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Travmatik koroid neovaskiilarizasyonu (KNV) patogenezinde 6zellikle kiint travmalar sonucu gelisen koroid riiptiirleri
onemli rol oynamaktadir. Angioid streaks (AS) gibi Bruch membrani (BM) daha kirilgan olgularda KNV gelisimi daha fazla
goriilmektedir. Yasa bagli yas tip makula dejenerasyonundan (YBMD) cesitli farklar: olmasina ragmen tani yontemleri
ve giiniimiize kadar uygulanan tedavileri benzerlik gostermektedir. Riiptiiriin yeri ve biiyiikligiine gore degismekle
birlikte, travma olgularinin gérece daha geng olusu, eslik eden kronik hastaliklarin azligi, KNV’lerin kii¢iikliigii, subfoveal
yerlesimin daha az olusu, RPE diizeyindeki ¢esitli rejeneratif mekanizmalar nedeniyle prognoz daha iyidir. Tedavide son
on yila kadar termal lazer, fotodinamik tedavi, besleyici damarin fotokoagiilasyonu ve koroidal neovaskiiler membran
(KNVM) eksizyonu uygulanmigken giiniimiizde intravitreal antiVGEFler ile daha iyi ve uzun siireli cevap alinmaktadir.
Ancak AS olgularinda daha sik enjeksiyonlar gerekebilmektedir.

Iyatrojenik KN'V’ler ise ¢ogunlukla termal lazerlerin yiiksek doz ve diisiik spot capinda uygulanmalar1 sonucu ve daha
nadir olarak da gesitli okiiler cerrahilere bagli olarak bildirilmistir.

Ulkemizde basta is ve trafik kazalari olmak iizere travma nedenlerine kars: alinacak dnlemler biiyiik 6nem tagimaktadir.
Ozellikle lazer ve makula cerrahileri bagta olmak tizere brang uzmanlik egitimi ile dikkat ve 6zenin iist diizeyde olmasi da
iyatrojenik KNV riskini azaltacaktir. Cesitli faktorler, molekiiller ve gen transferleri ile yapilmakta olan deneysel hayvan
caligmalar1 da patogenez ve tedavi agisindan umut vericidir.

Anahtar Kelimeler: Travmatik koroid neovaskiilarizasyonu, iyatrojenik koroid neovaskiilarizasyonu, koroid
neovaskiilarizasyonu.

ABSTRACT

Choroidal ruptures, especially after blunt trauma play an important role in the pathogenesis of traumatic choroidal
neovascularization (CNV). The development of CNV is more common in cases with more fragile Bruch’s membrane
(BM) such as Angioid streaks (AS). Despite various differences between wet age-related macular degeneration (AMD),
diagnostic methods and treatments until today are similar. Depending on the location and extent of the rupture, prognosis
is better due to the relatively younger cases, fewer chronic diseases, small size of CNVs, fewer subfoveal localization and
various regenerative mechanisms at the RPE level. Until the last decade, while thermal laser, photodynamic therapy,
photocoagulation of the feeder vessels and excision of the CNVM have been applied for treatment, better and longer
response is being achieved today by intravitreal antiVGEFs. However, more frequent injections may be needed in AS cases.
Iatrogenic CNVs have been reported mostly due to high dose and low spot diameter applications of thermal lasers, and
more rarely due to various ocular surgeries. Measures to be taken against the causes of trauma, especially occupational
and traffic accidents, are of great importance in our country. Particularly laser and macula surgeries in branch specialist
training, as well as high level of care and attention will reduce the risk of iatrogenic CNV. Experimental animal studies
carried out with various factors, molecules and gene transfers are also promising in terms of pathogenesis and treatment.
Keywords: Traumatic choroidal neovascularization, iatrogenic choroidal neovascularization, choroidal neovascularization.

GiRi S sonucu gelisen koroid, BM ve RPE kompleksinin yirtilmasi so-
nucu olugan koroid riptiirleri (KR) 6énemli rol oynamaktadir.

Koroid neovaskiilarizasyonlar1 (KNV), retina pigment epiteli *' ilk kez 1854de Von Graefe tarafindan tanimlanan KR,"’
(RPE), Bruch membrani (BM) ve koriyokapiller kompleksini  kapali glob travmalarinin seyrek ancak ciddi komplikasyonla-
etkileyen bir¢ok hastalikta meydana gelmektedir. rindan biridir.** Kiint travma sonucu glob, aksiyel diizlemde

Travmatik KNV patogenezinde ise 6zellikle kiint travmalar  aniden kisalirken vertikal genisleme sonucu binen asir1 giig,
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skleradan ve retinadan daha gergin ve direngsiz olan Bruch
membranini yirtar.”’ Cogunlukla retina ve RPE etkilenmezken
yaralanan koriyokapillaris subRPE ve/veya subretinal bosluga
kanar. Bu tiir kanamalar baglangicta KRyi gizleyebilir, bir siire
sonra kanamanin agilmasi ile beyaz/sarimsi KR'ler goriilebilir.
Direkt travma yerindeki KR'ler ora serratanin daha éniinde ve
paralel olma egilimi gosterir. Kuvvet vektoriiniin kars: tarafa
yayilmasi sonucu ortaya ¢ikan indirekt KRlerin ise %60’ 1ndan
fazlasi optik sinir temporalinde makulay: da tutar. Cogu hasta-
da tek riptiir varken, %25’inde multipl olabilir.**) KRler tiim
kapali glob yaralanmalarinin %5-10'unda olusurken,”’ bun-
larin da yaklagik %10-20’sinde KNV gelisir.”’ Angioid streaks
(AS) gibi BM’nin daha kirilgan oldugu olgularda KNV gelisimi
daha fazla goriilmektedir."*'" Tanimlanmig KNVM tipleri ara-
sinda,'? YBMD disindakiler ¢ogunlukla RPE ftizerinde, noro-
sensoryel retina altinda kii¢tik, klasik tip 2 seklinde goriiliir.

[13,14]

KLINiK VE GORUNTULEME BULGULARI

Semptomlar riiptiiriin, eglik eden hemorajinin ve KNV’nin
yerine gore degisir. Fovea veya parafoveal bolge etkilenmigse
bulanik gérme, santral, parasantral skotom, metamorfopsi,
mikropsi baglica yakinmalardur. !'*!

KNV makulanin altinda gri-yesil bir kabariklik seklinde go-
riliir. KNV’nin tizerinde norosensoriyel (serdz) retina dekol-
mant sik rastlanan bir bulgudur. KNV nin bir kisminda ya da
tamaminda subretinal/intraretinal kanamalar, eksiidasyon (li-
pid birikimleri) eslik edebilir. Ser6z veya hemorajik pigment
epitel dekolmanlar1 KNV varligin1 gosterebilir. Kanamalar
nadiren preretinal hatta vitre i¢i olabilir ve KNV’yi ortebilir.
Pigment birikimleri veya RPE atrofileri de goriilebilecegi gibi
zamanla fibrozis ile sarimsi-beyazims: diskiform skar olusur.
Skarlagma sirasinda bir yandan aktif KNV bulgular1 da olabi-
lir. Skara eslik eden RPE hiperplazisi, retinal eksiidasyon, ser6z
veya hemorajik pigment epitel dekolmani goriilebilir. Yogun
subretinal veya RPE alt1 kanamalar ciddi gorme kaybina yol
acabilecegi gibi koroid melanomu ile karisabilir. Bityiik ve ¢ok
kabarik pigment epitel dekolmanlar: ise RPE riiptiiriine neden
olabilirler."!

Fundus floresein anjiografi (FFA) iyilesmis skar ve KNVM
ayriminda yardimct olur. FFAda KNVMnin klasik olarak er-
ken dénemden itibaren baglayan hiperfloresansi, ge¢ donem-
lere kadar smirlar1 diizgiin olarak goriiniirken, ge¢ dénemde
sizintilar nedeniyle sinirlar kaybolur. Skar ise kii¢iik sizintilarla
yavag yavas floresein tutar.!*'*' Indosiyanin yesil anjiyografide
(ISYA) tiim fazlar boyunca riiptiir alaninda hipofloresans gorii-
niir.”! Fundus otofloresans ¢alismalarinda ise KN'V’ye ait farkli
otofléresan sinyal yogunluklar: bildirilmistir."”'*

Yiiksek ¢oztntrliklit spektral domain optik koherens to-
mografi (SD-OKT) ile membranlarin yerlesimi, yapisi, néro-
sensoryel retinada ya da altinda sivi1 birikimi, retinal, subretinal
ya da RPE altindaki hemorajiler, pigment epitel dekolmanlar:
ve yapilar1 goriilebilir.”)

Yeni ve noninvazif bir gériintilleme yontemi olan optik ko-
herens tomografi anjiografi (OKTA) ise ayrintili nicel ve nitel
bilgiler vermektedir.””’ OKTAda saptanan neovaskiiler lezyon-
lar bes 6zellik goz oniine alinarak degerlendirilmektedir. Lez-
yon uzun filament6z dogrusal damarlar yerine yelpaze seklinde
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(lacy-wheel ya da sea-fan) goriilityorsa, genis matiir damarlar
yerine dallanan, ¢ok sayida ince kapillerler mevcutsa, anasto-
moz ve kivrimlar olusturuyorsa, damar sonlanmalar: 6lii aga¢
goriniimii yerine periferal arkadlar seklindeyse ve lezyon etra-
finda hipointens halo gériiniimii varsa bu lezyon aktif olarak
kabul edilmektedir. OKTA ile tip-1 neovaskiilarizasyon RPE
altinda tespit edilebilmektedir. Ayrica erken, matiir ya da fibro-
tik lezyonlar seklinde lezyonlarin morfolojik siniflamasi yapi-
labilmektedir."*"

Bir travma olgumuzda HD Optik Koherens Tomografi
(OKT) ve OKTA ile BM defekti ve KNVM goriintiileri Resim-
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Resim 1a: Bir travma olgumuzda OKTA ile BM defekti ve KNV goriintiileri dis
retina tabakalari, koroid diizeyi de dahil olmak iizere renk kodlar: ile goriil-
mektedir.
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Resim 1b: OKTA ile dis retina tabakalarindaki KNV goriiniimii.
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Resim 1c: OKTA ile koriyokapiller diizeydeki KNV goriiniimii.
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Resim 1d: OKT ile BM defekti ve dis retina tabakalarindaki diizensizlikler.

Resim Alt1 Kisaltmalar:

Bruch membrani: BM

Koroid neovaskiilarizasyonu: KNV

OKT: Optik Koherens Tomografi

OKTA: Optik Koherens Tomografi Anjiografi

ler 1a,b,c,dde dis retina tabakalari, koroid diizeyi de dahil ol-
mak lizere goriilmektedir.

TEDAVI VE PROGNOZ

Prognoz, KRnin yeri ve bityiiklugi ile oldugu kadar eslik
eden optik sinir patolojileri de iligkilidir. Sizinti, kanama ve
skar dokusu olusumuyla fotoreseptdr ve RPE hasarindan dolay:
ciddi gérme kayiplar: gelisebilmektedir."

111 travmatik KR olgusunu iceren bir ¢aligmada KNV olu-
sumu ileri yas, riiptiiriin makulada yerlesimi ve uzunlugu ile
anlamli derecede iligkili bulunmustur. AntiVGEF tedaviler 6n-
cesine ait bu seride olgularin ancak %34’4, 0.5 ve tizeri gérme
keskinligine ulasabilmislerdir.”

Giincel tedaviler 6ncesinde bu tiir KNVM, termal lazer foto-
koagiilasyon (LFK) ile tedavi edilmekteydi.””! En az bir yil ta-
kipli 79 olguluk retrospektif bir seride fovea merkezine yaklas-
tikea ve riiptiir genisligi arttikca KNVM olusumunun anlaml
bir sekilde arttig1 bildirilerek bu risk faktorlerinin takipteki
6nemi vurgulanmustir. >’

Bu 79 olguluk ¢calismada KNVM, %82 oraninda ilk yil i¢in-
de olusmustur.”” Tabii ki bir yillik takipte olusmayan KNVM
yillarca sonra da ortaya ¢ikabilir. Kafa travmasina bagli koroid
yirtigindan 8 yil sonra gelisen KNVM olgusu da bildirilmis-
tir. Bu olguda fotodinamik tedavi (FDT) ve KNVM besleyici
damarlarin ISYA rehberliginde FK’sinin gegici olarak basarili
oldugu ancak yeni besleyici damar olusumuna veya KNVM’nin
biiyiimesine engel olamadig1 gorilmustar.

26 olguluk travmatik KR'li ve KNVM’li FDT yapilmuis retros-
pektif bir seride ikiser kez FDT almis 5 olgudan {igiinde gor-
me keskinliginde artis olurken, birinde stabil kalmis, birinde
ise azalmistir. Son FFAlarinda dort gozde sizintinin kalmadigs
ve birinde ise azalmis oldugu, FDT’nin okiiler veya sistemik
komplikasyonlarina rastlanmadig1 ve makul bir tedavi oldugu
bildirilmistir.”!

9 yasindaki travmatik KR'li KNVM olgusunda tek bir intra-
vitreal bevacizumab enjeksiyonundan sonra gorme keskinli-
ginde 0,1den tama ¢ikacak sekilde carpici bir iyilesme olma-
s1 umut vermeye baslamigtir.*® Bevacizumab posttravmatik

KNV’lerde bagarili oldugu gibi, erken intravitreal enjeksiyonu-
nun, travmatik koroid riiptiirli, arka kutupda subretinal sivisi
olan hastalarda KNVM gelismeden once etkili olabilecegi de
bildirilmistir.””! 5 yil 6ncesinde santral seréz korioretinopati
(SSKR) gegirmis bir olguda KR olmaksizin kiint travma sonra-
s1 KNVM gelisimi de bildirilmis. SSKR’nin spontan iyilesmesi
ardindan RPE-BM kompleksinin anteroposterior giiglere du-
yarlilik gelistirdigini diisiindiirmiis ve bu olguda bevacizumab
KNVM eksudasyonunu azaltmustir. >

IYATROJENIK KOROID
NEOVASKULARIZASYONU

Iyatrojenik KN'V’ler siklik sirasina gore lazer fotokoagiilas-
yon (LFK),”*?) makula cerrahisi,””*" refraktif cerrahi,*" ret-
robulber enjeksiyonlar'*’’ ve koroid melanomu endorezeksiyo-
nu* sonrasinda komplikasyonlarina baglh olarak bildirilmistir.

LAZER FOTOKOAGULASYON (LFK)

Agir fokal fotokoagiilasyon (FK) sonrasi gelisen koriyovitre-
al ve subretinal fibrovaskiiler proliferasyonlarin yiiksek enerjili
ve kiigiik spot boyutlu uygulama komplikasyonu oldugu 1979
tarihli bir yayinda belirtilmektedir.””’ Resimler 2a ve 2bde di-
yabetik retinopati nedeniyle yapilan agir LFK’ya bagli iyatroje-
nik KNVM’ye ait fundus foto ve OKT goriilmektedir (Prof. Dr.
Ziya Kapran'in arsivinden).

Resim 2a: Diyabetik retinopati nedeniyle yapilan agir lazer fotokoagiilasyona
bagl iyatrojenik KNV'ye ait fundus foto.

Resim 2b: OKTde subfoveal KNV goriiniimii (Prof. Dr. Ziya Kapranin arsi-
vinden).
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Retinal ven dal okliizyonlu bir makula 6demi olgusunda grid
lazerden iki yil sonra gelisen KNVMde tek doz FDT nin iki
yillik takipte etkin ve giivenilir oldugu bildirilmistir."" Lazere
bagli iyatrojenik subfoveal KNVMli iki olguda membranlarin
pars plana vitrektomi (PPV) ile cerrahi olarak ¢ikartilmasi son-
ras1 0.1 olan gérme keskinliklerinin 6énemli derecede arttig,
skotomlarin kii¢iildigii ve rekiirrens goriilmedigi bildirilmis,
neden olarak da KNVM’nin extrafoveal, retina fotoreseptor ve
RPE hasarinin da fokal olmasi gosterilmistir.”’ SSKRde LFK
sonrast gelisen KNVMde birer bevacizumab enjeksiyonuna
yanit veren, gormeleri 0.3 ve 0.5den tama ¢ikan, membranlari
bir ay icinde inaktif hale gelerek bir yillik takipte stabil kalan
iki olgu bildirilmistir.”* Iyatrojenik lazer komplikasyonu ola-
rak ortaya ¢cikan KNVM’ler disinda lazer pointer ile olusan
KNVMleri de OKTA ile degerlendiren yayinlar da vardir.”*

Son yillarda lazerle KNVM olusturulmus deneysel hayvan
caligmalarinda 6zellikle kemik iligi kokenli monosit-makro-
fajlarin 6nemli rol oynadig: ve allta yatan molekiiler meka-
nizmalar ile ilgili ¢alismalar yogunlasmistir.”*’ RPE ve BM
hasarini takiben 6nce monositlerden tiiretilen makrofajlar ile
mikroglialar ortaya ¢ikmaktadir. Sonradan VEGF yiikselisi, es
zamanli kompleman aktivasyonu ile anjiyogenez baslamakta-
dir. KNVM’nin herhangi bir agamada olusma nedeninin sap-
tanmasi da tedaviye yonelik aragtirmalar i¢in yol gosterici ola-
caktir.*”!

Lazer kaynakli koroid hasari sonrast 7. giinde anjiogenez
gozlendigi, fibronektin ve vitronektin artig1 ardindan integrin
a5- ve av-pozitif hiicrelerin birikiminin ve aralarindaki etki-
lesimin KNVM’ye yol acan 6nemli adimlar oldugu bildiril-
mistir.”® Tedaviye yonelik ¢aligma 6rneklerinden biri de yine
deneysel sican ¢alismalarinda gosterilen bir gen transferidir.
Lentiviriis aracili PEDF (pigment epitelden tiiretilmis faktor)
gen aktarimi, lazer kaynakli KNVMde VEGF ve Flk-1 resep-
toriiniin ekspresyonunu inhibe ederek terapotik etkisini gos-
termektedir.”*’

Lazer ile olusturulan KNV'de platelet kaynakli biiytime fak-
toriine (PDGF) ait reseptor artis1 da saptanmistir. PDGF resep-
tor blokajinin da KNV gelisimi engelledigini gosterilmistir.”"
Lazer disinda makula cerrahisi komplikasyonu olarak da iyat-
rojenik KNVMler gelisebilir.

Makula cerrahisi sirasinda BM biitiinligiiniin bozulmasina
bagli ii¢ olguda KNVM olustugu ve bunlarin siki izlenmesi ge-
rektigi de bildirilmistir."” Internal limitan membranin (ILM)
hava altinda tripan mavisi ile boyanarak soyuldugu basarili bir
makula deligi cerrahisinden alti ay sonra subfoveal KNVM ge-
lisen bir olgu yayinlanarak RPE hasarindan kaginilmas: gerek-
tigi bildirilmigtir.""

2000 y1linda yayinlanan, otuzbin olguya yakin bir laser in situ
keratomileusis (LASIK) serisinde postoperatif 24 aylik siirede
tek bir olguda jukstafoveal KNVM gelistigi ve cerrahi olarak
¢ikartildigr bildirilmistir.*") Bu 1/30000’lik insidans patolojik
miyopik KNV insidansinin ¢ok ¢ok altinda oldugu gibi,"* %
83’i miyop olan hasta grubu i¢in dahi diisiik sayilabilir.

Koroid melanomlarinin pars plana vitrektomi ile endorezek-
siyonu ve radyoaktif plak uygulamas: sonrasi komplikasyon
olarak KNVM gelisen iki olgu bildirilmistir. Sirasiyla 13 ve 21
ay sonra gelisen KNVM’lere ilk olguda termal lazer, diger ol-
guda fotodinamik tedavi (FDT) ile basarili bir sekilde miida-
hale edilmis, sonraki 3-4 yillik takipte de niiks goriilmemistir.
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[ Boylesine malign olgu 6rneklerinde cerrahi sinirda KNVM
gelisimi, nadir bir komplikasyon olarak degerlendirilse de cer-
rahi travma da diisiiniilebilir.

PATOGENEZDE, TEDAVIYE YANITTA VE
PROGNOZDA FARKLAR

Travmatik ve iyatrojenik KNV’lerin patogenezi ve prog-
nozu YBMDdeki ile olduk¢a farkhilik gosterir.””’ Oncelikle
YBMDdeki gibi yaslanmaya bagh degisiklikler, kronik hipoksi,
oksidatif stres, lipofusin birikimi gibi kronik degisiklikler s6z
konusu degildir."’ Bunun disinda YBMDdeki KNVM ¢ogun-
lukla baslangigta subfoveal ve gorece daha genis olustugu igin
daha ¢ok harabiyete neden olmaktadir."*”) Travma hastalari nis-
peten daha geng oldugu i¢in'*"**! KNV olusumunu engelleyen
pigment epitel tiirevli faktér (PEDF) miktarlar1 daha fazla"*""
ve VGEF oranlar1 daha diigiik oldugu gibi'*’ antiVGEF lere ya-
nitlar1 da daha olumlu ve uzun siirelidir.”" !

RPE’nin nispeten daha kisa siireli bozuklugu ve sinirli da olsa
rejenerasyon giicii de prognozun daha iyi olmasinda etkilidir.
%4591 Ancak AS olgularinda tek doz IVB ile olumlu yanit bildi-
ren olgular olsa da”® genelde niiksler nedeniyle daha sik enjek-
siyonlar gerekebilmekte,””**) FDT ile de uzun dénemde gérme
kaybi engellenebilmektedir.*”

Ozetlemek gerekirse antiVGEF donemine kadar travmatik
ve iyatrojenik KNV tedavisinde yas tip YBMDde oldugu gibi
termal lazer, fotodinamik tedavi, besleyici damarin fotokoa-
glilasyonu ve KNV membran eksizyonu gibi yontemler uy-
gulanmaktaydi. Intravitreal antiVGEF uygulamalari sonrasi
YBMDde oldugu gibi tedavi bagarist artmistir. Hatta YBMD’ye
gore patogenezdeki farkliliklar nedeniyle antiVGEF ler ile daha
olumlu ve daha uzun siireli yanitlar alinmstir. Cesitli faktorler,
molekiiller ve gen transferleri ile yapilmakta olan deneysel hay-
van ¢alismalar1 da patogenezin daha derinlemesine anlagilmasi
ve tedavinin daha da gelistirilmesi agisindan umut vericidir.

Ulkemizde basta is ve trafik kazalari olmak iizere travma ne-
denlerine karg1 alinacak 6nlemler biiyiik 6nem tagimaktadir.
Ozellikle lazer ve makula cerrahileri bagta olmak iizere brang
uzmanlik egitimi ile dikkat ve 6zenin iist diizeyde olmasi da
iyatrojenik KNV riskini azaltacaktir.
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Tiirk Oftalmoloji Dernegi (TOD) Gorevleri:

« Iktisadi Isletme (TODIS) Yénetim Kurulu Uyesi

« Istanbul Subesi Yénetim Kurulu Uyesi

« Okiiler Travma ve Medikolegal Oftalmoloji (OTM) Birimi Bagkani

« Vitreoretinal Cerrahi (VRC) Birimi Aktif Uye

« Temel Egitim ve Mesleki Planlama (TEMP) Birimi Aktif Uye

« Yeterlilik Kurulu (TOYK) Genel Kurul Uyesi
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