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ABSTRACT

Yaslanma ile vitreusta ortaya cikan degisiklikler vitreore-
tinal hastaliklarda rol oynamaktadir. Yaglanma vitreusta
reolojik, biyokimyasal ve yapisal degisikliklere yol agmak-
tadir. Bu derlemede yaglanma ile vitreusta ortaya cikan
degisiklikler gézden gecirilecek ve arka vitreus dekolmani
mekanizmasi ile ilgili gincel hipotezler ele alinacaktir.

Anahtar Kelimeler: Vitreus, yaslanma, arka vitreus dekolma-
ni, sinkizis.

Changes in the vitreous during aging play role in a
variety of vitreoretinal disorders. Aging causes rheologic,
biochemical and structural changes in the vitreous. In this
paper, changes in the vitreus during aging will be reviewed
and the hypotheses for the mechanism of posterior vitreous
detachment will be summarized.
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GiRi$

ileri yaslarda vitreoretinal bazi hastaliklarin garil-
me sikligi artmaktadir. Bunlarin bir kismi vitreustaki yasa
bagli degisiklikler sonucu ortaya cikmaktadir. Bu derle-
mede yaglanan vitreustaki degisiklikler;

e Reoloji (Sivi hal 8zellikleri),

e Biyokimya,

* Yap,

e Vitreoretinal ara yiUzeyin yaglanmasi,

e Arka vitreus dekolmani baghklari altinda gézden
gegirilecektir.
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REOLOJi

Busacca' ve Goldmann? klinik olarak biyomikros-
kop ile insan vitreusunda 45-50 yastan sonra jel hacmin
azaldigini ve sivi hacmin arthgini gdzlemiglerdir. Eisner
postmortem caligmalari ile bu gézlemi dogrulamig ve
sinkizis olarak isimlendirilen sivilasmanin merkezi vitre-
usta basladigini géstermistir.® Okasala ise 444 goézde
gerceklestirdigi ultrasonografik in vivo calisma ile vitreus-
ta ‘dejenerasyon’u 21-40 yas araliginda %5, 41-50 yas
araliginda %19, 51-60 yasta %63 ve 60 yas Uzerinde
%80’den fazla oranda saptamugtir.*

Daha sonraki calismalar ashinda sivilagmanin ¢ok
daha erken -4 yastan itibaren- bagladigini ve 80 -90
yaslara ulasildiginda vitreusun yarisindan ¢odunun sivi
oldugunu géstermistir.® Sivilagma ile birlikte vitreusta
dzellikle merkezde kollajen lifler gérilmekte olup bunla-
rin kollajen fibrillerin kimelenmeleri sonucu ortaya ¢ikti-
g1 disintlmektedir.6”

Vitreus sivilagmasinin mekanizmasi heniz tam ola-
rak bilinmemektedir. Deneysel olarak jel vitreus kolla-
jenin filtrasyonu, santrifiji ya da enzimatik tahribi ile
sivilagtinlabilmektedir.8 in vivo ortamda ise hyaluronik
asit ve/veya kollajen molekillerinin dizenindeki degisik-
lik sonucu vitreusun sivilaghgr ve kollajen molekillerinin
kimelendigi disinilmektedir. Sivilagmay tetikleyen se-
bepler arasinda serbest radikaller, singlet oksijen, 1s1§a
maruziyet ve enzimatik olmayan glikolizasyon éne siril-
mektedir.®?

BiYOKIMYA

Vitreus baslica t¢ maddeden olusur: Kollajen (tip 1I,
IX, V/XI), hyaluronik asit ve su. Yaslanma ile vitreustaki
toplam kollajen miktar degismez ancak jel vitreustaki
kollajen konsantrasyonu artar ve muhtemelen caproz
baglanma ile paralel demetler haline gelir.>” Tom vicut-
ta kollajenin yaslanmasi capraz baglanmada arhg, ¢6z-
nurlikte azalma, sertlegme, ve enzimatik degradasyona
direnci beraberinde getirir.°

insan vitreus kollajeniyle ilgili literatirde calisma ol-
masa da biyiukbas hayvanlarin vitreusundaki kollajende
yas ilerledikce ¢6z0nUrlUkte azalma saptanmig ve bunun
kollajeni gevreleyen glikoprotein ve proteoglikanlardaki
degisikliklere bagli oldugu disin0Imsstor.!

Vitreustaki kollajen fibrilleri birbirlerine tip IX kolla-
ien ile bagli olup yaslanma ile fibril yizeylerinden tip IX
kollajen kaybolur ve tip Il kollajen fibrilleri kimelenir ve
klinikte biyomikroskopik muayenede de gérilebilen lifler
olusur.'? Hyaluronik asit konsatrasyonu 20-30 yasa ka-
dar artar, sonra 0.2 mg/ml diUzeyinde sabit kalir.5”

20-70 yas arasinda jel ve sivi kismdaki konsantras-
yon aynidir, ancak sivilagsma yas ile arth@i icin ileri yaglar-
da sivi kissmda hyaluronik asit miktari fazlalagir.™ Jel ve
sivi vitreustaki hyaluronik asit molekullerinin optik 6zel-
likler agisindan birbirinden farkh oldugu gésterilmisgtir.™

YAPI

Vicudun diger yerlerinde oldugu gibi yaslandikga
vitreus etrafindaki bazal lamina da (ILM) kalinlagir.’ ILM
nin kalinlagmasinin vitreoretinal yapisikhgin zayiflama-
sinda rol oynayabilecegdi duginulmektedir.® Yas ile ora
serrata arkasindaki vitreus bazinin genigliginin ézellikle
temporal kadranda arthgi gésterilmistir.'® Vitreoretinal
yapisikhgin en kuvvetli oldugu bu bélgenin daha arkaya
kaymasinin retinal yirtik ve dekolmanlarin patogenezin-
de énemli oldugu éne surtlmuistir.

Yasglanma vitreus icinde de yapisal degisikliklere yol
acmaktadir. Genglikte seffaf ve homojen olan bu yapida
yaghlikta merkezde kalin, kivrimli lifler ortaya ¢ikmak-
ta ve bu kaba yapilan etrafinda “lakin” adi verilen sivi
vitreus havuzlari olugmaktadir. Sivi vitreus arka vitreus
korteksindeki deliklerden retrohyaloid bosluga yer de-
gistirdiginde ise arka vitreus retinadan ayrilir ve vitreus
kollabe olarak (sinerezis) ebadi kigulir.

VITREORETINAL ARA YUZEY

Vitreoretinal yapigiklikta zayiflama: Genclerde var
olan arka vitreus korteksi ile retinal ILM arasinda kuvvetli
yapisikhk yas ilerledikce azalir. Ara yizeyde en &nemli
olay vitreus korteksinin ILM’dan ayrilmasi ve vitreusun
¢dkmesi (kollaps) sonucu arka vitreus dekolmani (AVD)
gelisimidir. Gercek AVD nin temel bilesenleri vitreoretinal
ara yUzey ayrilmasi ve vitreusun sivilagmasidir.

Vitreus ile retina arasindaki adeziv kuvvetlerin kay-
nagi tam olarak bilinmese de hicre digi matriks bilegen-
lerinin (fibronektin, laminin, optisin, kondroitin sulfat,
heparan silfat, ve digerleri) yapistirici ézellikte oldugu
bilinmektedir. Yas ile iLM de kalinlagsma olmakta, Moller
hicreleri ILM-vitreus korteks ara yiizeyindeki hiicre digi
matriks bilegenlerini idame ettirememekte ve adezyon
dzellikle 60 yas sonrasinda zayiflamaktadir.'?17

ARKA VITREUS DEKOLMANI (AVD)

Vitreoretinal ara yizey adezyonunda zayiflama ve
vitreusun sivilagmasi sonucu ortaya ¢ikar. Makila Uze-
rindeki arka kortikal vitreustaki bir delik veya kiriktan sivi
vitreusun subhyaloid araliga ani gecisi arka kutuptan
basglayip perifere ilerleyen tarzda vitreus korteksinin hiz-
lica retinadan ayrilmasi ile sonuglanir. Yalnizca vitreus
sivilagip vitreoretinal ara yizeydeki adezyon zayiflamaz-
sa anormal AVD meydana gelir.'® Altmigbes yas Uzerin-
de AVD %66 oraninda gdrilmektedir. Vitreoretinal ara
yUzey adezyonunda zayiflama ve vitreusun sivilagmasi
genellikle yaslanma sonucu ortaya cikmaktadir ancak
miyopi, tip Il kollajen metabolizmasini ilgilendiren Stick-
ler ve Marfan gibi herediter vitreoretinal sendromlar,
retinal vaskiler hastaliklar, travma, afaki, inflamasyon,
vitreus hemoraijisi gibi durumlarda ve menapoz sonrasi
kadinlarda (Estrojen seviyesi azaldigi igin hyaluronik asit
sentezi de azalir) AVD daoha erken yaslarda gérilebil-
mektedir.!?-22
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Tablo: Erken evre (Perifoveal) AVD'nin komplikasyonlari.??

Degisken vitreomakiler yapigiklik
Epiretinal membran

Vitreopapiller traksiyon sendromu
Yapisiklik boyutu<500 u

Makuler mikrodelik

Foveada kirmizi nokta

idyopatik makila deligi
Vitreofoveoler traksiyon (traksiyonel KMO)
Yapigiklik boyutu=1500 u
Vitreomakuler traksiyon sendromu
Traksiyonel diabetik makila demi
Miyopik traksiyon makulopatisi
Neovaskiler YBMD

Yillarca yasa bagli AVYD'nin akut gelistigi dusinul-
mUstir. Ancak son yillarda yasa bagh AVDnin kronik,
okkult ve asemptomatik oldugu belirtilmektedir. Vitreus
perifoveal bélgeden si§ olarak ayrilmaya baglamakta ve
aylar yillar icinde AVD vitreopapiller ayrilma ile tamam-
lanmaktadir. Vitreopapiller ayrilma Weiss halkasi olarak
gorilmekte ve semptomlara yol agmaktadir.??

AVD son yillarda optik koherens tomografi (OKT)
teknigi ile vitreoretinal ara yizeyin detayli incelenmesi
sonucu asagidaki sekilde evrelendirilmektedir: 2

Genglik Yaslanma

Jel vitreus ve =~ ——>
vitreoretinal Yapisiklik

.

Vitreoretinal Ayrilma
olmadan Sivilagsma

ANORMAL AVD

\

/

Sivilagma ve
Vitreoretinal Ayrilma

Evre 1: Perifoveal AVD baglamis ancak vitreofoveal
yapigiklik var.

Evre 2: Makiler AVD, vitreofoveal yapigiklik yok.

Evre 3: Tama yakin AVD, yalnizca vitreopapiller ya-
pigikhk var.

Evre 4: Tam AVD.

Erken asemptomatik evrenin tanisi klinik olarak cok
zor olup dikkatli B taramali ultrasonografi ve yiksek re-
zolUsyonlu OKT ile anlagilabilmektedir.

AVD'nin yavas ilerledigi cesitli calismalarda saptan-
mighr. Evre 1 ya da 2 AVD olgularinin 24-30 ay icinde
%10- 12'si evre 4 AVD'na ilerlemektedir.?32* Kalan vitre-
us adezyonunun yerine, biyUkligine ve kuvvetine bagli
olarak evre 1-3 AVD olgularinda cesitli komplikasyonlar
gelisebilmektedir (Tablo).?2

Evre 4 AVD ise vitreopapiller ayrilmaya bagh optik
disk hemoraijisi, vitreus hemoraijisi, retinal hemoraiji, reti-
nal yirtik ve yirtikli retina dekolmani bibi komplikasyonla-
ra yol acabilmektedir. Akut AVD sonrasi retinal yirtik ora-
nit %1-12 arasinda bildirilmekte, ilk muayenesinde retina
periferi normal olan olgularin %3.4'0nde 6 hafta icinde
retinal yirhk saptanabilmektedir. Bu nedenle akut AVD
olgularinin 4-6 hafta sonra tekrar kontrol énerilmekte-
dir. Son yillarda vitreusun daha iyi géruntilenebilmesi ile
tanimlanan yeni bir durum da anormal AVD’dir. Bu du-
rumda vitreus sivilagmakta ancak vitreoretinal yapigiklik
zayiflamamaktadir.

—— > Tam AVD

Kismi Kalinlikta= Vitreoskizis Tam Kat ancak Kismi AVD
Premakular Membran Periferde Ayrilmis Arkada Ayrilmis
/ \ Arkada g¢ekinti Periferde Cekinti

Disa Ice / \

Kontraksiyon Kontraksiyon Makula Optik Disk

Makula Deligi Makuler Pucker VMT Vitreopapiller Retinal Yirtik
Eksudatif traksiyon ve
YBMD Dekolman

Sekil: Anormal AVD.*
VMT: Vitreomakiler Traksiyon.

*(Sebag J: Vitreoschisis.Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol. 2008;246:329-32.’den alinighr).
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Anormal AVD tam kat ancak kismi olabilir ya da
arka vitreus korteksi lamellar olarak ikiye ayrilir. Bu du-
rum vitreoskizis olarak adlandinlmaktadir.?> Ayrilma ma-
kUlada hyalosit dizleminin daha éninde gerceklesirse
kalan vitreusun daha kalin, hicreden zengin ve kontrak-
til oldugu ve bu dokunun alttaki retinaya tanjansiyel trak-
siyon uygulayarak epiretinal membran ile sonuglanacagd:
eger hyalosit dizleminin arkasinda gerceklesirse makila
deligine yol acabilecegi éne strtlmistir ve son yillarda-
ki caligmalarin sonuglari bu hipotezleri desteklemektedir
(Sekil).182

Sonug olarak vitreoretinal hastaliklarin mekanizma-
sini daha iyi anlayabilmek igin vitreus yaslanirken ortaya
cikan degisiklikleri bilmek énemlidir. Yaglanan vitreusun
dzelliklerini degerlendirerek vitreusun yapisini kimyasal
olarak degistiren, vitreoretinal baglantlar zayiflatarak
emniyetli ve tam AVD hedefleyen farmakolojik vitreolizis
konusunda Faz Il galismalar strdorilmektedir. Bu teda-
viler ile gelecekte vitreoretinal patolojilerin gelismesi en-
gellenebilir ya da gelismis olanlarda cerrahi tedavi ¢ok
daha kolaylasabilir.
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