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DERLEME REVIEW

Non-Arteritik iskemik Optik Noropati

Non-Arteritic Ischemic Optic Neuropathy
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Non-arteritik iskemik optik néropati (NAION); 50
yas uistil bireylerde ani tek tarafli agrisiz gérme kaybi,
optik disk o&demi, rolatif aferent pupilla defekti,
peripapiller kanama ve gorme alani kusurlarina
neden olabilen bir optik néropatidir. Giiniimiizde
patofizyolojisi tam olarak aydinlatilamamis olsa
da; optik sinir basini besleyen kisa posterior siliyer
arterlerdeki hipoperfiizyondan kaynaklandig1
yaygin olarak kabul edilmektedir. NAION un tanisi
oncelikle klinik olarak konur. Olgularin yaklasik
ligte birinde gérme kaybr yok iken, %40-50’sinde
ciddi gérme kayb1 gelisir. NAION’un baslangicindan
itibaren her zaman gérme alani defektinin oldugu,
bu nedenle perimetrinin en Onemli tanisal test
oldugu diisiiniilmektedir. NAION’un ayric1 tanisinda
AION, demiyelinizan, infiltratif ve kompresif
optik noropatiler basta olmak ilizere gérmeyi ve
yasam1 tehdit eden hastaliklar akla gelmelidir.
Ayirict tanida perimetri, kan testleri, floresein
anjiyografi, optik koherens tomografi (OKT), OKT
anjiyografi, beyin ve orbita MR goriintiileme olduk¢a
yararli bilgiler saglar. Cok sayida medikal ve cerrahi
tedavi denenmis olmasina ragmen, giiniimiizde
NAION icin etkili bir tedavi veya profilaktik énleme
yontemi ne yazik ki bulunmamaktadir; ancak yakin
gelecekte optik sinir hasarini durdurmay: veya
azaltmayi amaclayan ndroprotektif ajanlar, kok
hiicre ve gen terapisi tedavileri umut vadediyor gibi
goriinmektedir. Bu derlemenin amaci, NAION’a
kapsamli olarak giincel bir bakis sunmaktir.

Anahtar kelimeler: Tek tarafli ani agrisiz goérme
kaybi, optik sinir basi hipoperfiizyonu, gérme alani,
floresein anjiyografi, optik koherens tomografi, optik
koherens tomografi anjiyografi

Abstract

Non-arteritic ischemic optic neuropathy (NAION);
it is an optic neuropathy that can cause acute
unilateral painless vision loss, optic disc edema,
relative afferent pupillary defect, peripapillary
hemorrhage and visual field defects in individuals
over 50 years of age. Although its pathophysiology
has not been fully elucidated today; It is widely
accepted that it results from hypoperfusion in
the short posterior ciliary arteries that supply the
optic nerve head. The diagnosis of NAION is made
primarily clinically. While there is no vision loss in
approximately one-third of the cases, severe vision
loss develops in 40-50%. It is thought that there is
always a visual field defect from the beginning of
NAION, therefore perimetry is the most important
diagnostic test. In the differential diagnosis of
NAION, vision- and life-threatening diseases,
especially arteritic ischemic optic neuropathy,
demyelinating, infiltrative and compressive optic
neuropathies, should be considered. Perimetry,
blood tests, fluorescein angiography, optical
coherence tomography (OCT), OCT angiography,
brain and orbital MRI provide very useful
information in the differential diagnosis. Although
many medical and surgical treatments have been
tried, unfortunately there is no effective treatment
or prophylactic prevention method for NAION
today; However, neuroprotective agents, stem cell
and gene therapy treatments aimed at stopping or
reducing optic nerve damage appear promising in the
near future. The purpose of this review is to provide a
comprehensive, up-to-date overview of NAION.

Keywords: Acute unilateral painless vision loss, optic
nerve head hypoperfusion, visual field, fluorescein
angiography, optical coherence tomography, optical
coherence tomography angiography
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Giris

I

Iskemik optik noropatiler (ION), orta yas ve yasli bireylerde
optik sinirin iskemik hasarina baglh olarak, korliigiin veya
ciddi géorme bozuklugunun ana nedenlerinden birini olusturur.
ION’ler arteritik ve non-arteritik (veya idiyopatik) olmak
tizere ikiye ayrilir. Non-arteritik iskemik optik ndropati
(NAION), 50 yas iistii hastalarda, ani agrisiz tek tarafli gorme
kaybiyla seyreden akut optik noéropatinin en sik nedenidir."’
Bu derlemede; NAION’un epidemiyolojisi, etiyolojisi, klinik
belirtileri, tanisal degerlendirmesi, ayrici tanilari, prognozu ve

tedavi segenekleri kapsamli bir sekilde degerlendirilecektir.

Epidemiyoloji

|

Amerika Birlesik Devletleri'lnde NAION’un tahmini
yillik insidanst 10.2/100.000 dir. NAION gelisme riski;
beyaz irkta, siyah irk ve Asyalilara gore onemli dl¢iide daha
yiksektir.” Erkeklerde, kadinlara gore daha sik gorildigu
bildirilmistir.* Genellikle 50 yas {stii bireyleri etkilemekle
birlikte, goriilme siklig1 yasla birlikte artmaktadir.* Ancak;
50 yas altinda da goriilebilmektedir.’

Etiyoloji ve Patofizyoloji

|

NAION’un etiyolojisi ve patofizyolojisi halen tam olarak
anlagilamamistir. Optik sinir bagini (OSB) besleyen kisa
posterior siliyer arterdeki akut dolasim yetersizliginden
(hipoperfiizyon) kaynaklandigi, optik sinir aksonlarinin
akut iskemik enfarktiisii ve retinal gangliyon hiicrelerinin
sekonder apoptozuyla sonuglandig1 hipotezi yaygin olarak
kabul edilmektedir.®’

NAION’da kabul goren hipotez asagidaki belirtilen
basamaklar halinde 6zetlenebilir:*
e OSB’nin ilk gegici hipoperfiizyonu
* OSB kan-beyin bariyerinin erken bozulmasi
(optik disk ©demine neden olan, kilcal damar
gecirgenliginin artmasi)
¢ Kompartman sendromundan kaynaklanan optik

sinir hasar1

+  Iskemik hasar bolgesinde, akson ve kapiller endotel
hiicre hasarina neden olan sekonder inflamasyon
gelisimi

*  Akson/glia nekrozu ve retinal gangliyon hiicrelerinin

apoptoz sonucu dlimi

i

Risk Faktorleri ve iliskili Komorbiditeler

NAION hastalarinin %70’inden fazlasinin risk faktorleri
ve komorbiditelere sahip oldugu saptanmistir.”*’ NAION
gelisimi i¢in risk faktorleri sunlardir:

o Ileri yas: NAION genellikle 50 yas iistii kisilerde

goriilmekle birlikte, hastalarin %7.5-25’1 50 yasin

altindadir."”
*  Erkek cinsiyet.’”

*  Beyaz wk: NAION insidanst; beyaz rkta, siyah 1k
ve Asyalilara gére daha yiiksektir.* !

e Kalabalik disk: Kigik c¢ap (optik disk ¢ap1
<l.5 mm) ve kiigiikk cup/disk oram1 (C/D<0.2),
olarak tanimlanan kalabalik disk, “risk altindaki
disk” olarak da belirtilir. Ozellikle 50 yagin alti
NAION hastalarinin diger goziinde kalabalik disk
bulunmaktadir (Sekil 1).°

Sekil 1: 5 ay dnce sag gozden non-arteritik iskemik optik noropati
(NAION) gegirmis, sol goziinde de yeni baslayan NAION gelisen
36 yas kadin hastamin renkli fundus fotograf, gorme alani ve
peripapiller retina sinir lifi tabakast (RSLT) kalinlik analizleri. A)
Sag goz renkli fundus fotografinda, gecirilmis NAION nedeniyle
optik disk soluk olarak izlenmektedir; sol goz renkli fundus
fotografinda ise, akut NAION'a bagh gelisen diskin alt yarisinda
daha belirgin olan optik disk 6demi ve peripapiller hemorajiler
goriilmektedir. B) Sag ve sol goz gorme alaninda belirgin gorme
alam defektleri mevcuttur. C) Sag goziin RSLT kalinlik analizinde
belirgin generalize incelme, sag goziin RSLT kalinlik analizinde ise
alt yarida daha belirgin olan kalinlagsma saptanmigstir.
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Optik  disk  druseni  (ODD): Genellikle
asemptomatiktir ve ¢ogunlukla daha kii¢iik C/D
oranina sahip kalabalik disklerde goriiliir." 50 yas alt1
NAION’lu hastalardaki ODD prevalansini inceleyen
cok merkezli bir ¢alismada, NATON’lu gozlerin
%S51’inde OKT goriintiileme ile ODD saptanmis ve
ODD’nin geng hastalarda NAION gelisimi igin bir
risk faktorii olabilecegi bildirilmistir."”

Metabolik  sendrom:  Sistemik hipertansiyon,
hiperglisemi, hipertrigliseridemi,hiperkolesterolemi,
azalmig HDL ve santral yaglanma kriterlerinden {i¢
veya daha fazlasini igeren klinik bir antitedir.”*'*
Metabolik sendromlu hastalarda optik néropati
gelisme riskinin, olmayanlara gore yaklasik 2
kat daha fazla oldugu gésterilmistir.*"® Tespit
veya tedavi edilmemis sistemik hipertansiyon ve
diyabet, NAION’lu hastalarda altta yatan en énemli

hastaliklari olugturmaktadir.*!°

Kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklar:
NAION gelisen hastalarin felg, gegici iskemik olay,
kalp krizi ve olim gibi akut serebrovaskiiler ve
kardiyovaskiiler olaylar agisindan daha yiiksek risk
altinda oldugu gosterilmistir.”'*"’

Karotis stenozu"

Kronik bébrek yetmezIigi ve diyaliz"”

Migren™”’

Enfeksiyonlar ve agilar: Sifiliz, riketsiya, hepatit
C, borrelia burgdorferi, herpes simpleks, klamidya,
COVID-19 enfeksiyonu sonrast NAION gelisen
vakalar bildirilmistir.”'** Influenza ve COVID-19
asilar1 sonrasi da gelisebilecegi rapor edilmistir.”**
Genetik: NAION gelisiminde kalitsal faktorlerin
rolii tam olarak bilinmemektedir. Mitokondriyal
mutasyon,’®’ trombositglikoproteinpolimorfizmleri
(6zellikle GPIba gen polimorfizmi)™ ve faktor
V Leiden mutasyonunun® NAION gelisimi icin
bir risk faktorii olabilecegi bildirilmistir. G6PD
eksikliginin ise NAION’a kars1 koruyucu oldugu
rapor edilmigtir.”

Hiperkoagiilabilite ve protrombotik bozukluklar:

Tlaglar: Kardiyovaskiiler ilaglar (antitrombotikler,
statinler ve B-blokerler),’ fosfodiesteraz tip-
5 inhibitorlerinin  (sildenafil, tadalafil ve
vardenafil),”* interferon-alfa,’* amiodoron,” oral
kontraseptif*® ve sumatriptan’” kullanimin1 NATON

gelisimi ile iliskilendiren ¢aligmalar mevcuttur.

Akut arteriyel hipotansiyon ve akut hipovolemi:
akut kanama, sok olaylar1 ve hemodiyalizin nadiren

NAION’a neden oldugu gosterilmistir.’**
Cerrahi:

a) Okiiler cerrahi iligkili peroperatif NAION: 2023
yilinda yayinlanmis olan bir meta-analize gére; 1000
ila 3100 katarakt ameliyatinda 1 olguda NAION
gelisebilecegi, bu riskin genellikle ilk alt1 ay daha
yiksek olmakla birlikte, ilk yil icerisinde dort kat
daha fazla oldugu gosterilmistir.”” Postoperatif
inflamasyon, cerrahi komplikasyon siklig1 ve
uzamis cerrahi siiresi ile iliskili olabilecegi
bildirilmistir."" Intravitreal anti-vaskiiler endotelyal
biiylime faktérii (VEGF) enjeksiyonu sonrasi
da NAION gelisimi gdsterilmistir. Bu durumun
akut kisa siireli goz i¢i basing artis1 (GIB) ve anti-
VEGF nin vazokonstriktor etkisi nedeniyle meydana
gelebilecegi diistinilmektedir.*

b) Non-oftalmik cerrahiyle iliskili peroperatif
NAION: En yaygin cerrahi prosediirler kalp cerrahisi
ve spinal flizyondur. Semptomlar siklikla bilateraldir
ve postoperatif 1 ila 2. giinde ortaya ¢ikar.”

Sigara: Literatiirde sigara kullaniminin NAION
gelisimi i¢in risk faktorii olabilecegini ve olmadigini
bildiren ¢alismalar mevcuttur.***

Akut ve subakut GIB artig1.*
Nokturnal sistemik arteriyel hipotansiyon."’
Vitreopapiller traksiyon.**

Otoimmiin ve inflamatuar hastaliklar (dev hiicreli

arterit, lupus, sarkoidoz).”’

NAION ile iliskilendirilen diger cesitli hastaliklar:
Anemi, kronik obstriiktif akciger hastaligi,

hipotiroidizm, yasa bagli makula dejenerasyonu vb.*

Hiperkoagiilabilite ile NAION arasinda giiglii bir
pozitif iliski gosterilmistir.’ Bu sonug, antiplatelet Klinik Belirti ve Bulgular
veya antikoagiilan tedavilerin NAION gelisim

riskini azaltabilecegini diisiindiirmektedir. NAION tipik olarak, sektdryel veya yaygm OSB

o Obstriiktif uyku apne sendromu (OUAS): OUASin,  0demine bagli, akut tek tarafli agrisiz gorme kaybina neden
NAION gelisimi ve diger goz tutulumu icin bir risk ~ olur. Vakalarin %70’inden fazlasinda uyanma sirasinda fark

faktorii oldugu gosterilmistir.” edilir.”’ Bilateral es zamanli tutulum nadirdir, siklikla akut
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ciddi sistemik hipotansiyon, ekstraokiiler cerrahi veya ilag
kullanimu ile iliskilidir.***** Olgularin %15-30"unda, ilk gz
tutulumu sonrast bes yil iginde diger gdziin tutulumunun
meydana geldigi, ilk ve diger gdz tutulumu arasinda ortalama

stirenin de 7-12 ay oldugu bildirilmistir.”

e Gorme keskinligi:  Etkilenen gozde gorme
keskinligi, 20/20°den 151k algisina kadar degiskenlik
gosterebilir. Iskemik Optik Noropati Dekompresyon
Caligmasi'nda, basvuru sirasinda hastalarin %49 unun
gorme keskinligi 20/64’den daha iyi iken, %34’{iniin
20/200 veya daha koti oldugu bildirilmigtir.”
NAION’u

dislayamaz.”> Ayrica NAION’lu olgularin %11°i ¢ok

Normal goérme keskinligi  varligi
diisiik gorme keskinligi (el hareketi veya daha kotii)
ile bagvurabilir, bu durum arteritik iskemik optik
néropati (AION) siiphesini artirir.”**° Hastalarmn
yaklagik 2/3’inde baslangic anindaki gérme keskinligi
stabil kalirken, geri kalan 1/3’iinde gorme giinler

icerisinde veya epizodik olarak azalma gosterebilir.™

e Gérme alam (GA): Akut tek tarafli stabil veya hizla
ilerleyen GA hasar1 bagvuru sirasinda her zaman
mevcuttur. Bu nedenle perimetri, NAION’da en
onemli tanisal testtir.”* OSB hasart ile iligkili olarak
herhangi bir GA defekti goriilebilmesine ragmen;
olgularin %>55-80’inde genellikle alt arkuat skotom
ve %20-25’inde santral skotom goriilmektedir.”
NAION’daki en yaygin GA defekti; rolatif alt
altiidinal defekt ile absoliit alt nazal defektin
birlesimidir.”® Absoliit inferior nazal kadran GA
defekti (%22.4), NATON’daki en karakteristik tek
alan defektidir.”®

e Optik disk 6demi: Fundoskopide optik disk 6demi
baslangigta her zaman mevcuttur.”** Diffiiz veya
segmental, hiperemik veya soluk olabilir; bazen
keskin bir sekilde ayrilmis horizontal bir sinir
goriiliir.”” Akut NAION fazi ile karakterize edilen
OD 6demi, tipik olarak 6 ila 11 hafta i¢inde diizelir.
OD 0&demi mevcutken, kompartman sendromu
etkisi nedeniyle gorme keskinligi azalmaya

devam edebilir.” OD 6demi, gérme kaybinin

baslangicindan 2-3 hafta sonra gelismeye baslayan
atrofiye bagl olarak, sektoryel veya yaygin bir OD
solukluguna doniisiir.”” 11 haftadan fazla siiren OD
6demi, kompresif veya infiltratif optik ndropatiler

gibi alternatif bir taniy1 akla getirmelidir.*

e Rolatif aferent pupilal defekti (RAPD): Genellikle
tek tarafli olgularda mevcuttur.”

o Agrimin olmamasi: NAION’da tipik olarak agri
yoktur, ancak hastalarin %8-12’si g6z hareketleri
ile iliskili olmayan okiiler rahatsizlik yasadigini
belirtmislerdir.® NAION’da OD &demi ve agrinin
birlikteligi atipiktir. Hastalar siklikla bas agrisindan
sikayetci olduklarinda dev hiicreli arterit (DHA),
20z hareketleriyle kotiilesen goz agrisindan sikayetci
olduklarinda ise demiyelinizan optik noritler basta

olmak iizere diger tanilardan siiphelenilmelidir.”’

*  Diskromatopsi: ~ Renk
NAION’da tipik olarak gérme keskinligi kaybiyla

orantili iken, optik noritte karakteristik olarak

algisindaki ~ bozulma,

gorme keskinligi kaybindan daha fazladir.*”
* Diger gézde kalabalik OD: Vakalarin g¢ogunda

fizyolojik ¢cukurun kiigiik oldugu veya bulunmadigi
kiigiik capli bir OD gézlenir. Ozellikle 50 yas alti
hastalarda, NAION gelisimi icin 6nemli bir risk
faktorii oldugu diisiiniilmektedir.”

Peripapiller retinal hemorajiler: Ozellikle diyabetik
hastalarda sik goriiliir (vakalarin 3/4’11).

*  Retinal arteriyollerde diffiiz veya segmental daralma:
Ozelikle daha ciddi vakalarda goriilmektedir.*

*  Makula odemi ve submakiiler sivi birikimi meydana
gelebilir.*

Ozellikle

diyabetik hastalarda ara sira mevcut olabilir.”

*  OD yiizeyinde vaskiiler dilatasyon:

»  Cotton wool spotlar: nadiren goriilebilir.”

*  Makuler star olusturan sert eksiidalar nadirdir ve

nororetinit gibi diger klinik durumlar1 diisiindiirir.”

NAION tanist 6ncelikle kliniktir olarak konur. Genel
olarak akut tek tarafli agrisiz gorme kaybi, RAPD varligi,
sektoryel veya yaygin optik disk ddemi, peripapiller kanama
ve gorme alani defektlerine neden olur. Hastanin anamnezi,
tibbi gecmisi ve diger olast etiyolojilerin dislanmasi bilytik
onem tagimaktadir.*** Baslangi¢ veya klinik seyir sirasinda
NAION tani olasiligin1 giiclendiren tipik klinik 6zellikler
ile NAION haricindeki diger tanilarin arastirilmasina
ve diglanmasina yonlendiren atipik ozellikler Tablo 1’de
ozetlenmistir.* NAION ayrici tanisinda yer alan baslica

hastaliklar Tablo 2°de 6zetlenmistir."

AKkut NATON Evresinde Ayirie1 Tam
Akut NAION evresinde, diger optik disk 6demi yapan

nedenlerin arastirilmasi gereklidir.
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18 B Non-arteritik iskemik optik néropatinin tipik ve atipik klinik ozellikleri

Belirti veya Semptomlar
Yas
Gorme kaybinin baslangici
Baslangig tutulumu
Gorme alani defekti
OD &demi

Tipik
> 50 yas
Akut
Tek tarafl
Altitudinal veya arkuat
Segmental, 6-11 hafta i¢inde gerileme

Atipik
<50 yas

Hizli ardisik veya yavas progresresif

Eszamanli bilateral veya ardigik

Santral skotom, homonim hemianopsi
Tebesirimsi beyaz, 6-11 haftadan uzun stireli

Baslangigta diger goziin OD’si Kii¢iik C/D Normal veya biiytiik C/D
Peripapiller kanama varlig1 Yaygin Nadir
Rolatif afferent pupilla defekti Var Yok
Goz agrisi Yok Var, goz hareketleriyle kotiilesme
On uyaric1 semptomlar Nadir Yaygin (amarosis fugax, diplopi)
S OD druseni, hipertansif veya diyabetik Makuler yildiz, propitozis, goz kapagi veya
Iliskili okiiler bulgular . . .. . S
retinopati g0z hareketi anormallikleri
Vaskdiiler risk faktorleri Yaygin Yok
S . Ates, halsizlik, ¢ene kladikasyosu, bas agrisi,
Iliskili sistemik semptomlar Yok
anormal temporal arter
Hastalik seyri 2 hafta iginde stabilizasyon Tekrarlayan ataklar
KS tedavisine yanit Belirsiz Var
Beyin ve orbita MR bulgulari Yok Optik sinir genislemesi

Kisaltmalar: OD: Optik disk; C/D: Cup/disk orani; KS: Kortikosteroid

1[04 Non-arteritik iskemik optik néropatinin baslica ayrict tanilar

Klinik 6zellikler

Papillit / Optik norit Kompresif ON
Yas >50 yas >60 yas Daha geng yas Herhangi bir yas
Cinsiyet Erkek Kadin Kadm Cinsiyet farki yok
Gorme kaybi baslangict Akut Akut, diisik GK * Kismen akut Yavas progresif
Baslangi¢ tutulumu Tek tarafl1 Tek veya iki tarafl1 (%30) Tek tarafli Tek tarafll
Gorme alani defekti Altitudinal veya arkuat  Altitudinal veya arkuat ~ Santral, santrogekal, arkuat Arkuat, periferal
. . Herhangi bir tip, Tebesirimsi beyaz, . . Soluk, 4-6 haftadan uzun
Akut evrede OD 6demi Hafif, hiperemik . .
segmental segmental siiren, OD atrofisine ilerleme
4-6 haftadan daha uzun siire

Kronik evrede OD goriiniimii OD atrofisine ilerleme Progresif cupping genislemesi ~ OD atrofisine ilerleme L.
sonra OD atrofisine ilerleme

Baslangicta diger goziin OD’si Kiigiik C/D Normal veya biiyiik C/D Normal veya biiyiik C/D Normal veya biiyiikk C/D
Peripapiller kanama varligi Yaygin Yaygin Nadir Nadir
RAPD Var Var Var Var
Yaygin (%95), goz
Goz agnsi Nadir (%10-15) Yaygin (%75) ygm (%95), g Yaygin
hareketiyle kotiilesme

OD druseni, hipertansif Cotton wool spotlari, santral Pitozis, propitozis,

Olas1 intraokuler

Tliskili okiiler bulgular veya diyabetik retinal veya silioretinal arter . ... kapak ve goz hareketleri
. . _ inflamasyon, retinal vaskiilit . .
retinopati tikanikligt anormallikleri
Vaskiiler risk faktorleri Yaygin Yaygin Nadir Nadir
Ates, halsizlik, ¢ene Lo . . . . .
S . . B Parestezi, diplopi, ataksi, Sistemik malignite
Higkili sistemik semptomlar Yok kladikasyosu, bas agrisi,

It | arter** glicstizlik, sistemik hastalik  belirtileri mevcut olabilir
anormal temporal arter

Nadiren spontan gorsel Nadir spontan gorsel iyiles-  Siklikla spontan gorsel

Prognoz . . . Progresif kotiilesme
iyilesme me, kotii prognoz iyilesme
FFA’da OD iskemisi Yaygin Yaygin ve siddetli Yok Yok
Serum ESR ve CRP Normal Belirgin yiiksek Normal Normal
. . OS kilif ve orbital yag OS genislemesi, Orbital kompresyon lezyon-
Beyin ve orbita MR bulgular1 Yok

geniglemesi demiyelinizasyon belirtileri larmin varhigt

Var Var, iyi gorsel prognoz Yok
Kisaltmalar: NAION: non-arteritik iskemik optik ngropati; AION: arteritik iskemik optik noropati; ON: optik noropati; OD: optik disk; C/D: cup/disk orani; OS: optik sinir; KS: kortikos-
teroid; CRP: C-reaktif protein; RAPD: rélatif afferent pupilla defekti, FFA: fundus floresein anjiyografi, ESR: eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C-reaktif protein, *: baslangigta vakalart

KS tedavisine yanit Belirsiz

%50’sinden fazlasinda gérme keskinligi, parmak sayma diizeyinin altindadir; **: AION"un %25’inde sistemik semptomlar yoktur.

Tiryaki Demir S, Keles Yesiltas S, Uke Uzun S. Non-Arteritik iskemik Optik Néropati. Giincel Retina 2025; 9 (1): 12-23. @
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o Arteritik iskemik optik néropati (AION): Genellikle
50yasiizerihastalari etkiler, gogunlukla oftalmolojik
bir acil durum olan DHA’dan kaynaklanir.”” DHA’da
ana semptom karakteristik olarak temporal basg
agrisidir ve hastalarin tgte ikisinde mevcuttur.
Temporal arter siklikla hassastir. Cene kladikasyonu
olduk¢a spesifiktir. DHA’l1 hastalarin yaklasik
%40-60’1nda polimiyalji romatika semptomlari
bulunur. Temporal arter biyopsisi ile DHA tanisi
kesinlesmis hastalarin yaklasik %20’sinde, gorme
kayb1 disinda herhangi bir semptom goriilmez, bu
nedenle sistemik semptomlarin olmamasi AION

tanisini ekarte ettiremez.*

AION tipik olarak ani, tek tarafli, ciddi gorme kaybiyla
ortaya ¢ikar. Tani koymada gecikme halinde (saatler veya
glinlerigerisinde) diger gézde de tutulum gergeklesir. Hizl
tani ve yiiksek doz steroid tedavi ile diger goz tutulumu
ve ciddi sistemik komplikasyon riski azaltilabilir.
NAION’un aksine; daha ileri yas, kadin cinsiyet, diisiik
gorme keskinligi, agr1 ve sistemik semptomlarin varligi
daha ¢cok AION’u diisiindiiriir.”** Olgularin %86’sinda
eritrosit sedimantasyon hizi, %97’sinde C-reaktif protein
diizeylerinde artig goriiliir.”” Fundoskopide klasik bulgu
soluk (tebesirimsi beyaz) demli optik disk goriiniimiidiir.
Sinir lifi tabakasi kanamalar1 ve cotton wool spotlar nadir
degildir.”® Olgularin yaklasik %21’inde silioretinal arter
tikanikligr birlikteligi mevcuttur.”® FFA’da optik disk
iskemisi ve peripapiller koroidde yaygin dolum gecikmesi
izlenir. Temporal arter biyopsisi, AION tanis1 icin altin
standarttir ve tiim siiphe edilen vakalarda yapilmalidir.
Tanidan siiphelenildiginde yiiksek doz oral veya
intravendz steroid tedavi hemen baslanmalidir.”” Steroide
bagli gelisen yan etki durumunda, imminsupresif
tedaviler kullanilabilmektedir.*”

e Papillit/anterior optik norit: Akut tek tarafli
gorme kaybi, RAPD, optik disk 6demi ve agri ile
karakterizedir. Idiyopatik, demiyelinizan (multipl
skleroz, néromiyelitis optika), infektif (bakteriyel,
viral, tiiberkiiloz), immiin modiile (sarkoidoz,
Wegener graniilomatozu) ve neoplastik (miyelom,
16semi, lenfoma) kaynakli olarak gelisebilir.”’ Daha
geng yas, kadin cinsiyet, daha iyi baslangic gorme
keskinligi, hiperemik disk 6demi, santral skotom,
g0z hareketiyle agri, FFAda OD iskemisinin
olmamasi, goérme keskinliginin erken ddnemde
iyilesmesi, uzun vadeli prognozun daha iyi olmasi,
intravendz steroid tedavisine iyi yanit 6n planda

optik noriti diigtindiiriir.”

*  Diyabetik papillopati: Etyopatogenezi tam olarak
bilinmemektedir, prelaminar OSB bdlgesinin hafif
ve geri donligiimlii bir iskemisi sonucu gelistigi
diigiiniilmektedir.” Tani kriterleri; tip 1 veya 2
diyabet varlig1, tek veya bilateral disk 6demi, siklikla
hiperemik ve yiizeyel damarlarda belirgin dilatasyon
olan disk goriinimii, minér RAPD disinda OD
islev bozuklugunun olmamasi, altitudinal paternde
olmayan minimal gorme alani kusurlari, okiiler
inflamasyon veya yiiksek kafa i¢i basincryla iliskili
kanitlarin bulunmamasidir.””" FFA’da OD iskemisi
siklikla belirgindir.” Diger gozde kalabalik disk
siklikla mevcuttur.” Disk 6demi 12 aya kadar devam
edebilir, zamanla kendiliginden diizelir, OD atrofisi
ya ¢ok az kalir ya da hi¢ kalmaz.”"

*  Kompresif optik noropati: Cesitli 6n orbita
lezyonlari, disk 6demi ve gérme kaybiyla birlikte
optik sinir kompresyonuna yol agabilir.” Tipik
klinik ozellikleri; hafif proptoz, g6z kapagi veya goz
hareketi anormallikleri, diger ndrolojik semptomlar,
g0z hareketiyle kotiilesen agri, kademeli ve ilerleyici
gorme kaybir ve NATON’da alisiimadik bir durum
olan 4-6 hafta sonra devam eden OD O6demidir.
FFA’da OD iskemisi goriilmez.*

e OD druseni: Siklikla bilateral ve asimetriktir. Disk
O6demini taklit edebilir, ancak gérme fonksiyonu
genellikle normaldir. Optik sinir aksonlarnin
stkismasina bagli olarak, yavas ilerleyen gérme alani
kaybuyla iliskili olabilir. Ozellikle 50 yasin altindaki
hastalarda, NATON gelisimi ile iliskilendirilmistir.>

*  Bilateral OD ddemi: Bilateral OD 6demi ve gbérme
fonksiyonu normal olan hastalarda 6n planda
intrakraniyel basing artist veya ciddi sistemik
hipertansiyon akla gelmelidir. intrakraniyel basing
artigina bagl disk 6deminde, ndrolojik goriintiileme
ve lomber ponksiyon gereklidir.  Sistemik

hipertansiyona bagli OD 06deminde, hipertansif
retinopati bulgular1 mevcuttur. Bilateral OD 6demi
ve anormal gérme fonksiyonu olan hastalarda ise;
iki tarafli demiyelinizan optik norit, ndromiyelitis
optika spektrum bozuklugu gibi hastaliklardan
siiphelenilmelidir.”” NAION’un iki tarafli es
zamanli formlar1 olduk¢a nadirdir, siddetli sistemik
hipotansiyon, ekstraokiiler cerrahi ve ila¢ kullanimi
ile iliskilidir.**

Kronik NAION Evresinde Ayirict Tami
Kronik NAION evresinde, optik atrofi yapan nedenlerin

aragtirilmasi gereklidir.

Tiryaki Demir S, Keles Yesiltas S, Uke Uzun S. Non-Arteritik Iskemik Optik Noropati. Giincel Retina 2025; 9 (1): 12-23.
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e OD atrofisi: Soluk bir disk olarak goriiniir ve 6n
gorme yolundaki hasar1 gosterir. Konjenital optik
ndropatiler, intrinsik OS tiimorleri, ekstrinsik OS
kompresyonu, vaskiiler hastaliklar (AION, santral
retinal arter tikaniklifi, karotis arter tikanikligy),
inflamatuar, enfektif, toksik, travmatik optik norit
ve papilodem OD atrofisine neden olabilir. Ayirici
tanida kontrastli MR gériintiileme yardimer olabilir.”®

o Glokomatoz optik néropati (GON): Kronik NAION,

ozellikle klinik Oykiiniin belirsiz ve normal
tansiyonlu glokom gibi GIB’in normal sinirlar i¢inde
oldugu durumlarda GON ile karisabilir.”* OD’de
cukurlasma, AION’da sik¢a goriiliirken, NAION’lu

gozlerde oldukg¢a nadiren goriiliir.”

Ayiricl Tanida Yararh Olabilecek Testler

e Kan tahlilleri: 50 yasin altindaki gen¢ hastalarda
tam kan sayimi,
(ESR), C-reaktif protein (CRP), trombosit sayisi ve

homosistein diizeyleri degerlendirilmelidir. ESR ve

eritrosit sedimentasyon hizi

CRP diizeylerindeki yiikseklik dev hiicreli arterit
icin tanisaldir.”>%*
o Fundus floresein anjiyografi (FFA): NAION’a
ozgl tipik bir FFA 06zelligi bulunmamaktadir,
%70-80’inde
gecikmesinden, ciddi perflizyon bozukluguna kadar
degisen OD iskemisi bulunabilir.”* FFA’da; OD’de

dolum gecikmesi (vakalarin %55-75), OD’nin erken

ancak olgularin hafif perfiizyon

segmental hiperfloresansi (vakalarin %50-70), erken
koroidal arteryel fazda peripapiller koroid dolum
gecikmesi (vakalarin %25’1) ve OD’de ge¢ sizinti
goriilebilir.”’° Diyabetik papillopatide de FFA’da
OD’de dolum gecikmesi goriilebilir, ancak diyabetik
papillopatide ayrica yiizeyel dilate damarlardan
tipik olarak ¢ok erken bir sizint1 da izlenir.” Optik
noropati gibi iskemik olmayan OD 6deminde ise,
OD iskemisi ve peripapiller koroidal iskemi tipik

olarak bulunmaz.”

o Optikkoherens tomografi (OKT): NAION igin tanisal
OKT ozellikleri heniiz net olarak bildirilmemesine
ragmen; ODD veya risk altindaki diski tanimlamak,
OD odemi veya atrofisini degerlendirilmek ve
hastaligin seyrini takip i¢in kullanilabilir.”® OKT ile
NAION’lu hastalarda optik disk 6demini Slgiilebilir
ve zaman ic¢inde gelisen retina sinir lifi tabakasi
(RSLT) kaybr izlenebilir. Hastalarin >%80’inde, 2 ay
sonra RSLT’de incelme goriiliir, 2. ila 4. ay arasinda
progresif RSLT incelmesi, devam eden atrofiyi

diisiindiiriirken, 6. aydan sonra stabil bir hale gelir.”*’

Tiryaki Demir S, Keles Yesiltas S, Uke Uzun S. Non-Arteritik Iskemik Optik Noropati. Giincel Retina 2025; 9 (1): 12-23.

NAION’un akut fazinda, optik disk ve aksonal sisme,
RSLT’de kalinlasmaya neden olup, aksonal hasarin tespit
edilmesine engel olur. Bu donemde alternatif bir yaklagim
gangliyon hiicre (GHT) degerlendirmektir.
GHT+ i¢ pleksiform tabaka (IPT) akut olarak etkilenmez ve
incelme, baslangictan itibaren 1 ila 2 ay iginde, yani RSLT

tabakasini

ddemi ¢dziilmesinden dnce gelisir. Bunun, NAION’da erken
yapisal kaybin degerlendirilmesinde GHTHPT 6l¢iimiiniin
RSLT kalinligindan daha iyi bir biyobelirte¢ olabilecegi
gosterilmigtir.”’

Cupping genislemesi, DHA’ya bagli AIONun iyi bilinen
bir 6zelligidir. NATON sonras1 da daha hafif diizeyde cupping
genislemesi OKT ile gosterilmistir."**

Akut donem sonrast OKT’de nororetinal minimum
rim genisliginin GON’da NAION’a kiyasla énemli 6lgiide
daha ince ve lamina kribroza derinliginin daha fazla
oldugu, béylece OKT’nin NAION ve GON arasinda ayrim
yaptlmasina yardimci olabilecegi bildirilmistir.** Ayrica,
NAION ve primer acik acili glokomun (PAAG) OKT
ozelliklerini degerlendiren giincel bir meta-analizde; akut
dénem sonrast superior RSLT kalinhiginin NAION’da
PAAG’ye gore onemli Olgilide daha ince, inferior RSLT
kalinliginin ise PAAG’de NAION‘a kiyasla anlaml1 derecede
daha ince oldugu gosterilmistir.*

*  OKT anjiyografi (OKTA): NAION’un hem akut
hem de kronik evresinde saglikli goézlere gore,
peripapiller ve OD damar yogunlugunda segmental
ve global bir azalma oldugu gosterilmistir (Sekil 2).
Ayrica kronik evrede OSB ve peripapiller bolgenin
damar yogunlugunun dogrudan RSLT hasar1 ve GA
kayb1 ile iliskili oldugu gosterilmistir."® Sharma
ve ark.”” NAION’lu gézlerde saglikli gdzlere gore,
OSB temporal kadran kan akiminda en fazla hasarin
oldugunu bildirmislerdir. Bu durumun NAION’daki
nazal gdrme alani defektlerinin nedeni olabilecegi

diistindirmektedir.”

2022 yilinda yayinlanmis olan bir meta-analize gore;
NAION’da saglikli kontrollere kiyasla, temporal bélgelerde
daha ciddi bir azalmayla birlikte peripapiller perfiizyon
dansitesinin (PD) anlamli derece daha diisiik oldugu,
parafoveal PD’de ise derin kapiller pleksustan ziyade yilizeyel
kapiller pleksusta bir azalma oldugu gosterilmistir."

s Manyetik rezonans (MR) gériintiileme: NAION
icin atipik 6zelliklerin varliginda diger patolojilerin
dislanmasia yardimer olur. NAION’lu olgularm
MR goriintiilemesinde, optik sinirde herhangi bir
patoloji goriilmez.*” Optik noritte, MR’da intraorbital

89,9

optik sinir sismesi ve genislemesi goriiliirken,™”” optik

sinir kilifi ve orbital yag artist DHA’y1 diistindiirtir.”>
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Sekil 2: Sag gozde non-arteritik iskemik optik néropati (NAION),
sol gozde kalabalik diski bulunan 55 yas erkek hastanmin optik

koherens tomografi anjivografi gériintii analizi. A) Sag gozde
optik disk odemine bagli olarak; radyal peripapiller pleksus
ve peripapiller koryokapillaris tabakasinda iskemik alanlar,
peripapiller retina sinir lifi tabakasinda (RSLT) kalinlagsma, radyal
peripapiller kapiller pleksus (RPKP) damar yogunlugunda sol géze
gore belirgin azalma izlenmektedir. B) Sol gozde kiiciik kalabalik
disk bulunmaktadur.

e Gorsel uyarilmis kortikal potansiyel (VECP):
NAION ile optik nérit ayriminda yararli olabilir.
Optik noritte, VECP’lerin geciktigi bilinmektedir.
Optik noritte P100 dalga latansinin 6nemli dl¢iide
uzadigl, NAION’da ise P100 amplitiidiiniin énemli
Ol¢tide azaldig tespit edilmistir.”

«  Karotis arter doppler ultrasonografisi: Ozellikle

okiiler iskemik sendrom, retinal emboli veya

norolojik defisitlerin varliginda degerlendirilebilir.
»  Bilgisayarli tomografi anjivografi: Ozellikle tek
tarafli bas veya boyun agrisi sikayeti olan hastalarda,

karotis diseksiyonu ekartasyonu i¢in istenebilir.

Optik sinir hasar1 ve gorme kaybinin derecesi NAION un
prognozunu belirler. NAION’da gorme kaybi genel olarak
ani ve stabil seyirli olmasina ragmen, bazen semptomlarin
baslamasindan sonraki ilk giinlerde koétiilesebilir.”” 6 ila
12 hafta boyunca optik disk 6demi azalir ve geride soluk
ve atrofik bir optik disk kalir. Hayreh ve ark.” NAION’un
dogal seyrini inceledikleri ¢aligmalarinda; gozlerin yaklasik
yarisinda basvuruda gorme keskinliginin 20/15 ila 20/30
arasinda oldugunu, normal gérme keskinliginin NAION"u
dislamadigini, gorme keskinligi ve gorme alanlarinin 6
aya kadar iyilesme veya daha fazla bozulma gosterdigini
ancak sonrasinda 6nemli bir degisiklik olmadigi, hastalarin
%40-50’sinde  ciddi
bildirmiglerdir. Nihai goérme keskinliginin, 50 yasin alti

gorme kaybinin  kalict  oldugunu

hastalarda daha iyi,”” ancak yasli, basta diyabet ve hipertansiyon
olmak {izere birden fazla sistemik damar hastalif1 olan
hastalarda daha kot oldugu gosterilmistir.” Ayni1 gézde
tekrarlama riski yaklasik %3-8 iken,” karst gozde etkilenme
riski 5 yilda yaklasik %15-30 olarak bildirilmistir.™

NAION’lu hastalarin tedavisinde asagida siralanan

bircok medikal ve cerrahi yontem denenmis olmasina
ragmen; giiniimiizde NAION’a yénelik tedavi yaklasimlar

halen tartigmalidir.

»  Kortikosteroidler: Odem ve enflamasyon c¢oziicii
etkileri sayesinde; kapiller gegirgenligi azaltmak
ve disk 6deminin ¢6ziilmesini hizlandirmak (kilcal
damar ve aksonlarin kompresyonunu azaltmak, OSB
kan akimini iyilestirmek) icin NAION tedavisinde
denenmistir. Ancak NATON tedavisinde kullanimlari
halen tartismalidir.”**” Hayreh ve ark.” NAION’un
akut fazinda 14 giin siireli 80 mg/giin, ardindan 2 ay
sliresince azaltilarak prednizon tedavisi verildiginde

kaybindaki

diizelmenin daha erken basladigini tespit etmistir.

gorme keskinligi ve gorme alani
Ozellikle bagvuru sirasinda  gérme  keskinligi
¢ok zayif olan hastalarda kortikosteroidin, gorsel
sonuglar tizerine yararli etkileri gosterilememistir.™
2019 yilinda yayimlanmis olan bir meta-analizde
ise; sistemik kortikositeroid tedavisinin NAION
hastalarinda gérme keskinligi ve gorme alaninda
anlamli diizeyde bir iyilestirme saglamadigi
bildirilmistir.”® Son olarak, NAION tedavisinde
intravitreal triamsinolon asetonid kullaniminin

sonuglar1 halen belirsizdir.

*  Heparin kaynakli ekstrakorporal LDL / fibrinojen
¢oktiirme (HELP): Bu prosediir kandan fibrinojen,
LDL, kolesterol ve trigliseritleri elimine ederek
plazma viskozitesini azaltir ve mikrosirkiilasyonu

NAION’lu

denenmis, ancak gorme keskinligi ve gérme alaninda

iyilestirir. olgularin  tedavisinde

anlamli bir iyilesme saglamadig1 gosterilmistir.”

«  Aspirin: Aspirinin NAION hastalarinda primer
tedavi, ayn1 gozde niiks ve diger goz tutulumu
acisindan Onleyici etkinligi incelenmistir. Aspirin

kullanmayan NAION hastalar

karsilastirildiginda; son goérme keskinligi, ayni

kullanan ve

gozdeki niiks, diger gdziin tutulum riskini azaltmada

aspirinin faydasi olmadig1 gosterilmistir.”"'"

@ Tiryaki Demir S, Keles Yesiltas S, Uke Uzun S. Non-Arteritik iskemik Optik Noropati. Giincel Retina 2025; 9 (1): 12-23.
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e Antikoagiilanlar ve trombolitikler: Semptomlarin
baslamasindan itibaren 4 hafta i¢inde antikoagiilan
kullanan NAION hastalarinda, gorme keskinliginde

anlamli bir iyilesme saglanabilecegi rapor edilmistir."”’

o Intravitreal anti-vaskiiler  endotelyal  biiyiime
faktorii (VEGF) enjeksiyonu: OD sismesi sonucu,
optik sinir aksonlari ve mikrovaskiiler sistemin
basisina sekonder gelisen etkilerini azaltmak igin
kullanilmistir.”> Ancak NAIONun intravitreal anti-

VEGF enjeksiyon ile tedavisi halen tartigmalidir.

«  Noroprotektif ajanlar: NAION’da OSB iskemisine
sekonder retinal gangliyon hiicre olimi gelisir.
Noroprotektif ajanlar, noronlar1 canli ve islevsel
tutmaya yardimci olur. Bu baglamda NAION

103

hastalarinda; levodopa/karbidopa, intravitreal

eritropoetin enjeksiyonu,”* brimonidin, > memantin,”

sitikolin,'’® kaptaz 2 inhibitorleri,” hiperbarik
oksijen tedavisi'”’ ve endotelin reseptor antagonisti
bosentan'" kullanilmistir. NAION’da néroprotektif
tedavinin kullanimi ile ilgili umut verici sonuglar
bildirilmis olsa da, daha fazla sayida kontrollii klinik

caligmaya ihtiyag¢ vardir.””"”

o Cerrahi tedaviler: NAION"un cerrahi tedavisinde
optik sinir basi kilifi dekompresyonu ve transvitreal
optik norotomi denenmistir. Optik sinir kilifini
cevreleyen dokuda pencere olusturularak, optik sinir
basinci azaltilmaya calisilir. Optik sinir basi kilifi
dekompresyon cerrahisinin  NAION  tedavisinde
etkili

gosterilmistir.'

olmadigi, ve hatta =zararli olabilecegi

" Transvitreal optik ndérotominin,
gorme keskinliginde artis saglayabilecegine dair

olgu serisi bulunmaktadir.'"

Gelecekteki Arastirmalar ve Tedaviler

e Kok hiicre tedavisi: Kok hiicrelerin; anjiyogenez
ve ndrorejenerasyonu uyarip, apoptozisi azaltarak,
oksidatif stres ve inflamasyonu baskilayip iskemik
noral doku hasar1 onarimi potansiyeline sahip oldugu
gosterilmistir. Giiniimiizde NAION hastalarinda
optik sinir rejenerasyonu ve onarimini desteklemek
icinkok hiicre tedavisietkinliginin degerlendirilmesi,
heniizdeneme asamasindadir. Weiss veark.”NAION
nedeniyle bilateral gérme kaybi olan 10 hastaya,
retrobulber, subtenon ve intravendz kemik iligi
kaynakli kok hiicre uyguladiklari ¢alismalarinda,
hastalarin %80’inde binokiiler gérmede iyilesme
gelistigini gostermiglerdir. Pastor ve ark.'” akut
tek tarafli 5 NAION’lu olguda intravitreal allojenik

Tiryaki Demir S, Keles Yesiltas S, Uke Uzun S. Non-Arteritik iskemik Optik Néropati. Giincel Retina 2025; 9 (1): 12-23.

kemik iliginden tiiretilmis mezenkimal kdk hiicre
uyguladiklar1 ¢aligmalarinda, 4 hastada gorsel
iyilesme gelistigini bildirmislerdir. Aghdam ve
ark.”” ise 14 akut NAION’lu hastaya intravitreal
graniilosit koloni

uyarict faktdr uyguladiklari

calismalarinda, gorme keskinligi iyilesmesinin
yalnizca 1 ay siirdiigiinii, daha sonra azaldigini

raporlamiglardir.

e Gen terapisi: Guniimiizde optik siniri etkileyen
hastaliklarda gen mutasyonlarini degistirmek, optik
sinir rejenerasyonu ve onarimini aktive etmek ve

baskilayan genleri degistirmek i¢in gen tedavileri

115,116

arastirilmaktadir.

NAION; 50 yas iistii bireylerde ani tek tarafli agrisiz gorme
kaybinin 6nde gelen nedenlerinden birini olusturur. Birgok
tibbi ve cerrahi tedavi rejimi arastirilmis ve denenmis olmasina
ragmen; patofizyolojisinin net olarak anlagilamamig olmasindan
dolay1 etkili bir tedavisi ne yazik ki su an i¢in yoktur. Gelismis
goriintiileme yontemlerinin yaygin olarak kullanilmasi,
NAION’un patofizyolojisinin daha iyi anlasilmasina olanak
saglayabilir. Gelecekte NAION patofizyolojisinin daha net
anlasilmast ve yeni tedavi yontemlerinin gelistirilebilmesi
icin daha fazla sayida hastay1 igeren prospektif, randomize,
kontrollii klinik ¢alismalara ihtiyac vardir.
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