retinadaki proliferasyonun
neovaskiilarizasyon ve buna ikincil gelisen vaskiiler retinopati oldugu kanitlanmistir.*

Gelismis iilkelerde iki PR epidemisi tanimlanmistir. Ilk epidemi 1940-1950’lerde en fazla ABD’de olmak iizere
bati1 Avrupa’da prematiire bebekleri etkiledi. Bu dénemde monitérize edilmeden kullanilan oksijen en sik ne-
dendi. Bunun tizerine tedavide kullanilan oksijen azaltildi. Ancak ikinci epidemi oksijen kullaniminin azaltil-
masina ragmen 1970’lerde bagladi. Bu donemde PR gorilme sikliginin artmasi etyolojide bagka faktoérlerin de
rol oynadiginmi diisiindiirdii.® Gelismis iilkelerde PR’ye bagli korliik insidans1 daha diistiktiir. Bunun nedenleri
prematiirite oraninin diisiik olmasi, yenidogan bakiminin iyi olmasi, yenidogana verilen oksijenin dikkatle mo-
nitorize edilmesi, yenidoganin deneyimli hemsireler tarafindan bakilmasi, bebeklerin ihtiyaci olan tedavinin
iyi secilmis ve uygun olmasi sayilabilir.

Prematiire retinopatisi olusum nedeni tam olarak aydinlatilamamigtir. Retinanin embriyolojik gelisiminin
bilinmesi hastaligin anlasilmasi icin 6nemlidir. Gebeligin 16. haftasina kadar avaskiiler olan retina optik disk-
ten vaskiilarize olmaya baslar. Retinal kan damarlar: gebeligin 36. haftasinda nazal retinaya, 40. haftada da
temporal retinaya ulasir. Prematiire bebeklerde retinal damarlanma tamamlanmadig: icin gestasyonel hafta-
sina (GH) gore degisen oranlarda avaskiiler zon vardir.”

1-  M.D., Special Kayseri EyeHospital, Kayseri/TURKEY Gelis Tarihi - Received: 20.06.2013
UZUNOVALI B., opdrberrin@hotmail.com Kabul Tarihi - Accepted: 02.05.2013
2-  M.D. Professor, Kayseri University Faculty of Medicine, Department Ret-Vit 2013;21:314-319
of Ophthalmology, Kayseri/TURKEY
OZTURK ONER A., ayseozoner@gmail.com Yazisma Adresi / Correspondence Adress: M.D. Berrin UZUNOVALI

Special Kayseri EyeHospital, Kayseri/TURKEY

Phone: +90 533 663 20 79
E-Mail: opdrberrin@hotmail.com



Ret-Vit 2013;21:314-319

Uzunovalt ve ark. 315

EPIDEMIiYOLOJI

Prematiire retinopatisi esas olarak zamanindan 6nce
dogan ve dogum agirlig: disiik olan bebeklerin hasta-
ligndir. Insidansi gestasyonel yasin ve dogum agirhigi-
nin azalmasiyla ters orantilidir. Son yillarda yardim-
c1 Uireme tekniklerinin artmasi ve buna bagh olarak
cogul gebeliklerin artmasi, yenidogan yogun bakim
sartlarinin gelismesiyle birlikte ¢ok disik dogum
agirlikli ve disiik GH’ya sahip bebeklerin yasatilma-
s1 PR goriilme insidansini da artirmigtir.

Yapilan bir calismada® 2000-2002 tarihleri arasinda
dogum agirligi (DA) 1251 gr'dan disiik bebekler PR
acisindan arastirilmistir. Otuz dort bebegin bir veya
her iki goziinde ciddi PR (%43.3) tespit edilmistir.
Dogum agirlig: ortalama 994 gr ve GH ortalama 27.6
H olan toplamda 372 yenidogan bebegin arastirildig:
bir calismada® 103’ inde (%28) hafif PR, 29unda (%8)
ciddi PR gorilmustiir. Dogum yas1 23-25.6 H olan 554
bebek Gunn ve ark.,’® yapmis olduklar1 bir calisma-
da 18 yil boyunca takip edilmistir. Bu siire period 1
(1992-1997), period 2 (1998-2003) ve period 3 (2004-
2009) olmak tizere ii¢ doneme ayrilmistir. PR insidans:
period 1’de %78.2 iken period 3’de %86.1 olarak tes-
pit edilmigtir. Gestasyonel yas1 23 H, 24 H ve 25 H
olan bebeklerde PR insidansi sirasiyla %90.5, %89.7,
%'76.1 bulunmustur. Yapilan bir baska calismada®
gelismig tlkelerde yenidogan bakiminin iyi olmasin-
dan dolay1 PR insidansinin %5.8 iken gelismekte olan
ulkelerde bu oranin %30 gibi oldukca yiiksek oldugu
tespit edilmistir. Ulkemizde Ak¢akaya ve ark.,'? nisan
2007-eylil 2009 yillar: arasindaki dosyalar: resrospek-
tif olarak inceledigi bir calismada GH 28.6-+2.3 ve DA
1143-+337.4 olan 517 bebekten 177’sinde (%34.3) PR
tespit edilmistir. Bunlarin 381 (%22.6) ciddi PR’dir.
Amerika’da ¢cok merkezli bagka bir calismada'® PR in-
sidans1 32 H ve tizeri bebeklerde %8, 27-31 H'da %19,
27 H ve daha kiiciik bebeklerde %43 bulunmustur.

Gelismekte olan iilkelerde daha matiir ve iri bebek-
lerde ciddi PR gelismektedir. Geligsmis tilkelerde ciddi
PR gelisen bebeklerin ortalama DA 750 gr iken gelis-
mekte olan tilkelerde 1500 gramdir.'4

PATOGENEZ

Prematiire retinopatisi birbirini takip eden iki fazdan
olusur. Faz 1, hiperoksik fazdir. Normal angiogene-
zisde Kkilit role sahip vaskiiler endotelial growth fak-
toriin (VEGF) azalmasiyla karekterizedir. Postmens-
trual 22-30. haftadir. Faz 2, hipoksik fazdir. VEGF
diizeyinin artmasiyla karekterizedir ve postmenstru-
al 31-44. haftaya denk gelir. Dogumla birlikte intra-
uterin relatif hipoksi, hiperoksiye doniisiir. Ozellikle
premature bebeklerde bu hiperoksi daha tam gelisi-
mini tamamlamamig retinal kan damarlarinin endo-
tel hasarina yol acar.

Vasoobliterasyon olur ve VEGF salinimi baskilanir,
normal anjiogenezis durur. Ancak gelisimini stirdi-
ren retinanin oksijen ihtiyaci artar ve retina hipoksik
faza girer. VEGF salinimi artar, retinal neovaskiila-
rizasyon geligir.#"® Anjiogenezisde VEGF yaninda
bir¢ok anjiojenik biiyiime faktori yer alir. Bunlar: in-
siilin-like growth faktor-1 (IGF-1), fibroblast growth
faktor-1, interlokin-8, kemotaktik sitokin, E-selektin
ve interseliller adezyon molekili-1 (VCAM-1) dir.
IGF-1, normal retinal vaskiiler gelisimi, VEGF’den
hem bagimsiz olarak hem de VEGF aktivitesini ar-
tirarak etkiler. Anjiostatik faktorler ise trombospon-
din-1, endostatin ve anjiostatindir. Saghikli anjioge-
nezisde anjiostatik faktorler ve anjiojenik faktorler
arasindaki dengenin bozulmamasi gereklidir.!¢"

Insiilin-like growth faktor I ve II, hamilelik boyunca
fetiisiin biyyiime ve gelisimi i¢in 6nemlidir. Bu hor-
monlarin diizeyi 3. trimestrda belirgin olarak artar.
Fetal kordosentezlerde gestasyonel yas ve fetiisun
boyutu arttikca IGF-I ve IGF-II diizeyinin 6zellikle
IGF-I'nin arttigr gosterilmistir. Prematiire bebek-
lerde dogum sonras1 IGF-I artis1 yavas olur. Bunun
nedeni asidoz, hipotroksinemi, sepsis ve beslenme
problemleri olabilir. IGF-T'in az artmas vaskiiler ge-
lisimde bozukluga neden olur.'#* Tekrarlayan apne-
ler, anemi veya akciger gelisim yetersizligine ikincil
geligen hipoksi sonucu retinanin metabolik aktivitesi
artar. Bu da VEGF saliniminin artmasina neden olur.
VEGF artig1 normal damar olusumunu tetiklerken
cogunlukla da anormal yeni damar olusumuna neden
olur. Neovaskiilarizasyon nedeniyle artan permeabi-
lite, retinal 6dem ve hemorajiye, ardindan anormal
fibrovaskiiler doku gelisimine ve retinal traksiyona
sebep olur. Prematiire bebeklerdeki avaskiiler retina
daha fazla oldugu i¢in term bebeklere gore premature
bebeklerde PR siklig1 daha fazladir.*"!

Retinopati ile oksijen arasindaki iligki iyi bilinmek-
tedir ve bircok ¢alismada ortaya konmustur. Hayvan
calismalarinda hiperkarbi ile retinal anjiogenez ara-
sinda iligki oldugu gosterilmistir. Oksijen potent bir
vasokonstriktordir. Uzun siire vazokonstriiksiyon
periferal retinal iskemi ve neovaskiilarizasyon igin
pek cok olay1 baglatir. Yiiksek oksijen konsantras-
yonunun ratlarda PR gelistirdigi kanmitlanmigtir.??23
Hangi satiirasyon diizeyinin PR riskini azalttigina
dair kesin bir veri yoktur. David K Wallace ve ark.,?*
yaptig1 bir calismada DA 1250 gram ve daha disuk
olan bebeklerde toplamda 208 g6z retrospektif olarak
incelenmistir. Oksijen satiirasyonu %98-100 olan 55
hastanin 90 gozii, oksijen satiirasyonu %90-96 olan 81
hastanin 118 gozi calismaya alinmig. Yiksek oksijen
alan grupta %18, diisiik oksijen alan grupta %14 esik
ve/veya tip I PR goriiliirken evre 3 PR yiiksek doz ok-
sijen alan grupta %25 iken disiik doz oksijen alan
grupta %22’dir. Yenidogana verilen oksijenin dikkat-
le monitorize edilmesi PR insidansini disirmektedir.
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Bagka bir caligmada? oksijen satiirasyonu %88-98
olan grupla %70-90 olan grup karsilagtirilmistir. Cid-
di PR, yiiksek oksijen alan grupta %27.7 iken diisiik
oksijen alan grupta %6.2 bulunmustur. Oksijenin
verdigi hasarin ortadan kaldirilabilmesi igin calig-
malar yapilmaktadir. Martini ve ark.,?® yaptigi bir
calismada farelerde oksijen-induced retinopati olus-
turulmus ve proparanolol ile beta-adrenerjik blokaj
yapilmig. Beta-adrenerjik blokajin retinadaki proan-
jiojenik faktorlerin seviyesini distrdiga dolayisiyla
patojenik neovaskiilarizasyonu azalttigr gorilmiis.
Beta-adrenerjik reseptor, basta miiller hiicrelerinde
olmak tizere bir¢ok retina hiicresinde bulunmaktadir
ve bu hiicreler araciligiyla VEGF {iretiminin diizen-
lenmesinde rol oynamaktadir. Bir baska antioksidan
madde luteindir ve selektif olarak makiilaya zeak-
santin ile alimir. Son y1llarda PR goériilme siklig tize-
rindeki etkileri arastirma konusu olmustur. Ramag-
noli ve ark.,?” GH 32 hafta ve/veya kiigiik olan ve DA
ortalama 1351 gram olan yenidogan bebekleri aldik-
lar1 ¢aligmalarinda lutein verilen 31 bebek ve plasebo
32 bebekten olusan iki grup arasinda PR goriilme sik-
Iiginda bir fark olmadig: tespit edilmistir. Oksidatif
hasarin gelismekte olan retinal damarlarin hasarin-
da muhtemelen ek bir mekanizma oldugu distniul-
mistir. Vitamin A ve PR gorilme sikligi arasindaki
iliskinin zayif oldugu caligmalarda literatiirde yerini
almistir.2®?° Bagka bir antioksidan madde olan siipe-
roksit dismutazin PR insidans: tizerindeki etkisinin
aragtirildigi Amerika’da yapilan bir ¢calismada3® 302
yenidogan bebege intratrekeal rekombinant human
stiperoksit dismutaz dogumda ve ilk 1 ay boyunca 48
saatte bir verilmistir. Yag1 26 haftadan kiiciik yeni-
doganda PR %85’den %66’ya, 25 haftadan kiicik in-
fantlarda PR %85’den %53’e diigserken evre 2 tistii PR
plaseboda %42, stperoksit dismutaz verilen grupta
%25 bulunmustur.

Prematiire retinopatisi olan bebeklerde asidozun
olmasi da GH ve dusiik DA yaninda 6nemli bir risk
faktorudir. Asidozun retinal VEGF salinimini artir-
dig1 ve retinal neovaskiilarizasyona neden oldugunu
gosteren ratlarda yapilmig calismalar mevcuttur.®
Yenidogan diisitk DA olan bebeklerde kan transfiiz-
yonu da sik yapilmaktadir. Kan transfiizyonlarinin
PR insidansini artirdig: gosterilmistir. Ancak retinal
hasarin anemi nedeniyle mi yoksa demir ytiklenmesi-
ne bagh oksidatif stresle mi iligkili oldugu halen tar-
tigsmalidir.?? Prematiire retinopatisi patogenezi halen
tam olarak aydinlatilamamistir. Bilinen risk faktor-
leri yaninda cinsiyet, etnik yapi, gen polimorfizmi ve
gen mutasyonlar1 PR tanisinda gelecekte 6nemli bir
rol oynayacaktir.®*En 6nemli 6nlenebilir risk faktori
oksijendir. Ancak hangi dozda ne kadar siire oksijen
verilmesi gerektigi tartigmalidir. Oksijen satiirasyo-
nunu disirmenin de noérolojik defisit olma riskini
ve/veya 6lim riskini artirdig: akilda tutulmalidir.34

EVRELENDIRME

Prematiire retinopatisi klasifikasyonu, International
Classification of Retinopathy of Prematurity (ICPR)
‘ye gore su paretmetreleri kapsamaktadir: Hastaligin
evrelemesi (stage), retinopatinin 6n ve arka lokali-
zasyonu (zon), retinanin vaskiiler ve avaskiiler yapi-
larinin iligkisi, ‘plus hastalik’ olup olmamasi.?

Evrelendirme asagidaki sekilde yapilir:

Evre 1: Ora serrataya paralel uzanan, ince, kivrimli
beyaz bir hat demarkasyon hatti olarak bilinir. Tem-
poral periferde daha da belirginlesen bu hat, avaskii-
ler immatiir retinay: vaskiiler retinadan ayirir.

Evre 2: Demarkasyon hatti, retina yilizeyinden yiikse-
lecek sekilde bir doku kenari haline dontisiir. Vaskiiler
yapilar bu yiikkselmis kenara girer. Bu kenar arterle-
rin venlerle birlestigi mezenkimal shunti temsil eder.

Evre 3: Retina yiizeyinden vitreusa dogru fibrovaskii-
ler proliferasyon meydana gelir. Retina kan damarla-
rinda dilatasyon ve kivrimlanma artigi olur. Retinal
kanamalar ve vitreus hemorajileri de goriilebilir.

Evre 4: Fibrovaskiiler proliferasyonun ilerlemesi
traksiyonel retina dekolmanina neden olur. Tipik
olarak bebek yaklasik on haftalikken ortaya cikar.
Evre 4A, makiila tutulumu olmayan parsiyel retinal
ayrilma; evre 4B, makiila tutulumu olan parsiyel ay-
rilmadir.

Evre 5: Total retina dekolmani goriliir.

Art1 hastaligi: Retinanin posterior poliinde veniil-
lerde dilatasyon ve arteriollerde kivrimlanma artig:
ile karekterizedir.

Pre-art1 hastaligi: Art1 hastaligini tanimlamak i¢in
yetersiz diizeyde dilate ve kivrik damar yapist mev-
cuttur. Bu degisiklikler mevcut oldugunda evrelen-
dirme sayisina bir de art1 isareti ilave edilir.

Retinopatinin on-arka lokalizasyonuna gore retina ti¢
bolgeye ayrilmaktadir (Grafik):

Zon I: Optik disk ve foveay: icine alan optik disk ve
makiila arasindaki uzakligin iki kat1 yaricapinda bir
alani icermekte olup gorsel aktivitenin geligimi igin
en kritik bolgedir.

Zon II: Zon T'in periferinde nazal ora serrataya uza-
nan bolgedir.

Zon II: Zon I'nin periferinde temporal ora serrataya
uzanan hilal seklinde bolgedir.

Esik hastalik: Zon I veya Zon IT'de 5 veya kiimiilatif
olarak 8 sektorde evre 3+ art1 hastalik s6z konusudur.

Esik 6ncesi hastalik: Zon I'de esik hastaliktan daha
diisiik evrede PR, Zon I’de evre 2+ art1 hastalik. Zon
II’de esik hastaliktan daha az sektor tutulumu olan
art1 hastalik olsun veya olmasin evre 3.
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Grafik: Yerlesim alanina gore prematiir retinopatisi.

Hastaligin klinik gidisatina gore standart tip (tip 1)
ve agresif posterior tip (tip 2) olmak tizere de ikiye
ayrilabilir.

TARAMA

Gestasyonel yas1 32 haftadan daha kiiciik olan ve DA
1501 gramin altinda olan her bebek PR agisindan
muayene edilmelidir. Ilk muayene 27 haftadan kii-
clik dogan bebeklerde postmenstrual yas1 30-31 hafta
oldugunda, GH 27-32 hafta olan bebeklerde dogum-
dan 4-5 hafta sonra, 32 haftadan biiyiik dogan fakat
DA 1501 gramdan kiiciik olan bebeklerde dogumdan
4-5 hafta sonra yapilmalidir.?®

Gestasyonel yasa gore PR siniflamasi tablo’da 6zet-
lenmektedir. Muayene hem bebek hem de aile i¢in
streslidir. Bebegin muayenesi hakkinda s6zel acikla-
ma yaninda yazili bir aciklama da yapilabilir. Peri-
ferik retinanin goriilebilmesi i¢in kapak spekulumu
ve skleral indantor kullanilmasi uygundur. Hekim
muayene sonrasi hastalik varsa ayrintili bir sekilde
zon, evre ve saat kadranina gore not etmelidir. Bir
sonraki muayenin ne zaman olacagi hasta dosyasina
not edilmelidir. Bebegin gozi iyi dilate edilmelidir.
%2.5°lik fenilefrin ve %0.5lik siklopentolat damla
kombinasyonu beser dakika arayla iki ya da tuc¢ kez
damlatildiktan 1 saat sonra muayeneye baglanmali-
dir. Fenilefrin-siklopentolat rejimi ile ilgili major bir
yan etki bildirilmemistir.

Tropamid %0.5+fenilefrin %0.5 kombinasyonu kulla-
nildiginda bobrek yetmezligi, %0.2 siklopentolat+%1
fenilefrin kombinayonu kullanildiginda gegici para-
litik ileus, %1 tropamid kullanildiginda bradikardi,
%10 fenilefrin+%2siklopentolat kombinasyonu kul-
lanildiginda kalp yetmezligi goriilebilir.3™° Muayene
sirasinda kalp hizi, solunum sistemi ve kan basin-
cinda problem olabilir. Mimkiin oldugunca muayene
kisa stirmelidir. Spekulum kullanilmadan 6nce agriy1
azaltmak icin mutlaka topikal anestezi yapilmahdair.
Retinal damarlar zon I’ de ve posterior zon II'de son-
laniyorsa veya art1 veya pre -art1 hastalik yoksa veya
herhangibir zonda evre 3 bulgular1 yoksa haftalik
kontroller yapilmalidir.

Tablo: Gestasyonel yasa gore ilk PR muayenesinin za-
manlamast.

Gestasyonel yas Postnatal Postmenstrual
(Hafta) Hafta Hafta
22 8 30

23 7 30

24 6 30

25 5 30

26 4 30

27 4 31

28 4 32

29 4 33

30 4 34

31 4 35

32 4 36

Eger hastaligin sonlandig1 diistintiliyorsa 2 haftada
bir kontrole ¢agrilmalidir. Kontroller bebek artik PR
acisindan risk tagimadiginda sonlandirilir. Retinal
damarlar zon IIl’e ulastiysa ve o zamana kadar PR
bulgular ortaya cikmadiysa PR riski yok demektir.
Prematiire retinopati bulgular1 olan ancak tedavi ge-
rektirmeyen bebeklerde PR progresyonu durdugunda
tedavi kesilebilir. Progresif aktif hastalik varliginda
hastalik ciddiyetinde artis olmadiginda, demarkasyon
hattinda pembeden beyaza renk degisimi oldugun-
da, damarlar demarkasyon hattin1 astiginda ve aktif
PR’nin yerini skar dokusu aldiginda ve bunlar, en az
iki muayenede tespit edildiginde takip kesilebilir.3¢

TEDAVI

Prematiire retinopati tedavisinde minimal komp-
likasyon ve maximal noronal koruma ile yeni da-
marlarin hizli rezoliisyonu saglanmalidir. Tedavide
periferik avaskiiler retinanin ablasyonuna dayanan
kriyoterapi ve lazer fotokoagiilasyon yapilir. Perife-
rik retinanin ablasyonu iskemik retinanin ortadan
kalkmasini saglayarak vazoproliferatif maddelerin
salimiminm azaltir. Boylece hastalik geriler.

Kriyoterapi, PR tedavisinde ilk defa 1971 yilinda Ja-
ponlar tarafindan kullanilmaya baglanmig ve ilk kez
Ben Sira tarafindan etkinligi savunulmustur.*! Kri-
yoterapinin etkinligi ile ilgili ¢cok sayida caligmalar
yapilmistir.****Ancak bu calismalarda hasta sayisi-
nin az olmasi, tedavi teknigindeki farkliliklar, kont-
rol grubunun olmamasi gibi nedenlerden dolay: so-
nuclar birbiri ile geligkili ¢ctkmigtir. Bu ytizden kriyo-
terapinin etkinligini degerlendirmek icin CRYO-ROP
calismasi yapilmistir. Bu calisma, Ocak 1986-Kasim
1987 tarihleri arasinda 23 merkezden 1251 gramin
altinda dogan 4099 bebegin bir protokol dahilinde in-
celendigi prospektif bir calismadir.
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Her iki goziinde esik hastalik geligsen bebeklerin bir
gozi kontrol grubu yapilmis herhangi bir tedavi uy-
gulanmamigtir. Aymi1 bebeklerin diger gozlerine kri-
yoterapi uygulanmistir. Tek giozlerinde esik hastalik
gelisen bebekler ise randomize olarak ya tedaviye
alinmis ya da takip edilmistir. Ikiyiizaltmis bes goze
kriyoterapi uygulanmigtir. Tedaviden 3-17 giin sonra
tedavi edilmemis avaskiiler retina sahasinin bitisi-
ginde persistan arti hastaligr mevcudiyetinde 17 goze
ek tedavi yapilmistir. Tedavi sonrasi 3. ayda kontrol
grubunda %51.4, tedavi grubunda %31.1; 12. ayda
kontrol grubunda %47.4, tedavi grubunda %25.7
olumsuz sonug elde edilmistir. Olumsuz sonug retro-
lental kitle gelisimi, zon I'i kapsayan arka kutupda
retina dekolmani ve makiilay1 da i¢ine alan retinal
fold olusumudur. Uc¢ bucuk yillik takip sonucunda
siddetli PR’de kriyoterapi tedavisinin etkin ve giive-
nilir oldugu sonucuna varilmistir.

Lazer fotokoagiilasyon tedavisi PR'de ilk kez Nagata
ve ark.,* tarafindan 1967°de kullanilmistir. Indirekt
oftalmoskobun kullanima girmesiyle PR tedavisinde
1980’lerin sonlarina dogru yaygin olarak kullanilma-
ya baslanmigtir. Lazer fotokoagiilasyon tedavisinde
damarlarda daha az distorsiyon olusmasi, i¢ retinal
tabakalarda hasarlanmanin az olmasi, kan retina
bariyerinin daha az hasarlanmasi, gérmedeki arti-
sin daha fazla olmasi kriyoterapiye tistinligudir.*748
Laser-ROP calisma grubunda esik PR olan olgularda
basarisiz sonu¢ kriyoterapi uygulanan gozlerde %19,
lazer fotokoagiilasyon uygulanan goézlerde %8 olarak
tespit edilmistir.*® Lazer sonras1 1. haftada ilk mua-
yene yapilir. Art1 hastalik bulgularinda ve fibrovas-
kiler proliferasyonda gerileme oluncaya kadar haf-
talik kontrollere devam edilir. Iki haftada gerileme
olmazsa lazer tekrarlanir.

Prematiire retinopatisi evre 4 ve 5’e ilerlerse klasik
dekolman ameliyat1 yapilir. Son yillarda PR patoge-
nezinde VEGF’in rol oynadig tespit edildikten sonra
tedavide anti-VEGF’lere yonenilmistir. Anti-VEGF
ajanlar ozellikle bevacizumab akut PRmin acil te-
davisinde kullanilmaktadir.®® Cok merkezli Beva-
cizumab Eliminates the Angiogenic Threat of Reti-
nopathy of Prematurity (BEAT-ROP) calismasinda
intravitreal bevacizumab uygulamasinin zon I evre
3+ PR’de daha yararli ve rekiirrenslerin daha az ol-
dugu gosterilmigtir.’! Enjeksiyonun zamanlamasi ¢gok
onemlidir. Erken yapilmasi, olmas1 gereken normal
vaskiilarizasyona zarar verebilirken ge¢ uygulan-
masi1 retinopatinin sikatrisyel fazini hizlandirabilir.
Oksidatif hasar1 engellemek veya azaltmak igin vi-
tamin E,52 omega-3 poliansatiire yag asitleri®® PR’de
patolojik neovaskiilarizasyona karsi korumanin sag-
landig1 calismalar mevcuttur. Early Treatment for
ROP Study, yiiksek riskli pre-esik PR’de erken tedavi
edilen gozlerde daha belirgin iyi yapisal sonuclar elde
edildigini tespit etmigtir.5

SONUC

Prematiire bebeklerin daha iyi sartlarda yasatilmasi
PR’li bebekle karsilagsma olasiligimizi artirdi. Gini-
miizde hastaligin tani ve takibindeki gelismeler 1g1-
ginda daha kolay muayene ve tedavi yapilabilmekte-
dir. Mevcut lazer tedavisi, akut ve uzun dénem komp-
likasyonlar: nedeniyle sinirh kullanilmaktadir ancak
aktif PR tedavisinde hala iyi bir tedavi secenegi ol-
maya devam etmektedir. Neovaskiilarizasyonu inhi-
be eden anti-VEGF’ler hentiz giivenli olarak tedavide
kullanilamamaktadir. Yapilan calismalar anti-VEGF
tedavisinin giivenli ve etkin bir tedavi secenegi ola-
cagim gostermektedir. Oksidatif hasar1 engellemek
icin omega-3 poliansatiire yag asitleri, vitamin E gibi
antioksidan maddelerin kullanim1 da giindemdedir.
Prematiire retinopatisinin medikal tedaviden fayda
saglayip saglamayacagi daha genis kapsaml calis-
malarla ortaya konacaktir.
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