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ÖZ
Santral retinal ven tıkanıklığı (SRVT) yaygın görülen bir retinal vasküler hastalıktır. Fakat SRVT patogenezi tam olarak 
bilinmemektedir. SRVT gelişiminde çeşitli sistemik ve lokal risk faktörleri rol oynamaktadır. SRVT maküler ödem (MÖ) ve 
neovaskülarizasyona neden olarak görmeyi olumsuz etkileyebilmektedir. MÖ, maküler bölgede sıvı ve protein birikmesi sonucu 
oluşmaktadır. MÖ patofizyolojisi oldukça karmaşık bir süreçtir ve MÖ gelişiminde birçok faktör etkili olmaktadır. Bu derlemede 
SRVT ve SRVT nedeniyle oluşan MÖ patogenezi tartışılmıştır.
Anahtar Kelimeler: Maküler ödem, patogenez, santral retinal ven tıkanıklığı.

ABSTRACT
Central retinal vein occlusion (CRVO) is a common retinal vascular disorder. However,  the exact pathogenesis of CRVO is not 
known. Various local and systemic factors play role in development of CRVO. CRVO might cause visual morbidity, including 
macular edema (ME) and neovascularization. ME occurs when fluid and protein deposits accumulate in the macular region. 
The pathophysiology of ME is complex, with a variety of processes involved in its development. The pathogenesis of CRVO and 
ME is discussed in the current review.
Keywords: Central retinal vein occlusion, macular edema, pathogenesis.

GİRİŞ
Santral retinal ven tıkanıklığı (SRVT) ani görme kaybına yol 

açan, yaygın görülen bir retinal vasküler hastalıktır.[1-3] Diyabetik 
retinopatiden sonra en sık görülen retinal vasküler hastalık olan 
retinal ven tıkanıklıklarının yaklaşık 1/5-1/6’lık kısmını SRVT 
oluşturmaktadır.[4-6] SRVT genellikle 65 yaş üstü popülasyonu 
etkilemekle birlikte genç erişkinlerde de görülebilmektedir.[2, 7, 8] 
SRVT insidansı yaşla birlikte artmakta ve 65 yaş üstünde 40 yaşına 
göre 10 kat fazla görülmektedir.[8-10]

SRVT klinik olarak; retinal venlerde dilatasyon ve kıvrımlanma 
artışı, yaygın retinal hemorajiler ve eksudalar ile karakterizedir[2, 3]. 
SRVT iskemik ve iskemik olmayan tip olmak üzere 2 gruba ayrılır.
[8] SRVT olgularının yaklaşık 3/4’ünü oluşturan iskemik olmayan 
tip daha hafif klinik bulgular ve görsel açıdan daha iyi bir seyir 
gösterirken, iskemik tip neovasküler glokom ve/veya tekrarlayan 
vitreus hemorajilerine neden olup total körlükle sonuçlanabilen 
daha ağır bir tablodur[8]. SRVT’nin görme azalmasına neden 
olan iki temel komplikasyonu vardır: Maküler ödem (MÖ) ve 
neovaskülarizasyon.[2, 8, 11] SRVT’nin iki tipinde de MÖ görme 
azalmasına neden olan önemli bir komplikasyondur ve SRVT 
olgularının neredeyse tamamında değişen derecelerde MÖ 
görülmektedir.[2, 8, 12] MÖ klinik olarak fundus muayenesi, florosein 
anjiyografi ve optik koherens tomografi ile tespit edilir.[4, 5] MÖ 

sonucu retina anatomisinin ve fotoreseptörlerin fonksiyonlarının 
bozulması neticesinde görme azalması meydana gelir.[3] Uzamış 
MÖ kalıcı fonksiyon bozukluklarına yol açarak tedavi ile 
düzelmeyen görme kayıplarına neden olabilir.[2, 3]

SRVT ile ilişkili olabilecek çeşitli risk faktörleri tanımlanmakla 
birlikte bu faktörlerin hastanın yaşına göre farklılıklar gösterdiği 
öne sürülmüştür.[7] Yaşlı hasta grubunda hipertansiyon, 
ateroskleroz ve glokom en sık bahsedilen risk faktörleridir.[3, 4, 7, 

13-15] Ayrıca diyabetes mellitus ve obstrüktif uyku apne sendromu 
(OUAS) da SRVT ile ilişkili bulunmuştur.[16-18] Genç hastalarda ise 
daha çok hiperkoagulabilite ve hiperviskozite ile ilişkili durumlar, 
vaskülit gibi inflamatuvar sebepler ve oral kontraseptifler gibi bazı 
sistemik ilaç kullanımları SRVT için risk faktörü olarak sayılabilir.
[5, 7, 19] SRVT için risk oluşturabilecek yukarıdaki gibi bazı faktörler 
belirlense de, bu risk faktörlerinin SRVT patogenezi üzerindeki 
etkileri tam olarak belli değildir. SRVT patogenezi hala tam olarak 
aydınlatılamamış olup bu çalışmada SRVT patogenezi hakkındaki 
araştırmaların en güncel haliyle gözden geçirilip derlenmesi 
amaçlanmıştır.

1.	 SRVT PATOGENEZİ
SRVT, santral retinal ven (SRV) lümeninde oluşan trombüs 

nedeniyle oklüzyon meydana gelmesi ve venöz dışa akımın 
engellenmesi sonucu ortaya çıkan bir hastalıktır.[1, 2, 5, 20] 
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Histopatolojik çalışmalarda SRV’deki oklüzyonun bir kısmının 
trombüs tarafından bir kısmının ise SRV endotelinde proliferasyon 
ve intimal kalınlaşma sonucu oluştuğu bildirilmiştir.[21-23] SRV 
optik sinir kılıfı içinde santral retinal arter (SRA) ile birlikte 
seyrederek lamina kribrozayı geçip intraoküler alana girer ve 
buradaki seyrine bağlı olarak prelaminer, laminer ve retrolaminer 
bölgelere ayrılır.[20] Green ve ark.[24] tarafından enüklee insan 
gözlerinde yapılmış histopatolojik çalışmaya göre SRVT 
hastalarının tamamında SRV lümeninde taze veya rekanalize 
olmuş trombüs varlığı saptanmıştır. Aynı çalışmada trombüsün 
çoğu vakada lamina kribroza veya hemen posteriorunda olduğu 
görülmüş ve bu çalışma esas alınarak diğer yazarlar da SRVT 
patogenezinde trombüsün çoğunlukla lamina kribroza seviyesinde 
oluştuğunu öne sürmüşlerdir.[1, 2, 24, 25] Fakat Hayreh,[20] Green 
ve ark.nın[24] yaptığı çalışmalarda incelenen gözlerin çoğunun 
neovasküler glokom nedeniyle enüklee edildiği ve çoğunluğu 
iskemik olmayan olgulardan oluşan SRVT patogenezini doğru 
olarak yansıtmadığını bildirilmiştir. Hayreh’e[20] göre SRV’ye 
lamina kribroza bölgesinin posteriorundan birçok küçük venül 
drene olmakta ve SRVT olgularında bu venüllerin optik sinir 
çevresindeki venlerle yaptığı anastomozlar sayesinde venöz kan 
akımı devam etmektedir. Dolayısıyla SRVT’de trombüs çoğunlukla 
lamina kribrozanın daha posteriorunda oluşmakta ve trombüs ne 
kadar posteriordaysa daha fazla anastomoz tarafından kan akımı 
devam ettirileceği için SRVT prognozu daha iyi seyretmektedir. 
Lamina kribroza bölgesine yakın olan oklüzyonlar dolaşımı daha 
fazla bozup iskemik SRVT oluşumuna neden olabilmektedir.[20]

Trombüsün SRV’nin hangi bölgesinde oluştuğunun yanı sıra 
SRVT’de trombüsün oluşum mekanizması da tartışma konusudur. 
Vücuttaki damarlarda trombüs oluşumu için predispozan 
faktörler; kan akımı dinamiklerinde değişiklik, endotel hasarı 
ve hiperkoagülabilite olarak sıralanmış ve Virchow triadı 
olarak adlandırılmıştır.[26, 27] SRVT patogenizinde de trombüs 
formasyonu için predispozisyon oluşturabilecek ve Virchow 
triadıyla da bağlantılı olabilecek bazı lokal ve sistemik faktörler 
tanımlanmış olmakla birlikte Hayreh SRVT’deki trombüs oluşum 
mekanizmasının diğer sistemik venöz trombozlardan farklı 
olduğunu savunmuştur.[20] SRVT patogenezinde rol oynadığı 
düşünülen faktörler mekanizmalarına göre aşağıda özetlenmiştir.

1.1.	 Santral Retinal Arter (SRA) Basısı
SRVT’de oklüzyon oluşumunda en sık öne sürülen 

mekanizmalardan birisi özellikle ateroskleroz nedeniyle 
kalınlaşmış SRA’nın SRV’ye dışarıdan bir bası oluşturmasıdır.[1, 2, 14, 

15, 26, 28] Anatomik bölge olarak esnemeye karşı dirençli bir çevreye 
sahip olan lamina kribroza bölgesinde ve optik sinir içerisinde 
SRA ile SRV ortak advensiyel kılıfı paylaştıklarından dolayı, SRA 
tarafından oluşturulan bu bası SRV lümeninde daralma, kan 
akımında türbülans, staz ve oklüzyona yol açar.[14, 28] Kan akımı 
dinamiklerindeki bu değişiklikler trombüs oluşumuna da bir 
zemin oluşturmaktadır.[2, 14, 28, 29] SRVT’de risk faktörlerini araştıran 
birçok çalışma tarafından özellikle yaşlı hastalarda ortak bir risk 
faktörü olarak belirlenen hipertansiyon (HT), SRA duvarında 
sertleşmeye ve ateroskleroza neden olarak SRA’nın SRV’ye bası 
yapmasıyla SRVT’ye neden olabilmektedir.[6, 14, 15, 30-33] OUAS ile 
SRVT arasında saptanan ilişkinin de OUAS hastalarında HT, 
hiperkoagülabilite gibi SRVT’ye neden olabilecek faktörlerin daha 
sık görülmesi ya da OUAS’ta gece yaşanan hipoksi ve hiperkapni 
nedeniyle çapı genişleyen SRA’nın SRV’ye bası yapmasından 
kaynaklanabileceği belirtilmiştir.[27, 34]

1.2.	 SRA Akımında Yetersizlik
Hayreh ve ark. [28] yaşlı hastalarda SRA’daki ateroskleroz ve 

SRV’deki intimal ve endotelyal proliferasyon gibi nedenlerden 
ötürü SRV lümeninde yavaş yavaş daralma ve bunun sonucunda 
kan akımında staz ve tromboza yatkınlık meydana geldiğini 
belirtmişlerdir. HT, kardiyak aritmiler ve diğer kardiyovasküler 
bozukluklar gibi hastalıkları olabilen yaşlı hasta popülasyonunda 
uyku sırasında hipotansiyon ve/veya bradikardi gelişebilmektedir. 
Arteriyel akımda yaşanan bu azalma ve değişim stazı daha da 
artırmakta ve parsiyel bir trombüs varsa total oklüzyona ve SRVT’ye 
neden olabilmektedir.[28, 35] SRVT hastalarında karşılaşılan bir 
semptom olan sabah uykudan kalkıldığında meydana gelen görme 
azalması da patogenezdeki bu açıklamanın bir göstergesidir.
[20, 28] Hatta iskemik olmayan SRVT geçiren hastalarda aşırı 
antihipertansif tedavi ve gece yaşanan hipotansiyon, zaten artmış 
venöz basınç nedeniyle düşmüş ve yavaşlamış oküler perfüzyonu 
daha da bozarak iskemik SRVT’ye dönüşe neden olabilir.[20, 

36] Zhou ve ark. [33] da venöz staza neden olan oküler perfüzyon 
basıncı düşüklüğü ile retinal ven tıkanıklıkları arasında kuvvetli 
bir ilişki saptamışlardır. Glokom, diyabet, ateroskleroz gibi risk 
faktörleri de oküler perfüzyon basıncını düşürüp venöz staza yol 
açarak SRVT’ye neden olabilirler.[6]

1.3.	 SRV Endotelindeki Hasar
SRV lümeninde trombüs oluşumuna neden olan önemli 

faktörlerden birisi de SRV endotel hücrelerinin hasar görmesidir.
[15, 37] Dinamik bir ortam içerisinde bulunan endotel hücrelerinin 
sağlıklı bir yapıda olmaları normal kan akımının devam 
ettirilmesinde büyük önem arz etmektedir. Kan akımının damarlar 
üzerinde oluşturduğu gerilim stresi, kan akımının pulsatil doğası 
ve damara komşu yapıların anatomik özellikleri gibi faktörler 
endotel hücrelerini etkilemekte ve endotel hücreleri bu etkenlere 
göre değişim gösterebilmektedir.[38] SRV ve SRA endoteli üzerinde 
yapılmış bir çalışmada SRV endotelinin farklı laminar bölgelerde 
farklı özellikler gösterdiği ve posterior lamina kribroza bölgesinde 
SRA endoteline benzer karakter kazandığı izlenmiştir.[38] Bu bulgu 
özellikle posterior lamina kribroza bölgesinde SRV endotelinin 
yüksek strese maruz kaldığını göstermektedir.[38] Diğer bir 
çalışmada da lamina kribroza bölgesinde retrolaminer bölgeye göre 
SRV’de daha fazla olmak üzere hem SRA hem SRV’de kan akım 
hızında artış olduğu ve bu durumun SRV üzerinde artmış damar 
gerilim stresine neden olduğu belirtilmiştir.[39] Dolayısıyla trombüs 
oluşumuna zemin hazırlayan damar duvarı üzerindeki uzun 
süreli hemodinamik strese ve kan dinamiklerindeki değişimlere 
karşı bu bölgedeki SRV endoteli daha hassastır.[1, 38, 39] Vasküler 
komorbiditeleri olan hastalarda da posterior lamina kribroza 
ve retrolaminer bölgelerdeki SRV endotel hücrelerinde damar 
duvarının yüksek strese maruz kaldığının göstergesi olan bazı hücre 
iskelet proteinleri normal kişilere göre daha yüksek seviyelerde 
bulunmuştur.[37] Ayrıca iskemik SRVT’de kapiller tıkanıklıkların 
iskemik hasardan dolayı gelişen endotelyal değişiklikler sonucu 
oluştuğu belirtilmiştir.[28] Kang ve ark.[37] SRVT’de diğer vasküler 
komorbitidelere benzer şekildeki bir endotel sorunuyla SRV’de 
trombüs oluşumunun tetiklendiği görüşünü savunmuştur. 
Diğer çalışmacılar ise sistemik tromboembolik hastalıklardaki 
uygulanan tedavinin SRVT’de etkili olmamasından dolayı, 
SRVT’deki trombüsün sistemik vasküler hastalıklardan farklı bir 
patogenezle oluştuğunu öne sürmüşlerdir.[20, 40] Sonuçta SRVT 
patogenezinde venöz endotelyal değişimlerin etkisi hala net olarak 
ortaya konulamamakla birlikte, SRVT için risk faktörü olan HT, 
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diyabet, ateroskleroz gibi hastalıkların yaygın vasküler endotelyal 
hasarı oluşturan durumlar olması, SRVT patogenezinde de SRV 
endotelindeki hasarın rol oynayabileceğini düşündürmektedir.[37, 

41, 42]

1.4.	 Lamina Kribroza Bölgesinde Mekanik Bası
SRVT patogenezinde öne sürülen bir diğer mekanizma da 

lamina kribroza bölgesinde anatomik olarak risk altında olan 
SRV üzerinde mekanik bir bası oluşmasıdır.[1, 27] SRVT için risk 
faktörü olarak saptanan glokom ve oküler hipertansiyonun[9, 13, 

15] bu mekanik basıya neden olabileceği söylenmiştir.[2, 24, 27, 41] 
Çalışmacılar glokomun optik diskte çanaklaşma ve strangulasyona 
neden olarak SRV üstünde bası oluşturduğunu belirtmişlerdir.[2, 24, 

41, 43] Glokom hastalarında lamina kribrozada oluşan gerilim ve 
distorsiyon SRV’de bası oluşturarak sonuçta kan dinamiklerinde 
değişiklik, staz veya endotel hasarı oluşturarak trombüs oluşumuna 
neden olabilir.[41] Hayreh[20] ise diskte çanaklaşma ile SRVT 
arasında net bir ilişkinin olmadığı, glokomun SRVT’deki etkisinin 
mekanik bası veya strangulasyondan kaynaklanmadığını öne 
sürmüştür. Deneysel bir çalışmada glokomatöz gözlerde santral 
retinal damarlar etrafındaki fibröz kılıfın kontrol grubuna göre 
daha kalın olduğu saptanmış ve bu durumun glokom hastalarında 
SRV’de stazı tetikleyerek SRVT’ye neden olabileceği bildirilmiştir.
[44]

Glokom ve oküler hipertansiyonun yanı sıra optik disk ödemi, 
optik diskte druzen, orbital bozukluklar gibi patolojiler de mekanik 
bası ile SRVT için risk oluşturabilirler.[2]

1.5.	 Hiperkoagülasyon ve Hiperviskozite
Hiperkoagülasyonun SRVT patogenezinde rol alıp almadığı 

hala tartışma konusudur. Faktör V Leiden mutasyonu, 
hiperhomosisteinemi, protrombin gen mutasyonu, protein C ve S 
eksikliği ve antifosfolipid antikor pozitifliği gibi hiperkoagülasyona 
yol açabilecek patolojiler ile SRVT arasında ilişki saptayan 
çalışmalar olmakla birlikte, böyle bir ilişkinin olmadığını savunan 
çalışmalar da mevcuttur.[19, 42, 45-56] Bunlar ve benzeri hiperkoagülatif 
durumların özellikle genç ve herhangi bir kardiyovasküler risk 
profili olmayan hastalarda görülen SRVT patogenezinde etkili 
olduğu öne sürülmüştür.[53-55] Sinawat[42] ise sanılanın aksine 50 yaş 
altındaki hasta grubunda da patogenezde hiperkoagülabilitenin 
değil yine aterosklerozun etkili olduğunu bildirmiştir. Bazı 
yazarlar da risk faktörü olsun veya olmasın hiperkoagülabilitenin 
SRVT hastalarının çok düşük bir yüzdesinde görüldüğünü ve 
SRVT hastalarında rutin olarak ayrıntılı hematolojik tetkikler 
yapılmasına gerek olmadığını savunmuştur.[7, 20, 42, 57] SRVT ile 
koagülasyon bozuklukları arasındaki ilişki hakkında farklı 
görüşler ortaya konulsa da sonuçta hiperkoagülatif durumlar 
Virchow triadında da olduğu gibi SRV’de trombüs oluşumunu 
kolaylaştırabilir.

Staz oluşturup venöz dönüşü yavaşlatarak SRVT oluşumuna 
neden olduğu iddia edilen faktörlerden birisi de hiperviskozitedir.
[40, 58, 59] Bazı çalışmacılar SRVT hastalarında kontrol grubuna göre 
kanda viskozite artışı olduğunu ve SRV’de oklüzyon oluştuğunda 
gittikçe viskozitenin arttığını belirtmişlerdir.[59, 60] Dehidratasyonun 
da benzer mekanizmayla SRVT riskini arttırdığı saptanmıştır.
[61] Hiperviskozite sendromlarında da SRVT benzeri klinik tablo 
görülmesi, kanda viskozite artışının venöz staza yol açarak SRVT 
patogenezinde yer alabileceğini düşündürmektedir.[62, 63]

1.	 SRVT’DE MAKÜLA ÖDEMİ PATOGENEZİ
MÖ, makülada anormal bir sıvı artışı olarak tanımlanabilir. 

Retinadaki sıvı homeostazı sıvı girişi ve çıkışı arasındaki denge 
ile sağlanırken, patolojik bir durumda bu denge bozulur. Retinaya 
artmış sıvı girişi ve/veya azalmış sıvı çıkışı sonucu MÖ gelişir.
[64, 65] MÖ’de retina tabakaları arasında veya subretinal alanda 
ekstraselüler olarak ya da Müller hücreleri içerisinde intraselüler 
olarak sıvı birikimi meydana gelebilir.[64-66] İskeminin etkisiyle 
hücresel iyon kanallarının hasar görmesi sonucu intraselüler, kan-
retina bariyerlerinin bozulup retina içine protein ve diğer osmotik 
moleküllerin geçişiyle de ekstraselüler ödem oluşur. SRVT’de 
görülen MÖ’nün hem intraselüler hem ekstraselüler komponenti 
mevcuttur.[64, 65]

SRVT’de MÖ temel olarak iki mekanizmayla gelişir. Birincisi 
venöz dışa akımın tamamen veya kısmen tıkanması sonucu retinal 
damarlar içindeki basınç artışının, kan-retina bariyerinde mekanik 
bozulmaya ve damar dışına sızıntıya neden olmasıdır.[41, 65, 67] 
İkincisi ise azalmış arteriyel perfüzyon nedeniyle oluşan iskemi 
sonucu salınımı artan VEGF ve diğer inflamatuvar sitokinlerin 
kan-retina bariyerini etkileyerek retina içine sıvı geçişine yol 
açmalarıdır.[65, 67, 68]

Aşağıda SRVT sonucu gelişen MÖ patofizyolojisinde rol 
oynayan mekanizmalar detaylandırılmıştır.

1.6.	 Retinaya Sıvı Girişinin Artması	
Retinaya sıvı girişini kontrol eden iki tane bariyer vardır. Bunlar 

iç ve dış kan-retina bariyerleridir.[64] İç kan retina bariyeri temel 
olarak; retinal damarların endotel hücreleri ve bunlar arasındaki 
sıkı bağlantılar, perisitler ve başta Müller hücreleri olmak üzere 
retinal glial hücreler tarafından oluşturulur.[65, 69] Dış kan-retina 
bariyeri ise temel olarak retina pigment epitel (RPE) hücreleri 
arasındaki sıkı bağlantılar tarafından oluşturulurken, dış limitan 
membran (DLM) da retina içine protein ve dolayısıyla sıvı girişini 
kontrol ederek bu bariyere katkıda bulunur.[64, 70] SRVT’de hem iç 
hem de dış kan-retina bariyerindeki bozulmalar MÖ gelişmesine 
neden olabilmektedir.

1.6.1.	İç Kan-Retina Bariyerinin Bozulması
SRVT’de MÖ gelişimindeki ana komponent iç-kan retina 

bariyerinin bozulmasıdır.[68] İç kan-retina bariyerinin 
bozulmasında rol oynayan mekanizmalar; endotel hücreleri 
arasındaki bağlantılardaki değişimler, trans-endotelyal geçişin 
artması ve bariyeri oluşturan endotel hücreleri, glial hücreler veya 
perisitlerin sayısındaki azalmadır.[64]

SRVT sonucu VEGF miktarında artış olması MÖ gelişiminde 
kritik bir rol oynar.[12, 65, 67, 68, 71, 72] Noma ve ark.[73] yaptıkları 
çalışmada SRVT hastalarında vitreustaki VEGF ve IL-6 miktarının 
kontrol grubuna göre daha yüksek olduğunu bulmuşlardır. 
Bu yükseklik hem iskemik olmayan hem iskemik SRVT’de 
mevcutken, iskemik grupta VEGF ve IL-6 miktarları daha 
yüksek bulunmuştur. Ayrıca vitreustaki VEGF ve IL-6 miktarı 
ile MÖ şiddeti arasında bir korelesyon olduğu tespit edilmiştir.[73] 
Drechsler ve ark.[72] da yaptıkları deneysel çalışmada SRVT sonrası 
VEGF-A, IL-6 ve IL-1β ilişkili genlerin ekspresyonunda artış 
saptamışlardır. VEGF-Plasental growth factor (PlGF) yolağının 
aktive olması ve VEGF-Pigment epithelium-derived factor (PEDF) 
arasındaki dengenin bozulması da endotel hücreleri arasındaki 
sıkı ve diğer bağlantıları etkileyerek sıvı geçirgenliğini arttırır.[64, 
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74] VEGF hücreler arası bağlantıları etkilemenin yanı sıra trans-
endotelyal protein taşınmasını da arttırarak ödeme neden olabilir.
[75] VEGF ayrıca lökositlerin damar duvarına olan tutunmasını 
uyarıp lökostaza yol açarak iç kan-retina bariyerinin bozulmasına 
sebep olur.[64, 71, 76] Sonuçta SRVT’de meydana gelen inflamatuvar 
süreç ve iskemi nedeniyle artan VEGF birçok farklı mekanizmayla 
iç kan-retina bariyerinde değişikliklere neden olarak damar 
geçirgenliğini arttırmaktadır.[64, 65, 71, 72] VEGF artışına bağlı tüm 
bu mekanizmalarla birlikte RVT olan hastaların bazılarında MÖ 
olmasına rağmen VEGF seviyelerinin normal olması, VEGF’ten 
bağımsız farklı mekanizmaların da patogenezde rol aldığına işaret 
etmektedir.[12]

Damar duvarında oluşan inflamasyon VEGF’in yanı sıra farklı 
birçok inflamatuvar sitokini arttırarak MÖ gelişiminde merkezi 
bir rol oynar.[12, 64, 65, 71] SRVT’nin ve SRVT gelişimi için önemli bir 
risk faktörü olan aterosklerozun inflamasyona neden olarak MÖ’ye 
yol açtığı da savunulmuştur.[71] Yapılan çalışmalarda IL-1α, IL-1β, 
IL-2, IL-5, IL-6, IL-8, IL-9, IL-10, IL-12, IL-13, IL-17,endotelin-1, 
granülosit koloni-stimüle edici faktör, IFN-γ, monosit kemotaktik 
protein-1, makrofaj inflamatuvar protein-1β, tümör nekroz 
faktör-α gibi birçok sitokinin venöz-okluzif hastalıklarla ilişkili 
olabileceği bulunmuştur.[66, 71-73, 77-80] Tüm bu sitokinler VEGF ile 
benzer şekilde endotel hücrelerini, endotel hücreleri arasındaki 
bağlantıları ve lökostazı etkileyip iç kan-retina bariyerini bozarak 
MÖ’ye neden olabilir.[64, 66, 71]

İç kan-retina bariyerinin hasar görmesindeki diğer mekanizma 
ise SRVT’de damar lümeni içindeki basınç artışı nedeniyle yapısal 
olarak endotel hücrelerinin arasındaki bağlantıların açılması ve 
retina içine sıvı sızıntısı olmasıdır.[41, 65, 67] Yeni bir görüntüleme 
yöntemi olan ve retinal kan akımını daha detaylı incelememize 
olanak sağlayan optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) 
ile yapılan çalışmalarda, retinal ven tıkanıklığı olan hastalarda 
retinadaki hem yüzeyel kapiller pleksusun hem de derin kapiller 
pleksusun bozulduğu bulunmuştur.[66, 81, 82]Yüzeyel kapiller 
pleksusta anormallik, derin kapiller pleksusta ise kistoid MÖ’nün 
olduğu alanlarda perfüzyonun azalmış ya da tamamen durmuş 
olduğu saptanmıştır.[66, 81, 82] Tedavi sonrası MÖ azalsa bile derin 
kapiller pleksustaki akımın tam olarak normale dönmediği de 
görülmüştür.[66, 81, 82] Sonuçta çalışmacılar MÖ’nün derin kapiller 
pleksustaki akımın bozulmasıyla ilişkili olduğunu belirtmişlerdir.
[66, 81, 82] Derin kapiller pleksustaki bozulmanın nasıl meydan geldiği 
ve bunun hangi mekanizmayla MÖ’ye yol açtığı konusunda farklı 
görüşler ortaya konulmuştur. SRVT sonucu retinal damarlardaki 
artan basıncın yüzeyel pleksustan derin pleksusa yansıdığı ve derin 
pleksusun yapısından dolayı daha fazla bozularak drene ettiği 
retinal dokuların perfüzyonunun bozulduğu öne sürülmüştür.
[81] Spaide ve ark.[66] ise iskemi ve inflamasyon sonucu meydan 
gelen lökostaz veya VEGF’in indüklediği intravasküler endotelyal 
proliferasyon nedeniyle, çok küçük çaplı damarlardan oluşan 
derin pleksusun yapısı itibariyle daha kolay tıkanabileceğini 
belirtmişlerdir. Derin pleksustaki bozulmanın ise iki mekanizmayla 
MÖ oluşturabileceği ileri sürülmüştür; perfüzyonun bozulması 
sonucu VEGF salınımının artması diğer komşu damarlardan 
sızıntıyı arttırabilir veya yüzeyel pleksustan artan sızıntıyla birlikte 
biriken retina içindeki sıvı derin pleksustaki akımın bozulması 
nedeniyle tahliye edilemeyebilir.[82] Ayrıca yüzeyel pleksustaki 
damarlar glial hücre olarak hem astrositler hem Müller hücreleri 
tarafından sarılırken derin pleksustaki damarlar sadece Müller 
hücreleri tarafından kılıflanmaktadır.[83] İç kan-retina bariyerinin 

yapısını devam ettirip fonksiyon görmesi ve de retina içindeki 
sıvının drenajı için çok önemli olan glial hücrelerin dağılımındaki 
bu farklılığın, derin pleksusun MÖ patogenezinde önemli bir rol 
alabileceğine işaret edebilir.[64]

1.6.2.	Dış Kan-Retina Bariyerinin Bozulması
SRVT’de dış kan-retina bariyerinde RPE hücreleri arasındaki 

sıkı bağlantıların ve DLM’nin bozulması neticesinde retinaya 
sıvı geçişi kontrol edilemeyerek MÖ gelişebilir.[64, 84] Özellikle 
makülada subretinal sıvı birikimi dış kan-retina bariyerinin 
fonksiyonunun bozulduğuna işaret etmektedir.[64, 71] RPE hücreleri 
arasındaki bağlantıların bozulmasında hangi faktörlerin rol 
aldığı net olmamakla birlikte, proinflamatuvar sitokinlerin, 
VEGF’in indüklediği geçirgenlik artışının ve mast hücre 
degranülasyonunun RPE hücrelerini etkilediği belirtilmiştir.[64] 
SRVT gibi kronikleşebilen retinal vasküler hastalıklarda çeşitli 
mekanizmalarla DLM de hasarlanabilir, DLM’nin hasarlanması 
kötü prognoza ve MÖ’nün tedaviye kötü yanıt vermesiyle ilişkili 
bulunmuştur.[64, 85]

1.7.	 Retinadan Sıvı Çıkışının Azalması
Retinadaki sıvının drene edilmesini Müller ve RPE hücreleri 

sağlarlar.[64, 72] Aktif olarak, suyu ve osmalariteye neden olan 
molekülleri retinadan sistemik dolaşıma ve vitreusa taşırlar.[64] 
Çeşitli hücre içi yolaklar ve su-iyon kanalları sayesinde Müller 
hücreleri retina içindeki, RPE hücreleri subretinal alandaki sıvı 
transportunu gerçekleştirirler.[64, 71]

Müller hücreleri nörosensöriyel retinadaki hücre dışı alan 
hacminin düzenlenmesi ve su-iyon homeostazında hayati 
bir öneme sahiptir.[71, 86] Su transportu K+ iyonu ile sıkı olarak 
bağlantılıdır ve K+  iyonu ile su molekülü, hücre membranındaki 
kanallar sayesinde hücre içine veya hücre dışına birbirleriyle 
korele olarak taşınırlar.[64, 71] Müller hücrelerinde aquoporin-4 ve 
potasyum kanallarının bir alt tipi olan Kir 4.1kanalı bulunur.[71, 72] 
Normal koşullar altında hücreler arası alanda bulunan K+ , Kir 4.1 
sayesinde Müller hücrelerine ve buna ardışık olarak da vitreus veya 
retinal damarlara taşınır.[66] K+ iyonundaki bu harekete bağlı olarak 
da her K+ iyonu yanında yaklaşık 140 su molekülü aquoporinler 
ile vitreusa veya Müller hücrelerinin kılıf gibi sardıkları yüzeyel ve 
derin pleksustaki retinal damarlara tahliye edilmiş olur.[66] Yapılan 
deneysel iskemi çalışmalarında Kir 4.1 kanallarında down-
regülasyon olduğu ve retinal vasküler hastalıklarda bu kanalların 
fonksiyonunun bozulduğu gösterilmiştir.[87-89] RPE hücreleri 
de üzerlerinde bulunan aquoporin-1 kanalları sayesinde suyun 
taşınmasını sağlar.[64, 72, 90] Bu kanallar ve diğer birçok mekanizma 
ile su homeostazında etkin görev alan RPE hücrelerinin 
fonksiyonundaki bozulma subretinal alanda ödemle sonuçlanır.[64, 

71]  Sonuç olarak SRVT’de meydana gelen retinal stres, inflamasyon 
ve iskemi gibi etkenler neticesinde Müller ve RPE hücreleri 
etkilenerek iyon ve su kanallarındaki düzenin değişmesi suyun 
retinadan dışarı çıkışını bozar ve MÖ gelişir.[64]

SONUÇ
SRVT patofizyolojisindeki mekanizmalar özet olarak, HT ve/

veya ateroskleroz sonucu sertleşen SRA’nın SRV’ye bası yapması, 
SRA akımında yetersizlik, SRV endotelindeki bozulmalar, 
LK bölgesinde SRV’ye mekanik bası, hiperkoagülabilite ve 
hiperviskozitedir. Bunların neticesinde SRV kan akımında 
yavaşlama, endotelyal proliferasyon, intimal kalınlaşma ve temel 
olarak trombüs oluşumu ile SRV’de oklüzyon meydana gelmesi 
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sonrası SRVT gelişir. MÖ ise kısaca, SRV akımındaki bozulma 
neticesinde retinal damarlardaki damar içi basıncın artmasıyla 
ve SRVT’nin oluşturduğu inflamasyon ve iskemi sonucu salınımı 
artan başta VEGF olmak üzere birçok sitokinin etkisiyle oluşur. 
Bu mekanizmaların neticesinde iç ve dış kan-retina bariyerinin 
hasar görmesi, Müller ve RPE hücrelerinin fonksiyonlarının 
etkilenmesi ile retinal sıvı dengesi bozulur ve MÖ gelişir. 
Özetlediğimiz tüm bu etkenlere rağmen SRVT ve SRVT’ye bağlı 
gelişen MÖ patofizyolojisinde hala tam olarak aydınlatılamamış 
noktalar olup, bu konu güncelliğini korumaktadır. Gelecekte 
yapılacak çalışmalar neticesinde SRVT patofizyolojisinin daha iyi 
anlaşılması hastaların klinik izlemlerini ve tedavideki başarımızı 
büyük ölçüde etkileyecektir.	
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