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Nonekstidatif Tip Yasa Bagli Makiila Dejenerasyonlu
Gozlerde Sessiz Tip 1 Neovaskiilarizasyonlarin Spektral
Domain Optik Koherens Tomografi Ozellikleri

Optical Coherence Tomography Characteristics of Quiescent Type 1
Neovascularization in Eyes with Nonexudative Age-related Macular
Degeneration
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Oz

Amac: Noneksiidatif tip yaga bagli makiila dejeneresansi (YBMD) olan gizlerde eksiidatif belirtiler gdstermeyen, sessiz ve asemptomatik
tip 1 neovaskiilarizasyonlarin (NV) B-scan ve en face spektral domain optik koherens tomografi (SD-OKT) gériintiileme ile karakteristik
lezyon 6zelliklerini sunmakeir.

Gere¢ ve Yontem: Bu retrospektif, gozlemsel klinik seride, bir gizlerinde NVYBMD tanistyla takip ve tedavi edilmekte iken
noneksiidatif tip YBMD'li diger gozlerinde ekstidatif bulgular gelisen 27 hastanin 27 gozii ¢aligmaya dahil edilmistir. Bu gozlerin
geriye doniik olarak baglangig B-scan ve en face SD-OKT, floresein anjiyografi (FA) ve indosiyanin yesili anjiografi (ISYA) gériintiileri
incelenmistir. Tip 1 NV’lerin sessiz ve asemptomatik olduklari déneme ait B-scan SD-OKT goriintiilerde lezyon ozellikleri
tanimlanmigtir.

Bulgular: Yas ortalamasi 69,5+8,2 olan 27 hastanin (13 erkek, 14 kadin) noneksiidatif tip YBMD’li 27 gézlerinde en iyi diizeltilmig
gorme keskinlikleri (EIDGK) ortalama 0,6+0,3 Snellen olarak saptanmigtir. B-scan SD-OKT’de gozlerin hepsinde (%100), retina
pigment epitel (RPE) alt1 yerlesimli, orta reflektivitede bir materyalin sebep oldugu belirgin RPE diizensizlikleri ve ondiilasyonlar:
olmasina ragmen subretinal, intraretinal ya da subRPE herhangi bir sivinin eglik ecmedigi tespit edilmistir. En face OKT’de 24 (%88,8)
gozde subRPE yerlesimli tip 1 NV ile uyumlu hiperreflektan lezyonlar saptanmigtir. FA'da gozlerin tamaminda (%100) tip 1 NV'ye
ait bulgu saptanmazken, ISYA'da 8 gozde (%29,6) makiiler plak varligi gozlenmistir. Eksiidatif bulgularin ortaya gikis siiresi ortalama
8,3+4,03 ay olarak tespit edilmigtir.

Sonug: Noneksiidatif YBMD'li gozlerde heniiz eksiidatif degisiklikler gostermeyen sessiz ve asemptomatik tip 1 NV lezyonlar var
olabilir. B-scan SD-OKT’de karakteristik ozelliklere sahip olan ve en face OKT ile de saptanabilen bu sessiz ve inaktif bir donem
gecirmekte olan tip 1 NV lezyonlarinin hentiz eksiidatif belirtiler ortaya ¢itkmadan asemptomatik dénemde tespit edilip yakindan
izlenmelerinin, erken tedavi i¢in olduk¢a 6nemli oldugunu diigiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Yasa bagli makiila dejeneresansi, sessiz tip 1 koroidal neovaskiilarizasyon, spektral domain optik koherens
tomografi, en face optik koherens tomografi

Abstract

Objectives: To describe the lesion characteristics of nonexudative, quiescent, asymptomatic type 1 neovascularization (NV) on B-scan
and en face spectral domain optical coherence tomography (SD-OCT) in eyes with nonexudative age-related macular degeneration
(AMD).

Materials and Methods: In this retrospective, observational, consecutive case series, 27 patients who were already being followed
and treated for exudative AMD in one eye were included in the study for their fellow eyes, which were initially nonexudative but
developed exudative findings during follow-up. Initial B-scan and en face SD-OCT, fluorescein angiography (FA), and indocyanine green
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angiography (ICGA) images of these 27 eyes were examined retrospectively. The characteristic B-scan SD-OCT features of type 1 NV in this silent and
asymptomatic stage were described.

Results: The 27 eyes of 27 patients (13 males and 14 females; mean age 69.5+8.2 years) with nonexudative AMD had a mean best corrected visual acuity
(BCVA) of 0.6+0.3 Snellen. Initial B-scan OCT images of all eyes (100%) showed retinal pigment epithelium (RPE) elevations and irregularities caused
by a moderately reflective material in the sub-RPE space without fluid accumulation in the intraretinal/subretinal or sub-RPE space. Twenty-four eyes
(88.8%) showed sub-RPE hyperreflective lesions consistent with type 1 NV on en face OCT images. While none of the eyes showed signs of type 1 NV
in FA, macular plaque was observed in 8 eyes (29.6%) in ICGA. The mean time to onset of exudative findings was 8.3+4.03 months.

Conclusion: In eyes with nonexudative AMD, there may be quiescent and asymptomatic type 1 NV lesions which do not yet show exudative changes.
This NV has characteristic features on B-scan SD-OCT and can also be detected with en face OCT. Detection and close monitoring of these quiescent and
inactive type 1 NV lesions during the asymptomatic, pre-exudative period are important for early treatment.

Keywords: Age-related macular degeneration, quiescent type 1 choroidal neovascularization, spectral domain optical coherence tomography, en face

optical coherence tomography

Giris

Neovaskiiler tip yasa bagli makiila dejenerasyonu
(NVYBMD), makiiler alanda neovaskiilarizasyon (NV) gelisimi
ve bu NV’lerin sebep oldugu tiim retina katlarint etkileyen
eksiidatif degisiklikler ile karakterize destriikeif bir hastalik
olup giintimiizde 55 yas lizerindeki bireylerde kalici, agir gorme
kayiplarinin bagta gelen nedenlerinden biridir."*?

YBMD'li bir gozde klinik muayenede taze hemoraji
varlig1, spektral domain optik koherens tomografi (SD-OKT)
goriintiilemede subretinal, intraretinal ya da retina pigment
epitel (RPE) altinda sivi saptanmasi ve floresein anjiyografide
(FA) buna eslik eden boya sizintisi izlenmesinin hemen daima
aktif bir NV olugumunu ve dolayisi ile NVYBMD'yi igaret ettigi
kabul edilmekeedir.!>>%>

NV’ler 3 tipe ayrilmaktadir. Tip 1 ve tip 2 NV'ler koroid
dolagimindan koken alirlar. Tip 1 N'V'ler retina pigment epiteli
(RPE) altinda ve tip 2 NV'ler retina ile RPE arasinda bulunurlar.
Tip 3 NVler ise retina dolasimindan dogarlar ve retinal
anjiomatdz proliferasyon olarak da adlandirilirlar.’ Noneksiidatif
YBMD'li gozlerde multimodal goruntiileme yontemleri ile
heniiz aktivasyon belirtileri yani eksiidatif belirtiler gostermeyen
sessiz ve inaktif tip 1 NV lezyonlarinin var olabilecegi
gosterilmigtir.??*>67% Heniiz asemptomatik dénemde olan
bu sessiz ve inaktif tip 1 NV lezyonlarinin SD-OKT deki
karakteristik o6zelliklerinin bilinmesinin, lezyonlarin erken
teshisine, yakindan izlenmesine ve gorme keskinliginde agir
kayiplar olusmadan tedavide erken adimlar atilmasina olanak
saglayacag: aciktir. Bilindigi gibi goz kliniklerinde ¢ok yaygin
bir kullanima sahip olan SD-OKT, noninvaziv, hizli ve kolay
uygulanabilir bir goriintiileme yontemi olup NVYBMD tanist
ile takip ve tedavi edilmekte olan hastalarda hemen her vizitte
tekrarlanan ve ozellikle de tekrar tedavi karari vermede anahtar
rol oynayan bir gériintiilleme yontemidir.

Bu retrospektif, gozlemsel klinik ¢aligmada, bir gézlerinde
NVYBMD tanistyla takip ve tedavi edilmekte iken noneksiidatif
tip YBMD'li diger gozlerinde eksiidatif bulgular gelisen
olgularda, aktif hale gegen tip 1 NV lezyonlarin; inaktif, sessiz
ve asemptomatik olduklari dénemlerine ait B-scan ve en face
SD-OKT karakeeristik lezyon dzellikleri aragtirilmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Bu retrospektif, gozlemsel klinik olgu serisinde Nisan 2013
- Mayis 2016 tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi,
Retina Birimi'nde bir gozlerinde NVYBMD tanist ile takip ve
tedavi edilmekte olan olgulardan 27 hastanin noneksiidatif tip
YBMD'li 27 diger gozii caligmaya dahil edilmistir. Calisma; hasta
isimleri gizlenerek yapilmig olup, Ege Universitesi Rekeorliigii,
Tip Fakiiltesi Dekanligi, Klinik Arastirma Etik Kurul onayi
alinmigtir (18-2/39).

Bir gzde NVYBMD tanisi alan hastalarin ilk bagvurularinda,
tam oftalmolojik muayene kapsaminda Snellen egeli ile en iyi
diizeltilmis gorme keskinlikleri (EIDGK) ve géz ici basinc
olctimleri ile 6n ve arka segment biyomikroskobik bakilari
yapilmustir. flaveten renkli fundus fotografi, infrared fundus
fotografi, fundus otofloresans, B-scan SD-OKT, en face SD-OKT
(Topcon OCT-2000, Topcon, Tokyo, Japan), FA ve indosiyanin
anjiyografi (ISYA) tetkikleri de (Heidelberg Spectralis HRA +
OCT, Heidelberg, Germany) yapilmistir.

NVYBMD tanist konulan gozlerinde intravitreal anti-VEGF
tedavi baglanan hastalarin kontrol muayenelerinde, her iki
goz EIDGK ve SD-OKT rtetkikleri tekrarlanmistir. Anti-
VEGF tedavi devam ederken noneksiidatif tip YBMD'li diger
gozlerinde eksiidatif belirtiler ortaya ¢ikan ve aktif tip 1 NV
saptanan 27 hastanin bu gézlerine ait baglangi¢ B-scan ve en face
SD-OKT, FA ve ISYA goriintiileri geriye doniik olarak tekrar
incelenmistir. Sessiz ve inaktif tip 1 N'V'ye ait dncii bulgular:
aragtirmak amact ile baglangicta ve takip siiresince ¢ekilen tiim
SD-OKT goriintiileri analiz edilmis ve ortak lezyon 6zellikleri
tanimlanmustir.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 27 hastanin (13 erkek, 14 kadin)
yas ortalamalari 69,5+8,2 (55-87) yil olarak saptanmugtir.
Noneksiidatif YBMD'li 27 goziin ilk muayenelerinde ortalama
EIDGK 0,6+0,3 (0,3-1) Snellen olup eksiidatif bulgular
ortaya ¢tkana kadar gegen siire icinde herhangi bir degisiklik
gozlenmemigtir. Ilk muayene ile eksiidatif bulgularin ortaya
¢ikist arasindaki siire ortalama 8,3+4,03 (2-20) ay olarak tespit
edilmistir.

Calismaya dahil edilen 27 nonekstidatif YBMD'li gdziin
hemen hepsinde ilk muayenelerinde gerek arka segment
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biyomikroskobik bakilarinda gerekse renkli fundus ve infrared
fundus fotograflarinda pigmenter degisikliklerin var oldugu
ancak drusen bulunmadig: tespit edilmigtir (Sekil 1).

B-scan SD-OKT goriintiilemelerde, gozlerin hepsinde
(%100), RPE ve Bruch’s membrani (BM) arasinda orta
reflektivitede bir materyalin var oldugu, buna bagli olarak
RPE tabakasinin hafifce kabarik, irregiiler ve ondiilasyonlu bir
goriiniimde oldugu (¢ift tabaka belirtisi), BM’'nin hiperreflektif
oldugu, ancak bu bulgulara subretinal, intraretinal ya da
subRPE herhangi bir sivinin eslik etmedigi ortak ozellik
olarak saptanmigtir (Sekil 2). En face SD-OKT (C-scan)
goriintiilemelerde 24 (%88,8) gizde, subRPE seviyesinde tip
1 NV ile uyumlu olmasi kuvvetle muhtemel hiperreflektan
lezyonlar saptanmuistir (Sekil 3).
tamaminda (%100),
makiilada tip 1 NV i¢in spesifik bir boyanmanin olmadig: ve

FA gortuntiilemelerde, gozlerin
ge¢ donemlere kadar hicbir sizintinin gelismediZi ancak bazi
gozlerde makiila disinda sizint1 olugturmayan fokal hiperfloresan
odaklarin bulundugu gozlemlenmistir. ISYA goriintiilemelerde
ise 8 (%29,6) gizde, orta ve ge¢ donemlerde makiilada hafif
hipersiyanen plaklarin varligt tespit edilmistir. Bu plaklarin
lokalizasyonlarinin en face SD-OKT’de saptanan hiperreflektan
lezyonlar ile uyumlu olduklari da saptanmistir (Sekil 4). Bir
olguda ilk muayeneden 3,5 ay sonra, EIDGK'de azalma ve
SD-OKT’de subretinal sivi gelisimi ve eksiidatif bulgularin
ortaya ¢ikigt ile NVYBMD'ye doniisiim Sekil 5’te gosterilmistir.

Bir diger gozde, ilk muayenede sessiz ve asemptomatik olan
tip 1 N'V’nin 9 ay sonra aktif tip 1 NV'ye doniisiimii ve B-Scan
SD-OKT ozellikleri Sekil 6’da gosterilmistir.

Tartigma

Calismamizda bir gozlerinde NVYBMD tanisiyla takip ve
tedavi edilmekte iken noneksiidatif tip YBMD'li diZer gozlerinde

Sekil 1. Noneksiidatif yaga baglt makiila dejeneresansi olan bir olgu. A) Renkli
fundus fotografi, pigment degisiklikleri var, drusen yok B) Infrared fotograf, C)
Fundus otofloresans goriiniim

Sekil 2. B-scan spektral domain optik koherens tomografi, retina pigment epitel
tabakasinda kabarikliklar ve diizensizlikler, hiperreflektif Bruch’s membrani,
iki tabaka arasinda orta reflektivitede materyal (cift tabaka belirtisi), sessiz ve
asemptomatik tip 1 neovaskiilarizasyon
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eksiidatif bulgular gelisen 27 hastanin 27 goziinde, eksiidatif
belirtiler ortaya ¢itkmadan 6nce heniiz sessiz ve asemptomatik
donemde olan inaktif tip 1 N'V'lerin varlig1 B-scan SD-OKT ile
retrospektif olarak saptanmig ve karakteristik lezyon ozellikleri
tanimlanmigtir (%100). En face SD-OKT ve ISYA gériintiileme
yontemleri ile gozlerin ancak bir kisminda (sirasi ile 9%588,8
ve %29,6) inaktif NV’ye iligkin bulgular tespit edilirken, FA
goriintiilemelerde lezyonlara ait spesifik bir bulgu gorillmemigtir.

YBMD'li gozlerde en sik goriilen NV tipinin RPE altinda
yerlesim gosteren tip 1 NV’ler oldugu bilinmektedir. Bu
lezyonlarin koryokapillaristen kaynaklandiklari, zaman iginde
BM'yi penetre ederek RPE ve BM arasinda uzandiklari ve
gittikce biiyiiyerek fibrovaskiiler bir pigment epitel
dekolmanina sebep olduklart belirtilmigtir.>>** Caligmamizda,
B-scan SD-OKT goriintiilemede, RPE’nin hafifce kabarik,
irregiiler ve ondiilasyonlu bir goriiniim almasina sebep olan
orta reflektivitedeki bu lezyonlarin; RPE ve BM tabakalarinin
birbirinden ayrilmasina ve “gift tabaka bulgusunun” ortaya
¢tkmasina sebep olduklari tespit edilmigtir. Cesitli klinik
caligmalarda, noneksiidatif tip YBMD'li, polipoidal koroidal
vaskiilopatili ve angioid streaks’li gézlerde SD-OKT, ISYA ve
optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) goriintiilemeler
ile heniiz eksiidatif belirtiler gostermeyen sessiz ve inaktif
NV’lerin var olabilecegi gosterilmistir.>>4>6789

Hanutsaha ve ark.'’ bir gozlerinde NVYBMD bulgulari
nedeniyle FA ve ISYA ¢ekilen 432 hastanin sadece drusen olan
diger gozlerinde, ISYA’da %11 oraninda fokal spot ve makiiler
plak tespit etmiglerdir. Bu gozlerin %24’tinde ortalama 21,7
aylik takip siiresi i¢inde eksiidatif degisikliklerin ortaya ¢iktiging
ve plak olmayan gozlere gore eksiidatif bulgu gelisme riskinin
2,6 kez artmig oldugunu bildirmiglerdir. Querques ve ark.?

Sekil 3. En face spektral domain optik koherens tomografi, makiilada
hiperreflektan lezyon (kirmizi daire igerisinde)
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Sekil 4. A ve B; Erken ve geg faz floresein anjiyografi, sizint1 yok. C ve D; Erken
ve geg faz indosiyanin yesil anjiyografi, ge¢ fazda makiilada plak goriiniimii (kirmizi
daire icerisinde)

Sekil 5. B-scan spektral domain optik koherens tomografi, ilk tanidan 3,5 ay sonra
subretinal stvi gelisimi ve akdif tip 1 neovaskiilarizasyon

Sekil 6. A) B-scan spektral domain optik koherens tomografi, retina pigment
epitel tabakasi ve hiperreflektif Bruch’s membrani arasinda orta reflektivitede
materyal (gift tabaka belirtisi) ve sessiz, inaktif tip 1 neovaskiilarizasyon B)
Dokuz ay sonra B-scan spektral domain optik koherens tomografi ve aktif tip 1
neovaskiilarizasyon

asemptomatik ve sessiz koroidal NV saptadiklari ardigik 11
goziin SD-OKT, FA, ISYA ve mikroperimetri ile multimodal
morfolojik ve fonksiyonel sonuglari ile 6 aylik takip sonuglarini
sunmuslardir. SD-OKT’de, hicbir sivi sizintist olugturmayan,
sadece irregiiler ve hafifce yiiksek bir RPE goriiniimiine
sebep olan NV lezyonlarinin FA'da ge¢ fazlarda yine sizinti
yapmaksizin benekli tarzda boya aldiklarini, ISYA’da ise orta-geg
fazlarda boya alan plaklar olarak goriindiiklerini saptamiglardir.
Ilaveten takip siiresince NV lezyonlarinin horizontal eksende
bitytidiiklerini tespit etmislerdir. Mentes ve ark.” anjiyoid
streaksli bir gozde SD-OKT, FA, ISYA, OKT anjiyografi
(OKTA) ile heniiz eksiidatif bulgular gostermeyen sessiz ve
asemptomatik tip 1 NV lezyonuna ait multimodal goriintiileme
ozelliklerini tanimlamiglardir.

Motulsky veark.*, SD-OKT’de RPE ve Bruch’s membraninin,
aralarinda kiiciik bir bogluk olan iki hiperreflektif band seklinde
goriilmesini  “double-layer sign” olarak isimlendirmiglerdir.
Ustteki tabakanin RPE, alttakinin BM ve ortadaki boslugun ise
sessiz ve inaktif bir donem gegirmekte olan koroidal kaynakl: tip
1 NV'ye ait oldugunu vurgulamiglardir. Yazarlar bu lezyonlar:
saptamada SD-OKT yani sira OKTA’nin da faydal: olabilecegini
beliremislerdir. Palejwala ve ark.® bir gézleri NVYBMD'li
diger gozlerinde sadece drusen ve pigmenter degisiklikleri olan
32 goziin 2 (%6,25) tanesinde OKTA ile sessiz koroidal NV
tespit etmiglerdir. Roisman ve ark.’ bir gozleri NVYBMD'l,
diger gozleri ise asemptomatik, “intermediate YBMD”li 11
ardigtk hastada; B-scan SD-OKT, FA, ISYA ve swept-source
(SS)-OKTA goriintiilemeler ile asemptomatik gozlerdeki inaktif
NV’lerin varligini aragtirmiglardir. B-scan SD-OKT’de hig sizint1
goriilmeyen, asemptomatik 11 goziin 3’tinde (%27,2); B-scan
SD-OKT’de inaktif tip 1 N'V'ye ait irregiiler RPE kabarikliklari
ile ISYA’da makiiler plak ve SS-OKTA'da NV goriintiisii
saptadiklarini bildirmiglerdir. flaveten aragtiricilar NVYBMD
ve non ekstidatif YBMD arasinda yeni bir siniflamaya ihtiyag
oldugunu da belirtmislerdir. de Oliveira Dias ve ark.® benzer
sekilde bir gozleri NVYBMD'li diger gozleri ise noneksiidatif
YBMD'li ardisik 160 gozde SS-OKTA ile subklinik makiilar
NV varligint aragtirmuglardir. Gozlerin %14,4’tinde tip 1 ve
3 subklinik NV saptadiklarini, tip 1 NV lezyonlarin hepsinin
SS-OKT’de RPE tabakasinda elevasyona neden olduklarini
beliremiglerdir. [laveten OKTA ile subklinik NV bulgusu
saptanmamasina ragmen SS-OKT’de RPE elevasyonlari var
olan 3 gozde, 8 hafta sonra eksiidasyonlarin ortaya ¢iktigini da
bildirmislerdir.

Bilindigi gibi, OKTA son yillarda klinik kullanima giren
noninvaziv, tekrarlanabilen ve NV lezyonlarini iglerindeki
kan akimi araciligi ile saptayan ¢ok yararli bir goriintiileme
yontemidir.>*®% Heniiz teknolojik gelismelere acik olan bu
yontemin halen yaygin bir klinik kullanima sahip olmadig: bir
gercektir. Bunun yani sira retina kliniklerinin vazgecilmez teknik
donanimlarindan biri olan B-scan SD-OKT goriintiilemenin
hentiz ekstidatif bulgulari olmayan gézlerde bile RPE altinda
pusuda bekleyen bir tip 1 NV varlig1 hakkinda erken ve spesifik
ipuglarini saglamada giivenilir bir yontem oldugu ¢aligmamizda
gosterilmistir.
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Sonug

Literatiir bilgileri g13inda ve ¢aligmamiz sonuglarina gore,
B-scan OKT'nin sessiz ve asemptomatik yani inaktif dénemdeki
tip 1 NV olugsumlarinin erken tespit edilmesinde, olgularin
hemen hepsinde pozitif spesifik bulgulara sahip olmasinin
yani sira kolay uygulanabilir, tekrarlanabilir ve hassas bir
goriintiileme yontemi oldugu kanisina varilmistir.
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