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Fundus floresein anjiografinin (FFA) kullanimi ile
korioretinal hastaliklarin tani ve tedavisinde énemli ller-
lemeler olmustur (1). Melanin pigmenti gogu gdézde reti-
na kapillerlerini gorintilemede yeterli kontrasti olustu-
rur. Ancak bu teknik ile koroid dolasimi ve birlikte
olusan patolojik durumlarin goérintilenmesi sinirhdir (2).
Koroid damarlarinin izlenmesindeki zorluklar, bu damar-
larin g6zun fizyolojik ve patolojik durumlarindaki énemi-
nin arastirilmasini sinirlamaktadir. Oysa g6ze giren ka-
nin %90'' uveal damarlarda dolasmaktadir. Vicuttaki
diger organlara goére en fazla kan tasiyan koroid, foto-
reseptérleri iceren retinanin dis katlarini beslemektedir.
Arastirmacilar, koroidal anjiografiyi gelistirmek icin 20
yili agkin bir slredir teknik ve alternatif boya arastirma-
lari icindedir. Bunlardan en iyi netice veren indosiyanin
yesilidir (iSY).

indosiyanin Yesilinin Ozellikleri

ISY, kardiak, hepatlk ve oftalmik galismalarda kul-
lanilmak lzere FDA'nin onayini almis suda ¢6zunlr bir
trikarbosiyanindir. Koroidal anjiografide, ISY'in sodyum-
floreseine gére cesitli avantajlari vardir (3-8). ISY infra-
rede yakin spektrumlu 1511 absorbe eder ve'yayar.
Maksimum absorbslyon ve emisyonu yaklasik 805 ve
835 nm. degerlerindedir. Floreseseindekl goérinir 1si1gin
kisa dalga boyuna oranla, infrared i1siga yakin olan bu
dalga boyu 1sik, fundustakl pigmentli tabakalara penet-
rasyonda ¢ok daha etkindir. FFA tarafindan saptana-
mayan, hemoraji, lipid ve pigment tarafindan bloke edi-
len patolojilerin izlenmesini saglar. Retina pigment epi-
tell ve koroid yaklasik 500 nm. deki mavi-yesil 1s1din
%59-75'ini absorbe ederken, 800 nm.deki infrared 1s1ga
yakin 1s1gin ancak %21-38'ini absorbe eder (9). Ayni
avantaj okuler ortamda nukleer skleroz, vitreus hemo-
rajisi ve eksudasyon, kanama gibi sorunlari olan gozle-
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rin infrared fotografileri icin de gegerlidir. Orta derece
bir lens kesafeti nedeni ile net olmayan bir floresein
anjiografiye oranla infrared isinla ISY anjiografi olduk-
¢a net izlenebilmektedir (10). Ayrica daha kisa dalga
boyu isinlara gére Infrared i1si1§in retinaya daha az foto-
toksik etkisi oldugu bilinmektedir (11).

ISY'in koroid gériintiilemesindeki baslica avantaj-
larindan biri de biyofizyolojik yapisidir. Koroid kapilleri,
Ozellikle 300 daltondan daha buyuk molekillere bariyer
teskil eden retina kaplllerleri, koroid arter ve venlerine
oranla, fenestrasyonlar igerir. Bu fenestrasyonlardan
floresein gibi kiguk molekuller ve bir dereceye kadar
da kuguk proteinler gecgebilir (12,13). Koroid anjiografisi
icin boyanin ya c¢ok biiyiik molekiillii olmasi veya plaz-
ma proteinleri gibi buylik molekillere bagli olmasi ge-
rekmektedir. Aksi takdirde floreselnde oldugu gibi korio-
kaplllarisden hizla sizacak ve alttaki koroid damarlarinin
izlenmesini engelleyecek, normal koroidal damarlar ve
patolojik antiteler karisarak homojen bir koroid gérunti-
sl olusturacaktir. ISY, intravendz enjeksiyondan sonra,
hizla ve tamamen kandaki plazma proteinlerine baglan-
ma egilimindedir. Bu konjugasyon ile [SY'in yaklasik
%98'i proteinlere bagh kalmaktadir. Sodyum floresein
ise %10-30 oraninda serbest bulunmaktadir (1). Bu
dzellik [SY'nin koriokapillerlerin pencerelerinden ge-
¢isini son derece azaltmis ve koroidal damarlarin izlen-
mesini saglamistir. Bu sekilde, 6zellikle Makula Fotoko-
agulasyon Calisma Grubunun (MPS) tedavi olabilir
kapsamina giren subretinal neovaskiler membrani olan
hastalar gibi koroid patolojilerinin erken tespitine yol
agmaktadir.

ISY'nin en az floresein molekiilii kadar iyi tolere
edildigi bildiriimektedir (7,14). Toksik yan etki, 6-11
mg/kg dozlarinda kullanildiktan sonra bildiriimemis, an-
cak allerjik reaksiyon belirlenmistir (14). Iyoda duyarl
kisilerde kullaniimamasi, karaciger hastaligi olanlarda ve
hamilelerde de son derece dikkatli kullaniimasi tavsiye
edilmektedir.

indosiyanin Yesilinin Geligimi

ISY'nin anjiografide ilk kullanimi, 1969 yilinda Ko-
gura (15) ve arkadaslarinin képeklerdeki pial dolasimi
incelemeleri ile olmustur.
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Fundus incelemesi icin, ISY ilk defa David (16)
tarafindan karotis anjiografi girisimi sirasinda kulla-
nilmistir.

Hochheimer, (3) 1971 de siyah ve beyaz infrared
film kullanarak sistemi modifiye etmis, daha sonra Flo-
wer, Hochheimer, Orth (4,5,17) bir seri g¢alismalarinda
ISY absorbsiyon anjiografi teknigi yerine ISY floresan
anjiografi kullanmiglar ve orta buyuklikteki koroidal ven
ve arterlerin incelenmesi olanagini bulmuslardir.

Blschoff (18), YBMD'unda koroid vaskiler prolife-
rasyona neden olabilecek faktérleri incelemis, koroidde
ge¢ ve irreguler dolma ile dilate damar kivrimlari
seklinde lokalize arteriyal degisiklikler izlemistir.

Hayashi'de (19,20) iSY videoanjiografi (iSYV)
teknigini gelistirmis, bu sekilde anjiografinin hem duyar-
lihgint hem de rezolisyonunu arttirmistir. Hayashi ayni
zamanda, illumlnasyon sistemini de modifiye etmis ve
daha uygun bir filtre sistemi uygulamistir. Floreseine
gére, ISY sizintisinin ¢ok daha yavas oldugun ortaya
¢ikaran ilk arastirmacidir. Bu yazarin diger ilging bir
g6zlemi de, silier damarlarin bilesim noktalari olan ko-
roid dolagsimdaki segmental yapilar arasindaki set bdl-
gelerinin (watershed zon)kronik vaskiler yetmezlige ne-
den olabilecegidir. ISYV kullanarak KNV olan hastalar-
da bu zonlarda irregllerite tespit edilmistir.

Scheider, (21) 1989'da iSY lle "scanning laser"
oftalmoskopu (SLO) kullanmistir. Bu yeni sistem ile
pratik kullanimda, alan gérintu rezolusyonu ve goérin-
tinin stabillzasyonu, sinirlayici faktérler olmustur. An-
cak, bu sistem ile harekete bagli bulanikligin ve diusuk
kontrastin azalacagi vurgulanmistir (10).

Guyer, (22) 1992'de infrared video kamera sistemi
He xenon yerine halojen kaynak ile sirekli illuminasyon
saglayarak goruntileri dijltalize etmistir.

Bir diger ¢calismada, Yannuzzl ve arkadaslari (11),
dijital ISYV sistemi ile kameranin bitiin optiklerinde
saydamhigin arttirildigini, artan parlakhik ve duyarhliga
apertirlerin modifikasyonunu, infrared kaplama lle vl-
deoadaptdr optigin gelistirildigini, hastanin g6z hareket-
lerini dondurmak igin senkronize flas uygulamasi ile
hareketin bulanikhiginin azaltildigini bildirmistir.

ISYV sistemi ile daha yiiksek derecede gériintii
rezolusyonu, kontrast ve duyarlilik elde edilmis, ayni
zamanda ge¢ faz fotografileri ile birlikte anjiografinin
daha detayl degerlendiriimesi firsati dogmustur. Bu go6-
rintileme ile boya verildikten sonra en az 30 dakika
kadar bir siire fokus yapilabilmekte, bu sayede yavas
sizinti olusturan anormal koroidal damarlarda incelene-
bilmededir. ISYV boya normal koroidal damarlarda
kayboldugu zaman sonlandirilir. Ekstrakoroidal alanda
minimal hiperfloresans ve boyanma koyu genis koroi-
dal damarlarla kontrast olusturur. Bu sekilde boya en-
jeksiyonundan 30 dakika sonra elde edilen ge¢ dénem
fotografilerinde, koroid neovaskilarizasyonu koyu koroi-
dal zemine kontrast teskil edecek sekilde izlenir. An-
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cak SLO ile KNV'larinin erken fazda da deger-
lendirilebilecegi belirtilmistir (23). Erken dénemde mem-
bran, kenarindan hiperfloresans alan seklinde gézlen-
mektedir. Bu sekildeki, immatir kapillerler ISY'e daha
gegirgendir.

indosiyanin Yesilinin Koroid

Neovaskiilarizasyonunda Kullanimi

indosiyanin yesili videonjlografi konjenital, Iske-
mik, inflamatuar, onkolojik ve dejeneratif gesitli koroidal
anomalileri incelemek igin olduk¢a Umit verici bir teknik
olmasina ragmen en o6nemli kullanimi bitin bu hasta-
liklara sekonder olusabilecek koroid neovaskilariza-
syonlardir (KNV). Dissiform skar ile neticelenen koroid
neovaskularizasyonu, o6zellikle yasa bagli makula deje-
nerasyonunun (YBMD) en 6nemli korliik sebebidir.

Koroid neovaskilarizasyonlarinin tani ve tedavileri
icin dogru ve kesin olarak goériuntilenmeleri gerekmek-
tedir. Bu yapilarin laser fotokoagulasyon ile tedavisi et-
kili bulunmus ve yeni tani konan hastalarin yarisinin
klinik ve floresein anjiografik olarak fotokoagulasyon te-
davisi sinirlari iginde oldugu tahmin edilmektedir (24-
26). Tedavi kriterleri iginde olmayan gruptakiler ise si-
nirlari belirlenemeyen, gizil neovaskiiler yapilardir. Ilk
muayenede, KNV'larinin %48'inin hatta son galismalar-
dan birinde %87'sinin gizli oldugu belirtilmistir (27,28).
Seréz pigment epitel dekolmani (PED) altindaki gizli
KNV gibi tedavi kriterlerine girmeyen yapilarin da go6-
rintilenmesi mumkin olsa, daha genis bir tedavi edi-
lebilir hasta grubu olusacaktir. Gizli KNV'lar klinik belir-
tilerine goére 2 grupta siniflandirilabilirler. Birinci grupta,
vaskularize pigment epitel dekolmani ile birlikte bulu-
nan membranlar vardir. Bu hastalarda, erken FFA'da
membran bdlgesinde minimal, irregller hiperfloresans
izlenip, daha sonra bu alanin yogunlugunu arttirip sub-
pigment epitel dokusunun boyanmasi sz konusudur.
Serdz igerigin fazla oldugu durumda ise, hizli, homojen
ve yogun bir hiperfloresans lIzlenir. Bu sekildeki serdz
ve vaskularize PED'lerln iSY ile incelenmesinde, yeni
damar bdlgeleri ve serdéz kisimlarinin ayrilmasi mumkun
olur. Boya ser6z subpigment epitelyal alana yayilmadigi
icin hlperfloresan alan KNV ile uyumludur. Floreselnin
subpigment epitelyal alana difiz, homojen ve yogun si-
zintisi ise KNV'nu gizlemektedir. Ikinci gruptaki gizli
KNV'lar ise, en az bir disk ¢apinda seré6z PED"l ol-
mayan, belirsiz bir kaynaktan Irregiiler, geg bir sizinti-
nin oldugu olgulardir. Bu sekilde iSY ile her iki tip gizli
KNV'unun klasik formu ile gézlenmesi mimkin olmak-
tadir. Yannuzzi ve arkadaslarinin (11) YBMD olan 129
hastalik ik genis serisinde, gizil KNV olan hastalarin
%39 gibi biyik bir bélimi ISYV ile klasik KNV
seklinde izlenmektedir. Bagska serilerde de %40 gibi
benzer oranlar verilmektedir (29). Gizli KNV'nun ISY
ile ekstrafoveal olarak belirlenme orani ise %21 -23 ola-
rak bildirilmistir (29,30). ISY ile degerlendirildikten son-
ra yapilan fotokoagulasyondan sonra eksudatif belirtile-
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rin rezolusyonu, vaskilarize PED ile birlikte olan gizli
KNVda %43, PED olmaksizin olan KNVda %66 ora-
ninda olmustur (30). Aradaki bu fark, pigment epitel si-
visinin laser enerjisinin penetrasyonuna engel olabile-
ce§i veya PED sivisindaki bulanikhigin iSY anjiografi-
sinde de membran kenarlarini gizleyebilecegi veya ikin-
ci gruptaki KNV'larin rezolusyon evresindeki membran-
lar olabilecegi seklinde aciklanmistir. Ayrica retina pig-
ment epitel (RPE) kivrimlari ve RPE dekolmaninin vas-
kiilarizasyonu ISYV ile iyi gérintilenebildiginden, RPE
yirtigi ve belirtileri de ISY ile saptanabilmektedir
(11.31).

ISYV'nin bir diger avantaji, laser tedavisinden
sonra niks eden KNV'larin tespitidir (32). Bilindigi gibi
YBMD'daki KNV'nun basarili laser tedavisinden sonra
bile niksi olduk¢a ylksek sikhktadir. Klasik olarak ta-
nimlanmigs KNV'nun tedavisinden sonra dahi g¢ogu
baslangi¢ tedavisinden sonra 3 ay iginde olmak (zere,
olgularin yaklasik Ucte ikisinde niks KNV izlenmektedir
(33). Bu yuksek nukslin nedeni kesin olarak anlasila-
bilmis olmamakla birlikte, KNV'larinin baslangigtaki ek-
sik tanilari ve tedavileri de 6nemli bir faktérdir. Gree-
n'in (34) fotokoagllasyon ile tedavi edilen goézlerde
yaptig! histopatolojik ¢alismada, klinik ve FFA da KNV
olmadigi disinilen alanlarda da KNV tespit edilmis,
ayrica klinik olarak tespit edilemeyen tamamlanmamis
tedavi ve yeni damar olugsumlarinin sebat ettigi belirlen-
mistir. Bu caligmadaki bulgular ile gizli KNV'lu hasta-
lardaki ISYV bulgulari arasinda benzerlik bulunmakta-
dir. Nuks KNV siklikla klinik incelemede ve FFA'da tes-
pit edilemezken ISYV ile tani koymak mimkin olmak-
tadir (11,32,35). Bu damarlarin daha erken ve iyi tanin-
masi ile bunlarin subfoveal bdlgeye ilerlemeleri engelle-
nebilir ve tamamen kapatilarak tedavi olabilmelerine
imkan saglayabilir. Bu sekilde niks oranininda azaltabi-
lecegi belirtilse de, ISY anjiografisi énderliginde yapilan
fotokoagllasyon sonrasi niiks orani %43 oraninda ol-
mustur (30).

Bitiin bu avantajlarina karsi ISYV'nin bu lezyon-
larda kullaniminin bazi sinirlayici 6zellikleri de vardir.
Bunlardan bazilari mevcut floresein sistemlerine gore
stereo goriuntileme teknolojisinin hentz yeni olmasi,
kopyalamanin zor olmasi gibi teknik gigliklerin yani si-
ra kiiglik kapillerlerin ayiriminin ISYV ile daha gii¢ ola-
bilecegidir. Proliféere olan klasik KNV'nun ilerleyen
ucundaki damarlar gibi bu ince kapillar yapilarin FFA
ile daha lyi izlenebildigi disinilmustir. Ayrica FFA'da
klasik olgularda vaskiler yapiyl ¢eviren hipofloresan
bélge ISYV'de gériilmemektedir. Yine, FFA gérintile-
rinde foveanin lokallzasyonu ve retina damarlari daha
iyi izlenip, lezyonlarin lokalizasyonu kolaylagsmaktadir.
Bir grup arastirmaci, iSY'nin bu dezavantajini ortadan
kaldirmak igin az miktarda ISY'ni tekrar enjekte edip,
retina damarlarini doldurarak lokalizasyonun belirlenebi-
lecegini izlemiglerdir (36).

ISY boyasinin terapétik amagl kullanilmasi da
s6z konusudur. MPS kriterlerine gore tedavi edilemez

seklinde belirtilen subfoveal KNV'lar ISY'inin absorb-
siyon spektrumu ile diode laser dalga boyunun benzer
olmasi sebebi ile, ISY verildikten sonra diode laser ile
tedavi edilmis ve noérosensorial retinanin rolatif olarak
korunabilecegi bildirilmistir. Ancak bu tedavi nuks orani-
ni etkilememistir (37). ISY anjiografisi yapilan olgularin
% 11'inde boyanin iniraretinal kistoid-birikimi izlenmis,
boya kullanilarak yapilan laser fotokoagulasyonunda bu
sizintly1 incelemek gerektigi vurgulanmistir (38). Yine
benzer sekilde ISY'l diode laser ile kombine ederek
tumor dokusuna penetrasyonu glglendirmek ve nuiksi
engellemek amaci ile yapilan ¢alismalarda vardir (39).
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