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Cocukluk Cag1 Fundus Tumorlerinin Ayirici Tamisinda Retina
ve Retina Pigment Epitelinin Kombine Hamartomu

Combined Hamartoma of the Retina and Retinal Pigment Epithelium
in the Differential Diagnosis of Fundus Tumors in Children
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OZET Dokuz yasindaki kiz hasta, sol gézde gorme azligi ve disa
kayma nedeni ile muayene edildi. Gérme 151k hissi idi. On segment
muayenesi normal idi. Funduskopide, makulada klinik olarak retina ve
retina pigment epitelinin kombine hamartomu ile uyumlu amelanotik
bir kitle mevcuttu. Lezyon B-mod ultrasonografide akustik golgelenme
ve diizensiz sinir gosterdi. Retina ve retina pigment epitelinin kombine
hamartomu; fundus otofloresan incelemede izootofloresan, fluorosein
anjiyografide erken ve ge¢ fazda izofloresan gosterdi. Retina pigment
epitel hiperplazisi goriilen bolgeler otofloresan goriintiilemede hipo-
otofloresan ve fluorosein anjiyografide hipofloresan idi. Lezyon EDI
(enhanced depht imaging) optik koherens tomografide (EDI-OKT)
difiiz retinal kalinlagma, retina pigment epitel hiperplazisine bagh gél-
gelenme ve fokal vitreoretinal traksiyon gosterdi. Retina ve retina pig-
ment epitelinin kombine hamartomu, nadir goriilen benign bir retina
lezyonudur. Retinoblastom ile karisabilir. Bu ¢aligmada, retina ve retina
pigment epitelinin kombine hamartomu tanist konan bir olgunun klinik
ve multimodal goriintiileme 6zellikleri sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Hamartom; retina ve retina pigment epiteli;
retina; optik koherens tomografi (OKT);
fluorosein anjiyografi; ultrasonografi

ABSTRACT A9 years old girl was examined because of low vision and
exotropia in the left eye. Vision was light perception. Anterior segment
examination was normal. Funduscopically, there was an amelanotic mass
in the macula diagnosed clinically as combined hamartoma of the retina
and retinal pigment epitelium. Areas of retinal pigment epitel hyperplasia
demonstrated hypoautofluorescence on autoflorescence imaging and hy-
pofluorescence on fluorescein angiography. The lesion demonstrated
acoustic hollowness and irreguler borders on B-mode ultrasonography.
Combined hamartoma of the retina and retina pigment epithelium showed
isoautoflorescence on fundus autoflorescence imaging, and early and late
isofluorescence on fluorescein angiography. The lesion demonstrated dif-
fuse retinal thickening, shadowing from retinal pigment epithelial hyper-
plasia and focal vitreoretinal traction on enhanced depht imaging optic
coherence tomography (EDI-OCT). Combined hamartoma of the retina
and retina pigment epithelium is a rare benign retinal lesion. It may be
misdiagnosed as retinoblastoma. In this study, we present the clinical and
multimodal imaging findings of a case diagnosed with combined hamar-
toma retina and retina pigment epithelium.

Keywords: Hamartoma; retina and retina pigment epithelium;
retina; optical coherence tomography (OCT);
fluorescein anjiography; ultrasonography

Retina ve retina pigment epiteli (RPE)nin kom-
bine hamartomu ilk kez 1973 yilinda Gass tarafindan
tamimlanmistir.! Retina ve RPE’nin kombine hamar-
tomu nadir goriilen, benign bir fundus lezyonudur.
Konjenital oldugu diistiniilmektedir. Lezyonlar genel-
likle tek tarafli ve tek odakli yerlesim gosterir. Klinik
belirtileri, gérme kaybi ve gozde kaymadir.? izole ola-

rak goriilebildigi gibi ndrofibromatozis tip 2 (NF tip 2)
gibi sistemik hastaliklarla birlikte de goriilebilir. Re-
tina ve RPE’nin kombine hamartomunun genellikle
izlemde stabil kaldig1 bildirilmistir.> Cocukluk ¢agi
g0z i¢i tiimorleri 6zellikle de retinoblastomla kariga-
bilir.* Bu nedenle, dogru tanm1 konulmasi 6nem tasi-
maktadir. Bu ¢alismada, retina ve RPE’nin kombine
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hamartomu olan bir olgunun klinik, ultrasonografi
(USQ), optik koherens tomografi (OKT) ve fluoro-
sein anjiyografi (FA)de 6zellikleri sunulmaktadir.

I OLGU SUNUMU

Dokuz yasindaki kiz hasta, yaklasik 5 yildir sol gdzde
mevcut olan disa kayma ve gérme azlig1 yakinmasi
nedeni ile muayene edildi. Yapilan oftalmolojik mua-
yenede gorme keskinligi sagda tam, solda P+ diize-
yinde idi. G6z i¢i basinci 17 mm-Hg idi. Sag gozde
on segment dogal olarak degerlendirildi. Sol gdzde ise
ekzotropya mevcuttu. Sag goziin dilate fundus mua-
yenesinde herhangi bir patoloji saptanmadi. Sol gozde

RESIM 1: Olgunun sol g6z renkli fundus fotografinda papilladan makuler bél-
geye uzanan yaklasik 6,4x5x1,1 mm boyutlarinda amelanotik kitle (retina ve
retina pigment epitelinin kombine hamartomu) izlenmektedir. Retina damar-
larinin lezyon uzerine gekilmis oldugu gértilmektedir. Lezyon Uizerinde veya
cevresinde retinal hemoraji veya ekstda izlenmemektedir.

ise papilladan makuler bdlgeye uzanan yaklasik
6,4x5x1,1 mm boyutlarinda amelanotik kitle izlendi.
Lezyonun temporal kenarinda RPE hiperplazisi mev-
cut olup, retina damarlarinin lezyon iizerine ¢ekilmis
oldugu goriildii. Retinada yiizeysel traksiyon mev-
cuttu. Lezyon tlizerinde veya ¢evresinde retinal hemo-
raji veya eksiida izlenmedi (Resim 1). Sol goze
yapilan B-mod USG incelemede vitreus temiz izlendi,
arka kutupta 6,4x4,9x1,1 mm boyutlarinda i¢i akus-
tik dolu, 6n duvar diizensiz kitle goriiniimii mevcut
olup, sklera dogaldi, géz dis1 yayilim yoktu (Resim
2). OKT’de i¢ tabakalarda daha belirgin olmak iizere
retinada kalinlasma ve RPE hiperplazisine bagli dis
retinada gdlgelenme, epiretinal membran, fokal vit-
reoretinal traksiyon mevcuttu (Resim 3). Fundus
otofloresan (FOF) incelemede makuler lezyon izoo-
tofloresan olup, lezyonun temporal kenarinda RPE hi-
olabilecek  hipootofloresan

perplazisine baglh

RESIM 2: Olgunun B-mod ultrasonografik incelemesinde vitreus temiz izlen-
mektedir. Arka kutupta 6,4x4,9x1,1 mm boyutlarinda ici akustik dolu, 6n du-
vari duizensiz kitle gorinimi mevcuttur. Sklera dogal, g6z disi yayilim yoktur.

RESIM 3: Olgunun sol géz yatay kesit EDI (enhanced depth imaging) optik koherens tomografide retinada kalinlasma, retina pigment epitel hiperlazisine bagli
dis retinada golgelenme, epiretinal membran, fokal vitreoretinal traksiyon gériilmektedir.
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RESIM 4: Olgunun sol géz fundus otofloresan gériintiisiinde makuler retina
ve retina pigment epitelinin kombine hamartomu izootofloresan olarak gérl-
mektedir. Temporal kenarda retina pigment epitel hiperplazisine bagli olabi-
lecek hipootofloresan mevcuttur.

mevcuttu (Resim 4). Fundus fluorosein anjiyografi
(FFA)de lezyon izofloresan izlenmekte olup tiim se-
kanslarda bu izofloresan devam etmekteydi. izoflo-
resan bolgenin temporal kenari erken fazda RPE
hiperplazisine bagli hipofloresan gosterdi (Resim
5). Damarlarin lezyon i¢ine girdigi goriildii. Hipo-
floresan bolgenin ortasinda hiperfloresan gosteren
alan (damarlardan traksiyona bagh sizint1?, koroid
neovaskiilarizasyonu?) mevcuttu. Ge¢ fazda bu hi-
perfloresanda artis ve sizint1 izlendi (Resim 6).
Hastaya mevcut muayene ve inceleme bulgulariyla
retina ve RPE’nin kombine hamartomu tanisi
kondu.

Olgunun yasal temsilcisinden, bilgi ve goriintii-
lerin bilimsel amaglarla kullanimu i¢in gerekli izin ve
onam formu alinmustr.

I TARTISMA

Hamartom, bir bolgedeki normal dokunun, anormal
proliferasyonuyla olusan bir malformasyondur.’ Re-
tina ve RPE’nin kombine hamartomu; sensoriyel re-
tina, RPE, retina damarlar1 ve komsu vitreus gibi
cesitli dokular birlikte bulundurabilir. Lezyonu olus-
turan dokularin degisik derecelerde bir araya gelme-
siyle klinik goriiniim degigsmektedir. Bu durum ayirici
tanida zorluklara neden olmaktadir. '

Retina ve RPE’nin kombine hamartomu tanist
almig 60 hastanin incelendigi bir ¢aligmada, ortalama
tan1 yas1 15 olarak bulunmustur. Cinsiyet ve yas ola-
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rak ise bir 6zellik tespit edilmemistir. Lezyonlarin tii-
miiniin tek tarafli ve tek odakli oldugu gozlenmistir.
Mevcut olgularin, %60°1 agrisiz gdrme kaybi ve
%1871 sasilik sikayetiyle bagvurmaktadir.” Lezyonun
optik sinir, papillomakuler bant veya foveay1 direkt
olarak tutmasi, lezyonla birlikte olabilen epiretinal
membranin makulada yaptig: traksiyon, lezyon i¢in-
deki damarlardan subretinal ve intraretinal alana
olan eksilidasyon, gérme azliginin nedenini agikla-
maktadir.”® Olgumuzda gérmenin 151k hissi diize-
yinde olmasinin, lezyonun papillomakuler bolgeye
uzanmasina ve yiizeysel traksiyon varligina bagli ol-

RESIM 5: Olgunun sol g6z erken faz fluorosein anjiyografide retina ve retina
pigment epitelinin kombine hamartomu izofloresan, lezyonun temporal ke-
narinda retina pigment hiperplazisine bagl hipofloresan izlenmektedir. Da-
marlarin lezyon igine girdigi gorilmektedir. Hipofloresan bélgenin ortasinda
hiperfloresan gdsteren alan (damarlardaki traksiyona bagl sizinti?, koroid
neovaskiilarizasyonu?) yer almaktadir.

RESIM 6: Olgunun sol gz geg faz fluorosein anjiyografide retina ve retina
pigment epitelinin kombine hamartomunun temporal kenarindaki hiperflore-
sanda artis ve sizinti izienmektedir.
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dugu diisiintilmiistiir. Olgumuzda ambliyopiye bagh
ekzotropya da mevcuttur.

Retina ve RPE’nin kombine hamartomu, fun-
dusta hemen her bolgede karsimiza ¢ikabilir. Shields
ve ark. makular ve ekstramakular yerlesimli olarak si-
niflandirmigtir.* Dedania ve ark.nin yaptig1 klasifikas-
yonda ise lezyon zon, evre ve OKT o6zelliklerine gore
yeniden smiflandirilmistir. Zon tiimoériin fundus loka-
lizasyonuna gore; zon 1 makula ve peripapiller, zon 2
midperifer, zon 3 perifer yerlesimi gostermektedir. Tii-
moriin retinada yaptig1 anatomik degisiklige gore; re-
tinal traksiyon yoksa evre 1, retinal traksiyon veya
retinoskizis varligi evre 2, retina dekolmani varligi
evre 3 olarak tamimlanmustir. Timoriin OKT 6zellik-
lerine gore; epiretinal membran varligi A, parsiyel re-
tina tutulumu B, tam kat retina ve RPE tutulumu C
olarak adlandirilmistir. Bu klasifikasyona gore olgu-
muz zon 1, evre 2C’dir. Bu gruba, Dedania ve ark.nin
yayininda 2-4 ay arasi izlem onerilmektedir.’

Lezyonda; pigmentasyon, hafif kabariklik, epi-
retinal membran gelisimi ve ekslidasyon, nadir de
olsa koroidal neovaskiilarizasyon tespit edilebilmek-
tedir.*® Schachat ve ark.nin yaptigi ¢aligmada lezyo-
nun belirtileri retinal damarlarda kivrimlanma artisi
(%93), pigmentasyon (%87), kabariklik (%80), vit-
reoretinal ara yiizey degisiklikleri (%78) ve lipid ek-
stidasyonu (%7) olarak saptanmistir.” Olgumuzda da
lipid eksiidasyon hari¢ bu klinik 6zellikler mevcut-
tur.

Retina ve RPE’nin kombine hamartomu, ilk kez
Gass tarafindan 1973 yilinda tanimlanmigtir. Bu lez-
yon X’e bagli juvenil retinoskizis ve optik disk piti
olan hastalarda bildirilmistir. Ayn1 zamanda bu tii-
morlere optik disk kolobomu ve optik disk drusenin
eslik edebilecegi de gosterilmistir.! Retina ve RPE’nin
kombine hamartomu olan ¢ogu olguda sistemik has-
talik mevcut degildir.* Bazi yayinlarda NF tip 2, NF
tip 1, tuberoskleroz ve bazal hiicreli neviis sendro-
muyla birliktelik oldugu bildirilmistir.>'° Olgumuza
eslik eden sistemik hastalik yoktur.

USG, OKT, FFA ve FOF ayirici tanida temel go-
riintiileme yontemleridir.!! USG’de lezyon, genelde
diizensiz, orta yiiksek reflektivitede, vaskiilarize ol-
mayan solid kitle seklinde goriiliir. OKT’de elevas-
yon, retinal distorsiyon, epiretinal membran, i¢
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retinada fokal vitreoretinal traksiyonu yansitan tes-
tere disi (sawtooth) paterni, dig retinada hiperreflek-
tif iggen sekilli degisiklikler (shark-teeth paterni) ve
alttaki retina yapilarinin gizlenmesi sonucu golge-
lenme goriilebilir.'>!* FFA’da erken dénemde lezyo-
nun pigmentasyonuna bagli, koroid floresanin
maskelenmesiyle hipofloresan, ge¢ donemde timor
icindeki vaskiiler yapilara bagli hiperfloresan gorii-
lir. Olgumuzda lezyon tiim sekanslarda izofloresan
olup lezyonun temporalinde RPE hiperplazisine bagl
hipofloresan alan goriilmektedir. Hipofloresan bol-
genin ortasinda hiperfloresan izlenmektedir. Geg do-
nemdeki bu hiperfloresan, anormal damarlardan veya
damarlarin tizerindeki traksiyondan kaynaklanabilir.
Retina ve RPE’nin kombine hamartomunun lezyon
bolgesinde koroid neovaskiilarizasyonu da geligebilir
ve bu durum olgumuzdakine benzer sekilde ge¢ do-
nemde hiperfloresan goriintiiye sebep olabilir. Olgu-
muzun OKT kesitlerinde koroid neovaskiilarizasyonu
varhigim gosterecek bulguya rastlanmamigtir.’-'+15
Ancak olgumuzda, i¢ retina diizeyindeki hiperreflek-
tif skar dokusu alt katlarda gélgelenme olusturdugu
icin foveal bolgede tiim retina katlar1 net olarak izle-
nememistir. Ayrica fundus muayenesinde herhangi
bir retinal hemoraji ve eksiida goriilmemesi sekonder
bir koroid neovaskiilarizasyonu tanisindan uzaklas-
tirmigtir. FOF’de lezyon melanin igeriginden dolay1
genellikle hipootofloresan olarak izlenir.'”” Olgu-
muzda lezyon izootofloresan olarak izlenmektedir.
Temporal kenardaki hipootofloresanin RPE hiperp-
lazisine bagli oldugu diisiintiilmiistiir.

Retina ve RPE’nin kombine hamartomunun
OKT anjiyografi (OKTA) bulgulariyla siirl sayida
calisma bulunmaktadir. Arrigo ve ark.nin yaptigi 6
olguluk ¢alismada olgular saglam gozleriyle karsi-
lastirildiginda OKTA’da yiizeysel ve derin kapiller
pleksusta foveal vaskiiler zon kaybi, damar yataginda
azalma, damarlarda tortuosite artisi, vaskiiler net-
workte dezorganizasyon izlenir. Koryokapillariste re-
tinada dezorganizasyona bagl golgelenme artefakti
gozlenir."?

Retina ve RPE’nin kombine hamartomu ¢ocuk-
luk ¢aginda goriilen amelanotik tiimorlerle (retinob-
lastom, astrositom) karigabilir. Shields ve ark.nin
2.775 olguluk psddoretinoblastom grubu hastaliklar
yayminda retinoblastomla karigan hastaliklar i¢inde
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dokuzuncu sirada yer almaktadir. Retina ve RPE’nin
kombine hamartomu, 1-2 yas grubunda ise Coats’
hastaligi ve persistan fetal vaskiilatiirden sonra reti-
noblastomla en sik karisan hastaliktir. Retinoblastom;
daha erken yagta goriiliir ve aile Oykiisii olabilir. Kitle
sar1 beyaz renkte, siklikla etrafi subretinal siviyla gev-
rili, diizenli retinal vaskiiler dilatasyon, subretinal to-
humlanma ve vitreus tohumlanmasiyla karak-
terizedir. FFA’da besleyici damarlar, USG’de kalsifi-
kasyonlar goriilir.'®

Retina ve RPE’nin kombine hamartomlarinin
cerrahisi, ilerleyici vizyon kaybi, epiretinal mem-
bran veya makular distorsiyon varliginda pars plana
vitrektomi yoluyla epiretinal membranlarin soyul-
mas1 seklindedir. Gorme keskinligi agisindan cer-
rahi tedavi halen tartismalidir.> McDonald ve ark.
makula yerlesimli retina ve RPE’nin kombine ha-
martomunda uzun siireli gérme kaybi1 ve belirgin
kistoid makula 6demi varliginda cerrahi 6nerme-
mektedir. Foveay: etkileyen ekstramakuler mem-
branlarda pars plana vitrektomi ve membran
soyulmasinin diigtiniilebilecegi ancak bu olgularda
bile gorme artisinin sinirlt oldugu 6ne siiriilmiistiir.®
Brué ve ark. ise retina ve RPE’nin kombine hamar-
tomunda cerrahi plan ve gorsel prognozu belirle-
mede OKT, FOF ve ilk kez mikroperimetriyi
kullanmigslardir. Bu 6 olguluk seride pars plana vit-

rektominin, retina ve RPE’nin kombine hamartomu
igin etkili bir tedavi oldugu saptanmistir.!” Olgu-
muzda gorme keskinliginin ¢ok diisitk olmasi ve
ambliyopi varlig1 nedeni ile cerrahi diislinlilmemis,
izlem Onerilmistir.

Sonug olarak retina ve RPE’nin kombine ha-
martomu, nadir ve benign de olsa hastada ciddi
gorme kaybina yol acan ve malign lezyonlarla kari-
sabilen bir lezyondur. Bu nedenle, olgulara dogru tani
konup, gerekli takip ve tedavinin yapilmasi dnem
gostermektedir.
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