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Anizokori
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Ozet

iki pupilla arasinda biiyiikliik farkinin bulunmast olarak tanimlanan anizokori, her zaman potansiyel patolojik bir bulgu olarak

degerlendirilmelidir. Bu derlemede pupilla anatomisi, fizyolojisi ve patolojik anizokoriye yol agan sebepler tartisildi. (Turk J Ophthalmol

2012; 42: Ozel Say1 68-72)
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Summary

Anisocoria is a term used for unequal size of the pupils and should be evaluated as a pathological sign. In this review, the anatomy and

physiology of the pupil, and the causes of pathologic anisocoria are discussed. (Turk J Ophthalmol 2012; 42: Supplement 68-72)
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Giris

Her iki pupilla ¢apt arasinda 0,1 mm’den fazla fark
bulunmasina anizokori adi verilir. Pupilla biiyiikliikleri arasinda
boyut farkinin bulunmas: fizyolojik ve patolojik sebeplere bagls
olabilmektedir. Bu sebeple anizokori etiyolojisini saptamak igin
pupillanin ayrintils bir sekilde degerlendirilmesi gerekmektedir.

Genel Bilgiler

Yunanlilar kendi goriintiilerini kargisindaki insanlarinin
goziinde gorerek ‘kiiciik adam’ anlamindaki pupilla terimini
kullanmiglardir. Pupillanin kendisi bir organ olmayip irisin
ortasindaki agikliktan ibarettir. Fonksiyonlari; goze giren 15181
ayarlamas, sferik ve kromatik aberasyonlar: engellemesi ve odak
derinligini ayarlamasidur.

Pupillanin ¢aprt ve verdigi reaksiyonlar ortamin aydinligina,
sempatik ve parasempatik uyarilarin siddetine, ila¢ kullanimina,

okiiler ve sistemik hastaliklara goére degisebilir. Pupillanin
buiyiikluigi; iristeki dilatator ve sfinkter kaslar ile belirlenir. Bu
kaslar sempatik ve parasempatik innervasyona sahiptir. Anizokori,
sempatik ve parasempatik sistemin efferent bozuklugu sonucu
gelisgmesinden dolayi, taniyr koyabilmek i¢in sempatik ve
parasempatik sistem yolaklarin ayrintili bilinmesi gerekir.
Pupillanin sempatik uyarilmas: hipotalamustan baslayan ti¢
noron zincirden olusmaktadir (Sekil 1). Goz ve adnekslerin
sempatik innervasyonu santral sinir sisteminden baglayip uzun bir
yol kat ederek gizde sonlanan, ii¢ néronlu bir yolak tarafindan
saglanmaktadir. Birinci sira ndronlar posterior hipotalamustan
baglar ve beyin sap: igerisinde C8-T2 servikotorakal spinal kord
bolgesinde Budge-Waller siliyospinal merkezine kadar devam
eder. Tkinci sira pregangliyonik néronlar superior servikal
gangliyonda sinaps yaparlar. Uctincii sira postgangliyonik noronlar
stiperior orbital fissiirden gecerek orbitaya girerler ve uzun
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posterior siliyer sinirler araciligi ile iris dilatator kaslarinda
sonlanirlar. Sonug olarak irisin sempatik uyarilmasi sonucu pupilla
genisler.!

Pupillanin parasempatik uyarilmasi beyin sapinda somatik
okiilomotor niikleusun rostralinde yer alan pretektal niikleer
kompleks olan Edinger —Westphal'den baglar (Sekil 2). Buradan
¢ikan lifler, iigiincii sinir lifleriyle beraber seyreder ve inferior oblik
kasa giden lifler araciligiyla siliyer gangliyona, oradan da kisa
siliyer lifler aracilig1 ile irisin sfinkter kaslarina ulagir. Sonug olarak
irisin parasempatik uyarilmasi sonucu pupilla daralir.!

Anizokorili bir hasta ile kargilagildifinda pupillanin ayrintils
incelenmesi gerekir. Pupilla muayenesi ilk dnce log aydinlatilmig
bir odada, ardindan oda isiklari agilarak hasta uzaktaki bir hedefe
bakarken degerlendirilir. Tiim anizokorili hastalarda pupillanin
sekli, karanlik ve aydinliktaki boyutu, 15tk ve yakin reaksiyonu,
g6z kapagin durumu ve goz hareketleri degerlendirilmelidir.

Pupillanin sekli, hekime anizokorinin nedeni hakkinda bilgi
verebilir. Konjenital iris sfinkteri veya dilatator kas yoklugu, iris
iskemisine bagli sfinkter paralizisi, intraokiiler inflamasyon, goz i¢i
mercegin irisi yakalamasi veya iris tiimorleri, iridektomi veya
iridotomi, ve travma gibi nedenler iris yapisinda anormallige yol
acarak anizokoriye neden olabilir.

Anizokori, karanlik ortamda daha belirgin ise kii¢iik pupillada
bir patoloji mevcuttur ve sempatik sistemi ilgilendiren hastaliklar
aragtirilir. Anizokori, aydinlik ortamda daha belirgin ise biiyiik
pupillada bir patoloji mevcuttur ve parasempatik sistemi
ilgilendiren hastaliklar aragtirilir. Ancak bazi durumlarda
pupillanin  karanlik ve aydinlikta degerlendirilmesi kolay
olmayabilir ve anizokori miktarindaki degisiklik anlagilamayabilir.
Boyle durumlarda pupillanin stk reaksiyonu degerlendirilir ve
1g18a zayif yanit veren pupillada bozukluk olabilecegi diisiiniiliir.

Pupillanin 11k reaksiyonu, anizokorinin nedeni hakkinda bilgi
verebilir. Fizyolojik anizokori ve sempatik sistem patolojilerinde
1tk reaksiyonu normaldir. Isik reaksiyonunu azaltan nedenler;
parasempatik sistem patolojileri, iris sfinkter patolojileri, pupil
tutulumlu 3. sinir felcleri, iris iskemisi ve farmakolojik pupilladir.2

Yakin reaksiyonu, 1sik reaksiyonu zayif olan olgularda bakilir.
Isik reaksiyonu normal olan olgularda yakin reaksiyon her zaman
normal olacaktir. Isik reaksiyonunun olmadig: fakat yakin
reaksiyonun bulundugu durumlara 1gik-yakin disosiasyonu ad:
verilir. Boyle bir durumda; tonik pupilla, sifiliz, herpez zoster,
diabetes mellitus, myotonik distrofi, ailevi amiloidoz ve 3. sinirin
aberan rejenerasyonu diistintilmelidir.3

Kapak muayenesi ve goz hareketlerinin muayenesi ile Horner
sendromu ve 3. kraniyel sinir paralizisi gibi anizokoriye yol agan
daha 6nemli sebepleri tanimlamak miimkiin olacaktir.

Anizokorilerin yaklagtk 9%10-207si fizyolojiktir. Fizyolojik
anizokorili olgularda anizokori miktart giin ierisinde ve gozler
arasinda degiskenlik gosterebilir. Eski vesikalik fotograflarda da
anizokori varsa fizyolojik anizokori tanist konulabilir. Fizyolojik
anizokori olan hastalarda her iki gozde 1sik ve yakin pupilla

reaksiyonlart normal olup, anizokori miktari 151k seviyesine gore
aydinlik ve karanlikta degismez.2

Pratik yasamda patolojik anizokorilerden en sik olarak
Adie’nin Tonik pupillasi, Horner Sendromu ve pupil tutulumlu
liclincii sinir felci ile kargilagilmaktadir. Bundan sonraki
boliimlerde bu ti¢ klinik tablodan bahsedilecektir.

Internal
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Sekil 1. Pupillanin sempatik uyarilmast

Lateral genikUlat nukleus

3. sinir ve parasempatik lifler
Edinger Westhpal
Pretekal nukleus

Optik radyasyon

Oksipital korteks

Sekil 1. Pupillanin parasempatik uyarilmast

Resim 1. Bilateral Adienin Tonik Pupillas: bulunan bir olguda bilateral dilate
pupilla ve anizokori
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Adie’nin Tonik Pupillast

Tonik pupilla; zayif 1sik refleksi, igik-yakin disosiyasyonu,
iriste bolgesel paralizi, kolinerjik asir1 duyarlilik, yakina bakigta
pupillada tonik kasilma ve yavag gevseme ile karakterize, ender
goriilen bir durumdur (Resim 1,2,3). Tonik pupillaya yol agan bir
neden bulunmadiginda bu tabloya, idiyopatik tonik pupilla veya
Adie pupillast adi verilir. Bu klinik tablonun, géz i¢i kaslarin
postgangliyonik parasempatik uyarilmasinda olusan bir hasar
neticesinde olustugu diisiiniilmekeedir.4

Adie pupillasi, tek veya cift tarafli olabilir; beraberinde derin

tendon reflekslerinde azalmanin eglik ettigi durumlarda Adie-

Holmes Sendromu adini alir. Sendromun goriilme sikligr yilda 4-
7/100000°diir.! Bayanlarda ve otuzlu yaglarda daha sik rastlanilir.5
Okiiler enfeksiyon ve enflamasyonlar, periferik ve otonomik
noropatiler, paraneoplastik sendromlar, toksisite, timér ve
travmalari iceren bir¢ok hastalik tonik pupillaya sebep olabilirken
literaciirde en sik olarak idiyopatik olgulara rastlaniimaktadir.6-8

duyarlilik,  tonik
postgangliyonik parasempatik denervasyon neticesinde %0.125

Denervasyon  asiri pupillanin,
pilokarpine, saglam olan diZer goze kiyasla agiri yanit vermesi
olarak adlandirilir.1.7.9 Denervasyon asir1 duyarliligi saglam
gozlerde bulunmayacagindan, tonik pupillali olgularda diltie
pilokarpin testinin tani koymadaki 6nemi biiytiktiir (Resim 4,5).
Buna kargin Thompson ve ark.” kolinerjik agir1 duyarliliin tonik
pupilla icin tipik oldugunu ancak patognomonik bir bulgu
olmadigint 6ne siirmiistiir. Jacopson ve Verkant,10 pupilla
tutulumlu okiilomotor sinir felcli olgularin da diliie pilokarpin ile
miyozis gelistirdigini bildirmisler.

Tonik pupilla etiyolojisi incelendiginde, tek tarafli baglayan ve
zamanla ikinci gozii tutulan bilateral tonik pupillali olgularin
siklikla idiyopatik oldugu gosterilmistir.1! Yaygin periferik veya
otonomik néropatili olgularda gelisen tonik pupilla siklikla ¢ift
tarafli tutulum sergilerler. Bremner ve ark.!l bilateral tonik
pupillali olgularda yaptiklart bir ¢aligmada, 1 mm’den biiyiik
anizokori ve iriste bolgesel fel¢ bulunan olgularin, %90 spesifite
orant ile jeneralize no6ropati sonucu olugmadiklarini
gostermislerdir. Benzer sekilde her iki gézde 1 mm’den biiyiik
anizokori ve iriste bolgesel felci olmayan olgularda yaygin periferik
veya otonomik ndropati saptamistir.

Tonik pupillada, siliyer gangliyon hasarinin 1gik-yakin

disosiyasyonuna yol agtig1 dne siirlilmiistiir.12 Siliyer gangliyon

Resim 6. Endoskopik torakoskopik sempatektomi sonrast gelisen Horner
Sendromlu bir olguda sag tarafta pitozis ve miyozis

Resim 5. %0,1’lik pilokarpin damla sonrasi sag pupillada miyozis
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hasari sonrasi iris sfinkterinde postgangliyonik parasempatik
denervasyon gelistigi ve bu denervasyon bolgelerine akomodatif
liflerin anormal yonlendiZi gosterilmigtir (reinnervasyon). Kardon
ve ark.13 kizil &tesi videografik transilliiminasyon teknigi ile iris
sfinkterinde denervasyon ve reinervasyon bolgelerini gostermistir.
Bu teknik ile iris sfinkterindeki reinnervasyon bolgeleri
gosterilmis ve bu bolgelerin kolinerjik ajanlara kargt tepkisiz
kaldig: saptanmistir. Neticede, reinnervasyon miktarinin artigt ile
kolinerjik duyarliliginda azalma oldugu gosterilmigtir.

Tonik pupillali olgularda tutulan tarafta akomodasyon
sirasinda tonik kasilma ve akomodasyon sonrasi uzaga bakista
tonik gevseme goriiliir (Tonik kasilma-gevseme). Bu sebeple
yakindaki bir hedefe odaklanma sirasinda tutulmayan taraftaki
pupilla daha 6nce kiigiileceginden anizokori miktarinda artma
gozlenebilir. Tutulan tarafta iris sfinkterindeki tonik kasilma
nedeniyle ge¢ ve yavag bir kasilma goriilecektir. Yakindaki
hedef kaldirildiginda tutulan tarafta ayni sekilde yavas ve geg
bir dilatasyon goriilecektir. Tonik pupillada olusan bu tonik
kasilma-gevseme, denervasyon sonrasi akomodatif liflerin
reinnervasyonu ile agiklanmaya caligilmigtir.12

Tonik pupillanin ayirict tanusinda 1gik-yakin disosiyasyonu
yapan diger nedenler, Argyll Robertson pupillasi, herpes zoster
oftalmikus, tiglincti sinirin aberan dejenerasyonu, jiivenil diabet,
miyotonik distrofi, Parinaud’'un dorsal orta-beyin sendromu,
hipofiz timéorleri, ensefalit ve kronik alkolizm diisiiniilmelidir.12
Adie’nin tonik pupillasi; siklikla (9%80) tek tarafli bulunmast,
iristeki bolgesel kasilan kaslarin varliginin saptanmast ve
kolinerjik siipersensitivitenin gosterilmesi ile diger igik-yakin
disosiyasyona neden olan hastaliklardan ayrilir.

Horner Sendromu

Horner sendromu; pitozis, miyozis ve ipsilateral yiiz tarafinda
terleme kaybi ile kendini gésteren bir klinik tablodur.4 lk defa
1869 yilinda Isvecli oftalmolog Johann Friedrich Horner
tarafindan tanimlanmistir.15> Bu sendromun etiyolojisinde santral,
pregangliyonik ve postgangliyonik yerlesim gosteren patolojiler
yer alir.

Horner Sendromlu hasta siklikla asemptomatiktir veya hafif
bir pitozis fark eder (Resim 6, 7). Bagvuru sirasinda eglik eden
bulgu ve semptomlar lezyonun seviyesinin tespiti i¢in yardimct
olabilir. Ust kapak pitozisi ile beraber goriilen alt kapak
elevasyonu, kapaklar arasi mesafenin daralmasina ve enoftalmus
goriiniimiine (psédoenoftalmus) sebep olur.16 Iris dilatator kasint
uyaran sempatik sistemin sekteye ugramasindan dolay: etkilenen
tarafta miyozis goriiliir ve anizokori karanlikta artar.

Yiize giden postgangliyonik sudomotor lifler iist servikal
gangliyonda sinaps yaptiktan sonra eksternal karotid arteri takip
eder ve postgangliyonik lezyonlarda alin bolgesi derisinde
terleme azalmasi olugur. Bu sebeple, birinci ve ikinci sira néron
hasarinda yiiziin yarisinda terleme azligi goriiliirken, karotid

arter bifiirkasyonundan sonra meydana gelen iiglincii sira
lezyonlarda ayni taraf alin ve burun mediyal kesimlerinde
terleme azlig1 izlenir.

Hipotalamus ve beyin sapinin iskemik ve tiimoral lezyonlarin
yant sira servikal spinal kordun lezyonlar: santral (birinci sira)
Horner sendromuna sebep olur. Ikinci sira (pregangliyonik)
Horner sendromu olgularinin %25’inde akciger ve meme
karsinomu gibi tiimoral lezyonlar bulunmaktadir.3 DoZum
travmasinin yant sira radikal boyun diseksiyonu, torakoskopik
sempatektomi cerrahileri sonrasinda da ikinci sira Horner
sendromu  goriilebilmektedir.l7 Postgangliyonik (liclincii sira)
Horner sendromuna sebep olan lezyonlarin ¢ogunlugu vaskiiler
kokenlidir.

Horner sendromu tanisinda kullanilan hidroksiamfetamin
soliisyonu (paredrin) ti¢tincii nérondan noradrenalin salgilanmasint
artirarak santral ve pregangliyonik olgularda pupilla dilatasyonu
yaparken, postgangliyonik Horner sendromlu olgularda dilatasyon
olusturmaz. Apraklonidin 90,5 ise alfa-adrenerjik agonisti olan
bir sempatomimetik ajandir. Ticari olarak mevcuttur (%0,5
Alcon).
kullanilmaya baglanmigtir. Apraklonidin normal pupillada

Iopidine, Giintimiizde kokain damlalar1 yerine
presinaptik alfa 2 inhibisyonu ile miyozis yaparken, Horner'li
pupillalarda stipersentiviteye bagli olarak dilatasyon yapar ve
anizokorinin terse dénmesine sebep olur.18,19

Pupil Tutulumlu 3. Sinir Felci

Edinger-Westpal niikleer kompleksinden ¢ikan parasempatik
lifler beyin sapi ventralinden 3. sinirin stiperomedial lifleri
icerisinde devam eder. Bu bolgede iigiincii sinir icerisinde devam
eden parasempatik lifler basi lezyonlarina kargi hassastir.
Kompresyona yol acan lezyon siklikla tiimdr veya anevrizmadir.
Ortaya ¢ikan klinik tablo pitozis, okiiler hareket bozuklugu ve
dilate pupilladir.

Anizokori ve dilate pupillanin bulunmasi, anevrizmaya bagli
liglincii  sinir felci teghisinde kritik bir 6neme sahiptir.
Kompresyon yapan en sik lezyon posterior komiinikan arter
anevrizmasidir.3 Bu olgularda pupil dilatedir; 15tk ve yakina zay:f
Dilate pupillada
goriilebilir.2,10 Goz hareketlerinde kisitlilik ve pitozisin tespiti ile

reaksiyon  bulunur. pilokarpine  yanit
anizokorinin etiyolojisi bulunabilmektedir.

Sonug olarak anizokorinin tanist dikkatli bir muayeneyi
gerektirir. Anizokori ile bagvuran hastalarda pupillanin sekli,
karanlikta ve aydinliktaki boyutu, 151k ve yakin reaksiyonlari ve
g6z kapagi degerlendirilmelidir. Farmakolojik testler tani ve
lezyonun lokalizasyonunda yardimcr olabilmektedir. Norolojik
belirtilere eglik eden veya akut gelisen anizokori olgularinda
gortintiileme yontemlerine bagvurmak gerekir.

*Hastalarin fotograflarinin yayinlanmas: igin olur onay: alinmustir.
**Semalar i¢cin Prof.Dr.Tiilay Kansu'ya tegekkiir ederiz.
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