
İndosiyanın Yeşili Anjiografi ve 
Koroid Neovaskularizasyonlarında Kullanımı 
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Fundus floresein anjiografinin (FFA) kullanımı ile 
korİoretlnal hastalıkların tanı ve tedavisinde önemli İler
lemeler olmuştur (1). Melanin pigmenti çoğu gözde reti
na kapillerlerlni görüntülemede yeterli kontrastı oluştu
rur. Ancak bu teknik ile koroid dolaşımı ve birlikte 
oluşan patolojik durumların görüntülenmesi sınırlıdır (2). 
Koroid damarlarının izlenmesindeki zorluklar, bu damar
ların gözün fizyolojik ve patolojik durumlarındaki önemi
nin araştırılmasını sınırlamaktadır. Oysa göze giren ka
nın %90'ı uveal damarlarda dolaşmaktadır. Vücuttaki 
diğer organlara göre en fazla kan taşıyan koroid, foto-
reseptörleri İçeren retinanın dış katlarını beslemektedir. 
Araştırmacılar, koroidal anjiografiyi geliştirmek için 20 
yılı aşkın bir süredir teknik ve alternatif boya araştırma
ları içindedir. Bunlardan en iyi netice veren indosiyanın 
yeşilidir (İSY). 

İndosiyanin Yeşilinin Özellikleri 
İSY, kardiak, hepatlk ve oftalmik çalışmalarda kul

lanılmak üzere FDA'nın onayını almış suda çözünür bir 
trikarbosiyanindir. Koroidal anjiografide, İSY'in sodyum-
floreseine göre çeşitli avantajları vardır (3-8). İSY infra-
rede yakın spektrumlu ışığı absorbe eder ve 'yayar . 
Maksimum absorbslyon ve emisyonu yaklaşık 805 ve 
835 nm. değerlerindedir. Floreseseindekl görünür ışığın 
kısa dalga boyuna oranla, infrared ışığa yakın olan bu 
dalga boyu ışık, fundustakl pigmentli tabakalara penet-
rasyonda çok daha etkindir. FFA tarafından saptana
mayan, hemoraji, lipid ve pigment tarafından bloke edi
len patolojilerin İzlenmesini sağlar. Retina pigment epi-
tell ve koroid yaklaşık 500 nm. deki mavi-yeşil ışığın 
%59-75'ini absorbe ederken, 800 nm.deki İnfrared ışığa 
yakın ışığın ancak %21-38'ini absorbe eder (9). Aynı 
avantaj oküler ortamda nükleer skleroz, vitreus hemo-
rajisi ve eksudasyon, kanama gibi sorunları olan gözle-
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rin infrared fotografileri için de geçerlidir. Orta derece 
bir lens kesafeti nedeni ile net olmayan bir floresein 
anjiografiye oranla İnfrared ışınla İSY anjiografi olduk
ça net izlenebilmektedir (10). Ayrıca daha kısa dalga 
boyu ışınlara göre İnfrared ışığın retinaya daha az foto-
toksik etkisi olduğu bilinmektedir (11). 

İSY'in koroid görüntülemeslndeki başlıca avantaj
larından biri de biyofizyolojik yapısıdır. Koroid kapilleri, 
özellikle 300 daltondan daha büyük moleküllere bariyer 
teşkil eden retina kaplllerleri, koroid arter ve venlerine 
oranla, fenestrasyonlar içerir. Bu fenestrasyonlardan 
floresein gibi küçük moleküller ve bir dereceye kadar 
da küçük proteinler geçebilir (12,13). Koroid anjiografisi 
İçin boyanın ya çok büyük moleküllü olması veya plaz
ma proteinleri gibi büyük moleküllere bağlı olması ge
rekmektedir. Aksi takdirde floreselnde olduğu gibi korio-
kaplllarisden hızla sızacak ve alttaki koroid damarlarının 
izlenmesini engelleyecek, normal koroidal damarlar ve 
patolojik antiteler karışarak homojen bir koroid görüntü
sü oluşturacaktır. İSY, intravenöz enjeksiyondan sonra, 
hızla ve tamamen kandaki plazma proteinlerine bağlan
ma eğilimindedir. Bu konjugasyon ile İSY'in yaklaşık 
%98'i proteinlere bağlı kalmaktadır. Sodyum floresein 
ise %10-30 oranında serbest bulunmaktadır (1). Bu 
özellik İSY'nin koriokapillerlerin pencerelerinden ge
çişini son derece azaltmış ve koroidal damarların izlen
mesini sağlamıştır. Bu şekilde, özellikle Makula Fotoko-
agulasyon Çalışma Grubunun (MPS) tedavi olabilir 
kapsamına giren subretinal neovasküler membranı olan 
hastalar gibi koroid patolojilerinin erken tespitine yol 
açmaktadır. 

İSY'nin en az floresein molekülü kadar iyi tolere 
edildiği bildirilmektedir (7,14). Toksik yan etki, 6-11 
mg/kg dozlarında kullanıldıktan sonra bildirilmemiş, an
cak allerjik reaksiyon belirlenmiştir (14). İyoda duyarlı 
kişilerde kullanılmaması, karaciğer hastalığı olanlarda ve 
hamilelerde de son derece dikkatli kullanılması tavsiye 
edilmektedir. 

İndosiyanin Yeşilinin Gelişimi 
İSY'nin anjiografide ilk kullanımı, 1969 yılında Ko-

gura (15) ve arkadaşlarının köpeklerdeki pial dolaşımı 
incelemeleri ile olmuştur. 
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Fundus incelemesi için, İSY ilk defa David (16) 
tarafından karotis anjiografi girişimi sırasında kulla
nılmıştır. 

Hochheimer, (3) 1971 de siyah ve beyaz infrared 
film kullanarak sistemi modifiye etmiş, daha sonra Flo
wer, Hochheimer, Orth (4,5,17) bir seri çalışmalarında 
İSY absorbsiyon anjiografi tekniği yerine İSY floresan 
anjiografi kullanmışlar ve orta büyüklükteki koroidal ven 
ve arterlerin incelenmesi olanağını bulmuşlardır. 

Blschoff (18), YBMD'unda koroid vasküler prolife-
rasyona neden olabilecek faktörleri incelemiş, koroidde 
geç ve irregüler do lma ile dilate damar kıvrımları 
şeklinde lokalize arteriyal değişiklikler İzlemiştir. 

Hayashi 'de (19,20) İSY videoanjiografi (İSYV) 
tekniğini geliştirmiş, bu şekilde anjiografinin hem duyar
lılığını hem de rezolüsyonunu arttırmıştır. Hayashi aynı 
zamanda, illumlnasyon sistemini de modifiye etmiş ve 
daha uygun bir filtre sistemi uygulamıştır. Floreseine 
göre, İSY sızıntısının çok daha yavaş olduğun ortaya 
çıkaran ilk araştırmacıdır. Bu yazarın diğer ilginç bir 
gözlemi de, silier damarların bileşim noktaları olan ko
roid dolaşımdaki segmental yapılar arasındaki set böl
gelerinin (watershed zon)kronik vasküler yetmezliğe ne
den olabileceğidir. İSYV kullanarak KNV olan hastalar
da bu zonlarda irregülerite tespit edilmiştir. 

Scheider, (21) 1989'da İSY İle "scanning laser" 
oftalmoskopu (SLO) kullanmıştır. Bu yeni sistem ile 
pratik kullanımda, alan görüntü rezolusyonu ve görün
tünün stabillzasyonu, sınırlayıcı faktörler olmuştur. An
cak, bu sistem ile harekete bağlı bulanıklığın ve düşük 
kontrastın azalacağı vurgulanmıştır (10). 

Guyer, (22) 1992'de infrared video kamera sistemi 
He xenon yerine halojen kaynak ile sürekli illuminasyon 
sağlayarak görüntüleri dijltalize etmiştir. 

Bir diğer çalışmada, Yannuzzl ve arkadaşları (11), 
dijital İSYV sistemi ile kameranın bütün optiklerinde 
saydamlığın arttırıldığını, artan parlaklık ve duyarlılığa 
apertürlerin modifikasyonunu, infrared kaplama İle vl-
deoadaptör optiğin geliştirildiğini, hastanın göz hareket
lerini dondurmak için senkronize flaş uygulaması ile 
hareketin bulanıklığının azaltıldığını bildirmiştir. 

İSYV sistemi ile daha yüksek derecede görüntü 
rezolusyonu, kontrast ve duyarlılık elde edilmiş, aynı 
zamanda geç faz fotografileri ile birlikte anjiografinin 
daha detaylı değerlendirilmesi fırsatı doğmuştur. Bu gö
rüntüleme ile boya verildikten sonra en az 30 dakika 
kadar bir süre fokus yapılabilmekte, bu sayede yavaş 
sızıntı oluşturan anormal koroidal damarlarda incelene
bi lmededir. İSYV boya normal koroidal damarlarda 
kaybolduğu zaman sonlandırılır. Ekstrakoroidal alanda 
minimal hiperfloresans ve boyanma koyu geniş koroi
dal damarlarla kontrast oluşturur. Bu şekilde boya en
jeksiyonundan 30 dakika sonra elde edilen geç dönem 
fotografilerinde, koroid neovaskülarizasyonu koyu koroi
dal zemine kontrast teşkil edecek şekilde izlenir. An 

cak S L O ile KNV' lar ın ın erken f a z d a da değer
lendirilebileceği belirtilmiştir (23). Erken dönemde mem-
bran, kenarından hiperfloresans alan şeklinde gözlen
mektedir. Bu şekildeki, immatür kapillerler İSY'e daha 
geçirgendir. 

İndosiyanin Yeşilinin Koroid 
Neovaskülarizasyonunda Kullanımı 
İndosiyanin yeşili videonjlografi konjenital, Iske-

mik, inflamatuar, onkolojik ve dejeneratif çeşitli koroidal 
anomalileri incelemek için oldukça ümit verici bir teknik 
olmasına rağmen en önemli kullanımı bütün bu hasta
lıklara sekonder oluşabilecek koroid neovaskülariza-
syonlardır (KNV). Dissiform skar ile neticelenen koroid 
neovaskülarizasyonu, özellikle yaşa bağlı makula deje
nerasyonunun (YBMD) en önemli körlük sebebidir. 

Koroid neovaskülarizasyonlarının tanı ve tedavileri 
için doğru ve kesin olarak görüntülenmeleri gerekmek
tedir. Bu yapıların laser fotokoagulasyon ile tedavisi et
kili bulunmuş ve yeni tanı konan hastaların yarısının 
klinik ve floresein anjiografik olarak fotokoagulasyon te
davisi sınırları içinde olduğu tahmin edilmektedir (24-
26). Tedavi kriterleri içinde olmayan gruptakiler ise sı
nırları belirlenemeyen, gizil neovasküler yapılardır. İlk 
muayenede, KNV'larının %48'inin hatta son çalışmalar
dan birinde %87'sinin gizli olduğu belirtilmiştir (27,28). 
Seröz pigment epitel dekolmanı (PED) altındaki gizli 
KNV gibi tedavi kriterlerine girmeyen yapıların da gö
rüntülenmesi mümkün olsa, daha geniş bir tedavi edi
lebilir hasta grubu oluşacaktır. Gizli KNV'lar klinik belir
tilerine göre 2 grupta sınıflandırılabilirler. Birinci grupta, 
vaskularize pigment epitel dekolmanı ile birlikte bulu
nan membranlar vardır. Bu hastalarda, erken FFA 'da 
membran bölgesinde minimal, irregüler hiperfloresans 
izlenip, daha sonra bu alanın yoğunluğunu arttırıp sub-
pigment epitel dokusunun boyanması söz konusudur. 
Seröz içeriğin fazla olduğu durumda ise, hızlı, homojen 
ve yoğun bir hiperfloresans İzlenir. Bu şekildeki seröz 
ve vaskularize PED'lerln İSY ile İncelenmesinde, yeni 
damar bölgeleri ve seröz kısımlarının ayrılması mümkün 
olur. Boya seröz subpigment epitelyal alana yayılmadığı 
İçin hlperfloresan alan KNV İle uyumludur. Floreselnin 
subpigment epitelyal alana difüz, homojen ve yoğun sı
zıntısı ise KNV'nu gizlemektedir. İkinci gruptaki gizli 
KNV'lar İse, en az bir disk çapında seröz PED'ı ol
mayan, belirsiz bir kaynaktan İrregüler, geç bir sızıntı
nın olduğu olgulardır. Bu şekilde İSY ile her iki tip gizli 
KNV'unun klasik formu ile gözlenmesi mümkün olmak
tadır. Yannuzzi ve arkadaşlarının (11) Y B M D olan 129 
hastalık İlk geniş serisinde, gizil K N V olan hastaların 
%39 gibi büyük bir bö lümü İSYV ile klasik K N V 
şeklinde izlenmektedir. Başka serilerde de %40 gibi 
benzer oranlar verilmektedir (29). Gizl i KNV'nun İSY 
ile ekstrafoveal olarak belirlenme oranı ise %21 -23 ola
rak bildirilmiştir (29,30). İSY ile değerlendirildikten son
ra yapılan fotokoagulasyondan sonra eksudatif belirtile-
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rin rezolusyonu, vaskülarize P E D ile birlikte olan gizli 
K N V d a %43, P E D olmaksızın olan K N V d a %66 ora
nında olmuştur (30). Aradaki bu fark, pigment epitel sı
vısının laser enerjisinin penetrasyonuna engel olabile
ceği veya P E D sıvısındaki bulanıklığın İSY anjiografi
sinde de membran kenarlarını gizleyebileceği veya ikin
ci gruptaki KNV'ların rezolusyon evresindeki membran-
lar olabileceği şeklinde açıklanmıştır. Ayrıca retina pig
ment epitel (RPE) kıvrımları ve R P E dekolmanının vas-
külarizasyonu İSYV ile iyi görüntülenebildiğinden, R P E 
yırtığı ve belirti leri de İSY ile saptanabi lmektedir 
(11.31). 

İSYV'nin bir diğer avantajı , laser tedavisinden 
sonra nüks eden KNV'ların tespitidir (32). Bilindiği gibi 
YBMD'dak i KNV'nun başarılı laser tedavisinden sonra 
bile nüksü oldukça yüksek sıklıktadır. Klasik olarak ta
nımlanmış KNV 'nun tedavis inden sonra dahi çoğu 
başlangıç tedavisinden sonra 3 ay İçinde olmak üzere, 
olguların yaklaşık üçte ikisinde nüks KNV izlenmektedir 
(33). Bu yüksek nüksün nedeni kesin olarak anlaşıla
bilmiş olmamakla birlikte, KNV'larının başlangıçtaki ek
sik tanıları ve tedavileri de önemli bir faktördür. Gree-
n'in (34) fotokoagülasyon ile tedavi edilen gözlerde 
yaptığı histopatolojik çalışmada, klinik ve FFA da KNV 
olmadığı düşünülen alanlarda da KNV tespit edilmiş, 
ayrıca klinik olarak tespit edilemeyen tamamlanmamış 
tedavi ve yeni damar oluşumlarının sebat ettiği belirlen
miştir. Bu çalışmadaki bulgular ile gizli KNV'lu hasta-
lardaki İSYV bulguları arasında benzerlik bulunmakta
dır. Nüks KNV sıklıkla klinik incelemede ve FFA 'da tes
pit edilemezken İSYV ile tanı koymak mümkün olmak
tadır (11,32,35). Bu damarların daha erken ve iyi tanın
ması ile bunların subfoveal bölgeye ilerlemeleri engelle
nebilir ve tamamen kapatılarak tedavi olabilmelerine 
imkan sağlayabilir. Bu şekilde nüks oranınında azaltabi
leceği belirtilse de, İSY anjiografisi önderliğinde yapılan 
fotokoagülasyon sonrası nüks oranı %43 oranında ol
muştur (30). 

Bütün bu avantajlarına karşı İSYV'nin bu lezyon-
larda kullanımının bazı sınırlayıcı özellikleri de vardır. 
Bunlardan bazıları mevcut floresein sistemlerine göre 
stereo görüntüleme teknolojisinin henüz yeni olması, 
kopyalamanın zor olması gibi teknik güçlüklerin yanı sı
ra küçük kapillerlerin ayırımının İSYV ile daha güç ola
bileceğidir. Prolifère olan klasik KNV'nun i lerleyen 
ucundaki damarlar gibi bu ince kapillar yapıların FFA 
ile daha İyi İzlenebildiği düşünülmüştür. Ayrıca FFA 'da 
klasik olgularda vasküler yapıyı çeviren hipofloresan 
bölge İSYV'de görülmemektedir. Yine, FFA görüntüle
rinde foveanın lokallzasyonu ve retina damarları daha 
iyi izlenip, lezyonların lokalizasyonu kolaylaşmaktadır. 
Bir grup araştırmacı, İSY'nin bu dezavantajını ortadan 
kaldırmak için az miktarda İSY'ni tekrar enjekte edip, 
retina damarlarını doldurarak lokalizasyonun belirlenebi
leceğini izlemişlerdir (36). 

İSY boyasının terapötik amaçlı kullanılması da 
söz konusudur. M P S kriterlerine göre tedavi edilemez 

şeklinde belirtilen subfoveal KNV' lar İSY'inin absorb-
siyon spektrumu ile diode laser dalga boyunun benzer 
olması sebebi ile, İSY verildikten sonra diode laser ile 
tedavi edilmiş ve nörosensorial retinanın rölatif olarak 
korunabileceği bildirilmiştir. Ancak bu tedavi nüks oranı
nı etkilememiştir (37). İSY anjiografisi yapılan olguların 
% 11 'inde boyanın inîraretlnal kistoid-birikimi izlenmiş, 
boya kullanılarak yapılan laser fotokoagulasyonunda bu 
sızıntıyı incelemek gerektiği vurgulanmıştır (38). Yine 
benzer şekilde İSY'İ diode laser ile kombine ederek 
tümör dokusuna penetrasyonu güçlendirmek ve nüksü 
engellemek amacı ile yapılan çalışmalarda vardır (39). 
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