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Abstract

Yasa bagli makiila dejenerasyonu (YBMD), farkli retinal yapilarda
ilerleyici degisikliklerle karakterize ¢ok faktorlii bir hastaliktir ve sonunda
gorme kaybina yol acgar. Bu yapilar arasinda koryokapillarisin (KK)
YBMD'nin farkls evrelerinde etkilendigi bulunmustur. Bu derlemede,
ozellikle KK degisikliklerine odaklanarak YBMD’nin farkli evrelerini
tartigtyoruz. Bu, koroidal damarlarda kan akisinin tespit edilmesini
saglayan yakin zamanda gelistirilen bir goriintiileme tekniZi olan optik
koherens tomografi-anjiyografinin gelistirilmesi sayesinde miimkiin
olmusgtur. Bu nedenle, bu derlemenin amaci, YBMD’nin farkl: evrelerinde
koryokapillarisi i¢eren gesitli degisikliklerin tanimlanmasidir.
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Age-related macular degeneration (AMD) is a multifactorial disease
characterized by progressive alterations of different retinal structures
ultimately leading to vision loss. Among these, the choriocapillaris (CC)
has been found to be affected in different stages of AMD. In this review we
provide a discussion on the different stages of AMD, focusing particularly
on the alterations involving the CC. This has been possible thanks to
the introduction of optical coherence tomography-angiography, a recently
developed imaging technique which allows the detection of blood flow
in choroidal vessels. Therefore, the aim of this review is to provide a
description of the various alterations involving the CC in the different
stages of AMD.

Keywords: Age-related macular degeneration, choriocapillaris, optical
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Giris

Yasa Bagli Makiila Dejenerasyonu

Yasa bagli makiila dejenerasyonu (YBMD), diinya ¢apinda
korligiin baglica nedenlerindendir ve 55 vyasindan biiyiik
kisilerde bati tilkelerinde gorme kaybinin énde gelen nedenleri
arasinda yer alir.' Bu hastaliZin diinya ¢apinda 196 milyon insani
etkiledigi ve bunlarin 8,4 milyonunun orta ila siddetli gérme
kaybi yasadii tahmin edilmektedir.? YBMD gelisimine yol
agan kesin patofizyolojik siire¢ hala tam olarak anlagilamamigtir.
Bununla birlikte, degistirilemeyen ve degistirilebilen risk
faktorlerinin bir kombinasyonu patogenezde rol oynamaktadir.
Degistirilemeyen risk faktorleri arasidan genetik yatkinlik yer
alir. CFH, C3, C2, ARMS2, FB, CFHR4, CFHRS ve FI3B
genleri ile giiclii korelasyon mevcuttur.! Ayrica yas, kuzey
Avrupa irkindan gelmek ve aile oykiisiiniin pozitif olmast
etkilidir.” Degistirilebilen risk faktotleri arasinda ise sadece
sigara icmek bilinen bir risk faktoriidiir, ancak kardiyovaskiiler
hastalik, viicut kitle indeksinin yiiksek olmast, yiiksek yagli diyet
ve diisiik antioksidan aliminin da etkili oldugu varsayilmigeur.>

YBMD, drusen adi verilen retina pigment epiteli (RPE)
kaynakls hiicresel atiklart RPE ile Bruch membraninin (BM) i¢
kolajen tabakast arasinda birikmesi ile karakterizedir. Drusen,
esterlestirilmis ve esterlestirilmemis kolesterol igeren lipitlerin
yant sira proteinler ve karbonhidratlardan olugur.®

“Telif Hakki 2024 Tiirk Oftalmoloji Dernegi / Tiirk Oftalmoloji Dergisi, Galenos Yayinevi tarafindan yayinlanmistir.
Creative Commons Atif-GayriTicari-Tiiretilemez 4.0 Uluslararasi (CC BY-NC-ND 4.0) lisans: altinda lisanslanmugtir.

228

@029


https://orcid.org/0009-0008-7176-9593
https://orcid.org/0009-0002-5207-264X
https://orcid.org/0009-0004-8633-4569
https://orcid.org/0000-0002-0323-967X
https://orcid.org/0000-0002-8881-0926
https://orcid.org/0000-0003-1368-6729
https://orcid.org/0000-0003-2815-5031

Neri ve ark. Yasa Bagli Makiila Dejenerasyonunda Koryokapillaris

4,6,7

YBMD icin ¢ok sayida siniflandirma 6nerilmistir.
Bununla birlikte, Ferris ve ark.® tarafindan 6nerilen siniflandirma
en yaygin kullanilanidir. Bu siniflandirma beg klinik evreyi
tanimlar. Bunlar belirgin yaglanma degisikligi yok, normal
yaslanma degisiklikleri var ve erken, orta ve ge¢ YBMD'dir.
Derecelendirme, foveadan iki disk capit mesafe icindeki
degisikliklere ve pigmenter degisikliklerin olup olmadigina
dayanmakeadir. lk iki evre patolojik degildir. Erken evre
YBMD orta drusen (>63 pm ve <125 pm) varlig1 ve pigmenter
degisikliklerin olmamasi, orta evrte YBMD (0YBMD) biiyiik
drusen (>125 pm) ve/veya pigmenter degisiklikler ile
karakterizedir. Geg evre YBMD’de makiiler neovaskiilarizasyon
(MNV) ve/veya cografik atrofi (CA) goriiliir.® Erken YBMD'li
hastalar genellikle asemptomatiktir veya hafif merkezi gorme
azalmasindan sikayet edebilirler. Daha ileri evrelerde, CA veya
neovaskiiler formlarda sirastyla az ya da ¢ok hizli ilerleyebilen
daha belirgin bir gérme kayb: ortaya cikar.!

Ge¢miste YBMD tanist ¢ogunlukla klinik muayeneye
dayanmaktaydi. Giiniimiizde, yapisal optik koherens tomografi
(OKT) ve OKT anjiyografi (OKTA) gibi goriintiileme teknikleri
daha erken ve hizli tani konmasini saglamaktadir. 672
YBMD’de koryokapillaris (KK) de hastaligin farkli evrelerini
yansitabilecek cesitli degisikliklere ugrayabilir. Orta evre
YBMD’de OKTA’da sinyal boslufu sayisi daha az, sinyal
boslugu ortalama boyutu ve toplam sinyal boglugu alani daha
bityiik olabilir.'"" Neovaskiiler YBMD (nYBMD) ve CA’da,
sinyal boslugu boyutu daha da biiyiiktiir, bu da KK’deki
bir bozuklugun bu patolojilerin gelismesine yol acabilecegini
diisiindiirmektedir.'

Koryokapillaris

Koroid, sklera ve retina arasinda bulunur ve oftalmik arterin
ii¢ dalindan beslenir."> Koroid makiiler bolgede Haller tabakasi,
Sarttler tabakasi ve KK olmak iizere ii¢ tabakadan olugur.**

[lk olarak 1702'de gosterilen KK, koroidin en i¢ katmanini
olusturur ve BM’nin hemen altinda bulunan fenestre kapiller
damarlardan olugur. KK, insan viicudundaki en yiiksek kapiller
yogunluga sahip yapidir ve yiiksek hizda aligverige izin verir."

KK’nin konfigiirasyonu goziin farkli bolgelerinde degisim
gosterir. Ekvatoryal alanda, kapiller damarlar ¢okgen bir sekle
sahipken periferde uzun aglar olugtururlar. Arka kutupta, yogun
bir bal petegi yapisina sahipken peripapiller ve submakiiler
alanlarda ise stirekli bir kapiller damar kiimelenmesi olarak
goriiniirler.!41

Histolojik olarak, KK kalinlig1 normalde ortalama 6,8+2,5
pm’dir. Endotel hiicreleri en igteki membrani olusturur ve
az miktarda intraselliiler tasinmanin yant sira agiclikli olarak
fenestrasyonlar yoluyla BM ve kan arasindaki molekiiler aligverisi
kolaylagtirirlar. KK hiicrelerinin biyokimyasal yolaklarinda
transtiretin, heparin ve fibronektin gibi cesitli molekiiller
gorev alir. Ge¢ YBMD'nin neovaskiiler formunda da etkili
oldugu igin, fizyolojik koroidal gelisimde vaskiiler endotelyal
biiyiime faktdriiniin (VEGF) roliinii vurgulamak &nemlidir.'
KK, fenestrasyonlar yoluyla paraselliiler sivi aligveriginin yani
sira bircok bagka igleve sahiptir. Damarlarindaki hidrostatik ve

onkotik basinglar retina yatigtkliZinin korunmasina yardimet
olur ve goz i¢i basincini etkileyebilir. Ayrica, KK kan akimi1 giin
boyunca degisiklik gosterebilir, tipik olarak sabahlar: zirve yapar
ve postiir degisikliklerine yanit verir.'*

Daha 6nce yapilan birkag ¢alismada, 6zellikle CA’li gozlerde
KK histolojik olarak degerlendirilmigtir. McLeod ve ark.”
kontroller, CA’li ve nYBMD'li hastalardan olugan 11 denekten
postmortem alinan koroid dokularini analiz etmistir. Yapisal
degisiklikleri degerlendirmek icin drnekler metakrilata gomiilerek
kesitler alinmistir. Yapilan analizde CA bolgelerinde belirgin
RPE kayb: goriiliirken, KK’nin intakt kalabilecegi bulunmugtur.
Bu, yazarlarin CA’daki primer hasarin muhtemelen RPE
diizeyinde bagladigini ve bunu KK dejenerasyonunun izledigini
one siirmiiglerdir. Seddon ve ark.' kontroller ve arasinda CA’ly
hastalarinda yer aldig: farkls evrelerden YBMD hastalarini igeren
toplam 36 denekten postmortem olarak alinan koroid drneklerini
incelemistir. Ulex europaeus agglutinin (UEA) lektin boyamasi
ile CA’'li gozlerde, o6zellikle RPE atrofisi bolgelerinde KK'de
anlamli azalma oldugunu dogrulamiglardir. CA bolgelerindeki
KK damarlarinin persistansina ragmen, ¢aplari onemli ol¢tide
azalmistir, bu da geri kalan bu damarlarda hem morfolojik hem
de fonksiyonel degisiklikler oldugunu gostermektedir. Son olarak,
yakin zamanda Edwards ve ark.", klinikopatolojik korelasyonlari
aragtirmak i¢in 6lmeden 6nce goriintiileme verileri mevcut olan
sekiz denekten (kontroller ve CA’l1 bireyler) alinan postmortem
koroid orneklerini degerlendirmistir. UEA lektin boyamast
kullanarak, CA’li gozlerde dogrudan RPE atrofisi alanlarina
karsilik gelen ciddi KK drop-out oldugunu gozlemlediler. Bu
bolgelerde geri kalan KK damarlart daralmis goriiniiyordu.
Tersine, RPE’'nin intakt oldugu bolgelerdeki KK damarlart
saglikli kontrollerdekilere benzerdi.

KK'yi Degerlendirmek Icin OKTA

OKTA’'nin floresein anjiyografi (FA) ve indosiyanin
yesili anjiyografiye (ISYA) gore cesitli avantajlart vardir.
Bunlar arasinda kontrast madde enjeksiyonuna gereksinim
olmamasi, alerjik reaksiyon riskinin daha diigitk olmasi ve
invaziv olmamast sayilabilir.**?! Ek olarak, OKTA daha derin
katmanlarin daha yiiksek ¢oziintirlitkte goriintiilenmesini saglar.
Bununla birlikte, kan gegisini dinamik olarak yorumlama
ve sizintilarr gorsellegtirme yeteneginden yoksundur. OKTA
gortintiilerinin yorumlanmasi, retinal neovaskiilarizasyon veya
drusen gibi patolojik degisikliklerin varliginda zor olabilir,
ciinkii bunlar lazer 1gininin gecisini engelleyebilir.”»* Ayrica,
kii¢iik damarlar yavag kan akimi nedeniyle OKTA’da net olarak
tanimlanamayabilir ve herhangi bir goz hareketi, goriintii
yorumlamay: karmagiklastiran artefaktlara neden olabilir.*!

OKTA, retinal ve koroidal damarlarda kan akimini
goriintiilemek icin kullanilan bir teknikeir. Ug boyutlu hacimsel
veriler tiretmek i¢in ayni alanin birden fazla B-taramasini elde
ederek caligir ve vaskiiler liimenin bir goriintiisiinii olugturur.??
KK’nin OKTA goriintiileri tipik olarak graniiler bir gériiniime
sahiptir, bu da bu vaskiiler tabakay: alttaki tabakalardan ayirt

$:262128 Giriintii kalitesini iyilegtirmek ve
28,29,30

etmeye yardimci olur.

KK damarlarint daha iyi gorsellestirilmek igin, graniiler
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deseni bir ag orgiisiine doniistiiren ve damar segmentlerini daha
siirekli hale getiren goriintii ortalamasi yontemi kullanilabilir. 43!

KK’'nin OKTA goriintiilerinde tipik olarak “akim
bogluklart” gériiliir. Bunlar, muhtemelen kilcal bogluklar:
temsil eden kiigiik karanlik bolgelerdir. Ayrica KK i¢inde kan
akimini gosteren daha parlak alanlar goriiliir.!?' flging bir
sekilde, dekorelasyon esiginin altindaki kan akimini ayirt ecmek
zor oldugundan, “akim bosluklari” yerine “sinyal bosluklari”
teriminin kullanidmas: 6nerilmistir.> Ayrica, bu bogluklarin
sayist ve biiyiikliigii arasinda bir matematiksel giic yasast iligkisi
vardir ve bu formiiliin sabiti yas, hipertansiyon ve diger gozde
ge¢ YBMD varlig: gibi faktorlerle korelasyon gostermektedir.'
Calismalar, yaglanmayla birlikte akim bogluklarinda artigin
foveada daha belirgin oldugunu gostermistir.’> Bu muhtemelen
foveal bolgede atik metabolit iiretiminin daha fazla olmasindan
kaynaklanmaktadir ve bu da KK'yi daha fazla stres altina
sokmaktadir.

Genel olarak, YBMD'nin farkli asamalarinda KK
degisikliklerini incelemede bazi kisitliliklar vardir. KK’nin
degerlendirilmesini sinirlayabilecek bazi artefaktlar bunlar
arasinda yer alir.?!

Orta Evre YBMD’de KK

YBMD’de KK'de, hastaligin evresine bagli olarak cesitli
degisiklikler goriilebilir.** oYBMD’de drusen agirlikli olarak
KK perflizyonunun azaldig: koroid alanlarinda mevcuttur. Bu,
drusen ve retikiiler psddodrusenin bulundugu bolgelerde akim
bosluklarinin arttigini gosteren OKTA ¢aligmalari ile pek ¢ok
kez dogrulanmistir (Sekil 1).!4%> Bu gzlem, endotel hiicrelerinin
dejenerasyonunun drusen olusumuna katkida bulunabilecegi
hipotezine yol agmstir.'

Bu konuda yapilan ilk aragtirmalardan birinde oYBMD
tanist alan 42 hasta (42 goz) ile 20 saglikli kontrol (20

goz) karsilagtiridmigtir. Bir OKTA cihazt ile KK damarlarinda
toplam drop-out miktarini gosteren perfiizyon saptanamayan
KK alan: dlgiilmiis ve KK'deki ortalama sinyal boglugu
boyutu belirlenmistir. Golgeleme ve projeksiyon artefaktlarinin
etkisini en aza indirmek igin dogrudan drusen ve biiyiik retina
damarlarinin altindaki alanlar harig birakilarak analiz sonucunun
glivenilir olmast saglanmigtir. Ayrica, oYBMD'li hastalar diger
goz durumuna gore kategorize edilmistir. Bunun sonucunda
bilateral cYBMD'li hastalar ve diger goziinde nYBMD olan tek
tarafli oYBMD'li hastalar olmak iizere iki grup olusturulmustur.
Caligma, ii¢ grup arasinda perfiizyon tespit edilemeyen KK
alanlari agisindan fark olmadigint gostermistir. Bununla birlikte,
tek tarafli oYBMD'li hastalarda, bilateral oYBMD ve saglikli
bireylere kiyasla ortalama KK sinyal boglugu boyutunda anlamli
bir artis gozlenmistir. Diger gézde nYBMD varsa, oYBMD'liye
gozlerin nYBMD'ye ilerleme olasiliZinin daha yiiksek oldugu goz
oniine alindiginda,*® bu bulgular neovaskiilarizasyon gelisimine
yatkinlik olugturabilecek bir iskemik koroidopatinin varligini
desteklemektedir. Sonug olarak, KK'deki degisikliklerin
nYBMD patogenezinde 6nemli bir rol oynadig: goriilmekeedir.
Bu ¢aligmanin 6nemli bir kisitlilii, goriintii analizinde bir
spektral alan cihazi kullanildig: i¢in drusen altinda kalan
KK'nin degerlendirilememis olmasidir. Bununla birlikte, 6nceki
histopatolojik aragtirmalar, drusenin vaskiilarizasyonun degistigi
alanlarda olugsma egiliminde oldugunu gostermistir,’ bu da
OKTA’'nin oYBMD'li hastalarda KK perfiizyonu farkli olan
alanlar1 ortaya koyabilecegini diigtindiirmektedir.

oYBMD'li hastalarda KK perfiizyonundaki olas: topografik
farkliliklart aragtirmak igin, swept-source OKTA cihazi ile bir
takip caligmas: yapilmistir.’” Bu cihazda dalga boyunun daha
uzun olmas: nedeniyle RPE penetrasyonu daha fazladir ve bu
ozellik drusen altindaki boélgenin daha iyi degerlendirmesini
saglar.''*% Bu caligmaya, 30 oYBMD'li goz ve 30 saglikli

PLEX® Elits

Sekil 1. Orta yasa bagli makiila dejenerasyonu olan bir hastanin multimodal goriintiileme sonuglari: Fundus fotograflart (sol), yesil otofloresan (sol-orta), koryokapillaris
diizeyinde segmente edilmis en face optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) goriintiisii (KK) (orta), foveanin yapisal OKT B-tarama goriintiisii (sag-orta) ve akim ve
yapisal OKT B-tarama goriintiilerinin iist tiste bindirilmis gortintiisii (sag). Yapisal OKT’de 125 pm’den biiyiik drusen gériilmektedir ve KK diizeyinde segmente edilen

OKTA goriintiisiinde bu vaskiiler tabakada hipoperfiizyon alanlari izlenmektedir
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kontrol prospektif olarak dahil edilmistir. Ozellikle, topografik
bir analiz olmasini saglamak i¢in KK goriintiileri (i) drusenli
bolge icinde, (ii) drusen kenarini ¢evreleyen 150 pm genisliginde
bir halka icinde ve (iii) drusensiz bolgelerde olmak tizere iig
farkls bolgede incelenmigtir. Kontrollerle kargilagtirmali analiz,
oYBMD'li gozlerde sinyal boglugu sayisinin daha az, ortalama
sinyal boglugu boyutu ve toplam sinyal boglugu alaninin daha
biiyiik oldugunu ortaya koymustur. Ozellikle drusenin altindaki
ve komsgulugundaki bolgelerde bu parametrelerde anlamls
farkliliklar  gézlenmigtir, bu da drusenin vaskiilarizasyonun
degistigi alanlarda olugma egiliminde oldugunu gosteren daha
onceki bulgulari desteklemektedir.®

oYBMD'li gozlerde KK bozuklugundan kaynaklanan dig
retina iglev bozuklugunu incelemek igin retina goriintiileme
kullanilmistir. Curcio ve ark.® tarafindan yapilan bir
histopatolojik ¢aligmada, drusenli gozlerde fotoreseptor sayisinda
onemli bir azalma oldugu bulunmugtur. Ayrica, Boretsky ve
ark.," adaptif optik tarama lazer oftalmoskopi kullanarak, farkls
YBMD evrelerinde fotoreseptorlerin yogunlugunda progresif
bir azalma oldugunu gostermistir. Fotoreseptorlerin fonksiyonu
icin KK akiminin 6nemi goz oniine alindiginda, YBMD'li
gozlerde KK perfiizyonunun azalmasi, iskemik bir mekanizma
yoluyla fotoreseptdr hasarina katkida bulunabilir. Sonug
olarak, oYBMD'li gozlerde KK degisiklikleri ile fotoreseptor
disfonksiyonu arasindaki iligkiyi aragtirmak i¢in multimodal
goriintiileme teknikleri kullanilmigtir.*? Elipsoid zonun (EZ) en
faceOKT goriintiilerinin reflektivite analizi yapilarak fotoreseptor

hasari kantitatif olarak deZerlendirilmistir. EZ’den gelen sinyal,
yogun olarak mitokondri ile dolu olan fotoreseptorlerin en i¢
segmentindeki elipsoidlerden kaynaklanir.® Hem fotoreseptor
hasari hem de disfonksiyon, en face goriintiilerde reflektivitenin
azaldi@1 alanlar olarak goriilebileceginden, cesitli caligmalar EZ
reflektivitesini fotoreseptor disfonksiyonunun bir gostergesi

44,

olarak degerlendirmistir.*> Bununla birlikte, cesitli hasta
ozellikleri (6rnegin; kataraktlar) yapisal parlakligs biiyiik
olgiide etkileyebilir, bu da fotoreseptorlerin yansiticiligini
degerlendirmek i¢in en face yapisal OKT’yi kullanmada
onemli bir zorluk teskil eder ve kohort kargilagtirmalaring
karmagiklagtirir. Bu sorunun {istesinden gelmek icin cesitli
caligmalarda gériintiiler “normalize edilmigtir”. *#

Otuz bes oYBMD'li hasta ve 35 saglikli kontroliin dahil
edildigi bir calismada, fotoreseptér ve KK bozuklugu ile
topografik korelasyonu aragtirmak igin sirasiyla swept-source
OKT ve OKTA goriintiileme kullanilmigtir.” Bu aragtirma,
oYBMD'li gozlerde, “normalize edilmig” EZ reflektivitesinin,
drusen igermeyen alanlarda bile onemli 6lgiide azaldigini
ortaya koymustur. Bu bulgular, fotoreseptorlerin 6nemli dlgiide
ve yaygin bir sekilde degistigini gostermekredir. Ozellikle,
drusensiz bolgelerde “normalize edilmis” EZ reflektivitesi ile
KK perfiizyonu arasinda pozitif bir iliski oldugu gozlenmistir.
Ancak, drusenli bolgelerde veya saglikli gozlerde béyle bir iligki
tespit edilmemigtir. Bu sonuglar, 6zellikle drusensiz bolgelerde,
YBMD'de fotoreseptor bozuklugu ile KK perflizyonu arasinda
patolojik bir baglantt oldugunu distindiirmektedir.

Bagka bir calismada, oYBMD’li 17 hastanin 17 gozii
multifokal elektroretinogram (mfERG) ve OKTA kullanilarak
sirastyla fotoreseptor disfonksiyonu ve KK vaskiilarizasyonu
arasindaki iligki acisindan degerlendirilmistir.® Genel olarak,
bulgular N1 implisit zaman1 ile hem toplam sinyal boslugu
alant hem de ortalama sinyal boglugu boyutu arasinda
dogrudan bir iliski oldugunu ortaya koymugtur. N1 dalgasinin
konilerden sonraki reseptdr sonrast sinyallerden kaynaklandigina
inanilirken, P1 dalgasinin kayna: i¢ retinadir. Bu nedenle,
KK'deki degisikliklerin cogunlukla post-fotoreseptor fonksiyonu
etkiledigi varsayilmigtir. Ayrica, KK degisiklikleri ile yanitin
amplitiidiinden ¢ok mfERG implisit zamani arasindaki

Sekil 2. Neovaskiiler yasa bagli makiila dejenerasyonu olan bir hastanin multimodal griintiileme sonuglari: Fundus fotograflari (sol), yesil otofloresan (sol-orta),
koryokapillaris diizeyinde segmente edilmis ez face optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) goriintiisii (KK) (orta), foveanin yapisal OKT B-tarama goriintiisii (sag-
orta) ve akim ve yapisal OKT B-tarama gériintiilerinin iist iiste bindirilmis goriintiisii (sa8). En face OKTA gériintiisiinde, bir KK hipoperfiizyon bolgesi cevresinde makiiler

neovaskiilarizasyon izlenmektedir
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korelasyon, gercek hiicre kayb: yerine ndroretinal fonksiyonel
degisikliklerle bir baglanti oldugunu gstermekeedir.”’
Neovaskiiler YBMD’de KK
nYBMD, VEGFnin de oldugu gesitli
proinflamatuar ve proanjiyojenik sitokinler tarafindan uyarilan

aralarinda

anjiyogenez ile karakterize bir ge¢ YBMD formudur. Bu
sitokinler, makiilay: infiltre eden immiin hiicreler veya daha
da 6nemlisi RPE hiicreleri tarafindan salgilanabilir.®® Patolojik
damarlar koroidal veya retinal dolasimdan koken alabilir.’ Bu
nedenle, koroid neovaskiilarizasyonu yerine MNV terimi tercih
edilmektedir. Tip 1, tip 2 ve tip 3 olmak tizere ti¢ tip MNV
tanimlanmigeir.

Tip 1 ve 2’'de damarlar KK'den koken alir: Tip 1 RPE
tabakasinin altinda gelisitken, tip 2 BM ve RPE'yi penetre
ederek subretinal boglukta prolifere olur. Buna karsilik, tip
3 MNV retinal dolagimdan koken alir.*” Histolojik olarak,
MNYV alanlarinin yakininda makrofaj infiltrasyonu, BM’'de
birikintiler ve hayalet KK damarlari stk gériilmekeedir.' Yeni
olusan damarlarda genellikle fenestrasyon yoktur'* ve proteinsz
materyal sizintist ¢ogunlukla transendotelyal kanallar yoluyla
meydana gelir."”

KK, nYBMD'li hastalarda OKTA kullanilarak kapsamli
sekilde incelenmistir (Sekil 2).** Tip 1 MNV’de lezyon
cevresinde “karanlik halo” olarak adlandirilan perfiize olmayan
KK alani oldugu gosterilmistir. Bu koyu renkli gériiniimiin
kan, subretinal ya da intraretinal sivi varlifindan kaynaklanip
kaynaklanmadig: hala net degildir ve ayrica karanlik halo alaninin
KK’nin iskemisini gosterip gostermediZi veya golgeleme etkisi
olup olmadig1 tam olarak bilinmemektedir.”>*

Tip 3 MNV'nin, VEGF ile RPE kaynakl: diger sitokinler
arasindaki dengedeki bir degisiklikle baglantili olarak gelistigine

inanimaktadir.”' Caligmalar, tip 3 MNV’li tedavi edilmemis
nYBMD gozlerde hiimor akozde VEGF seviyelerinin, retina
yerine koroidden kaynaklanan tip 1 veya 2 MNV’li gozlere
kiyasla anlamli diizeyde yiiksek oldugunu gostermigtir.”' Sonug
olarak, dig retina iskemisinin bu MNV alt tipinin gelisiminde
onemli bir rol oynadig:i 6ne siiriilmistiir. Bu teori, YBMD'li
ve tip 3 MNV'li bireylerde koroidde incelme oldugunu ortaya
koyan yapisal OKT calismalariyla destek bulmaktadir >

KK’nin dig retina ve RPE’yi beslemedeki onemli islevi goz
oniine alinarak, tip 3 MNV’li gozlerde KK'nin 6zelliklerini
aragtiran bazi ¢aligmalar yapilmigtir. Bir OKTA arastirmasinda
21 hastanin tip 3 MNV’li gozii ve etkilenmemis (yani MNV
belirtisi olmayan) diger gozlerinde KK kantitatif olarak
degerlendirilmigtir.* Ayrica, bu etkilenmemis diger gozler,
tek tarafli tip 1 veya 2 MNV’li 20 hastanin etkilenmemig
diger gozleri ile kargilastirilmiseir. OKTA analizi, etkilenmemis
diger gozlerle kargilagtirildiginda tip 3 MNV’li gozlerde
toplam sinyal boglugu alani ve ortalama KK sinyal boslugu
boyutunun (KK hipoperfiizyonunu temsil eden) anlamli
diizeyde artmig oldugunu ortaya koymustur. Bu bulgular, KK
hipoperfiizyonunun RPE’nin iskemik hasarina yol agabilecegini
ve sonugta tip 3 MNV gelisimine katkida bulunabilecegini
dugiindiirmektedir. Bir diger dnemli bulgu, tek tarafli tip 3
MNV’li hastalarin etkilenmemis diger gozlerinde, tek tarafli tip
1/2 MNV’li hastalarin etkilenmemis diger gizlerine kiyasla daha
belirgin KK bozuklugu gozlenmis olmasidir. Bu sonuglar, tek
tarafls tip 3 MNV’li hastalarda KK hipoperfiizyonunun bilateral
olabilecegine isaret etmektedir, bu da etkilenmemis gozlerde tip
3 MNV gelisme riskinin arcmasini kismen agiklayabilir.

Swept source teknolojisi ve yapisal veri ile goriintii
kompanzasyonu yontemini kullanan bir bagka caligma, tip 3
MNV'li gézlerde KK perfiizyonunun azaldigina dair onceki

ZPLEX® Elitel

Sekil 3. Cografi atrofisi olan bir hastanin multimodal goriintiileme sonuglart: Fundus fotograflart (sol), yesil otofloresan (sol-orta), koryokapillaris diizeyinde segmente
edilmis en face optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) goriintiisii (KK) (orta), foveanin yapisal OKT B-tarama goriintiisii (sag-orta) ve akim ve yapisal OKT B-tarama
goriintiilerinin {ist tiste bindirilmig goriintiisii (sag). KK diizeyinde segmente edilen en face OKTA goriintiisiinde KK'de belirgin diffiiz hipoperfiizyon mevcuttur ve bu
bélge primer olarak cografi atrofi gériilen bolge ile ko-lokalizedir. Tlging bir sekilde, KK'nin yoklugu, genellikle fizyolojik kogullarda goriilmeyen dis koroidal damarlarin

daha iyi goriintiilenmesini saglamaktadir
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gozlemleri dogrulamigtir.”® Bu caligmaya tip 3 MNV’li 26 goz
(21 hasta) ve oYBMD'li 26 gz (17 hasta) dahil edilmigtir. Tip 3
MNV'li gézlerde cYBMD'li gzlere gore hem total sinyal boglugu
alani hem de ortalama KK sinyal boslugu boyutu yiikselmistir.
OKTA ¢aligmalarindan elde edilen bulgular, KK degisikliklerinin
tip 3 MNV gelisiminde, olasilikla tip 1/2 MNV’li gozlerden daha
onemli bir rol oynayabilecegi fikrini desteklemektedir.

Cografik Atrofide Koryokapillaris

CA, KK'de belirgin yetmezligin eslik ectigi RPE ve dig
retinada atrofi ile karakterize geg, ekstidatif olmayan bir YBMD
cipidir (Sekil 3).%6

OKTA goriintiileri, CA’da primer olarak RPE atrofisi
alanlarinda KK  perfiizyonunun  bozuldugunu ortaya
koymugtur.”®>7%>% Ayrica, RPE'nin intakt oldugu bolgelerde,
ozellikle CA sinirt boyunca bir miktar hipoperfiizyon oldugu
gozlenmigtir. Daha da 6nemlisi, CA sinrindaki perfiizyon
seviyeleri CA progresyonu i¢in 6nemli bir biyobelirtectir. Spesifik
olarak, CA sinirinda perfiizyonun azalmasi, zaman iginde daha
hizli CA progresyonu ile iligkilendirilmistir. Son olarak, KK’nin
yeni gelisen CA boélgelerinde bozuldugu gosterilmistir, bu
da KK degigikliklerinin kesin RPE atrofisinden once ortaya
ciktigint diigiindiirmektedir.®

Sonug

YBMD, goz icindeki cesitli yapilart etkileyen diinya ¢apinda
gorme bozuklugunun 6nde gelen nedenlerindendir. YBMD’de
anlamli KK tutulumu gériiliir ve patolojik degisiklikler hastalik
evresine gore farklilik gosterir. OKTA'nin geleneksel FA ve
ISYA’ya gore bazi avantajlari vardir ve OKTA’nin yaygin olarak
kullanimiyla beraber YBMD'de KK degisiklikleri hakkindaki
bilgimiz arttr. Bu derleme, KK’nin patogenezini aydinlatmak
ve etkilenen hastalar igin optimal tedavinin uygulanmasini
kolaylagtirmak icin hayati 6nem tagtyan YBMD’deki roliine
iligkin yeni bilgileri vurgulamay1 amaglamaktadir.
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