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ABSTRACT

Floresans; bazi molekillerin belli bir dalga boyundaki igik-
la uyarilmasi sonucunda daha uzun bir dalgaboyunda 1gik
yaymasi olarak tanimlanmaktadir. Otofloresans ise her-
hangi bir boya verilmeksizin gézdeki yapilardan floresan
istk yayilimi olarak tanimlanabilir. Gézdibinde otoflore-
sans 8zelligi olan molekillerin bulunmasi nedeniyle filt-
reler yardimiyla boya verilmeden fundus gérintileri elde
edilebilir. Bu metoda fundus otofloresans gérintileme-
si denmektedir. Fundus otofloresansi denilince genellik-
le fundusun 488 nm dalga boyundaki mavi isik ile uyaril-
masina dayanan ve lipofusinden kaynaklanan gérintile-
me ydntemi anlasilmaktadir. Kizildtesi fundus otofloresan-
si (K-AF) ise gézdibinin 787 nm dalgaboyundaki kiziléte-
si 1gikla uyarilmasi ve yayilan iginin 810 nm ve Gzerini filt-
releyecek sekilde gérintilenmesi ile elde edilir. Retina pig-
ment epiteli ve koroiddeki melanin, kizilétesi fundus otoflo-
resansi  gérintilemede otofloresans gésteren baglica flo-
rofordur. Bu calismada, farkli herediter retina hastalikla-
rinda K-AF bulgulari sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Otofloresans, fundus otofloresansi, kizils-

tesi fundus otofloresansi, herediter retina hastaliklari.

Fluorescence is the property of certain molecules to emit
light energy of a longer wavelenght when stimulated
by a light of a shorter wavelength. Autofluorescence is
emission of fluorescent light from ocular structures in
the absence of any fluorescent dye. Due to the presence
of autofluorescent molecules in the ocular fundus, it is
possible to obtain fundus images by using special filters.
This method is named as fundus autofluorescence (FAF)
imaging. FAF term is generally used as 488 nm blue light-
induced imaging modality, and is reported to originate
from lipofuscin in retinal pigment epithelium (RPE). Near
infrared autofluorescence, on the other hand, is obtained
at 787 nm excitation

wavelength using a barrier filter for detection of emitted
light above 810 nm. Melanin in RPE and choroid is the
main fluorophore for near infrared autofluorescence.
In this report, near infrared autofluorescence findings of
some hereditary retfinal disorders are presented.

Key Words: Autofluorescence, fundus autofluorescence, near

infrared autofluorescence, hereditary retinal disorders.

Ret-Vit 2008;16:245-249

[SENI

Gelis Tarihi : 14/10/2008
Kabul Tarihi : 14/11/2008
Yeditepe Universitesi Tip Fakiltesi Géz Hastaliklar A.D., istunbul, Dog. Dr.

GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Géz Hastaliklari Klinigi, Istanbul, Yard. Dog. Dr.
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Géz Hastaliklari Klinigi, Istanbul, Prof. Dr.

Received : October 14, 2008
Accepted : November 14, 2008

1-

M.D. Associate Professor, Yeditepe University, Department of Ophthalmology istanbul/
TURKEY

TATLIPINAR S., statlipi@yahoo.com

M.D. Assistant Professor, GATA Haydarpasa Training Hospital, Department of
Ophthalmology Istanbul /TURKEY

AYATA A, ali_ayata@yahoo.com

M.D. Professor, GATA Haydarpasa Training Hospital, Department of Ophthalmology
Istanbul/TURKEY

UNAL M., melihu@hotmail.com

ERSANLI D., dersanli@e-kolay.net

Correspondence: M.D. Associate Professor, Sinan TATLIPINAR

Yeditepe University, Department of Ophthalmology Balmumcu Besiktas,
Istanbul /TURKEY



246 Herediter Retina Hastaliklarinda Kizilétesi Fundus Otofloresansi

GiRiS

Floresans; bazi molekillerin belli bir dalga boyun-
daki igikla uyarilmasi sonucunda daha uzun bir dalga-
boyunda 1sik yaymasi olarak tanimlanmaktadir. Otoflo-
resans ise herhangi bir boya verilmeksizin gézdeki yapi-
lardan floresan isik yayilimi olarak tanimlanabilir. Géz-
dibinde otofloresans 6zelligi olan molekdllerin (florofor)
bulunmasi nedeniyle filtreler yardimiyla boya verilmeden
fundus gérintileri elde edilebilir. Bu metoda fundus
otofloresans goérintilemesi denmektedir ve gézdibi gé-
rintilenmesinde yeni sayilabilecek bir metod olarak son
yillarda kullanima girmisgtir.”? Fundus otofloresansi deni-
lince genellikle fundusun 488 nm dalga boyundaki mavi
isik ile uyarilmasina dayanan gérintileme yéntemi an-
lagilmaktadir (fundus autofluorescence/FAF, kisa dalga-
boyu otofloresans/shortwave autofluorescence/ SW-AF,
mavi 1gtk otofloresansi, AF488, lipofusin-ilintili otoflore-
sans/lipofuscin- related fluorescence). Lipofusin, 488 nm
dalga boyundaki isik ile elde edilen otofloresansin ana
kaynagidir. Retina pigment epitelindeki (RPE) lipofusin
asil olarak fotoreseptér dig segmentlerinin tam olmayan
yikimi sonucu olusur.®

Kizilétesi fundus otofloresansi (near infrared autoflu-
orescence/NIR-AF, melanin-ilintili otofloresans/melanin-
related autofluorescence, AF787 ) ise gdzdibinin 787 nm
dalgaboyundaki kizilétesi isikla uyariimasi ve yayilan 1gi-
nin 810 nm ve Uzerini filtreleyecek (bariyer filtre) sekilde
g6runtilenmesi ile elde edilir. Literatirde ilk kez Piccoli-
no ve ark tarafindan rapor edilmigtir.* RPE ve koroidde-
ki melanin, kizilétesi fundus otofloresansi (K-AF) gérion-
tilemede otofloresans gésteren basglica florofordur. Me-
lanin, gézde RPE ve koroidde yodun bir sekilde bulun-

maktadir. Koroid kaynakli melaninin K-AF gérintileme-
ye katkisi RPE’ye gére daha azdir ve K-AF ‘in asil kayna-
ginin RPE’deki melanin oldugu Keilhauer ve Delori tara-
findan gdsterilmigtir.> Bu nedenle K-AF'daki degisiklikler
oftalmoskopik olarak net gérilemeyen RPE degisiklikleri-
nin gérintilenmesine yardimei olabilmektedir.

Otofloresans Goéruntilemesi

Kizildtesi fundus otofloresansi gérintileri igin bir
konfokal tarayici lazer oftalmoskop (HRA2, Heidelberg
Retina Angiograph 2, Heidelberg, Almanya) kullanildi.
Klinigimizde floresein anjiyografi éncesinde gézdibinin
FAF (AF488) ve K-AF (AF787) goruntileri standart ola-
rak kayit edilmektedir. Cihaz, K-AF icin uyarici isik olarak
787 nm dalga boyundaki diod lazer kullanmaktadir. in-
dosiyanin yesili anjiyografisinde oldugu gibi bariyer filt-
re 810 nm ve Uzerindeki dalgaboyunun gecisine izin ver-
mektedir. Tom olgularda %1 lik tropikamid damla ile pu-
pilla dilatasyonu takiben cihazin kizilétesi modunda fun-
dus net bir sekilde odaklandiktan sonra indosiyanin ye-
sili anjiyografi modunda boya verilmeksizin K-AF gérin-
toleri kaydedildi. Her gézden birkag saniye siresinde 32
seri fotograf kaydedilip cihazin ortalama fonksiyonu kul-

lanilarak girilti orani diusik yiksek kontrastli fotograf-
lar elde edildi.

Kisa dalgaboyu otofloresans icin uyarici 11k olarak
488 nm dalga boyundaki argon mavisi lazeri kullan-
makta ve bariyer filtiresi 500 nm ve Ustindeki dalga boy-
larininin gegisine izin vermektedir. Cihazin kiziltesi mo-
dunda gdzdibi net bir sekilde odaklandiktan sonra flore-
sein anjiyografi modunda floresein verilmeksizin FAF gé-
ronttleri kaydedilmigtir. Her gézden 32 seri fotograf kay-

Resim 1: Normal bir g6z0n kizilétesi (A) ve kisa dalgaboyu (B) fundus otofloresans gérintisu. Her iki gérintilemede de optik disk
ve retinal damarlar hipoAF izlenirken, makula kizildtesi AF gérintilemede melanin iceriginden dolayi hiperAF, kisa dalgabo-
yu AF gérintilemede ise luteal pigmentler nedeniyle hipoAF izlenmektedir. Ayrica K-AF'da bazi biyik koroid damarlarinin si-

lueti segilebilmektedir.
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Resim 2: (A) Stargardt olgusunun renkli fundus fotografinda makuladaki atrofi gérilmektedir. (B) Floresein anjiyografide makila-
da atrofik alanlar ve periferik retinada sessiz koroid gérinimo izlenmektedir. (C) FAF gérintilemede santral oval atrofik alan
gorulmektedir. (D) K-AF fotografinda, atrofi sahasina uyan hipoAF alan izlenmektedir.

dedilip cihazin ortalama fonksiyonu kullanilarak gorghto
orani dugUk fotograflar elde edilmistir.

Fundus otofloresansi’ndakine benzer sekilde normal
bir gézden elde edilen K-AF gérintilemesinde de optik
disk ve retina damarlarinda otofloresans olmadigr gérul-
mektedir (Resim 1). Bunun nedeni optik diskte RPE bulun-
mamasi ve retina damarlarinin pigment epitelini ve ko-
roidi értmesidir. Gézdibinin geri kalaninda RPE‘deki me-
lanin nedeniyle otofloresans izlenmektedir. Makulada lu-
teal pigmentlerin varligi FAF'da hipootofloresansa neden
olurken makuladaki RPE hucrelerindeki melanin yogun-
lugu K-AF gérintilemesinde hiperotofloresansa neden
olmaktadir. Bu nedenle FAF'in tersine K-AF gérintUle-
mesinde makula oval bir sekilde daha parlok izlenmek-
tedir (Resim 1). Kizilétesi dalgaboyu ile elde edilen otof-
loresans sinyalleri mavi isik floresansina gére daha za-
yiftir. Kamera duyarliligini artirarak tatminkar gérintuler
elde edilebilmesine ragmen girilto orani daha yUksek

ve kontrasti daha disuktir. Floresein anjiyografideki ter-
minolojiye benzer sekilde otofloresans gérintilemelerin-
de hipootofloresans ve hiperotofloresans terimleri kulla-
nilmaktadir. Eger bir retina alanindaki otofloresans (AF)
cevresindekinden daha az ise hipootofloresan (hipoAF),
fazlaysa hiperotofloresan (hiperAF) olarak nitelenmekte-
dir. Anormal hipoAF; RPE/koroid atrofisine veya blokaja
(6rn. retina hemoraijisi) bagli olusurken hiperAF, RPE'nin
artmig metabolik aktivitesine veya artmig melanin iceri-
gine (6rn. koroid nevus) ikincil olusur. Diger bir hiperAF
nedeni ise retinadaki bir defekt (6rn. makula deligi) ne-
deniyle otofloresansin daha net izlenebilmesidir.

Literaturde farkli géz patolojilerinde FAF kullanimi-
na ait bir cok calisma varken 62 K-AF kullanimi ile yapil-
mig calisma sayisi daha sinirhidir.#513-15

Resim 3: (A) Fundus albipunktatuslu bir olgunun renkli fundus fotografinda arka kutupta yaygin sarimsi-beyaz birikintiler izlen-
mektedir. (B) K-AF fotografinda birikintilerin kizilétesi floresansi bloke ederek lokal hipoAF noktaciklara neden oldugu izlen-

mektedir.
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Resim 4: (A) Bietti kristalin distrofili bir olgunun renkli fundus fotografinda retinada yaygin gri-beyaz parlak kristalin birikimler iz-
lenmektedir. (B) Floresein anjiyografide arkuat icerisinde yogunlagsan yaygin koriyoretinal atrofik alanlar izlenmektedir. (C) FAF
gériuntilemede atrofik alanlar hipoAF olarak net bir sekilde gérilmektedir. (D) K-AF fotografinda atrofik alanlar FAF gérintile-
mesindeki kadar keskin sinirli izlenmemekte, ancak koroidden gelen floresans icerisinde koroid damarlarinin daha belirgin se-
cildigi gérilmektedir.

HEDETIDER RETINA HASTALIKLARINDA
K-AF BULGULARI
Stargardt makula distrofisi

Stargardt makula distrofisi ve fundus flavimakulatus
ayni hastaligin varyasyonlar olarak degerlendirilmekte-
dir. Gegis otozomal resesif olup sorumlu gen ABCA4 ge-
nidir.'® Olgularin cogunda ilk iki dekatta santral gérme
kaybi ortaya ¢ikmaktadir. llerleyen dénemde makulada
dévilmis metal gérintist ve 6kiz gézi makula atrofi-
si gelismektedir. Fundus flavimakulatus olgularinda arka
kutupta sari-beyaz pisiform lezyonlar izlenmektedir. Aniji-
yografide siklikla sessiz koroid gérintisi mevcuttur (Re-
sim 2). Bunun nedeni RPE’deki lipofusin birikiminin ze-
min koroid floresansini bloke etmesidir.'¢

Kizilétesi otofloresans gérintilemesinde Stargardt
makula distrofisinin  tipik bulgusu makulada hipoAF
alandir. (Resim 2). Bu makuladaki atrofiye baghdir ve
FAF géruntilemedeki bulgulara benzerdir. *'° FAF fo-
tografinda santral oval atrofi alaninin cevresinde meta-
bolik aktivitesi degismis RPE hicrelerine bagh oldugu du-
sUnUlen parafoveal hiperotofloresan alan, K-AF gérin-
tilemede foveadakinden daha az siddette hipoAF olarak
izlenmektedir. Fundus flavimakulatus olgularinda bu hi-
poAF alanin cevresinde hipo veya hiperAF noktalanma-

lar izlendigi bildirilmektedir ve bunlar flavimakulatus ol-
gularindaki pisiform lezyonlarla uyumludur.™

Fundus albipunktatus

Konjenital duragan gece kérliklerinden biri olan
fundus albipunktatus, arka kutupta beyaz noktaciklarin
varligiyla karakterizedir ancak fovea tutulmamighr. Gér-
me keskinligi, optik disk ve retina damarlar normal si-
nirlardadir. Bu olgularin K-AF gérintilemesinde, maku-
la normal izlenirken beyaz noktaciklar hipootofloresan
olarak izlenmektedir (Resim 3).

Bietti kristalin distrofisi

Gece koérligu ve santral gérme azhigi semptom-
lart ve retinada kristal birikimi ile karakterize bir has-
talktir.'™ Hastalik ilerledikte arka kutupta lokalize RPE-
koryokapillaris atrofisi ortaya ¢ikmaktadir (Resim 4A-B).
FAF gérintilemede atrofi alanlar hipoAF adaciklar ha-
linde net olarak secilmektedir (Resim 4C). K-AF gérinty-
lemede atrofik alanlar hipoAF olarak gérilmekte ve ay-
rica RPE atrofisi nedeniyle buytk koroid damarlarinin gé-
ronebilirligi artmig olarak izlenmektedir (Resim 4D).

Retinitis Pigmentosa

Retinitis pigmentosa, farkli genetik kaynakli retina
dejenerasyonlarindan olusan heterojen bir hastalik gru-

Resim 5: (A) Erken evrede retinitis pigmentozali geng bir olgunun renkli fundus fotografi. (B) FAF gérintilemede santral hiperAF
halka izlenmektedir. (C) K-AF gérintilemede, santral hiperotofloresans bu alani cevreleyen atrofik sahalardaki hipootoflore-
sans nedeniyle daha belirgin sekilde izlenmekte ve makuladaki fizyolojik hiperotofloresansin gevresinde bir hiperAF halka se-
cilmektedir.
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Resim 6: (A) Vitelliriptif evredeki Best olgusunun renkli fundus fotografi. (B) K-AF fotografinda lezyon sinirlarinin belirgin hipoAF,
foveal alanin ise pigmentasyon nedeniyle hiperAF ve merkezdeki skarin ise géreceli hipoAF oldugu izlenmektedir. (C) Vitelli-
form evrede Best olgusu. (D) Lipofusin-benzeri materyal birikimi sonucu olusan vitelliform lezyonlar makuladaki fizyolojik hipe-
rAF icinde yuvarlak hipoAF alan olarak izlenmektedir.

budur ve primer olarak rod sistemi etkilenmistir.® An-
cak zamanla koni sistemi de etkilenebildiginden bu has-
talik grubu rod-koni distrofisi olarak da adlandirlmakta-
dir. Tipik semptomlar gece kérligi ve gérme alani da-
ralmasidir. Klasik gézdibi bulgulari kemik-spikilo tarzin-
da pigmentasyon, damarlarda atentasyon ve disk soluk-
lugudur (Resim 5A).

Retinitis pigmentosali olgularin bir kisminda izlenen
tipik FAF bulgusu oftalmoskopik olarak gérilemeyen pe-
rifoveal, halka seklinde bir hiperAF sahadir.'®!” Bazi ol-
gularda bu hiperAF halka genis bazilarinda oldukga da-
ralmig olarak gézlenmistir (Resim 5B). Bu halkanin sant-
ral gérme keskinligi iyi olan olgularda gérildigu ve ko-
runmus merkezi fotopik (koni) fonksiyonun sinirlarini
gosterdigi iddia edilmigtir.'”” K-AF gérontilemede, korun-
mus santral alandaki hiperotofloresans bu alani cevre-
leyen atrofik sahadaki hipootofloresans nedeniyle daha
belirgin sekilde izlenmektedir (Resim 5C). Ornekteki ol-
guda makuladaki fizyolojik hiperotofloresansin cevresin-
de bir hiperAF halka secilmektedir.

Best Hastaligi

Best vitelliform makular distrofi, otozomal domi-
nant gegisli bir hastalik olup sorumlu gen bestrophin ola-
rak adlandinimaktadir.’® Hastaligin ilk evresi previtelli-
form olarak isimlendirilir ve bu dénemde fundus normal-
dir. Ancak elektrookilografide bu evrede bile anormal-
lik mevcuttur. Vitelliform evrede tipik, yumurta sarisi sek-
lindeki lipofusin-benzeri materyal birikimi gérolor. Anji-
yografide bu lezyon, zemin koroid floresansini bloke et-
tigi icin hipofloresan olarak izlenir. Psédohipopiyon ev-
resinde vitelliform materyal lezyonun alt kisminda birikir.
Vitelliriptif evrede vitelliform lezyon tama yakin parcala-
nir ve gérme duger. Lezyonun eski sinirlarinda lipofusin-
benzeri materyal izlenebilir.

Best hastaliginda K-AF gérintilemesi tipik bulgular
ortaya koymaktadir. Lipofusin-benzeri materyal birikimi
sonucu olusan vitelliform lezyonlar makuladaki fizyolojik
hiperAF icinde yuvarlak hipoAF alan olarak izlenmekte-
dir (Resim 6). Skar evresindeki olguda ise skar cevresin-
deki halkasal atrofi alani hipoAF izlenirken skar dokusu-
nun pigmente kismi artmig melanin icerigi nedeniyle hi-
perAF olarak izlenmektedir (Resim 6).

Sonug olarak, kizilétesi fundus otofloresansi gézdi-
binde primer olarak RPE’deki melaninden kaynaklan-
makta olup RPE'nin ve belli oranda koroidin noninvaziv
olarak degerlendirilebilmesine imkan veren yardimci bir
tetkiktir. Bu gérintileme metoduyla elde edilen gérin-
tiler kisa dalgaboyu fundus otofloresansi bulgularini ta-
mamlayici olmaktadir.
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