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. GIRIS VE AMAG

Sessiz koroidal neovaskularizasyon (sKNV), ilk olarak neovaskiler yasa
bagli makuler dejenerasyonu (YBMD)’'nda tanimlanan yeni bir terimdir. sKNV,
fluoresein anjiyografi (FFA) ve indosyanin yesili anjiyografi (ISYA) ile tespit
edilen yeni teshis edilmis tip 1 neovaskularizasyon i¢in en az 6 ay boyunca
yapilan tekrarlayan spektral domain optik koherens tomografi (SD-OKT)
muayenelerinde intraretinal / subretinal eksudasyonun bulunmamasi ile
karakterizedir. ik olarak Hanutsaha ve ark." tarafindan iISYA kullanilarak
“tedavi-naif non-eksudatif KNV” olarak tanimlamistir. 2013 yilinda tedavi-naif
non-eksudatif teriminin yetersiz gelmesi ve karisiklik yapmasi nedeniyle
Querques ve ark.? “skKNV” olarak tanimlamayi 6nerdiler. Ekslidasyon
gelismesi gorme keskinliginde azalma ve gérme alaninda skotoma neden

olur ve eksudatif KNV olarak tanimlanir.

Optik kohorens tomografi anjiyografi (OKTA) cihazi, retina damar
sisteminin intraven6z kontrast maddesi olmadan goruntulenmesini saglayan
yeni bir non-invaziv, hizli gérintileme yontemidir. OKTA, KNV teshisinde
yuksek sensitivite ve spesifite gosterir. OKTA goruntileri, tani ve morfolojik
KNV paternlerinin tanimlanmasinin yani sira KNV morfolojisindeki kalitatif ve

kantitatif degisikliklerin analizini de mUmkudn kilmigtir.

sKNV, eksldatif KNV (eKNV)'nin dncu lezyonu olmasi nedeniyle tani ve
takibi 6nem arz etmektedir. Son yillarda OKTA'nin sKNV'yi tanimlayabildiginin
g6zlemlenmesi Uzerine literatirde sKNV ile ilgili birgok ¢alisma yapilimis ve
hala guncelligini korumaktadir. Literatirde sKNV takip ve tedavisi i¢gin henlz
belirlenmis bir algoritma mevcut degildir.



Bu calismada sKNV olgularinin dodal seyrinde OKTA parametrelerindeki
morfolojik ve kantitatif verilerin degisimini degerlendirerek olasi hastalik
progresyonunu degerlendirmeyi hedefledik. Calismamizin sKNV takip ve
tedauvisi igin gelecekte olusturulmasi muhtemel olan algoritma agisindan

literature katki sunacagini dusunutyoruz.



Il. GENEL BILGILER

I1.1.Retina Ve Makula Anatomisi

Retina in-vivo olarak 500 ym'den kuguk, ince, seffaf bir érttdur.
Pigment ve koroidin vaskularizasyonu nedeniyle pembe-turuncu renkte
gorunur. Histolojik olarak retina pigment epiteli ve ndroretina tabakalarindan

olusur.
1. Retina Pigment Epiteli

Retina pigment epiteli (RPE) tabakasi, bazolateral ve apikal
yuzeylerinde birden fazla iyon ve sulu kanal igeren, néroretina ve koroid
damar sistemi arasinda segici tagimayi saglayan oldukga polarize, siki
baglantili bir tabakadir. Kan-retina bariyeri olarak fiziksel ve fonksiyonel
ozellikleri ve optik 6zellikleri ve metabolik aktiviteleri nedeniyle retinanin
onemli bir bilesenidir.3 RPE, retinoid donglisiindeki metabolik aktivitesi ve
fagositoz ile fotoreseptorlerin "kullaniimis" disg bélimlerinin geri dondasimu
nedeniyle gorme icin gereklidir. RPE tabakasi esas olarak melanin ve
lipofuksin tanelerinden olugsan pigmentler igerir.* Bu pigmentler 6zellikle
oksidatif stres olusturmasi muhtemel reaktif oksijen tirlerinin Gretimini

tetikleyen kisa dalga boylu fotonlara (mavi) karsi reaktiftir.
2. Norosensoriyal Retina

Nororetina, merkezi sinir sisteminin, 1sik sinyalinin sinir uyarisina
donusturulmesini saglayan islevsel bir birimidir. Nororetina, alti tip néronal
hicreden (iki tip fotoreseptdr: rod ve kon; horizontal, bipolar, amakrin ve
ganglion hucreleri) ve Ug tip glial hicreden (Muller glial hicreler, astrositler ve

mikroglial hicreler) olusan ¢ok katmanli bir dokudur. Nororetina, birlikte
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retinayi olusturdugu RPE (izerinde durur. i¢ ve dis kan-retina bariyerleri ve
retina igi baglantilar, retinanin sistemik dolasim ve kendi igindeki

sirkiilasyonunu diizenler.®
Noérosensoriyal retina distan ice dogru dokuz tabakaya ayrilir (Sekil 1).
* Fotoreseptor tabakasi: koni ve basil hucrelerinden olusgur.

* Dis limitan membran: Muller hicrelerinin dis uzantilari ile koni ve basillerin
ic segmentleri arasindaki zonula adherens’lerin meydana getirdikleri bir
tabakadir.

* Dig nukleer tabaka: koni ve basil hicrelerinin ¢ekirdekleri ile hiicre

govdelerini igerir.

* Dis pleksiform tabaka: bipolar hicreler ile fotoreseptoérler arasindaki

sinapslarin olusturdugu tabakadir. Retinanin 1. sinaptik tabakasini olugturur.

« i¢ niikleer tabaka: horizontal, bipolar, amakrin hiicrelerin ve Miiller glial

hlcrelerinin ¢ekirdeklerinden olusur.

*i¢ pleksiform tabaka: bipolar ve amakrin hiicre aksonlari ile ganglion

hlcrelerinin dendritlerininin sinaps yaptigi tabakadir.
» Ganglion hucre kompleksi: ganglion hucrelerinin nikleuslarindan olusur.

« Sinir lifi tabakasi: ganglion hticrelerinin aksonlarindan olusur. Ganglion

hlcrelerinin aksonlari sklerayi delerek optik siniri olusturur.

« i¢ limitan membran: Miiller hiicrelerinin uzantilarindan meydana gelen bu

tabaka, retina ile vitreusu birbirinden ayirir.
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Vitreus

Ganglion hiicre tabakasi Sinir lifi tabakasi

i niikleer tabaka

JL ic pleksiform tabaka J l§ l ‘l

Dis nukleer tabaka

. : b Dis pleksiform tabaka
Koroid
Fotoreseptor tabakasi

Dis limitan membran
Retina pigment epiteli

Sekil 1: Retinanin histolojik yapisi

Makula, posterior retinada temporal vaskuler arkadlar arasinda yer
alan 5-6 mm gapindaki alandir. insan makulasi, fotopik ve renkli gériisin yani
sira yuksek gorme keskinliginin saglandigi alandir. Makulanin merkezinde,
yapisi ve islevi diger muller hiicrelerinden farkli olan, yalnizca koni
hdcrelerinden olusan 1,5 mm capindaki alan fovea olarak adlandirilir. Fovea,
yuksek gorme keskinligine olanak saglar. Fovea, retinanin en yuksek koni
yogunlugu bulunan alanidir.f Makula dogumdan sonra gelismeye devam

eder, anatomik ve fonksiyonel olgunluguna 10-12 yas civarinda ulasir.®

I.2. Retinanin Vaskiiler Yapisi

Retina, fizyolojik kosullarda anatomik baglantilari olmayan iki farkli damar
sistemi tarafindan beslenir. Bunlar retinal kapiller pleksus ve

koryokapillaristir” (Sekil 2).
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Ophthalmic
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Sekil 2: Santral retinal arter ve posterior siliyer arter.

(Aristodemou P, Stanford M. Therapy insight: The recognition and treatment of retinal
manifestations of systemic vasculitis. Nat Clin Pract Rheumatol. 2006;2(8):443-451.)

Retinal kapiller damarlar, internal karotisden orijin alan santral retinal
arterin dort terminal dalindan ¢ikan kollateral arterler tarafindan olusturulur.
Yuzeyel, orta ve derin pleksus olarak uge ayrilir. Retinal kapiller pleksus, i¢

retina katmanlarinin dogrudan vaskularizasyonunu saglar.

Koryokapillaris, oftalmik arterin posterior siliyer arter dallarindan
kaynaklanir. Koryokapillaris, dis retinada kapiller ag bulunmadigi igin disg

retinaya ve Ozellikle fotoreseptorlere dolayli olarak besin ve oksijen saglar.

11.3. Koroid Anatomisi

Koroid, Bruch membrani ile 6n taraftan sinirli ve sklera ile arkada
birlesen, kalinhdi 300 ila 500 ym arasinda degisen bir dokudur. Bu dokuda
melanositler, mast hiicreleri, mikroglial hiicreler ve damarlar bulunur. Ug
tabakadan olusur, en ylzeyde koryokapillaris tabakasi altinda Sattler, en

dista da Haller tabakasi bulunur (Sekil 3). Koroid vaskularizasyonu, oftalmik
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arterin posterior siliyer arter dallarindan kaynaklanir. Posterior silier arter,
kisa ve uzun posterior silier arter olarak ikiye ayrilir. Arka koroidi kisa
posterior silier arter beslerken, ve 6n koroid, silier cisim ve irisi uzun posterior
silier arter besler. Koroidal dolagim, vicutta 6zel dolagimlardan biridir.
Koryokapillaris, genis diafram acikliklariyla dizenlenmis bagimsiz arteriyel
besleme loblilleri seklinde dizenlenmis bir endotel hiicre tabakasidir (60 ila
90 nm) ve bu agikliklarin vaskuler endotelyal buyume faktora (VEGF)
tarafindan duzenlendigini ve bu nedenle proteinlerin ve buylk molekullerin

gegisini kontrol ettigi belirlenmistir.®

Koryokapillaris tabakasi

Sattler tabakasi Haller tabakasi

Sekil 3: Koroidin tabakalari

I.4. Koroidal Neovaskiilarizasyon

Koroidal neovaskularizasyon (KNV), koroid damar sisteminden Bruch
membrani yoluyla nérosensoriyel retinaya kadar damarlarin anormal
migrasyonu nedeniyle olusur. KNV’ye bagli damar disina g¢ikan sivi nedeniyle
gelisen retina 6demi ve hemoraji gorme keskinligini tehdit eder.
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1.4.1. Koroidal Neovaskiilarizasyon Etyolojisi

KNV'nin etiyolojisi multifaktoryeldir. Yagsa bagli makula dejeneransi
(YBMD), pakikoroid sendrom, miyopik dejenerasyon, kronik santral ser6z
koryoretinopati, makuler telenjiektazi tip 2, ¢esitli beyaz nokta sendromlari ve
diger Uveitik suregler ve bazi koroid timorleri gibi bir dizi bagska durumda da

gelisebilir.

YBMD, gelismig ulkelerde 60 yasin Uzerindeki bireylerde gozlenen geri
donlssiz gorme kaybinin ana nedenlerinden biridir.2 YBMD yayginligi diinya
genelinde %8.69 olarak tahmin edilirken, Avrupa kokenli bireyler arasinda bu
oran %12.3 olarak belirlenmistir. YBMD gruplari erken ve ileri YBMD olarak
siniflandiriidiginda, dinya genelinde sirasiyla %8.01 ve %0.37 prevalansa

sahiptir.®

YBMD, kuru tip (atrofik; non-eksudatif) ve yas tip(neovaskdler;
eksuUdatif) olarak iki grupta incelenir. Erken dénem kuru YBMD, klinik olarak
makula iginde, pigment degisiklikleri ve/veya drusen olusumu ile
karakterizedir. ileri kuru YBMD’de cografik atrofi bolgeleri gelisir.’® Yas
YBMD’de, siklikla makula i¢cine hemoraiji, sivi ve/veya ekslda sizmasina
neden olan anormal subretinal veya sub-RPE koroidal damarlar gelisir.

(koroidal neovaskularizasyon; KNV olarak adlandirilir)

Cografik atrofi veya KNV nedeniyle, hastanin merkezi gorus alaninda
skotom meydana gelir. Cografik atrofi durumunda skotom kalicidir, ancak
KNV durumunda anti-VEGF tedavisinden sonra bazi hastalar goruslerini geri

kazanabilirler.

Pakikoroid spektrum (PKS), koroid kalinhdindaki artig (Haller
tabakasinda koroidal genisleme, Sattler tabakasinda incelme) ve/veya
geniglemis koroidal damarlar ve komsulugundaki ilerleyici retinal pigment
epiteli disfonksiyonu ile gitmekte olup ilk defa 2013 yilinda Warrow ve ark™.
tarafindan tanimlanan bir hastalik grubudur.
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Anatomik lokalizasyon, neovaskularizasyon varligi ve tipi, seroz retina
dekolmani varligina goére siniflandirilir. Pakikoroid spektrum hastaliklari
pakikoroid pigment epitelyopatisi, santral ser6z korioretinopati, pakikoroid
neovaskulopati, polipoidal koroidal vaskulopati, fokal koroidal ekskavasyon,

peripapiller pakikoroid sendrom olarak alti ana baslik altinda toplanmistir.'?

Pakikoroid neovaskulopati (PNV), pakikoroid spektrumu iginde
bulunan bir hastaliktir ve koroidal konjesyon ve hiperpermeabilite sonucu tip
1 neovaskularizasyonun gelistigi bir durumu ifade eder. PNV'nin karakteristik
Ozellikleri arasinda tip 1 neovaskularizasyonun varligi yer alir ve bu, OKT
goruntulerinde RPE ile Bruch membrani arasinda dizensiz ve sig bir ayrilma
olarak gorundr ve bu ayrilma, pakidamarlarin Gzerini kaplayan "gift kat

bulgusu" olarak ortaya ¢ikar'? (Sekil 4).

Pakikoroid Gift kat bulgusu

Pakidamar

Sekil 4: Pakikoroid Neovaskiilopati OKT bulgulari

1.4.2. Koroidal Neovaskiilarizasyon Patofizyolojisi

Koriyokapillariste submakuler kan akigi yasla birlikte azalir, YBMD
durumunda ise bu azalma daha da belirgindir. Yaga bagli kan akisindaki
yavaslama, koriyokapillaris endotelinde kayba neden olan kompleman

aktivasyon stresine yol agar ve erken evre YBMD'de kompleman birikimi
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nedeniyle bu kayip meydana gelir.'>'* RPE bozulmadan 6nce, histolojik
olarak koroidal neovaskuler lezyonlarin yakinindaki koryokapillaris
dokusunda dansitede azalma gorulir.'™ RPE’ye saglanan vaskiler destegin
kaybi sonucunda salgilanan anjiyogenik sinyaller, koroidal damarlarin
subretinal katmanlara anormal intravazasyonunu stimule eder. Ek olarak,
retinal pigmentli epiteli ve koryokapillarisin iglevlerinin kargilikh bir iligki igcinde
oldugu ve her iki yapinin atrofisinin digerinde islev bozukluguna yol acgtigi
bilinmektedir. %14 Bu nedenle, koroid neovaskiilarizasyonunun patogenezi,
damar sistemindeki baslangigtaki yapisal degisikliklerden kaynaklanmis

olabilir. 4

YBMD'nin erken evrelerindeki vaskuler dejenerasyona bagli
koryokapilleriste endotel kaybi izlenirken pakikoroid neovaskulopati (PNV)
gibi ge¢ evre neovaskiler sonuglarda vaskiler disfonksiyon sonucu

koryokapilleriste endotel kaybi geligir.'416.17

Endotel disfonksiyonu, komorbiditeleri igerebilecek birgok durumun
temelinde yatmaktadir. Bunun bir 6rnegi de koroidal neovaskularizasyondur.
Koroidal neovaskularizasyon, koroid damar sisteminin retina epiteli veya
subretinal dokuya anormal intravazasyonu ile karakterize edilir. Bu genellikle
islevsiz ve sizdiran damarlari igerir ve bu da makulada sivi ve kan

birikmesine yol agar.'®

Koroid neovaskularizasyonunda yaygin damar duvari patolojisine yol
acabilecek mekanizmalar arasinda bozulmus hucre disi matriks
metabolizmasi, yuksek yogunluklu lipoprotein igerigi, ARMS2, A69S ve CFH
gibi genetik polimorfizmi ile iligkili koroidal vaskuler hiperpermeabilite ve
pakikoroide yol agan koroidal vendz konjesyon ve koroidal vaskuler

hiperpermeabilite yer alir.’®

Neovaskularizasyonun i¢ge dogru buyumesi genellikle patolojik olarak
kabul edilir, ancak ayni zamanda bazi yararl ikincil etkileri de olabilir;
neovaskularizasyon, koryokapillarisin yetersiz oksijen ve besin kaynagini
iyilestirmek igin remodelinge neden olan okuler koruyucu bir yanit olabilir.

17



OKT goérintileme ile belirlenen neovaskularizasyonun anatomik konumu,

hastalik stirecinin vaskdler bilesenini alt siniflandirma icin kullanihr. 2°

1.4.3. Koroidal Neovaskiilarizasyon Siniflandirma

KNV’ler klinik, OKT ve anjiyografi bulgulari ile G¢ gruba ayriimaktadir.
a)Tip 1 Koroidal Neovaskularizasyon (Gizli/okult KNV)
b)Tip 2 Koroidal Neovaskiularizasyon (Klasik KNV)
c)Tip 3 Koroidal Neovaskularizasyon (Retinal anjiyomat6z polipozis)

a) Tip 1 KNV, diger adiyla gizli/okult KNV, baslangic¢ta koryokapillaris ile
retinal pigment epitelinin altindaki bogluga damarlarin yayilmasidir (Sekil 5).
Lezyonun buyumesi ve geniglemesi ile hem koroid hem de lezyon igindeki
besleyici ve bosaltici damarlarda yeniden sekillenme ve genisleme olur.
Blyumeye eslik edenler; hastalik surecine katildigi ve fibrotik doku
olusumuna yol agabildigi anlasilan fibroblastlar, miyofibroblastlar ve
makrofajlar dahil olmak Uzere degisen miktarlarda destek hucre

elementleridir. 2

Tip 1 KNV, FFA'da genellikle topografik olarak eleve RPE bdlgesine
karsilik gelen, punktat sizintilar olarak gorulur ve bu nedenle 'gizli KNV
olarak adlandiriir.2’ i{SYA'de dallanan bir damar agi ve genisleyen lezyonun
dis kenarinda anevrizmal dilatasyonlar goriilmektedir.2? OKT'de irreguler
RPE elevasyonu olarak gorulur. Aktivasyonu ile OKT’de subretinal ve/veya
intraretinal hiporeflektif sivi ve/veya subretinal hiperreflektif materyalin
(SHRM) varligi gérdlebilir.

Polipoidal koroidal vaskulopati (PKV), polip benzeri anevrizmal
dilatasyonlar igeren tip 1 koroidal neovaskularizasyonun bir alt tipi olarak
tanimlanmistir. Yeni yapilan ¢galigmalarda anevrizmal tip 1
neovaskularizasyon olarak isimlendirilmesi énerilse de henlz fikir birligine

varilamamigtir. Fundus muayenesinde makuler veya peripapiller bélgede
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turuncu-kirmizi bir nodul olarak goérulir. OKT’de seroanjindz PED ve

kenarinda bir ¢gentik gorultr. Vaskuler lezyonun morfolojik 6zellikleri en iyi

ISYA ve OKTA ile goriintiilenir. ISYA sekansinin erken evrelerinde dallanan

damar agi dolar ve ardindan dilatasyonlar gériintulenir. 23

a)

Tip 2 KNV diger adiyla klasik KNV, koroidden ¢ikan yeni damarlarin noral
retina ile RPE arasindaki proliferasyonunu ifade eder (Sekil 5). Tip 2 KNV
FFA'da, ge¢ sizintiyla birlikte erken ve tipik olarak iyi sinirli hiperfloresans
Ozelligi gosterir. OKTA, RPE seviyesinin Uzerinde neovaskdler bir ag
gosterir. Klinik olarak subretinal bosluga eksudasyon veya kanama ile
iligkilidir. Tip 2 KNV, YBMD disindaki RPE'yi etkileyen anjiyoid streaks,
miyopi, korioretinit gibi durumlarda da ortaya ¢ikabilir.?124.25

Tip 3 KNV: Derin retinal kapiller pleksustan (DCP) kaynaklanan

intraretinal neovaskiularizasyon ile karakterize edilen, YBMD’nin ileri bir

formudur?®.2” (Sekil 5). Aktive edilmis Muller ve eslik ettigi neovaskiler
kompleks, RPE’de bir defekt boyunca posteriora dogru genisler ve
ekslidasyona neden olur.?8 Yapisal OKT'ye gore (i asama tanimlanur.

e Evre 1'in 6ncu lezyonlari, genellikle drusenlere yakin olan derin retinal
kapiller pleksus (DCP) seviyesinde hiperreflektif odaklardir. Evre 1’de
intraretinal neovaskiilarizasyon (iRN) gelisir. Dilate telenjiektatik
damarlar ve anjiomatoz lezyonlar, hemoraji ve kistoid makula 6demini
igerir.

e Evre 2'de subretinal neovaskularizasyon (SRN) gelisir. Dis retinada
bozulmalar baslar.

e Evre 3'te hiperreflektif lezyonun, PED ile iligkili RPE bosluguna
uzanmasi ile koryoretinal anastomoz sonucu KNV gelisir. Perfiizyon
esas olarak koroid yoluyla devam eder.?®

FFA, ge¢c donemde intraretinal sizinti ve kistik degisikliklerle birlikte

erken hiperfloresansin iyi sinirli bir blgesini gdsterirken iISYA, ge¢ dénemde

"sicak nokta" olarak adlandirilan kiiguk bir hiperfloresan lezyonu goésterir. SD-

OKT’de, genellikle dis retinada hiperreflektif bir lezyon ve lezyonun altinda

PED goéralur. OKTA retino-koroidal anastomozu gortnttilemede basaril bir

teknik olarak son donemde tanida sikga kullaniimaktadir.

19



2001’de Yannuzzi ve ark. "retinal anjiyomatdz proliferasyon (RAP)"
terimini kullanmayi énerirken CONAN grubu, retina ile koroid arasindaki
iletisimi daha iyi tanimladigi igin “retinal-koroidal anastomoz” teriminin

kullaniimasini énerdi. 30.31

KNV alany BB Membrani

,,Tip 2 Neovaskiilarizasyon Subretinal s

RPE Ustliinde
KNV alani

Tip 3 Neovaskiilarizasyon
T

Retinal damarlarin RPE'ye
migrasyonu

Sekil 5: Koroidal neovaskiilarizasyon tipleri
*RPE:Retina pigment epiteli, KNV: Koroidal neovaskiilarizasyon, PED:pigment epitel dekolmani

(Istanbul Retina Institute, Age-related Macular Degeneration, https://en.octclub.org/yasa-bagli-makula-
dejenerasyonu/)
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1.4.4. Sessiz Koroidal Neovaskilopati (sKNV)

sKNV, anjiyografik olarak (FFA ve ISYA) tespit edilen OKT'de
ekslUdasyon belirtisi gostermeyen ve daha 6nce tedavi almamig tip 1 KNV
olarak tanimlanmistir.232:33 sKkNV varhgi ilk olarak 1998 yilinda Hanutsaha ve
ark." tarafindan iSYA kullanilarak “tedavi-naif non-eksiidatif KNV” olarak
tanimlanmistir. Querques ve ark.? ise non eksilidatif KNV igin farkli tanimlar
ve dahil etme kriterleri kullanilmasi nedeniyle tekrarlanan OKT’lerde en az 6
ay boyunca intraretinal / subretinal ekstidasyon gértlmeyen YBMD'ye
sekonder tip 1 KNV'leri “sKNV” olarak tanimlamayi énerdiler. sKNV ilk olarak
YBMD hastalarinda tanimlanmis olsa da ilk raporun ardindan cografik
atrofi®4, pakikoroid neovaskilopati®®, bilyik kolloid drusen3® ve anjiyoid
streaks®’ gibi diger makula hastaliklarinda da tanimlandi.3? sKNV prevalansi,
Carnevali ve ark.38 yaptigi calismada %1.58 olarak, Querques ve ark.3?'nin
yaptigi calismada ise %2,73 olarak ifade edilmistir. sKNV prevalansi
calismalari YBMD'li hastalarda hesaplanmis olup diger etyolojik nedenlere
bagl prevalans galismasi litaratirde az sayidadir. sKNV, FFA'da sinirlari tam
olarak tanimlanamayan, kaynagi belirsiz sizinti olarak goruntulenir, bu
nedenle FFA tani koymak icin yetersiz kalabilir. ISYA'da erken-orta fazlarda
hipersiyanesan neovaskuler ag, ge¢ fazda fibrovaskuler plak seklinde
goruntulenir. OKT’de irregller si§ RPE elevasyonu olarak vaskuler yapi
olarak saptanabilir. KNV'nin gorunumu aktivite hizina ve vaskuler sizintiya
bagl olmamasi nedeniyle, OKTA ile tespit edilebilir.3> OKTA'nin sKNV
tespitinde bildirilen sensitivitesi %81.8 ve spesifitesi %100 olarak
raporlanmistir.3® ISYA tanida altin standart olarak kabul edilir fakat invaziv
olmasi, ¢gekim suresinin uzunlugu, komplikasyon riski nedeniyle yerini
OKTAya birakmaktadir. OKTA'nin yuksek sensitivite ve spesifitesi nedeni ile
KNV tani ve takibinde kullanimi gittikce artmaktadir.

sKNV tedavi yontemleri henuz genel bir standarda oturtulmamistir ve
birgok uzman, SD-OKT taramalarinda sivi sizintisi olmayan durumlarda

mudahale edilmemesi gerektigi konusunda hemfikirdir.
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1.4.5. Koroidal Neovaskiilarizasyon Klinik Semptom ve Bulgular

KNV ile iligkilendirilen bazi klinik bulgular sunlardir.

Gorme Bozukluklari: KNV'li hastalar genellikle santral gérme kaybi veya
gbérmede bozulma yasarlar. ince detaylari gérememe, okuyamama veya y(iz

taniyamama yeteneklerinde ani veya agsamali bir azalma fark edebilirler.

Metamorfopsi: Dlz gizgilerin veya nesnelerin bozulmasi anlamina gelir.
KNV'li hastalar, etkilenen gozle bakildiginda ¢izgilerin dalgal gérindugunu

veya nesnelerin duzensiz bir sekil aldigini rapor edebilirler.

Santral Skotom: Skotom, goérusun azaldigi veya kayboldugu bir alani ifade
eder. KNV genellikle gorus sahasinin merkezinde skotoma neden olur; yani

merkezi gorug etkilenirken ¢evresel gorus nispeten korunur.

Kontrast Duyarliliginin Azalmasi: Hastalar, gri tonlarinin ince farkhliklarini
ayirt etmekte zorluk yasayabilirler; bu da dusuk kontrastli kosullarda

nesneleri ayirt etmeyi zorlastirir.

Bulanik veya Donuk Gorus: Anormal kan damarlarinin sivi veya kan

sizdirmasi sonucu gorus bulanik veya donuk hale gelebilir.

Renk Algisi Degisiklikleri: KNV'li bazi hastalar renk algisinda degisiklikler
bildirebilirler; renklerin solgunlastidini veya renkler arasinda ayrim yapmakta

zorlandiklarini sdyleyebilirler.

Retina ici Kanamalar: Bazi durumlarda, KNV retina iginde kanamalara neden

olabilir ve bu ani gérme kaybina yol acabilir.

Drusen: Dusenler, retinanin altinda bulunan sarimsi depozitlerdir ve KNV
gelisimi ile iligkilendirilebilir. Drusenlerin varligi, KNV geligimi igin bir risk

faktori olarak kullanilabilir.
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Fundus Muayenesi: Retina altindaki sivi, makulada pigment degisiklikleri

veya makulada kanamalar gibi belirli bulgulari ortaya ¢ikarabilir.

1.4.6. Koroidal Neovaskilarizasyon Gorintiileme Yontemleri

11.4.6.1. Fundus Floresein Anjiyografi

intravenéz olarak sodyum-floreseinin enjeksiyon sonrasi retina ve
koroid sirkulasyonuna gegisinin dijital olarak gozlenmesidir. Kullanilan
sodyum-floresein turuncu, suda ¢dzinebilen bir boyadir, >%80 serum
proteinlerine baglanir ve enjekte edildiginde damar iginde kalir.
Koryokapillaris damar duvarinda bulunan fenestrasyonlar floreseine
gecirgendir ancak dis ve i¢ kan retina bariyeri fizyolojik kogullarda floreseine
kargi gecirgen degildir. Floresein endotel hasari olan kan-retina bariyerinin
bozuldugu alanlarda damar disina sizar, goruntude zamana bagl
parlakliinin artmasi hiperfloresans olarak saptanir.4°
Hiperfloresans floresein sizintisi, boyanmasi, gollenmesi veya transmisyon
defektleri ve otofloresans sebebiyle gergeklesir. Hipofloresans bir blokaj

etkisine ikincil olarak veya vaskiler dolma bozuklugu nedeniyle gergeklesir.*’

Floresein anjiyografide tip 1 KNV ve sKNV’de sinirlari tam olarak
tanimlanamayan, kaynagi belirsiz sizinti, tip 2 KNV’de erken fazda dantel

seklinde sizinti, tip 3 KNV’de sinirlari silik hiperfloresans izlenir.

1.4.6.2. indosiyanin Yesili Anjiografi (ISYA)

ISYA, koroid dolagimini ve anormalliklerini gériintiilemek igin kullanilir.
Retina dolagimini ayrintili bir sekilde goruntulemek igin FFA etkili bir arag
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olmasina ragmen, koroid dolagimini ayrintili gériintiilemede iSYA etkili bir
aractir. ISYA'nin koroid dolagimi goriintiilemede daha iyi olmasinda iki faktér
etkilidir. 42

1. indosiyanin yesili %98'i serum proteinlerine baglanir, bu yiiksek
oranda baglanma kapasitesi koryokapillarisin fenestrasyonlu
epitelinden sizmayi engeller.

2. Kiziloétesi dalga boyunda emilim spektrumuna sahip oldugu igin, daha

derin katmanlardan goruntuler elde etmek mumkun olur.

ISYA'da bir disk capindan kiigiik hipersiyenan alanlar fokal sicak
nokta, blylk alanlar plak sekinde adlandirilir. 43 ISYA 6zellikle gesitli tipteki
KNV’nin evrelerini, tip 3 KNV ve PKV’ deki 6zel lezyonlari ayirt etmede

oénemli bir rol oynar.*

1.4.6.3. Optik Koherens Tomografi (OKT)

OKT, canli dokudaki histolojiye yakin bir ¢ézunurllk verirken, non-
invazif sekilde goruntuler toplayabilme yetenegine sahiptir ve bu goérintuler,

klinisyenlere ve arastirmacilara biiylk miktarda bilgi sunar.4

Su an mevcut olan en yaygin OKT teknolojisi, SD-OKT olarak bilinir.
Bu teknik, genellikle yakin kizilétesi spektrumda bir 1sik huzmesiyle hedef
dokuyu incelemektedir. Cihaza geri donen sinyaller, Fourier denklemi
kullanilarak analiz edilir ve dokunun yansima 6zelligine gore iki boyutlu (b-
tarama) veya Ug¢ boyutlu goruntiler (Hacim) olusturulur. Sonug olarak, yuksek
yansima 6zelligine sahip yapilar, SD-OKT gorintilerinde parlak gértinecektir,

bu arada OKT sinyalini kolayca gegiren dokular koyu renkte goriinecektir.4®

SD-OKT sinyali, retinaya derinlemesine nifuz ettiginde, her elementin
yayllma Uzerindeki etkisi nedeniyle zayiflar. Ayrica, RPE yuksek yansima
Ozelligine sahip oldugu igin 1s1gin gogunu engeller ve koroidin i¢ katmanlarina
sinirli olarak gorintilenmesine neden olur.28 2009 yilinda, gelistirilmig
derinlik géruntileme OKT (EDI-OKT) adli yeni bir gérintileme teknigi
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tanimlandi. Bu modalite, SD-OKT sinyalinin farkli bir analizi kullanilarak
incelenen yapinin daha derin katmanlarinin iyi kalitede gortntilerini saglar.4”
EDI-OKT, subfoveal koroidal kalinhgi (SKK) élgmeye, fizyolojik uyaricilara
(6rnegin, sirkadiyen degisiklikler) ve farmakolojik tedaviye yanit olarak
koroidin zaman igindeki degisikliklerini goruntilemeye, koroidin yapisal
ozelliklerini gorsellestirmeye, i¢ vaskuler katmanlarini ayirt etmek ve koroidal

lezyonlari tespit etmeye imkan tanir.4

SD-OKT, KNV’nin tani ve takibinde sik¢a kullaniimakta ve bize énemli
bilgiler sunmaktadir. SD-OKT, KNV etyolojik tanisinda (drusen, PED ve
cografik atrofi, koroid kalinligi, pakidamar vb) yardimci lezyonlari
gostermede, KNV tespiti ve tiplendirilesinde (gift kat bulgusu, irreguler si1g
PED vb.), KNV aktivasyon belirtilerini (intraretinal ve subretinal sivi, hemoraji
vb.) tespit etmede, gérme potansiyeline etki eden anatomik degisikliklerin
(RPE anomalilerinin varligi, fotoreseptor tabakanin durumu, elipsoid zon ve
dig limitan membran devamhligi) incelenmesinde, intravitreal tedaviler
sonrasi bu belirteclerdeki degisikliklerin degerlendiriimesi ve tedavi yonetimi

acisindan onem arz etmektedir.

1.4.6.4. Optik Koherens Tomografi Anjiyografi (OKTA)

OKTA goruntuleri, 1s1gin retinadaki vaskuler ve nérosensoryal dokudan
degisken sekilde geri sacilmasi prensibine dayanmaktadir. Retina
dokusundan geri sagilan i1s13in yogunlugu ve fazi, dokunun intrinsik
hareketine (eritrositler hareketli, nérosensoryal doku statik) bagh olarak
degistigi icin OKTA gorintileri esasen hareket-kontrasti goéruntuleridir. OKTA
sirali kesitsel OKT goéruntileri arasindaki korelasyonu analiz eder. Retina
damar sisteminin intravendz kontrast maddesi olmadan goruntilenmesini
saglayan yeni bir noninvaziv, hizli gérintileme yontemidir. YUksek
¢O6zunurlukli OKTA goéruntileri, morfolojik KNV paternlerinin tanimlanmasinin
yani sira KNV morfolojisindeki kalitatif ve kantitatif degisikliklerin analizini
mumkdn kilmistir. Kalitatif bir yaklasim kullanan ¢alismalar, iki temel
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fizyopatolojik mekanizma, arteriyogenez ve normalizasyon ile agiklanan
degisiklikleri tanimlamistir. Kantitatif yaklasim toplam alan, ylzeyel / derin
kapiller pleksus vaskuler dansite, akim alani, FAZ boyutu, baglanti yogunlugu
gibi KNV parametrelerinin degerlendirilmesini igerir ve nitel yaklagimdan
daha objektif olduguna inanilir. OKTA'nin sKNV tespitinde bildirilen
sensitivitesi %81.8 ve spesifitesi %100 olarak bildirilmistir.3° Bu bilgiler birlikte
ele alindiginda, OKTA ile guvenilir, tekrarlanabilir ve uygulanabilirdir. KNV
metrikleri gelistirmek icin hala galismalara ihtiyag vardir ve KNV’lerin
progresyonunun izlenmesini kolaylastirmak i¢in rehberlik edecek uygun bir

metrik deger hen(z olusturulmamistir. 49:50

1.4.7. Koroidal Neovaskiilarizasyon Yonetimi

11.4.7.1. Koroidal Neovaskiilarizasyon Aktivasyon Kriterleri

Miotto ve ark.>' KNV aktivasyon kriterlerini agsagidaki sekilde

siniflandirmaktadir.

1- Retinal hemoraji

2- Subretinal sivi varligl (SRS)
3- Intraretinal sivi varligi (IRS)
4
5

Yeni geligsen veya genisleyen ser6z PED varligi

Gorme keskinliginin azalmasi

Aktivasyon varligi; klinik olarak fundus muayenesi ve OKT goérintulemesi

ile tespit edilir.

Vaskuler sizinti, hemoraji veya iliskili fibrotik doku proliferasyonu
fibrovaskuler PED’in geniglemesine neden olabilir. PED'in varhdi yeniden
tedavi kriteri olarak kabul edilmese bile, tedavi algoritmasina yeni bir PED
varhigi veya RPE alti sivida bir artis varsa dahil edilmelidir. Ser6z PED'lerin
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anti-VEGF'ye yanit verdigine dair raporlar mevcuttur ve bu da lezyon
aktivitesinin olasi bir isareti oldugunu dogrular.5? Ayrica, PED alani veya
hacminin geniglemesi, IRS veya SRS gérinimi éncesi KNV
reaktivasyonunun bir 6ngoriictist olarak kullanilir.>! Dis kan retina bariyerinin
bozulmasiyla birlikte artan lezyon igi hidrostatik basing, subretinal bosluga
eksilidasyona yol acar.? intravitreal enjeksiyonlardan sonra subretinal sivi
azalmazsa, bunun kronik RPE dekompansasyonunun veya dejeneratif bir
fenomenin sonucu oldugu disundlmelidir.5® Dig limitan membranin
parcalanmasiyla birlikte intraretinal sivi (IRS) birikimi meydana gelebilir veya
VEGF ekspresyonu, bagimsiz olarak intraretinal sizintiya neden olabilir.5*
IRS, subretinal fibrozis ve dis retinal tiibilasyon ile iligkili dejeneratif kistler
dahil olmak Uzere birkag istisna diginda neredeyse her zaman aktif lezyonlari
gosterir.5Ancak KNV'nin degisken sireler boyunca ekstdatif olmayan bir

durumda kalabilecegi de kaydedilmigstir. 218

11.4.7.2. Koroidal Neovaskiilarizasyon Tedavisi

Vaskuler endotel biytime faktorleri (VEGF), yaygin retinal hastaliklarla
iligkilendirilen gorme kaybina katkida bulunabilen retinal ve koroidal
neovaskularizasyonun temel aracilaridir. Neovaskularizasyon, yeni kan
damarlarinin olusumunu tanimlayan genel bir terimdir. Neovaskularizasyon,
normal gelisim ve normal fizyolojinin surdurtlmesi igin kritik Gneme sahiptir.
VEGEF iki farkh tirde neovaskilarizasyon gelisiminde rol oynamaktadir:
vaskulogenez (gelisim sirasinda yeni kan damarlarinin olusturulmasi) ve
anjiyogenez (mevcut damarlardan kan damari buyimesi) ancak bu surecin
bozulmasi patolojik neovaskularizasyona yol agar. Neovaskularizasyon
gelismesinde en c¢ok iki VEGF subtipi rol oynar bunlar VEGF-A ve VEGF-B
faktorleridir. VEGF-A vaskilogenez ve anjiyogenezdeki ana faktordir ve
hicresel kemotaksiyi, endotel hicrelerinde plazminojen aktivatorlerinin ve
kollajenazlarin ekspresyonunu indukler. VEGF-B, normal kosullar altinda
dogrudan anjiyogenezi desteklemez ancak VEGF-A etkisini etkileyerek
dolayl olarak vaskiiler bliyimeyi etkileyebilir.%¢ VEGF'in patolojik retinal ve
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koroidal neovaskularizasyon ile beraber vaskuler sizintinin onemli bir araci

oldugu iyi bilinmektedir. 57

KNV tedavisinde temel hedef anjiyogenezisin baskilanmasi ve
vaskuler gecirgenligin azaltiimasidir. VEGF rollnuin anlagiimasiyla birlikte
KNV tedavisinde intravitreal anti-VEGF enjeksiyonlari tedavide altin standart

haline gelmiglerdir.58

Lazer uygulamalari (Argon lazer fotokogulasyon, Fotodinamik Tedavi)
komplikasyon riski ve tek basina etkin bir tedavi saglayamamasi nedeni ile
guncel olarak tercih edilmemekle beraber anti-VEGF tedavilere kombine
edilerek tercih edilebilir.>®-%2 Fotodinamik tedavi, pakikoroid spektrum
hastaliklarinda hala gtincel tercihlerden biri olarak kullaniimaktadir. Schmidt-
Erfurth ve ark. PNV’ de fotodinamik tedavi sonrasi KNV'nin boyutunda
azalma goruldagund, ancak sonrasinda yeniden buylimeye devam ettigini ve

bunun da tekrarlayan eksiidasyona neden oldugunu bildirdiler.63

Subfoveal masif hemoraji veya skar varliginda cerrahi tedavi,
pnomotik yer degistirme gibi tedavi segenekleri de guncelligini

korumaktadir.64.65
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lll. GEREG ve YONTEM

Calismamizda Manisa Celal Bayar Universitesi Hastanesi Goz
Hastaliklari Ana Bilim Dali retina biriminde Kasim 2019- Mayis 2023 tarihleri
arasinda sessiz koroidal neovaskulopati tanisi ile en az alti ay takibi yapilimis
olan ve galisma kriterlerini karsilayan olgularin verileri retrospektif olarak
incelendi. Calisma sartlarini karsilayan 28 hastanin 30 g6zi dahil edildi.
Olgularin takiplerinde ¢ekilen OKT ve OKTA parametreleri ayni oftalmologlar

tarafindan degerlendirildi.

Calisma igin etik kurul onayi Manisa Celal Bayar Universitesi Tip
Fakultesi Saglk Bilimleri Etik Kurulu’'ndan 20.478.4/2022 numarali karar ile
alindi ve hastalardan aydinlatilmig onam formu alinarak, ¢calisma Helsinki

Bildirgesi ilkelerine baglh kalinarak yuratuldu.
Caligmaya dahil edilme kriterleri;

e 18 yas Uzeri olgular

e En az 6 ay sessiz koroidal neovaskulopati tanisi ile takip edilen olgular

e OKTA ¢ekim kalitesinin >5/10 olan olgular

e Calismaya alinan gdze daha dnce herhangi bir nedenle intravitreal
anti-VEGF enjeksiyon tedavisi yapilmayan olgular

e Daha 6nce fundus muayenesi, OKT ve/veya OKTA
gérintiilemelerinde aktivasyon belirtisinin (hemoraji, eksiida, IRS,

SRS vb.) saptanmayan olgular

Calismaya dahil edilmeme kriterleri;

e +3D ve Uzeri hipermetropi, -5D ve Uzeri miyopisi olan olgular
e Goruntu kalitesini ve gorme keskinligini dugtrecek ortam opasitesi

bulunan olgular (kornea, lens, goéz ici lens vb.)
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e Takip suresi icinde herhangi bir okuler cerrahi gegirmis olan olgular

e Diger retinal patoloji saptanan olgular (Retinokoroidal distrofiler,
vitreomakuler ara ylzey hastaliklari, dekolman vb.)

¢ Koroidal patoloji saptanan olgular (koroidit, Gveit, kitle vb. )

e Retinal vaskuler patoloji saptanan olgular (Diyabetik retinopati,
hipertansif retinopati, retinal vaskuiler oklizyonlar, anevrizmalar)

e Optik sinir patolojisi bulunan olgular (Optik atrofi, papilddem, optik norit
vb.)

e Daha 6nce aktif KNV tanisi alan olgular

e Daha 6nce KNV tedavisi (intravitreal anti-VEGF ve / veya steroid
enjeksiyonu, fotodinamik tedavi, lazer fotokoaguilasyon vb.) alan

olgular

Yukaridaki sartlari saglayan hastalarin dosyalarindan yas, cinsiyet,
sistemik hastalik, lateralite, tani, vizit sayisi, aktivasyon varligi ve tarihi, takip
siiresi, en iyi diizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK), fundus bulgulari ve diger
g6z 6zellikleri kaydedildi. EIDGK, Snellen eseli kullanilarak degerlendirildi.
Takiplerinde OKT ve OKTA cihazi kullanildi.

YBMD ve PNV tanimlama

PNV ve YBMD igin tani kriterleri onceki raporlara dayaniyordu. Tip 1
KNV'li ve AREDS kategorilerine uygun diger bulgulara sahip hastalara YBMD
tanisi konuldu. PNV tanisi, asagidaki kriterlerin timinun karsilanmasiyla
kondu: (1) Tip 1 sKNV; (2) Etkilenen gdzde subfoveal koroidal kalinhk(SFKK)
> 250um olmasi ve/ veya KNV altinda pakidamar varligi; (3) Her iki gozde
drusen bulunmamasi veya yalnizca non-ekstansif sert drusen veya
pakidrusen bulunmasi. OKT'de intraretinal / subretinal ekstidasyon
olmamasina ragmen, OKTA'da sKNV saptanan olgular dahil edildi.

OKT ve OKTA Gorintilerinin Analizi

OKTA, AngioVue sistemi ve XR Avanti SD-OKT cihazi (Optovue, Inc.,
Fremont, CA, ABD) kullanilarak gergeklestirildi. OKT goruntulerinden SFKK,

santral makular kalinlik (SMK) 6l¢uldi. OKTA'da makula merkezli 6x6 mm
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tarama deseni kullanilarak goéruntileme yapildi. Cihaz tarafindan retinal
tabakalarin otomatik segmentasyonu gerceklestirildi. i¢ sinirlayici membran
ile i¢ pleksiform tabaka Uzeri arasindaki tabaka, yuzeyel kapiller pleksus
olarak otomatik olarak belirlendi. Segmentasyon hatalari olan durumlar
calisma disi birakildi. AngioAnalytics yazilimi kullanilarak, koryokapiller
tabaka secildi ve segmentasyon duzeyi tip 1 lezyonun en ayrintili
goruntlisunu gostermek Uzere manuel olarak ayarlandi. KNV alani manuel
olarak belirlendi ve Yapisal OKTA islevini kullanarak KNV toplam ve akim
alanini gosteren islevi kullanarak buyuklugu hesaplandi. KNV akim alant,
yalnizca secilen KNV bolgesindeki tespit edilen akim sinyalleri olarak
otomatik olarak olguldu. En-face goruntulerinde, KNV’nin morfolojik verileri
(lezyon sekli (sirkuler, irreguler), besleyici ana damar varligi, periferik loop
(dar / genig), halo varligi) daha 6nceki calisamlarda tanimlanan yontemler
kullanilarak kategorilere ayrildi.Morfolojik verilerin OKTA goruntl érnekleri
Sekil 6'da gosterilmigtir. Neovaskuler aktivitenin OKT biyobelirtecleri ile ilgili
veriler, intraretinal sivi (IRS), subretinal sivi (SRS), subretinal hiperreflektif
eksudasyon ve serdz PED de dahil olmak Uzere toplandi. Santral makuler
kalinhik (SMK), cihaz tarafindan otomatik olarak olgtilen merkezi 1000 pm
alanindaki ortalama retina kalinhgi olarak hesaplandi. Subfoveal koroidal
kalinlik (SFKK), bazal membran ile foveada korioskleral araylz arasindaki
dikey mesafe olarak tanimlandi. Her hasta igin multimodal goéruntuler, iki
bagimsiz gozlemci (Y.D. ve E.K.) tarafindan kor bir sekilde degerlendirildi.
Tam manuel dlgimler, yapisal 6zellik kullanilarak yapildi. Kantitatif ve kalitatif
parametrelerdeki tim anlagmazliklar, okuyucular arasinda agik bir kararla
¢ozuldu. %15'ten fazla fark gosteren kantitatif dlgimler yeniden

degerlendirildi.
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L+ BenisToop,

Sekil 6 : Morfolojik verilerin OKTA gériintii érnekleri

Istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package fort he Social
Sciences, version 24) programi kullanilarak yapildi. Kantitatif degiskenler igin
ortalama % standart sapma (en kiguk - en buyuk) olarak kalitatif degiskenler
ise olgu sayisi ve yuzdelik (%) seklinde gosterildi. Parametrelerin normal
dagihima uygunlugu “Kolmogorov Smirnov” testi ile degerlendirildi. Normal
dagilima uyan bagimli gruplar igin "Paired Samples T” testi, bagimsiz gruplar
icin “Independent Samples T” testi kullanildi. Normal dagilima uymayan
bagimh gruplar icin “Wilcoxon” testi, bagimsiz gruplar i¢in “Mann-Whitney U’
testi kullanildi. Korelasyon analizi igin “Spearman” testi kullanildi. P degerinin

0,05’ten kiguk olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

32



IV. BULGULAR

Calisma tarihleri boyunca retina biriminde takip edilen 913 YBMD ve
66 PNV tanili hastanin dosyalari retrospektif olarak incelendi. sKNV tanisi
alan ve galisma kriterlerini saglayan 28 olgunun 30 g6zu ¢alismaya dahil
edildi.

Demografik Veriler

Olgularin ortalama yasi 69,70 + 7,63 (54-85) yil idi. Olgularin %53,3’U
erkek idi. Olgularin %43,3’Unun sag gozinde skKNV saptandi. Sistemik ek
hastalik sorgulandiginda 10 olguda ek 6zellik bulunmamakta, 8 olguda
hipertansiyon, 2 olguda diyabetes mellitus, 4 olguda kardiyovaskuler hastalik,

6 olguda hipertansiyon ve diyabetes mellitus seklinde oldugu goruldu.

21 hasta YBMD ve 9 hasta PNV tanisi ile takip ediliyordu. YBMD’li
hastalarda sKNV prevalansi %2,08 iken PNV’li hastalarda prevalans %13,63
olarak izlendi. Ortalama takip suresi 18,9 ay (6-50) idi. Takip suresince
ortalama vizit sayisi 5,57 + 2,80 idi. Hastalarin demografik verileri ve klinik

bulgular, Tablo 1'de rapor edilmigtir.

Tablo 1: Demografik veriler

Ozellik (n=30) N %
Cinsiyet Kadin 14 46,7
Erkek 16 53,3
Lateralite Sag 13 43,3
Sol 17 56,7
Tani YBMD 21 70,0
PNV 9 30,0
Yas 69,70 + 7,63 (54-85)

2 olguda bilateral sKNV izlendi. 28 olgunun 22’sinin diger gézunde
eKNV oldugu ve bu nedenle anti-VEGF tedavisi aldi§i ve sadece 9 olguda

anti-VEGF enjeksiyonuna yanit oldugu izlendi. Calismamizda sKNV olarak
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baslayip ekstidasyon gelisen 4 hastanin diger gézlerinde anti-VEGF yanitinin

olmadigi ve skar ile sonuglandigi goruldu.
Klinik Ozellikler

Olgularin en iyi diizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK) ilk vizitte
ortalama 0,82+0,18 iken, son vizitte 0,78+0,22 oldugu goruldu ve bu degisim
istatiksel olarak anlamli degildi (p=0,06). Fundus muayenesinde 11 gbzde

RPE degisikligi, 17 gdzde drusen, 2 gdézde cografik atrofi izlendi.

KNV Kantitatif Verileri

Olgularin ilk bagvuruda ortalama santral makular kalinhgr (SMK) 240,8
1 32,61 (174-310) son vizitinde 236,57 £35,43 (144 -315) um idi. Hastalarin
ilk bagvuruda ortalama SFKK 212,63 + 83,47 um (120-486), son basvuruda
227,10 £ 82,92 ym (130-486) idi. SMK ve SFKK’ da istatistiksel olarak
anlamli bir degisiklik izlenmedi (p=0,407; p=0,16) (Tablo 2). Yas artisi ile
korele olarak SFKK’da istatiksel olarak anlaml azalma oldugu izlendi
(p=0,017).

Tablo 2: Subfoveal koroidal kalinlik (SFKK) ve Santral makuler kalinlik (SMK) degisimi

245
240
235
230
225
220
215
210
205
200
195

SFKK SMK

W ilk vizit ® Son vizit

Olgularin ilk vizitinde ortalama KNV alani 1,799 + 2,84 mm? son

vizitinde 2,12 + 2,89 mm? idi. Olgularin ilk vizitinde ortalama KNV akim alani
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1,055 + 1,58 mm?, son vizitinde 1,300 + 1,77 mm? idi. (Sekil 5,6 ve 7'de
drnekler ile gdsterilmistir). ilk ve son vizit arasindaki KNV alan ve akim
alanindaki degisiklik istatiksel olarak anlamli idi (p=0,043; p=0,018). KNV
alani ve akim alanindaki degisim ile EIDGK degisimi arasinda korelasyon
izlenmedi (p=0,103; p=0,191) (Tablo 3). Takip siresinde morfolojik degisim
olan ve higbir morfolojik degisim olmayan grup karsilastirildiginda; KNV

alaninda istatiksel olarak anlamli bir degisiklik izlenmedi (p=0,934).
Tablo 3: Kantitatif verilerin degisimi

2,50
2,00
1,50

1,00

OlSO .

0,00
ALAN AKIM EiDGK

WiLK VizZIT SON ViziT

Sekil 7: Olgu 5’in KNV alan degisimi
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Sekil 9: Olgu 29’un KNV alan degigimi
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KNV Morfolojik Verileri

Olgularin %46,67’inde KNV foveal, %53,33’'Unde ekstrafoveal

yerlesimde idi. sKNV’lerde ilk vizitte hiporeflektif halo %30 (9), besleyici
damar %16,6 (5), genis loop %30 (9), irregulerite %63,3 (19) oraninda
izlendi. Son vizitte ise hiporeflektif halo %40 (12), besleyici damar %26,6
(8), genis loop %43,3 (13), irregulerite %76,6 (23) oraninda izlendi. Fakat

morfolojik degisimler istatistiksel olarak anlamli degildi. (p>0,05)

Morfolojik veriler tablo 4‘de 6zetlenmistir.

Tablo 4:Morfolojik Degisimler

Morfolojik Sessiz Sessiz Sessiz Aktif P
Veriler KNV KNV KNV Sessiz degeri
Vik(n) Vson(n) Vi(%) KNV (%)

Halo Var 9 12 %30 %50 0,453
Yok 21 18 %70 %50

Besleyici  Var 5 8 %16,6 %50 0,250

damar Yok 25 22 %83,3 %50

Kenar Dar loop 21 17 %70 %50 0,219
Genis 9 13 %30 %50
loop

Sekil Sirkuler 11 7 %36,6 %25 0,219
irregliler 19 23 %63,3 %75

Vik: Ik Vizit , Vson: Son Vizit

Takip suUrecinde 4 hastada eksldasyon gelisti. Eksidasyon gelisen

olgularin son vizitinde 2 gézde halo, 1 gdézde besleyici damar, 2 gdézde genis

loop gelistigi goruldu. Eksudasyon geligsen olgularda sekil degigimi

izlenmemistir. (Tablo 5‘de 6zetlenmistir.)

Tablo 5: Aktivasyon gelisen KNV’lerde morfolojik verilerin degisimi

Halo Besleyici Damar | Genis Loop | irregiilerite
Vo |[Vi | Vo V1 Vo V1 Vo V1
OLGU 1
OLGU 2
OLGU 3
OLGU 4

*Vo:ilk Vizit, V1: Son Vizit, Gri renk ve kdsegen gizgisi, bulgularin varligini simgelemektedir.
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Eksudasyon gelisen olgularin takiplerinin 6, 25, 32. ve 48. ayinda

aktivasyon gelistigi goruldu, 3 olguda anti-VEGF enjeksiyonu sonrasi yanit

alindi ve takiplerde aktive olmadigi goruldu. 1 olgu anti-VEGF tedavisine

yeni bagladi, takipleri devam etmektedir. Eksudasyon geligsen olgularin

verileri Tablo 6’da 6zetlenmistir. Eksiidasyon gelisen hastalarda KNV

morfolojik verilerinin en az birinde degisiklik oldugu izlendi. Olgu 1 ve 3’ln

OKTA degisimi Sekil 5 ve 6’da gosterilmigtir.

Tablo 6: Aktivasyon gelisen KNV’lerde kantitatif verilerin degisimi

KNV Alani
Vo V1 Aktivasyon Ayi Enjeksiyon Sayisi Enjeksiyon
Yaniti
OLGU 1 0,356 | 2,313 | 32 4 Var
OLGU 2 0,596 | 0,542 |6 5 Var
OLGU 3 1,956 | 7,553 | 25 7 Var
OLGU4 0,743 | 1,583 |48 1

*Vo:llk Vizit, V1: Son Vizit

Sekil 10:0lgu 1’in progresyon seyri
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Sekil 12: Olgu 3’lin progresyon seyri
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V. TARTISMA

Bu calismada, YBMD ile PNV'ye bagl sKNV gelisen 30 olgunun OKTA
Ozelliklerini ve dogal seyirlerindeki degisiklikleri inceledik. OKTA'da elde
edilen morfolojik ve kantitatif verilerin sKkNV'nin dogal seyrini ve

aktivasyonunu nasil etkiledigini kategorize etmeyi hedefledik.

sKNV, ilk kez 1998 yilinda Hanutsaha ve ark.! tarafindan ISYA
kullanilarak tanimlanmigtir. Ancak, OKTA teknolojisinin gelisimi sayesinde,
sKNV'nin varligini non-invaziv bir sekilde ve yuksek ¢ozunurlikte
g6zlemlemek mumkiin hale gelmistir. OKTA, retina ve koroid damar yapilarini
derinlemesine ve ylksek ¢ozunurlukle goruntileyebilme imkani sunar,
bdylece hastaligin erken evrelerinde KNV varligini saptama ve izleme imkani
saglar. Yapilan galismalarda sKNV prevalansi YBMD’li gézlerde %1.58-2.52,
PNV'de %10.9 olarak bildirilmistir.3%38.66 30 olguyu iceren kesitsel retrospektif
calismamizda, sKNV prevalansi YBMD'li olgularda %2.30, PNV’li olgularda
%13,63 olarak bulunmustur. YBMD’li olgulardaki sKkNV prevalansi literattrle
uyumlu oldugu goérulmustur. 30 olgunun 4’Gnde (%13,3) takipleri sirasinda
eksudasyon gelismistir. YBMD hastalarinda ekstidasyon orani %14,28 iken
PNV olgularinda %11,11 oraninda aktivasyon izlenmistir. sKkNV aktivasyon
oranini, Carnevalli ve ark.3® %6,6, Querques ve ark.%® %32, Fukushima ve
ark.6” %31.6 olarak bildirmislerdir. Carnevalli ve ark. 3calismasinda ort. 80
yas- YBMD tanili 15 hastayi 12 ay boyunca, Querques ve ark.
calismasinda ort. 75 yas- YBMD tanili 31 hastay1 22 ay boyunca, Fukushima
ve ark. % calismasinda ort. 69.8 yas- YBMD tanili 38 hastayi 25 ay boyunca,
Forte ve ark.®® galismasinda ort. 76.6 yas- YBMD ve PNV tanili 67 hastayi
49,5 ay boyunca, Serra ve ark.%® calismasinda ort. 77 yas- YBMD tanili 57

hastayi 40 ay boyunca, Capuano ve ark.”® gcalismasinda ort. 80.1 yas-
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cografik atrofi tanili 19 hastayi 45.7 ay boyunca takip etmislerdir.
Calismalarin verileri tablo 7°de 6zetlenmistir. Calismamizda aktivasyon orani
literatUr ile farklilk gostermektedir. Bu farklihgin, ¢calismalardaki takip suresi,
tani farkliligi, etnisite, hasta sayisi gibi degiskenler nedeniyle olabilecegini

dusunmekteyiz.

Tablo 7:Literatiirdeki sessiz KNV aktivasyon oranlari

Olgu Akt. Orani | Takip Tani Yas

Sayisl Suresi ort.
Carnevalli® 15 %6,6 12 YBMD 80
Querques® | 31 %32 22 YBMD 75
Fukushima®” | 38 %31.6 25 YBMD 69.8
Forte®® 67 %41,7 49.5 YBMD,PNV 76.6
Serra® 57 %42,1 40 YBMD 77
Capuano’® 19 %26 45.7 Cografik Atrofi | 80.1

*Akt.Orani: Aktivasyon orani, Yas Ort. : Yas ortalamasi, YBMD:yasa bagli makula dejeneransi,
PNV:Pakikoroid Neovaskulopati

Calismamizda baslangig ve final EIDGK ortalamasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir degisim izlenmedi (p=0,068). sKNV dogal seyir
analizi yapilan diger calismalarda EIDGK degisimi istatiksel olarak anlamli
degildi.23886.70 Calismamiz bu yonden literatiirle benzerlik gostermektedir.
EIDGK azalmasi olan hastalarin tiimiinin foveal yerlesimde oldugu ve takip
siiresinde aktivasyon gelisen olgularin hepsinde EIDGK’da azalma mevcut

oldugu gorulmustdar.

Fukushima ve ark.%” 38 gézde yapti§i calismada ortalama EIDGK
degerinin -0,01 £ 0,12 logMAR birimi olmasina ragmen hastalarin
%47 ,4’sinde metamorfopsi oldugunu bildirdiler. Miotto ve ark®"nin tanimladigi
aktivasyon kriterlerinde gorme keskinliginde azalma yer alsa da tek basina
kullaniimamaktadir. Hendz literatirde gelistiriimis sKNV tedavi algoritmasi
konusunda bir fikir birligi bulunmamaktadir. sKNV tedavisinin gerekip
gerekmedigi belirsizdir.
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Serra ve ark.%9 yaptigi calismada aktivasyon gelisen skNV'lerin son
vizitinde baslangica gére EIDGK’da anlamli derecede azalma oldugunu tespit
ettiler. Genellikle semptomsuz tedaviye ihtiyag duymayan skKNV'lerin
eksudasyon geligsene kadar tedavi edilmeden birakilabilecedi kabul edilse de,
Serra ve ark®® skNV'lerde zamanla maksimum PED yliksekligindeki artisin
ve gelisecek gérme kaybinin hastaligin daha agresif bir forma ilerlemenin

belirtisi olabilecegi gorusuna bildirmislerdir.

Bailey ve ark.”! olgu serisindeki yliksek ekstidasyon oranini géz 6niine
aldiklarinda, erken tedavi ile SRS, IRS veya hemoraiji ile iligkili gérme kaybini
onlenebilecegini belirtmislerdir. Fakat erken tedavi baglanmasindaki
zorluklarindan biri, sKNV tedavisine rehberlik edebilecek kriterlerin

belirlenmemis olmasidir.

Diger taraftan sKNV, koryokapillarisin yeniden olugsmasina hizmet
edebilir ve cografi atrofiye karsi koruma saglayabilir; bu nedenle bazi yazarlar
sKNV tedavisinin cografi atrofiyi hizlandirabilecegini ve uzun vadeli gorsel

etkilere yol agabilecegini 6ne sirmislerdir.”%.72.73

sKNV tedavisine rehberlik edebilecek uygun algoritma ve metriklerin
belirlenmemesi ve tedavi icin farkli gértsler olmasi nedeniyle sKNV tedavi
protokoll icin henliz gorus birligi yoktur. Cogu yazar ekstidasyon gelismeyen

olgularda tedavisiz izlemi onerir.

Calismamizda morfolojik veriler degerlendirildiginde olgularin ilk
vizitte %53,4’Unde KNV ekstrafoveal, %46,66’sinda foveal yerlesimde iken,
son muayenede %60’'inda foveal yerlesimde oldugu izlendi. ik muayenede
%30 (9) hastada hiporeflektif halo mevcutken, son vizitte %40 (12) hastada
hiporeflektif halo izlenmigstir. Yeni gelisen 2 halo, ekstidasyon gelisen
olgularda gorulmustir. Ekstdasyon gelisen hastalarin %50’sinde halo
izlenmistir.

Solecki ve ark.”* KNV etrafindaki hiporeflektif halo varligina, eKNV ‘li
goOzlerde non-eksudatif KNV gozlere gére anlamli derecede daha sik
rastlandigini ve lezyon cevresinde hiporeflektif bir halo olusumunun 10 kat

daha yUksek eksudasyon riski ile iligkili oldugunu ve eksldasyon gelisen
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sKNV’lerde halo oranini %50 olarak bildirdiler. Aktif KNV lezyonlarinda koyu
halolar izlendigi ve anti-VEGF tedavisi sonrasi azaldigini bildirmiglerdir.”
Literatlrdeki calismalar halo varligini aktivasyon kriteri olarak kabul
etmektedirler.”75

Calismamizda ekstidasyon gelisen KNV’lerde halo varligi literattirde
belirtilen oran ile uyumlu olmakla beraber sKNV olgularinda halo varhigi %40
olarak izlenmis ve bu oranin literattrle uyumlu olmadig izlenmistir.
Calismamizda son muayene ve ilk muayene kargilastirildiginda %46,6 (14)
olguda morfolojik verilerde bir dedisim olmadigi géraldu. Morfolojik degisim
olan grup ile olmayan grup karsilastirildiginda KNV alan degigimi sirasi ile
0,42 ve 0,21 mm? oldugu goruldi. Bu degisiklik istatiksel olarak anlamli
degildi (p=0,934).

Calismamizda son muayene ve ilk muayene karsilastiriidiginda KNV
alaninda artis saptanan olgularin %47,37’sinde (19 olgunun 9’unda)
morfolojik (kalitatif) verilerde degisim olmadigi izlendi. Eksidasyon gelisen 4
olgunun 3’'Unde KNV alaninda takiplerinde artis oldugu, 3’'Unde en az 1
morfolojik degisikligin oldugu géruldi. Bu morfolojik degisikliklerin KNV
blylimesi ve eksldasyonla ilgili olabilecegini disinmekteyiz. Carnevalli ve
ark.®® ‘nin yaptigi calisma 12 ayda %71,4 (14 gézden 10'u) olguda KNV
bayumesi izlenirken kalitatif analizde incelenen OKTA 6zelliklerinin (KNV
cekirdegi, KNV siniri ve KNV konumu) stabil oldugu goéruldi. Sadece
buyume gosteren 1 olguda KNV ¢ekirdeginin takiplerde gorunur hale geldigi
goruldu. KNV cekirdeginin takiplerde gorunur hale gelmesinin KNV
blyumesi ile baglantili oldugunu duagstnduler. Bu baglamda, verilerimiz
literattrle uyumlu bulunmakla birlikte morfolojik degisimin eksudasyon risk
faktord olarak tanimlanmasini sinirlayan ekstidasyon gelisen olgu sayisinin
yetersiz olmasi gibi bir kisithlik icermektedir. Fakat literattre katki
saglayacagini disinmekteyiz.

Calismamizda son muayene ve ilk muayenedeki KNV alan ve akim
alanininda degisim karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bir artis
oldugu izlendi (p=0,043 , p=0,018). Alan artigi ile EIDGK degisimi
karsilastirildiginda korelasyon olmadigi izlendi (p=0,103).
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Carnevali ve ark.38 takip sirasinda KNV alaninda istatistiksel olarak
anlaml bir artisi nicel analizlerle dogruladilar. Andreanos ve ark.”® angioid
streak’e sekonder sKNV vakasinda KNV alaninin bazalde 0.924 mm?#den 8
ay sonra 1.085 mm?'ye genisledigini bulmuslardir. Gass’’, KNV vaskiiler
aginin baslangigta dusuk akima sahip olabilecegini ve minimal eksudasyon
veya eksudasyon olmadangorulebilecegini; KNV akim alani arttiginda,
eksudasyon gelisebilecegini ve bunun KNV aktivasyonuna neden
olabilecegini 6ne siirdiler. Solecki ve ark.” KNV boyutunun iki katina
cikmasini, eksudasyon riskinde alti kat artisla iligkilendirdi. Fukushima ve
ark.% takip doneminde eksiidasyon gelisen gozlerin bazal KNV alani,
eksldasyon gelismeyen gozlere gore nispeten daha buyuk gorindigunu
ancak, bu farkin anlamli olmadigini bildirmislerdir.

Bu nedenle galismamizin literatur ile uyumlu oldugu gorulmektedir.
Alan ve akim alan artiginin eksudasyon 6ncusu olmasi nedeniyle bu
olgulardaki yakin takibin 6nemi vurgulanmaktadir.

28 olgunun 22’sinin diger gézunde eksudatif KNV oldugu izlendi. 22
hastanin anti-VEGF tedavisi aldigi ve sadece 9 olguda anti-VEGF
enjeksiyonuna yanit oldugu izlendi. Calismamizda skKNV olarak baslayip
ekslidasyon gelisen 4 hastanin diger gozlerinde anti-VEGF yanitinin

olmadigi ve skar ile sonuglandigi goruldu.

KNV aktivasyonu eksudasyon, hemoraji ve fibrozis olusumuna ve bu
da dis retina hasarina yol agarak gorme kaybina neden olabilir. KNV’nin
mevcut tedavisi olan anti-VEGF etkili bir sekilde gorme kaybini dnler, ancak
hastalarin sadece %30-40'Inda gérme iyilesmesi gorulir. KNV'nin daha erken
tespiti ve goérme kaybindan énce zamaninda anti-VEGF tedavisi, daha iyi

gorsel sonuglara yol agabilecegi dngorulmektedir.

sKNV, eksldatif KNV’nin 6ncl lezyonu olmasi nedeniyle tani ve takibi
onem arz etmektedir. Literatirde sKNV takip ve tedavisi icin henlz

belirlenmis bir algoritma yoktur.

Bu calismada sKNV olgularinin dogal seyrinde OKTA
parametrelerindeki morfolojik ve kantitatif verilerin degisimi degerlendirildi.
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Kantitatif veri degisimi literatur ile uyumlu ve destekler nitelikte oldugu
goraldu. Cahismamizin sKNV takip ve tedavisi icin gelecekte olusturulmasi
muhtemel olan algoritma acgisindan literature katkida bulunacagini
dugsunmekteyiz. Eksudatif KNV erken tanisi ve takibinin gorsel prognozu

olumlu yonde etkili olabilir.
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VI. SONUG ve ONERILER

sKNV, en az 6 ay boyunca tekrarlanan SD-OKT muayenelerinde
eksudasyon gorulmeyen tip 1 koroidal neovaskularizasyonlara verilen isimdir.
Son dénemde gelistirilen OKTA cihazlari ve goruntl isleme algoritmalari,
koroidal neovaskularizasyon patofizyolojisini daha iyi anlamamiza ve farkl
KNV turlerinin 6zelliklerini daha iyi aragtirmamiza imkan tanimistir.
Literatirde OKTA kullanarak yapilan bir¢ok kiguk vaka raporlari, sKkNV'nin
nispeten zararsiz olabilecegini sOylerken son zamanlarda yapilan ve daha
buylk galigmalar, sKNV'nin eksudasyon gelisme riskini artirdigi ifade
edilmektedir. KNV eksudasyon, hemoraji ve fibrozis olusumuna ve bu da dis
retina hasarina yol agarak gérme kaybina neden olabilir. KNV’nin mevcut
tedavisi olan anti- VEGF, etkili bir sekilde gérme kaybini 6nler, ancak
hastalarin sadece %30-40'inda gorme iyilesmesi gorulur. KNV'nin daha erken
tespiti ve gorme kaybi gelismeden dnce anti-VEGF tedavisi, daha iyi gorsel

sonuglara yol acabilecegi ongorulmektedir.

Bu retrospektif galismanin amaci, en az 6 ay takip suresi olan tedavi
gormemis skNV'lerde klinik ve anatomik 6zellikleri ve dogal seyrindeki
degisiklikleri analiz etmektir. Calismamizda KNV alan ve akim alanininda ilk
ve son muayene arasindaki degisiklikler istatiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,043; p=0,018). KNV alani ve akim alanindaki degisim ile EIDGK
degisimi arasinda anlamli bir fark izlenmedi (p=0,103; p=0,191). Takip
suresinde morfolojik degisim olan ve higbir morfolojik degdisim olmayan grup
kargilastinldiginda KNV alaninda degigim istatiksel olarak anlamli degildi
(p=0,934).

Literatirde KNV alan ve akim alan artiginin ekstidasyon oncusu
olabilecegi bildirilmis olup bu olgularda yakin takibin 6nemi vurgulanmaktadir.
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Literatirde benzer nitelikte az sayida ¢alisma mevcuttur ve henlz
tedavi icin bir algoritma olusturulamamistir. Calismamizin literatire katki
saglayacagini ve tedavi-takip algoritmasi gelistirmede yol gdsterici olacagini

dusundyoruz.
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Vil. OZzET

AMAG: Sessiz koroidal neovaskularizasyon olgularinin dogal seyrindeki optik
kohorens tomografi anjiografi parametrelerindeki morfolojik ve kantitatif

verilerin degisimi degerlendirerek olasi progresyonunu degerlendirmesi

GEREG VE YONTEM: Manisa Celal Bayar Universitesi Hastanesi Géz
Hastaliklari Ana Bilim Dali retina biriminde Kasim 2019 - Mayis 2023 tarihleri
arasinda sessiz koroidal neovaskularizasyon tanisi ile en az alti ay takibi
yapilmis olan ve calisma kriterlerini kargilayan olgularin verileri retrospektif
olarak incelendi. Calisma sartlarini karsilayan 28 hastanin 30 gézu dahil
edildi. Hastalarin dosyalarindan yas, cinsiyet, sistemik hastalik, lateralite,
tani, vizit sayisi, aktivasyon varligi ve tarihi, takip suresi, en iyi duzeltilmis
gorme keskinligi, fundus bulgular ve diger goz 6zellikleri kaydedildi.
Takiplerinde kullanilan OKT ve OKTA goruntulerinden yapisal OKTA iglevi
kullanilarak KNV toplam ve akim alani buyuklagu hesaplandi. En-face
goruntulerinde, daha 6nce tanimlanan KNV morfolojik verileri; lezyon sekli
(sirkuler, irreguler), besleyici ana damar varligi, periferik loop (dar / genis),
hipointens halo varligina gore kategorilere ayrildi. Neovaskuler aktivitenin
OKT biyobelirtecleri ile ilgili veriler, intraretinal sivi (IRS), subretinal sivi
(SRS) de dahil olmak Uzere toplandi. Santral makuler kalinhk (SMK), cihaz
tarafindan otomatik olarak dlgulen merkezi 1000 um alanindaki ortalama
retina kalinligi olarak hesaplandi. Subfoveal koroidal kalinlik (SFKK), bazal
membran ile foveada korioskleral araylz arasindaki dikey mesafe olarak
tanimlandi. Takip suresince olasi progresyondaki morfolojik ve kantitatif

verilerin degisimi degerlendirildi.
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BULGULAR: Olgularin ortalama yasi 69,70 + 7,63 (54-85) yil idi.(%53,4
erkek, %43,3 sag g6z) 21 hasta YBMD ve 9 hasta PNV tanisi ile takip
ediliyordu. YBMD'li hastalarda sKNV prevalansi %2,08 iken PNV’li
hastalarda prevalans %13,63 olarak izlendi. Ortalama takip suresi 18,9 ay
(6-50) idi. Takip suresince ortalama vizit sayisi 5,57 £ 2,80 idi.

Olgularin en iyi diizeltiimis gérme keskinligi (EIDGK) ilk muayenede
ortalama 0,82+0,18 iken, son muayenede 0,78+0,22 oldugu goruldu ve bu
degisim istatiksel olarak anlamli degildi (p=0,068). Fundus muayenesinde 11
g6zde RPE degisikligi, 17 gézde drusen, 2 gézde cografik atrofi izlendi.

Olgularin %46,67’sinde KNV foveal, %53,33’Unde ekstrafoveal
yerlesimde idi. sKNV’lerde ilk vizitte hiporeflektif halo %30 (9), besleyici
damar %16,6 (5), genis loop %30 (9), irregulerite %63,3 (19) oraninda
izlendi. Son vizitte ise hiporeflektif halo %40 (12), besleyici damar %26,6(8),
genis loop %43,3 (13), irregulerite %76,6 (23) oraninda izlendi. Morfolojik
degisimler istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Takip surecinde 4 hastada eksldasyon gelisti. Eksudasyon gelisen
olgularin son vizitinde 2 gézde halo, 1 gdzde besleyici damar, 2 gbzde genis
loop gelisgtigi goruldu. Eksudasyon geligsen olgularda sekil degigimi
izlenmemisgtir.

Olgularin ilk bagvuruda ortalama SMK 240,8 + 32,61 (174-310) son
vizitinde 236,57 £35,43 (144 -315) ym idi. Hastalarin ilk bagvuruda ortalama
SFKK 212,63 + 83,47 um (120-486), son muayenede 227,10 £ 82,92 ym
(130-486) idi. SMK ve SFKK’ da istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik
izlenmedi (p=0,407; p=0,161).

Olgularin ilk muayenesinde ortalama KNV alani 1,799 + 2,84 mm? son
vizitinde 2,12 + 2,89 mm? idi. Olgularin ilk muayenesinde ortalama KNV akim
alani 1,055 + 1,58 mm?, son muayenesinde 1,300 + 1,77 mm? idi. KNV alan
ve akim alaninda ilk ve son muayene arasindaki degisiklikler istatiksel olarak
anlamli bulundu (p=0,043, p=0,018). KNV alani ve akim alanindaki degisim
ile EIDGK degisimi arasinda korelasyon izlenmedi (p=0,103; p=0,191). Takip

suresinde morfolojik degisim olan ve higbir morfolojik degdisim olmayan grup
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karsilastinldiginda KNV alanda istatiksel olarak anlamli bir degisiklik
izlenmedi (p=0,934).

SONUCLAR: sKNV, eKNV’nin 6ncl lezyonu olmasi nedeniyle tani ve takibi
onem arz etmektedir. Literatirde sKNV takip ve tedavisi igin henltz
belirlenmis bir algoritma mevcut degildir. Bu galismada sKNV olgularinin
dogal seyrinde OKTA parametrelerindeki morfolojik ve kantitatif verilerin
degisimi degerlendirildi. Kantitatif veri degisimi literatir ile uyumlu ve
destekler nitelikte oldugu gorilda. Calismamizin sKNV takip ve tedavisi igin
gelecekte olusturulmasi muhtemel olan algoritma agisindan literatire katkida
bulunacagini disuntyoruz. eKNV erken tanisi ve takibinin gérsel prognozu

olumlu yonde etkileyecegini disunmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Dogal seyir analizi, morfolojik degisim, non-eksudatif
koroidal vaskularizasyon, optik kohorens tomografi anjiografi, sessiz koroidal

vaskularizasyon
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VIII. ABSTRACT

PURPOSE: Assessing the potential progression of quiescent choroidal
neovascularization(QqCNV) cases by evaluating changes in morphological and
quantitative data in optical coherence tomography angiography(OCTA)

parameters over the natural course.

MATERIALS AND METHODS: The data of cases that were diagnosed with
gCNV and had been followed for at least six months in the Department of
Ophthalmology, Retina Unit, Manisa Celal Bayar University Hospital,
between November 2019 and May 2023, were retrospectively reviewed. A
total of 28 patients meeting the study criteria were included, encompassing
30 eyes. Information such as age, gender, systemic diseases, laterality,
diagnosis, number of visits, presence and date of activation, duration of
follow-up, best-corrected visual acuity(BCVA), fundus findings, and other

ocular characteristics were recorded from the patients' medical records.

Using structural OCTA function from OCT and OCTA images obtained
during the follow-ups, the CNV total and flow area size were calculated. In
en-face images, previously described CNV morphological data (lesion shape;
circular or irregular, presence of trunk, margin; small or large loop, presence

of hyporeflective halo) were categorized.

Data related to neovascular activity with OCT biomarkers were
collected, including intraretinal fluid (IRF) and subretinal fluid (SRF). Central
macular thickness (CMT) was calculated as the average retinal thickness in
the central 1000 ym area, which was automatically measured by the device.
Subfoveal choroidal thickness (SFCT) was defined as the vertical distance
between the basal membrane and the chorioscleral interface at the fovea.
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The changes in morphological and quantitative data during the follow-

up were assessed for potential progression.

RESULTS: The mean age of the patients was 69.70 + 7.63 years (ranging
from 54 to 85 years). Of the patients, 53.3% were male, and 43.3% had the
condition in their right eye. Twenty-one patients were diagnosed with AMD,
while nine patients had PNV. The prevalence of quiescent CNV was 2.08% in
AMD patients, while it was 13.63% in PNV patients. The mean follow-up
duration was 18.9 months, ranging from 6 to 50 months. During the follow-up,

the mean number of visits was 5.57 + 2.80.

The BCVA of the patients was observed to be 0.82 £+ 0.18 at the first
visit and 0.78 £ 0.22 at the last visit. This change was not statistically
significant (p>0.05). Fundus examination revealed RPE changes in 11 eyes,

drusen in 17 eyes, and geographic atrophy in 2 eyes.

In patients, 46.66% had foveal localization of CNV, while 53.33% had
an extrafoveal location. In qCNVs, at the first visit, a hyporeflective halo was
observed in 30% (9 cases), trunks in 16.6% (5 cases), large loops in 30% (9
cases), and irregularities in 63.3% (19 cases). In the last visit, a
hyporeflective halo was observed in 40% (12 cases), trunks in 26.6% (8
cases), large loops in 43.3% (13 cases), and irregularities in 76.6% (23
cases). However, these morphological changes were not statistically

significant (p>0.05).

During the follow-up, exudation developed in 4 patients. In the last visit
of the patients with exudation, 2 eyes had a hyporeflective halo, 1 eye had a
trunk, and 2 eyes had a large loop. No significant changes in morphology

were observed in patients with exudation.

At the first visit, the mean CMT of the patients was 240.8 £ 32.61 uym,
while at the last visit, it was 236.57 + 35.43 ym. The mean SFCT was 212.63
1 83.47 pm at the first visit and 227.10 £ 82.92 uym at the last visit. No
statistically significant changes were observed in CMT and SFCT (p=0,407;
p=0,161).
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The mean CNV area was 1.799 £ 2.84 mm? at the first visit and 2,12 +
2,89 mm? at the last visit. The mean CNV flow area was 1.055 + 1.58 mm? at
the first visit and 1,300 + 1,77 mm? at the last visit. Statistically significant
changes were observed in CNV area and flow between the first and last visits
(p=0.043, p=0.018). No significant correlation was found between BCVA and
CNV and flow area during follow-up (p=0.103; p=0,191)

When the final visit was compared to the baseline, it was observed
that there was no morphological change in 14 (46.6%) cases. When the
groups with and without morphological changes were examined, the CNV
area changes were 0.42 and 0.21 mm?, respectively. No correlation was

detected between morphological change and CNV area change (p=0,934).

CONCLUSION: gCNV is important for diagnosis and monitoring due to being
a precursor lesion of exudative CNV. There is currently no established
algorithm in the literature for the follow-up and treatment of gCNV. In this
study, changes in morphological and quantitative data in OCTA parameters
during the natural course of qCNV cases were evaluated. It was observed
that the quantitative data changes were in line with and supportive of the
literature. We believe that our study will contribute to the future development
of an algorithm for the follow-up and treatment of gCNV. Early diagnosis and
monitoring of exudative CNV are expected to positively impact visual

prognosis.

Keywords: Morphological changes, Natural course analysis, Non-exudative
choroidal vascularization, Optical coherence tomography angiography,

Quiescent choroidal vascularization.
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