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ÖZ

Amaç: Eksüdatif tip yaşa bağlı makula dejenerasansında koro-
id neovasküler membranların (KNV) otoflöresans paternle-
rini belirlemek, tedavi (fotodinamik ve/veya intravitreal anti 
VEGF) sonrası membranlardaki otoflöresans değişimlerini 
değerlendirmek.

Gereç ve Yöntem: Eksüdatif tip yaşa bağlı makula dejene-
rasansı nedeniyle izlenen ve takipleri süresince otoflöre-
sans görüntüleri kaydedilen 43 hastanın 50 gözü çalışma 
kapsamına alındı. Fundus flöresein anjiografi ve indosiya-
nin yeşili anjiografi bulguları eşliğinde koroid neovasküler 
membranlar klasik ve gizli olmak üzere sınıflandırıldı. Te-
daviden bağımsız olarak membranların takiplerdeki otof-
löresans özellikleri incelendi. 

Bulgular: Elli gözün 20’inde klasik, 3’ünde baskın klasik, 
5’inde minimal klasik, 22’sinde gizli KNV bulunuyordu. 
Klasik ve baskın klasik KNV’lerde flöresein anjiografiye 
uyan alanda hipootoflöresans mevcuttu. Minimal klasik 
ve gizli tipte KNV’lerde otoflöresans paterni ise değişken 
fokal hipo-hiper otoflöresans özellikteydi. Koroid neovas-
küler membran komponentine eşlik eden kistoid makula 
ödemi tüm gözlerde artmış otoflöresans olarak izlendi. Te-
davi sonrası takiplerde klasik KNV’lerde lezyonda küçülme 
ile birlikte hipootoflöresansta küçülme ve sınırlarında belir-
ginleşme dikkati çekti. Gizli KNV’lerde ise takip süresince 
olgular arasında homojen olmayan farklı fundus otoflöre-
sans paternleri izlendi.

Sonuç: Koroid neovasküler membranların aktivitesinin ve tipi-
nin belirlenmesi yaşa bağlı makula dejeneresanslı olgula-
rın takibinde ve tedavi şeklinin belirlenmesinde önemlidir. 
Otoflöresans görüntüleme tekniği bu amaçla kullanılabile-
cek noninvaziv bir yöntemdir. Ancak membranların otoflö-
resans özelliklerinin daha iyi tanımlanması için ileri çalış-
malara ihtiyaç vardır.

 Anahtar Kelimeler: Yaşa bağlı makula dejenerasyonu, koro-
id neovasküler membran, otoflöresans.

ABSTRACT

Purpose: To determine the autofluorescence patterns 
of choroidal neovascular (CNV) membranes in age 
related macular degeneration, and to evaluate the 
autofluorescence changes after treatment (photodynamic 
therapy and/or intravitreal anti-VEGF).

Materials and Methods:  Fifty eyes of 43 patients with age 
related macular degeneration whose autofluorescence 
images were recorded were included in the study. Choroidal 
neovascular (CNV) membranes were classified as classic 
and occult CNVs by fundus fluorescein angiography and 
indocyanine green angiography. The changes in the 
autofluorescence patterns of the membranes during the 
follow up period were observed independently from the 
treatment modality.

Results: Twenty of the 50 eyes had classic, 3 predominantly 
classic, 5 minimally classic, and 22 occult choroidal neo-
vascularization. Classic and predominantly classic mem-
branes on fluorescein angiography showed hypoautofluo-
rescence. Minimally classic and occult membranes showed 
variable focal hypo/hyperautofluorescence patterns. Cys-
toid macular edema accompanying choroidal neovascu-
lar membrane represented increased autofluorescence in 
all eyes. After the treatment, classic CNV lesions became 
smaller and they had decreased autofluorescence. During 
the follow up, nonhomogeneous, different fundus autoflu-
orescence patterns of occult CNVs were determined.

Conclusion: To determine the activity and type of CNV is 
important for follow up and assessment of treatment 
modality. For this purpose, autofluorescence imaging can 
be a useful and noninvasive method. Further investigation 
is needed to determine the CNV autofluorescence features.

Key Words: Age related macular degeneration, choroidal 
neovascular membrane, autofluorescence. 
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GİRİŞ

Koroid neovasküler membranlar (KNV), yaşa bağlı 
makula dejeneresanslı (YBMD) olgularda görme kaybı-
nın en önemli nedenidir.1 Bu membranlar koryokapilla-
risten kaynaklanan neovasküler dokunun Bruch memb-
ranındaki bir defektten, retina pigment epiteli (RPE) altına 
veya subretinal mesafeye ilerlemesi sonucu gelişir. Reti-
na ve RPE’nin seröz veya hemorajik dekolmanına neden 
olur. Hastalık sürecinde lezyon büyüdükçe RPE ve foto-
reseptör dejenerasyonu meydana gelir. Retina pigment 
epitelinde lipofuskinin artmasının KNV gelişimindeki rolü 
henüz aydınlatılmamıştır. Flöresein anjiografi (FA) bulgu-
larına göre koroid neovaskülarizasyonları, klasik (erken 
fazlarda iyi sınırlı hiperflöresans, geç fazlarda KNV sınır-
larında artan sızıntı) ve gizli (fibrovasküler pigment epitel 
dekolmanı veya kaynağı belirsiz geç sızıntı) olarak ikiye 
ayrılır. Histopatolojik çalışmalar göstermiştir ki, çoğu kla-
sik membran retina pigment epitelinin içerisinden subre-
tinal boşluğa doğru büyüme gösterirken, gizli membran-
lar RPE altında kalmaktadır.1-3 

Fundus otoflöresansı (FAF) esas olarak RPE’deki li-
pofuskinden kaynaklanmakta olup tarayıcı laser oftal-
moskoplarla otoflöresans görüntüleri elde edilebilmek-
tedir.1 Çalışmalarda klasik ve gizli KNV olan gözlerde 
farklı otoflöresans görünümleri tanımlanmıştır.1,2 Kla-
sik membranlarda lezyona bağlı daha homojen bir hi-
pootoflöresan patern tanımlanırken, gizli membranlar-
da fokal artmış-azalmış otoflöresan sinyaller izlenmek-
tedir. Klasik membranlar daha hızlı görme kaybına ne-
den oluyorsa da farklı tedavi yöntemlerine daha iyi cevap 
veriyor gibi görünmektedir.1-3 Çalışmalarda koroid neo-
vasküler membranlara uygulanan fotodinamik tedavinin 
(FDT) klasik membranların sınırlarında belirginleşmeye, 

gizli membranlarda ise artmış otoflöresansa neden oldu-
ğu gösterilmiştir.4

Bu çalışma, yaşa bağlı makula dejenerasyonu olan 
olgularda koroid neovasküler membranların otoflöre-
sans özelliklerini belirlemek ve tedaviden (intravitreal an-
tiVEGF ve/veya fotodinamik tedavi) sonra otoflöresans 
paternlerindeki değişiklikleri incelemek amacıyla plan-
lanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz Hastalıkları 
Anabilim dalı Retina-Vitreus biriminde eksüdatif tip yaşa 
bağlı makula dejenerasyonu nedeniyle koroid neovaskü-
larizasyonu olan 43 hastanın 50 gözü retrospektif ola-
rak incelendi. Bütün hastalara ayrıntılı oftalmolojik mua-
yeneyi (görme keskinliği, biyomikroskopik muayene, di-
late fundus muayenesi) takiben flöresein anjiografi ve in-
dosiyanin yeşili anjiografi (İSYA) Heidelberg Retinal An-
jiografi (HRA 2) ile eş zamanlı olarak uygulandı. Fundus 
otoflöresans görüntüleri, 30 derecelik görüş alanı ile ve 
512x512 piksel çözünürlük özelliğindeki Heidelberg Re-
tinal Anjiografi 2 ile elde edilen 9 görüntünün ortalaması 
alınarak kaydedildi. Bu cihaz uyarıcı ışık olarak 488 nm 
dalga boyundaki argon mavisi lazeri kullanmakta ve ba-
riyer filtresi 500 nm ve üstündeki dalga boylarınının ge-
çişine izin vermektedir. Cihazın kızılötesi modunda göz 
dibi net bir şekilde odaklandıktan sonra flöresein anji-
yografi modunda flöresein verilmeksizin FAF görüntüleri 
kaydedildi. Flöresein anjiografiye benzer şekilde fundus 
otoflöresansında da hipootoflöresan ve hiperotoflöresan 
terminolojisi kullanıldı. Bir retina bölgesindeki otoflöre-
sans çevresinden daha düşük otoflöresans gösteriyorsa 

Resim 1a: FA’da klasik KNV’de hiperflöresans. Resim 1b: FAF görüntülemede lezyona uyan alanda hipootof-
löresans.
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hipootoflöresan, çevresinden daha yüksek otoflöresans 
özellik gösteriyorsa hiperotoflöresan olarak nitelendiril-
di. Koroid neovasküler memranlar FA ve İSYA bulguları-
na göre değerlendirildi ve erken fazlarda dantela şeklin-
de hiperflöresans ve geç fazlarda artan sızıntı ile hiperf-
löresansta artış özelliği gösteren lezyonlar klasik memb-
ran; başlangıçta düşük flöresans ancak anjiografinin ileri 
evrelerinde diffüz veya multifokal göllenme şeklinde art-
mış hiperflöresans özellik gösteren ve geç fazdaki sızın-
tının kaynağı olarak tanımlanacak odağın görülmediği 
membranlar gizli membran olarak tanımlandı. Koroid 
neovasküler membranlar, tüm lezyonun yüzde ellisinden 
fazla klasik özellik gösteriyorsa baskın klasik, yüzde elli-
sinden daha az klasik özellik gösteriyorsa minimal klasik 
olarak sınıflandı. Tedavi uygulanmış olan KNV’lerin otof-
löresans özellikleri tedavi öncesi görüntü ve tedavi son-
rası takiplerinde alınmış görüntüler karşılaştırılarak ince-
lendi ve değişiklikler yorumlandı. Hastaların takip süresi 
en az 3 ay en fazla 2 yıldı. 

BULGULAR

Çalışmaya dahil edilen 50 gözün 20’sinde kla-
sik KNV, 3’ünde baskın klasik, 5’inde minimal klasik, 
22’sinde gizli KNV mevcuttu. Klasik KNV’lerin 8’ine fo-
todinamik tedavi (FDT), 14’üne FDT ve anti VEGF tedavi, 
6’sına anti VEGF tedavi uygulanmıştı. Gizli KNV’lerin ise 
17’sine FDT ve anti VEGF, 5’ine ise sadece anti VEGF te-
davi uygulanmıştı. Klasik ve baskın klasik KNV’lerde te-
davi öncesi flöresein anjiografideki hiperflöresansa uyan 
alanda hipootoflöresans mevcuttu (Resim 1a-b). Tedavi 
sonrası hipootoflöresan paternde küçülme ve membran 
sınırlarında belirginleşme gözlendi (Resim 2a-b). Klasik 
membranlarda tedavi sonrası nüks izlenen gözlerde lez-
yon etrafındaki hipootoflöresansta artma mevcuttu. Mini-
mal klasik ve gizli tipteki KNV’lerin tedavi sonrası FAF gö-
rüntüleri değişken özellikte olup, standart bir otoflöresan 
patern izlenmedi. Gizli ve minimal klasik lezyonlarda te-
davi sonrası nüks izlenen olguların bir kısmında hipero-

Resim 2a: FA’da lezyonda küçülme (anti VEGF sonrası).

Resim 3a: FA’da tip 2 giz-
li KNV’ye bağlı düzensiz hi-
perflöresans.

Resim 3b: FAF görüntülemede 
hipo-hiper otoflöresans

Resim 3c: Tedavi (FDT ve anti 
VEGF) sonrası FA görü-
nümü.

Resim 3d: Tedavi sonrası FAF 
görüntülemede düzensiz 
patern,  hiperotoflöresan 
alanda artma.

Resim 2b: FAF görüntülemede hipootoflöresansta küçülme ile 
birlikte çevresinde hiperotoflöresan halka görünümü.
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toflöresanın, bir kısmında hipootoflöresansın büyüdüğü, 
bir kısmında da lezyon büyüdüğü halde FAF değişikliği-
nin olmadığı veya daha düzensiz hipo-hiper FAF pater-
ninin geliştiği görüldü (Resim 3a-d). Kistoid makula öde-
minin (KMÖ) eşlik ettiği 3 gözde KMÖ’ye uyan alanlar-
da artmış otoflöresans izlendi (Resim 4a-b). Kistoid ma-
kula ödeminin hiperotoflöresansı 2 gözde KNV otoflöre-
sansını maskelemişti. İzlemde skar gelişen gözlerde farklı 
otoflöresans paternleri izlendi. Minimal klasik KNV olan 
bir gözde hiperotoflöresans bantla çevrili hipootoflöre-
sans (Resim 5a-b), klasik KNV olan bir gözde ise hipero-
toflöresansta artış saptandı.

TARTIŞMA

Klasik neovasküler membranlar genellikle RPE üze-
rinde, gizli neovasküler membranlar ise RPE altında ge-
lişirler. Bu özellik her ikisinde farklı otoflöresans patern-
lerinin görülmesini açıklayabilmektedir. Klasik neovas-
küler membranlarda kapiller ağ retina reseptör hücre-
leri ve RPE’nin apikal çıkıntıları arasına uzanır. Bu du-
rumda RPE proliferasyonu uyarılır ve RPE hücreleri taban 
kısımlarından birbirlerine tutunarak yeni damarlanma-
lar ile kuşatılır. Retina pigment epitelinin bu reaktivas-
yonu, bir hiperplazi alanı ve membran yanında hiper-

Resim 4a: FA’da KNV’ye bağlı hiperflöresansın santralinde 
KMÖ’ye bağlı kistoid boşluklarda hiperflöresans.

Resim 4a: FA’da skara ait hiperflöresan görünüm.

Resim 4b: FAF görüntülemede KNV’ye bağlı hipootoflöresans, 
KMÖ’ye uyan alanda hiperotoflöresans (beyaz ok).

Resim 5b: FAF görüntülemede etrafı hiperotoflöresans bantla 
çevrili hipootoflöresan skar.
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pigmentasyona bağlı genişleyen sınır oluşturur. Bu hi-
perpigmentasyonun nedeni armış lipofuskin konsantras-
yonu ile ilişkilidir. Otoflöresans RPE atrofisi veya bloka-
jı nedeniyle azalır veya RPE’deki reaksiyona bağlı artar. 
Membranın kendisinde hipootoflöresans, etrafında hipe-
rotoflöresans olması bu şekilde açıklanmaktadır.4 Gizli 
KNV’lerde ise vasküler endotel hücreleri kapiller ağ içine 
doğru olan, kısmen de bu ağın kenarındaki artmış kan 
akımı ile dekompanse olur ve eksüdasyon pigment epitel 
altı alana doğru uzanım gösterir. Bu gözlerde RPE ince-
lebilir ve RPE seröz sıvı nedeniyle hafifçe dekole olabilir. 
Bu durumda neovasküler ağ anjiografik olarak kolayca 
tespit edilebilmektedir. Bu durum otoflöresansta alaca-
lanma ve beneklenme ile sonuçlanır.1,4 Uzun süredir var 
olan membranlar alacalı FAF özelliği göstermekteyken 
daha yeni oluşmuş membranlar normal FAF paterni gös-
terir. Gizli membranlarda tipik özellik gösteren otoflöre-
sans paterninin olmaması RPE’nin gizli KNV’lerde neo-
vaskülarizasyon süresince minimal etkilenmesi ve kapil-
laritesinin biyomikroskopik ve anjiografik olarak iyi al-
gılanamamasından kaynaklanır. Bu olgularda otoflöre-
sans normal görünebilir.4 Çalışmamızda klasik ve bas-
kın klasik KNV’lerde tedavi öncesi flöresein anjiografide-
ki hiperflöresansa uyan alanda hipootoflöresans mevcut-
tu. Gizli ve minimal klasik membranlarda ise tipik olma-
yan hipo-hiper otoflöresans özellikleri görüldü. 

Koroid neovaskülarizasyonların anjiografik olarak 
tanımlanması, otoflöresans özelliklerinin tam olarak be-
lirlenmesinde yeterli değildir. Çünkü bu membranların 
mavi ışık absorbsiyonu ve farklı miktardaki makula pig-
mentleri foveadaki FAF’ı etkilemektedir. Makula pigment 
dağılımı her zaman homojendir. Bu nedenle sadece fo-
kal değişiklikler anlamlı kabul edilmelidir ancak yine de 
bazı olgularda fokal azalmış otoflöresans nedeni olarak 
makula pigment dağılımının neden olduğu değişiklikler 
dışlanamamaktadır.5

Koroid neovaskülarizasyonlarında erken dönem-
de, tedavi öncesi RPE/fotoreseptör kaybının olması kötü 
görsel sonuç ile ilişkilidir. Bu durum FAF ile gösterilebi-
lir. Çünkü bozulmamış otoflöresans RPE’nin fiziksel bü-
tünlüğü ve fotoreseptör segment tamirinin varlığına işa-
ret eder. Semptomlar ortaya çıktıktan bir süre sonra bile 
RPE/fotoreseptör kompleksi aylarca intakt olabilmekte-
dir. Bu dönemde yapılacak olan tedavi görme progno-
zunu olumlu etkilemektedir.3

Fotodinamik tedavi (FDT), klasik membranların sı-
nırlarında belirginleşmeye, gizli membranlarda ise art-
mış otoflöresansa neden olmaktadır.4 Tedavi sonrası 
otoflöresansın lezyon sınırında artmış olmasının nede-
ni çok açık değildir. Laser hasarına bağlı oluşmuş ola-
bileceği düşünülmüştür ancak çoğu olguda laser spo-
tunun oluşturacağı dairesel bir otoflöresans artışı görü-
lememektedir. Artmış otoflöresans laser aktivasyonuna 
bağlı RPE’nin proliferasyonu ve artmış metabolizmasın-
dan kaynaklanıyor olabilir. Çalışmamızda tedavi sonra-
sı (FDT ve/veya intravitreal anti VEGF) klasik membran-

larda hipootoflöresan paternde küçülme ve membran sı-
nırlarında belirginleşme gözlendi. Minimal klasik ve gizli 
tipteki KNV’lerin tedavi sonrası FAF görüntüleri değişken 
nitelikteydi, standart bir özellik tespit edilmedi. 

Framme ve ark. fotodinamik tedavi sonrası damar 
tıkanıklığının ve FAF dağılımındaki kısmi belirgin deği-
şikliklerin araştırılmasının ileri tedavi gereksiniminde yol 
gösterici olabileceğini vurgulamaktadır.4

Anti-VEGF tedavi öncesinde santral alanda artmış 
otoflöresans sinyali olan eksüdatif YBMD olgularında te-
davi sonrası görme keskinliği artışının daha az olduğu 
gösterilmiştir.5 Azalmış FAF paterni gösteren olgularda 
görme keskinliğinin daha kötü prognoz gösterdiği ve bu 
olgularda tedavinin çok fazla fayda sağlamadığı; daha 
homojen veya benekli patern gösteren olguların görme 
keskinliklerinin değişken prognoz gösterdiği ancak teda-
viye cevabın daha iyi olduğu bildirilmiştir.6

Sonuç olarak fundus otoflöresans görüntüleme FA 
ve İSYA’ya ilave bilgiler sağlayan RPE fonksiyonlarının 
değerlendirildiği noninvaziv bir yöntemdir. Yaşa bağlı 
makula dejeneresanslı KNV olan olgularda farklı otoflö-
resans paternleri gözlenmektedir. Bu olgularda RPE ha-
sarı oluşmadan tedavi uygulanmasında görsel progno-
zu belirleme açısından yol gösterici olabilir. Bu konuda 
daha çok olgu içeren ve daha uzun süreli çalışmalara ih-
tiyaç vardır. 
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