Neovaskiler Glokom

Neovascular Glaucoma
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Neovaskiiler glokom; gérme keskinligini bozan, kotii seyirli
bir okiiler hastalik olup, giiniimiizde kullanilan tibbi veya cer-
rahi tedavilerin basar1 oranlar yiksek degildir. En etkin te-
davi yontemi retinal hipoksi ve buna baglh anjiyogenik madde
saliniminin 6nlenmesine yonelik retinal ablasyondur. Fakat
bu tedavi yontemi sadece erken donemlerde uygulandig: tak-
dirde etkilidir. Neovaskiiler glokomun etkin tedavisi retinal
anjiyogenesis yolunun daha iyi anlagilmasi ile saglanacaktir.

Anahtar Kelimeler: Neovaskiiler glokom, tani, seton, tedavi.

ABSTRACT

Neovascular glaucoma is a devastating ocular disease with a
guarded visual prognosis, and no current medical or surgical
treatment appears to have a high success rate. The most effec-
tive treatment involves sufficient retinal ablation to reduce the
level of retinal hypoxia and retard the subsequent angiogenic
cascade. However, this method is only effective when perfor-
med at an early stage of the disease process. The best hope for
effective treatment of neovascular glaucoma is increased un-
derstanding of the angiogenesis pathway.
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GIRIS
Neovaskiiler glokom (NVGQG); kronik retinal iskemi sonucu iris 6n

yizeyi, on kamara acisinin yeni damar olugsumlar ve fibrovas-
kiiler membran ile kaplanmasi sonucu geligen bir glokomdur.

Tarihce

Ik defa 1871 yilinda Pagenstecher! goz ici basinc (GIB) artis:
ve goz ici kanamasi olan bir olguyu “hemorajik glokom” ola-
rak tamimladi. Daha sonra tarihsel olarak, trombotik glokom,
konjestif glokom, rubeotik glokom ve diabetik hemorajik glo-
kom tanimlamalar1 yapildi.

1906 yilinda Coats? santral retinal ven tikanikligi olan bir
gozde iris uzerindeki yeni damar olugsumlarini histolojik ola-
rak tanimlayarak NVG tablosunu anatomik bir temel tizerine
yerlestirdi. 1928 yilinda Salus,?® diabetik bir goézde yeni iris
damar olugsumlarini tanimlarken; 1937 de klinik gonyoskopi-
nin kullanilmaya baslanmasi ile beraber, Kurz* acidaki ince
damar yapilarinin (New Vessels in the Angle NVA) klinik goz-
lemi ile histolojik bulgular arasinda bir baglanti kurdu. 1963
yilinda, Weiss,® glokomun mevcut kanamalardan daha cok
yeni damar olugumlarina bagh olarak gelistigini one siirerek
giniimizde kullanilan neovaskiiler glokom tanimini getirdi.
Walton ve Grant,® 1968 de rubeosis iridis yerine iris neovas-
kiilarizasyonu (NeoVascularization of the Iris; NVI) termino-
lojisini olusturdu.
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Klinik
Neovaskiiler glokom; agrili ve fotofobik goz ile beraber kon-
junktival hiperemi, kornea 6dem, iris neovaskiilarizasyonu

ve ektropion uvea ile karakterize bir tablodur. Neovaskiiler
glokom klinik olarak 3 evrede izlenir.

Tablo: Tedavi akist.

Tedavi Akis1

¢ Proflaktik tedavi
e Sistemik hastaliklarin kontrolii (6rn; hipertansiyon, diabe-
tes mellitus)
e Gizli karotis arter tikayici1 hastaligy yoniinden kuvvetli kli-
nik giiphe

¢ Erken-donem tedavisi
e Yeterli panretinal fotokoagulasyon (PRP)

e PRP yeterli veya mimkiin olmadiginda endofotokoagulas-
yon/kriotedavi

e Goz ici basing artisi tespit edildiginde tibbi tedavi

e Antianjiyogenesis (anti-vaskiiler endotelyal biiyiime fakto-
ri tedavisi)

e Okiiler inflamayonu baskilayici topikal tedavi

e Gec¢-donem tedavisi
e Yeterli PRP

e Okiiler inflamayonu baskilayici ve g6z i¢i basing artigina y6-
nelik tibbi tedavi

¢  Glokom Filtrasyon Cerrahisi + Antifibrotik ajanlarm kullanilmasi
e Seton Cerrahisi

e Antianjiyogenesis (anti-vaskiiler endotelyal biiyiime fakto-
ri tedavisi)

* Son-donem tedavisi
e Semptomatik rahatlama i¢in medikal tedavi
o Sikliodestriiktif islemler
e Retrobulber alkol enjeksiyonu

1. Rubeosis Iridis

Genellikle pupillada minor arteriyel halkada endotelyal to-
murcuklanma olarak baslar. Bu damarlar genisleyip, glome-
riile benzer gsekilde ince damar bogumuna doniisiirler (Resim).

Resim: Rubeosis iridis.

Daha once periferik iridektomi yapildi ise periferik iridektomi
cevresinde neovaskiilarizasyon baglayabilir. Yeni damarlar,
iris yiizeyindedir ve iris floressein anjiyografisinde boya siz-
dirirlar, pupilla kenarinda kontraksiyon yaparak ektropion
uvea tablosuna neden olurlar. Atrofik irisi olan yashlarda ve
acik renk irisli kigilerde normal iris damarlar: gériniir halde
olabilir fakat dikkatle bakildiginda bu damarlarin derinde iris
stromasi i¢cinde oldugu ve daha radial yonde ilerledigi goriile-
bilir ve iris floressein anjiyografisinde sizdirmazlar. Nadiren
pupilla alanindan baslamadan direkt olarak acida goriiliirler.
Bu nedenle dilatasyon 6ncesi mutlaka gonyoskopi yapilmali-
dir. Bu evrede GIB normaldir.

2. Sekonder Acik Acil1 Neovaskiiler Glokom

Yeni damarlar agida, korpus siliyare bandini agarlar ve skle-
ral mahmuz tizerinden trabekiiler ag tizerine gelirler. Skle-
ral mahmuz ve trabekiiler ag tizerine gecen damarlanmalar
anormal bir durumdur ¢iinki tiim normal damarlar skleral
mahmuz gerisinde kalirlar.” NVA trabekiiler agin 6nemli bir
kismimi kaplaymcaya kadar GIB tamamiyle normal seyre-
debilir. Gonyoskopik olarak goriillemeyen bir fibrovaskiiler
membran NVA ile beraber olabilir ve sekonder acik-acili glo-
kom olusturacak sekilde trabekiiler ag: tikayabilir.



3. Sekonder Kapal1 Acili Glokom

Zamanla acidaki fibrovaskiiler membran, kontrakte olup iri-
si trabekiiler aga dogru cekerek aciy1 tamamen kapatip peri-
ferik anterior sinesi ve sekonder a¢i kapanmasi glokomu na
neden olabilir. Siliyer enjeksiyon, kornea 6demi ve hifema sik
karsilasilan bulgulardir. Iris yiizeyinde olusan radial trak-
siyon pupilla kenari ¢evresinde posterior pigmente tabakay:
iris On ytizeyine dogru ¢ekerek ektropion uvea ya yol acar. Bu
donemde GIB cok yiiksektir.

Ayirici Tam

Ayirict tani, sadece NVI nin oldugu erken evre ve kornea bu-
laniklig1, vaskiiler konjesyon ve GIB artisi ile karakterize gec
evrede onem kazanir. Detayli hikaye ve her iki goziin dikkatli
muayenesi 6nemlidir. Hastada diabetin olmasi, santral reti-
nal ven tikaniklig1 ya da retina dekolmanimi disiindirecek
eski gérme kaybinin olmasi, karotis arter tikanikligini di-
stindirecek arterioskleroz veya hipertansiyon hikayesi varli-
g1 onemlidir. Fuchs heterokromik siklitis de de NVI mevcut
olabilir. Goz genellikle beyaz ve sakindir. Iris damarlar: ince
duvarl ve frajildir. Spontan hifema genellikle gonyoskopi ve
parasentez gibi g6z manipulasyonlari ile daha sik olmak tizere
ortaya cikar. Bu damarlar skleral mahmuzu asarak trabekii-
ler ag tizerine ulasirlar fakat agi genellikle agiktir. Sekonder
glokom genellikle trabekiilitise baghdir. NVI pseudoeksfolias-
yon sendromu ile beraber de gorilebilir. NVG nadiren lokali-
ze Oon segment hipoksisine yol agacak sekilde 6n siliyer arter-
lere travma yapabilecek retina dekolmani ve sasilik cerrahisi
sonrasinda da ortaya cikabilir.

Ayiric1 tamida akut a¢1 kapanmasi glokomu 6zellikle distniil-
melidir. Korneal 6dem iris detaylarinin izlenmesini zorlasti-
rabilir. Rubeosisin olmamasi ve diger goze yapilacak gonyos-
kopide dar 6n kamara agis1 tespiti 6nemlidir.

Entimesan katarakt ve inflamasyon ile beraber fakomorfik
sekonder a¢1 kapanmasi glokomu da NVG ile karisabilir.

Neovaskiiler Glokom

Opak ortam arka segmentin goriiniimiine engel olur ve tani
konulmasi zorlagabilir. Gizli goz i¢i timorleri, kronik retina
dekolmani ve diger dejeneratif durumlar da ayirici tanida di-
stiniilmelidir. Hifema ile beraber olan her tiirli kanama du-
rumlar1 NVG ile karigabilir. Travma veya cerrahi sonrasinda
ortaya cikan hayalet hiicreli glokom da ayirici tanida diisi-
nilmelidir. Hikaye ve parasentez materyalinin faz-kontrast
mikroskobu ile incelenmesi taniy1 kuvvetlendirir.

Patoloji

Yeni damar olusumu; embriyogenesis, plasenta olusumu, nor-
mal geligim, yara iyilesmesinde oldugu kadar, tiimor biuyume-
si ve ¢ok sayidaki patolojik hastaliklarda gerekli ana biyolo-
jik olaydir.® Yeni damar olusumu ister normal geligim, tiimor
biiyiimesi veya NVI olsun aymi diizeni icerir. Oncelikle ve-
niil veya kapillerlerdeki endotel hiicreleri yakinindaki bazal
membrani tahrip eden enzimler salinir. Mevcut damarlardaki
endotel hiicreleri anjiyogenik stimulusun oldugu yere dogru
hareket ederlerken daha distaldeki hiicreler proliferasyona
giderler. Boylece endotel hiicreleri uzar ve limen formasyonu
olusur. Sonucta, yeni bir bazal membran yapilir ve gevresini
perisitler sarar.

1948 yilinda Michelson,’ embriyogenesis sirasinda yeni da-
mar olugsumlarinin normal gelisimini kontrol eden “X fak-
tor” veya “vazoformatif faktor” varligini 6ne siirdi. 1956
da Wise!® retinal hiicrelerin hipoksisine bagh olarak reti-
nal kapiller veya venoéz tikanikliklarin olustugu ve hipok-
sik hiicreler 6ldirilmedigi takdirde vazoformatif faktorler
saldiklarimi ifade etti. Folkman ve ark.,'!; solid tiimérlerin
yeni damar olusumlarini stimule eden bir madde salgiladik-
lar1 hipotezini att1 ve solid tiimérlerden neovaskiilarizasyo-
nu stimule etme kapasitesinde olan eriyebilen bir madde
izole ederek “tiumor anjiyogenetik faktor” olarak tanimla-
dilar. Yine sican kondrosarkomasindan heparine yiiksek
afinitesi olan bir biiytime faktori izole edildi.'? Zamanla, en
az dokuz farkli polipeptid biiyiime faktori ailesi bulundu.!®
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Bunlardan oftalmolojinin biiytk ilgi alanina giren Vaskiiler
endotelyal biiytime faktori (Vascular Endotelial Growth Fac-
tor VEGF), molekiiler agirligi~45 kDa olan bir glikoprotein
olup endotel hiicreleri i¢in yiiksek spesifite ile, in vitro olarak
mitoz ve migrasyona neden olur. In vivo neovaskiilarizasyo-
nun tim basamaklarim tetikleyebilir. VEGF, dort izoformu
insanda ve ¢ izoformu farede saptanan c¢ok iyi korunmus
bir proteindir. Retinal iskemi NVI ve NVA olusumundaki en
onemli etyolojik faktorlerden birisidir.

Endotel hiicreleri anjiyogenesisin tim asamalarinda kritik
rol oynarlar. Doku hipoksisine cevap olarak, endotel hiicrele-
ri VEGF, fibroblast biiyiime faktori, timor nekroz faktor-a,
insiilin benzeri biiytime faktorleri, interleukin-6 ve platelet
kaynakh biiytime faktora gibi diffiize olabilen pro-anjiyogenik
faktorler salarlar.'* Bu islem, endotel hiicrelerinin aktivasyon,
cogalma ve go¢ etmesine neden olan basamaklari baglatarak,
yeni, frajil ve sizan kan damarlarinin olusmasina neden olur.

Vaskiiler endotelyal biiyime faktéri mRNA ekspresyonu
retina pigment epiteli (RPE), perisitler, astrositler, Miiller,
gangliyon, diiz kas ve endotel hiicrelerinde bulunmustur.!®

Neovaskiiler Glokom Nedenleri

Iris ve ac1 neovaskiilarizasyonunu %97 kadar1 iskemik ve %3
kadar ise inflamatuvar kokenlidir. 1984 yilinda yapilan bir
calismada, 4 yilda tani konulan NVG olgularindan %36 sinda
santral retinal ven tikanikligi, %32 sinde diabetik retinopati
ve %13 unde ise tikayici karotis arter hastaliklar1 etyolojik
olarak saptanmigtir.’® Giintimiizde ise, NVG olusumuna ne-
den olan hastaliklarin 1/3 iinde santral retinal ven tikaniklik-
lar1, 1/3unde diabetik retinopati ve son 1/3 tinde ise tikayici
karotis arter hastaliklar: ve diger nedenlerin sorumlu oldugu
distinilmektedir.

Santral Retinal Ven Tikaniklig: Iskemik tip santral retinal
ven tikanikligi sonrasi neovaskiiler glokom insidans1 %15 ile
%65 arasinda olmak iizere ortalama %30 olarak verilmigtir.!”-°

Retinal kapiller nonperfiizyon diizeyi arttikca, neovaskiilari-
zasyon gelisme ihtimali de artar. NVG olugsumu, tikanikliktan
sonra 2 hafta ile 2 yil arasinda herhangi bir zaman diliminde
ortaya ciksa da,%80 olguda NVI ve NVG 2-3 ay icinde (100 Giin
Glokomu) olusabilir. Bu nedenle bu hastalarin 6zellikle ilk bir
yil icinde yakindan takip edilmeleri gereklidir.?

NVI olugsmasi i¢in en az retinanin yarisinda iskemi olusmasi
gereklidir. Belli oranda saglikli dokunun mevcudiyeti, disik
02 basinci, venoz drenajda durgunluk vazoaktif madde biri-
kimini kolaylagtirir. Yaklagik %15 kadar: ilk 8 ay iginde iske-
mik tipe dondiginden, tim non-iskemik santral retinal ven
tikanikliklarinin da dikkatle takip edilmesi gereklidir.

Santral retinal ven tikanikliginda okiiler iskeminin degerlen-
dirilmesi ve erken tedavi edilmesi neovaskiiler glokom olu-
sumunun engellenmesi konusunda birinci basamaktir. Non-
iskemik santral retinal ven tikanikliklar: iskemik tipe donis
yapabilir. Iskemik santral retinal ven tikaniklikliginda neo-
vaskiiler glokoma geciste baslica risk faktérleri olarak rolatif
afferent pupilla defekti varligi, gorme keskinliginin 20/400
altinda olmasi ve elektroretinografide b dalga amplitiidiiniin
%60 azalmasi olarak gosterilmistir.?! Yine santral retinal ven
tikaniklig ile acik agihi glokom arasinda bir baglanti vardir.
Bu baglanti insidans1 %6 ile %66 arasinda bildirilmigtir.!%-2!

Diabetes Mellitus: Diabetik retinopatinin baglamasindaki en
onemli faktor diabetin siiresidir. Ayrica bu hastalarda berabe-
rinde hipertansiyon olmas: diabetik retinopatinin siddetinde ar-
tisa neden olmaktadir. Lens, arka kapsiil-6n hyaloid ve retina-
nin durumu NVG olusumunda énemli rol oynarlar. Bu gozlerde
yapilacak katarakt ekstraksiyonu ve vitrektomi gibi cerrahi giri-
simler arka kapsiil-6n hyaloid bariyerlerini ortadan kaldiracag:
icin anjiyogenik faktoérlerin 6n kamaraya gegisini arttirip NVG
olugsumu icin 6nemli bir risk olusturur. Hem diabetik retinopa-
ti hem de retina dekolmani NVG olusumunda 6nemli faktorler
olup her iki durumun bir arada oldugu durumlarda neovaskiila-
rizasyon i¢in daha fazla stimulus ortaya ¢ikabilir.



Tikayici Karotis Arter Hastaligi: Tikayic karotis arter
hastalig1 yaklagik %13 liikk bir oran ile NVG'un ii¢iincii en
sik nedenidir.?! Neovaskiiler glokom genelde, tikayic1 karotis
arter hastaliklarinin sadece bir bulgusu olup; bu spektrum,
gecici iskemik ataktan, hipoperfiizyon retinopatisine (venoz
staz retinopatisi) ve okiiler iskemik sendroma kadar gidebilir.
Tikayic1 karotis arter hastaligina baglh olarak gelisen korpus
siliyaredeki perfiizyon azalmasi ak6éz yapimini 6nemli oranda
azaltir. Yogun sinesiyal ac1 kapanmasina ragmen GIB nor-
mal hatta disiik olabilir.?? A¢1 kapanmasi ile orantisiz olarak
diisitk GIB saptanan NVG lu bir hastada retina dekolmam
yoksa tikayic1 karotis arter hastalig1 distiniilmelidir. Endar-
terektomi veya karotis bypass cerrahisi sonrasi akéz yapimi
siklikla iskemi 6ncesi normal degerlerine doner. Goz i¢i basin-
c1 hizla artabilir.

Santral Retinal Arter Tikanikligi: Santral retinal arter ti-
kaniklig1 sonrasinda NVG insidans1 %5 ile %10 arasindadir.
Santral retinal arter tikanikliginda kapiller endotel ve i¢ reti-
nal tabakalarda harabiyet vardir. Yagayan retina dokusunun
olmadig1 bir ortamda, goz neovaskiiler cevap olusturamaz.
Santral retinal arterin NVG olugsumuna neden olmasindan
daha cok tikayici karotis hastaligina bagh olarak gelisen is-
keminin NVG olusumuna yol actig: retina ve 6n segment is-
kemisi de digtintilmelidir.

Goz I¢i Tiimérleri: Goz ici timorleri ile NVG beraberli-
g1 %0.5 gibi cok az bir oranda olsa da dogru tan1 konulmasi
cok onemlidir. Cunkii yapilacak tedavi ve hastanin yasam-
sal prognozu tamamiyle farklidir. Retinoblastom nedeni ile
entiiklee edilen gozlerdeki NVI oranm1 %30 ile %72 arasinda
degismektedir.?* Ortam opasitesi ile beraber NVI veya NVG
olan ¢ocuklarda, gizli bir retinoblastom varligi 6ncelikle diisii-
niilmelidir.?® Ultrasonografi, kompiterize tomografi ve diger
yontemler tam1 amagli olarak uygulanmalidir. Erigkinlerde
ise malign melanom tiimoére bagh neovaskiiler glokomun en
onemli nedenidir. Malign melanom ve NVG insidansi retinob-
lastoma kadar yiiksek olmasa da, %0.5 ile %15 arasinda bil-
dirilmigtir. NVI olusumu; tiimor boyutlarindaki artig, timor
nekrozu, ve retina dekolmaninin biyikligi ile orantilidir.

Neovaskiiler Glokom

Opak media nedeni ile arka kutbun degerlendirilemedigi
NVG 1i gozde okiiler tiimor yoniinden okiiler ultrasonografik
inceleme mutlaka yapilmalidir.

Tedavi

Neovaskiiler glokomun tedavi amaci; retinal iskeminin tedavi-
si, rubeosis iridis ve ac¢1 neovaskiilarizasyonunun geriletilmesi,
PAS olusumunun énlenmesi, inflamasyonun azaltilmasi, GIB
kontrolii ve gorme keskinliginin korunmasidir. Neovaskiiler
glokomu hastaligin evrelerine gore yapmak dogru olacaktir.

1. Erken Dénem Rubeosis Iridis Tedavisi

Panretinal Fotokoagulasyon: En kritik durum rubeosis iri-
disin erken saptanmasidir. Siiresine bakilmaksizin diabetli,
santral retinal ven tikaniklig1 ve santral retinal arter tikanik-
I1g1 olan her hasta pupilla dilatasyonu yapilmadan 6nce biyo-
mikroskop ile 6nce pupilla kenar1 ve daha sonra gonyoskopik
olarak dikkatle muayene edilmelidir. Rubeosis iridis saptan-
diginda ise, ag1 tutulumu olmadan erken déonemde panretinal
fotokoagulasyon (PRP) yapilmahdir. Ilk defa Aiello tarafindan
1969 yilinda uygulanan PRP periferik retinanin lazer ile ab-
lasyonudur.”® Fotoreseptor-RPE kompleksi total retinal O, ih-
tiyacinin 2/3 kadarini kapsar. Amag PRP ile retinanin O, ihti-
yacim azaltmaktir. Ote yandan yetersiz PRP en 6nemli NVG
nedenlerinden biridir. Diabetik Retinopati Calisma Grubunun
sonuglarina gore periferik retinaya total 1200 ile 1600 arasinda
500 pm yaniklar uygulanmalidir.?” Yapilan ¢aligmalarda 1200-
1600 atis ile yeni damar olugsumlarinda %70 regresyon sagla-
nirken; 400-650 atis ancak %38 regresyon saglanabilmektedir.

Santral retinal ven tikaniklig: iskemik tipte ise retinal iske-
minin derecesine gore PRP disiinilmelidir. Fotokoagulasyonu
onleyen retinal kanamalar mevcut ise, hasta dikkatle takip
edilip, iskemik santral retinal ven tikanikliginda tedavi edil-
melidir. Noniskemik santral retinal ven tikanikliginda iskemik
tipe donebileceginden yine dikkatle takip edilmelidir. Proflak-
tik PRP yerine hastalarin dikkatle takip edilmesi ve NVI ilk
saptandiginda PRP yapilmasi onerilmektedir. Santral retinal
ven tikaniklig1 sonrasinda genellikle hastada GIB diisiik oldu-
gundan, bu hastalar mevcut glokom maskelenebilir.
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Diabetik retinopatide iskemik bulgular ortaya ¢iktiginda PRP
tedavisi acil olarak yapilirsa, ge¢ dénemde NVI ve NVG olu-
sumu 6nemli oranda onlenmektedir.?

Her iki goz arasinda diabetik retinopatinin tutulumu yonin-
den bir asimetri s6z konusu ise, NVI olusumuna ragmen GIB
normal sinirlarda ise, yeterli PRP yapilmasina ragmen NVI
de regresyon saglanamiyorsa tikayic1 karotis arter tikaniklig:
distiiniilmelidir. Santral retinal arter tikanikhigindan sonra 1
hafta ile 5 ay arasinda herhangi bir donemde NVG olusabile-
ceginden bu hastalar en az 6 ayda bir dikkatle takip edilmeli,
NVI saptaninca hemen PRP uygulanmalidir.??

NVI olusumunun erken déoneminde yeterli PRP uygulanirsa
proliferatif diabetik retinopati (PDR) ve santral retinal ven ti-
kanikliginda NVI olusumunda gerileme saglanacaktir. Sant-
ral retinal arter tikaniklig1 sonrasinda da yapilan yeterli PRP
nin NVI ve regresyonu ile NVG insidansinda azalma olustur-
dugu saptansa da santral retinal arter tikanikliginda da elde
edilen sonuclar; santral retinal ven tikaniklig1 ve PDR kadar
etkili degildir.

Endofotokoagulasyon intraoperatif PRP uygulamada etkili
bir baska yontemdir. Indirekt oftalmoskopi ile beraber endo-
fotokoagulasyon uygulanmasi ile fundus goriintiisiine daha
kolay ulagilabilir. Giiniimiizde 6zellikle vitrektomi ile beraber
endofotokoagulasyon uygulanabilir.?®

Kornea, lens, veya vitreus opasitesi nedeni ile yeterli PRP uy-
gulanamayan gozlerde panretinal krioterapi de yapilabilir.?

Ik defa 1977 yilinda Simmons tarafindan tanimlanan gonyo-
fotokoagulasyon (200 pm spot ¢api, 0.2 sn siire ve 450-500 mW
gii¢), NVG tedavisinde PRP nin tam etkinligi ortaya ¢ikincaya
kadar ac1 kapanmasinin geciktirlmesi amaci ile uygulanmisg-
tir.30 Fakat, bu islem ile, sinesiyal a¢1 kapanmasinin 6nlene-
medigi ve hatta inflamasyonu arttirarak acida NVA olugumu-
nu hizlandirdig igin giiniimiizde kullanimi sinirhdir.

Anti-angiogenesis Tedavisi: Vaskiiler endotelyal biiytime
faktori terimi ayni genden eksprese edilmis birbiri ile ilig-
kili bir protein izoformu olarak kullamilmaktadir. En bas-
kin izoformu VEGF165’dir.3! giinimiizde kullanilan baslica
anti-VEGF ajanlar Bevacizumab, Ranibizumab, Pegaptanib
Sodium ve Aflibercept dir. Bevacizumab, VEGF’in biitiin izo-
formlarina yiiksek afinite ile baglanan rekombinant insan
antikorudur. Guniimiizde sik olarak kullanilan Bevacizumab
(Avastin; Genentech Inc., San Francisco, California, USA)
intravitreal ve 6n kamaraya (1 mg/0.04 mL) enjeksiyonu son-
rasinda iris ve retinal neovaskiilarizasyonun hizli bir sekilde
geriledigi gosterilmistir.?23? Intravitreal bevacuzimab tedavisi
ile birkag giin i¢inde okiiler dokulardaki neovaskiiler aktivi-
te ve vaskiiler gecirgenlik azalmakta sekoder a¢1 kapanmasi
glokomuna gecis 6nlenmekte ve intraoperatif hemoraji riskini
azaltmaktadir. Intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu 8 haftaya
kadar neovaskiilarizasyon kontrolinii basar: ile yapmakta-
dir. Erken donemde o6zellikle acida sinegiyal kapanmalarin
olusmadig1 dénemde kullanma ile hastaligin ileri formlara ge-
¢isini engellemede 6nemli bir rol oynamaktadir.?

Tibbi Tedavi: Erken donemde topikal anti-inflamatuvar
destekleyici tedavi onemlidir. Topikal kortikosteroidler yeni
damar olusumlarindan sizintiya bagli olusan ak6z hiimérdeki
inflamatuvar cevabi ve acidaki yapigikliklar: azaltmak amaci
ile kullanilir. Sikloplejikler siliyer kasi paralize eder, okiiler
konjesyonu ve agriy1 azaltir, uveoskleral akimi arttirir.

Sikloplejik olarak Atropin Siilfat %1 veya Siklopentolat Hid-
roklorir %1 in giinde iki defa kullanilmasi okiiler konjesyon
ve agriy1 azaltir.?2

2. Ge¢ Donem Sekonder Kapal1 Ac¢il1 Glokom Tedavisi

Sinegiyal ac1 kapanmasi ortaya ciktiginda gec evre olarak de-
gerlendirilir. Anormal damar olusumlarinin 6nlenmesi PRP,
pars plana vitrektomi+Endolaser Fotokoagulasyon ve intra-
vitreal anti-VEGF enjeksiyonu ile bagarilabilir.



PRP ile sinegiyal a¢i kapanmasi glokomu gerilemez fakat
daha ileri ac1 kapanmasi 6nlenebilir. Islem yapildiktan birkac
giin sonra NVI regresyonu baslar. Yeni damar olugumlari i¢in
stimulus elimine edilmedigi siirece filtrasyon cerrahisinin
basarili olma ihtimali disiiktiir. PRP tamamlandiktan sonra
NVI regresyonu icin yeterli zaman araliginda beklenilmelidir.
PRP tamamlanmas ile filtrasyon cerrahisi arasinda en az 1
hafta tercihen 3-4 hafta beklenilmelidir.

Tibbi Glokom Tedavisi: Yine topikal steroidler ve siklople-
jikler agri, konjesyon ve inflamasyonu azaltip gozii cerrahiye
hazirlamak konusunda ¢ok onemlidirler ve glokom tedavisi
ile beraber kullanilmalidirlar.

Yogun sinesiyal a¢1 kapanmasi glokomunda akoéz disa akimi
uzerine etkili olan ilaglar1 kullanmak (6rn;pilokarpin) faydali
degildir, ve hiperemi ve inflamasyonu arttirdig: i¢in kontren-
dikedir. Topikal prostaglandin analoglari konjesyon ve agriy:
arttirabilecegi icin kullanilmasi 6nerilmemektedirler.?? Akoz
hiimoér yapimini1 azaltici ilaglar olarak topikal B-blokiirler,
alfa2 agonistleri, topikal veya sistemik karbonik anhidraz
inhibitorleri kullanilmalidirlar. Tedavi veya tan i¢in kornea-
nin acilmasimi saglamak amaci ile gegici olarak hiperozmotik
ajanlar kullanilabilir.

Cerrahi Tedavi: Cerrahi tedavinin seceneklerine karar verir-
ken hastanin gérme potansiyeli cok 6nemlirol oynar. Gérme Po-
tansiyeli iyiise (0.1 ve tizeri) trabekiilektomi+antimetabolitler
veya tup implantlari; gérme potansiyeli disiik ise korpus si-
liyare ablasyon iglemleri tercih edilmedir. Operasyon 6ncesi
retinanin yatigik oldugu ultrasonografik olarak mutlaka de-
gerlendirilmelidir.

Trabekiillektomi+Antimetabolit Cerrahisi: Cerrahi sira-
sinda genislemis iris damarlar1 mevcut ise, intraoperatif ve
postoperatif hemoraji ihtimali yiiksektir. Ilave olarak aktif ne-
ovaskiilarizasyon varligir da filtrasyon alaninda konjunktival
skarlagsmaya neden olarak bleb yetmezligini olusturur. Filtras-
yon blebinin postoperatif donemde skarlagmasini 6nlemek icin,
intraoperatif Mitomisin-C (MMC) uygulanmas: gereklidir.*

Neovaskiiler Glokom

Yeterli PRP ve/veya intavitreal anti-VEGF yapilip, atropin ve
steroidler ile goziin sakinlestirilmesi i¢in yeterli zaman geg-
tikten sonra filtrasyon cerrahisi yapilabilir. G6z i¢i basinci ¢ok
yiksek ise, goziin ameliyat sirasinda ani cerrahi dekompres-
yona ugramamasi ic¢in intravenoéz ozmotik ajanlar kullanila-
bilir. Periferik iridektomi uygulandiginda sayet iris tizerinde
yeni damar olusumlar: var ise iris forseps ile kaldirildiginda
koterizasyon uygulanabilir.*!

Kiuchi ve ark.,40 NVG olgularinda PRP sonras1 3-4 hafta bek-
lenerek yapilan trabekiilektomi + MMC sonras:1 cerrahi basa-
riy1 1. yilda %67ve 3. yilda %62 olarak bulmuslardir. Baslica
komlikasyon %38 hifema olup; risk faktorleri olarak vitrekto-
mili goz ve ameliyat oncesi yogun PAS varlig: bildirilmigtir.

Panretinal fotokoagulasyon ile beraber kombine edilmis
preoperatif intravitreal Bevacizumab uygulamas: filtrasyon
cerrahisi basarisin1 6nemli sekilde arttirmistir. Ozellikle
operasyondan 3-4 hafta once PRP ve 3-4 giin 6nce yapilacak
intravitreal anti-VEGF tedavisi, iris neovaskiilarizasyonunu
azaltarak cerrahi basariyr %80-%83%2#¢ oranlarina ¢itkarmak-
tadir. Boylece erken dénemde ortaya cikan hifema ve bleb
problemleri daha az goriilmektedir. Glokom Tiip Implant Cer-
rahisi: Yogun konjunktival skarlagmaya baglh olarak klasik
cerrahi yontemlerin bagsarisiz oldugu durumlarda glokom dre-
naj implantinin yerlestirilmesi gerekli olabilir.#” Seton imp-
lantinin basaris1 da; iyi bir retinal ablasyonun saglanmasi ve
iris neovaskiilarizasyonlarinin gerilemesine kesinlikle bagl-
dir. Yaptigimiz bir ¢caligmada neovaskiiler glokomlu gozlerde
Ahmed Glokom valvi ile 3. y1l sonunda %43 basar1 saptadik.*®
Bu calismada basariy1 olumsuz olarak etkileyen baglica fak-
torler; preoperatif gorme keskinligi <2/200, diabetes mellitus
tanisi, preoperatif GIB>35mmHg idi. Son dénemlerde intra-
vitreal Bevacizumab tedavisi ile seton implantasyonlarinin
kombine edilmesi cerrahi basariyr arttirmistir. Intravitreal
bevacizumab ile beraber yapilan Ahmed glokom valvi ile ba-
sar1 oranlar: 3. yilda % 60-%75 kadar yiikselmigtir.4%-%3
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Yapilan bir calismada proliferatif diabetik retinopati nedeni
ile vitrektomi yapilan gézlerde NVG olugsumu her yil %7 ora-
ninda arttig1 gosterilmis olup; yiiksek risk grubu olarak erkek
cinsiyet, genc yas, preoperatif yiiksek GIB, acida yogun NVI
ve diger gozde NVG olusumu oldugu saptanmigtir.’

Neovaskiiler glokom tedavisinde seton implantlarinin basglica
sorunlar1 erken postoperatif hipotoni, internal fistiil blokaj,
eksternal filtrasyon alaninin blokaji ve yogun postoperatif fib-
roz enkapsiilasyon cevabidir.5® Postoperatif hipotoni ve s1g 6n
kamara valvsiz implantlarda daha sik olarak gorilse de iki ba-
samakli implantasyon, veya silikon tiibe stitiir uygulamasi bu
sorunu azaltmaktadir. Yine yapilan bir meta-analizde de int-
ravitreal Bevacizumab tedavisi ile kombine edilen seton imp-
lantasyonu sonrasinda hifema oranin azaldigi, NVI nin daha
hizli geriledigi ve cerrahi bagari oranin daha yiiksek oldugu
saptanmistir.?® Vitrektomize gozlerde implantin pars planaya
yerlestirilmesi de bir bagka alternatif olarak diistintlebilir.

Siklodestriiktif Islemler

Laser Siklofotokoagulasyon: Gorme potansiyelinin diigiik
oldugu direngli NVG olgularinda, fiberoptik sistemlerle uy-
gulanan diod lazer siklofotokoagulasyon ile faydali sonuclar
alinabilir.5¢ Teknik olarak 810 nm dalga boyundaki diod laser
Glokom probu (G-Prob) ile transkleral olarak limbus gerisine
uygulanir; Uygulamada 270° alan tercih edilir ve temporal
kadran normal akéz tiretimi icin birakilir. Toplam 17-19 atis;
2000 ms stre ve 1500-1750 mW gii¢ uygulanarak iglem yapilir.
Islem sirasinda bir “patlama sesi; pop-up” duyulmas: hedefe
ulagildiginin isaretidir. Son yillarda NVG tedavisinde intra-
vitreal bevacizumab ile external laser siklofotokoagulasyonun
kombine edilmesi ile ilgili olumlu sonugclar bildirilmistir.?%57

Endoskopik diod laser ile siliyer ¢ikintilarin direkt olarak gorii-
lerek tedavi edilmesi de 6nerilen bir siklofotokoagulasyon yon-
temidir.” Baglica avantajlar, siliyer ¢ikintilarin daha kontrol-
i olarak tahrip edilmesi, fonksiyone siliyer bolgenin yeniden
tedavi edilebilmesi, limbustaki koék hiicrelerinin tahrip edil-
memesi ve trabekiiler doku uizerine hasar olusturmamasidir.

Bu islem endoskobik yol veya transpupiller olarak yapilabilir.
Trans-pupiller olarak yapilan iglemde kornea saydam, pupilla
yeteri kadar dilate veya genis sektor iridektomiden gonyolens
yardimi ile siliyer ¢cikintilarin gériiniir olmasi gereklidir. Fakat
bu sartlar her zaman mevcut olmayabilir. Bu iglem, 20 Gauge
endoskopik bir prob ile siliyer bolgede 270° lik alandaki ¢ikinta-
lara 250 mW lik diod laser atiglar: ile yapilir.

Siklokrioterapi: Siklokrioterapi i¢cin uygulanan standard
protokol, limbustan 2.5 mm uzaklikta 180 derecelik alanin
2.5 mm’lik retina probu ile 6 adet -80°, 60 saniye siireli don-
durma noktalar1 olusturmaktir. Bu iglem ile ilgili en 6nem-
li problem hipotoni ve sempatik oftalmi riskidir. Bu nedenle
siklokriyoterapi, NVG tedavisinde son secenek olarak diisii-
niilmelidir. Fonksiyonel gérmenin korunmasindan daha c¢ok,
agrimin giderilmesi ana amacg ve lazer siklofotokoagulasyon
yapilamiyor ise uygulanabilir.

3. ileri Dénem Agrili Gormeyen Goz

Ileri donem neovaskiiler glokomda agr1 nedeni sadece GIB ar-
tis1 olmayip ayni zamanda korpus siliyare spazmai ve okiiler yii-
zey patolojileri de olabilir. Topikal steroidler ve sikloplejikler
agr1, konjesyon ve inflamasyonu azaltmak konusunda yine ¢ok
onemlidirler. Okiiler yiizey diizensizlikleri i¢in topikal g6zyasi
preparatlari, terapotik kontakt lens, band keratopati tedavisi
ve amnion membran transplantasyonu diistintlebilir.?

Faydali gérmesi olmayan olgularda tedavinin amaci agrinin
giderilmesi ve hastanin rahatligini saglamaktir. Retrobulber
alkol® veya klorpromazin (25 mg/mL) 60 enjeksiyonu ile ag-
rinin uzun dénemde tedavi edilebilecegi bildirilmigtir. Bu is-
lemin en 6nemli komplikasyonlari; gecici ptosis ve eksternal
oftalmoplejidir. Nadiren, tedavi edilemeyen agri i¢in entikle-
asyon son care olarak énerilebilir.

Bu hastalar icin bir baska problem ise ¢ogunun sistemik ola-
rak onemli hastaliklar ile tedavide olmalaridir. Yapilan bir
calismada neovaskiiler glokom hastalarinin uzun dénem mor-
talite oraninin (%62) ayn1 yas grubuna gore (%21) ¢cok daha
yiiksek oldugu bulunmustur.%* Bu nedenle bu hastalarin teda-
vi protokollerini multi-klinik olarak incelemek gerekir. Yani
neovaskiiler glokom sistemik bir hastaliktir.
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