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Bir Hastada Tiim Yasa Bagli Makiila
Dejeneresanst Tipleri

All Types of Age-related Macular Degeneration in One Patient

Zafer Cebeci, Nur Kir
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Goz Hastaliklart Anabilim Dali, Istanbul, Tiirkiye

Oz

Ayni gozde tani aninda retinal anjiyomatoz proliferasyon (RAP) ve polipoidal koroidal vaskiilopati (PKV) saptanan neovaskiiler yasa
bagli makiila dejeneresansi hastasi tanimlanmakeadir. Elli beg yagindaki kadin hasta sol gézde gorme azalmasi sikayeti ile bagvurdu. ilk
tan1 aninda fundoskopi, floresein ve indosiyanin yesili anjiyografisi ve optik koherens tomografi ile sol gozde RAP ve PKV lezyonlari
saptand1. Hastaya intravitreal ranibizumab tedavisi verildi, fakat ardigik 3 aylik doz verilmesine kargin ilk dozdan sonra tagiflaksi
gozlenmigtir. Olgumuzda intravitreal aflibersept enjeksiyonuna geg¢ilmesi ile anatomik ve fonksiyonel a¢idan iyilesme saglanmustir.
Anahtar Kelimeler: Yasa bagli makiila dejeneresanst, retinal anjiyomatdz proliferasyon, polipoidal koroidal vaskiilopati

Abstract

Herein, we describe a neovascular age-related macular degeneration patient with retinal angiomatous proliferation (RAP) and polypoidal
choroidal vasculopathy (PCV) coexisting in the same eye at the time of diagnosis. A 55-year-old woman presented with a history of
decreased vision in her left eye. Fundoscopy, fluorescein and indocyanine green angiography, and optical coherence tomography imaging
revealed RAP and PCV lesions in her left eye at first diagnosis. The patient received intravitreal ranibizumab therapy but developed
tachyphylaxis after the first dose despite having three monthly doses. Switching to intravitreal aflibercept injection in our case resulted
in anatomic and functional improvement.
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Giris ve makiiladaki yumugak drusen veya retikiiler psododrusen
ile kuvvetle iligkili bir patolojidir.’ RAP, genellikle bilateral
tutulum gosterir ve yasli hastalarda daha siktir.? Literatiirde PKV
ile tipik nYBMD’nin birlikteligi bildirilmigtir. Ayrica tip 1 ve
tip 3 YBMD birlikteligi bildirilmis olsa da, yazarlar bu olgu

4,5,6,7,8

“Yas” veya “eksudatif’ yasa bagli makiila dejenerasyonu
(YBMD) olarak da bilinen neovaskiiler YBMD (nYBMD), retinal
pigment epiteli (RPE) altinda veya subretinal bogluklarda yeni
koroid damarlarinin anormal olusumu ile karakterizedir ve ciddi
gorme kaybina neden olur.! Polipoidal koroidal vaskiilopati (PKV),
RPE altinda anormal koroidal damarlarin dilatasyonu ile olugan,

hakkinda ayrintili bilgi sunmamistir.
Bu olgu sunumunda, ranibizumab tedavisine tagiflaksi

klinik olarak turuncu-kirmizimsi goriilebilen lezyonlardir. PKV, geligen, daha sonra aflibersepe tedavisine yanic veren ve farkls
ilk kez 1990’da Yannuzzi ve ark.” tarafindan bildirilmigtir, ancak lezyon tiplerinin bilikte goriildiigi bir nYBMD olgusu

halen PKV’nin nYBMD’nin bir alt tipi mi oldugu veya tamamen sunulmakeadir.

farkli bir olusum mu oldugu hakkinda tartigmalar devam Olgu Sunumu

etmektedir. nYBMD’nin bir alt tipi olan retinal anjiyomatoz

proliferasyonda (RAP), neovaskiilarizasyonun vazojenik siireci Elli bes yasindaki kadin hasta (beyaz 1rk), klinigimize ilk kez
retinadan baglayarak koroidal neovaskiilarizasyonu olugturur bir ay once farkettigi sol gozde ilerleyen gorme kaybi sikayeti
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ile bagvurdu. Okiiler ve sistemik 6ykiisiinde zellik yoktu. Aile
oykiisiinde, ebeveynlerinin YBMD tanist aldig: ancak herhangi
bir tedavi gormedigi 6grenildi. En iyi diizeltilmig gorme
keskinligi sag gozde 20/25 ve sol gozde 20/32 seviyesindeydi.
On segmentler her iki gézde normaldi. Fundoskopik
degerlendirmede makiilada yumusak drusen ve peripapiller
kirmizimsi-turuncu lezyonlar goriildii. Sag goézde drusenoid
retina pigment epiteli dekolmani (PED), sol gozde seréz PED
mevcuttu (Resim la, b). Floresein anjiyografide (FA) her iki
gozde geg fazda artan peripapiller hiperfloresans ve sol makiilada
ge¢ fazda serdz PED’ye bagli hiperfloresans saptand: (Resim
Ic, e, g, 1). Indosiyanin yesili anjiyografide (ISYA), bilateral
peripapiller polipoidal hiperfloresan lezyonlar ve sol gozde
hipofloresan PED’nin merkezinde hiperfloresan sicak nokta
goriildii. Bu bulgular sol gozde RAP tanisini desteklemekteydi
(Resim 1d, f, h, j). Spektral domain optik koherens tomografi
(OKT) taramasinda makiilada sag gozde drusen ve drusenoid
PED ve sol gozde ser6z PED ile birlikte hiperreflektif lezyon ve
eslik eden subretinal sivi birikimi izlendi (Resim 1k, 1). Muayene
ve goriintilleme bulgularina dayanarak, hastaya farkli lezyon
tiplerinden olugan bilateral YBMD tanisi kondu.

Tanidan sonra sol goze ti¢ aylik yiikleme dozu ile intravitreal
ranibizumab (0,5 mg/0,05 mL) enjeksiyonu planlandi. lk
dozdan bir ay sonra seréz PED tamamen geriledi (Resim 2a)
ancak ikinci dozdan sonra yeniden ortaya ¢iker (Resim 2b) ve
iicincti doza ragmen ilerledi (Resim 2c). Ugi’mcii dozdan bir

Resim 1. Sa (a) ve sol (b) gozde bilateral drusen ve peripapiller turuncu-kirmizi
lezyonlart ve sol gozde serdz pigment epiteli dekolmani (PED) gésteren fundus
goriintiileri. Sag (c, d, g, h) ve sol (e, f, i, j) goziin erken ve ge¢ donem floresein
anjiyografi ve indosiyanin yesil anjiografi (ISYA) gériintiileri. ISYA'da bilateral
peripapiller polipoidal hiperfloresan lezyonlar ve sol gézde RAP ile uyumlu
hipofloresan PED’nin merkezinde hiperfloresan sicak nokta izlendi. Spektral
domain optik koherens tomografide sag makiilada (k) drusen ve drusenoid PED ve
sol makiilada (1) pigment epitelinin altinda hiperreflektif lezyon ve subretinal stvi
ile birlikte seréz PED izlendi
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ay sonra, tedavi ranibizumabtan aflibersepte (2 mg/0,05 mL)
degistirildi. Serdz PED, ilk aflibersept enjeksiyonundan bir ay
sonra azaldt ve ikinci enjeksiyondan sonra tamamen diizeldi
(Resim 2d, e). Hastaya ti¢ aylik yiikleme dozu verildi ve
tedaviye gerektikge (pro re nata) yapilan enjeksiyonlar ile devam
edildi. Hastaya aflibersept kullanmaya bagladiktan sonraki
dokuz aylik izlem boyunca toplam beg kez enjeksiyon yapild:.
Son izleminde sol gézde gorme keskinligi 20/25 olarak 6l¢iildii
ve OKT’de PED veya intra- veya subretinal sivi yokeu. ISYA’da
PKV lezyonlarinin tamamen geriledigi goriildii, ancak izlem
doneminde kiigiik bir subfoveal atrofi alan: gelisti (Resim 2f).

Tartisma

Literatiirde, PKV ve tipik nYBMD lezyonlarinin ayni gozde
veya bir hastanin iki ayr1 goziinde gelisebildigi bildirilmigtir.*>¢7#
Bununla birlikte, tani sirasinda PKV ve RAP birlikeeligi
daha once bildirilmemistir. Liu ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada yeni tanialan 155 nYBMD hastasinin %3,2’sinde farkli
lezyonlarin birlikte bulundugu bildirilmistir ve bu hastalarin
tamami ayni gézde PKV ve tipik koroid neovaskiilarizasyonu
(KNV) gostermektedirler. Yazarlar bu birlikeeligi, nYBMD’nin

ticlincti bir alt kategorisi olarak degerlendirmistir. Maruko ve

Resim 2. Sol giziin birinci (a), ikinci (b) ve ligiincii (c) intravitreal ranibizumab
enjeksiyonlarindan bir ay sonra ¢ekilen spektral domain optik koherens tomografi
goriinciileri. Aflibersepte gegildikten sonra; birinci enjeksiyondan (d), ikinci
enjeksiyondan (e) bir ay sonraki ve 9. aydaki (f) goriiniim
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ark.’>, 289 Japon PKV, RAP ve tipik YBMD hastasini iceren
serilerinde 95,5’inde karistk lezyonlar bulundufunu ve bu
hastalarin tamaminda hastanin bir goziinde PKV ve diZer
goziinde tipik YBMD lezyonlari oldugunu bildirmistir. Ancak,
bu olgulardan hi¢birinde RAP ve PKV birlikteligi tespit
edilmemistir. Pereira ve ark.’, caligmalarina dahil ettikleri
Brezilyali nYBMD hastalarinin %5,3’tiniin  aynt gozlerinde
farkl: tiplerde lezyonlari oldugunu bildirmiglerdir ancak RAP
ile PKV birlikteligine rastlanmamistir. Yalniz FA ve FA + OKT
goriintiilerine bakilarak nYBMD alt tiplerininin yeni tanisinin
konuldugu bir ¢aligmada, yazarlar alt tipleri tip 1 (subRPE), tip 2
(subretinal), tip 3 (intraretinal) ve karigik olarak belirlemiglerdir.’
PKV tip 1 kabul edilirken RAP tip 3 olarak siniflandirilmigtir.
FA + OKT kullanilarak, 266 goziin %16,9’unda karigik tip
lezyon oldugu tespit edilmig ve bunlarin %15,5inde tip 1 ve
tip 3’iin birlikte oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte, PKV
ve RAP lezyonlarinin ayni hastada veya ayni gozde bulunup
bulunmadigi hakkinda bilgi verilmemistir. Tek tarafli RAP
tanust olan 86 yasindaki kadin hastada, ilk tanidan ii¢ yil sonra
diger gozde PKV gelistigi bildirilmigtir.® Hastamizin da tani
aninda ayni gozde RAP ve PKV kombinasyonu vardi. Hastanin
erken evrede bagvurmus olmast RAP lezyonunu tanimlamamiza
olanak saglamis olabilir. Hasta tarafimiza daha ge¢ bagvurmusg
olsayd: hastalik daha ilerlemis olabilirdi ve bizde RAP yerine
KNV tanist koyabilirdik.

Olgumuzda vurgulanmasi gereken bir diger konu da tasiflaksi
gelisimidir. Binder’ tasifaksi ile toleransin birbirinden farkli
oldugunu ve tasiflaksinin ilaglarin tekrarlayan kullaniminda
kisa siirede ortaya ¢ikabilecegini vurgulamigtir. nYBMD'de
tagifilaksinin geligimi ile ilgili potansiyel mekanizmalar arasinda
Anti-VEGF'ye kargt antikorlarin geligimi, lezyon tipi veya
neovaskiiler membran yapisinda degisiklikler ve anti-VEGF
ilaclarin etki icin bagka yollari kullanmasi sayilabilir.” Diger
bir olasi neden, VEGF-A digindaki pro-anjiyojenik faktorlerin
reseptorlerinin artigt olabilir.”

NYBMD tedavisinde tasiflaksi geligen hastalarda diger anti-
VEGF ilaglarina gecis yapmak bir segenektir. Bevasizumab ve
ranibizumabin protein yapisi ve etki ettikleri bolgeler benzerlikler
gostermektedir. Aflibersept’in, birden ¢ok sayida bevacizumab
ve ranibizumab enjeksiyonuna yanit vermeyen biiyiik PED’li
hastalarda etkili oldugu gosterilmistir.'® Aflibersept’in daha
yliksek baglanma afinitesi nedeniyle, ranibizumab yerine
aflibersept’e ge¢cmeye karar verdik ve anatomik agidan olumlu
sonug elde ettik.

Sonug olarak, bu olgu sunumunda farkli lezyon tiplerinin,
sadece nYBMD'nin seyri sirasinda degil, ilk tani sirasinda
da bir arada goriilebilecegi bildirilmektedir. Klinik olarak

stiphelendiginde birliktelik gosteren lezyonlarin tansst i¢in ISYA
ve OKT en 6nemli goriintiileme araglaridir.
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