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OZET

Bu retrospektif calismada, yasa bagh makula dejenerasyonunda
(YBMD) optik koherens tomografinin (OKT) tanidaki ve takipteki yeri ve
farkli patolojik OKT bulgularinin prognostik bir deger tagiyip tasimadigi
arastirildi.

Bu calisma, Nisan 2006-Temmuz 2009 arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiltesi G6z Hastaliklari Anabilim Dal’na bagvuran ve
yas tip YBMD tanisi alan 59 hastayi (39 erkek, 20 kadin; yas araligi:54-94;
ortalama yas 71,3 yil) icerdi. TUm hastalara intravitreal bevacizumab
tedavisi uygulanmisti. Yas tip YBMD tespit edilen gozlerdeki lezyonlar
baskin klasik koroid neovaskularizasyonu (KNV) ve gizli KNV olmak uzere
2 gruba ayrildi. Optik koherens tomografi goruntulerinde subretinal sivi,
retina i¢ci 6dem, pigment epitel dekolmani (PED) ve vitreomakuler gekinti
varhgi arastirildi.

Tani sirasinda ve ilk tedaviden sonraki 1. ay, 3. ay, 6. ay ve 12. ay
izlemlerinde klinik muayene bulgulari, OKT bulgulari ve fundus floresein
anjiografi (FFA) bulgular degerlendirildi.

Tani sirasinda yas tip YBMD’li 58 gézde (%85,2) FFA ve OKT bulgulari
uyumlu iken, 10 gdzde (%14,8) uyumsuzdu. izlem muayenelerinde 57 gézde
(%91,9) FFA ve OKT bulgulari uyumlu iken, 5 gozde (%8,1) uyumsuzdu.

Optik koherens tomografi bulgularinin prognostik bir énemi olup
olmadidi arastirildi. Gérme keskinligindeki dedisim ve santral foveal
kalinhktaki degisim arasinda anlamli bir iligki bulunmadi. Baslangig OKT
bulgularina gore 6 grup olusturuldu. Vitreomakuler ¢ekinti ve kistoid retina
Odemi olan goOzler diger gruplarla kargilastiriidiginda; gorme
keskinligindeki degisim ve santral foveal kalinliktaki dedisim acgisindan
anlamli derecede farkliydi. Bu grupta tedaviye cevap alinamamisti.

Optik koherens tomografi ile invaziv olmayan ve hizli bir sekilde

kayit edilebilir veriler elde edilir. Yaga bagli makula dejenerasyonunda,
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OKT ile elde edilen sonugclar FFA ile bluyuk oranda uyumludur. Yasa bagl
makula dejenerasyonunda, vitreomakuler ¢ekinti varligi tedaviyi olumsuz

etkilemektedir.

Anahtar kelimeler: Yasa bagli makula dejenerasyonu, optik

koherens tomografi, fundus floresein anjiografi.
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SUMMARY

Contribution of Optical Coherence Tomography (OCT) in The
Process of Diagnosis And Follow-Up of Age-Related Macular

Degeneration

The aim of the present retrospective study is to determine the
contribution of optical coherence tomography (OCT) in the process of
diagnosis and follow-up of age-related macular degeneration (AMD) and to
assess the value of different OCT findings in treatment prognozis.

Fifty-nine patients (39 male, 20 female), who were newly diagnosed
with wet AMD in Uludag University Department of Ophthalmology, were
enrolled in the present study. Mean age of cases was 71.3 years (54-94). All
patients were treated with intravitreal bevacizumab. Lesions of wet AMD
were divided into 2 groups, either as predominantly classic choroidal
neovascularisation (CNV) or occult CNV. The presence of subretinal fluid,
intraretinal edema, pigment epithelial detachment (PED) and vitreo-macular
traction were investigated in OCT imagings.

In all cases clinical examination findings, OCT measurements and
fundus fluorescein angiography (FFA) characteristics were recorded at the
baseline and 1, 3, 6, and 12 months after initial treatment.

At the baseline FFA and OCT were in concordance in 58 eyes
(85,2%) whereas it was discordant in 10 eyes (14,8%). Along the follow-
up, findings of FFA and OCT were in concordance in 57 eyes (91,9%)
whereas it was discordant in 5 eyes (8,1%).

The prognostic value of OCT findings is also investigated. There
was no significant relation between the visual acuity change and the
central foveal thickness change. Six groups were formed depending on
the baseline OCT findings. In cases with vitreomacular traction and

cystoid macular edema, the visual acuity change and the central foveal

v



thickness change were significantly different from other groups. No
response to treatment was achieved in those cases.

Optical coherence tomography enables to record accurate data in a
prompt and non-invasive manner. In cases of AMD, OCT is generally in
concordance with FFA. The presence of vitreomacular traction adversely

effects treatment in AMD cases.

Key words: Age related macular degeneration, optical coherence

tomography, fundus fluorescein angiography.



GIRIS

Yasa bagli makula dejenerasyonu (YBMD), gelismis tlkelerde 55 yas
ve Ustundeki bireylerde korligun onde gelen nedenlerinden biridir (1-5). Elli
yasindan sonra siklk giderek artar, dokuzuncu onyildan sonra insanlarin
ucte birinden fazlasi YBMD’den etkilenir. Yas tip YBMD ile ilgili korluk
sikhginin 70-79 vyaslarinda %0.38 ve 80-84 vyaslarinda %1.15 oldugu
bildirilmistir (6). Hastahdin yaygin goérulmesi ve ciddi klinik sonuglari
nedeniyle, dnlenmesi ve tedavisi i¢in genis arastirmalar yapiimaktadir. Tim

arastirmalara ragmen, YBMD’nin nedeni henliz tam olarak bilinmemektedir.

Epidemiyoloji

Bircok calismada YBMD farkli toplumlarda, farkli oranlarda rapor
edilmigtir. Ornegin, Baltimore G6z Calismasi’'nda, YBMD sikhigi 70-79
yasindakilerde %0,32 ve 80 yas ve uzerindekilerde ise %2,9 olarak tespit
edilmistir (7). Framingham Go6z Calismasi’nda Amerikalilarda 52-64
yaslarinda %2, 65-74 yaslarinda %11, 75 yas ve Uzerinde ise %28 olarak
saptanmigtir (8).

Risk Faktorleri

Yas: Yasin artmasi YBMD igin en 6nemli risk faktérudir (4, 5, 9).
Caligmalar yagin ilerlemesiyle YBMD sikhginin arttigini gostermektedir (4-
11).

Cinsiyet: Bayanlarda 75 yas Uzerinde YBMD sikligini erkeklere
oranla daha fazla saptayan (12) veya cinsiyet farklihginin istatistiksel olarak
anlamli olmadigini gosteren g¢aligmalar mevcuttur (13).

Irk: Yasa bagli makula dejenerasyonu, beyaz irkta diger etnik
gruplara goére daha sik gorilmektedir (6-16).



Genetik faktorler: Yasa baglh makula dejenerasyonunda genetik
yatkinligin var oldugu, aile ve ikiz ¢aligmalari ile gosterilmistir (17-20). Son
yillarda YBMD ‘de genetik aktarimin tanimlanmasi igin pek c¢ok calisma
yapilmistir. Suglanan genlerden biri kompleman faktér H (CFH) genidir (21-
23). CFH Y402H varyanti, YBMD geligsiminde guclu etkisi oldugu gosterilen
C reaktif protein (CRP) ile ayni lokalizasyondadir (24, 25). Bu genlerin
alternatif kompleman yolu ile baglantilari, YBMD patogenezinde
inflamasyonun énemli bir role sahip oldugunu distundirmektedir (26, 27).

Sigara: Sigaranin retinayl hangi mekanizma ile olumsuz etkiledigi
tam olarak bilinmese de, YBMD gelisiminde onemli bir risk faktori oldugu
dUsundlmektedir (28, 29).

Diyet: Diyette yuksek miktarda beta karoten, vitamin c, vitamin e ve
¢inko gibi antioksidanlarin alimi YBMD riskini azaltmaktadir (30). Major
makuler karotenoidlerden luteini bol alanlarda YBMD riski az bulunmustur
(31, 32). Omega-3 yag asitlerinin 6nemli kaynagi balik Grtnleridir ve bahgi
cok tiketenlerde YBMD sikhigi azalmaktadir (33, 34).

Eslik eden sistemik hastaliklar: Kontrolsiz hipertansiyon,
kardiyovaskuler hastaliklar ve obezite YBMD gelisme riskini artirmaktadir
(35-37).

Patogenez

Yasa bagli makula dejenerasyonu; retina pigment epiteli (RPE), bruch
membrani ve koryokapillarisin ilerleyici harabiyeti ile seyreden bir hastaliktir.
Yaslanma ile birlikte RPE, bruch membrani ve fotoreseptorlerde tipik
degisiklikler meydana gelir. Gegen yillar boyunca karsilasilan oksidatif stres
nedeniyle RPE‘nin sindirme kapasitesi azalmaktadir. Lipofuksin, perokside
olmus lipidlerden olusan ve sindirilemeyen sitoplazmik bir yikim Granadar.
Lipofuksin hucresel yaslanma gostergesidir, otofloresan etki gosterir ve sari-
kahverengi renklidir. Lipofuksin zamanla RPE lizozomlarinda agiri miktarda

birikir ve RPE hucrelerinin fagositoz yetenegini bozarak RPE ve fotoreseptor



O0lumine neden olur. Fotoreseptor kaynakhh  yikim  Grunlerinin
temizlenmesinde RPE rol aldigindan, RPE ‘nin fagositoz yetenegindeki
azalma fotoreseptdr 6limu ile sonuglanmaktadir (38, 39).

Yasa bagli makula dejenerasyonunda en erken morfolojik degisiklik
RPE dis kisminda biriken ve diffuz druzen olarak adlandirilan bazal
depozitlerdir. Bazal depozitlerin birikimi ile karakterize olan YBMD ‘nin bu
erken safhasi fundoskopik olarak fark edilemez (40).

Yasa baghh makula dejenerasyonu patogenezinde depozitlerin
birikiminden sonraki asama druzen gelisimidir. Yaslanmayla birlikte bruch
membraninda meydana gelen kalinlagsma ve yapisal degisiklikler sonucu,
RPE ‘de meydana gelen metabolik son Urunlerin atihmi yavaglar ve druzen
gelisir. Druzen, RPE bazal membrani ile bruch membrani i¢ kollajenoz
tabakasi arasinda yer alan, sekilsiz hicre digi birikimlerdir. Histokimyasal
analizlerde druzenin RPE artiklari, immunglobulin, kompleman sistemi
artnleri, membran atak kompleksi ve fotoreseptorler icerdigi gosterilmistir
(41).

Yasa bagl makula dejenerasyonu gelisiminde Uglncu asama koroid
neovaskularizasyonu (KNV) gelisimidir. KNV, koryokapillaristen kdken alan
yeni damarlarin bruch membraninin dis bolumundeki bir ¢atlaktan RPE alti
alana veya subretinal alana ulasmasi sonucu olusur. KNV ‘nin esas olarak,
hasara ikincil gelisen bir yara iyilesmesi sureci oldugu dudsunulmektedir.
Anjiogenezi aktive ve inhibe eden faktorler bir denge halinde bulunmaktadir,
KNV olusumunda bu denge anjiogenez olusumu yonunde bozulmaktadir.
Bruch membraninin yapisinda meydana gelen degisiklikler ve anormal
birikintiler sonucunda makrofajlarin, dev hucrelerin, kompleman ve immun
komplekslerin eslik ettigi inflamatuar bir yanit ortaya c¢ikmaktadir (42).
iskemi, anjiogenik faktérlerin artmasina neden olan bir faktér olarak
suclanmaktadir. Lazer doppler flowmetri ile yapilan bir calismada, YBMD
olgularinda koroidal kan akiminda azalma saptanmigstir (43).

Anjiogenezi baslatan en 6nemli neden vaskuler endotelyal growth
faktor (VEGF) iken, inhibe eden en 6nemli etken pigment epitel kaynakl



faktor (PEDF) ‘dur. Retinadaki RPE, mudller hicreleri ve gangliyon hucreleri
tarafindan salgilanan VEGF, endotel hucrelerine 6zgu bir buylime faktoru
ailesidir. RPE- bruch membran bolgesinde meydana gelen metabolik bir
sorun ve /veya hipoksi sonucu bu hicrelerden sitokinler salgilanmakta ve
ortama makrofaj gogu gergeklesmektedir. G6¢ eden makrofajlar ve RPE
tarafindan IL-1, TNF-alfa, PDGF, TGF, FGF-2 ve VEGF salinimi gerceklesir.
Vaskuler endotelyal growth faktér, endotel hiicrelerinin gogalmasina, gogtine
ve farklilasmasina neden olur. Koroidal damarlar gelisimleri icin VEGF’e
gerek duyarlar ve RPE atrofisi olan alanlarda koroidal damarlarda da atrofi
gozlenmektedir (44-52).

Yasa bagli makula dejenerasyonu gelisiminde en son asama RPE
hicreleri ve fotoreseptdrlerde geri donlsumslz harabiyet gelismesidir. Bu
son asamada skar dokusu gelismekte ve gbérme ciddi derecede

azalmaktadir.

Klinik Ozellikler

Yasa bagl makula dejenerasyonu atrofik (kuru, neovaskuler olmayan)
ve eksudatif (yas, neovaskuler) olmak Uzere iki klinik tipe ayrilmaktadir.

Atrofik Tip YBMD

Atrofik tip, tim YBMD olgularinin %90’in1 olusturmaktadir ve bu
olgularin  %10’'unda agir gorme kayiplari meydana gelmektedir. Atrofik tip
YBMD'de gorulen temel lezyonlar druzen ve RPE degisiklikleridir.

Yas Tip YBMD
Yasa bagli makula dejenerasyonu olgularinin %10-15’lik kismini

olusturur, ancak gorme kayiplarinin buyuk kismindan sorumludur. Yas tip
YBMD KNV, serdoz retina dekolmani, pigment epitel dekolmani, RPE
yirtiklari, subretinal kanama, vitreus hemorajisi ve diskiform skar bulgulari ile

karakterizedir.



Tani Yontemleri

Yasa bagli makula dejenerasyonunda tani klinik muayene ve cgesitli
goruntuleme yontemleri ile konulmaktadir.

Fundus Floresein Anjiografi

Fundus floresein anjiografi (FFA), YBMD'de tani koymada,
ilerlemenin takibinde ve tedaviye karar vermede ¢ok onemli bir yere sahiptir.
Fundus floresein anjiografi neovaskuler lezyonlarin yeri, bUyukligu ve
etkinligi konusunda bilgiler verir.

Macular Fotokoagulasyon Calisma Grubu KNV’i klasik ve gizli(okult)
olmak Uzere iki gruba ayirmaktadir (53).

Klasik KNV: Boya gecisinin erken donemi olan koroid dolum
evresinde sinirlar belirgin, dantel tarzinda hiperfloresan gérinum olusturur.
Yeni olusan damarlarin endotel baglantilari gevsektir ve olusan sizinti
nedeniyle hiperfloresans giderek artar ve sinirlar belirsizlesir (Sekil-1).

Klasik KNV foveal avaskiler zon (FAZ) merkezine olan uzakligina
gOre 3 gruba ayrilir:

1) Subfoveal KNV: FAZ merkezinde yerlesmistir.

2) Jukstafoveal KNV: FAZ alanindan 1-199 mikron uzakta
yerlesmistir.

3) Ekstrafoveal KNV: FAZ alanindan 200 mikron veya daha uzakta
yerlesmistir.

Klasik KNV icerdigi klasik komponentin miktarina gore baskin klasik
tip ve minimal klasik tip olmak Gzere 2 kisma ayrilir.

1) Baskin klasik tip: Klasik KNV alaninin, tim lezyon alaninin %50
veya daha fazlasini kapladigi lezyon tipidir.

2) Minimal klasik tip: Klasik KNV alaninin, tim lezyon alaninin

%50’inden daha azini kapladigi lezyon tipidir.



Gizli KNV: Anjiografik goruntusune gore 2 farkh gizli KNV floresans
sekli tanimlanmistir. Bunlar vaskularize ve fibrovaskuler pigment epitel
dekolmani ve kaynagi belirsiz ge¢ kacaktir.

Vaskdularize ve fibrovaskiler pigment epitel dekolmani: Retina
pigment epitelinin duzensiz kabarikhg! seklindedir. Boyanin verilmesinden
30-60 saniye sonra sinirlari belirsiz, granuler tarzda minimal hiperfloresans
verir. iki dakika sonra floresans giderek artar, ancak hicbir zaman klasik
KNV kadar sinirlari belirgin ve parlak hiperfloresans veremez. Ge¢ fazda
membran boyanabilir veya boya duyusal retina altina sizabilir, sinirlar
belirgin veya belirsiz olabilir.

Kaynagi belirsiz ge¢ kacak: Fundus floresein anjiografinin erken
fazinda kaynagi belirsiz zayif bir hiperfloresans verir. Ge¢ evrede ise RPE
dizeyinde sinirlari belirsiz benekli bir hiperfloresans ve boyanin duyusal
retina altinda birikmesine bagl yaygin sizinti gozlenir (Sekil-2).

Klasik ve gizli KNV‘de RPE altinda veya subretinal hemoraiji olabilir.
Hemoraji ¢ok fazla olursa hemorajik retina dekolmani veya vitreus
hemorajisi geligebilir (54). Fibrovaskiler doku lezyonun buyuk kismini
kaplarsa ve FFA ‘da lezyon periferinde sizinti gbzlenmezse diskiform skar

adi verilir.

Sekil-1: FFA’da klasik KNV Sekil-2: FFA'da gizli KNV
goranima. gorunima.



Optik Koherens Tomografi

Optik koherens tomografi (OKT), ilk defa Massachusettes Teknoloji
Enstitisi’nden Fujimoto tarafindan tanimlanmistir. Son yillarda kullanima
giren OKT, biyolojik yapilarin gértuntilenmesi icin etkin bir yéntem olup,
yaygin kullanim alani bulmustur.

Optik koherens tomografi biyolojik dokulardan mikron ¢ézunuarligunde
tomografik kesitler almak icin kullanilan bir gértntla teknigidir. Bir diger
anlamda optik biyopsi yontemidir. Goruntl almak igin ultrasonografide ses
kullanihrken, OKT’de 1gik kullaniimaktadir. Ultrasonografide, yansitan bir
nesneden geriye donen ses dalgalarindaki gecikme zamani Olgulerek
degerlendirme yapilirken, OKT'de dusuk koherensli (esevreli) bir
interferometre araciliiyla geriye yansiyan isik dalga derinlik ¢ézunarliga
Olgulur. Goruntu elde etmek icin bu alette, 1sik kullanarak ylksek
¢6zunurlikte zaman ve uzaklik 6lgimu yapabilen dusik esevreli Michalson
interferometresi yerlesiktir. interferometre giden 1s1gin ikiye ayriimasini ve
donen 1siklarin birlesmesini saglar. Bir 1sin referans kola yoneltilir ve gevirici
referans ayna tarafindan yansitilir, diger 1sin ise, 6rnek koluna yoneltilir ve
doku ornegince yansitilir. Geri yansitilan iginlar, 1sin ayiricida birlesir ve
dedektore yoneltilerek olgulir. OKT'de dugsuk koherensli (esevreli), kizil
Otesine yakin (840 nm), asirn aydinlatici diyod lazer kullaniimaktadir. Lazer
ISInI yar1 gecirgen aynadan gecerken ikiye ayrilir. ilk demet (prob isini) gdze
girer, ikinci 1sIn ise (referans i1gini) bilinen degisken bir mesafedeki referans
aynasindan yansir. Retinadan yansiyan isik aliciya gelir ve referans 1s1gin
Ozellikleri ile karsilastirilarak farkh dokularin tespitine ve derinlik

degerlendirmesine olanak saglayan bir sistem yaratir (Sekil-3).
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Sekil-3: OKT calisma mekanizmasi (55) (Dr. H. Ozgetin’in izniyle).

Optik koherens tomografide retina katmanlarinin yansiticilik 6zelligine
bagli olarak degisik renk skalasi ortaya gikmaktadir. YUksek oranda aksonal
uzantilar iceren retina sinir lifi tabakasi ve pleksiform tabaka 1s1g1 kuvvetle
yansittiklari igin kirmizi renkte temsil edilir. Retina pigment epitel tabakasi
yuksek oranda melanin icermesi nedeniyle asiri yansimaya neden olarak
kirmizi gorulur, daha az yansiticiligi olan tabakalar ise yesil renk ile temsil
edilirler.

Yuksek hizli ve gok yuksek ¢ozunurluge sahip yeni nesil OKT cihazlari
geligtiriimektedir. “Ylksek hizli, ¢ok ylksek ¢ozinurlikli OKT’ olarak da
adlandirilan spektral OKT’nin aksiyel ¢ozunurligu 3,4 mikron olup, saniyede
24 000 ve daha fazla A mod tarama yapabilmektedir. Spektral OKT ile 3
boyutlu goruntuler elde edilebilmekte ve goz hareketleri nedeniyle olusan
artefaktlar ihmal edilebilir dizeye inmektedir (Sekil-4).



Sekil-4: Ayni géze ait Stratus OKT (sol), yliksek ¢ozinUrlikli OKT (orta) ve
spektral OKT (sag) gorunuma.

Yasa bagh makula dejenerasyonu, makula bdlgesinde farkli
Ozelliklerde lezyonlarla kendini gosteren bir tablodur. Farkli ozellikteki bu
lezyonlarin taninmasi, hastaligin ciddiyeti hakkinda bilgi edinilmesi yaninda,
uygulanacak tedavinin de planlanmasini saglar. Uygulanan tedavinin takip
asamasinda da OKT 6nemli bir ydontemdir.

Druzen: Druzen RPE-koryokapillaris bolgesini temsil eden retina
altindaki asiri yansitici (hiperreflektans) bantta duzensizlik, yerel kalinlasma

ve kuguk yukseltiler seklinde goralur (Sekil-5).

Sekil-5: Druzene ait OKT gorunumu.

Pigment Epitel Dekolmani (PED): Druzenler zamanla RPE’de ve
bruch membraninda zayiflamaya neden olarak RPE dekolmani gelisimine
neden olabilirler. Optik koherens tomografi goruntulerine gére RPE
dekolmanlari g farkh grup altinda incelenebilir:

a) Serdz PED

b) Fibrovaskuler PED

¢) Hemorajik PED



Serdz PED: Optik koherens tomografide retinanin ve RPE’nin yerel
yukseltisi olarak gorunur. Yukselti genellikle yuksek ve genis tabanhdir.
Yukselti bolgesinde RPE sinirlari net olarak takip edilebilir. RPE dekolmani
altinda kalan bolge mutlak dusuk yansitici (hiporeflektans) 6zellige sahip

oldugu igin siyah bosluk seklinde goérunur. Hiporeflektans goérunim RPE-

koryokapillaris bandinin hemen altinda baslar, aralarindaki sinir belirgindir
(Sekil-6).

Sekil-6: Subretinal sivi ve ser6z PED’e ait OKT goérinimu

Fibrovaskuler ~PED: Makula Fotokoagulasyon Calismasi’'nin
sonuglarina gore fibrovaskuler PED gizli KNV’nin anjiografik gortntulerinden
biridir. Optik koherens tomografide fibrovaskiler PED, ser6z PED’e gore
daha kuguk ve daha sig retina-RPE ylkseltisine neden olur. Dekole
bolgedeki RPE sinirlart genellikle net dedgildir. Dekolmanin altindaki
fibrovaskliler c¢ogalma nedeniyle orta derecede yansimaya yol acar.

Dekolman bdélgesinin altindaki bosluk siyah renkte degil, mavi-kirmizi renkte

alacali bir gérunumdedir (Sekil-7).

Sekil-7: Fibrovaskiler PED’e ait OKT goérinimu.
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Hemorajik PED: Koroid neovaskularizasyonlarindan gelisen
kanamalar hemorajik PED’a neden olabilirler. Tablonun erken déneminde,
kan RPE altindadir ve fundus muayenesinde retinada koyu renkli yerel
yukselti seklinde gorulur. Zamanla kan, retina alti bosluga yayilir ve kirmizi
renkte gorinmeye baslar. Hemorajik PED’in OKT'deki tipik gérGnumunden,
dekole RPE altindaki kanin neden oldugu yansima o6zelligi sorumludur.
Dekole bdlgedeki RPE altinda kalan boslugun RPE’e yakin bdlgesi kanin
etkisi ile orta derecede yansimaya neden olur. Derinlere gidildikge bu orta
derecedeki yansima tedrici olarak azalir ve yerini ser6z PED'da oldugu gibi
mutlak hipofloresan bogslugu birakir. Dekole bdlgedeki RPE sinirlari, hemen
altinda bulunan kanamanin neden oldugu orta derecedeki yansima nedeni

ile net olarak secilemez (Sekil-8).

Sekil-8: Hemorajik PED’e ait OKT goérunimd.

Koroid neovaskularizasyonu (KNV): Koroid neovaskularizasyonu
OKT goruntulerinde RPE-koryokapillaris bolgesini temsil eden asir yansitici
bandin yerel bir sekilde kalinlagsmasina, retina igine dogru geniglemesine
neden olur. Koroid neovaskularizasyonlarinin olusturdugu yuksek yansima,
altlarinda kalan dokularda golgelenme alanlarina neden olur ve bu dokularin
yansima oOzelliklerini zayiflatir. KNV bulunan bdlgede RPE genellikle
ayirtedilemez, KNV’'nin ¢evre dokularla olan komsuluklari net olarak
goruntllenemez. Koroid neovaskilarizasyonuna RPE dekolmanlari, retina
ici ve retina altl sivi birikimleri, retina ici ve retina alti kanamalar, retina alti

fibrozis, retina atrofisi gibi patolojiler eglik edebileceginden OKT gdéruntuleri
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yorumlanirken bu lezyonlarin KNV yansimalarina etki edeceqgi
unutulmamahdir. Optik koherens tomografi goéruntulerinde KNV’nin etkinligi
hakkinda bilgi veren 3 temel 6ge vardir. Bunlar retina igi ve retina alti sivi
birikimleri, retina i¢ci ve retina altt kanamalar ve fibrozistir. Koroid
neovaskularizasyonuna eslik eden retina i¢i ve retina alti sivi birikimleri
bircok hastada membranin aktif oldugunu gosterir. Ayni sekilde retina ici ve
retina alti kanamalarda aktif membran varligina isaret edebilir. Fibrotik kismi
fazla olan membranlar ise genellikle disuk aktivitesi olan membranlardir.
Retina i¢i sivi birikimleri: Optik koherens tomografi retina ici sivi
degisikliklerini izlemede oldukg¢a faydali bir goruntileme teknigidir. Retina
iginde sivi birikimi oldugunu gostermekle kalmayip, sivi birikiminin miktari ve
karakteri hakkinda da énemli bilgiler saglar. Sivi birikiminin retinanin hangi
tabakasinda oldugunu gosterir. Retina kalinlik olgumleri ile biriken sivinin
kantitatif degerlendirmesini de yapmak mumkundir. Yasa bagh makula
dejenerasyonunda retina ici sivi birikimlerini iki farkli baslk altinda
incelemek mumkundudr. Bunlar; kistik tipte ve diffuz tipte sivi birikimleridir.
Kistik tipte retina ici sivi birikimleri OKT’de retina i¢inde birbirinden septalarla
ayrilan dusik yansitici bosluklar seklinde gorilir (Sekil-9). Ozellikle fovea
bolgesinde olan bu sivi birikimi, miktarina bagh olarak foveal gukurlugun
kaybolmasina neden olabilir. Retina ylzeyi ile RPE arasindaki mesafe
artmistir. Optik koherens tomografi ile kistik sivi birikiminin miktari retina
kalinligini 6lgmekle mumkun olacagi gibi, her bir kistik boslugun boyutlarinin
da dl¢ilmesi mumkuandur. Diffuz tipte retina igi sivi birikimi ise kendini retina
kalinhginin artmasi ile belli eder. Retina iginde dusuk yansitici bosluklar
olusmaz. Retina i¢i katmanlar normal goérinimde olmakla birlikte retina
yuzeyi ile RPE arasindaki mesafe artmigtir (Sekil-10). Artis miktarini retina
kalinhgini dlgerek hesaplamak mumkundur. Retina igi diffiz sivi birikiminin
golgelenme etkisi olmadigi igin retina alti dokularin yansima &zelliklerini

degistirmez.
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Sekil-9: KNV’ye bagl kistoid Sekil-10: KNV’ye bagh diffuz
makula odemi. makula 6demi.

Retina alti sivi birikimi: Optik koherens tomografide retinanin alt siniri
ile RPE arasinda hiporeflektans 0ozellikte iyi sinirh  bogsluk seklinde
goruntulenir. Retinanin alt sinin ve RPE ile olusturdugu sinir net olarak
secgilebilen bu bosluk, yansimaya neden olmadigl igcin siyah olarak
goruntulenir. Kubbe seklinde goérulen bu dusuk yansitici alanin tepesi
genellikle fovea altindadir. Altindaki dokularda gdlgelenmeye neden
olmadiklarindan RPE ve koroidin yansima ozelliklerini etkilemezler. Retina
ici sivi birikimlerinin olusturdugu kuguk kistik odaciklarin aksine, retina alti
sivi birikimi daha buyulk tek bir bosluk seklindedir (Sekil-11).

Sekil-11: KNV’ye bagh subretinal sivi.

Retina alti kanama: Retina alti kanamalar YBMD hastalarinda ani ve
ciddi gorme kaybi sebeplerinden biridir. Kanamalar OKT goruntulerinde
hiperreflektans 0Ozellik gosterirler. Altlarinda kalan dokularda, kanamanin
neden oldugu golgelenme etkisinden dolayl yansima oOzellikleri geriler.
Retina alti kanamalar OKT‘de retinanin ve retina alt sinirini gésteren asiri
yansitici gizginin yukseltisi seklinde gorunurler. Retina alti sinir genellikle
dizensizdir. Kanama bolgesindeki RPE ve koroid yansimasi silinir. Kanama

bdlgesinin bulundugu alanin retina alt ylzeyine yakin kisimlarinda orta

13



derecede yansima gozlenirken, daha derine gidildikge mutlak hiporeflektans
bosluk olusacaktir. Bu nedenle genellikle RPE hakkinda bilgi elde
edilemedigi gibi, KNV'nin yerlesimi de tespit edilemez.

Cografik atrofi: Kuru tip YBMD ‘nin ileri evrelerinde gorilen bu
lezyon, RPE ve koryokapillaris atrofisi ile karakterizedir. Atrofik RPE
uzerinde kalan retinada da atrofik degisiklikler gozlenir. Cografik atrofi
bdlgesinde RPE- koryokapillaris bdlgesinin neden oldugu hiperreflektans
band ve retina i¢i dokularda incelme gozlenir.

Diskiform skar: Yas tip YBMD'nin ileri safhasinda gorulen bu lezyon
retina alti dokunun fibrozise ugramasi ile karakterizedir. Olgularin neredeyse
timunde diskiform skar Ustinde kalan retina atrofiye ugramistir. Optik
koherens tomografide = RPE-koryokapillaris bdlgesini temsil eden
hiperreflektans band kalinlasir, sinirlari bozulur ve daha ¢ok yansimaya
neden olur. Diskiform skar altinda kalan ylzeyel koroid dokusuna ait
yansimalar fibrotik dokunun neden oldugu gdélgelenme etkisi ile kaybolur
(55).

indosiyanin Yesili Anjiografisi (ICG)

Indosiyanin yesili anjiografisinin en buyik faydasi, iyi tanimlanmamis

veya gizli KNV’nin tanimlanmasi ve sinirlarinin belirlenmesidir (56).

Yas Tip YBMD’de Tedavi

Lazer Fotokoagulasyon (LFK)

Lazer fotokoagulasyon (LFK) , sadece sinirlari iyi belirlenmis, yerlesim
yeri olarak ekstrafoveal ve jukstafoveal membranlarda kullanilabilir (57).
Gunumuzde sinirli olarak, bazi olgularda basariyla kullaniimaktadir.

Antiangiogenik Tedavi

Yas tip YBMD ile ilgili histopatolojik ¢galismalarda makrofajlarin ve diger
inflamatuar hicrelerin gosteriimesi KNV gelismesinde inflamatuar teoriyi
desteklemekte ve antiinflamatuar ajanlar bir tedavi se¢enegi olarak ortaya
ctkmaktadir (58).
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Anti-Vaskuler Endotelyal Bliyiime Faktoru (VEGF) Tedavisi

Proliferatif diabetik retinopatide iskemik retinadan kaynaklanan en
onemli anjiojenik blyume faktori olan VEGFin yas tip YBMD’deki
neovaskularizasyonlar agisindan da anahtar bir faktér oldugu distncesiyle
bircok ¢alisma yapilmigtir. Aralik 2004’te ABD”de onay alan pegaptanip ile
tedavi goren gozlerde gorme kaybi ilk yilda devam etmesine ragmen kontrol
grubuna goére daha iyi sonuglar elde edilmigtir (59).

Baska bir anti-VEGF ajani olan ranibizumab enjeksiyonlari 2006
yihinin ikinci yarisindan itibaren Amerika’da onay almigtir. Olgularin %34-
40’da gorme keskinliginde artma ve bunun 1-2 yil boyunca korunmasi s6z
konusudur. Yilda genellikle 5-7 intravitreal enjeksiyon gerekmektedir (60).
Ranibizumab onay almadan Once yaygin olarak kullanilmaya baglanan
bevacizumab ise tum VEGF izoformlarini inhibe eden ve esas olarak
metastatik kolorektal kanserlerin tedavisinde kullanilan bir ilagtir.

Fotodinamik Tedavi

Fotodinamik tedavinin temelinde hedef dokularda fotokimyasal olaylar
zincirinin olusturulmasi vardir. Fotodinamik tedavinin dokularda neden
oldugu tahrip edici etki olduk¢ca karmasik olmakla beraber, temelde Ug
mekanizma varligi tanimlanmistir. Bunlar hucresel mekanizmalar, damarsal
mekanizmalar ve immunolojik mekanizmalardir. (61,62).

Yas Tip YBMD’de Cerrahi Tedavi

Submakuler cerrahiyi ve makula translokasyonunu sinirlandiran en
onemli komplikasyon nuks KNV insidansinin yuksek olusudur (63,64).

Yas tip YBMD tedavisi son yillarda anti-VEGF ilaglar ile farkli bir boyut
kazanmig ve artik tedavi hedefi sadece goérme kaybini dnlemek degil,
gOrmede artis saglamak haline gelmigtir. Bu ilaglarin yuksek maliyeti ve
tekrarlayan intravitreal enjeksiyon gerektirmeleri en dnemli dezavantajlaridir.
Aktif oldugu dustnulen lezyon tedavi edilmelidir, ancak hangi lezyon aktiftir
konusu her zaman net degildir. Yakin bir zamana kadar yas tip YBMD
tanisinda FFA’daki gorinim baz alinmakta idi ve hastalarin izlenmesinde
klinik ve anjiografik Ozelliklere gore etkinlik kriterleri belirlenmigti. Son
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yillarda oftalmolojiye kazandirilan OKT makuler lezyonlarin
degerlendiriimesine farkli bir boyut katmis ve bu grup hastalar igin olmazsa
olmazlardan biri haline gelmistir. OKT ile druzen, PED, KNV, retina igi sivi
birikimleri, retina alti kanama ve skara ait goruntuler elde edilebilmektedir.
Retina igi, retina alti ve pigment epitel alti sivi varligi aktivite kriteri olarak
kabul edilmektedir.

Klinigimizde de YBMD tanisinda ve takibinde OKT yaygin olarak
kullaniimaktadir. Biz bu galismada YBMD nedeni ile takip ettigimiz hastalarin
tanisinda ve takibinde OKT’nin yerini ve YBMD'nin anti-VEGF ile tedavisinde
OKT ile elde edilen verilerin prognostik bir kriter olup olamayacagini

arastirdik.
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GEREG VE YONTEM

Calismada Nisan 2006-Temmuz 2009 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Faklltesi G6z Hastaliklar Poliklinigi'ne bagvuran, yas tip
YBMD tanisi konan hastalarin dosyalari retrospektif olarak incelendi.

Tani sirasinda ETDRS eseli ile gérme keskinligi ol¢llen, rutin
oftalmolojik muayenesi yapilan, FFA c¢ekimleri ve OKT dlgumleri yapilan
hastalar galismaya alindi. FFA gekimleri Zeiss FF 450 plus IR ile OKT
Olcimleri ise Stratus OKT-3 (Carl Zeiss Ophthalmic Systems Division,
Dublin, CA, USA) cihazlari ile yapildi. Kontrol muayenelerine dizenli devam
etmeyen, daha 6nce YBMD nedeni ile herhangi bir tedavi uygulanmig olan,
FFA ve OKT olgumleri yeterli kalitede olmayan hastalarla, gorme
keskinligini etkileyecek 6n segment patolojisi, diyabetik retinopatisi, patolojik
miyopisi ve diger okuler hastaliklara bagli KNV'si ve makulopatisi olan
hastalar calismaya dahil edilmedi. Tum bu kriterler sonucunda, ¢alismada
59 hastanin (39 erkek, 20 bayan) 118 gozu degerlendirildi.

Gorme keskinligi olgumleri tani sirasinda ve tum kontrol
muayenelerinde ETDRS eseli ile olgulmustu. Gorme keskinliginde ETDRS
eselindeki degerler logMAR esdegerlerine gevrildi ve gorme keskinligindeki
degisimler logMAR sirasinda artis veya azalma olarak ifade edildi.

Fundus floresein anjiografi sonuglarina gore hastalar baskin klasik
KNV ve gizli KNV olmak uzere 2 gruba ayrildi. Klasik ve baskin klasik
lezyonlar, baskin klasik KNV grubuna, gizli ve minimal klasik lezyonlar, gizli
KNV grubuna dahil edildi. Yerlesim yerlerine goére lezyonlar subfoveal,
jukstafoveal ve ekstrafoveal olmak Uzere 3 gruba ayrildi.

OKT olgumleri ‘Macular Thickness’ programiyla 6 radyal kesit
kullanilarak o&lgulmustd. Tani ve takipler boyunca ayni kesitten gecgen
Olcimlerde santral foveal kalinlik dlgimua kaydedildi. Santral foveal kalinlk
degeri olarak, retina kalinlik haritasindaki santral 1 mm’lik 6lgim kabul edildi.
Hastalar PED varligina gore; PED olmayanlar, ser6z PED olanlar, hemorajik
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PED olanlar, fibrovaskiler PED olanlar ve druzenoid PED olanlar olmak
uzere 5 gruba ayrildi. Retina i¢i 6deme gore retina i¢i 6demi olmayanlar,
kistoid 6demi olanlar ve diffuz 6demi olanlar olmak tzere 3 grup olusturuldu.
OKT’de belirlenebilen vitreomakuler c¢ekintisi olan hastalar kaydedildi.
Subretinal sivi agisindan hastalar subretinal sivisi olanlar ve olmayanlar
olmak uzere 2 gruba ayrild1.

Tdm hastalara ayni dozda anti-VEGF (1,25 mg bevacizumab)
intravitreal olarak enjekte edilmigti. Tekrar enjeksiyon yapma karari kontrol
muayenesindeki klinik, FFA ve OKT bulgularina gore verilmigti. Kontrol
muayenelerinde tum hastalara ETDRS esgeli ile gorme keskinligi dlgima,
biyomikroskop ile 6n segment muayenesi, Goldman aplanasyon tonometresi
ile GIB 6lgimi ve fundus muayenesi yapilmisti. Tedavi sonrasi tim
kontrollerde OKT olgumleri yapilmisti. Tedavi uygulanan gozlerden 15’'inde
kontrollerde hic FFA c¢ekilmemisti ve takipleri klinik muayene ve OKT ile
yapimigti.

Tedavi sonrasi takip muayeneleri de@erlendirilirken; gérme
keskinligindeki degisim, OKT olgumlerinde santral foveal kalinlktaki degisim,
Olcimlerde  gbzlenen lezyonlardaki degisimler incelendi. Gorme
keskinligindeki degisim ve santral foveal kalinliktaki degisim arasinda iligki
olup olmadigi arastirildi. Es zamanli yapiimis olan FFA ve OKT oélgUmlerinin,
tani koymada ve hastaligin etkinliginin belirlenmesinde birbirleriyle
gOsterdikleri uyum degerlendirildi.

Baskin klasik KNV saptanan gozlerle, gizli KNV saptanan gozler
arasinda OKT bulgulari agisindan fark olup olmadigi arastirildi.

Baslangic OKT bulgularinin tedavi sonunda elde edilen gorsel
basariyl ne oOlgude etkiledigi, farkli patolojik OKT goruntulerinin prognostik
bir deger tasiyip tasimadigi arastirildi. Bu amagla OKT bulgularina gore 6
grup olusturuldu. Skarlasmaya baslamis KNV’si olan 4 g6z bu gruplamaya

alinmadi. Bu gruplar Tablo-1’de gdsterilmistir.
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Tablo-1: Baslangi¢c optik koherens tomografi bulgularina gore olugturulan

gruplar.
Gruplar Baslangi¢ OKT bulgusu
Grup 1 (n=10) Sadece kistoid retina 6demi olan gozler
Grup 2 (n=14) Sadece diffuz 6demi olan gozler
Grup 3 (n=9) Sadece subretinal sivisi olan gozler
Grup 4 (n=16) PED olan gozler
Grup 5 (n=9) Subretinal sivisi ve retina i¢i 6demi olan gozler
Grup 6 (n=6) Vitreomakuler gekinti ve kistoid 6demi olan gozler

istatistiksel analizde Pearson korelasyon analizi, Pearson ki kare
testi, Kruskal Wallis testi ve Mann-Whitney U testi kullanildi.

Bu calisma 20 Ocak 2009 tarih ve 2009-1/48 no’lu karar ile Tibbi
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan uygun goértlmuas ve tim c¢alisma boyunca

Helsinki Deklerasyonu Bildirgesi’ne sadik kalinmistir.
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BULGULAR

Calismamiza 59 hastanin 118 g6zu dahil edildi. Elli dokuz hastadan
9'unun her iki gozu tedavi edilmigti, boylece anti-VEGF tedavi goren toplam
g0z sayisi 68 idi. Tedavi uygulanan gozlerden 10 gozin 3 ay, 25 gbzun 6
ay, 33 gozun ise 12 ay izlemi vardi ve ortalama izlem suresi 8,5 aydi.

Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo-2'de 6zetlendi.

Tablo-2: Hastalarin demografik 6zellikleri.

Hasta sayisi (n=59)
Erkek /Kadin 39/20
Yas ortalamasi (y1l) 71,3 (54-94 yil)
Ortalama sikayet suresi (ay) 6,1 (1-18 ay)
Ortalama takip suresi (ay) 8,5 (3-12 ay)

Hastalarin sistemik sorgulamalarinda en sik rastlanan sistemik
hastalik hipertansiyon idi. Hiperkolesterolemi ve koroner arter hastaligi
hipertansiyondan sonra rastlanan en sik hastaliklardli. Diyabet bu yas
grubunda sik rastlanan diger bir hastalik olmasina ragmen, diyabetik
retinopatili hastalar galismaya dahil edilmediginden diyabetik hasta yoktu.

Tdm hastalara ayni doz anti-VEGF (1,25 mg bevacizumab)
intravitreal enjeksiyon tedavisi uygulanmisti ve ortalama enjeksiyon sayisi
3,3 (1-7) idi. Tekrar enjeksiyon yapma karari kontrolde saptanan klinik
muayene, FFA ve OKT bulgularina gore verilmisti.

Tedavi edilen 68 gbézde klinik muayene ile en sik tespit edilen fundus
bulgusu makulada kabariklik idi. Retinal hemoraji, lipid eksudasyon,
yumusak druzen ve subretinal fibrozis diger sik rastlanan fundus
bulgulariydi. Tedavi edilen gozlerde tespit edilen fundus bulgular Tablo-3'de

Ozetlendi.
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Tablo-3: Tedavi edilen gozlerde fundoskopik muayene ile tespit edilen

bulgular.
Fundoskopik muayene bulgusu Goz sayisi
Makulada kabariklik 56
Retinal hemoraji 12
Lipid eksudasyon 11
Yumusak druzen 11
Subretinal fibrozis 10
Mikst tip drusen 9

Kistoid makula 6demi

Sert druzen

Konfluent druzen

Gri-yesil kabarikhk

N[ N| Wl Ww| o

Preretinal gliozis

Sekil-12: KNV’ye bagli Sekil-13:KNV’ye bagli
gri-yesil kabariklik lipid ekstudasyon

Tedavi edilmeyen 50 gozde en sik rastlanan fundus bulgusu pigment
epitel degisiklikleri idi. Diskiform skar, yumusak druzen ve sert druzen diger
sik saptanan fundus bulgulariydi. Tedavi edilmeyen go6zlerdeki fundus

bulgulari Tablo-4’de 6zetlendi.
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Tablo-4: Tedavi edilmeyen gozlerde fundoskopik muayene ile tespit edilen

bulgular.
Fundoskopik muayene bulgusu GOz sayisi
Pigment epitel degisiklikleri 28
Diskiform skar 13
Yumusak druzen 8
Sert druzen 8
Konfluent druzen 2
Preretinal gliozis 2

Sekil-14: Konfluent druzen Sekil-15: Diskiform skar
gorunumu. gorunuma.

Tani sirasinda tim hastalara klinik muayene, FFA ve OKT tetkikleri
yapilmisti. Klinik muayene, FFA ve OKT verilerinin degerlendiriimesi sonucu
68 gbzde aktif hastalik oldugu dusunulip tedavi énerilmigti. Elli gozde ise
hastaligin inaktif olduguna karar verilmisti. Bu gozlerden 48 (%96) tanesinde
FFA'da sizinti yoktu ve OKT’de sivi saptanmadi. inaktif olarak kabul edilen
2 (%4) gozde ise FFA'da sizinti yoktu ancak OKT’de sivi saptandi. OKT’de
saptanan sivinin skar dokusu Uzerindeki kronik Kistik degisikliklere bagli

oldugu ve hastaligin inaktif oldugu dusunulmustu.
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Sekil-16: inaktif olarak degerlendirilen gézde fundus floresein anjiografi ve
optik koherens tomografi gértintisu.

Tani sirasinda yapilan FFA bulgularina goére; aktif hastalik oldugu
dugunulen gozlerdeki lezyonlar baskin klasik KNV (klasik ve baskin klasik )

ve gizli KNV (gizli ve minimal klasik) olmak Uzere 2 gruba ayrild1.

Tablo-5: Tani sirasinda yapilan fundus floresein anjiografi sonucuna goére

lezyon tipleri.
Lezyon tipi Goz sayisi
Baskin Klasik KNV 34
(Klasik + baskin klasik)
Gizli KNV 34

(Gizli + minimal klasik)

Tani sirasinda yapilan FFA sonucuna gore, tedavi 6nerilen gozlerde

lezyonlarin yerlesim yerleri Tablo-6'da 0zetlendi.
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Tablo-6: Fundus floresein anjiografi sonucuna gore lezyonlarin yerlesim

yerleri.
Lezyon yerlesim yeri Goz sayisi
Subfoveal 40
Jukstafoveal 25
Ekstrafoveal 3

Tani sirasinda yapilan OKT sonucuna gore, tedavi onerilen gozlerde
en sik gozlenen bulgu diffuz retina i¢ci 6dem ve subretinal sivi idi. Tani

sirasinda OKT’de tespit edilen bulgular Tablo- 7’de 6zetlendi.

Tablo-7: Tedavi onerilen gozlerde optik koherens tomografi ile saptanan

bulgular.
OKT bulgusu Goz sayisi
Retina ici 6dem
Diffiz 28
Kistoid 23
Subretinal sivi 28

Pigment epitel dekolmani

Seroz 12
Hemorajik 2
Fibrovaskuler 2
Druzenoid 0
Vitreomakuler gekinti 6

Baskin Klasik KNV’li Gozlerde OKT Bulgulann ve FFA

Bulgularinin Karsilagtiriimasi
YBMD nedeni ile tedavi edilen 68 gozun 34 tanesinde baskin klasik

KNV saptanmisti. Bunlar 25 gézde subfoveal, 8 gézde jukstafoveal, 1 gdzde

ekstrafoveal yerlesimli idi. Baskin klasik KNV nedeniyle tedavi edilen
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gOzlerin 7 tanesinin 3 ay izlem suresi, 7 tanesinin 6 ay izlem suresi, 20
tanesinin 12 ay izlem slresi tamamlanmisti ve ortalama takip suresi 8,9 (3-
12) ay ve ortalama enjeksiyon sayisi 3,3 (1-7) idi. Hastalarin tim
kontrollerinde OKT tetkiki yapiimisti. Baskin klasik KNV tespit edilen gézlerin
7 tanesinde kontroller boyunca hig FFA yapiimamisti, bu goézler klinik
muayene ve OKT ile takip edilmigti. Klinik muayene ve OKT ile takip edilen

bu gdzlerin ortalama takip slresi 4,3 (3-6) aydi.

Tablo-8: Baskin klasik koroid neovaskularizasyonu saptanan gozlerde optik

koherens tomografi bulgulari.

OKT bulgusu Goz sayisi
Retina ici 6dem
Diffiz 13
Kistoid 12
Subretinal sivi 15

Pigment epitel dekolmani
Seroz
Hemorajik
Fibrovaskuler

Druzenoid

A O O O W

Vitreomakuler ¢ekinti

Tani sirasinda FFA ile baskin klasik KNV saptanan gozlerde, OKT ile
en sik tespit edilen bulgu subretinal sivi idi ve 15 gézde mevcuttu. Retina igi
0dem 13 gozde diffuz, 12 gozde kistoid olmak Uzere en sik rastlanan diger
OKT bulgusuydu. Serdz pigment epitel dekolmani 3 gozde tespit edildi. OKT
ile vitreoretinal ylzey incelendiginde 4 hastada vitreomakuler c¢ekinti
saptandi. Vitreomakuler ¢ekinti saptanan gozlerin hepsinde kistoid retina igi
O0dem eglik etmekteydi.

Baskin klasik KNV saptanan gozlerde lezyonun etkinligi ile ilgili FFA

ve OKT ozellikleri incelenerek Tablo-9’da 6zetlendi.
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Tablo-9: Baskin klasik koroid neovaskularizasyonu saptanan gozlerde
lezyonun etkinligi ile ilgili fundus floresein anjiografi ve optik koherens

tomografi 6zellikleri.

FFA ve OKT ozellikleri GOz sayisi
FFA ve OKT’de belirgin etkinlik bulgusu 28
olan lezyon

FFA’da belirgin sizinti saptanip, OKT’de 5
belirgin sivi birikimi olmayan lezyon

OKT’de belirgin sivi saptanip, FFA'da 1
belirgin sizintl gozlenmeyen lezyon

Baskin klasik KNV saptanan 34 gozun 28’inde (%82.3) hem FFA,
hem OKT ile belirgin etkinlik bulgulari saptandi. FFA’da belirgin sizinti olup,
OKT’de belirgin sivi birikimi olmayan 5 goz (%14.7) vardi. OKT’de belirgin
sivi saptanip, FFA’da belirgin sizinti gézlenmeyen 1 g6z (%2.94) vardi. FFA
ve OKT goruntuleri birlikte degerlendirildiginde 34 gozin hastalik etkinligi

gOsterdigi dusunulmagtu.

Sekil-17: Fundus floresein anjiografi ve optik koherens tomografi ile belirgin
etkinlik saptanan lezyon.
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Sekil-18: Fundus floresein anjiografi ile belirgin sizinti saptanan gbézde, optik
koherens tomografide belirgin sivi birikimi gozlenmemektedir.

Baskin klasik KNV tespit edilen 7 gdzde takipler sirasinda hi¢ FFA
yapilmamisti, bu goézlerin takipleri klinik muayene ve OKT ile yapilmisti.
Kontrol muayenelerinde FFA yapilan 27 goéze, toplam 30 kontrol FFA
yapilmigti. Kontrol muayenelerinde yapilan 30 FFA tetkikinin 27’sinde (%90),
etkinligin devam etmesi, azalmasi veya kaybolmasi konusunda OKT ile
uyumlu sonuglar elde edilmisti. Yapilan 3 (%10) kontrol FFA’sinda ise
aktivasyonun kayboldugu saptanmasina ragmen, OKT ile sivi tespit
edilmisti. OKT ile saptanan sivi, rezidiel sivi olarak degerlendirip, lezyonun

etkin olmadigina karar verilmigti.

Baskin Klasik KNV’li Gozlerde OKT Bulgularinin Prognoz ile
lligkisi

Baskin klasik KNV saptanan gozlerde ortalama gorme keskinliginin

(GK) ve ortalama santral foveal kalinligin (SFK) tedavi surecindeki degisimi

ve birbirleri arasindaki iliski incelendi.
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Tablo-10: Subfoveal baskin klasik koroid neovaskularizasyonu olan
gozlerde ortalama goérme keskinliginin ve santral foveal kalinhdin tedavi

surecindeki degisimi ve birbirleri arasindaki iligki.

Zaman Ortalama GK Ortalama p degeri*
Subfoveal logMAR SFK
baskin klasik Tani 0,95 334,24 0,14
KNV saptanan 1. ay 0,77 273,20 0,68
gozler 3. ay 0,67 248,68 0,51
(n=25) 6. ay 0,71 242,78 0,33
12. ay 0,74 239,75 0,22

*Pearson korelasyon analizi.

Subfoveal baskin klasik KNV’li gézlerde GK’nin tedavi surecindeki
degisimi incelendiginde, en iyi GK duzeyine 3. ayda ulasildigi gozlendi. 3.
aydan sonra ortalama GK’'de azalma oldugu gozlendi.

Subfoveal baskin klasik KNV saptanan gézlerde ortalama SFK’in en
dusuk degeri 12. ayda saptandi.

Subfoveal baskin klasik KNV saptanan gozlerde ortalama GK ve
ortalama SFK arasinda tani sirasinda ve tum kontrol muayenelerinde

anlamli bir iligki saptanmadi (p>0,05 Pearson korelasyon analizi).

Tablo-11: Jukstafoveal baskin klasik koroid neovaskularizasyonu olan
gozlerde ortalama gorme keskinliginin ve santral foveal kalinligin tedavi

surecindeki degisimi ve birbirleri arasindaki iligki.

Zaman Ortalama GK | Ortalama | p degeri*
logMAR SFK
Jukstafoveal baskin
Tani 1,07 424,12 0,03
klasik KNV saptanan
. 1. ay 0,88 291,75 0,15
gozler
(n=8) 3. ay 0,71 289,75 0,09
n=
6. ay 0,70 245,98 0,23
12. ay 0,86 239,76 0,18

*Pearson korelasyon analizi.
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Jukstafoveal baskin klasik KNV saptanan gozlerde ortalama GK’nin
tedavi surecindeki degisimi incelendiginde en iyi GK diuzeyine 6. ayda
ulasildigi gozlendi. Bu gozlerde en duslik ortalama SFK degeri 6. ayda
saptandi. Jukstafoveal baskin klasik KNV saptanan godzlerde ortalama
gorme GK ve ortalama SFK arasinda tani sirasinda anlamli bir iligki
saptanirken (p<0,05 Pearson korelasyon analizi), kontrol muayenelerinde
anlamli bir iliski saptanmadi (p>0,05 Pearson korelasyon analizi).

Baskin klasik KNV tespit edilen 7 gbzde takipler sirasinda hig FFA
yapllmamisti, bu gozlerin takipleri klinik muayene ve OKT ile yapilmigti.
Kontrol muayenelerinde FFA yapilan 27 goze, toplam 30 kontrol FFA
yapiimisti. Kontrol muayenelerinde yapilan 30 FFA tetkikinin 27’sinde (%90),
etkinligin devam etmesi, azalmasi veya kaybolmasi konusunda OKT ile
uyumlu sonuglar elde edilmisti. Yapilan 3 (%10) kontrol FFA’sinda ise
aktivasyonun kayboldugu saptanmasina ragmen, OKT ile sivi tespit
edilmisti. OKT ile saptanan sivi, reziduel sivi olarak degerlendirip, lezyonun

etkin olmadigina karar verilmisti.
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Sekil-19: Tani sirasinda ve 3 ay sonra (2 enjeksiyon sonra) yapilan fundus
floresein anjiografi ve optik koherens tomografi gérinuma. Optik koherens
tomografide minimal rezidtel sivi izlenmektedir.

Baskin klasik KNV nedeniyle tedavi edilen gozlerin, kontrollerinde
yapilan OKT’lerden elde edilen veriler incelendi. Optik koherens tomografi ile
saptanan sivi miktari azalmis veya PED kiuguUlmusse etkinlikte azalma, sivi
veya PED kaybolmugsa stabil, stabil olduktan sonra yeniden sivi veya PED
gelismigse nuks, tedaviye ragmen sivi veya PED ayni kalmig veya artmissa
direngli olarak nitelendirildi. Bu kriterlere goére, OKT ile elde edilen sonuglar
Tablo-12’de dzetlendi.
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Tablo-12: Baskin klasik koroid neovaskularizasyonu olan gozlerde optik

koherens tomografi ile elde edilen sonuglar.

OKT bulgusu Goz sayisli
Etkinlikte azalma 9
lyilesme 21
NUks 2
Tedaviye direngli 2

Tedaviye direngli 2 gdozde de vitreomakuler ¢ekinti ve kistoid makula
odemi mevcuttu. Tedaviye ragmen kistoid makula odemi gerilememisti ve
sonugta kistoid dejenerasyon gelismisti (Sekil-20). Vitreomakuler c¢ekinti

tespit edilen baskin klasik KNV’li diger 2 gozde ise, kistoid 6demde azalma

olmasina ragmen etkinlik tamamen kaybolmamisti.

Sekil-20: Tani sirasinda vitreomakuler cgekinti ve kistoid makula 6demi
saptanan gozde kistoid dejenerasyon gelisimi(Tani (sol), 2 enjeksiyon sonra
(orta), 3 enjeksiyon sonra (sag) ).

Baskin klasik KNV nedeniyle tedavi edilen 2 gbézde stabil OKT
bulgulari elde edildikten bir sire sonra, OKT’de tekrar sivi tespit edilmisti.
FFA yapilan bu gozlerde etkinlik tespit edilip, nuks olarak degerlendirilmigti.
Nuks saptanan go6zlerden birinde, KNV subfoveal yerlesimli iken,
ekstrafoveal bdlgede niks goézlendi. NUks saptanan diger gbézde ise, KNV

jukstafoveal yerlesimli iken, subfoveal bolgede nuks gozlendi (Sekil-21).
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Sekil-21: Jukstafoveal KNV olan gozde, subfoveal bolgede nuks gelisimi.
Odem kaybolduktan 3 ay sonra optik koherens tomografi ve fundus
floreseyn anjiografi ile nuks saptanmasi.

NuUks saptanan baskin klasik KNV’li her iki gézde de diffliz retina igi

O0demi mevcuttu ve nuksler sirasinda da diffuz retina i¢i 6demi saptandi.

Gizli KNV’li Goézlerde OKT Bulgulann ve FFA Bulgularinin

Karsilagtiriimasi

Yasa bagh makula dejenerasyonu nedeni ile tedavi edilen 68 gozun
34 tanesinde gizli KNV saptandi. Gizli KNV lezyonlari 15 gézde subfoveal,
17 gobzde jukstafoveal, 2 gbzde ekstrafoveal yerlesimli idi. Gizli KNV
nedeniyle tedavi edilen gozlerden 3 tanesinin 3 ay, 18 tanesinin 6 ay, 13
tanesinin 12 ay izlemi vardi ve ortalama izlem suresi 8 (3-12) ay, ortalama
enjeksiyon sayisi 3,4 (2-7) idi. Hastalarin tim kontrollerinde OKT tetkiki
yapilmisti. Gizli KNV tespit edilen gozlerin 8 tanesinde kontroller boyunca

hic FFA yapilmamisti, bu gozler klinik muayene ve OKT ile takip edilmigti.
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Klinik muayene ve OKT ile takip edilen bu gézlerde ortalama takip suresi 4,8
(3-6) ayd1.

Tablo-13: Gizli koroid neovaskilarizasyonu saptanan godzlerde optik

koherens tomografi bulgulari.

OKT bulgusu Goz sayisi
Retina ici 6dem
Difflz 15
Kistoid 11
Subretinal sivi 13

Pigment epitel dekolmani
Ser6z
Hemorajik
Fibrovaskuler

Drusenoid

N © N N ©

Vitreomakuler ¢ekinti

Tani sirasinda FFA ile gizli KNV saptanan gdézlerde OKT ile en sik
tespit edilen bulgu diffiz retina ici 6demdi. Subretinal sivi 13 gdzde, kistoid
retina ici 6dem 11 gbzde saptandi. Pigment epitel dekolmani 9 gozde seroz,
2 gozde hemorajik ve 2 gbzde fibrovaskuler olmak tUzere 13 gozde tespit
edildi. Vitreoretinal ylzey incelendiginde 2 hastada vitreomakuler c¢ekinti
saptandi. Vitreomakuler ¢ekinti saptanan gozlere kistoid retina ici 6dem esglik
ediyordu.

Gizli KNV saptanan gozlerde lezyonun etkinligi ile ilgili FFA ve OKT

oOzellikleri incelenerek Tablo-14’de 6zetlendi.
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Tablo-14: Gizli koroid neovaskularizasyonu saptanan gozlerde lezyonun

etkinligi ile ilgili fundus floresein anjiografi ve optik koherens tomografi

ozellikleri.

FFA ve OKT ozellikleri Goz sayisi
FFA ve OKT'de belirgin etkinlik bulgusu 30
olan lezyon

FFA'da belirgin sizinti saptanip, OKT’de 2

belirgin sivi birikimi olmayan lezyon

OKT’'de belirgin sivi saptanip, FFA’da 2

belirgin sizintl gozlenemeyen lezyon

Gizli KNV saptanan 34 gozun 30’unda (%88,2) hem FFA, hem OKT
ile belirgin etkinlik bulgulari saptandi. FFA'da belirgin sizinti olup, OKT'de
belirgin sivi birikimi olmayan 2 g6z (%5,9) vardi. OKT'de belirgin sivi

saptanip, FFA’da belirgin sizinti gdzlenemeyen 2 g6z (%5,9) vardi.
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Sekil-22: Ayni hastanin sag ve sol gézine ait fundus floresein anjiografi ve
optik koherens tomografi gorinimi. Sag gbézde RPE rupturd, sol gézde
serdz PED ve subretinal sivi izlenmektedir.
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Sekil-23: Fundus floresein anjiografi ile belirgin sizinti saptanan gézde, optik
koherens tomografide belirgin sivi birikimi olmadigi gézlenmektedir.

L
O

Sekil-24: Fundus floresein anjiografi ile belirgin sizinti saptanamayan
gbzde, optik koherens tomografide belirgin sivi birikimi gézlenmektedir.

Gizli KNV tespit edilen 8 gbdzde takipler sirasinda hig FFA
yapilmamisti, bu goézlerin takipleri klinik muayene ve OKT ile yapilmisti.
Kontrol muayenelerinde FFA yapilan 26 goéze, toplam 32 kontrol FFA
yapiimigti. Kontrol muayenelerinde yapilan 32 FFA tetkikinin 30 (%93,7)
tanesinde, etkinligin devam etmesi, azalmasi veya kaybolmasi konusunda
OKT ile uyumlu sonuglar elde edilmigti. Yapilan 2 kontrol FFA’sinda

etkinligin kayboldugu saptanmasina ragmen, OKT ile sivi tespit edilmigti.
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OKT ile saptanan sivi, reziduel sivi olarak kabul edilmis ve lezyon inaktif

olarak degerlendirilmigti.

Gizli KNV’li Gozlerde OKT Bulgularinin Prognoz ile iligkisi

Gizli KNV saptanan gozlerde ortalama GK’nin ve ortalama SFK’in

tedavi slrecindeki degisimi ve birbirleri arasindaki iliski incelendi (Tablo-15).

Tablo-15: Subfoveal gizli koroid neovaskularizasyonu olan gdzlerde
ortalama gorme keskinliginin ve santral foveal kalinhdin tedavi siurecindeki

degisimi ve birbirleri arasindaki iligki.

zaman Ortalama GK | Ortalama o degeri*
Subfoveal logMAR SFK
gizli KNV Tani 0,94 366,13 0,62
saptanan 1. ay 0,74 335,73 0,09
gozler 3. ay 0,70 285,73 0,07
(n=15) 6. ay 0,72 265,66 0,27
12. ay 0,82 239,87 0,58

*Pearson korelasyon analizi

Subfoveal gizli KNV saptanan goézlerde en iyi ortalama GK duzeyine
3. ayda ulasiimisti. Subfoveal gizli KNV saptanan gdézlerde, en dusuk
ortalama SFK degeri 12. ayda saptandi. Subfoveal gizli KNV saptanan
gOzlerde ortalama GK ve ortalama SFK karsilastirildiginda tani sirasinda ve
kontrollerde anlamh bir iligki saptanmadi (p>0,05 Pearson Kkorelasyon

analizi).
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Tablo-16: Jukstafoveal gizli koroid neovaskularizasyonu olan gozlerde
ortalama gorme keskinliginin ve ortalama santral foveal kalinhdin tedavi

surecindeki degisimi ve birbirleri arasindaki iligki.

Zaman | Ortalama GK | Ortalama | p degeri*
Jukstafoveal logMAR SFK
gizli KNV Tani 0,90 400,76 0,87
saptanan 1. ay 0,64 309,64 0,71
gozler 3. ay 0,70 255,05 0,83
(n=17) 6. ay 0,67 254,50 0,41
12. ay 0,78 243,10 0,92

*Pearson korelasyon analizi

Jukstafoveal gizli KNV saptanan go6zlerde, en iyi ortalama GK
dizeyine 1. ayda ulasiimisti. Jukstafoveal gizli KNV saptanan gdzlerde en
dusuk ortalama SFK degeri 12. ayda saptandi. Jukstafoveal gizli KNV
saptanan gozlerde ortalama GK ve ortalama SFK arasinda tani sirasinda ve
kontrollerde anlamh bir iligki saptanmadi (p>0,05 Pearson Kkorelasyon
analizi).

Gizli KNV tespit edilen 8 gbzde takipler sirasinda hic FFA
yapillmamisti, bu gozlerin takipleri klinik muayene ve OKT ile yapilmigti.
Kontrol muayenelerinde FFA yapilan 26 goze, toplam 32 kontrol FFA
yapiimisti. Kontrol muayenelerinde yapilan 32 FFA tetkikinin 30 (%93,7)
tanesinde, etkinligin devam etmesi, azalmasi veya kaybolmasi konusunda
OKT ile uyumlu sonuglar elde edilmigti. Yapilan 2 kontrol FFA’sinda
etkinligin kayboldugu saptanmasina ragmen, OKT ile sivi tespit edilmigti.
OKT ile saptanan sivi, rezidiel sivi olarak kabul edilmis ve lezyon inaktif
olarak degerlendirilmigti.

Gizli KNV nedeniyle tedavi edilen gozlerin, kontrollerinde yapilan
OKT’lerden elde edilen veriler incelendi. OKT ile saptanan sivi miktari

azalmis veya PED kigulmusse etkinlikte azalma, sivi veya PED
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kaybolmussa stabil, stabil olduktan sonra yeniden sivi veya PED gelismisse
nuks, tedaviye ragmen sivi veya PED ayni kalmis veya artmigsa tedaviye
direncli olarak nitelendirildi. Bu kriterlere gore, OKT ile elde edilen sonuglar
Tablo-17’de dzetlendi.

Tablo-17: Gizli koroid neovaskularizasyonu olan gdézlerde optik koherens

tomografi ile elde edilen sonuglar

OKT bulgusu Goz sayisi
Etkinlikte azalma 8
lyilesme 20
Nuks 0
Tedaviye direngli 6

Tedaviye direngli 6 gozden 2’sinde vitreomakuler gekinti mevcuttu.

Tedaviye direngli diger gozlerde ise gerilemeyen kistoid makula &demi
saptandi (Sekil-25).

Sekil-25: Tedavi ile gerilemeyen kistoid makula 6demi (Tani (sol), 2
enjeksiyon sonra (orta), 4 enjeksiyon sonra (sag) ).

Tani sirasinda sag gozunde yumusak druzenler, sol gbézunde gizli
KNV saptanip tedavi edilen bir hastada, kontrol muayenesinde OKT ile sag
gozunde sivi saptanmigtl. FFA yapilan hastanin sag gozunde aktif hastalik
tespit edilmisti (Sekil-26).
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Sekil-26: Kontrol muayenesi sirasinda sag gézinde aktif hastalik yakalanan
hastanin ilk muayenesi ve kontrol muayenesi sirasindaki fundus floresein
anjiografi ve optik koherens tomografi gérintisu

Baskin klasik KNV ve gizli KNV saptanan gozlere ait veriler ayri ayri
incelendikten sonra, tum gozlerde genel bir degerlendirme yapildi. Tam
g6zlerde tani sirasinda ve takiplerde FFA ve OKT bulgularinin birbirleriyle

gosterdikleri uyum 6zetlendi.

Tablo-18: Tedavi edilen tim go6zlerde tani sirasinda fundus floresein
anjiografi ve optik koherens tomografi bulgularinin birbirleriyle gosterdikleri

uyum.

FFA ve OKT ozellikleri Goz sayisi
FFA ve OKT ile belirgin etkinlik 58 (%85,2)
saptanan lezyon

FFA’da belirgin sizinti saptanip, 7 (%10,2)

OKT’de belirgin sivi birikimi
saptanmayan lezyon

OKT’de belirgin sivi birikimi olup, 3 (%4,6)
FFA’da belirgin sizinti gézlenmeyen
lezyon
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Sonug¢ olarak; tani sirasinda 58 (%85,29) gozde FFA ve OKT ile
uyumlu sonuglar elde edilirken, 10 (%14,7) gozde etkinligin belirlenmesi
agisindan FFA ve OKT sonuglari uyumsuzdu.

Takipler sirasinda yapilan 62 FFA tetkikinin 57 (%91,9)’sinde
etkinligin azalmasi, kaybolmasi veya devam etmesi konusunda OKT ile
uyumlu sonuglar elde edilirken, 5 (%8,1) FFA tetkikinde ise FFA'da etkinlik
olmamasina ragmen, OKT’de sivi mevcuttu.

Baskin klasik KNV ve gizli KNV saptanan gozler arasinda OKT ile

tespit edilen bulgular agisindan fark olup olmadigi arastirildi.

Tablo-19: Baskin klasik ve gizli koroid neovaskularizasyonlarinin optik

koherens tomografi bulgulari agisindan karsilastiriimasi.

Baskin klasik KNV | Gizli KNV p degeri*
Subretinal sivi 15 13 0,80
Diffuz retina 6demi 13 15 0,80
Kistoid retina odemi 12 11 0,62
PED 3 13 0,04
Vitreomakauler gekinti 4 2 0,67

*Pearson ki kare testi

Baskin klasik KNV ve gizli KNV saptanan gozler OKT ile tespit edilen
bulgular agisindan karsilastirildiginda, subretinal sivi, diffiz retina 6demi,
kistoid retina 6demi ve vitreomakuler cekinti agisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmadi (p>0,05 Pearson ki kare testi). Gizli KNV
saptanan gozlerde, PED istatistiksel olarak anlamli derecede fazlaydi
(p<0,05 Pearson ki kare testi).

Baglangic OKT bulgularinin tedavi ile elde edilen gorsel basariyl ne
Olclude etkiledigi, farkh patolojik OKT goruntulerinin prognostik bir deger
tasiyip tasimadigi arastirildi. Bu amacgla OKT bulgularina gére 6 grup
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olusturuldu. Grup 1’e sadece kistoid retina 6demi olan goézler, grup 2’'ye
sadece diffiz 6demi olan gozler, grup 3’e sadece subretinal sivisi olan
gOzler, grup 4’e PED olan gozler( sadece PED veya PED ile birlikte diger
bulgular), grup 5’e subretinal sivisi ve intraretinal ddemi olan gozler, grup
6'ya vitreomakuler cekintisi ve kistoid 6demi olan gozler dahil edildi.

Skarlasmaya baglamis KNV’si olan 4 g6z bu gruplamaya alinmadi.

Tablo-20: Baglangi¢ optik koherens tomografi bulgularina gore olusturulan

gruplarda gérme keskinligi ve santral foveal kalinlik degerleri.

Gruplar Tani GK Tani SFK 3. ay GK 3. ay SFK

1,41 396,2 0,83 287,8
Grup 1 (n=10)

0,87 314,2 0,57 239,0
Grup 2 (n=14)

0,74 306,5 0,53 230,0
Grup 3 (n=9)

0,97 404,5 0,84 265,7
Grup 4 (n=16)

0,77 377,8 0,65 323,3
Grup 5 (n=9)

1,0 465,8 1,0 485,0
Grup 6 (n=6)

Gruplar arasinda tani sirasindaki GK agisindan anlamli bir fark yoktu
(p=0,53 Kruskal Wallis testi). Gruplar arasinda tani sirasindaki SFK
degerleri, gorme keskinligi degisimi (3. ay GK ve tani sirasindaki GK
arasindaki ylzde degisim) ve santral foveal kalinliktaki degisim (3.ay SFK ve
tani sirasindaki SFK arasindaki yuzde degisim) agisindan anlamli bir fark
mevcuttu (p= 0,024, p= 0,005, p=0,03 Kruskal Wallis testi).

Mann-Whitney testi ile gruplar kendi aralarinda ayri ayri
kargilastirildiginda; grup 6 diger tim gruplardan, tani sirasindaki SFK,
GK’deki degisim ve SFK’taki dedisim acisindan anlamli derecede farkliydi.
Gruplar 3. aydaki gorme keskinligi acisindan karsilastirildiginda, grup 2 ve
grup 3'de elde edilen GK, grup 6’dan anlamli derecede farkliydi. Grup 1,
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grup 2, grup 3, grup 4 ve grup 5'de elde edilen 3. ay GK degerleri arasinda
anlamli bir fark yoktu.

Gruplar igindeki tim gozler ele alindiginda tani sirasindaki GK ile,
tani sirasindaki SFK arasindaki iligki incelendi. SFK degeri 350 mikronun
uzerinde olan 29 g6z ve 350 mikronun altinda olan 35 g0z
karsilastinldiginda; tani sirasindaki GK duzeyleri anlamli derecede farkliydi
(p=0,00 Mann-Whitney testi) ancak gérme keskinligindeki degisim acgisindan
bu iki grup arasinda anlaml bir fark saptanmadi (p=0,192 Mann- Whitney
testi).
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TARTISMA VE SONUG

Gelismis Ulkelerde ortalama beklenen yasam slresinin uzamasi ile
birlikte, ileri yaglarda gorulen hastaliklardan biri olan YBMD sikligi giderek
artmaktadir. YBMD, 55 yas Uzerinde santral gorme kaybina ve yasal korluge
neden olmaktadir. Olusan gérme kaybi, insanlarin yasam Kkalitesini son
derece olumsuz etkilemekte ve c¢ok basit gunluk ihtiyaglarini bile
kargilamalarini guglestirmektedir. Bu nedenle YBMD, tim dinyada oldugu
gibi ulkemizde de ciddi ekonomik ve sosyal bir sorun haline gelmistir.

Yasin artmasi YBMD igin en 6nemli risk faktéradar (4, 5, 9). Bizim
calismamizda yas ortalamasi 71.33 yil (54-94) idi. Kontrolstz hipertansiyon,
kardiyovaskuler hastaliklar ve obezite YBMD gelisme riskini artirmaktadir
(35-37). Bizim c¢alismamizda bilinen sistemik hastaliklar iginde en ¢ok
hipertansiyon tespit edildi. Hipertansiyondan sonra koroner arter hastaligi ve
hiperkolesterolemi gelmekteydi. Diyabet ileri yas grubunda sik rastlanan
diger bir hastalik olmakla birlikte, diyabetik makulopati ve YBMD ayni
hastada es zamanl olarak bulunabilir ve YBMD bulgularinin incelendigi bu
calismada karisikliklara neden olabilir dugtncesiyle, diyabetik retinopatili
hastalar calismaya dahil edilmediginden c¢alismamizda diyabetik hasta
yoktu. Diyabetik hastalarda YBMD sikhigi, diyabeti olmayanlardan farkli
degildir (65). Diyabetik hastalarda YBMD’nin klinik 6zellikleri, tedavi
surecinin  Ozellikleri ve diyabetik retinopati igin yapilan lazer
fotokoagulasyonun YBMD’ye etkileri baska galismalar ile incelenebilir.

Yasa baghh makula dejenerasyonu tanisinda, tedaviye karar
verilmesinde ve izleminde klinikk muayene ve goruntileme yontemleri
kullanilmaktadir. Yasa baglh makula dejenerasyonunda lezyonlarin
boyutunu, etkinligini ve igerigini belirlemede FFA yillardir yaygin olarak
kullaniimaktadir. Son vyillarda oftalmolojiye kazandirilan OKT, makula
hastaliklarinin degerlendiriimesine farkli bir boyut katmis ve makula

hastaliklarinin tanisinda ve izleminde olmazsa olmaz bir yontem haline
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gelmigtir. Optik koherens tomografi, goézun kesitsel goruntulerini veren,
ultrason analogu olan yeni bir tanisal goruntileme teknigidir. Optik koherens
tomografi merkezi makula kalinhdinin takibinde, foveal kontlrin
tanimlanmasinda, sivi veya membran varliginin belirlenmesinde, nuks
saptanmasinda, yuksek ¢o6zunurlikli modelleriyle histopatolojik kesitlere
hemen hemen esdeger goruntuler verebilen bir ydntem olarak
kullaniimaktadir. Akustik dalgalar yerine optik dalgalarin kullanildigi OKT,
gbzun arka kisminin invaziv olmayan bir gsekilde ve yuksek rezolusyon ile
goruntulenebilmesine imkan vermektedir.

Yasa baglh makula dejenerasyonunda OKT ve FFA bulgularini
kargilastirip, aralarindaki uyumlulugu degerlendiren c¢alismalar mevcuttur.
Krebs ve ark. (66) yas tip YBMD’de bevacizumab ile tedaviye karar vermede
OKT ve FFA bulgularinin uyumlulugunu arastirmiglardir. Bu ¢alismada 69
hastaya ait 153 OKT (Stratus OKT) ve FFA goruntusu retrospektif olarak
degerlendirilmigtir. FFA ve OKT gdruntuleri aktivite yok ve aktivite var ( hafif,
orta, ileri) olmak Uzere gruplandirilmigtir. %71 gorintide aktivitenin varligi
veya yoklugu konusunda FFA ve OKT uyumlu tespit edilmis, %3,9'unda
sadece FFA ile aktivite tespit edilirken, %24,8'inde sadece OKT ile aktivite
saptanmigtir. Aktivite tespit edilen goruntuler hafif, orta ve ileri seklinde
gruplandiriimis ve %47,7’sinde FFA ve OKT ile uyumlu aktivite skorlar
saptanmis, %31,4 gorintide OKT ile yUksek skor, %19,6 géruntide FFA ile
yuksek skor elde edilmigti. Sonu¢ olarak OKT ile aktivasyonun
belirlenmesinde FFA ile karsilastirilabilir veriler elde edildigi, ancak tani
sirasinda lezyonun igerigini ve boyutlarini belilemede FFA’nin 6nemli
oldugu vurgulanmistir. Tekrar tedaviye karar vermede, FFA ve OKT
goruntuleri yaninda gérme keskinligi, fundus muayenesi ve hastanin genel
durumunun g6z onunde bulundurulmasi onerilmistir.

Van de Moere ve ark. (67) retrospektif olarak yaptiklari ¢alismada,
fotodinamik tedavi sonrasi OKT bulgularn ile FFA'da gbézlenen sizintiyi
karsilagtirmiglardir. Ayni vizitte yapilmis olan, 121 gbéze ait FFA ve OKT
goruntulerinin degerlendirildigi ¢alismada, OKT ile subretinal sivi, kistoid
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makula 6demi, sunger benzeri retinal 6dem ve retina kalinligi 350 mikrondan
fazla olan gozlerde FFA’daki sizinti ile korelasyon gosterdigi saptanmistir.
Tek bir foveal kist varliginda FFA’daki sizinti ile korele olmadigdi, bu durumun
aktiviteyi belitmekten ¢ok, kronik yapisal degisikliklere baglanabilecegi
vurgulanmigtir.

Bizim c¢alismamizda YBMD on tanisi ile FFA yapiimis olan 59
hastanin 118 g6zu degerlendirildi. Hastalarin ortalama yasgi 71,3 yil,
ortalama sikayet suresi 6,1 ay, ortalama takip suresi 8,5 aydi.

YBMD tanisi ve takip muayeneleri sirasinda tim gozlere OKT tetkiki
yapillmisti. Tani sirasinda tum gozlere FFA yapilmigti, ancak kontroller
sirasinda 15 hastaya hi¢ FFA yapiimamisti. Bu hastalar klinik muayene ve
OKT ile takip edilmisti. FFA'nin invaziv bir islem olmasi, OKT’ye kiyasla
daha uzun zaman almasi ve 6lume kadar varabilen mevcut komplikasyonlari
nedeniyle her kontrolde uygulanmasi mumkuin goérilmemektedir. OKT nin
invaziv olmayan, kisa surede tamamlanan ve kagit uzerinde gozlenebilen
sonuglari kullanim kolayligi saglamaktadir. OKT ile elde edilen verilerin, FFA
ile kiyaslanabilir durumda olmasi ve uygulama kolayligi nedeniyle bazi
hastalarda FFA cekilmesine gerek duyulmamig olabilir.

Klinik muayene, FFA ve OKT tetkiklerinin degerlendiriimesi sonucu 68
g6zde aktif YBMD oldugu, 50 gézde YBMD’nin inaktif oldugu dastnulmusta.
YBMD’nin inaktif oldugu dusinllen 48 gézde FFA’da sizinti yoktu ve
OKT’de sivi saptanmamisti. inaktif olarak degerlendirilen 2 (%4) gbzde ise
FFA'da sizinti yoktu, ancak OKT’de sivi saptanmistl. OKT’de saptanan sivi
diskiform skardaki kronik degisikliklere baglanmisti ve aktivasyon
dusundimemigti. Skar gelisen gozlerde OKT ile kronik kistik degisiklikler
izlenebilir, sadece OKT’nin degerlendiriimesi lezyonun aktif oldugunu
dusundurebilir. Bu nedenle, boyle gozlerde fundus muayenesi ve FFA ile
birlikte degerlendirme yapmak yanlis karar verilmesini 6nleyebilir.

Calismamizda tedavi edilen gozlerin dnemli bir kisminda (%85,2) FFA
ve OKT bulgularinin uyumlu oldugu saptanmigtir. Bazi gozlerde ise (%10,3)
FFA tetkikinde etkinlik kriterleri belirlenmis olmasina karsin, OKT
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incelemesinde sivi birikimi izlenmemistir. Bu gozlerde etkinlik oldugu karari
verilerek tedavi uygulanmistir. FFA ve OKT arasindaki bu uyumsuziugun
nedeni guclu bir pigment epitel varliiyla, etkin bir pompa iglevinin
intraretinal ve subretinal sivi birikimini engellemesi olabilir. ikinci olasilik ise
mevcut sivinin, Stratus OKT ile tespit edilememesidir. Yeni nesil, yuksek
¢Ozunurlikli ve yuksek hizli OKT’ler daha hassas olgumler yapmamizi
saglamaktadir. FFA'da etkinligin gozlenmedidi, sizintinin belirgin olmadigi,
ancak OKT’de sivi birikiminin goéruldigu gozlerde ise sivi birikiminin kronik
bir hal aldigi ve retina igi ve/veya alti sivinin emilimini saglayabilecek guglu
bir pigment epitel butunluguinin olmadigi varsayilabilir. Bu pigment epitel
batinliGgunin bozulmasi, diffiz bir pigment epitel harabiyeti ve/veya
subretinal fibrozisin gelistigi gdzlerde goérulebilir.

Baskin klasik KNV saptanan gozlerde toplam 30 kontrol FFA
yapilmisti, bunlarin 27°sinde FFA ve OKT’de uyumlu sonuglar elde edilmisti.
3 kontrol FFA’sinda, FFA'da aktivite olmamasina ragmen, OKT’'de sivi
saptanmisti. OKT’de saptanan sivi rezidUel sivi olarak degerlendiriimisti.

Gizli KNV saptanan gozlere toplam 32 kontrol FFA yapilmisti. Kontrol
FFA'lardan 30 tanesinde FFA ve OKT ile uyumlu sonuglar elde edilmisti.
Kontrol FFA’lardan 2 tanesinde FFA'da sizinti olmamasina ragmen, OKT’de
sivi vardi. OKT’de saptanan sivi rezidUel sivi olarak degerlendirilmisti.

Takip muayeneleri sirasinda OKT ile 2 gdézde niks ve 1 gbzde yeni
etkinlik yakalanmigti. FFA yapilan bu gozlerde OKT ile uyumlu olarak etkinlik
bulgulari saptanmisti. Yeni etkinlik yakalanan hastanin ilk muayenesinde
sag g6zinde yumusak druzenler, sol gézinde gizli KNV saptanmisti. Sol
g6zl icin tedavi edilen bu hastanin, takip muayenelerinde sag géze yapilan
OKT'de sivi birikimi saptandi. FFA yapilan hastanin sag gbzunde yeni
etkinlik yakalandi. Tedavi edilen gozler kadar, tedavi edilmeyen diger gozler
de dikkatle takip edilmelidir. Ozellikle yumusak druzen, konfluent druzen gibi
bulgularin varliginda etkinlik acgisindan dikkatli olmak, OKT tetkiklerini
yaptirmak erken tani koymamizi saglayacaktir. Bizim ¢alismamizda kontrol
muayeneleri sirasinda 2 gozde OKT ile nuks saptandi. Tedavi ile OKT deki
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sivinin tamamen kaybolup, stabil oldugu bu godzlerde bir sure sonra
nakslerin gelismesi YBMD’nin uzun sure sabirla takip edilmesi gereken bir
hastalik oldugunu gostermektedir. NUksler konusunda hem hekim, hem
hasta uyanik olmali, hastalar bu konuda bilgilendiriimelidir. Kontrol
muayeneleri sirasinda yapilan OKT nukslerin saptanmasinda oldukga
yardimcidir.

FFA ile saptanan lezyon tipleri arasinda, OKT bulgulari agisindan
farkhlik olup olmadidi Liakopoulos ve ark. (68) tarafindan arastiriimistir.
Liakopoulos ve ark. (68) retrospektif olarak yaptiklari ¢alismada, daha 6nce
herhangi bir tedavi almamig, subfoveal KNV’li 66 hastayi degerlendirmistir.
FFA bulgularina gore lezyonlar gizli KNV, minimal klasik KNV, baskin klasik
KNV ve RAP olarak gruplandiriimistir. Bu lezyonlarin OKT (Stratus OKT)
bulgulari 6zel bir software programi (OCTOR) ile degerlendirilmis ve hacim
Olcimleri yapilmistir. Calismanin sonunda, minimal klasik ve baskin klasik
KNV’li tim hastalarda subretinal doku oldugu ve gizli KNV’lere gbre daha
blylk hacimde oldugu goézlenmigtir. Baskin klasik KNV’lerin tamaminda
subretinal sivi tespit edilmistir. Gizli KNV’lerin tamaminda PED saptanmis ve
gizli KNV’lerdeki PED’in, minimal klasik ve baskin klasik KNV’lerde olanlara
gOre daha buyuk hacme sahip oldugu goézlenmistir. RAP lezyonlarinda daha
yuksek oranda kistoid bosluklar saptanmistir. Calismanin sonunda FFA ve
OKT ile birbirini tamamlayan bilgiler elde edildigi ve FFA’da saptanan
lezyonlarin anatomisinin OKT ile daha iyi anlasilabilecegi vurgulanmistir.

Bizim caligmamizda baskin klasik ve gizli KNV’li gozler arasinda
subretinal sivi, diffuz retinal 6dem, kistoid retina ddemi ve vitreomakuler
cekinti agisindan anlamh bir fark saptanmadi. Gizli KNV’li gézlerde PED,
baskin klasik KNV’li gozlere gore anlaml derecede daha fazlaydi. Bizim
calismamizda baskin klasik KNV’li gozlerin tamaminda subretinal sivi
saptamamis olmamizin nedeni hastalarin bize daha ge¢ donemde
basvurmus olmalari olabilir.

Tedavi sonrasi gorme keskinligindeki degisim ve Stratus OKT ile

Olcllen santral makuler kalinlik arasinda iligski olup olmadigi Madhusudhana
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ve ark.’nin (69) yaptiklan c¢alismada vurgulanmigtir. Bu c¢alismada
intravitreal bevacizumab tedavisi uygulanan, ortalama 4,6 aylik takipleri
tamamlanmis 118 g6z degerlendiriimistir. Calismada tedavi ile santral
makuler kalinlikta anlaml bir azalma oldugu, ancak makuler kalinliktaki bu
azalmanin géorme keskinligindeki degisim ile korele olmadigi saptanmistir.
Bizim galismamizda subfoveal baskin klasik, subfoveal gizli, jukstafoveal
gizli KNV saptanan go6zlerde tedavi ile SFK’da anlamli bir azalma
saptanirken, bu azalmanin GK’deki degisimle anlamh bir iligkisi olmadigi
saptandi. Jukstafoveal baskin klasik KNV olan gobzlerde tani sirasinda
saptanan GK ve SFK arasinda anlamli bir iligki saptandi, kontrol
muayenelerinde SFK anlamli derecede azalirken, bu azalma ile GK degisimi
arasinda anlaml bir iligki saptanmadi. Tum gozler ele alindiginda, tani
sirasinda SFK degeri 350 mikrondan fazla olanlar ile 350 mikrondan az
olanlar arasinda, tani sirasindaki GK acgisindan anlamli bir fark saptandi.
SFK degeri 350 mikrondan blyuk olanlarda GK anlamli derecede daha
dusuktl, ancak 3. aydaki GK ve tani sirasindaki GK ele alindiginda GK
degisimi acgisindan anlamli bir fark yoktu. Kontrol muayeneleri sirasinda GK
duzeyleri ile SFK degerleri arasinda anlamli bir iligki olmayisi ve SFK degeri
350 mikronun Uzerinde ve altinda olanlar arasinda GK degisimi agisindan
anlamli fark olmayisi nedeniyle SFK’'nin prognostik bir faktor olmadigini
dusunmekteyiz. Kontrol muayeneleri sirasinda, SFK’'nin giderek azalmasina
ragmen, GK’'nin 3. veya 6. ayda en yuksek degerine ulagip, daha sonra
tekrar azalmasi RPE ve fotoreseptorlerdeki hasara ve kayba baglanabilir.
Baslangic OKT bulgularinin tedavi sonunda elde edilen gorsel
basariyl ne olgtde etkiledigi, farkli patolojik OKT gdéruntulerinin prognostik
bir deger tasiyip tasimadigi arastirildi. Bu amagla 6 grup olusturuldu. Grup
1’e sadece kistoid retina 6demi olan gozler, grup 2'ye sadece diffiz 6demi
olan gozler, grup 3’e sadece subretinal sivisi olan gdézler, grup 4’e PED olan
gOzler( sadece PED veya PED ile birlikte diger bulgular) , grup 5’e subretinal
sivisi ve intraretinal 6demi olan gozler, grup 6’ya vitreomakuler gekintisi ve

kistoid 6demi olan gozler dahil edildi. Skarlagsmaya baglamis KNV’si olan 4
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g6z bu gruplamaya alinmadi. Bu gruplarda baslangic gorme keskinlikleri
agisindan anlamlh bir fark yoktu. Gorme keskinligindeki degisimi saptamak
icin 3. aydaki GK ve tani sirasindaki GK degerleri karsilastiriidi. Uglincl ay
kontrolinun tercih edilmesinin nedeni, tum gozlerde 3 aylik kontrollerin
tamamlanmis olmasi ve 3. ayda elde edilen GK degerinin sonug¢ GK
degerine yakin oldugunun gorilmesiydi. Vitreomakuler gekinti ve kistoid
retina 6demi olan gozler diger gruplarla karsilastirildiginda; baslangic SFK,
GK degisimi, 3. ay GK acisindan anlamli bir fark vardi. Grup 2’de (sadece
diffz 6demi olanlar) ve grup 3'de( sadece subretinal sivisi olanlar) 3. ay GK
degeri, Grup 6’ya gore (vitreomakuler c¢ekinti ve kistoid 6demi olanlar)
anlamh derecede daha iyiydi. Vitreomakuler cekinti saptanan 4 go6zde
tedaviye cevap alinamadigi, kistoid odemin gerilemedigi ve kistoid
dejenerasyon geligtigi gozlendi. Vitreomakuler c¢ekinti olan 2 go6zde ise
tedavi ile kistoid 6dem azalmigti, ancak tamamen kaybolmamisti. Bu
nedenle vitreoretinal ylzey patolojilerinin YBMD patogenezinde Onemli
oldugu ve tedaviye cevabi olumsuz etkiledigi dustnulebilir. Tedaviye direngli
diger gozlerde ise gerilemeyen kistoid retina 6demi gozlendi. Bu gozlerde
Stratus OKT ile saptayamadigimiz bir vitreomakuler g¢ekinti olabilecegini
duisunmekteyiz.

Vitreoretinal yuzeydeki degisimler makula hastaliklarinin
patogenezinde dnemli yer tutar. Vitreomakduler ylzey degisikliklerinin yas tip
YBMD gelisimindeki rolinu arastiran ¢alismalar mevcuttur (70-72). Jun Lee
ve ark. (70) calismalarinda, posterior vitreomakuler adezyonun yas tip
YBMD gelisiminde risk faktdrt olup olmadigini arastirmislardir. Bir gézuinde
yas tip YBMD olan, diger gézinde yas tip YBMD bulgusu olmayan 251
hasta calismaya dahil edilmigtir. Bu sekilde genetik ve cevresel farkhliklar
ortadan kaldirilmigtir. Hastalarin her iki gézine OKT yapilmis ve vitreoretinal
ylzey incelenmigstir. Vitreomakuler adezyon saptanan 56 gozin 44’Gnde yas
tip YBMD saptanmistir. Sonug olarak vitreomakuler adezyonun YBMD igin
risk faktoru olabilecegi vurgulanmigtir. Bu g¢aligmada vitreomakuler

adezyonun neden mi yoksa sonu¢ mu oldugunun kesin olmadigi, ¢unku
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inflamasyon, skarlasma ve kronik eksudasyonun vitreusu makuler bdlgeye
daha aderen hale getirecegi belirtiimigtir. Tedaviye direngli yas YBMD
olgularinda farmakolojik vitreoliz ve vitrektominin diger tedavi yontemleri
olabilecegi ve spektral OKT sistemleri sayesinde vitreomakuler adezyon ve
yas YBMD iligkisinin daha iyi anlagilabilecegi vurgulanmigtir.

Mojana ve ark. (71 ) vitreomakuler adezyonun YBMD’deki rolunu
spektral OKT/ SLO kullanarak arastirmiglardir. Bu calismada 170 g6z
degerlendirilmis ve vitreomakuler adezyon, yas tip YBMD bulunan gozlerde,
atrofik YBMD bulunan gozlere ve kontrol grubundaki gozlere gore anlamh
derecede daha yuksek bulunmusgtur. Vitreomakauler traksiyonu bulunan, anti-
VEGF tedaviye cevap alinamayan 5 gbze 25 gauge vitrektomi yapiimis ve
bu gobzlere cerrahi sonrasi anti- VEGF tedavi uygulanmistir. Cerrahi
uygulanan 5 gozden 4’Unde gorme keskinliginde artis ve retinal kalinlikta
azalma tespit edilmistir. Sonu¢ olarak, farmakolojik tedaviye cevap
alinamayan, vitreomakduler traksiyonu olan yas tip YBMD’li gdzlerde cerrahi
tedavinin yerini anlamak igin yeni ¢alismalara ihtiya¢ oldugu vurgulanmistir.

Sonug olarak; YBMD tanisinda, tedaviye karar verilmesinde, izlemde,
nukslerin ve yeni aktivasyonlarin saptanmasinda OKT ¢ok onemli bilgiler
saglamaktadir. invaziv olmayan bir sekilde, kisa siirede uygulanabilir olmasi
ve kayit edilebilir veriler sunmasi énemli avantajlaridir. OKT ile tespit edilen
sivi her zaman etkinligi gostermedigi gibi, OKT ile sivi saptanmamasi
lezyonun tamamen inaktif oldugu anlamina gelmez. Bizim c¢alismamizda
OKT bulgulari FFA ile buyluk oranda uyum gostermekteydi, ancak FFA
taninin  konmasinda, lezyonun lokalizasyonunun ve buyUkligundn
degerlendiriimesinde ¢ok onemlidir. Bu nedenle OKT’nin FFA’nin tam bir
alternatifi olmadigini dusunmekteyiz. Vitreomakuler c¢ekinti YBMD’'de
tedaviyi olumsuz etkilemektedir ve yeni nesil yiksek ¢ozunurlukli OKT ler
vitreomakuler ylzey patolojileri ve YBMD iligkisini daha iyi anlamamizi

saglayacaktir.
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