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ÖZ

 Teknolojinin ilerlemesi ve cerrahi imkanların gelişmesi ile 
beraber cerrahın işini kolaylaştıracak ve ameliyat süresini 
kısaltacak yardımcı araçlar vitreoretinal cerrahiye girmiştir. 
Bunların bir kısmı vitreus ve membranların görünür hale 
getirilmesinde kullanılan boyalardır. Bu yazıda en çok kul-
lanılan boyalardan indosiyanin yeşili, brillant mavisi, tri-
amsinolon asetonid, tripan mavisi ve infrasiyanin yeşili ele 
alınacaktır.

Anahtar Kelimeler: Brillant mavisi, indosiyanin yeşili, infrasi-
yanin yeşili, triamsinolon asetonid, tripan mavisi.

ABSTRACT

 With the aid of technological advances and developments 
in surgical means, assistant instruments which facilitate the 
practice of surgeon and shorten the duration of opera-
tions, come into the vitreoretinal surgery. Some of these 
instruments are dyes used in visualizing of vitreous and 
membranes. In this review, from the most widely-used dyes 
indocyanine green, brilliant blue, triamcinolone acetonide, 
trypan blue and infracyanine green will be discussed. 

Key Words: Brilliant blue, indocyanine green, infracyanine 
green, triamcinolone acetonide, trypan blue.
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GİRİŞ

Vitreoretinal cerrahinin teknik ve zorluğuna bağlı 
olarak görünürlüğün artırılması özellikli vakalarda ihti-
yaç haline gelmiştir. Son zamanlarda teknolojinin ve bil-
gi birikiminin ilerlemesi ile vitreoretinal cerrahi gerektiren 
birçok hastalıkta çeşitli preretinal membranların varlığı 
ve farklı özellikleri tespit edilmiştir. Bu görülmesi güç 
olan saydam membranların görünür hale getirilebilmesi 
için doku ve hücre boyamasında kullanılan indosiyanin 
yeşili, brillant mavisi, triamsinolon asetonid, tripan ma-
visi ve infrasiyanin yeşili gibi boyalar kullanılmaya baş-
lanmıştır. Bu boyalar ile iç limitan membran, epiretinal 
membranlar ve vitreusun cerrahın isteğine göre ayrı ayrı 
seçilebilmesi hedeflenmektedir. Bu makalede vitreoreti-
nal cerrahide kullanılan boyalar hakkında genel bilgileri, 
kullanım amaçlarını ve yan etkilerini sunmayı amaçladık.
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İNDOSİYANİN YEŞİLİ

İndosiyanin yeşili (ISY) siyanin boyaları grubundan-
dır. Molekül ağırlığı 775 daltondur. Amfifilik olması ne-
deniyle hücreleri ve hücre içermeyen dokuları boyaya-
bilme özelliğine sahiptir. ISY’nin ayırıcı özelliklerinden 
biri de absorbe ettiği ışık ile kızılötesine yakın bir dalga 
boyunda floresans göstermesidir. Molekül büyüklüğü ne-
deni ile kan-doku bariyerini geçemez ve kanda albümi-
ne bağlanma eğilimi yüksektir.1 Bu özellikleri ile retinal 
anjiyografi için uygun bir maddedir, intravenöz olarak 
kullanılır ve özellikle koroidal dokuların gösterilmesinde 
etkilidir.

ISY hücre dışı materyalin yapısında olan tip 4 kolla-
jen, laminin ve fibronektine oldukça iyi tutunur.2 Bunun 
sonucu olarak iç limitan membran (ILM), gliyal epiretinal 
membran, idiyopatik epiretinal membran ve proliferatif 
diyabetik retinopatide boyayıcı olarak kullanılmıştır. Ase-
lüler dokuların boyanmasındaki üstünlüğü ve selüler do-
kularda başka boyaların tercih edilmesi ile daha çok ILM 
boyamasında kullanılmaktadır. ILM soyulmasında, ISY 
ışığın etkisiyle biyomekanik sertliği fark edilebilir derece-
de artırmaktadır. Bu durum ILM’yi daha kolay soyulabilir 
hale getirmektedir.3 ISY Kadonosono ve arkadaşlarının 
2000 yılında yayınladığı makaleden sonra maküler hole 
(MH) cerrahisinde kullanımı hızla yaygınlaşmış ve birçok 
yazar tarafından ILM soyulmasının ISY ile daha az trav-
matik ve kolay bir şekilde yapıldığı bildirilmiştir.4,5 Klinik 
sonuçlarda ise MH’de anatomik başarı ISY ile soyulan 
ILM’lerde %74-100 arasında verilmektedir.5

Bu süreç içinde ISY’nin güzel cerrahi sonuçları ile 
birlikte retina üzerine toksik etkilerinin de olduğu bildiril-
miştir.6-9 ISY ile yapılan vitrektomilerden sonra retina pig-
ment epitel (RPE) değişiklikleri, görme alanı defektleri, ve 
optik atrofi bildirilmiştir.6,7,10-14 Kontrollü klinik çalışma-
lardan ISY ile yapılan vitrektomilerde fonksiyonel başa-
rının daha düşük olduğunu söyleyen çalışmalar olduğu 
gibi fark görülmediğini söyleyenler de vardır.15-17 Fakat 
yaygın kanı mevcut bir toksisitenin olduğundan yanadır.

Toksik etkinin muhtemel sebepleri olarak boyanın 
inkübasyon süresi, konsantrasyonu ve osmolaritesi dü-
şünülmüştür. Bu durumda boyanın nasıl hazırlanması 
gerektiği ve uygulama şekli gündeme gelmiştir. İnkü-
basyon süresini 5 dakikaya kadar değişen aralıklarda 
bildiren yayınlar vardır.5 Toksik etki olarak en erken 30 
saniyeden sonra RPE değişiklikleri bildirilmiştir.18 Toksisi-
tenin görülmesi osmolaritenin 270 mOsm’ün altında ve 
konsantrasyonun 0.5%’in üzerinde olduğu solüsyonlarda 
artmaktadır.5

Yapılan yayınlarda %0.125’lik boya konsantrasyonu 
kullanan iki çalışmadan biri hiçbir toksisite rapor etmez-
ken, diğeri %54.5 oranında RPE değişikliği bildirmiştir.6,19 
İki çalışmanın arasındaki fark birincinin 299mOsm, ikin-
cinin 250 mOsm solüsyon kullanmaları idi. Vitrektomize 
rat gözlerine intravitreal ISY’nin 25 - 2.5 - 0.25 ve 0.025 
mg/ml konsantrasyonlarında enjekte edildiği bir histo-

patolojik çalışmada yüksek dozda ISY verilen gözlerde 
retina yapısının ciddi hasar gördüğü ve bölgesel RPE ka-
yıplarının olduğu fakat düşük doz grubunda (%0.25 ve 
%0.025) ışık mikroskobisinde değişiklik görülmediği bil-
dirilmiş.20 Aynı çalışmanın 10. gününde düşük doz gru-
bunda elektroretinogramda a ve b dalgalarında ampli-
tüd azalması gözlenmiştir. Yakın zamandaki çalışmalar-
da ISY konsantrasyonu %0.05’nin altında ve osmolaritesi 
290mOsm civarında olarak hazırlanan çözeltiler ile RPE 
değişikliklerinin hiç görülmediği veya en aza indirildiği 
bildirilmiştir.21,22 Diyabetik makula ödemli hastalarda 
%0.25’lik ISY ile ILM soyulması ve triamsinolon asetonid 
ile arka vitreus kaldırılmasının karşılaştırıldığı bir çalış-
mada herhangi bir RPE toksisitesine rastlanmamıştır.23

ISY’nin prolifereratif diyabetik retinopati, idiyopatik 
epiretinal membranlar ve proliferatif vitreoretinopatile-
ri de boyayabildiği gözlenmiştir.13,14,17 Fakat epiretinal 
membran boyamasında ISY’den daha etkili olan diğer 
boyalar kullanılmaktadır.24

ISY eşliğinde yapılan vitrektomilerin faydaları ve gü-
venilirliklerini daha iyi değerlendirmek için geniş ölçekli, 
randomize çalışmalara ihtiyaç vardır. 

BRİLLANT MAVİSİ

Aminotriarilmetan yapısında olan brillant mavisi 
(BM) 854 dalton molekül ağırlığına sahip sentetik bir bo-
yadır. BM Avrupa’da ilk olarak gıda katkısı sertifikası al-
mış daha sonra kardiyovasküler hastalıklar ve nörolojik 
hastalıklarda protein işaretleyici olarak kullanılmıştır.25 
Son birkaç yıl içinde oftalmolojide kullanımı artan BM, 
2007’de Avrupa’da intraoküler kullanım lisansı almıştır.

BM’nin biyogüvenliğini bildiren ilk yayın Enaida ve 
arkadaşlarının primat ve rat gözlerine ILM boyanması 
için yeterli doz olan 0.5 mg/ml BM enjeksiyonudur.26 BM 
enjeksiyonu sonrasında ışık ve elektron mikroskobik in-
celeme ile retina hasarına rastlanmamış ve elektroreti-
nogram dalgalarında amplitüd azalması görülmemiştir. 
10 mg/ml ve 1 mg/ml’lik yüksek doz BM enjeksiyonları 
sonrasında gangliyon ve Müller hücrelerinde vakuollen-
me elektron mikroskobisi ile tespit edilmiştir.26 Bu bul-
gular ile ILM soyulmasında kullanılan diğer boyalardan 
daha az toksik olduğu anlaşılmaktadır. ISY ve tripan 
mavisi (TM) klinikte kullanılan konsantrasyonları ile BM 
toksisite açısından karşılaştırılmıştır. Boyalar rat gözlerine 
retina altına enjekte edilmiş ISY ile retinal dejenerasyon 
ve iki hafta sonra da RPE atrofisi gelişmiş. TM ile daha az 
olmakla birlikte yine retinal dejenerasyon görülmüş. BM 
(10 mg/ml) ile iki aya kadar herhangi bir toksik histopa-
tolojik bulgu tespit edilmemiştir.27 Bulgular BM’nin toksik 
etkilerinin diğer boyalardan daha düşük olduğunu gös-
termektedir. Bu sonuçlar boyanın insanlarda kullanımını 
teşvik etmiştir. ILM soyulması için 0.25 mg/ml oranın-
da isoosmolar olarak MH hastalarında kullanılmış %85 
fonksiyonel başarı bildirilmiş ve uzun dönem takiplerde 
dahi klinik olarak tespit edilebilir bir toksik etki gözlen-
memiştir.28
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Diğer boyalara göre daha güvenilir gözükmesine 
rağmen BM hakkında halen daha fazla araştırma ve de-
neyime ihtiyaç vardır.

TRİAMSİNOLON

Triamsinolon suda çözünmeyen, güçlü anti-inflama-
tuar özelliği olan sentetik bir kortikosteroiddir. Oftalmo-
lojide inflamatuar ve vasküler hastalıkların tedavisinde 
intravitreal uygulanan triamsinolon son yıllarda oftalmik 
cerrahide vitreus ve ILM gibi yapıların görünür hale geti-
rilmesinde kullanılmaktadır.29

Kortikosteroidlerin araşidonik asit yolunu inhibe 
ederek, iskemik retina tarafından salgılanan ve damar 
geçirgenliğinde artışa neden olan prostaglandinlerin 
sentezini azalttıkları ve inflamasyonu baskıladıkları bilin-
mektedir. Kortikosteroidler ayrıca damar geçirgenliğinde 
artışa yol açan vasküler endotelyal büyüme faktörü sen-
tezini baskılamaktadır. Bununla birlikte kortikosteroidle-
rin postoperatif dönemde oluşabilecek kan-aköz bariye-
rinin yıkımını da azalttığı gösterilmiştir.30,31

İntravitreal triamsinolon asetonid proliferatif diya-
betik retinopati ve proliferatif vitreoretinopati gibi intra-
oküler fibrovasküler proliferasyonlarda, üveitte, koroidal 
neovaskülarizasyonlarda, oküler hipotonide, retinal da-
mar tıkanıklıklarına bağlı maküla ödeminde, psödofakik 
kistoid maküla ödeminde, diffüz diyabetik maküla öde-
minde, idyopatik jukstafoveal telenjiektaziye bağlı makü-
la ödemi tedavisinde kullanılmıştır.32-34

İlk kez 2000 yılında Peyman tarafından vitrektomi 
sırasında triamsinolon kullanılarak vitreusun görülebile-
ceği ve böylece vitrektomi sırasında arka hyaloidin daha 
kolay ayrılabileceği bildirilmiştir.35 Sakamoto ve ark. ta-
rafından yapılan bir çalışmada diyabetik maküla ödemi, 
proliferatif diyabetik retinopati ve proliferatif vitreoretino-
patili olgularda vitrektomi sırasında triamsinolon kulla-
nımı ile arka hyaloidin daha iyi görünür hale geldiği ve 
postoperatif inflamasyonun azaldığı belirtilmiştir.31

Triamsinolon aracılığıyla yapılan vitrektomilerde 
triamsinolonun vitreusun kollajen liflerine yapışarak vit-
reusu daha kolay görünür hale getirdiği tespit edilmiş-
tir. Triamsinolon vitreus boşluğuna enjekte edildiğinde 
kristaller vitreus jeli içine hapsolur ve süspansiyon beyaz-
laşmış vitreus ile arka hyaloid boşluğu arasında iyi bir 
kontrast oluşumu sağlar. Daha iyi bir görüntü sayesinde 
triamsinolon aracılı vitrektomilerin vitreus ve arka hyalo-
idin daha iyi çıkarılmasını sağlamada cerraha yardımcı 
olduğu gösterilmiştir.29,36

Epiretinal membranlar (ERM) ince, şeffaf ve retina-
ya yapışık olduğu için tam olarak çıkarılmaları zordur. 
Triamsinolon ERM’nin de kolay görünmesini sağlayarak 
tamamen soyulabilmesine yardımcı olmaktadır, bu şekil-
de anatomik ve fonksiyonel başarı oranları artmaktadır. 
Yapılan çalışmalarda PPV sırasında triamsinolon kullanı-
mı ile ERM’lerin tam olarak ve daha kolay çıkarıldıkları 
gösterilmiştir.37,38

ILM’yi görmek ve soymak zor bir işlemdir. ILM in-
dosiyanin yeşili ile kolayca boyanabilmektedir, fakat in-
dosiyanin yeşilinin toksik etkilerinden dolayı triamsinolon 
tercih edilmektedir. ILM’nin soyulması ile hem postope-
ratif dönemde ERM oluşma riski azaltılır hem de ILM’nin 
oluşturduğu traksiyon ortadan kaldırılır. ILM soyulma-
sı için triamsinolon kullanımı ilk kez Kimura tarafından 
bildirilmiştir.40 Triamsinolon aracılığıyla ILM’nin kolayca 
görülerek çıkarılabildiği, oküler toksik etkisi olmadığı için 
güvenle kullanılabileceği yapılan çalışmalarda gösteril-
miştir.39,40

Katarakt cerrahisinde komplikasyon olarak arka 
kapsül yırtılması ve vitreus prolapsusu görülebilir. Ön ka-
maradaki vitreusun tamamen temizlenmesi gerekmekte-
dir, ancak vitreus şeffaf olduğu için bu işlem zor olabi-
lir. Bu nedenle arka kapsül açıldığında ve ön kamaraya 
vitreus geldiğinde ön kamaraya verilen triamsinolon ile 
vitreus beyaza boyanıp kolayca temizlenebilir.41

Cerrahi sonrası dönemde gelişen inflamasyon 
komplikasyon görülme olasılığını artırmaktadır. Cerrahi 
sonrası inflamatuar hücreler birtakım kimyasal media-
törlerin salınmasına neden olur. Bu durum retinada glial 
hücreler ve retina pigment epitel hücrelerini aktive eder. 
Böylece fibroproliferasyon oluşarak prolifratif vitreoreti-
nopati, epiretinal membran ve ikincil retina dekolmanı 
gibi komplikasyonlar gelişebilir. Vitrektomi sırasında tri-
amsinolon kullanımı ile postoperatif dönemde kan-retina 
bariyeri yıkımının inhibe olduğu ve inflamasyonun azal-
dığı gösterilmiştir.31,42

İntravitreal triamsinolon kullanımına bağlı göz içi 
basınç artışı, katarakt oluşumu ve endoftalmi gibi komp-
likasyonlar bildirilmiştir.41 Vitrektomi yapılmadan uygu-
lanan intravitreal triamsinolon, olguların yarıdan fazla-
sında göziçi basınç artışına neden olurken, triamsinolon 
aracılı yapılan vitrektomilerde operasyon sonunda triam-
sinolonun tamamı geri alındığı için göz içi basınç artı-
şı daha az görülür. Yapılan çalışmalarda triamsinolon 
aracılı vitrektomilerden sonra %3.4-5.9 oranında göz içi 
basınç artışı gözlenmiş ve bunların çoğu topikal tedaviyle 
kontrol altına alınmıştır.43,44

Kortikosteroidlerin immunosupresif etkileri vardır ve 
postoperatif enfeksiyon, triamsinolon aracılı vitrektomi-
lerin en önemli komplikasyonudur. Triamsinolon aracılı 
vitrektomilerden sonra akut endoftalmi insidansı %0.026 
-0.053 olarak bildirilmiştir.45,46

Triamsinolon asetonidin oküler dokular üzerin-
de direkt toksik etkisi nadirdir. Literatürde triamsinolon 
kullanılarak ILM soyulan bir olguda optik atrofi geliştiği 
bildirilmiştir.47 Deneysel çalışmalarda triamsinolon son-
rası gelişen toksisitenin triamsinolonun kendisine değil 
içerdiği prezervan maddeye bağlı olduğu gösterilmiştir.48 
Bu nedenle prezervan içermeyen triamsinolon tercih edil-
melidir.
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TRİPAN MAVİSİ

Tripan mavisi 960 dalton ağırlığında, hidrofilik an-
yonik molekül yapısında azo boyalardan biridir. Sağ-
lam hücre zarına sahip canlı hücre ve dokular hücresel 
membran geçişinin seçici kontrolü nedeniyle tripan ma-
visi tarafından boyanmazlar.49 

Tripan mavisi kornea endotel hücre canlılığının de-
ğerlendirilmesi için birçok göz bankasında kullanılmış-
tır.50 Işık mikroskobu ile endotel hasarının ve endotel 
hücre yoğunluğunun değerlendirilmesi için 1986 yılında 
Sperling tarafından sulandırılmış tripan mavisinin kul-
lanımı ileri sürülmüştür. Bununla birlikte, tripan mavisi 
aracılı endotelyal hücre sayımının güvenilirliği konusun-
da şüpheler devam etmektedir.51,52

Tripan mavisinin katarakt cerrahisinde kapsüloreksi-
si kolaylaştırmak için ön kapsülü boyamada kullanılma-
sı 1999 yılında başlamıştır. O zamandan beri katarakt 
cerrahisinde sağladığı avantajlardan dolayı, ön kapsülü 
boyamada en sık kullanılan ajan tripan mavisidir.53,54

Proliferatif vitreoretinopati ve maküler pucker cer-
rahisinde ERM’lerin soyulması gerekmektedir. Traksiyo-
nel membranların tam olarak temizlenmesi vitreoretinal 
cerrahinin sonuçlarını etkileyen çok önemli faktörlerden 
biridir. Maküla üzerinde traksiyona neden olan ERM’lerin 
şeffaf oldukları için sınırları genellikle çok zor seçilir. Re-
tina üzerinde hafif bir parlaklık veya alttaki damarlarda 
tipik olmayan kıvrımlanma ERM’yi düşündüren tek bul-
gu olabilir ve boyutları tahmin edilenden daha fazladır. 
ERM’lerin güvenli ve etkili bir yöntemle görünür hale 
getirilmeleri cerrahi olarak çıkarılmalarını büyük ölçüde 
kolaylaştırır.55,56

Tripan mavisi ile ERM ve ILM boyanması ilk olarak 
2003 yılından Li tarafından bildirilmiştir.57 Boyama yön-
teminde sıvı-hava değişimi yapıldıktan sonra %0.06’lık 
tripan mavisi hava altında membran yüzeyine verilmek-
tedir. Bir dakika kadar beklendikten sonra hava-sıvı de-
ğişimi yapılır ve ERM’ler boyanır. Tripan mavisi, hücre-
sel bileşeni olmayan ILM’yi iyi boyayamamakla birlikte 
ERM’lere oldukça iyi penetre olmaktadır. Li ve arkadaşla-
rı tarafından yapılan bu çalışmada hem ILM hem de ERM 
soyulmasında tripan mavisinin etkin bulunduğu ve indo-
siyanin yeşilinden daha güvenilir olduğu belirtilmiştir.57

Haritoglou ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada ma-
küler puckerlı olgularda tripan mavisi kullanılarak ve kul-
lanılmadan ERM soyulmasının sonuçları karşılaştırılmış 
ve iki grup arasında fonksiyonel sonuç açısından fark ol-
madığı, tripan mavisinin ERM sınırlarını göstermede etkili 
olduğu sonucuna varılmıştır. Bu çalışmada tripan mavi-
sine bağlı herhangi bir yan etki görülmemiştir.58 Proli-
feratif vitreoretinopatide ERM soyulmasını kolaylaştırmak 
için tripan mavisinin kullanıldığı başka bir çalışmada, 
tripan mavisinin ERM’lerin tam ve güvenli olarak soyul-
masına yardımcı olduğu belirtilmiştir.59 ERM ve maküla 
deliği cerrahisinde tripan mavisi kullanımı ve pars plana 

vitrektomide tripan mavisi yardımıyla idiyopatik ERM so-
yulması başlığı altında yapılan iki çalışmada ise tripan 
mavisinin vitreoretinal cerrahi sırasında ERM ve ILM’nin 
daha iyi görülüp, tam olarak soyulmasına yardımcı oldu-
ğu vurgulanmıştır.56,60

Tavşan gözlerinde tripan mavisinin oküler toksisi-
tesinin değerlendirildiği çalışmada retinalar %0.06’lık 
tripan mavisine maruz bırakılmış, ışık ve elektron mik-
roskopisinde herhangi bir doku değişikliğine rastlanma-
mıştır. Ancak %0.2’lik tripan mavisi uygulanan grupta iç 
retina tabakalarında hasar oluştuğu gözlenmiştir.61 Ay-
rıca literatürde maküla deliği cerrahisi sırasında tripan 
mavisi uygulanan bir olguda retina pigment epitelinde 
atrofi geliştiği bildirilmiştir.62

ERM boyanmasında üstünlüğü ve toksisitesinin dü-
şük olması nedeniyle TM vitreoretinal cerrahide tercih 
edilebilir bir boyadır. Ancak retina üzerindeki etkilerinin 
değerlendirilmesi için histopatolojik klinik çalışmalara ih-
tiyaç vardır.

İNFRASİYANİN YEŞİLİ

İnfrasiyanin yeşili (IfSY) ISY ile aynı kimyasal formü-
le ve benzer farmakolojik özelliklere sahiptir. Araların-
da iki temel fark vardır; birincisi ISY’nin içinde sodyum 
iyodin bulunur sulandırılmış solüsyonunda yaklaşık %5 
oranındadır. Kimyasal üretim aşamalarından kaynakla-
nan bu iyot bileşiği IfSY’de bulunmaz. Yüksek doz iyot 
bileşiklerinin topikal ve göz içi uygulamalarında toksik 
etkilerinin olduğu bilinmektedir. Aralarındaki ikinci fark 
yine ISY’nin içinde bulunan iyotu sulandırmak için distile 
su kullanılması ve 248-275 mmol/kg düzeylerinde düşük 
osmolaritelere inilmesi. IfSY’de ise iyot bulunmadığı için 
%5’lik glukoz içinde çözülebilir ve isoosmotik değerler 
olan 294-314 mmol/kg aralığında kalır.24

IfSY hücre içermeyen ILM’ye iyi bağlanır ve boyar. 
ISY gibi ILM boyamasında ve soyulmasında kolaylık sağ-
lar. Fakat epiretinal membranları homojen olarak boya-
maz.5

Yapılan çalışmalarda 0,5mg/ml konsantrasyonun-
da IfSY ile retinal toksisite hiç görülmemiş veya az miktar-
da gözlenmiştir.5,63,64 ILM soyulması ile MH hastalarında 
%90 düzeylerinde kapanma oranları ve görme keskinli-
ğinde artış bildirilmiştir.64,65 IfSY ile yapılan kontrollü kli-
nik çalışmalarda MH cerrahisinde kayda değer bir geliş-
me görülmediği sonucuna varılmıştır.66

IfSY, ILM’nin soyulmasını kolaylaştırma, kullanım es-
nasında osmolaritesinin daha uygun seviyelerde olması 
ve de iyotun toksik etkilerinden uzak kalınması ile ISY ye-
rine iyi bir alternatif olmuştur.
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