0

\mlru %
: e’ | Guﬁ

DERLEME REVIEW

Santral Retinal Ven Tikaniklig1 ve Makula Odeminde Lazer Uygulamalar1

Laser Treatment in Central Retinal Vein Occlusion and Macula Edema

Haydar ERDOGAN*/ORCID No: 0000-0002-9337-6968, Zeynep BAYKAN**/ORCID No: 0000-0002-8447-8065,
*Prof. Dr, Cumhuriyet Universitesi Tip Fak. Géz Hastaliklar1 Anabilim Dali, Sivas
**Ars. Gor. Dr, Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fak. Géz Hastaliklar1 Anabilim Dali, Sivas

Gelis Tarihi/Received: 23.05.2018 Kabul Tarihi/Accepted: 26.11.2018
Yazigma Adresi/Address for Correspondence: Haydar ERDOGAN, Cumhuriyet Universitesi Tip Fak. Gz Hastaliklar1 Anabilim Dali, Sivas
Tel./Phone: +90 532 356 05 00 E-posta/E-mail: herdogan65@gmail.com )

. R
oz

Retinal ven tikaniklig1 ciddi gorme kaybina neden olan ve sik goriilen retinal damar patolojisidir. Retinal ven tikanikliginda
baglica grid ve panretinal fotokoagtilasyon olmak tizere iki tip lazer tedavisi vardir. Grid lazer tedavisinin amaci makula 6demini
azaltarak gorme keskinliginde artis saglamaktir. Panretinal fotokoagiilasyonun amaci non-perfiize retina alanlarini kapatip VEGF
ytikiinii azaltarak, retina, iris ve agida neovaskiilarizasyonun gelismesini 6nlemek veya gelismis ise gerilemesini saglamaktir.
Gilintimiizde lazer fotokoagiilasyon retinal ven okliizyonunda tek bagina degil, seri intravitreal anti-VEGF ve intravitreal steroid
tedavileri ile birlikte uygulanmaktadr.

Anahtar Kelimeler: Retinal ven tikaniklig1, makula 6demi, lazer fotokoagiilasyon

ABSTRACT

Central retinal vein occlusion can result in severe visual acuity loss that is a common retinal vascular disorder. There are two
distinct laser treatments: Grid and scatter panretinal photocoagulation. Grid laser aims to reduce macular edema and improve
visual acuity. The aim of scatter panretinal photocoagulation is to reduce VEGF burden by ablating peripheral ischemic retina
and to prevent the development of neovascularization in the retina, iris, and angle or to provide regression if developed. Laser
photocoagulation is currently performed in combination with intravitreal anti-VEGF and intravitreal steroid treatments, but not
alone in retinal vein occlusion.
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Retinal ven tikanikligi (RVT), diyabetik retinopatiden sonra en
sik goriilen retinal vaskiiler hastaliktir. Daha ¢ok orta ve ileri yas-
larda goriliir. Cogunlukla arter-ven ¢aprazlasma yerinde meydana
gelir. Retinal ven tikanikligs, tikanikligin yerine gore ikiye ayrilir:
Retinal venin lamina kribroza seviyesinde tikanmasi ile olusan
santral retinal ven tikaniklig1 ve retinal venin dallarindan birinin
tikanmast ile olusan retinal ven dal tikanikligidir.

Retinal ven tikanikliklarinda gorme keskinliginde azalma ma-
kula kapillerlerinde perfiizyon kaybi, makula 6demi, makular
epiretinal membran, retinal hemoraji, retina dekolmani, vitreus
hemorajisi veya neovaskiiler glokom nedeniyle olabilir. Fundusta;
retinal hemorajiler, venlerde kivrimlanma ve kalibrasyonda arts,
yumusak veya sert eksudalar ve retina 6demi ile karakterizedir.
Santral retinal ven tikaniklig1 olgularinda ek olarak optik sinir
6demi de izlenebilir. Floresein anjiografide etkilenmis damarlar-
dan s1zint1 ve kapiller non-perfiizyon alanlar1 gorilir.

Vaskiiler tikanma sonucu meydana gelen iskemi, retinadan vas-
kiiler endotelyal bitytime faktoriit (VEGF) ve interlokin-6 (IL-6)
salinmasina ve kan retina bariyerinin bozulmasina neden olmak-
tadir.”’ VEGF ve IL-6 makula 6deminin gelisimine katkida bulun-
maktadir. VEGF’in proenflamatuar 6zellikleri vardir ve enflamatu-
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ar hiicrelerde VEGF reseptorler bulunmaktadir. RVT'daki makula
ddemi ve hemorajiler 6-12 ay icerisinde kaybolabilmektedir."”

Iskemik (non-perfiize) tip retinal ven tikanikliginda tiim kad-
ranlarda retinal hemorajiler ve yumusak eksudalar bulunmakta-
dir. Retinal venlerde dolgunluk ve kivrim arti1 goriiliir. Olgularin
hemen hemen timiinde makula 6demi vardir. Gérme olduke¢a
diistiktiir. Perfiize tip daha sik goriiliir. Olgularin yaklagik %75’
perfiize tiptir. Retinal hemorajiler daha azdir, venler genis ve kiv-
rimhidir, optik disk hiperemiktir. Perfiize olgularin ¢ogunda ma-
kula 6demi bulunur. "

Santral retinal ven tikanikligi (SRVT) gegiren hastalarin gogu
50 yas tizerindedir. %50-70’inde hipertansiyon, kardiyovaskiiler
sistem hastalig1 veya diyabetes mellitus vardir.”’ SRVT olgularinda
son gormeyi etkileyen en 6nemli etken baslangi¢ gérmedir. Cent-
ral Vein Occlusion Study (CVOS) caligmasinda baglangi¢ gormesi
20/40 veya daha iyi olan olgularin %67’si iyi gérmeyi korumustur.
Baslangi¢ gorme 20/200 altinda ise sadece %20’sinde gérmede ar-
tis olmugtur.”

LAZER TEDAVISi

Santral retinal ven (SRV) ve retinal ven dal tikanikligina (RVDT)
bagli gorme azliginin en sik nedeni olan makuler 6dem tedavi-
sinde bir¢ok tedavi uygulanmaktadir.”"’ Tedavide makula 6demi-
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ni azaltmak i¢in; grid lazer fotokoagiilasyon, intravitreal steroid,
intravitreal anti-VEGF etkinligi calismalarla gosterilmis tedavi
yontemleridir.” Arteriyovenoz ortak kilifin disseksiyonu (Sheat-
hotomy) da bu olgularda uygulanilabilecek cerrahi bir secenektir.”

Lazer fotokoagiilasyon, RVDT olgularinda makula 6demini
azaltmak, iskeminin yol agtig1 yeni damarlanmalari ve vitre kana-
masini baskilamak ve koroidal anastomoz yaratarak vendz drenaji
yeniden saglamak amaciyla kullanilmaktadir. Grid ve panretinal
lazer fotokagiilasyon (PRF) olmak iizere iki farkli lazer tedavi stra-
tejisi vardir. Grid lazer fotokoagiilasyonun (GLFK) amac1 makular
6demi azaltarak gorme keskinligini arttirmak. PRF’nin amaci ise
periferal iskemik alanlar1 kapatarak VEGF yiikiini azaltmaktir.”

Grid lazer fotokoagtilasyon tedavisi RVDT nedenli makula 6de-
mi tedavisinde etkinligi gosterilmis 6nemli bir tedavi segenegidir.
1980’lerin basinda GLFK makula 6deminde standart bir tedavi
haline gelmistir. Ancak CVOS sonuglari, SRVT’na bagl gelisen
makula 6deminde lazerin faydasiz oldugu, hatta alt grup analiz-
lerinde geng yas grubunda gorme keskinliginde azalma egilimi
oldugu tespit edilmistir. Genel olarak, SRVT sonucu gelisen ma-
kula 6deminde daha etkili tedavilerin varlig1 nedeniyle lazer bir
secenek olarak onerilmemektedir.”'”’ SRVT da non-perfiize alan-
larin varhigi VEGF seviyelerinde artiga neden olur. Teorik olarak
bu alanlarin PRF ile kapatilmas: VEGF seviyelerini distiriir. SRVT
bagli makula 6deminde, anti-VEGF tedavisinin yiikiinii azaltmak
amaciyla anjiyografik olarak non-perfiize alanlara uygulanan PRF
etkinliginin arastirildig1 yakin zamandaki bazi ¢aliymalarda bu
olgularda lazer kullaniminin ek bir faydas: gosterilememistir."""”
Yine CVOS grubu bir raporunda, SRVT bagli makula 6deminde
GLFK etkinligini ve fotokoagiilasyonun iris neovaskiilarizasyo-
nu ve retinanin iskemik bulgularinda diizelme olup olmadigini
degerlendirmigstir. Sonugta fotokoagiilasyonun makula 6deminin
anjiyografik bulgularinda diizelme sagladig1 ancak bunun gérme
keskinligine yansimadigi, ancak PRF'nun en az 2 saat kadrani iris
neovaskiilarizasyonu veya herhangi bir a¢1 neovaskiilarizasyonu
olan gozlerde faydali oldugu bildirilmistir."”

Retinal ven dal tikanikligina bagli makula 6deminde, gormesi
5/10 veya daha az, FFAda makulada iskemi gozlenmeyen ve pe-
rifoveal kapiller agin saglam oldugu olgularda GLFK bir segenek
olabilir. Retina i¢i kanamalarin ve 6demin ¢ekilmesi i¢in en az 3 ay
beklendikten sonra tedavi uygulanmalidir. 50-100 mikron ¢apinda
lazer spotlar1 0,1 sn, hafif belli belirsiz ve bir spot ¢ap1 araliklarla si-
zint1 bolgesine uygulanir."” Ancak 1995 yilindaki The Central Vein
Occlusion Study (CVOS) Group M raporu, monoterapi olarak grid
laserin gorme keskinligi tizerine etkisinin ¢ok sinirli oldugunu bil-
dirmigstir. 3 yilin sonunda laser ile tedavi edilen hastalar ile kontrol
grubu arasinda gorme keskinligi acisindan fark olmadig ortaya
gikmustir. Ancak GLFK ile makular 6demin anjiyografik bulgula-
rinda diizelme olmugtur. Santral foveal kalinligin fazla olmasi tek
basina GLFK’nin etkinligini etkileyen bir faktor olup, ant-VEGF
ile tedaviden sonra lazer tedavisinin daha mantikli olabilecegi bil-
dirilmigtir.”!

Bes disk ¢apindan daha fazla nonperfiizyon olan VDT olgula-
rinin yaklasik %401nda neovaskiilarizasyon gelisir. Neovaskiilari-
zasyon gelisirse non perfiize alanlara yapilan panretinal fotokoa-
giilasyon (PRF) ile bu oran %40dan %20e diiser. Yeni damarlar
olustuktan sonra iskemik alanlar lazer fotokoagiilasyon ile kapa-
tilabilir. Lazer fotokoagiilasyon sirasinda foveaya 2 disk ¢apindan
daha fazla yaklagilmamali ve kollateral damarlar tizerine yapilma-
malidir. Genellikle 200-500 mikron ¢apinda, beyaz bir yanik olus-

of

(})’“E“""l)
%‘“"’ , « GUNCEL
& Rerina

turacak ve arada bir spot biiyiikliigii kadar mesafe olacak sekilde
0,1-0,2 sn ile uygulanir.”’ Sektoryal lazer fotokoagiilasyon tedavisi
argon lazer ile tiim RVDT alanina uygulanir. Lazer fotokoagiilas-
yon sirasinda kollateral damarlar1 korumaya 6zen gosterilir, ancak
FFAda s1zint1 gosteren mikrovaskiiler anomaliler direkt tedavi edi-
lir. Eger neovaskiilarizasyon ilerlemeye devam ederse ara bosluk-
lara da lazer yapilir. Tedaviye ragmen hastalarin %30’unda vitreus
kanamas1 meydana gelebilir. Bu durumda tiim retinay1 kapsayan
PRF uygulanmalidir."”!

SRVTda GLFK 6demi azaltir ancak gérmede artis saglamadi-
gindan genellikle 6nerilmez. Iskemik SRVT olgular1 neovaskiilari-
zasyon gelisimi agisindan siki takip edilmeli, agida veya iriste pupil
kenarinda neovaskiilarizasyon durumunda acil olarak PRF baslan-
malidir. Eger cok genis iskemik alanlar mevcut ve hasta diizenli
takibe gelemeyecekse proflaktik olarak da baglanabilir. Ancak bu
olgularda erken PRF baslansa bile %20 hastada yine de iriste neo-
vaskiilarizasyon gelismektedir. PRF sonrasi 6n segment neovaskii-
larizasyonu gerileyebilir hatta tamamen kaybolabilir."!

Makula 6deminde lazer tedavisi retinal oksijenizasyonu artiri-
a1 etkisi ile makula 6demini azaltmaktadir. Artmis oksijenizasyon
damarlarda daralma ve kisalmaya, intravaskiiler basingta diigme-
ye ve Starling kuralina gore makula 6deminde gerilemeye neden
olmaktadir.” Prospektif olarak yapilan “Branch Vein Occlusion
Study Group” ¢alismasinda erken dénem RVDT olan, perfiize
makula 6demi olan, foveal hemorajisi olmayan, gérme keskinligi
20/40 ya da daha az olan ve baska bir goz hastalig1 olmayan ol-
gularda GLF tedavi etkinligi degerlendirilmistir. Bu ¢alismada ti¢
yil sonra tedavi 6ncesine gore GLFK tedavisi uygulanan olgularda
%65, tedavi yapilmayan olgularda ise %37 oraninda 2 sira ya da
daha tizerinde gorme keskinligi artis1 elde edilmistir. Bu iki grup
arasinda gorme keskinliginde 2 sira ve iizerinde azalma olan olgu-
lar istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. RVDT’ na bagl ma-
kula 6deminde grid lazer tedavisi eger FFA da makuler perfiizyon
yoksa yapilmamalidir. Grid lazer tedavisi ile 6zellikle makula 6de-
mine bagli gérme diizeyi 20/40 ve altinda olan RVDT olgularinda
tedavi basaris yiiksek iken gorme diizeyi iyi olan olgularda bu etki
azalmakta hatta tedavi yapilmayan kontrol grubuna gore benzer
basar1 oranlar1 elde edilmektedir."” Intravitreal steroidler RVDT
nedenli makula 6deminde hizli bir makula 6demi regresyonu sag-
lamakta fakat bu etki kisa siireli olmakta, bu nedenle tekrarlayan
enjeksiyonlar gerekebilmektedir."”

Bu veriler 15181nda RVDT bagli makula 6deminde intravitreal
steroid ve grid lazer fotokoagiilasyon tedavisi bu olgularda basar:
oranini artirabilir. 63 olguda grid lazer, goz ici steroid ve her iki
tedavinin kombine uygulandig: 3 farkl tedavi grubundan olusan
bir ¢aliymada, kombine tedavi uygulanan grupta gérme keskinligi
diizelme oranmnin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir."” RVDT
nedenli persistan makula 6demi olan (15/24 non-iskemik, 9/24
iskemik) olgularda yapilan bagka bir ¢alismada olgularin tedavi
oncesine kiyasla kombine intravitreal steroid ve grid tedavisinden
alt1 ay sonraki degerlendirmede belirgin santral makula kalinligin-
da gerileme ve gorme keskinligi artis1 elde edilmistir."” Iskemik
olmayan RVT olan dokuz gozde yapilan bir pilot caligmada, erken
intravitreal bevacizumab sonrasi uygulanan GLFK ve PRFnun
uzun streli etkisi degerlendirilmis ve ¢aligma sonunda goérme kes-
kinligi ve anatomide mitkemmel diizelme oldugu tespit edilmistir.
»I" Ancak RELATE ¢aligmasina gore, ranibizumab tedavisine ek
olarak yapilan PRF’nun, tek basina yapilan ranibizumab tedavisi
ile kargilastirildiginda, ek PRF’nun en iyi diizeltilmis gérme kes-
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kinligi, 6demin diizelmesi veya enjeksiyon sayilar1 tizerine ek bir
faydasi olmamaktadir. Hatta PRF beklenenin tersine makular 6de-
min artmasina neden olabilir. Fakat RELATE ¢aligmasindaki hasta
grubun kronik SRVT olgular oldugu da unutulmamalidir."”

Esik Alt1 Mikropulse Diode Lazer

Grid lazer tedavisi uygulandig siire boyunca skar gelismesi,
koroidal neovaskiilarizasyon, subretinal fibrozis, perimetrik du-
yarlilik bozulmas: gibi gesitli yan etkiler ortaya ¢ikabilmektedir.
Geleneksel grid lazer fotokoagiilasyonunun dezavantajlarini en
aza indirmeye yonelik girisimlerde, esitli arastirmacilar diyabetik
makular 6dem tedavisinde esik alti mikropulse diode lazer foto-
koagiilasyon kullanimini 6nermislerdir. Mikropulse diode lazer
retina pigment epitelinde (RPE) lezyonlar olustururken duyusal
retina ve koroid {izerinde minimal etki gosterir ve geleneksel grid
lazer tedavisinden daha az invaziv bir tedavidir. Mikropulse lazer
ablasyon fotoreseptor tabakasina zarar vermeden yapilir. Bu teda-
vinin herhangi bir lazer izi olmadan makula 6demini iyilestirdigi
veya ¢ozdtigu gosterilmistir.” >

Esik alti mikropulse lazerin klinik uygulamasi ilk olarak 1999
yilinda Friberg ve Karatza tarafindan bildirilmistir. O zamandan
beri, birgok klinik ¢aligma esik alt1 mikropulse lazerin etkinligini
gostermistir.”” 2010 yilinda, Ohkoshi ve Yamaguchi, Japon hasta-
larda diyabetik makula 6demi i¢in esik alt1 mikropulse diode laze-
rin etkinligini bildirmiglerdir."”’

2006 yilinda Parodi”, RVDT na bagli makular 6demi ve en iyi
diizeltilmis gorme keskinligi < 20/40 olan olgularda, 12 ve 24 ay
izlem sonunda, mikropulse diode lazerin etkinliginin, geleneksel
grid lazer tedavisine benzer oldugunu, ancak mikropulse diode
lazer grubunda biyomikroskobik veya anjiyografik bulgularin
bulunmadigini bildirmistir. Makula 6deminin ise anlaml olarak
azalmadig gozlenmistir.

2014 yilinda yapilan bagka bir ¢aligmaya, RVDT na bagli inatc1
makula 6demi olup gérme keskinligi 20/40 tizerinde olan hastalar
dahil edilmigstir. Egik alt1 mikropulse diode lazer ile tedavinin ar-
dindan 12 ay boyunca en iyi diizeltilmis gorme keskinliginde ko-
runma ve bu siire icerisinde en az retinal hasar ile makula 6demin-
de anlamli azalma saptanmistir. Calismanin sonunda RVDT’na
bagli makula 6deminde mikropulse diode lazerin etkili bir tedavi
yontemi oldugu bildirilmistir.”” Bununla birlikte Parodi*’ RV-
DT’na bagli gelisen ve konvansiyonel grid laser tedavisinden sonra
tekrarlayan makula 6demin tedavisinde, bir yillik takip sonunda,
intravitreal bevacizumaba gore mikropulse diode lazeri basarisiz
bulmustur.

Acar ve ark.” hem grid lazer fotokoagiilasyon hem de intravit-
real bevacizumab enjeksiyonu ile ven dal tikanikligina ikincil ma-
kiila 6deminde anlamli iyilesme saglamiglardir. Ven Dal Tikanik-
lig1 Calismasinda (Branch Retinal Vein Occlusion Study-BRVOS)
makular nonperfiizyonun olmadigi, gorme keskinliginin 20/40’m
altinda oldugu ve 3 aylik takip siirecinde diizelme izlenmeyen ol-
gular degerlendirilmistir. BRVOSta RVDT na bagl gelisen makula
6deminde grid seklinde fotokoagiilasyonun 6demi azalttig1 ve gor-
me keskinligini arttirdig: bildirilmigtir.*”

Buyrukeu ve ark.” yaptig1 bir calismada SRVT ve RVDT teda-
visinde, grid lazer fotokoagiilasyon, intravitreal triamsinolon ase-
tonid ve intravitreal bevacizumab (Avastin) uygulamalar: erken
dénemde etkili bulunmustur. Intravitreal bevacizumab enjeksiyo-
nunun, grid lazer fotokoagiilasyona gore erken dénemde gorme

keskinligini daha ok arttirdig1 saptanmustir
SONUC

Retinal ven tikanikliklari, géorme fonksiyonlarini degisken de-
recelerde tehdit eden kronik bir durumdur. Higbir tedavi, per-
fiizyonu dogrudan iyilestirmez. Bunun yerine mevcut stratejiler
makular 6dem ve neovaskiilarizasyondan kaynaklanan gérme
kaybini en aza indirmeye yoneliktir. Seri anti-VEGE, lazer fotoko-
agiilasyon, intravitreal steroidler en ¢ok kullanilan yontemlerdir.
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