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Olgu Sunumu / Case Report

Multipl Sklerozlu Olguda Vazoproliferatif Tiimor ve Uveit
Iliskisi - Olgu Sunumu ve Literatiiriin Gozden Gecirilmesi

The Relationship Between Vasoproliferative Tumor and Uveitis in a
Multiple Sclerosis Patient: A Case Report and Review of the Literature

© Onur Ozalp, ® Eray Atalay, ® Mustafa Deger Bilgec, ® Nazmiye Erol, ® Nilgiin Yildirim
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Oz

Vazoproliferatif retina tiimorii (VPRT); nadir goriilen, klinik seyri kisiye gore farklilik gosterebilen iyi huylu bir lezyondur. VPRT

saptanan olgularda erken tani ve tedavi ile bagarili sonuglar alinmaktadir. Bu olgu sunumunda multipl skleroz ve VPRT birlikteligi ile

VPRT’ye uygulanan krioterapi sonrast gelistigi diisiiniilen iiveit ve sekonder glokomun yonetimi anlatilmaktadir.
Anahtar Kelimeler: Vazoproliferatif tiimdr, krioterapi, iiveit, multipl skleroz

Abstract

Vasoproliferative retinal tumor (VPRT) is a rare, benign lesion with a variable clinical course depending on the individual. Favorable
outcomes are obtained with early diagnosis and treatment of patients with VPRT. In this case report, we present a case of concomitant

VPRT and multiple sclerosis along with our management of uveitis and secondary glaucoma that presumably developed following

cryotherapy for VPRT.
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Giris

Vazoproliferatif retina tiimérii (VPRT) patogenezi tam olarak
agiklanamamug, nadir goriilen iyi huylu bir tiiméral lezyondur.'
Fundus muayenesinde yiizeyden kabarik, sari-pembe renkli
vaskiilarize kitle olarak goriilen bu lezyon, siklikla alt retinal
kadranda pre-ekvatoryal ya da ekvatoryal bolgede, yerlesimi de
ozellikle saat 5-7 kadranlarindadir.

VPRT; primer (%74) ya da sekonder (%26) olarak
olugabilmekle birlikte primer timér genellikle tek, sekonder
tiimor ise ¢ok say1da goriilebilir.! Sekonder tiimérler; intermediyer
iiveit, retinitis pigmentosa, Coats hastaligi, norofibromatozis,
prematiire retinopatisi ve ailesel eksudatif vitreoretinopati gibi
okiiler patolojilerde goriilebilir.'?

VPRT; intraretinal veya subretinal hemoraji, vitreus
hemorajisi, intraretinal veya subretinal eksudasyon ve retina

pigment epitelinde hiperpigmentasyona yol acabilmektedir.”
Gorme keskinliginde azalma yaratan bu durumlarin 6nlenmesi,
VPRT tamisinin erken konulmasi ve uygun tedavinin
uygulanmasi ile saglanabilir.?

Bu olgu sunumundaki amag, semptomatik {iiveit oykiisii
olmayan multipl skleroz (MS) tanili bir hastada VPRT
birlikteligini bildirmek ve VPRT’ye yonelik uygulanan
krioterapi sonrasi gelisen iiveit ve sekonder glokomun yonetimini
anlatmakuir.

Olgu Sunumu

Otuz ii¢ yasinda erkek hasta yaklagik alti giindiir sag gozde
az gorme sikdyeti olmast lizerine dig merkeze bagvurmug ve
tarafimiza serdz retina dekolmani siiphesiyle yonlendirilmistir.
Hikayesinde 7 yil énce MS tanstyla dis merkezde yaklagik 2 yil
IFN-B-1a (Avonex® 30 pg {6 milyon IU}) 1x1 intramiiskiiler
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Ozalp ve ark. Multipl Skleroz ve VPRT iligkisi

(haftada bir) tedavisi aldig: ve ilag yan etkisi gelismesi iizerine
diizeltilmis gorme keskinligi (EDGK) Snellen egeli ile sag
gozde 0,1, sol gozde ise 1,0 olarak 6lgiildii. Biyomikroskopik
muayenede her iki gozde 6n segment normaldi. Goz i¢i basinglart
(GIB) pnémotonometreyle sagda ve solda 14 mmHg olarak
ol¢ildii. Fundus muayenesinde sag gozde altta yiizeyden kabarik
pembe renkli kitle ve yogun eksudasyon saptanirken sol gozde
yer yer atrofik koriyoretinal alanlar oldugu goriildii (Figiir 1A).
Cekilen optik koherens tomografide (OKT) serdz dekolman,
fircams: kenar goriiniimii ve foveay: orten epiretinal membran
oldugu goriildii. Cekilen fundus fluoresein anjiyografide sag
gozde alt temporal ve periferde, kabarik lezyon sahasina uyan
bolgede hiperfloresan alan, makulaya kadar uzanan eksudatif
dekolmana ait gollenme, periferik damarlarda sizint1 ve optik
diskte hiperfloresans oldugu, sol goziin ise normal oldugu izlendi
(Figiir 1B). VPRT tansstyla ¢ift dondurma teknigi ile krioterapi
uygulanan hastanin krioterapi sonrast 3. ay EDGK 3 metreden
parmak sayma (mps) diizeyindeydi. Fundus muayenesinde sert
eksudalar ve alt temporalde kitlenin mevcut oldugu (Figiir 2A) ve
OKT’de subretinal sivi oldugu goriilen hastaya ilave tedavi olarak
tiglii dondurma teknigi ile krioterapi ve es zamanli intravitreal
anti-VEGF enjeksiyon tedavisi uyguland:. Hastanin tedavi sonrast
3. ay kontroliinde EDGK 0,1 diizeyinde oldugu ve fundus
muayenesinde kitlenin kiiciildiigii (Figiir 2B), OKT’de epiretinal
membranin oldugu ancak subretinal sivinin olmadig goriildii.
Sonuygulanan krioterapiden 6 ay sonraacil servise sag goziinde
agri sikayetiyle bagvuran hastanin yapilan muayenesinde EDGK
sag gozde 3 mps, sol gozde 1,0 olarak 6lciildii. Biyomikroskopik

Sekil 1. Hastanin ilk bagvurusundaki; A) renkli fundus fotografinda vazoproliferatif
retina tiimorii ve eksudasyon goriintiisii B) fundus fluoresein anjiyografide alt
temporalde kabarik lezyon sahasina uyan bélgede hiperfloresan alan, periferik
damarlarda sizint1 ve optik diskte hiperfloresans goriintiisii

Sekil 2. A) {lk krioterapi sonrasi 3. ayda renkli fundus fotografinda vazoproliferatif
retina tiimorli goriintiisii, B) ikinci krioterapi sonrast 3. ayda renkli fundus
fotografinda kiigiilen vazoproliferatif retina tiimorii goriintiisii

muayenesinde sag gozde siliyer enjeksiyon, 6n kamarada (+++)
hiicre, iris bombe, sekliizyo pupilla ve kornea 6demi izlendi
(Figiir 3). Sol gézde 6n segment normal olarak izlendi. GIB
aplanasyon tonometriyle sagda 35 mmHg ve solda 15 mmHg
olarak olgiildii. Hastada sekonder aci kapanmasi glokomu
diisiiniilerek yatig verildi. Hastaya saat 1 ve 11 yonlerinde olmak
tizere 2 adet periferik lazer iridotomi acildi. Topikal midriyatik,
antiglokomatoz ve kortikosteroid damlalar ve oral asetazolamid
baglandi. Hastanin yapilan kontrollerinde GIB'in vyiiksek
seyretmesi lizerine S-fluorourasil ile trabekiilektomi ameliyati
yapildi. Birinci hafta GIB’in 30 mmHg saptanmast {izerine argon
lazer siitiirolizis yapildi. Ertesi giin hastanin GIB diizeyinin 20
mmHg'ya diistiigli goriildii. Trabekiilektomi cerrahisi sonrasi
2. ay kontroliinde gorme diizeyinin 3 mps, GIB’in 20 mmHg
oldugu biyomikroskopik muayenesinde blebin etkin, korneanin
saydam, 6n kamaranin derinlestigi goriildii.

Tartisma

Patognomonik tek bir karakteristik bulgusu olmayan VPRT,
fundus bakisinda tek bir kitle olarak sari-pembe renkli gériiniimii
ve vaskiilarize olugu ile akla gelmektedir.? Siklikla 40-60 yas
arasinda goriiliirken kadin erkek arasinda goriilme sikliginda
belirgin fark yoktur.! Yapilan retrospektif bir ¢aligmada tiimor
yerlesiminin en sik inferotemporal (%42) kadranda oldugu
bunu inferior (%21) ve temporal (%15) yerlesimlerin izledigi
gortilmiistiir.!

Primer VPRT’lerin daha ileri yagta ortaya c¢iktigs,
siklikla tek sayida ve tek tarafli oldugu ve daha az semptom
verdigi bildirilmigtir.! Shields ve ark.! yaptigi retrospektif
bir ¢alismada sekonder VPRT’nin birlikte en sik goriildiigii
durumlar intermediyer iiveit (%28), retinitis pigmentosa (%21),
toksoplazma retiniti (%7), toksokariazis (%7) ve travmatik
koryoretinopati (%7) seklinde goriilmiistiir. Cocukluk ¢agi
donemindeki hastalar degerlendirildiginde de sekonder VPRT
ile iligkisi en fazla olan durumun yine intermediyer iiveit oldugu
gortilmigtiir.

Sekonder VPRT’nin en sik birliktelik  gosterdigi
intermediyer tiveit; minimal 6n segment reaksiyonu ve vitreus
icinde enflamatuvar hiicre ve debrisler goriilen, siklikla ¢cocuk ve
geng eriskinlerde izlenen okiiler enflamatuvar bir sendromdur.

Sekil 3. Hastanin iiveitik glokom nedeniyle bagvurdugu andaki én segment
fotografy; siliyer enjeksiyon, bombe iris, sekliizyo pupilla ve kornea 6demi gériintiisii
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Ness ve ark.” ait 159 intermediyer tiveitli olgunun incelendigi
calismada en sik neden idiopatik (%58,5) olarak saptanirken,
bilinen sebepler arasinda en bagta MS (%19,5) oldugu
goriilmiistiir.” Yapilan bagka ¢aligmalarda da intermediyer tiveitli
olgularda sistemik hastalik aragtirilmis; Boskovich ve ark.® %7
oraninda, Raja ve ark.’ %11 oraninda MS hastaliZina rastlamigtir.
MS ve tiveit arasindaki iliski hala net olarak aciklanamamig
olup MS hastalarinin degerlendirildigi bir ¢aligmada ise iiveit
goriilme orant %0,52 olarak bulunmus olup iiveit tipi de
siklikla intermediyer ve paniiveit olarak saptanmigtir.’® Yine
ayni caligmada intermediyer {iveitli hastalarda komplikasyonlar
degerlendirilmis ve katarakt en sik olmak iizere glokom ve
retinal neovaskiilarizasyon goriilmiistiir.!® Intermediyer iiveitli
hastalarin deZerlendirildigi bagka bir caligmada ise kistoid
makula 6demi, katarakt ve posterior sinesi stk olarak goriilmiis
olup glokom da komplikasyonlar arasinda yer almigtir."!

Intermediyer iiveit iligkili sekonder VPRT nin patogenezinde
kan-retina bariyerinin hasarlanmasina ikincil olarak retinada
kontrolsiiz fibroz doku artigt ve anjiyogenezin ortaya ¢ikmasi ile
birlikte ortama salinan faktorlere kargt gelisen reakeif bir siirecin
rol oynadig: diisiiniilmektedir.? Diger taraftan intraokiiler
inflamasyon ve iiveitin varligi, reakeif ya da “spillover”
fenomeni denilen tiimoral lezyonun damarlarindan enflamatuvar
hiicrelerin vitreus igine sizmasina bagli olabilecegi seklinde de
yorumlanmistir.

VPRT asemptomatik seyirli ise tedavisiz takip edilebilir;
semptomatik olgularda ise fotokoagiilasyon, krioterapi,
laser brakiterapi, radyoterapi, fotodinamik tedavi veya anti
VEGF uygulanabilir. Vitreus hemorajisi gelisen hastalarda ise
vitreoretinal cerrahi yapilabilmektedir.">!1%13:141>

Retina dekolmani olan ve es zamanli krioterapi uygulanan
dekolman cerrahisi gecirmis 160 hastanin 19’'unda (%12)
postoperatif pigment dokiilmesi, subretinal sivi drenaji
yaptlmayan 60 hastanin 7’sinde (%12) postoperatif iiveit gelistigi
goriilmiigtiir.'® Ayn1 calismada krioterapi sonrast iiveit, ortalama
5-8 giinde goriilmiis olup bizim olgumuzda son krioterapiden 6
ay sonra gelismesine ragmen iiveitin krioterapi komplikasyonu
olarak gelismis olabilecegi gtz ard1 edilmemekredir.'®

Sonug olarak VPRT, iiveite sekonder ortaya ¢ikabilmekle
birlikte kendisi de tiveite sebep olabilmektedir. Ancak VPRT’ye
yonelik uygulanan krioterapinin de benzer sekilde tiveit ve
tiveit komplikasyonlar: ile iligkili olabilecegi unutulmamalidir.
MS liveitinin en Onemli bulgulari arasinda yer alan optik
norit ve retinal periflebit, bazen hastalarda taniya gotiiren
bulgu olmaktadir.'”'® Hastamizda baglangicta gizlenen periferik
retinal damarlardan sizint1 ve optik disk boyanmasi hastanin
mevcut MS hastalig1 ile iligkili olabilir; ancak sonraki dénemde
gelisen daha giiriileiilii {iveit tablosunun krioterapiye bagls
oldugu distintilmiigtiir. Diger sekonder VPRT nedenlerinin
ortaya koyulamadig1 geng olgularda MS akilda tutulmalidir.

Etik
Hasta Onay1: Alinmistir

Hakem Degerlendirmesi: Editorler kurulu disinda olan
kisiler tarafindan degerlendirilmigtir.

366

Yazarlik Katkilar

Cerrahi ve Medikal Uygulama: Nilgiin Yildirim, Nazmiye
Erol, Konsept: Nilgtin Yildirim, Nazmiye Erol, Dizayn: Eray
Atalay, Mustafa Deger Bilgeg, Veri Toplama veya Isleme:
Onur Ozalp, Eray Atalay, Mustafa Deger Bilgec, Analiz veya
Yorumlama: Nazmiye Erol, Nilgiin Yildirim, Literatiir Arama:
Onur Ozalp, Eray Atalay, Nilgiin Yildirim, Yazan: Onur Ozalp,
Eray Atalay, Nilgiin Yildirim

Cikar Catismast: Yazarlar tarafindan ¢ikar catigmast
bildirilmemisgtir.

Finansal Destek: Yazarlar tarafindan finansal destek
almadiklar: bildirilmigtir.

Kaynaklar

1. Shields CL, Shields JA, Barrett J, De Potter P. Vasoproliferative tumors of the
ocular fundus. Classification and clinical manifestations in 103 patients. Arch
Ophthalmol. 1995;113:615-623.

2. Heimann H, Bornfeld N, Vij O, Coupland SE, Bechrakis NE, Kellner U,
Foerster MH. Vasoproliferative tumours of the retina. Br J Ophthalmol.
2000;84:1162-1169.

3. Shields JA, Shields CL, Honavar SG, Demirci H. Clinical variations and
complications of Coats disease in 150 cases: the 2000 Sanford Gifford
Memorial Lecture. Am J Ophthalmol. 2001;131:561-571.

4. Shields CL, Kaliki S, Al-Dahmash S, Rojanaporn D, Shukla SY, Reilly B, Shields
JA. Retinal vasoproliferative tumors: comparative clinical features of primary vs
secondary tumors in 334 cases. JAMA Ophthalmol. 2013;131:328-334.

5. Shields JA, Reichstein D, Mashayekhi A, Shields CL. Retinal vasoproliferative
tumors in ocular conditions of childhood. ] AAPOS 2012;16:6-9.

6. Pollack AL, McDonald HR, Johnson RN, Ai E, Irvine AR, Lahey JM,
Lewis H, Rodriguez A, Ryan EH Jr, Shields CL. Peripheral retinoschisis and
exudative retinal detachment in pars planitis. Retina. 2002;22:719-724.

7. Ness TT, Boehringer D, Heinzelmann S. Intermediate uveitis: pattern of
etiology, complications, treatment and outcome in a tertiary academic center.
Orphanet J Rare Dis. 2017;12:81.

8. Boskovich SA, Lowder CY, Meisler DM, Gutman FA. Systemic diseases
associated with intermediate uveitis. Cleve Clin ] Med. 1993;60:460-465.

9. Raja SC, Jabs DA, Dunn JP, Fekrat S, Machan CH, Marsh M]J, Bressler NM.
Pars planitis: clinical features and class II HLA associations. Ophthalmology.
1999;106:594-599.

10. Kaya D, Kaya M, Ozakbas S, Idiman E. Uveitis associated with multiple
sclerosis: complications and visual prognosis. Int ] Ophthalmol 2014;7:1010-
1013.

11. Sancho L, Kramer M, Koriat A, Eiger-Moscovich M, Sharon Y, Amer R.
Complications in Intermediate Uveitis: Prevalence, Time of Onset, and
Effects on Vision in Short-Term and Long-Term Follow-Up. Ocul Immunol
Inflamm. 2019;27:447-455.

12. Damato B. Vasoproliferative retinal tcumour. Br J Ophthalmol. 2006;90:399-
400.

13. Garcia-Arumi J, Distefano LN, Fonollosa A, Quijano C, Corcostegui B.
Management of Vision-Threatening Complications of Vasoproliferative
Tumors of the Retina. Ophthalmic Res. 2015;54:34-40.

14. Chan RP, Lai TY. Photodynamic therapy with verteporfin for vasoproliferative
tumour of the retina. Acta Ophthalmol. 2010;88:711-712.

15. Rogers C, Damato B, Kumar I, Heimann H. Intravitreal bevacizumab in the
treatment of vasoproliferative retinal tumours. Eye (Lond) 2014;28:968-973.

16. Chignell AH, Clemett RS, Revie IH. Pigment fallout and uveitis after
cryotherapy. Br ] Ophthalmol. 1973;57:156-165.

17. Zein G, Berta A, Foster CS. Multiple sclerosis-associated uveitis. Ocul
Immunol Inflamm. 2004;12:137-142.

18. Jouve L, Benrabah R, Heron E, Bodaghi B, Le Hoang P, Touitou V. Multiple
Sclerosis-related Uveitis: Does MS Treatment Affect Uveitis Course? Ocul
Immunol Inflamm. 2017;25:302-307.



