Makula Deligi Cerrahisinde ICG Destekli ILM Soyulmasi
Sonrasinda Hizl Geligen Optik Atrofi*

Optic Atrophy Due to ICG Assisted ILM Peeling for
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ABSTRACT

Olgu Sunumu: Ellibes yasinda bir erkek ve 62 yasinda bir bayan
hastaya makula deligi sebebiyle pars plana vitrektomi (PPV) ile
birlikte indosiyanin yesili (ICG) (% 0.25) destekli internal limi-
tan membran (iILM) soyulmasi cerrahisi uygulandi. Ameliyatlar,
vitreus boglugunun % 20 sulfirheksaflorid (SF6) enjeksiyonu
ile sonlandirildi. Postoperatif gérme keskinlikleri, ICG-filtreli
ve renkli fundus fotograflar, bilgisayarli gérme alani kayitlar
takip edildi. Postoperatif 1. ay sonunda her iki hastada da ma-
kula delikleri kapandi ancak optik atrofi gelistigi gézlendi.

Anahtar Kelimeler: ICG, iLM soyulmasi, makula deligi, optik at-
rofi, toksisite.

Case Report: Two patients, one male and the other female, 55
and 62 years old, successively, underwent pars plana vitrec-
tomy and ICG-assisted (0.25 %) internal limiting membrane
peeling surgery for macular hole repair. The operations were
completed with intravitreous injection of 20 % SF6 self-expan-
ding gas. Postoperative visual acuities, color fundus photog-
raphs and fundus photographs with ICG-filter and computeri-
zed static visual field analysis were recorded. At the end of 1st
postoperative month, the macular holes were closed but optic
atrophy ensued.

Key Words: ICG, ILM peeling, macular hole, optic atrophy, toxi-
city.
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GiRiS

Retinanin en i¢ katmani olan internal limitan memb-
ran (ILM), retina néral elemanlari ile vitreus cismi ara-
sinda bir sinir olusturur. ILM , vitreus fibrilleri ile Muller
hicrelerinin uzantilarindan olugur. ILM’ nin, makula deli-
gi, epiretinal membranlar ve vitreoretinal traksiyon send-
romlarinda, tanjansiyel cekintilere sebep olan kuvvetler
icin zemin olusturdugu dUsuntlmektedir’. Bu sebeple,
pars plana vitrektomi cerrahisi ile birlikte ILM soyulma-
sinin da gerekli oldugu gérist ortaya atlmigtir?. Ancak,
saydam yapisi nedeniyle ILM” nin soyulmasi nispeten zor
ve riskli bir iglemdir. ILM' nin gérinorligiuni artirmak
i¢in uygulanan indosiyanin yesili cerrahi manipilasyonu
kolaylagtirmakla birlikte 3, retina dokusu agisindan give-
nilirligi konusunda stpheler vardir.
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INDOSIYANIN YESiLi (ICG)

ICG (C,,H,,N,NaQ,S,), suda ¢éziinen bir trikarbo-
siyanin boyasidir. Ticari preporoh vial icinde 25 mg.lk
liyofilize toz halinde ve solvent olarak 5 ml. distile su ile
birlikte sunulmaktadir. SolUsyon hazirlandiginda % 5
sodyum iyodid igerir ve 10 saat kadar stabilitesini ko-
rur. ICG plazma proteinlerine yuksek oranda baglanir
ve metabolik eliminasyonu karaciger araciligi ile olur.
Oftalmolojide ana kullanim yeri koroidal dolagimin gé-
rintGlenmesi icin ICG anjiyografisi seklindedir.

MAKULA DELIGi VE ICG iLE ILM BOYANMASI

Makula delikleri, fovea bélgesindeki tam kat defekt-
lerdir. Vitreoretinal interfaz alaninda olusan tanjansiyel
traksiyon giglerinin etiopatogenezde énemi oldugu du-
s0n0lor. Kelly ve Wendel*, 1991 yilinda PPV ve intravit-
real gaz enjeksiyonu ile makula deliklerinin kapandigini
bildirmiglerdir. Daha sonra, ILM soyulmasi tanimlanmig
ve anatomik ve fonksiyonel basariyr artirdigi iddia edil-
migtir. ILM" nin ICG ile selektif boyanmasinin cerrahi
sirasinda gérinirltgount artirarak manipulasyonlar ko-
laylastirdigr gosterilmistirs.

OLGU SUNUMLARI
1. OLGU

Ellibes yasinda erkek hasta , basarl bir klasik de-
kolman cerrahisi ardindan 3 yildir izlemdeydi. Takipteki
1 yillik bir kayiptan sonra, sag gézde yavas yavas artan
bir gérme kaybi sikayeti ile tekrar bagvurdu. Oftalmik
muayenesi sonucunda sag gdzde dizeltilmis en iyi uzak
gérme keskinligi (DEGK) tam ve sol gézde 0.1 olarak
tespit edildi. Sag gézde hafif bir posterior subkapstler
opaklagsma vardi. Gézici basinci (GIB), aplanasyon tono-
metresi ile 17 mmHg olarak 8l¢tldi. Hasta topikal antig-
lokomatdz ilag kullanmakta idi. Binokiler endirek oftal-
moskopi (BEO) ile fundus muayenesinde makula deligi
g6ruldU ve 78 D nonkontakt lens ile evre 3 oldugu disu-
nildo. Sol géz muayenesinde patolojik bulgu saptanma-
di. Hastanin herhangi bir kronik hastaligi yoktu. Retro-
bulber anestezi sonrasinda pars plana vitrektomi yapild.
Hava-sivi degisimini takiben % 0.25 ICG solusyonundan

Resim 1: ICG ile boyama sonrasinda yapilan iLM soyulmasinda elde
edilen materyalin 1sik mikroskopi ile incelenmesinde retinal néral ele-
man saptanmadi. (formalin fiksasyonu, hematoksilen-eosin, 40X)
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Resim 2: ikinci olguya ait bilgisayarli statik gérme alani sonucu: Post-
operatif 15. gin.

0.5 ml makula Gzerine yayllacak sekilde vitreus b0§|ugu-
na enjekte edildi ve 15-20 saniye sonra pasif aspirasyon
ile alindi. Uygun bir mlkroforseps ile ILM soyuldu. ILM
materyali histolojik aragtrma igin formaldehit ile fikse
edildi. Cerrahinin son asamasinda %20 intravitreal SF6
enjeksiyonu yapildi. Hastaya yUzUstl pozisyon verildi. In-
travitreal SFé rezorbe olmaya bagladiginda hasta, gér-
me kalitesinin pek bekledigi kadar dizgin olmadigini
belirtti. Postoperatif birinci hafta sonunda ciddi bir gérme
kaybindan s6z ediyordu. Ancak, sag gézinde patlayan,
yanip sdnen, renkleri bir spekirum olusturacak sekilde
degisen renkli baloncuklar da tarif etmekteydi. Gérme
keskinligi el hareketi dizeyinde tespit edildi. GIB normal
sinirlarda él¢ildi, SF6 parsiyel olarak rezorbe olmustu ,
retina yatgik idi ve makula deligi kapanmigti.

2. OLGU

Daha énce gérmesi ile ilgili hig sikayeti olmayan 62
yasindaki bayan hasta son 2 ayda sag gézde giderek
artan bir gérme kaybi sikayeti ile bagvurdu. Sag gézde
DEGK 0.05 ve sol gézde tam olarak élctldi. On seg-
ment biyomikroskobik muayenede her iki géz yapilar
da normal olarak degerlendirildi. GIB , aplanasyon ile
16/17 mmHg olarak 8lculdy. Sag gézde BEO ve 78 D
nonkontakt lens muayenesinde evre 4 makula deligi tes-
pit edildi. Sol géz fundus bulgulari normal idi. Hastanin
kronik sistemik hastaligi yoktu. Hastaya, 1. olguda tarif
edildigi sekli ile PPV, ICG destekli ILM soyulmasi ve intra-
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Resim 3a-b: ICG-kamerasi ile alinan fundus gérintilerinde postoperatif 1. ay sonunda makula deligi alanlari ile majér vaskiler arkadlar boyunca

ve optik disklerde persistan fléresans tespit edildi.

vitreal SF6 uygulamasi yapildi. Hastaya yUzistl pozis-
yon verildi. Postoperatif 1. giinde hastanin sikayeti yoktu,
6n segment yapilart normal idi ve GIB aplanasyon ile
14 mmHg 8lcoldu. Intravitreal SF6’ nin rezorbsiyonu ile
hasta gérme kalitesinin artmadigini aksine bir kétilesme
oldugunu bildirdi. Postoperatif 10. ginde, birinci olgu-
dakine benzer sekilde bu hasta da, renkli, yanip sénen
baloncuklar gérdigund belirtti. Gérme keskinligi el ha-
reketi dizeyindeydi. GIB normal sinirlarda, SFé parsiyel
olarak rezorbe olmus, retina yatisik ve makula deligi ka-
paliydi.

TARTISMA

ILM" nin ICG ile selektif olarak boyanmasi ile géri-
nurlogunin artinlmasi ve daha gevrek hale getirilmesi,
ILM soyulmasi islemini kolaylaghrmaktadir. Ancak, ICG’
nin retinal néral ve pigment epitelyal yapilari Uzerinde-
ki etkileri tam olarak aydinlatilmamgtir. Retina pigment

Resim 4: ikinci olguya ait renkli fundus fotografi (Postoperatif 1. ay).
Makula deligi kapali ancak optik atrofi gelismis durumda.

epitelinde atrofik degisiklikler®, néral hicre kiltirlerinde
apoptoz®, retinal néral katmanlarda hasar’, kiazmaya
dogru nonaksoplazmik retrograd transport®, optik sinir-
de atrofi? literatirde bildirilmistir.

Engelbrecht ve ark.> , ICG’ nin makula deligi bélge-
sindeki RPE hucrelerinde atrofik degisikliklere sebep ol-
dugunu, dolayisiyla RPE hicrelerine direk temas edecek
sekilde ICG uygulamasinin riskli oldugunu bildirmigler-
dir. Her iki olgumuzun da postoperatif ICG filtreli fundus
resimlerinde makila deligi alanindan subretinal alana
gecmis olan ICG'nin difuz bir sekilde hiperfloresansa se-
bep oldugunu gézlemledik. Yazarin belirttigi gibi burada
olusan direk temas RPE hicrelerinde atrofiye ve indirek
olarak fotoreseptdr hicrelerde atrofiye neden olmug gibi
gérinmektedir.

Yam ve ark.® ise, hicre kultirlerinde illuminasyon
ile birlikte kullanilan ICG solUsyonunun apoptotik gen
ekspresyonunda artisa sebep oldugunu belirtmiglerdir.
Ancak, bu yolla olusacak hasarin, hastalarimizda gér-
d0gumiz gibi hizli bir streg icinde gerceklesmeyecegini
dUsinmekteyiz. Uzun dénem sonuglar disunildiginde
ise makula deligi kapanmig bir hastanin bu mekanizma
ile gelisecek bir apoptozis kaynakli progresif gérme kay-
bi acisindan izlenmesi, belirtilen mekanizmayr destekle-
yecek bir klinik gézlem olabilir.

Gandorfer ve ark.”, idiopatik makila deliginin te-
davisi igin ICG boyamasi ile ILM soyulmasi yapilan 10
hastadan elde edilen ILM materyallerinin ultrastriktirel
arastirmasinda, Miller hicre elemanlar ile birlikte tam
olarak tanimlanamayan ig retinal katmanlara ait olabi-
lecek yapilar gérmuslerdir. Bu bulgulariisiginda, ICG ile
yapilan ILM soyulmasi sirasinda ayrilma planinin néral
elemanlarn da icerecek derinliklerde olabilecegini bildir-
miglerdir. Burada ICG etkisinin ozmolarite, pH, konsan-
trasyon ve doku ile temas siresi faktérlerine bagli olarak
sorumlu olabilecegini hatirlatmiglardir. Kendi olgula-
rmizdan elde ettigimiz ILM materyallerinin 1gik mikros-
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kobisi ile yapilan patolojik incelemelerinde retinaya ait
néral eleman bulunmadigini tespit ettik (Resim 1). Ancak,
bu bulgunun elekiron mikroskopik calisma ile teyit edil-
mesi gerektigine de inanmaktayiz.

Cekic ve ark.8, vitrektomize ve nonvitrektomize tav-
san gdzlerinde ICG enjeksiyonu sonrasinda optik sinirin
intraorbital kissiminda kiozmayi agmayacak dizeylere ka-
dar boyanma gésterdigini gézlemlemigler ve bunun ak-
soplazmik olmayan bir yolla gergeklestigini ileri sirmus-
lerdir. ILM soyulmasi cerrahisi sonrasinda gézledigimiz
optik atrofinin daha ¢ok gangliyon hicreleri ve dolayisiy-
la aksonlarinin olusturdugu optik sinirde akut veya kro-
nik olarak olusabilecek bir hasardan kaynaklanabilece-
gini dusinmekteyiz. Optik sinir boyunca bir boyanmaya
sebep oldugu gdsterilmis olsa bile, ICG’ nin direk olarak
gangliyon hicre membranlarina veya nukleuslarina za-
rar verip vermedigi ise 6nUmUzde bir arastirma konusu
olarak durmaktadir.

Ando ve ark®, difiz diyabetik makila édemi sebe-
biyle, %0.5 ICG solusyonundan 0.1-0.2 ml kullanarak
yaptiklari ILM soyulmasi iglemlerinden sonra 15 hastanin
7'sinde (%46.7), postoperatif 6. ay sonunda optik atro-
fi gelistigini bildirmiglerdir. Nazal bélgeyi daha belirgin
sekilde tutan geri dénisimsiz periferik gérme alani ka-
yiplar olustugunu gézlemiglerdir.

Burada sundugumuz iki idiopatik makula deligi ol-
gusunda, PPV cerrahisi ile birlikte hava altinda %0.25
konsantrasyonda 0.5 ml ICG solUsyonu ile boyama ya-
parak ILM soyma iglemi uyguladik. Bu konsantrasyon,
Ando ve ark. tarafindan belirtilenin yarnisi kadardir, ancak
kullanilan volim ise 2 misli civarindadir. Cerrahiyi takip
eden ginlerde gérme keskinliginde hizli bir disme ve
patlayan, yanip sénen, renkleri bir spektrum olusturacak
sekilde degisen renkli baloncuklar seklinde gérsel algilar
olustugunu tespit ettik. Bilgisayarli statik gérme alani tes-
tinde genel ve yaygin olarak sensitivitede ciddi bir kayip
izledik (Resim 2). ICG kamerasi ile elde ettigimiz fundus
goruntilerinde, postoperatif 1. ay sonunda makula deli-
gi alanlari ile majér vaskuler arkadlar boyunca ve optik
disklerde persistan fléresans varligini gézlemledik (Resim
3a ve 3b). Postoperatif 1. ay sonunda her iki hastada
da gérme keskinlikleri 1 metreden parmak sayma dize-
yindeydi. Makula delikleri kapanmigti ancak optik atrofi
gelisimi gézlendi (Resim 4).

ICG’ nin retinal néral ve pigment epitelyal yapilar ile
optik sinir Gzerindeki toksik etkilerinden bilimsel olarak
kesin sekilde bahsedebilmek icin, kromatoliz, membran
lizisi, mitokondriyal destriksiyon gibi patolojik kriterlerin
varhigini géstermek gerekmektedir. Ancak, bu gine ka-
darki klinik ve laboratuar gézlemler, bize ICG’ nin retinal
néral ve pigment epitelyal dokulari Uzerinde olumsuz et-
kileri olabilecegini distndirmektedir. ICG’ nin ILM soyul-
masi icin intravitreal uygulamasi hakkindaki tartigmalar,
guUvenilir konsantrasyon ve dozu ile uygun endikasyonlari
kesin olarak belirlenene kadar, devam edecektir.
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