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Floresein anjiyografinin gelisimi retinal ve koroidal patolojile-
rin anlasilabilirligini artirmis, hem klinikte sik¢a karsilasilan
retinal hastaliklarin tanisinda ve tedavisinin takibinde hem de
bilimsel arastirmalarda standart gériintiilleme yontemi haline
gelmigtir. Dijital goriuntiilleme, genis acili gorintiilleme ve veri
analizindeki teknolojik gelismeler floresein anjiyografinin kli-
nik ve arastirma amacl kullanimini1 daha da yayginlastirmis-
tir. Her ne kadar optik koherens tomografi retina kliniklerinde
yaygin olarak kullanilmaktaysa da floresein anjiyografi retinal
ve koroidal dolasimlarin degerlendirilmesinde tercih edilen
yontem olarak 6nemini korumakta ve g6z hekimleri i¢in retinal
hastaliklarin tanisinda vazgecilmez bir tetkik olmaya devam
etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Fundus floresein anjiyografisi, retinal

hastaliklar, endikasyonlar, genis acili fundus goriintiileme.

SUMMARY

The development of fluorescein angiography increased the un-
derstanding of retinal and choroidal pathology and has become
the standard both in the literature and in clinical practice to
diagnose and guide the treatment of the most common retinal
diseases encountered in ophthalmology. Recent technological
advances in digital imaging, wide angle imaging and computer
analysis have further expanded the clinical and research appli-
cations of fluorescein angiography. Although optical coherence
tomography is now widely used in retinal clinics, fluorescein
angiography remains as the preferred method to image the cho-
roidal and retinal circulation and it is still an essential tool used
by many ophthalmologists to diagnose a multitude of retinal
diseases.
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indication, wide angle fundus imaging.
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GIRIS

1871 yilinda kimyager Adolf von Baeyer’in boyar madde olarak
floresein sodyumu kegfinden yaklasik bir asir sonra Maclean
ve Maumenee biyomikroskoba oturttuklar: hastaya intravenoz
olarak sodyum floresein enjekte ederek kobalt filtesinden gegir-
dikleri mavi 151k altida gercek zamanh olarak retinal vaskiiler
sistemi degerlendirmeyi basardilar. Bir yil sonra fundus flore-
sein anjiyografinin mucitleri olarak tarihe adlarini yazdiran
Harold Novotny ve David Alvis bu goriintiileri fotograf filmine
aktararak hala giincelligini koruyan bu tetkikin oftalmoloji kli-
niklerinde yer bulmasinda énemli rol oynadilar.!

Floresein anjiyografi yillar boyunca o kadar yayginlasti ki fun-
dus goriintiilemesi floresein anjiyografi ile neredeyse es deger
bir anlam kazandi. Gegen zaman icerisinde floresein anjiyog-
rafi retinal hastaliklarin anlagilmasinda, tanisinda tedavisinde
vazgecilemez bir tetkik haline geldi.

Floresein anjiyografi aslen bir fizik fenomenine “floresans”
prensibine dayanir.? Bir tip fotoluminesans olan floresans flo-
rofor ismi verilen 1s13a duyarli molekiillerin elektromanyetik
enerjiyi emerek gecici olarak tist enerji seviyesine ulagmasi ve
orijinal enerji seviyelerine donerken daha uzun dalga boylu 151k
yaymalarimi aciklar. Oftalmolojide kullanilan sodyum florese-
in ( resorcinolphthalein sodium) ekzitasyon zirvesi 465-490 nm
arasinda olan mavi 15181 emer ve 520-530 nm araliginda sar1
—yesil dalga boyunda floresansa sebep olur.

Floreseinin intravenoéz olarak enjeksiyonunu takiben boyanin
%80’ proteinlere baglanir ve %20’si kan dolagiminda serbest
haldedir ki bu kisim floresans i¢in yeterlidir.

Retinal patolojiler basitce gosterdikleri floresansa gore siniflan-
dirilabilir. Normalden daha fazla floresans gosteren hiperflore-
san ve daha az floresansin gorildigi hipofloresan gorinim.

Hipofloresans; floresansin normalden az olmasi veya hi¢ olma-
masidir. Baslica iki nedeni floresansin blokaji veya vaskiiler
dolum defektidir. Floresansin blokaji retinal ya da koroidal
floresansin 6niinde bulunan doku veya sivinin bariyer etkisine
bagl olarak golgelenmesi olarak ifade edilir. Blokaja bagli hi-
pofloresans ile vaskiiler dolum defektini ayirt etmenin en kolay
yolu anjiyografideki hipofloresan alan ile fundus gérintimiini
kargilagtirmaktir. Eger oftalmoskopide ya da renkli fundus
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Tablo 1: Makiiler patolojilerin degerlendirilmesinde FA, OKT ve
ISYA’nin tanisal degerleri.

FFA ISYA OKT

Irvine-Gass Send. ++ - ++
Diabetik makiilopati ++ - ++
Retina ven tikaniklig: ++ - 4t
Uveitik makiilopati ++ St 4
Vitreoretinal traksiyon - = 4+
I. Makiiler telenjiektazi + = ++
YBMD ++ ++ et

fotografinda hipofloresan alanla uyumlu bloke edici materyal
izlenmiyorsa hipofloresansin sebebi vaskiiler dolum defekti ile
iligkili olmalidir. Vaskiiler dolum defektlerinde belirli bir da-
marin kismi ya da tam tikaniklig1 veya belirli bir bolgede vas-
kiiler yapinin tamamen kaybi (kolobom) s6z konusu olabilir. Bu
durumda hipofloresans damarin jografik dagilimini takip eder.

Hiperfloresans 4 ana nedene bagl olarak geligebilir. Enjeksiyon
oncesi floresans (otofloresans, yalanci floresans), pencere defek-
ti, anormal vaskiiler yapilar veya vaskiiler sizinti.

Enjeksiyon yapilmadan once fundustan alinan floresans fun-
dusta dogal olarak floresan 6zellige sahip yapilardan (optik disk
druseni, astrositik hamartom) kaynakli otofloresans veya filt-
relerin iyi eslenmemesinden kaynakli yalanc1 floresans olarak
tariflenebilir.

Pencere defekti anjiyogramin erken fazlarindan itibaren retina
pigment epitelinin goreceli ince oldugu veya kayip oldugu belir-
li bir alandan koroidal floresansin iletilmesi ve bu alanin diger
alanlara gore daha parlak goriilmesi seklinde kendisini gosterir.
Koroidal dolum ile es zamanl olarak erken fazda goriiliir. Koro-
idde boya konsantrasyonu arttikca yogunlugu artar. Gec fazlara
ilerledikc¢e sinirlar1 ve sekli degismez. Anjiyogramin son evre-
lerinde koroidden boyanin c¢ekilmesi ile soluklagir ve kaybolur.

Disk veya retina kaynakli anormal vaskiiler yapilar (telenjiektazi,
neovaskiilarizasyon, anastomoz, anevrizma veya tortoz ve dilate
vaskiiler yapilar) anjiyografinin erken fazindan itibaren goriliir.
Anjiyogramin ilerleyen fazlarinda bir kismi sizint1 gosterebilir.
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Tablo 2: Yasa baglt makiila dejenerasyonu olgularinda FA, OKT ve
ISYA’ nin yeri.

FFA OKT ISYA
Tani +++ + +
Ayiric tani ++ + ++
Lezyon siniflamasi +++ 4 -
Prognoz degerlendirme + +++ -
PDT vs termal lazer ++ - o
Takip/Tekrar tedavi + ddidt -

Koroid kaynakli anormal yapilar subretinal alana ilerlemis
ise anjiyografinin erken fazindan itibaren dantelimsi, irregi-
ler hiperfloresansla kendisini gosterir. Anjiyogramin ilerleyen
fazlarinda sizintiya bagli olarak sinirlari silinip genisleme
gosterebilir.

Floresein sizintisini1 engellemeye yonelik iki 6nemli bariyer
vardir. Retinal damarlardan olabilecek sizintiy1 engelleyen
vaskiiler endotel ve koroidal dolagim kaynakli sizintiy1 engelle-
yen pigment epiteli. Vaskiiler endotelin fonksiyonunu yitirmesi
vaskiiler yapilardan retina icine floresein sizintisina sebep olur.

Giiniimiizde Endikasyonlar

Fundus floresein anjiyografi yillar boyunca retina kliniklerinde
fundus patolojilerini degerlendirmenin degismez tetkiki haline
geldi. Tanis1 konulabilen retina hastaliklar: arttikca floresein
anjiyografi endikasyonlari da haliyle genisledi.

Teknolojinin son 20 yildaki hizli gelisimi retina kliniklerine yeni
cihazlarin girmesini ve anjiyografinin yani sira bagka tetkikle-
rin bu arenada yerini almasini saglamistir. Bugiin i¢cin makiiler
patolojilerin degerlendirilmesinde floresein anjiyografinin yani
sira optik koherens tomografi (OKT), indosyanin yesili anjiyog-
rafi (ISYA) ve fundus otofloresans (FOF) degerlendirmesi klinik
uygulamada sikca bagvurulan tetkikler arasindadir. Subma-
kiiler koroidal patolojilerin degerlendirilmesinde EDI-OKT, ko-
roidal vaskiiler sistemin ve koroidal inflamatuar hastaliklarin
degerlendirilmesinde ISYA ve RPE hastaliklarinin degerlendi-
rilmesinde FOF floresein anjiyografinin yani sira ek ve faydah
bilgiler verebilecek diger tanisal tetkiklerdir.

Kerimoglu

Makiiler patolojilerin degerlendirmesinde floresein anjiyografi,
ISYA ve OKT’nin tanisal degerini inceleyen calismanin sonuc-
lar1 tablo 1’de sunulmustur (Coscas G (ed): Macular Edema.Dev
Ophthalmol. Basel, Karger, 2010, vol 47, pp 27-48).

Bugiin i¢in retina kliniklerinde en sik kargimiza ¢ikmakta olan
makiiler patolojinin yasa baglh makiila dejenerasyonu oldugu-
nu gormekteyiz. Yasa bagh makiila dejenerasyonu o6zelinde flo-
resein anjiyografi ve diger tetkiklerin kullanim endikasyonlari
tablo 2’de 6zetlenmistir.

Ozellikle makiiler patolojilerin degerlendirilmesinde floresein
anjiyografinin yani sira OKT invazif olmamasi, kolay uygula-
nabilir ve tekrarlanabilir olmasi gibi 6zellikleri ile klinik kulla-
mimda 6n plana cikmaktadir. Yasa bagli makiila dejenerasyo-
nu hastalarinda KNV alt tiplerinin ayirt edilmesinde floresein
anjiyografi ile OKT'nin korelasyonunu inceleyen bir calismada
OKT anjiyografiye kiyasla yiliksek sensitivite (%85.7-98.3) ve
spesifite (%84.3-100) gostermistir. Ayrica yazarlar anjiyografi-
de s1zint1 olarak kargimiza ¢ikan hastalik aktivitesinin OKT’de
intraretinal veya subretinal siv1 ile anlasilabilecegini ifade et-
migler ve OKT’nin KNV tanisinda oncelikli tetkik olabilecegini,
karasiz kalinan olgularda anjiyografinin ¢ekilmesi gerektigini
savunmuglardir.?

FFA halen retinal vaskiiler sistem hastaliklarinin degerlendi-
rilmesinde altin standart tekniktir. Vaskiler duvar butinligi-
niin, duvar anomalilerinin, vaskiiler tikanikliklarin, perfiizyon
durumunun, vaskiiler sizintinin degerlendirilmesinde, tedavi-
nin planlanmasinda ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
halen egsiz bilgiler sunmaktadir.

Giiniimiizde Floresein Anjiyografi Cihazlari

Dijital cagin gelisi fundus kamera ve anjiyografi cihazlarina da
yansimistir. Dijital goruntilemenin hizli ve maliyetinin disik
olmasi, yiiksek kontrast ve keskinlik sunmasi, goriintii tizerinde
ol¢im yapilabilmesi, kompozit genis agili goriintiilerin program
yardimiyla kolayca yapilabilmesi gibi tstiinliikleri nedeniyle
bugiin floresein anjiyografi tetkikinde fotograf filmi kullanim
ortadan kalkmig ve dijital kayit sistemleri cihazlar tizerindeki
yerini almigtir. Ayrica dijital gorintiilerin arsivleme kolaylig:
ve internet tizerinden uzaktan erigim gibi avantajlar sunmasi
bilginin paylagsimini ve verilere erisimi kolaylagtirmistir.
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Lazer teknolojilerinin anjiyografi alanina yansimasi ise konfo-
kal tarayici lazer oftalmoskop sistemleri ile olmustur. Retinal
dolagimdaki floresein boyasinin ekzitasyonu igin mavi flag am-
pulu yerine sodyum floreseinin etkin ekzitasyon degerinde la-
ser 15181 kullanilmasi belirli aralikta dalgaboylarini iceren eksi-
tasyon bandinin daralmasini ve 488 nm dalgaboyunda laser 151-
ginin kullanimini mimkiin kilmigtir. Bu sayede konvansiyonel
flagin kullanmildig1 cihazlara gore retinal 151k maruziyeti %1’e
inmis ve kuvvetli flag 15181 kullanilmadig: i¢in hasta uyumu
artmigtir. Konfokal optik sistemin kullanilmasi imaj dis1 1181n
sac¢ilimini engelleyerek hem sinyal/guiriiltii oranini azaltip daha
net ve iyi goruntiilerin elde edilmesini saglamis hem de kii¢iik
pupilladan 6l¢iim yapabilme tstinligini getirmistir. Farkli
dalgaboyunda laser 1sinlarinin es zamanlh kullanimi es zamanl
olarak hem FFA hem de ISYA kaydini alinmasim saglayarak
ayn1 anda eslenik olarak retinal ve koroidal dolagimlarin de-
gerlendirilmesini mimkiin kilmigtir. Sistemin 16 kare/sn gibi
yiksek hizlarda kayit yapabilmesi sayesinde hareketli gorin-
tiuler alinabilir ve dinamik gorinti kayd: ve degerlendirmesi
yapilabilir. 1926 yilinda kullanima giren ilk fundus kamera-
nin gorinti alan1 20° iken konvansiyonel cihazlarada bu deger
yillarca 30 -50° araliginda kullanilmistir.* Bugiin i¢in modern
cihazlarda elipsoid ayna gibi yenilikci teknolojilerin kullanimi
sayesinde goriintii acis1 200°ye ulasan cihazlar retina klinikle-
rindeki yerlerini almiglardir.®

Bugiin icin pediatrik hastalarda kullanilan, bebegin yatagin-
da muayene ve kayit imkani sunan sistem kontakt 6zellige
sahiptir ve 130° goriintii alan1 sunabilmektedir.® Erigkinlerde
kullanilan sistemler non kontakt 6zellikte olup genis acilari
sayesine retinanin periferini goriilebilir kilmaktadirlar. Ozel-
likle diabetik retinopati gibi periferal vaskiiler patolojilerin
sik gorildigu hastaliklarda ultragenis acili gortintilleme 7
standart alan (75° goriintii alan1 sunar) goriintiiye gore 3.2 kat
fazla retinal alanin degerlendirilmesini saglamakta, periferal
non perfiizyonu 3.9 kat ve neovaskiilarizasyonu 1.9 kat daha
iyi gosterebilmektedir.”

Genis acili goruntileme sistemi ile aniyografik olarak deger-
lendirilmig ve takibi yapilmis hastalarin incelendigi calismada
retinal ven dal okliizyonu ve hemisantral retinal ven okliiz-
yonlarinda periferal non-perfiizyon ile makiila 6demi arasinda
korelasyon izlenmistir.® Bagka bir calismada ise anti-VEGF ile

Giiniimiizde Fundus Floresein Anjiyografinin Yeri

tedavi edilen santral retinal ven okliizyonlarinda periferal non
perfiizyon alam ile gorme keskinligi arasinda negatif korelas-
yon oldugu saptanmigtir.’

Malign melanom, retinoblastom ve koroidal metastazlar gibi
bir takim neovaskiiler patolojiler periferal retinada yerlesme
egilimindedir. Konvansiyonel fundus kameralar dar goriunti
acilar1 nedeniyle periferal kitlelerin tanisinda ve takibinde ye-
tersiz kalabilmektedirler.!® Ultra genis alan goriintiileme gerek
fundus fotografi, gerek timorin vaskiiler yapisini gostermek
icin anjiyografi gerekse de timor uzerindeki lipofusini deger-
lendiren otofloresan goriintiileme 6zellikleri ile neoplastik lez-
yonlarin ve periferal pigmente lezyonlarin takibinde 6nemli yer
tutabilir.!>!2 Ultra genis alan floresein anjiyografi intermediyer
ve posterior iiveitlerde hastalik giddetini, ilerlemesini ve te-
daviye yanmit1 degerlendirmede kullanim alanina sahiptir.!®
Periferal iskeminin sik goriildiigi orak hiicre retinopatisi gibi
vaskilitler genig alan anjiyografinin 6neminin 6n plana c¢iktig:
hastalik gruplarindandir.!®16

Genis alan anjiyografinin en yaygin kullanim sahasi buldugu
hasta gruplarindan birisi de prematir retinopatisi (ROP) gibi
periferal retinanin etkilendigi pediatrik retina hastaliklari-
dir. Genis alan gorintileme ile ROP taramasinda %100 sen-
sitivite ve %97.9 spesivite ile tedavi gerektiren hasta grubunu
saptanabilmigtir.l” Ayrica ailesel eksudatif vitreoretinopati,
incontinentia pigmenti ve Coats hastalig1 gibi periferal retinal
hastaliklarin degerlendirilmesinde 6nemli rolii olabilecegi akil-
da tutulmalidir. Ultra genis alan anjiyografinin klinige 6nemli
katkilar1 olacag asikardir ancak kaliteli ¢cekim alabilmek i¢in
teknisyen egitim siiresinin uzun olamasi ve ti¢ boyutlu (kon-
kav) bir gérintiinun iki boyutlu olarak ekrana yansitilmasinin
getirisi olan gortintiilerdeki lezyon ebatlarinin ve él¢timlerinin
gerceginden farkli olmasi en onemli limitasyonlaridir.®

Fundus floresein anjiyografi cihazlarinda yasanan en 6nemli
yeniliklerden birisi de mobil cihazlardir. Akilli telefon tekno-
lojilerinin hizli ilerlemesi floresein anjiyografinin tabiri caiz-
se “cebe girmesini” saglamistir. Akilli telefon tizerine eklenen
aparat yardimiyla fundus floresein anjiyografi cekilmesi mim-
kiin olmus ve hatta aplikasyon sayesinde kompozit goriinti
olusturulabilmistir.®

Yarim asir1 agkin bir siiredir retina kliniklerinin vazgecilme-
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zi olan fundus floresein anjiyografi zaman igerisinde teknolojik
gelismelere paralel olarak temel fiziksel 6zellikleri ve yorum-
lamasi degismeksizin cihazlarin donanimi anlaminda 6nemli
bir degisim gecirmistir. Yine retina kliniklerine farkli invazif
olmayan cihazlarin girmesi endikasyon anlaminda floresein
anjiyografinin kullanim alaninmi1 simirlamigtir. Ancak vaskiiler
patolojilerin tanisinda, tedavinin planlanmasinda ve takibinde
floresein anjiyografi halen degerini korumaktadir.
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