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Koroidal Neovaskiiler Membran Gelisen Sempatik
Oftalmili Olguda Sistemik Tedaviye Ilave Intravitreal
Aflibersept Uygulamasi

Intravitreal Aflibercept as an Adjunct to Systemic Therapy in a Case
of Choroidal Neovascular Membrane Associated with Sympathetic
Ophthalmia

© Ali Osman Saatci, ® Ziya Ayhan, ® Sefik Can Ipek, ® Meltem Sylev Bajin
Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Goz Hastaliklart Anabilim Dali, Tzmir, Tiirkiye

Oz

Koroidal neovaskiiler membran (KNV) gelisimi sempatik oftalmi tanilt hastalarda izlenen nadir bir komplikasyondur. Caligmamizda 38
yasinda, sistemik steroid tedavisi almakta iken tip 2 KNV izlenen tek gozlii hastayr degerlendirdik. Sekiz aylik takip siiresince hastanin
sistemik tedavisi revize edildi ve 5 kez 2 mg intravitreal aflibersept enjeksiyonu yapildi. Son muayenede gorsel ve anatomik kazang
saglandig: goriildii. Sempatik oftalmiye ikincil KNV gelisen gozlerde intravitreal anti-vaskiiler endotel biiyiime faktorii enjeksiyonu
sistemik tedaviye ilave bir tedavi yontemi olarak kullanilabilir.
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Abstract

Choroidal neovascular membrane (CNV) is a very rare complication in patients with sympathetic ophthalmia. We hereby report a
38-year-old man who developed a type 2 CNV in his only seeing (left) eye while under systemic steroid treatment. Systemic therapy
was revised and a total of 5 intravitreal aflibercept injections (2 mg each) were administered over a period of 8 months. Good anatomic
and functional outcome was noted at the last visit. Anti-vascular endothelial growth factor injection may be an important adjunct to
systemic therapy in eyes with with sympathetic ophthalmia-associated CNV.
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Giris

Sempatik oftalmi (SO), iiveada kaza ile meydana gelen
veya cerrahi bir hasari takiben geligen, nadir goriilen bilateral
graniilomattz enflamasyondur." Koroidal neovaskiiler membran
(KNV), hastalik seyrini komplike hale getirebilir ve SO
hastalarinda gormeyi olumsuz etkileyebilir.4>6789

Arka iiveit ve panuveitli 2307 hastanin 4041 goziini
kapsayan retrospektif bir kohort ¢aligmasinda, 81 gézde (%2)
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ilk muayenede KNV saptanmigtir.'” Bu ¢aligmada SO ve
KNV’li hasta sayist ¢ok kiigiik oldugu icin verilmemistir. Yakin

zamanda yapilan ve 6850 iiveitli hastanin dahil edildigi bir

bagka retrospektif calismada, 60 hastanin 73 goziinde (%0,87)
enflamatuvar KNV saptanmugtir.'' Bu 73 goziin %52’sinde (29
hastanin 38 gozii) ilk bagvuruda KNV saptanirken, geri kalan
gozlerde (31 hastanin 35 gozii, %48) izlem siiresinde KNV
geligmistir. KNV saptanan hastalarin sadece birine SO tanisi
konmustur.

Bu olgu sunumunda, izlem sirasinda KNV gelisen tek
gozlii bir SO hastast sunulmaktadir. Hastaya devam eden
sistemik tedaviye ek olarak intravitreal aflibercept enjeksiyonlari

yapilmuistir.
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Otuz sekiz yaginda erkek hastanin gormeyen ve agrili
sag goziine Eyliil 2016'da evisserasyon yapildi. Hasta erken
cocukluktan beri sag goziiniin goérmez oldugunu ve bunun
sekonder glokomla komplike olan tek tarafli konjenital bir
anomali nedeniyle meydana geldigini bildirdi. Hasta Ocak
2017 tarihinde goren tek goziinde (sol goz) gérme kaybi
gelismesinden sonra SO tanist aldi. Tani konan hasta hemen
yatirilds ve diger tiveit nedenlerini diglamak igin olast enfeksiyoz
ve enfeksiyéz olmayan nedenler ctitizlikle aragtirildi, ancak
herhangi bir pozitif sonuca ulagilmadi. Bu sirada yapilan
muayenesinde en iyi diizeltilmis gorme keskinligi 6/10 idi.
Biyomikroskopik muayenede sol gozde birkag vitreus hiicresi
goriildii. Fundoskopide, sol fundus boyunca birka¢ daginik
pigmente koryoretinal skar ve ayri ayr1 goriinen sarimst yuvarlak
koroidal lezyonlar goriildii (Sekil 1A). Floresein anjiyogramda
aktif lezyonlar erken dénemde hipofloresan (Sekil 1B) olan
gec boyanma gosteren lezyonlar olarak belirlendi. Sol makiila
konturu optik koherens tomografide (OKT) normaldi (Sekil
1C). Hastaya oral prednizolon (64 mg, 2 hafta) baglanmigti
ve haftada 8 mg azaltilarak kesilmesi planlanmigti. Tedavi ile
ilk bagta gormede iyilesme saglanmasina ragmen, hasta 32
mg prednizolon kullanirken gorme tekrar azaldi. Hastanin
diizeltilmis en iyi gorme keskinligi 2/10’a diistii ve Miami
evrelemesine gore 4. evre vitreus bulanikligr gelisti.'> Fundus
muayenesinde, makiilada belirgin sarimsi-beyaz renk degisikligi
ve intraretinal kanama bulgular: goriildii (Sekil 2A ve B). Hasta

Sekil 1. A) Sol gozde tiim fundusta daginik yuvarlak sari-beyaz infiltratlar:
gosteren kompozit renkli fundus fotografi; B) retina altinda 360 derece yaygin
hipofloresan noktalari gosteren anjiyogramin vendz fazi; C) sempatik oftalmi
tanust konurken cekilen optik koherens tomografi kesitlerinde normale yakin
fovea konturu ve arka vitreusta enflamatuvar hiicre kiimelerine kargilik gelen bazi

hiperreflektif noktalar

Sekil 2. A) Sol gbzde arka fundusun bulanik gdriiniimiinii, sinurlars belirli
olmayan sari-beyaz fovea infiltrasyonu ve bir miktar retinal hemorajiyi gosteren
renkli fundus fotograft; B) sol gozde olast koroidal neovaskiiler membrani gosteren
optik koherens tomografi kesiti
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yatirildi ve 3 giin siireyle 1 g metilprednizolon (giinde 4 kez 250
myg) ile pulse steroid tedavisi yapildi. Pulse tedaviyi takiben 64
mg oral prednizolon ve 150 mg (giinde 3 kez 50 mg) azatioprin
birlikte baglandi. Pulse tedavi tamamlandiktan iki hafta sonra,
vitreus bulaniklifinda belirgin bir azalmaya ragmen gorme
keskinligi hala 2/10 seviyesinde idi. Floresein anjiyografi ve
OKT"de tip 2 koroid neovaskiilarizasyonu goriildii (Sekil 3A-C).
Sekiz aylik bir siire iginde 5 kez intravitreal 2 mg aflibersept
enjeksiyonu yapildi. Hastanin son dl¢iilen gorme keskinligi 6/10
idi ve makiila stabil goriintime sahipti (Sekil 4A ve B). Hastanin
tedavisine 150 mg azatioprin ve 8 mg prednizolon ile devam
edildi.

Tartisma

KNV  cesitli enflamatuvar koroidal hastaliklar ile
iligkili olabilir ¢iinkii patogenezden sitokinler ve vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) araciligr ile ortaya ¢ikan
permeabilite ve anjiyogenezde bozulmanin sorumlu oldugu
diistiniilmektedir."*'* Dalen-Fuchs nodiillerinin varligi, SO
gozlerde Bruch membraninda bozulmanin sebebi olabilir.

Sekil 3. A) Sol gzde jukstafoveolar koroidal neovaskiiler membran: ve daginik
koryoretinal skarlar1 gosteren renkli fundus fotografi; B) sinirlari belirgin
hiperfloresan klasik tip koroidal neovaskiiler membrani gosteren floresein
anjiyografi goriintiisii; C) tip 2 membrani ve bir mikear intraretinal stvi varliging
gosteren optik koherens tomografi kesiti

Sekil 4. A) Kiigiilen koroidal neovaskiiler membran alanini ve persistan 360
derece koryoretinal skari gésteren son izlemde ¢ekilen renkli fundus fotografi;
B) fibrotik gériiniimlii koroidal neovaskiiler membrani gosteren optik koherens
tomografi kesiti
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SO’lu gozlerde KNV’nin spontan gerileyebildigi ve
immiinostipresif tedavi (siklosporin ve azatioprin),*” fotodinamik
tedavi,® termal lazer,” ve intravitreal bevacizumab enjeksiyonuna
yanit verdigi bildirilmigtir. KNV’yi ¢ikartmak igin submakiiler
cerrahi bile denenmigtir.”

Steroidler ve genellikle, KNV
olugsumunda rol aldig: diisiiniilen enflamatuvar siireci baskilamak
ve kismen de antianjiyojenik etkisi nedeniyle tiveitlerde
kullanilir.” Olgu sunumlari ve serilerinde enflamatuvar KNV’li
gozlerde sistemik tedaviye ek olarak anti-VEGF ajanlarin da
kullanildig: bildirilmigtir. KNV tedavisinde ranibizumabin
etkinligi ve giivenilirliginin aragtirildig1i ve 178 hastanin dahil
edildigi randomize bir ¢aligmada, 18 hastada (%15,1) post-
enflamatuvar tip KNV saptanmis olup tek yiikleme dozundan
sonra gerekli oldukca tedavi rejimi ile hem anatomik hem
gormede anlamli iyilesme saglanmustir.' Julian ve ark.® {iveit ile
iligkili KNV tanisi alan 15 hastanin intravitreal bevasizumab ile
tedavi edildigini ve bu hastalardan sadece birinde SO oldugunu
bildirmistir. Bu hasta ayrica sistemik steroid ve interferon
alfa da kullanmaktadir. Bevasizumab enjeksiyonlarinin sayist
bildirilmemigtir. Olgumuz sistemik steroid tedavisi alirken
tek goziinde KNV gelisti ve 8 ay icinde 5 kez 2 mg aflibersept
enjeksiyonu yapilarak hastanin gormesinde iyilesme sagland:.
Azatiyoprin idame tedavisi ile birlikte, nispeten anatomik agidan
ve gorme agisindan iyi sonuglar elde etti.

Goz hekimleri, koroidal subretinal neovaskiiler membran
bulgularini, mevcut iiveal enflamasyon bulgularindan ayirt
etmeye Ozen gostermelidir, ciinkii immiinosiipresif tedavi
verilen gozlerde bile KNV gelisebilir. Anti-VEGF ajanlar
(bu olguda aflibersept) enflamatuvar tip subretinal koroidal
neovaskiiler membranlarda iyi bir anatomik ve fonksiyonel
sonug elde etmek icin ¢ok degerli bir yardimci tedavi olarak
goriinmektedir ve enflamatuvar stimulusu bastirmak igin

immiinosiipresifler

sistemik immiinostipresyon da kullanimalidir.

Etik

Hasta Onay1: Alinmistir.

Hakem Degerlendirmesi: Editorler kurulu disinda olan
kisiler tarafindan degerlendirilmigtir.

Yazarlik Katkilar:

Cerrahi ve Medikal Uygulama: Ali Osman Saat¢i, Meltem
Soylev Bajin, Ziya Ayhan, Sefik Can Ipek, Konsept: Ali Osman
Saarci, Dizayn: Ali Osman Saatci, Veri Toplama veya Isleme:
Ali Osman Saatgi, Analiz veya Yorumlama: Ali Osman Saatgi,
Literatiir Arama: Ali Osman Saatci, Ziya Ayhan, Sefik Can Ipek,
Yazan: Ali Osman Saatgi.

Cikar Catigmasi: Yazarlar tarafindan ¢ikar ¢atigmasi
bildirilmemigtir.

Finansal Destek: Yazarlar tarafindan finansal destek
almadiklar: bildirilmistir.

Kaynaklar

1. Chu XK, Chan CC. Sympathetic ophthalmia: to the twenty-first century and
beyond. J Ophthalmic Inflamm Infect. 2013;3:49.

2. Chew EY, Crawford J. Sympathetic ophthalmia and choroidal
neovascularization. Case report. Arch Ophthalmol. 1988;106:1507-1508.

3. Carney MD, Tessler HH, Peyman GA, Goldberg ME Williams DP
Sympathetic ophthalmia and subretinal neovascularization. Ann Ophthalmol.
1990;22:184-186.

4. Kilmartin DJ, Forrester JV, Dick AD. Cyclosporine-induced resolution of
choroidal neovascularization associated with sympathetic ophthalmia. Arch
Ophthalmol. 1998;116:249-250.

5.  Borkowski LM, Weinberg DV, Delany CM, Milsow L. Laser photocoagulation
for choroidal neovascularization associated with sympathetic ophthalmia. Am
J Ophthalmol. 2001;132:585-587.

6. Kinge B, Syrdalen P, Bjornsson OM. Photodynamic therapy for choroidal
neovascularization secondary to sympathetic ophthalmia. Retina.
2005;25:375-377.

7. Vianna RN, Ozdal P, Souza Filho JP, Deschenes J. Choroidal neovascularization
associated with sympathetic ophthalmia: case report. Arq Bras Oftalmol.
2005;68:397-400.

8. Julian K, Terrada C, Fardeau C, Cassoux N, Francais C, LeHoang P, Bodaghi
B. Intravitreal bevacizumab as first local treatment for uveitis-related choroidal
neovascularization: long-term results. Acta Ophthalmol. 2011;89:179-184.

9.  BomS§, YoungS, Gregor Z, Lightman S. Surgery for choroidal neovascularization
in sympathetic opthalmia. Retina. 2002;22:109-111.

10. Baxter SL, Pistilli M, Pujari SS, Liesegang TL, Suhler EB, Thorne JE, Foster
CS, Jabs DA, Levy-Clarke GA, Nussenblatt RB, Rosenbaum JT, Kempen JH.
Risk of choroidal neovascularization among the uveitides. Am J Ophthalmol.
2013;156:468-477.

11. Bansal R, Bansal P, Gupta A, Gupta V, Dogra MR, Singh R, Katoch D.
Diagnostic Challenges in Inflammatory Choroidal Neovascular Membranes.
Ocul Immunol Inflamm. 2017;25:554-562.

12. Davis JL, Madow B, Cornett J, Stratton R, Hess D, Porciatti V, Feuer WJ.
Scale for photographic grading of vitreous haze in uveitis. Am J Ophthalmol.
2010;150:637-641.

13. Battaglia Parodi M, Iacono P, Verbraak FD, Bandello E Antivascular
endothelial growth factors for inflammatory chorioretinal disorders. Dev
Ophthalmol. 2010;46:84-95.

14. D’Ambrosio E, Tortorella P, Iannetti L. Management of uveitis-related
choroidal neovascularization: from the pathogenesis to the therapy. J
Ophthalmol. 2014;2014:450428.

15. Bhende M. AAS. Management of Inflammatory CNV. In: Biswas J. MP, ed.
Uveitis: An Update. New Delhi; Springer; 2016:109-117.

16. Lai TYY, Staurenghi G, Lanzetta P, Holz FG, Melissa Liew SH, Desset-
Brethes S, Staines H, Hykin PG; MINERVA study group. Efficacy and safety
of ranibizumab for the treatment of choroidal neovascularization due to
uncommon cause: Twelve-Month Results of the MINERVA Study. Retina.
2018;38:1464-1477.

211



