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Sistemik Lupus Eritematosus ve Hemodializ Has-
tasinda Gelisen Santral Retinal Ven Tikanikliginin
Bevacizumab ile Tedavisi*

Treatment of Central Retinal Vein Occlusion in a Patient with Systemic
Lupus Erythematosus and Hemodialysis by Bevacizumab
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Bu caligmada 10 yildir sistemik lupus eritematozus tanisi olan ve kronik bobrek yetmezligi nedeniyle hemodializ goren 40
yasindaki bayan hastada gelisen santral retinal ven tikaniklig: ve intravitreal bevacizumab ile tedavisi sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Sistemik lupus eritematosus, retina ven tikanikligi, bevacizumab, floresein anjiografi.

ABSTRACT

This study reports development of central retinal vein occlusion and its treatment using intravitreal bevacizumab in a 40
year-old female patient who was diagnosed as systemic lupus erythematosus for 10 years and was under hemodialysis.
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GIRIS

Sistemik lupus eritematozusun (SLE) goz bulgular: hastaligin ilk belirtisi olabilir ve gormeyi tehdit edecek ka-
dar ciddi olabilir. Hastaligin seyri degiskendir, ataklar arasinda remisyonlar gorilir. Goz ve gérme sisteminin

hemen her b6liimi enflamatuar ve trombotik olaydan etkilenebilir: optik nevrit, iskemik optik néropati, sklerit,
episklerit, on tveit, kuru g6z, vazo-oklusif hastalik, proliferatif retinopati.’?

Halfif lupus retinopatisinde; pamuk atig1 eksiidalar, perivaskiiler sert eksiidalar, retinal hemorajiler ve vas-
kiiler tortuosite izlenir.®? Orta siddette olanda; fokal veya jeneralize arteriolar daralma tabloya eklenir. Agir
formunda 6nceki evre bulgularina ek olarak retinal arteriolar tikaniklik, retinal enfarkt alanlariyla vazoklusif
retinopati veya retinal vaskiilit izlenir.? Proliferatif degisiklikler vitre hemorajisi, retinal traksiyon ve retina
dekolmanini getirir. Diger bulgular, santral ve/veya dal retinal ven tikanikligi, santral ve/veya dal arteriol tika-
niklig1, pigmenter degisiklikler, koroidal hastaliga sekonder eksiidatif retina dekolmanidir. Klinik olarak tespit
edilemeyen koroid bulgular: fundus floresein ajiografi (FA) veya indosiyanin yesili (ISY) anjiografi ile goriiliir.2
Bunlar; tek veya coklu retina dekolmanindan sizinti, koroid dekolmani, koroid neovaskiiler membran olusumu
ve koroid iskemisidir. Retinal hastaligin esas tedavisi sistemik immiinsiipresyondur ancak laser tedavisi de
iskemi ve proliferatif degisiklikler i¢cin uygulanir.? Vazooklusif hastalik varliginda antifosfolipid antikor varlig:
sik gorilur, disik doz asetil salisilat 6nerilebilir.

Bu calismada SLE ve kronik bobrek yetmezligi (KBY) zemininde gelisen bir santral retinal ven tikaniklig:
(SRVT) olgusu degerlendirilmistir.

* Bu ¢calisma TOD 45. TOD Ulusal Kongresi’nde sunulmustur.
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GIRIS

On yildir SLE olup KBY nedeniyle hemodialize giren
40 yagindaki bayan hasta giinde 20 mg prednizolon,
1x1 azatiopirin, 200 mg hidroksiklorokin ve haftada
bir subkiitan darbepoetin alfa ile anemi tedavisi al-
tindayken sol gozde az gorme nedeniyle bagvurdu.
Hastanin yapilmis olan tetkiklerinde protein C ve
protein S normal sinirlardaydi, lupus antikoagiilan
ve antikardiolipin antikorlar1 negatifti.

Uc ay énce bagka bir merkezde cekilen FA solda ve-
noz dolgunluk, yumusak eksiida yama tarzi serpme
hemorajiler, optik diskte erken sathada hiperflore-
sans mevcuttu. Iskemi, makula 6demi yoktu, venoz
staz gorinimi izleniyordu.

Hastanin oftalmoljik muayenesinde, gérmeleri sag
gozde 5/10 (+0.50, -0.75 aks 20 tashihle 10/10), sol
gozde 2 metreden parmak sayma diizeyindeydi. Goz
ici basinclar: normal araliktaydi. Sag gozde minimal
arka subkapsiiler kesafet mevcuttu. Sag arka kutup
ekvator arasinda hipopigmente spotlar mevcutken,
sol gozde on vitrede minimal hiicre, optik diskte be-
lirgin kabariklik ve optik diskten baslayan yaygin he-
moraji ve makula 6demi, santral retinal ven tikanik-
l1g1 (SRVT) tablosuna eslik ediyordu. Ilk FA’sinda sol
gozde hemorajilere bagli blokaj mevcutken, kontrol
FA’sinda bilateral perimakiler ve ekvatoryal yerle-
simli multipl drusene benzer depozitlere bagh nok-
tasal hiperfloresans, sol gozde SRVT’ye bagh genis
tortoz veniiller, pamuk atig1 eksiida bolgelerinde ve
alt temporal periferde lokal iskemi, perifoveal telenji-
ektatik damarlar, ge¢ fazda veniillerden sizdirma ve
ciddi makiila 6demi tespit edildi (Resim).

Optik koherens tomografide (OKT) merkezi retinal
kalinlik (MRK) sagda 202 um, sol gézde 538 um idi.
Hastaya makiiler 6dem nedeniyle 10. giinden itiba-
ren, 1-3 ay ara ile 3 kez intravitreal 2.5 mg bevacizu-
mab enjeksiyonu uygulandi. ilk enjeksiyondan son-
ra odemde gerileme olmas1 ve gorme keskinliginin
artmas ile ilaca olumlu cevap alindi. Ikinci enjeksi-
yondan sonraki takipte makuladaki 6demin azalma-
sina ragmen Kkistoid degisikliklerin devam etmesi ve
foveal konturiun belirginlesmemesi tzerine tigilinci
enjeksiyon uygulandi. Intravitreal tedaviye baslan-
diktan sonraki yaklagik dokuz aylik takip siiresinde
MRK’nin tedrici olarak azaldigi, en son takipte 200
um oldugu ve gorme keskinliginin sol gozde tashihle
15/100 oldugu tespit edildi.(Tablo)

TARTISMA

SLE, kronik, otoimmiin, multisistem tutulumlu bir
hastaliktir, hastalarin yaklagik tcte biri goz tutulu-
mu gosterir. Goz tutulumunun mekanizmalari, im-
min kompleks birikimi, diger antikor-ilintili meka-
nizmalar, tromboz ve vaskiilittir.2 Immiin kompleks
brikimi, konjunktiva, retina, koroid, sklera, siliyer ci-
sim kan damarlarinda, siliyer cisim ve kornea bazal
membraninda, siliyer cisim ve konjunktivanin perifer
sinirlerinde gosterilmigtir.*

Drusen-benzeri depozitler, SLE ve lupus nefriti olan
hastalarin bir kisminda klinik olarak goriilebilirken,
FA ile goriilme sikhig1 artar, ISY anjiografi ile ise has-
talarin tamaminda gorintiilenebilir.’ Baglio ve ark.,
calismasinda lupus nefriti olmayan SLE hastalarinda
koroidopati her iki yontemle de gosterilememistir.

Resim: Takipte 6. ayda sag fundus (a), sol fundus (b), 9.ayda son kontroliinde sol fundus (c), 6.ayda erken ve ge¢ safha
anjiografik goriiniim, hiperfloresan drusen-benzeri depozitler, (d,e) sol gozde alt temporalde iskemi alani(f).
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Tablo: Takip boyunca gorme keskinligi, optik koherens tomografi (OKT) bulgulart ve merkezi retina kalinliklarinin (MRK)

degigimi.
Siire Gorme Keskinligi  Mrk (Mikron) Okt Bulgular: OKT Goriintiisii
Baslangic 2mps 583 Ciddi kistoid makula 6demi (KMO)
2.Hafta Intravitreal 2.5mg bevacizumab enjeksiyonu
1.5 Ay B 481 Fovez%l kontiir silinmis, kistoid makula
6demi
1.5 Ay Intravitreal 2.5mg bevacizumab enjeksiyonu
3.5 Ay 0.01 304 AVD , fovea kontiiri diiz, birkac kist
olusumu var
OKT sol foveal kontiir diiz, minimal
LY L L kistoid makula 6demi
4.5 Ay Intravitreal 2.5mg bevacizumab enjeksiyonu
Solda foveal kontiir mevcut, fovea
A e AU nazalinde tek tiik intraretinal mikrokist
FA: bilateral perimakiiler ve periferde drusen multipl igne bas1 gortuntiisi ve hiper floresans solda
7.5 Ay SRVTye bagh genis veniiller, foveada FAZ genislemesi, perifoval telenjiektatik damarlar, alt temporal
periferde iskemi, ge¢ fazda veniillerden sizdirma, makula 6demi
9. Ay 0.15 200 RPE diizensizligi, IS/OS ¢izgisinde

bozulma

Drusen benzeri depozitler SLE’li olgularin %21’inde
gozlenmigtir.! Bir SLE olgusunun postmortem incele-
mesinde immiinfloresan ¢alismalar, koroid kapiller-
lerinde, siliyer cisimciklerin basal membraninda ve
bulbar konjunktivada immiinglobulinlerin birikimini
gostermistir.b

Young ve ark.,” calismasinda tip II mesanjiokapiller
glomerulonefrit olgusunda fundusta drusene ben-
zer depozitler tespit edilmis ve immiunglobulin veya
kompleman sisteminin neden oldugu ekstraseliiler
doku degisikligine bagli oldugu distnilmistiir. Béb-
rek tutulumu olan olgumuzda klinik olarak 6zellikle
dikkat edilirse goriilebilen drusen-benzeri depozitle-
ri, FA acikca gostermistir.

SLE tedavisinde kullanilan sistemik steroide, immii-
nosiipresan ilaglara ve hidroksiklorokine bagli da yan
etkiler goriilebilmektedir.?2 Olgumuzun sag goéziinde-
ki arka subkapsiiler polar kesafet steroid tedavisine
sekonder olarak degerlendirilmistir.

Antifosfolipid antikoru varlig: ile vazooklusif hasta-
lik birlikte goriilmektedir.®® Antifosfolipid antikoru
varligi, mikrotromboz ve immiin kompleks yonetimli
vaskiilopatisi ile karakterizedir. Ancak santral re-
tinal ven ve arterin birlikte tikandig1 bir SLE olgu-
sunda antikardiolipin antikoru ve lupus antikoagii-
lanlar1 (APA) negatif bulunmustur.!® Olgumuzda da
beklenenin aksine APA negatiftir.

Anjiojenez ve vaskiiler gecirgenligi stimiile eden po-
tent bir faktor olan vaskiiler endotelyal biiytime fak-
tortinin (VEGF) SLE, romatoid artrit, multipl skle-
roz gibi otoimmiin hastaliklarla ilgisi olduguna dair
kanmitlar mevcuttur.!

Serum VEGF seviyeleri otoimmiin hastaliklarda has-
taligin aktivitesi ile korelasyon goéstermekte, tedavi
ile de seviyeler diismektedir. Anti-VEGF veya anti-
VEGFR (reseptor) bu tip hastaliklarin tedavi yaklagi-
minda disinilebilmektedir.
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Intravitreal 1.25 mg bevacizumab enjeksiyonu, bila-
teral ciddi oklusif vaskiiliti, iskemisi ve proliferasyo-
nu olan SLE’li 30 yasindaki kadin hastaya, sistemik
steroid, subtenon triamsinolon ve panretinal fotokoa-
giilasyonun yani sira yapilmig, 6 hafta icinde gorilen
belirgin regresyon bir yil korunabilmistir.?

Bir bagka olgu sunusunda SLE’ye baglh retinal vas-
kiliti bulunan 15 yasindaki kadin hastaya uzun si-
reli sistemik imminstipresif tedavi ve panretinal la-
sere ragmen vitre hemorajisi gelistirmesi tizerine tek
doz 1.25 mg bevacizumab uygulanmis, bir haftada
neovaskiilarizasyonda regresyon gérmede artis tespit
edilmisg ve 3 aylik takip stresince korunmustur.!?

Bizim olgumuza ilk bagvurdugunda tespit edilen
ciddi makula 6demi i¢in uygulanan ve 2 kere tekrar
edilen 2.5 mg intravitreal bevacizumab enjeksiyonu
faydali bulunmustur. Enjeksiyona baglh yan etki go-
rilmemistir. Olgumuzda herhangi bir neovaskiiler
gelisim bulunmadig: icin bu agidan tedavinin etkisi
degerlendirilememistir.

Sonug¢ olarak, lupus antikoru negatif olan bobrek
yetmezligi olan olgumuzda retinal ven tikanikligina
bagli makula 6deminde uygulanan intravitreal be-
vacizumab tedavisinin prognozu olumlu yonde etki-
ledigi gosterilmis, SLE’de goriilebilen drusen benzeri
depozitlere dikkat ¢ekilmistir.

KAYNAKLAR/REFERENCES

1. Gold DH, Morris DA, Henkind P. Ocular findings in systemic
lupus erythematosus.Br J Ophthalmol 1972;56:800-4.

2. Sivaraj RR, Durrani OM, Denniston AK, et al. Ocular mani-
festations of systemic lupus erythematosus. Rheunatology
2007;46:1757-62.

3. Coppeto J, Lessel S. Retinopathy in systemic lupus erythema-
tosus. Arch Ophthalmol 1977;95:794-7.

4. Karpik AG, Schwartz MM, Dickey LE, et al. Ocular immune
reactants in patients dying with systemic lupus erythemato-
sus. Clin Immunol immunopathol 1985;35:295-312.

5. Baglio V, Gharbiya M, Balacco-Gabrieli C, et al. Choroidopa-
thy in patients with systemic lupus erythematosus with and
without nephropathy 2011;24:522-9.

6. Aronson AJ, Ordonez NG, Diddie KR, et al. Immune complex
deposition in the eye in systemic lupus erythematosus. Arch
Intern Med 1979;139:1312-3.

7. Duvall-Young J, MacDonald MK, McKechnie NM. Fundus
changes in type II mesangiocapillary glomerulonephritis sim-
ulating drusen: a histopathological report. 1989;73:297-302.

8. Asherson RA, Merry P, Acheson JF, et al. Antiphospholipid
antibodies: a risk factor for occlusive ocular vascular disease
in systemic lupus erythematosus and the primary antiphos-
pholipid syndrome. Ann Rheum Dis 1989;48:358-61.

9. Au A, ODay J. Review of severe vaso-occlusive retinopathy
in systemic lupus erythematosus and the antiphospholipid
syndrome: associations, visual outcomes, complications and
treatment. Clin Experiment Ophthalmol 2004;32:87-100.

10. Mendrinos E, Mavrakanas N, Kiel R, et al. Bilateral com-
bined central retinal artery and vein occlusion in systemic
lupus erythematosus resulting in complete blindness. Eye
2009;23:1231-2.

11. Carvalho JF, Blank M, Shoenfeld Y. Vascular endothelial
growth factor (VEGF) in autoimmune diseases. J Clin Immu-
nol 2007;27:246-56.

12. Kunavisarut P, Pathanapitoon K, Chantarasorn Y, et al. Se-
vere occlusive retinal vasculitis in systemic lupus erythemato-
sus: a case report. Chiang MaiMed J 2009;48:159-62.

13. Kurup S, Lew J, Byrnes G, et al. Acta Ophthalmol 2009;87:349-
52.



