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Anjioid streaks, optik diski halka seklinde ¢evreleyerek perifere 1sinsal uzanim gosteren kirmizi, kahverengi veya gri renkli
Bruch membrani ¢atlaklaridir. Genellikle bilateral olarak goriilir ve sistemik hastaliklar ile sik birliktelik gosterir. En sik ve
ciddi komplikasyonu koroidal neovaskiilarizasyon (KNV) gelisimi olup, giincel tedavisinde intravitreal anti-vaskiiler endo-
telyal bitytime faktorleri (VEGF) tercih edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Anjioid streaks, anti-vaskiiler endotelyal biiytime faktorii, koroidal neovaskularizasyon, fotodinamik
tedavi, psodoksantoma elastikum.

ABSTRACT

Angioid streaks (AS) are crack-like dehiscences in Bruch’s membrane, which surround and radiate from the optic disc
toward the retinal periphery. AS are often bilateral and may coexist with systemic diseases. The most frequent and serious
complication is development of choroidal neovascularization (CNV) which is recently treated with anti-vascular endothelial
growth factors (VEGF).

Keywords: Angioid streaks, anti-vascular endothelial growth factor, choroidal neovascularization, photodynamic therapy,

pseudoxanthoma elasticum.

Tanim

Anjioid streaks (damars: cizgilenme), literatiirde ilk kez
1889'da Doyne tarafindan tanimlanmig ve ‘anjioid streaks’ terimi
ilk kez 1892'de Knapp tarafindan kullanilmigtir."” Anjioid streaks
(AS), kirilgan ve kalsifiye Bruch membraninda yer alan, kirmizi,
kahverengi veya gri renkli ¢atlaklardir.* Genellikle bilateral olup,
tipik olarak lezyonlar optik diski halka seklinde cevreler ve perife-
rik retinaya 1s1nsal uzanim gosterirler.”*)

Mligkili Sistemik Hastaliklar

AS tanili hastalarinn %50’sinden fazlasinda sistemik bir has-
talik eslik etmektedir.”’ Psodoksantoma elastikum (PKE); elastik
liflerden zengin dokularda progresif kalsifikasyon ile karakterize
multisistemik bir hastalik olup, AS ile en sik birliktelik gosteren
sistemik hastaliktir.”*/ PKE tanili hastalarin %59-87’sinde AS var-
lig1 bildirilmigtir.”’ PKE tanisindan sonra 20 yil i¢inde ise hasta-
larin neredeyse tamaminda AS gelisimi gortilmektedir.*’ PKE ile
birliktelik gosteren AS hastalarinda, 16. kromozomda yer alan
ABCCE6 geninde mutasyonlar bildirilmistir.* '
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Paget hastalig1 ve orak hiicreli hemoglobinopati de, ASnin sik
birliktelik gosterdigi sistemik hastaliklardir. Paget hastaliginda AS
insidans1 %8-10 olarak bildirilmistir."*") Orak hiicreli hemoglo-
binopatilerde ise AS insidans: farkli ¢alismalarda %1-2 ve %10
olarak bildirilmigtir."*""!

AS ile iligkili olarak saptanmug diger sistemik bozukluklar;
Ehler Danlos sendromu, Marfan sendromu, akromegali, talasemi,
diabetes mellitus, hipertansiyon, abetalipoproteinemi, hemokro-
matozis, kazanilmig hemolitik anemi, herediter sferositoz, néro-
fibromatozis, tiiberoskleroz, diffiiz lipomatoz, Sturge Weber send-
romu, mikrozomi, epilepsi, hiperkalsinozis ve hiperfosfatemidir.
Bolel Miyopi ve travma da AS ile iligkili olarak bildirilmigtir.” %!

Histopatogenez

PKE ile iligkili ASnin patogenezinde; Bruch membraninda
yer alan elastin liflerin dejenerasyonu ve anti-mineralizasyon me-
kanizmalarinin yetersizligi sonucunda olugan kalsiyum birikimi
rol oynamaktadir.”'"”! Bruch membrani, kalsifikasyon nedeni ile
sert ve kirilgan hale gelmekte ve koroidal riiptiir gelisimine neden
olabilmektedir."*




Paget hastaliginda, kemik deformiteleri elastik liflerde kalsi-
yum depolanmasina sebep olmakta ve Bruch membraninda kal-
sifikasyon meydana gelmektedir.!"” Benzer sekilde, orak hiicreli
anemide de histokimyasal ve elektron mikroskopik ¢alismalarda
Bruch membraninda kalsiyum birikimi oldugu gosterilmigtir."”

Erken dénemde, kalinlagmis ve kalsifiye olmus Bruch memb-
raninda parsiyel ¢atlaklar ve tizerindeki retina pigment epitelinde
(RPE) incelme goriilmektedir.”'**! Bruch membraninda kalinlas-
ma ile birlikte pigment graniillerinde azalma ve RPEde pigment
kiimeleri olusumu goriilebilir.” Bruch membraninda tam kat de-
fekt meydana gelmesi sonucunda ise; koryokapillaris, RPE ve foto-
reseptorlerde atrofi olugsmaktadir."*’ Bruch membran butanlagi-
niin bozulmasi, biiytime faktorlerinin de etkisiyle retina ve koroid
arasinda potansiyel bir baglant1 olusumuna neden olabilmektedir.
I Bruch membranindaki catlaga dogru koroidden fibrovaskiiler
proliferasyon olusumu, koroidal neovaskiilarizasyon (KNV) ve
diskiform skar gelisimi ile sonu¢lanmaktadur.”*"*'!

Klinik Ozellikler

Fundus muayenesinde, optik diski halka seklinde cevreleye-
rek perifere 1s1nsal uzanim gosteren kirmizi, kahverengi veya gri
renkli ¢atlaklar olarak goriliir (Resim 1). PKE varliginda, alaca-
I1 fundus (peau d’ orange) gortiiniimi de lezyonlara eslik eder.””
Makula tutulumu yoksa, hastalar asemptomatiktir. Makula tutu-
lumu varliginda, hastalarda metamorfopsi, skotom ve gérme kes-
kinliginde azalma sikayetleri ortaya ¢ikar. Catlaklarin uzunlugu
ve genisliginde zamanla artis goriilebilir, eski ¢atlaklarin komsu-
lugunda yeni ¢atlaklar meydana gelebilir.'”” Hafif kafa veya goz
travmalar1 sonrasinda kirilgan ve kalsifiye Bruch membraninda
riiptlir ve bunun sonucunda gorme keskinliginde azalma ortaya
¢ikabilmektedir.*’ Travma sonrasi gelisen Bruch membrani riip-

tiirlerini takiben subretinal hemoraji gelisimi goriilebilmektedir.
[6,16)

Retinal ve subretinal hemorajiler, hastaligin seyri sirasinda
oOzellikle arka kutupta goriilmekte ve rekiirrens gostermektedir.”
Diger klinik bulgular; optik disk druzeni, makula deligi ve perife-

Retinid

rik fokal lezyonlardir.”" Polipoid koroidal vaskiilopati de AS’ye se-
konder olarak gelisebilen diger bir bulgudur.”**” Ileri yas hastalar
ve orak hiicre hemoglobinopatisi olanlarda ise, retinal telenjiekta-
zilerin AS ile birliktelik gosterdigi bildirilmigtir.”

En sik ve en ciddi komplikasyon, hastalarin %72-86’sinda or-
taya ¢ikan KNV gelisimidir.” KNV genellikle bilateral ve asimet-
rik olarak goriiliir. Tedavi edilmediginde prognozu kétii olup, orta
yaslarda korliikle sonuglanabilir.*”

Klinik Seyir ve Takip

AS tanili hastalar, hafif kafa veya goz travmalarini takiben
Bruch membranu riiptiirleri gelisebildiginden travmaya kars: dik-
katli olmalar1 konusunda uyarilmalidirlar.

AS’nin, en sik komplikasyonu olan ve gérme azalmasi ile so-
nuglanan KNV gelisimi agisindan takibi gerekmektedir. PKE tanili
AS hastalarinda KNV gelisimi, eslik eden diger sistemik hastalik-
lara gore daha sik gortilmektedir."® KNV, sik rekkiirrens goster-
mekte ve uzun siire inaktif donem sonrasinda da eski veya yeni
odaklardan aktivasyon goriilebilmektedir.”’ KNV saptandiginda,
tedavi ile inaktivasyon saglanana kadar hastalarin aylik takibi 6ne-
rilmektedir.””’ Semptomlarin baslangi¢ yasi, KNV lokalizasyonu
ve eslik eden sistemik hastalik varlig1 sonug gormeyi etkilemekte-
dir.”' KNV, genellikle bilateral ve asimetrik oldugundan, bir gozde
KNV saptandiginda diger gz de KNV gelisimi agisindan dikkat-
li takip edilmelidir. AS tanili hastalarda, 50’li yaslardan itibaren
KNV’ye sekonder spontan ser6z ve hemorajik dekolman gelisim
riski meydana gelebilmektedir.”*'!

Goriintiilleme Yontemleri

Infrared goriintiileme: Fundus muayenesi veya renkli fotograf
ile fark edilemeyen ¢atlaklarin saptanmasinda kullanilabilir.""!

Fundus otofloresans: RPEnin metabolik aktivitesinin gos-
tergesi olan fundus otofloresans (FOF), ASde tami ve takipte
kullanilan bir goriintiileme yontemidir. Tipik goriiniim, RPEnin
bozulmast ve atrofisine bagli olarak hipootofloresans gosteren ¢at-
laklardir (Resim 2)."***' FOF, RPE atrofisini oftalmoskopik mua-

Resim 1: Sol goz fundus fotografinda optik diskten perifere dogru isinsal tarz-
da uzanim gosteren kirmizi, kahverengi catlaklar ve makiilada skar izlenmek-
tedir.

Resim 2: Sag goz fundus otofléresansinda optik disk gevresinden perifere uza-
nan ¢atlaklarla uyumlu hipootofléresans ve etrafinda yer yer hiperotofloresans
goriilmektedir.

Aksu Ceylan N, Cebeci Z. Anjioid Streaks. Giincel Retina 2022; 6 (3): 164-169




LRETINg 2%,

&2 \
> N i
¢ R , < GUNCEL
$

I

A

&

S

a» L iy,

yene ve fundus florosein anjiyografisine (FFA) gore daha kapsamli
gosterir. Fundusta catlak komgulugunda hiperpigmentasyon gos-
teren alanlar FOF’ta fokal hiperotofloresan olarak goriiniir (paras-
teak fenomeni). Catlaklar tizerindeki sinirli RPE kaybi digindaki
diffiiz ve lobiile RPE atrofileri FOF’ta genis hipotofloresan alan
olarak izlenir, alan icinde veya kenarlarinda hiperotofloresans
saptanabilir. Baz1 hastalarda patern distrofi benzeri irregiiler hipe-
rotofloresan alanlar goriilebilir.**

Optik Koherens Tomografi: Optik koherens tomografi (OKT),
Bruch membrani ve RPEde yer alan patolojilerin saptanmasinda,
KNV’nin takibinde kullanilabilir (Resim 3). PKE ile iligkili AS
saptanan gozlerde, Bruch membraninda kalsiyum birikiminin
OKTde Bruch membran:i seviyesinde hiperreflektif gériiniime
neden oldugu saptanmuistir.””**) Marchese ve ark'nin yaptig1 ¢alig-
mada, AS tanili hastalar spektral domain-OKT (SD-OKT) ile de-
gerlendirerek Bruch membraninda riptiir ve ondiilasyonlar sap-
tanmug ve Bruch membrani ondiilasyonlarinin, Bruch membramn
riptirlerinin Onciisii olabilecegi, riiptiire alanlarin sonrasinda
KNV gelisimine neden olabilecegi diistiniilmiistiir.”” AS ile iliskili
KNV gelisimi saptanan gozler swept source -OKT (SS-OKT) ile
degerlendirildiginde, koroid kalinliginda azalma oldugu gosteril-
migtir. "

Yapilan ¢aligmalarda, AS saptanan gozlerde OKT'de hiperref-
lektif nokta (HN) varlig1 da degerlendirilmistir.””“*/ Parodi ve ark,
AS tanili hastalar1 KNV olan ve olmayan olarak iki gruba ayirmis
ve KNV olan grupta olmayan gruba gore inaktif faz disinda HN
sayisinda anlamlr artis oldugunu saptamuslardir.*” HN varliginin,
KNV aktivitesini gostermede iyi bir biyo-belirte¢ oldugunu ve ko-
roidal HN’nin KNV reaktivasyonundan 1 ay 6nce artis gosterdigi-
ni belirtmislerdir. Romano ve ark yaptig1 calismada ise AS tanili
hastalar; KNV olmayan foveal AS, KNV olmayan extrafoveal AS,

Resim 3: Sag goz SD-optik koherens tomografide papillomakiiler hatta Bruch
membrani ve RPEde diizensizlik, subretinal hiperreflektif materyal goriilmek-
tedir.
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aktif KNV ve inaktif KNV olanlar olarak 4 gruba ayrilarak saglikli
kontrol grubu ile kargilastirilmigtir."*'! AS tanili hastalarda kontrol
grubuna gore, aktif KNV olanlarda diger tim gruplara gore an-
laml olarak daha fazla HN saptamislardir. Ayrica, KNV olmayan
gozlerde koroidal HN sayisinda artisin hastalik progresyonunu
ve KNV gelisimini gosteren bir biyo-belirte¢ olabilecegini 6ne
stirmislerdir. Marchese ve ark ise, AS ile iliskili KNV aktivitesini
multimodal goriintiilleme ile degerlendirmis ve subretinal hiper-
reflektif materyal varliginin aktif KN'V'de en sik saptadiklar1 OKT
bulgusu oldugunu belirtmislerdir."*”

Optik Koherens Tomografi Anjiyografi: Optik koherens to-
mografi anjiyografi (OKT-A), AS olan gozlerde KNV varligini,
morfolojisini ve aktivitesini degerlendirmede kullanilan bir yon-
temdir (Resim 4). KNV’nin morfolojik gortiniimi, eksudatif veya
noneksudatif tip KNV gelisimi ile iligkilidir."*** OKT-A, KNV
saptanmayan gozlerde irregiiler vaskiiler ag varliginin da gosteril-
mesine olanak saglar.””’ Corbelli ve ark yaptig1 ¢alismada, irregii-
ler vaskiiler agin Bruch membran riiptiirii tizerinde gelisen ve ha-
sarli Bruch membraninin onarim siirecinin bir parcasi olabilecek
tibrovaskiiler dokuyu temsil ettigini 6ne stirmiiglerdir.

Fundus Florosein Anjiyografi: AS lezyonlari, genellikle FEAda
erken ve ge¢ fazlarda hiperfloresans gosteren, RPE atrofisi nede-
niyle altindaki koryokapillarisin goriintiilendigi pencere defekti
ile uyumlu goriiniime neden olur.*****" AS’lerin bir kismi fundus

muayenesinde goriilse de FFAda goriintiilenemeyebilir.**!
FFAnin, KNV’nin saptanmasi ve dogrulanmasinda da 6nemli
bir rolii bulunmaktadir (Resim 5a,b)./*>*

Resim 5: Sag goz fundus floresein anjiyografisi a. Erken fazlarda optik disk-
ten perifere dogru uzanan hiperfloresan gizgilenmeler ve makiilada minimal
hiperfloresans ve gevreleyen hipofloresans, b. Geg fazlarda makiilada artis gos-

teren hiperfloresans izlenmektedir.

Resel [Jeamma [ PAR

AP @ [oew |
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Indosiyanin Yesili Anjiyografi: AS, indosiyanin yesili an-
jiyografide (ISYA) farkli paternlerde floresans gostermektedir.
Genellikle ge¢ fazlarda hiperfloresans gosteren catlaklar olarak
izlenmekle beraber, hipofloresan, ray benzeri (track-like) catlak
kenarlarinda hiper ortasinda hipofloresan veya mikst tipte flore-
sans saptanabilir."*”AS’lerin bir kismi ISYA>da bulgu vermeye-
bilir. FFAda genellikle bulgu vermemekle birlikte, alacali fundus
(peau d’ orange) gériiniimii ISYA>da makula temporalinde hiperf-
loresan beneklenmeler olarak goriintiilenebilir."

Tedavi

AS tanili hastalarda, en sik ve en ciddi komplikasyon olan,
tedavi edilmediginde prognozu koti olup ileri derecede gérme
kaybi ile sonuglanan KN'V’ye yonelik tedaviler uygulanmaktadir.

Lazer Fotokoagiilasyon: Yapilan galismalarda, AS ile iliski-
li KNVde lazer fotokoagiilasyon (FK) tedavisinin santral gérme
kaybr ile sonuglandigr bildirilmigtir.!"***"" Ekstrafoveal KNV'de
lazer FK tedavisi ise, gorme keskinliginde stabilizasyon saglansa
da sik rekiirrens ile sonuglanmigtir.”'~* AS ile iligkili KN'V'de lazer
FK tedavisi, gorme keskinligindeki olumsuz etkisi nedeniyle giin-
cel tedavide tercih edilmemektedir.

Transpupiller Termoterapi: Aras ve ark ile Ozdek ve ark ta-
rafindan bildirilen iki vaka serisinde transpupiller termoterapi
(TTT) AS ile iliskili subfoveal KNV'de uygulanmis ve hastalik
progresyonunda stabilizasyon saglanamamigtir."”**"!

Cerrahi Tedaviler: AS ile iligkili KNV tedavisinde, subretinal
KNV ekstraksiyonu ve makuler translokasyon cerrahisi uygulan-
mis ve her iki cerrahi ile de erken dénemde gérme keskinliginde
stabilizasyon saglanabilse de; hemoraji, epiretinal membran, ma-
kula 6demi, proliferatif vitreoretinopati ve retina dekolmani gibi
ciddi komplikasyonlar gelisebilecegi goriilmistiir.”***’ Bu neden-
le, KNV tedavisinde invaziv cerrahi girisimler 6nerilmemektedir.
[3,50]

Fotodinamik Tedavi: AS ile iligkili KN'V'de verteporfin ile fo-
todinamik tedavi (FDT), literatiirde ilk vaka serisi olarak Karacor-
lu ve ark tarafindan 8 hastada uygulanmis ve tedavi sonrasi tim
hastalarda gorme keskinliginde artis veya goérme stabilizasyonu
saglandig ve 3 hastada FFAda sizint1 izlenmedigi bildirilmistir."*"
Daha sonra yapilan ¢alismalarda ise, FDT nin hastalik progresyo-
nunu ve gorme kaybini bir miktar yavaslattig1 sonucuna varilmis-
tlr.{()lrﬁﬂﬂ

Yapilan tiim caligmalarda; son degerlendirmede baslangica
gore lezyon boyutunda artig goriilmesi, tedaviye ragmen hastalik
aktivitesinin devam ettigini diistindiirmektedir.””

Intravitreal anti-vaskiiler endotelyal bityiime faktérii (VEGF)
Tedavileri: Lazer FK, TTT ve FDT, AS ile iligkili KNV tedavisinde
hastalik progresyonunu ve gérme kaybini 6nlemede yetersiz kal-
malar1 ve sik rekiirrens goriilmesi sonucunda, yas tip yasa bagl
makula dejenerasyonu igin kullanilmaya baslanan intravitreal
anti-VEGF tedaviler AS ile iligkili KNV tedavisinde de uygulan-
mustir. AS ile iliskili KNV tedavisinde yaygin olarak kullanilan an-
ti-VEGF ajanlar; bevacizumab, ranibizumab ve aflibercepttir. 7"
Intravitreal pegaptanib sodyum kullanimi da iki ¢aligmada sinirl
hasta sayisinda bildirilmistir.”>"°

Caligmalarin biiyitk bir kisminda, intravitreal anti-VEGF
ajanlarin; AS ile iligkili KNV tedavisinde fonksiyonel olarak gorme
keskinliginde artis veya stabilizasyon, anatomik olarak da santral
makula kalinliginda (SMK) azalma ve KNV'de inaktivasyon veya
stabilizasyon sagladig gosterilmigtir.'> ")

Rosina ve ark, AS ile iligkili KNV saptanan ve 10 hastada (16
goz) intravitreal bevacizumab tedavisini pro re nata (PRN) rejim
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seklinde uygulamis ve ortalama 52 ay takip sonunda tedavinin
uzun doénemde de etkili oldugunu bildirmislerdir.””’ Tacano ve
ark, AS ile iligkili juxtafoveal veya extrafoveal KNV saptanan 18
hastaya PRN rejim intravitreal bevacizumab uygulamis, 3 yillik
takip sonunda ortalama 5.2 enjeksiyon yapildigini ve tedavinin
etkili oldugunu bildirmislerdir.”

Lai ve ark, YBMD ve miyopi ile iliskili KNV dis1 hastalarin
dahil edildigi randomize, kontrollii klinik ¢aliymanin sonuglarini
bildirmis ve AS ile iligkili KNV olan 27 hastanin 18’ine intravitreal
ranibizumab, 9’'una sham enjeksiyon uygulanmigtir. 2 ay sonunda,
ranibizumab grubunda ortalama 11 harf kazanimi, sham grubun-
da ortalama -3.5 harf kayb1 oldugu gorilmistiir.””’ Mimoun ve
ark, PKE’ye sekonder KNV gelisen 72 hastaya (98 goz) PRN rejim
intravitreal ranibizumab tedavisi uygulamis ve 4 yillik takibi olan
28 gozde ortalama 4.1 enjeksiyon ile gérme stabilizasyonu veya
gorme artigt saglandigini bildirmislerdir.”"

Parodi ve ark, AS ile iliskili KN'V saptanan 20 hastaya (23 goz)
PRN rejim intravitreal aflibercept uyguladiklari ¢cok merkezli ¢a-
ligmada, 48 haftalik takip sonunda ortalama 4.3 enjeksiyon uygu-
lamis ve SMK'da anlamli azalma ve %81.8 gozde gérme stabilizas-
yonu saglamislardir.”” Gliem ve ark ise, prospektif bir ¢alismada
PKE’ye sekonder KNV saptanan 15 hastada PRN rejim intravitre-
al aflibercept uygulamis ve 12 aylik takip sonunda gorme keskin-
liginde anlamli degisim olmadigini fakat SMK'da anlamli azalma
oldugunu bildirmiglerdir."”’

Sekfali ve ark, intravitreal ranibizumab tedavisi sonrasi di-
rengli veya rekiirren KNV saptanan 13 hastada (14 goz) 3 ay aylik
tedaviyi takiben PRN rejim intravitreal aflibercept tedavisi uygu-
lamus ve 12 aylik takip sonunda; 10 gozde gorme keskinligi stabi-
lizasyonu, 2 gozde gérme keskinliginde artis sagladiklarini, orta-
lama SMK’nin 344 + 194.65 pmdan 268 +79.97 um’a geriledigini ve
10 gozde intraretinal ve subretinal sivinin tamamen geriledigini
bildirmislerdir.”*!

Sonug¢

AS, genellikle bilateral olarak goriilen, optik diski halka sek-
linde gevreleyerek perifere 1sinsal uzanim gosteren kirmizi, kah-
verengi veya gri renkli catlaklardir. Makula tutulumu olmadiginda
hastalar ¢cogunlukla asemptomatiktir. Tanist genellikle klinik ola-
rak konulsa da, tanty1 dogrulamak ve KNV varligini saptamak i¢in
hastalarin multimodal goriintiileme ile degerlendirilmesi 6nerilir.
Sistemik hastaliklarla sik birliktelik gosterdiginden, AS tanisi alan
hastalara sistemik olarak da detayli inceleme yapilmalidir. KNV
gelisimi hastaligin sik bir komplikasyonudur ve hastalar KNV
gelisimi agisindan yakin takip edilmelidir. KNV tedavisinde; lite-
ratiirde gegmiste uygulanan farkli tedaviler yer almakla birlikte,
KNV inaktivasyonu/stabilizasyonu ve gorme keskinliginde sta-
bilizasyon/artis sagladig1 gosterilmis olan intravitreal anti-VEGF
tedaviler giincel olarak tercih edilmektedir.
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