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ÖZ

Hızlı ve non-invaziv bir görüntüleme yöntemi olan  fundus otoflöresans, retina pigment epitelindeki lipofusinin hastalıklara 
spesifik dağılımını gösterebilmektedir. Otoflöresans görüntüleme, birçok retinal distrofinin ayırıcı tanısında ve takibinde 
kullanılabilir. Elektrofizyolojik testlerle fundus otoflöresansın güçlü korelasyonu, otoflöresans anormaliklerinin fonksiyonel 
bir önemi olduğunu gösterir ve bu olguları izlemede önemli bir parametre olabilir. Bu derleme çeşitli retina distrofilerinde 
fundus otoflöresans değişikliklerinin spektrumunu tanımlamayı amaçlamıştır. Bu değişikliklerini göstermek için, derleme-
de geçen resimler Stargard hastalığı, Best vitelliform distrofisi, ailevi dominant druzen, pattern distrofi ve rod-kon yada kon 
distrofisi gibi retinal distrofili kliniğimiz olgularının fotoğraflarından seçilmiştir.
Anahtar Kelimeler: Fundus otoflöresans, maküler distrofi, lipofusin.

ABSTRACT

Fundus autofluorescence as a quick and non-invasive imaging tool may visualise disease-specific distribution of lipofuscin 
in the retinal pigment epithelium. Autofluorescence images can be used to differentiate and follow-up many retinal dystro-
phies. The high correlation of autofluorescence with electrophysiologic tests demonstrates that autofluorescence abnormali-
ties have functional significance and may be an important parameter in the monitoring of these patients. This review aims 
to define the spectrum of fundus autofluorescence changes in a variety of retinal dystrophies. To illustrate these changes, all 
images in this review are from our clinic patients with retinal dystrophy such as Stargardt disease, Best vitelliform macular 
dystrophy, familial dominant drusen, pattern dystrophy and rod-cone and cone dystrophy.
Key Words: Fundus autofluorescence, macular dystrophy, lipofuscin.
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GİRİŞ 

Fundus otoflöresans (FOF), retina pigment epitelinin 
(RPE) ve fotoreseptörlerin in vivo olarak değerlendi-
rilmesini sağlayan, konfokal scanning laser oftalmos-
kop yardımı ile elde edilen bir görüntüleme tekniği-
dir.1 Son yıllarda bir çok retinal distrofinin tanı ve 
takibinde önem kazanmıştır.2,3 Fundus otoflöresans 
görüntü karakteristiği, RPE’nin içindeki lipofusin 
granüllerinin bir sonucudur. Retina pigment epitelin-
deki lipofusin birikimi ve dağılımı FOF’un temelini 
oluşturmaktadır.1,4

Retina pigment epitelinin önemli görevlerinden biri 
fotoreseptör dış segmentlerinin fagositozu ve lizozo-
mal enzimler yolu ile sindirilmesidir. Poliansatüre 
yağ asitleri ve görme siklusunun ürünlerini taşıyan 
bu segmentlerin fagositozu RPE içinde etkili bir bi-
çimde yapılır. Fakat kimyasal parçalanmaya uygun 
olmayan bir grup vardır ki, bu RPE lizozomlarında 
birikir ve bu biriken materyel lipofusin olarak ad-
landırılır. RPE’de lipofusinin varlığı fotoreseptör dış 
segment yenilenmesini kapsayan metabolik aktivite-
nin bir göstergesidir.1 Dolayısı ile lipofusin oluşumu, 
neredeyse tamamen sağlıklı bir görme siklusuna ve 
diyetle alınan vitamin-A’ya bağımlıdır.5 

Artmış otoflöresans, fotoreseptör dış segment disk-
lerinin artmış fagositozundan ya da retina pigment 
epitelinde kazanılmış veya herediter bir defektden 
dolayı tam olmayan sindirme nedeni ile oluşur. Otof-
löresans sinyalinin azalması ise; blokaj, vitamin A 
siklusunun bozulması,6 fotoreseptör yada retina pig-
ment epitel hücrelerinin azalması ya da yokluğunun 
bir sonucudur.1,7 Lipofusinin ana floroforu A2E kom-
ponenti olup, RPE’e olan toksik etkilerden sorumlu-
dur.8 Yaşlanmaya bağlı az miktardaki diffüz lipofu-
sin birikimi fizyolojik kabul edilirken, fokal ve aşırı 
miktarlarda birikim patolojik olup retina distrofile-
rinin bazı çeşitlerinde izlenmektedir. Yapılan histo-
patolojik çalışmalarda; ABCA4 geni, VDM2 (BEST1) 
geni, peripherin/RDS geni mutasyonu olanlarda aşırı 
birikim gösterilmiştir.9-11 

Lipofusin birikimi ile retinal dejenerasyonları arasın-
daki ilişki en belirgin olarak Stargardt hastalığında 
ortaya çıkmaktadır. ABCA4 gen mutasyonu sonucu 
gelişen bu hastalıkta, RPE’de yaşlanma sonucu biri-
ken lipofusine benzer şekilde aşırı birikim olmakta, 
bu da RPE atrofisine neden olmaktadır.12,13 Yine ben-
zer biçimde santral areolar maküler distrofi, erişkin 
başlangıçlı foveamaküler vitelliform distrofi ve Best 
vitelliform distrofide, RPE’de lipofusin benzeri ma-
teryelin aşırı birikimi izlenmektedir.9,14,15 

RPE’nin otoflöresansının in-vivo görüntülenmesi saye-
sinde, bugüne kadar ancak histolojik çalışmalarla bilgi 
sahibi olduğumuz bazı retina hastalıklarında, patoge-
nez ve prognoz tayini yapmak mümkün olmuştur. 

FOF görüntüleme; maküla ya da retina distrofisine 
yol açan mutasyonu olan olgularda, manifest oftal-
molojik ya da fonksiyonel bozukluk izlenmezken, 
anormal otoflöresans dağılımını gösterek tanıya 
yardımcı olabilir. Yine bu teknik sayesinde, distro-
fi olgularının bir kısmında farklı fenotiplerin tayini 
yapılabilmektedir. 

BEST’İN VİTELLİFORM DİSTROFİSİ

Best’in vitelliform distrofisi, RPE içinde ve altında 
lipofusin granüllerinin birikimi ile karakterize otozo-
mal dominant geçişli bir retina distrofisidir. On birin-
ci kromozomun uzun kolundaki bestrophin (VDM2) 
geninde mutasyon saptanmıştır. Bu genin ürünü, 
RPE’nin bazolateral kısmında yerleşmiş olan Ca 
sensitif Cl kanallarının transmembran proteinidir.16 
Lezyonlar, çocukluk çağında bilateral ve simetrik 
olarak izlenir. Hastalık sırasıyla previtelliform, vitel-
liform, psödohipopiyon, vitellirüptif ve atrofik olmak 
üzere 5 evreden geçer. Hastalığın erken döneminde 
makülada sınırları belirgin yumurta sarısına benzer 
lezyon izlenir. Bu aşamada oftalmoskopik olarak tanı 
koymak zor değildir. FOF görüntüleme, karakteristik 
bulguları ile hastalığın her evresinde teşhis koymada 
yardımcıdır.17-19 

Vitelliform evrede, artmış lipofusin içeriğine bağlı 
artmış FOF izlenirken (Resim 1a), buna karşılık ge-
len fundus floresein anjiografide (FA) lezyonun blokaj 
etkisine bağlı azalmış flöresans izlenmektedir (Resim 
1a’). Psödohipopion evresinde FOF görüntülemede 
alt tarafta seviye veren oldukça parlak sinyal dikka-
ti çekmektedir (Resim 1b). FA’de ise bu evrede dibe 
çöken materyelin etkisine bağlı yarım ay şeklinde 
hipoflöresans, üst yarıda ise hafif hiperflöresans iz-
lenmektedir (Resim 1b’). Vitellirüptif evrede lezyon 
sınırları içerisinde, önceki evrelere göre homojenli-
ğini yitirmiş dağınık karakterde artmış otoflöresans 
sinyalleri mevcuttur (Resim 1c). Best olgularında bi-
riken materyele ek olarak, yapılan OKT muayenele-
rinde lezyon bölgesinde transparan subretinal sıvıda 
lezyona eşlik edebilmektedir. Subretinal sıvının var-
lığı, RPE’de ki mutasyona uğramış transmembran 
proteini nedeni ile bozulmuş pompa fonksiyonu ile 
açıklanmaktadır. Fakat özellikle vitellirüptif evrede 
subretinal sıvının içinde izlenen dağınık hiperotof-
löresan noktaların, santral seröz koryoretinopatiye 
benzer şekilde duyu retinanın ayrılmasına bağlı azal-
mış fotoreseptör dış segment fagositozundan kaynak-
landığı da düşünülmektedir.20 Yine bu evrede, sant-
ralde RPE atrofisine bağlı olarak FA’de hipoflöresan 
noktalar olabilmektedir (Resim 1c’). Best olgularında 
lezyon büyüklüğü ile görme keskinliği arasında kore-
lasyon saptanmazken; düşük görme keskinliği, skar 
yada hemoraji nedeni ile oluşan irregüler pattern ile 
ilişkili bulunmuştur.17 
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Hastalığın ilerleyen evreleri ile birlikte, artmış otof-
löresans yaratan materyel kaybolurken, yerini RPE 
atrofisine ve skar dokusuna bırakmaktadır17 (Resim 
1d). Skar evresinde FOF’da karanlık olarak seçilen 
atrofi alanı, FA’de RPE pencere defektlerine bağlı 
hiperflöresan alan olarak izlenir (Resim 1d’). Best 
hastalığında dikkat edilecek bir diğer bulguda lezyon 
etrafındaki hemorojidir. Bu durum, eşlik eden koro-
id neovaskülarizasyonundan (KNV) kaynaklanabilir 
(Resim 2a). KNV ile komplike olmuş Best olgusunda, 
FOF görüntülemesinde hemoroji olan alanlar blokaja 
bağlı siyah renkte izlenirken, neovasküler membra-

nın olduğu kısımda klasik tip KNV’de görülen tipik 
yamalı hipootoflöresan görünüm olmaktadır,21 (Resim 
2b). FA’de membranın sızdırmasına bağlı hiperflöre-
sans (Resim 2c), optik koherens tomografide (OKT) 
de KNV’e bağlı subretinal sıvı ve retinal kalınlaşma 
izlenmektedir (Resim 2d). 

Fakat kanamanın olduğu her olgu neovasküler 
membran anlamına gelmemelidir. Resim 3a’da renkli 
resimde kanama izlenmesine rağmen, FA’de sızıntı 
olmamaktadır ve materyelin boyanmasına bağlı hi-
perflöresans izlenmektedir (Resim 3b). 

Resim 1: Best vitelliform distrofisinin farklı evrelerinin FOF ve FA görüntüleri.
FOF görüntüleri: Resim 1a-d: Vitelliform evrede artmış lipofusin içeriğine bağlı artmış fundus otoflöresansı (a). Psödohipo-
pion evresinde FOF görüntülemede alt tarafta seviye veren oldukça parlak sinyal dikkati çekmektedir (b). Vitellirüptif evrede 
lezyon sınırları içerisinde özellikle de alt sınıra yakın alanda dağınık karakterde homojenliğini yitirmiş artmış otoflöresan 
sinyalleri izlenmektedir (c). Atrofi evreside atrofi alanındaki RPE kaybına bağlı azalmış otoflöresans dikkat çekmektedir. 
Biriken materyele bağlı izlenen parlak hiperotoflöresan görünüm kaybolmuştur (d). 
FA görüntüleri: Resim 1a’-d’: Artmış hiperotoflöresan alana karşılık gelen fundus floresein anjiografide; lezyonun blokaj 
etkisine bağlı azalmış flöresans izlenmektedir (a’). FA’de psödohipopion evresinde dibe çöken materyelin etkisine bağlı yarım 
ay şeklinde hipoflöresan lezyon, üst yarıda hafif hiperflöresans izlenmektedir (b’). Santralde RPE atrofisine bağlı hipootoflö-
resan noktalar izlenmektedir (c’). Skar evresinde FOF’da karanlık olarak seçilen atrofi alanında, FA’de RPE pencere defekt-
lerine bağlı artmış flöresans görünümü (d’).

Resim 2a-d: Best hastalığına ikincil gelişmiş koroid neovasküler membran olgusu. Best hastalığına eşlik eden KNV’e bağlı 
hemoraji (a). FOF görüntülemede hemoroji olan alan blokaja bağlı siyah renkte izlenirken, membranın olduğu kısımda yaş 
tip KNV’de izlenen tipik yamalı hipootoflöresan görünüm izlenmektedir (b). FA’de KNV’nin sızdırmasına bağlı artmış hiperf-
löresans (c). OKT’de KNV’e bağlı subretinal sıvı izlenmektedir (d).
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b

b
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c
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FOF görüntülemede ise, aynı alanda lipofusine bağlı 
hiperotoflöresans mevcut olup, KNV’ye ait hipootof-
löresan görünüm mevcut değildir (Resim 3c). Yine 
OKT görüntüsünde intraretinal yada subretinal sıvı 
izlenmemektedir (Resim 3d). OKT, FA ve FOF’da gö-
rüntüleme ile kanama olan Best olgusunda CNV bir-
likteliğini kolayca saptayabilmektedir.21

STARGARD MAKÜLER DİSTROFİSİ-FUNDUS 
FLAVİMAKÜLATUS

Stargardt maküla distrofisi-fundus flavimakülatus 
ABCA4 gen mutasyonu sonucu gelişen, otozomal re-
sesif kalıtım özelliği gösteren ve sık görülen maküla 
distrofisi tiplerinden biridir. Histopatolojik çalışma-
larda, RPE içinde yüksek oranda lipofusin birikimi 
gösterilmiştir.12,13,22 Hastalık farklı klinik görünüm-
lerde ortaya çıkabilmekte ve erken evrelerde bile kli-
nik bulgulara kıyasla, görme keskinliğinde orantısız 
bir kayıp izlenmektedir. 

Makülanın tutulmadığı diffüz benekler, perifoveal be-
neklerin eşlik ettiği maküla atrofisi, ya da maküla tu-
tulumu ile birlikte daha yaygın beneklerin görüldüğü 
tipler şeklinde karşımıza çıkar.17,23 FA’de tipik olarak 
tarif edilen ‘‘sessiz koroid bulgusu’’ olguların %60’ında 
izlenmektedir.24 Best olgularında olduğu gibi tipik ol-
gularda tanı koymak sorun oluşturmazken aktif leke-
lerin kaybolduğu olgularda, oftalmoskopik olarak at-
rofiye uğramış benekler fark edilmeyebilir. 

Hastalığın patofizyolojisinde, RPE içinde lipofusin ve 
A2E komponentinde artış izlenmekte ve bu nedenle 
de FOF görüntüleme bu hastalık grubunda önemli ol-
maktadır. Non-invaziv bir görüntüleme yöntemi olan 
otoflöresans görüntüleme, kısa sürede tanı koymaya 
olanak sağlar. 

FOF invaziv olmayan bir yöntem olduğu için, 
Stargard’ın her evresinde daha invaziv bir yöntem 
olan FA’nin yerine kullanılabilir. Böylece, RPE’nin 
ve dolayısı ile fotoreseptörlerin durumu hakkında de-
ğerlendirme yapmaya olanak sağlar. 

Sadece makülanın tutulduğu olgularda, maküladaki 
atrofi alanı RPE yokluğu nedeni ile FOF’da hipootoflö-
resan olarak izlenir (Resim 4). Aktif benekler FA’nin 
erken ve geç fazında boyanmaya bağlı hiperflöresan 
olarak izlenirken (Resim 5a), FOF görüntülemede de 
lipofusin içeriğine bağlı olarak hiperotoflöresan görü-
nürler (Resim 5b). 

Biriken materyel rezorbe olduğunda ise, FA’de hipo 
veya hiperflöresan noktalar olabilirken, FOF’da hipo-
otoflöresan odaklar izlenir (Resim 6). Aktif olmayan 
benekler düşük otoflöresans sinyali ile kolayca sapta-
nabildiği için, oftalmoskopik olarak görüntüsü tipik 
olmayan olgularda, FOF görüntüleme tanı koymada 
oldukça yardımcıdır. Stargard’lı hastalarda maküla-
da veya midperiferik retinada klinik olarak saptanan 
retinal atrofi alanları, FOF görüntülemede, düşük 
sinyal veren alanlar olarak izlenir. 

Resim 3a-d: Vitellirüptif evresinde gerçekleşen subretinal hemoraji. Renkli fundus fotoğrafında lezyon sınırında kanama 
görülmekte (a). FA’de sızıntı olmamakta ve boyanmaya bağlı hiperflöresans izlenmektedir (b). FOF görüntülemede ise aynı 
alanda lipofusine bağlı hiperotoflöresans mevcut olup knv’e ait hipootoflöresan görünüm mevcut değildir (c). OKT görüntü-
sünde intraretinal yada subretinal sıvı izlenmemektedir (d).

a b c d

Resim 4a,b: Stargard olgusunda makülada RPE atrofisine 
bağlı oval şekilli hipootoflöresan alan. 

Resim 5a,b: Stargard olgusunda aktif benekli lezyonlar 
(Lipofusinle yüklü RPE). Olgunun FA görüntüsü (a). Benek-
lerin hiperotoflöresan olarak izlendiği FOF görüntüsü (b).

a
a

b
b
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Resim 6’da santral atrofi alanı ile birlikte hipootof-
löresan görüntü veren rezorbe olmuş benekler dik-
kat çekmektedir. Stargard’lı olgularda diffüz RPE 
anomalilerinin ve atrofinin görüldüğü durumlarda 
bile, peripapiller alanda tipik olarak leke ve atrofinin 
bulunmaması dikkat çekicidir (Resim 4). Bu bulgu, 
fundus lekelerinin görünmez hale geldiği ileri evre 
olgularda bile hastalığın tanısını koymada yardım-
cıdır. Mevcut çalışmalarda tüm erken evre Stargard 
olgularının makülalarında artmış otoflöresans oldu-
ğu bildirilmiş olmasına rağmen, Lois ve ark.,25 bildir-
diği geniş Stargard serisinde makülalarında normal 
otoflöresans sinyali olan olgular da bildirilmiştir. Bu 
durum, RPE’nin normal değerlere olan artmış duyar-
lılığı yada RPE ve fotoreseptörlerin henüz görsel ola-
rak belirginleşmemiş atrofisi şeklinde açıklanabilir. 
Normal otoflöresans sinyali belki de FA’de karanlık 
koroid bulgusu olmayan olguları açıklamaktadır. Bu 
bilgiler FOF’ın kantitatif analizinin önemini vurgula-
mıştır. Takiplerde aynı alandan yapılan ölçümler ile 
hastalık progresyonu izlenebilmektedir. 

Anormal rod ve kon cevabının olduğu Stargard ol-
gularında, damar arkadları dışındaki koryoretinal 
atrofi alanlarını işaret eden yama şeklinde azalmış 
otoflöresans ile birlikte makülar alanda azalmış 
FOF sinyali görülebilir. Bu olgularda görme progno-
zu daha kötü olabilmektedir.25 Yine aynı çalışmada, 
otoflöresans sinyali ve PERG ile saptanan maküla 
fonksiyonu arasında korelasyon bulunmamıştır. Sodi 
ve ark.,26 yaptığı genetik analiz temelli bir çalışmada 
da farklı FOF fenotipleri ile ABCA4 mutasyon tipleri 
analiz edilmiş ve iki allelde de ciddi mutasyonu olan 
olgularda santralde daha geniş maküla pigment atro-
fisi geliştiği saptanmıştır. 

Sonuçta, günümüzde gelinen noktada, Stargard-fun-
dus flavimakülatus olgularında FOF ile saptanan 
fenotipik özellikler sayesinde olguların prognozu ve 
genotipi ile ilgili varsayımlar yapılabilmektedir.27 

RETİNİTİS PİGMENTOZA

Retinitis pigmentoza (RP), farklı klinik ve genetik 
özelliklere sahip oldukça heterojen karakterli dejene-
ratif retina hastalığıdır. Hastalıkta rod fotoreseptör-
lerinin kaybını konların kaybı izler, takiplerde foto-
reseptör dejenerasyonuna RPE kaybı da eklenmek-
tedir. Retinitis pigmentoza olgularında farklı FOF 
paternleri tanımlanmıştır. Yapılan çalışmalarda 
retinitis pigmentoza olgularının çoğunda, makülayı 
çevreleyen hiperotoflöresan halkanın olduğu gösteril-
miştir.28-31 Bu hiperotoflöresan halka normal ve anor-
mal retina dokusu arasında bir hat teşkil etmekte ve 
bu hattın içinde kalan alan sağlıklı retina dokusuna 
karşılık gelmektedir (Resim 7). 

Hiperotoflöresan halka dışında kalan alan oftalmos-
kopik olarak normal gözükse bile fonksiyon görmez. 
Retinitis pigmentozalı hastaların takiplerinde FOF 
görüntüleme kullanarak, bu hiperotoflöresan halka-
nın boyutunun ölçümü ile korunan retinal alan ve 
görme prognozu hakkında bilgi sahibi olunabilir. 

Robson ve ark.,32 yaptığı bir çalışmada, halkanın ra-
diusunun boyutu ile PERG’nin P50 komponenti ara-
sında pozitif korelasyon saptanmıştır. Yine hiperotof-
löresan halkanın dışında otoflöresans sinyali alına-
mayan olgularda, halka boyutundan bağımsız olarak 
prognozun daha kötü olduğu izlenmiştir.32,33 (Resim 
8). İzlem süresinde halka içindeki normal FOF ala-
nının kaybı ve halkanın daralması da olumsuz görsel 
prognoz ile birliktedir. OKT’de, halka içindeki alan-
daki alanda IS/OS bandı ve ELM normal olarak izle-
nirken, halka dışındaki alanda retinal duyarlıklıkta 
azalma ve IS/OS bandında kayıp saptanmıştır.29 

Son zamanlarda yapılan FOF çalışmalarında, fark-
lı alt tiplerde (santralden otoflöresans alınamayan 
ve halkanın olmadığı olgularda) öncelikli olarak 
RPE’nin tutulduğuna dair yorumlar da yapılmakta-
dır.28 Her iki göz arasındaki hiperflöresan halkaların 
simetrisi dikkat çekicidir (Resim 7,8). 

Resim 6a,b: Stargard olgusunda FOF görüntülemede hipo-
otoflöresan izlenen inaktif benekli lezyonlar (RPE atrofisi). 

a b Resim 7a,b: FOF görüntülemede retinitis pigmentozada 
makülayı çevreleyen hiperotoflöresans perifoveal halka. 

a b

Resim 8a,b: Retinitis pigmentoza’lı olguda santral hiperf-
löresan halka ile birlikte periferde yoğun RPE değişiklikleri.

a b
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Yine son yıllarda yapılan bir çalışmada, FOF’ın konje-
nital durağan gece körlüğü (CSNB) olguları ile retini-
tis pigmentoza olgularını birbirinden ayırmada faydalı 
olduğu gösterilmiştir. Retinitis pigmentozanın başlan-
gıç evrelerinde oftalmoskopik bulgular tipik olmayıp, 
bazen bu iki tablo birbiri ile karışabilmektedir. Tam 
alan elektrofizyoloji testi altın standart olmakla birlik-
te, özellikle çocuk olgularda ERG kaydında sorunlar 
olabilmektedir. FOF ve OKT’nin kullanıldığı bu çalış-
mada, CSNB’li olguların fundus otoflöresansında tipik 
bir bulgu izlenmezken, tüm RP’lı olgularda hiperotof-
löresan halka saptanmıştır. Yine RP’li olgularda hi-
perotoflöresan geçiş zonunun olduğu alanda, spektral 
domain OKT ile dış nükleer, dış limitan membran ve 
IS/OS bandında bozukluk saptanmıştır.34 

FAMİLYAL DOMİNANT DRUSEN 

Ailevi dominant drusen genellikle genç yaşlarda ken-
dini gösterir. Drusenler tipik olarak vasküler arkad-
ların ötesine ve optik sinirin nazaline kadar uzanır. 
Klinik görünümleri; az sayıda geniş olan lezyonlar-
dan, bazal laminer ya da kütiküler drusen şeklinde 
tarif edilen çok sayıda nokta şeklinde olanlara kadar 
çeşitlilik gösteririr. FOF görüntüleme ile dominant 
drusen ve yaşa bağlı maküla dejenerasansında görü-
len drusenin ayırıcı tanısı yapılabilmektedir. Ailevi 
dominant drusende, arkadların dışına kadar uzanan 
drusenlerde kısa dalga boyu FOF’da (Resim 9a,b) ve 
infrared görüntüde (Resim 10) hiperotoflöresan görü-
nüm izlenirken, near-infrared otoflöresansda bu lez-
yonlar hipootoflöresan olmaktadır (Resim 9a,b). Bu 
gözlem, yaşa bağlı maküla dejenerasyonunda görülen 
küçük ve sert drusenlerin tersidir. 

Yaşa bağlı maküla dejenerasyonunuda, kısa dalga 
boyu fundus otoflöresans görüntülemede drusenler 
genellikle normal yada azalmış otoflöresan görüntü 
vermektedir.35,36

KON DİSTROFİSİ

Kon ve kon-rod distrofisi; görme derecesinde ilerleyici 
kayıp, diskromatopsi ve fotofobi semptomlarına sant-
ral skotom ve periferik alan patolojilerinin eşlik ettiği 
oldukça heterojen karakterli bir retina distrofisidir. 
Oftalmoskopik bulgular genellikle makülaya sınırlı-
dır. Elektrofizyolojik testlerde skotopik ERG yanıtın-
da hafif etkilenme ile birlikte fotopik tam alan ERG 
cevabında tipik olarak uzama ve amplitüt düşüklüğü 
saptanır. 

Kon distrofili olguların FOF görüntüleri her zaman 
tipik bulgu vermeyebilir. Makülada hedef tahtası 
makulopati, yada diffüz hipootoflöresans izlenebilir-
ken, bazı olgularda non-spesifik foveal hiperotoflöre-
sans görülür.37 Hedef tahtası makulopatisi’nde RPE 
atrofi alanı ile uyumlu olacak şekilde santralde be-
nekli azalmış otoflöresans , etrafında ise artmış hi-
perotoflöresan band izlenmektedir (Resim 11). Daha 
ileri evrede ise, santral alanda atrofi nedeni ile diffüz 
bir hipootoflöresans alan görülür. Hiperotoflöresan 
halka bu evrede de atrofi alanının etrafında görüle-
bilmektedir (Resim 12). Bu halkanın varlığı retinitis 
pigmentozaya özgü bir durum değildir. Yapılan çalış-
malarda con-rod distrofisi, x’e bağlı juvenil retinoski-
zis, Leber’in konjenital amarozisi gibi hastalıklarda 
da perifoveal annular halka varlığı bildirilmiştir.38-40 

Resim 9a,b: Familiyal dominant drusen olgusunda dru-
senlere bağlı artmış otoflöresans görünümü (a). Karşılık ge-
len near-infrared otoflöresans görüntüsü (b). 

Resim 10a,b: Familyal dominant drusenli olgunun infra-
red görüntüsü (a). Buna karşılık gelen FOF resminde geniş 
druzenlere bağlı hiperotoflöresan odaklar (b).

a ab b

Resim 11a,b: Kon distrofili olgunun her iki gözünde 
FOF’da hedef tahtası makulopati görüntüsü.

a b
Resim 12a,b: Kon distrofili olgunun her iki gözünde ileri 
evrede FOF’da: santralde geniş diffüz hipootoflöresans, et-
rafında hiperotoflöresan halka. 

a b
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Özellikle retinitis pigmentozalı olgularda bu halka-
nın daralması, geride kalan sağlıklı alanın azalması 
anlamı taşırken,31 RPGR ve RIMS1 mutasyonu olan 
kon-rod distrofili olgularda halkanın genişlemesi ile 
maküler fotoreseptör disfonksiyonunun sınırının da 
genişlediğini gösterilmiştir.41 Yine rod-kon distro-
fisinin tersine, özellikle ileri yaş kon distrofilerinde 
parafoveal artmış otoflöresan halka, korunmuş alanı 
değil atrofi alanını da çevreleyebilmektedir. Elektro-
fizyoloji ile FOF bulgularının karşılaştırıldığı bir ça-
lışmada, süpernormal rod cevabının olduğu kon dist-
rofi olgularının, öküz gözü makulopati, santral atrofi 
yada artmış foveal otoflöresans gibi geniş otoflöresan 
anormallikleri gösterdiği bildirilmiştir.42 Bu nedenle 
olguların ayırımında elektrofizyolojik testler halen 
önemli yer tutmaktadır.32 

PATERN DİSTROFİLER

Patern distrofiler (PD), ağırlıklı olarak makülada yer-
leşen, sarı renkli depozitlerle ve pigment birikimleri ile 
karakterize, fenotipik ve genotipik olarak oldukça hete-
rojen bir hastalık grubudur. Çoğunda peripherin /RDS 
geninde mutasyon vardır.43,44 Hastalık Gass tarafından 
5 gruba ayrılmıştır. Bunlar sırasıyla adult vitelliform 
maküler distrofi (AVD), stargardt-fundus flavimaküla-
tus benzeri multifokal PD, kelebek şekilli PD, retikü-
ler distrofi, fundus pulverulentusdur. Hastalık genelde 
orta yaşlarda ortaya çıkar ve görme uzun yıllar stabil 
kalabilir; fakat ileri yaş grubunda santralde gelişen at-
rofi nedeni ile ciddi görme kaybı oluşabilir. 

EOG subnormal olarak saptanırken; ERG, renkli gör-
me ve karanlık adaptasyon değerleri normal sınırlar-
da olur.

1. Kelebek Şekilli Patern Distrofi: Kelebek şekilli 
patern distrofide, depigmentasyon zonu ile çevrilmiş 
benekli pigment paterni mevcuttur. Genotipik olarak 
heterojen bir hastalık grubudur. Literatürde perife-
rin/RDS mutasyonu olan bir olguda histopatolojik 
muayenede RPE’de artmış lipofusin saptanmıştır.45 
Görme keskinliği normal ya da hafif azalmıştır. Fa-
kat ilerleyen dönemlerde atrofilerin belirginleşmesi 
ile görme keskinliği azalabilir. Görsel olarak kele-
bek şeklini andıran lezyonun FA görüntülerinde pig-
mentli çizgiler hipoflöresan olarak izlenirken (Resim 
13a,b), buna karşılık gelen FOF görüntülemede me-
lanolipofusin yapısına bağlı olarak hiperotoflöresans 
izlenmektedir (Resim 13b,b’). Yine çizgilerin etrafın-
daki depigmetasyon alanı FA’de parlak flöresans ve-
rirken, FOF görüntüsünde azalmış otoflöresans ola-
rak kendini göstermektedir (Resim 13). 

2. Stargardt/Fundus Flavimakülatusa Benze-
yen Multifokal Patern Distrofi: Multifokal PD, 
sıklıkla periphrin/RDS mutasyonu sonucu gelişir ve 
fenotipik olarak Stargard/Fundus flavimakülatusa 
oldukça benzerlik gösterir. 

FOF görüntülemede, arkad çevresinde ve makülada, 
sınırında azalmış otoflöresans olan hiperotoflöresan 
benekler izlenir (Resim 14). Hastalığın ilerleyen dö-
nemlerinde bu benekler daha konfluen hale gelerek, 
halka şeklinde maküla ve optik diski çeviren hipoo-
toflöresan yamalar oluşturur.43 

Resim 13a,b: Kelebek şekilli distrofili olgunun her iki gözü-
nün FA ve FOF görüntüleri. FA’de hipoflöresan çizgiler ve et-
rafındaki depigmentasyon alanı (a). FOF’da  hipootoflöresan 
alanla çevrilmiş hiperotoflöresans çizgiler görülmektedir (b).

a b

Resim 14a,b: Multifokal patern distrofili olgunun her iki 
gözüne ait FOF görüntülemede arkad içinde ve çevresinde 
beneklere ait artmış otoflöresans izlenmektedir. 

a b

Resim 15a-d: Adult vitelliform distrofili olgunun sırayla renkli fundus (a), FOF (b), erken (c) ve geç evre FA (d) görüntüleri. 
FA’de hiperflöresan izlenen lezyon, FOF görüntülemede hiperotoflöresan izlenmektedir.

a b c d
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Hastalığın başlarında halka merkezinde artmış otof-
löresan izlenirken ilerleyen dönemlerde atrofiye bağlı 
hipootoflöresans görülür. Bu olgularda Stargard’dan 
farklı olarak, peripapiller alanda da tutulum görülür. 
Multifokal PD’de genellikle peripherin/RDS mutasyo-
nu mevcuttur; fakat genetik analizin yapılamadığı ol-
gularda ayırıcı tanıda; hastalığın otozomal dominant 
geçiş göstermesi, göreceli olarak geç yaşta başlaması, 
görme düzeyinin iyi olması, FOF’ta peripapiller ko-
runmuş alanın bulunmayışı ve FA’de karanlık koroid 
bulgusunun olmayışı yol gösterici olabilir.43

3. Adult Vitelliform Maküler Distrofi: Pattern 
distrofilerin en sık görülen formudur. Genetik hete-
rojenite gösteren polimorfik bir hastalıktır. Yapılan 
genetik analizlerde sıklıkla RDS geninde yada best-
rophin geninde mutasyon saptanmıştır.46 Adult vitel-
liform maküla distrofide histopatolojik olarak RPE’de 
düzensizlik ve hiperplazi, subretinal ekstraselüler 
debris47 ya da lipofusin birikimi daha önceki çalış-

malarda gösterilmiştir.48 Lezyonlar genellikle bilate-
ral sarı renkli, bir disk çapından küçük, merkezinde 
pigmentasyon içeren subfoveal birikimler şeklinde 
kendini gösterir.15 FOF görüntülemede santraldeki 
birikime karşılık gelen alan hiperotoflöresandır. Bazı 
olgulardaki lezyonlar Best vitelliform distrofisi’nde-
ki evrelere benzer şekilde santraldeki birikim klasik 
yuvarlak yada oval şekilden (Resim 15,16) lezyonun 
zaman içinde değişimi ile psödohipopiyon yada çırpıl-
mış yumurta görünümüne dönebilir (Resim 17).

Yine takiplerde skar gelişimi ile görmede düşme ola-
bilir. Parodi ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada, 
fokal birikime göre yamalı otoflöresans gösteren olgu-
lar daha düşük görme keskinliği ve retinal sensivite 
ile ilşkili bulunmuştur. Near-infrared otoflöresans 
görüntüleme, bu olguların tanısında oldukça duyar-
lıdır. Kısa dalga boyu otoflöresansda görülmeyen lez-
yonların bir kısmı near-infrared FOF’da görülebilir 
(Resim 17). 

Resim 16-17 a-d: Adult vitelliform distrofi olgusunun sağ (Resim 16) ve sol gözlerinin (Resim 17) sırasıyla OKT (a), IR reflektans 
(b), kısa dalga boyu FOF (c) ve near-infrared FOF (d) görüntüleri. Sağ gözde kısa dalga boyu FOF görüntülemede psödohipopiyon 
şeklinde seviye veren hiperotoflöresan lezyon izlenirken (Resim 16c), sol gözde kısa dalga boyu FOF’da normal görüntü vermektedir 
(Resim 17c). Near-infrared FOF kesitinde ise lezyonla uyumlu hipoootoflöresan lezyon izlenebilmektedir (Resim 17d).

a

a

b

b

c

c

d

d

Resim 18 a-d: Yaşa bağlı maküla dejenerasyonu (Resim 18a,b) ve adult vitelliform distrofili (Resim 18c-d) olgunun FA
(Resim 18a,c) ve FOF görüntüleri (Resim 18b,d). FA’de her iki grupta lezyon hiperflöresan iken; FOF görüntülemede YBMD
olgusunda (Resim 18b) hipotoflöresan görünüm, AVD olgusu (Resim 18d) hiperotoflöresan görünüm izlenmektedir.

a b c d
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Parodi ve ark.,49 adult vitelliform distrofili olgularda 
yaptığı bir çalışmada, near-infrared FOF’ın lezyonu 
tanımlamadaki sensitivitesi %100, kısa dalga boyu 
FOF’un sensivitesi ise %86 olarak bulunmuştur.

Adult vitelliform maküla distrofisi, yaş tip maküla 
dejenerasyonun ayırıcı tanısında düşünülmesi ge-
reken patolojilerden birisidir. Vitelliform lezyonlara 
koroid neovaskülarizasyonu düşünülerek hatalı teda-
viler uygulanabilmektedir. Fundus otoflöresans gö-
rüntüleme bu iki hastalığın ayırımında oldukça fay-
dalı ve pratik kabul edilebilecek bilgiler vermektedir. 
Yaşa bağlı maküla dejenerasyonunda FA’de memb-
rana bağlı hiperflöresans mevcut iken (Resim 18a), 
AVD’de de lezyonun boyanmasına bağlı aynı şekilde 
hiperflöresans izlenir (Resim 18b). Fakat FOF’da 
CNV blokaja bağlı olarak hipootoflöresan görüntü 
varken (Resim 18b), vitelliform lezyonda (Resim 18d) 
hiperotoflöresans görülür.

SONUÇ 

Fundus otoflöresans görüntüleme, lipofusin biriki-
minin yada RPE atrofisinin olduğu retinal hastalık-
larının tanısı ve takibinde önemli yer tutmakta ve 
oftalmoskopiye kıyasla daha çok lezyonu gösterebil-
mektedir. Retina distrofilerinde, fundus otoflöresans-
la mfERG ve PERG gibi elektrofizyolojik testlerin 
anlamlı korelasyonu otoflöresans anormalliklerinin 
fonksiyonel bozuklukları saptamadaki önemini gös-
termiştir. Fakat farklı hastalık gruplarının geç evre-
lerinde ve yaşa bağlı retina dejenerasyonu gibi diğer 
retina hastalıklarda, RPE kaybına bağlı olarak ben-
zer bulgular verebildiğinden, ayırıcı tanıda özellikle 
elektrofizyolojik testlerle ve genetik analiz ile kom-
bine edilmelidir. Günümüzde RPE ve fotoreseptör 
kompleksi hakkında verdiği faydalı bilgiler nedeni 
ile tedavi sonuçlarının değerlendirildiği klinik çalış-
malarda da yer almaya başlayan FOF görüntüleme 
ile, henüz makülasında normal otoflöresans gösteren 
distrofi olguları erken dönemde saptanarak; gen teda-
visinin klinik kullanımının yaygınlaştığı günümüzde 
uygun aday bulunması da kolaylaşacaktır. 
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