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DIERILIEMIE

Yasa Baghh Makiila Dejeneresansi
Fizyopatoloji ve Tedavide
Yeni Goriisler

Tayfun BAVBEK!

OZET:

Yagsa bagh makiila dejeneresensi (YBMD), bati iilkelerinde ve iilkemizde girme
kaybinin en dnemli nedenlerinden biridir. Bu nedenle, YBMD'nun gerek fizyopatolojisi, gerekse
tedavisi tizerinde yogun ve ciddi arastirmalar yapilmaktadir. Makula da olusan normal yaslanma
olayinin ciddi gérme kayiplarina yol agan dejeneresans haline doniismesine zemin hazirlayan
risk faktorleri lizerinde durulmaktadir. YBMD'na bagh olarak ciddi gérme kaybina maruz kalan
hastalarda ¢ogunlukia eksiidatif safha mevcuttur. Fovea merkezinden en az 200 1 uzakta sinirlar
iyi belirlenebilen koroidal neovaskiilarizasyonu YBMD'lu olgularda ciddi gbrme kaybr riskinin
fotokoagiilasyon tedavisi ile kesin olarak azaldign gosterilmisti. Bu makalede YBMD
etyopatogenezi, fizyopatolojisi ve tedavisi konusunda bir derleme yapilmis ve son gelismeler
sunulmustur,

Anahtar kelimeler: argon laser fotokoagiilasyon, druzen, koroidal neovaskiilarizasyon, pigment
epitel dekolmani, yaga bagl makiila dejeneresanst
SUMMARY

NEW DEVELOPMENTS IN THE PATHOLOGY AND TREATMENT OF

AGE-RELATED MACULAR DEGENERATION
Age-related macular degeneration (AMD), is the leading cause of irreversible severe visual

loss in the world over 50 years of age. The clinical and histopathological feature of AMD include
a relationship with age, and the presence of pigmentary disturbances, drusen, thickening of
Bruch's membrane, and basal laminar deposits. AMD is an advanced stage of a deteriorative
process that takes place in all eyes. Most patients who develop severe visual loss from AMD have
exudative stage. Treatment for AMD has been shown to be effective for only a small proportion
of patients who have a well-defined choroidal neovascular membrane more than 200 microns
from the foveal center. At the present time the only available treatment for the majority of
patients who develop the exudative form of AMD are low vision aids. In this review, new
developments in the pathogenesis, and treatment of AMD are presented. Ret-vif 1993; 1:197-203
Key words: Age-related macular degeneration, argon laser photocoagulation, choroidal neovas-
cularization, drusen, detachment of retinal pigment epithelium

Yirminci yilizyilin baglarindan beri ortala-  hastaliklardan biri olan yasa bagli makula de-
ma insan dmriiniin uzamasi ile yaglilhifa bagli  jeneresansi (YBMD), bati iilkelerinde ve iilke-
hastaliklar 6n plana gegmeye baslamistir. Bu  mizde kérliigiin en basta gelen nedenlerinden

biridir.! Burada, santral gérmenin kaybina
neden olan hadise, hemorajik veya serdz pig-
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Risk Faktorleri ve Fizyopatoloji YBMD
olusumunda yag en &nemli risk faktériidiir. 1.3
Bu nedenle, artik yaga baglh makula dejenere-
sansi olarak adlandimImaktadir!5-1824 yaga
baglt makiila hastalig1 progressif bir hastalik-
tur ve senil defisikliklerin 10 yas gibi erken
yaglarda baglayabildigi, 60 yasindan sonra ise
rutin olarak bulundugu bilinmektedir. 52-64
yag arast % 1.6, 65-74 yas arast %11, 75 yas
lzerinde ise %27.9 oramnda goriildiigii bildi-
rilmektedir. YBMDkadinlarda daha erken yas-
larda baglamakta ve daha sik goriilmekte-dir.
Bir diger risk faktorii kalitimdir. YBMD gorii-
lenlerin % 10-20'sinin ailelerinde makula deje-
neresans hikayesi vardir.3 Zencilerde koroidal
neovaskiilarizasyon ¢ok nadir goriiliir. okiiler
pigmentasyonu az olanlarda ise daha sik g0-
riilmektedir.4

Cevre faktérieri bir bagka risk grubu olarak
degerlendirilmektedir. Ancak 6zellikle giines
igint faktdrd tam agikhifa kavugmamugtir,
Bazi aragtirmacilar giines 15181 ve serbest ok-
sijen radikalleri iizerinde cok fazla dururken
bir bagka grup arastirmaci glines 151g1na ma-
ruz kalmanin, iris renginin ve serum ¢inko se-
viyesinin diigiik olmasinin bir risk faktéri ol-
madigini belitmiglerdir.5 Ancak, aym calig-
mada serum karotenoid seviyesi yiiksek olan
kisilerde, menapoz sonrasi Ostrojen kullanan-
larda riskin azaldigi vurgulanmaktadir. Ayrica
A, C ve E vitaminlerinin de riski azaltig1 bildi-
rilmektedir. Antioksidanlardan fakir beslenen-
lerde giines 1s1g1min daha fazla harabiyete se-
beb oldugn savunulmaktadir.56 Afakik kisi-
lerde de ultraviyole 1sinlarini absorbe edecek
lens bulunmadigindan YBMD riski artar. Bazi
se¢ilmis mikroniitriyenlerin kan seviyesi ile
neovaskiiler YBMD arasinda baglantt bulun-
dugu bildirilmektedir. YBMD'nun kiimiilatif
oksidatif hasar sonucu olustugu ileri siiriildii-
giinden, antioksidan &zellikleri bulunan mikro-
niitriyenlerin {izerinde 6zellikle durulmaktadr.
Yiiksek enerjili goriinen 151k ve normal meta-
bolik siireclerin sonucu olarak retinada aktive
ve potansiyel olarak zararli oksijen formlari
ortaya ¢ikmaktadir. Normal savunma meka-
nizmalar ile inaktive edilemediklerinde reak-
tf oksijen radikalleri membranlarda ve lipo-
zomlarda bulunan doymamis yasg asitlerini
okside ederler. Basil ve koni dis segmentleri
yiksek oranda doymamus yag asitleri igerdik-
lerinden ozellikle risk altindadirlar. Teorik
olarak, C vitamini, E vitamini, karotenoidler

ve antioksidan enzimler gibi antioksidan tzel-
likleri bulunan mikroniitriyenlerin  oksidatif
stirece bagl makula hasarini azalttiklan diigii-
niilmektedir. Bu konuda yapilan kontrollii bir
caligmada gergekten de ozellikle karotenoidler
gibi antioksidanlarin kan seviyelerinin-yiiksek
oldugu kisilerde neovaskiiler YBMD'nun daha
az oranda goriildiigi goste-rilmistir.5.6

Retina pigment epiteli hiicrelerinde ve foto-
reseptorlerde hasar olugturabilen serbest oksi-
jen radikallerinin ortaya ¢ikigi iki sckilde ol-
maktadir.1-3.7

I.Normal fagositoz esnasinda ortaya ¢ikan
stiperoksit anyonlari, hidroksil radikalleri hali-
ne gecerek serbest oksijen radikalleri olustu-
rurlar.

2.Fotik reaksiyonlar ve yiiksek PO2 diizey-
lerine bagli olarak da serbest oksijen radikalle-
r1 orataya cikar.

Katalaz ve stiperoksit dismutaz gibi antiok-
sidan enzimlerin RPE ve fotoreseptorleri, ser-
best oksijen radikalleri hasarindan korumada
hayati rolleri vardir. Yasla birlikte makiilada
ve periferal RPE' de bu antioksidan enzimlerin
aktivitesinin azaldig1 gosterilmistir.?

Kiginin genel saglik durumu ile YBMD
arasinda iliski bulunabilmektedir. Sigara icen-
lerde, serum kolesterolii yiiksek bulunanlarda,
koroidal neovaskiilarizasyon riskinin artt1g
gosterilmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklarla
direkt bir iligki saptanmamis olmasina rag-
men, hipertansif hastalarin laser tedavisine
daha az oranda yanit verdikleri bilinmekte-
dir.*?

Onceleri YBMD' nun koriokapillarislerdeki
daralma ve iskemi sonucu ortaya ¢iktigr dii-
stinitlmekte idi.? Bugiin kabul edilen goriis,
primer patolojinin RPE hiicresinde molekiiler
diizeyde oldugudur.”? Yagsam boyunca RPE
ve Bruch membraninda olusan degisiklikler
bu hastaligin patogenizinde rol oynamaktadir.
Bu degisiklikler, pigment epitel hiicrelerinden
salinan maddelerin, Bruch membraninda birik-
mesi sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Anormal de-
pozitlerin RPE' nden kaynaklandif: samil-
maktadir. Pigment epitel hiicreleri apoptozis

‘yolu ile Bruch membraninm i¢ tabakalarina

devamh olarak sitoplazmik materyal salmakta-
dir. Bu mekanizma ile pigment epitel hiicre-
leri fagozomal yikim ve diger metabolik akti-
vasyon Urlinlerini atmaktadir. Daha sonra bu
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poid karakterde materyal, membrani hidorfo-
bik hale getirerek normal sivi iletimini baz-
makta ve Bruch membrani ile RPE arasinda
serdz sivi birikimi olmaktadir. 55 yas lizerin-
de neovaskiiler komplikasyonlar dolayis1 ile
gorme kaybi gelisme riski bulundugundan
PED' nin sik FFA ile takibi gerekir. FFA' da
yavag ve irregiiler dolum, PED kenarinda ¢en-
tik, neovaskiilarizasyon bulgusu olabilir.! -

Koroidal neovaskiilarizasyon gelisme nede-
ni vazoproliferatif maddelere baglanmustir.
Bu maddelerin fonksiyonu ileri derecede bo-
zulmug RPE hiicrelerinden salgilandig: diisii-
niilmektedir. Yeni damarlar Bruch mermbra-
nindaki ¢atlaklardan ve defektierden RPE alti-
na dogru bilyiiyerek burada fibrovaskiiler bir
kompleks yapar. Bu kompleks, foveal avaskii-
ler zon (FAZ) merkezine dogru ilerleme egili-
mindedir. Bu damarlar son derece ince olduk-
larindan  gecirgendir ve  bu  nedenle
kenarlarinda subreitnal veya intraretinal hemo-
raji, lipid veya protein veya subretinal sivi,
serdz veya hemorajik RPE veya retina dekol-
mam bulunabilir. Oftalmoskopik olarak neo-
vaskiiler membranlar yesilimsi-gri subretinal
lezyonlar olarak ortaya c¢ikarlar. Beraberinde
kistoid makiila 6demi, radyal korioretinal kiv-
rimlar  bulunabilir. Koroidal neovaskiiler
membranlarin makiilada olugma egilimi olma-
sma ragmen %25 oraninda peripapiller bolge-
de ve periferik retinada da bulunabilirler. Ma-
kiilada, koroidal neovaskiilarizasyon FAZ
icinde veya FAZ disinda bulunabilir. FAZ
icinde bulunanlar subfoveal veya jukstafoveal
olabilir. FAZ icinde koroidal neovaskiiler
membran bulunan olgularin %70 inde gérme
keskinligi 0.1 ve altindadir,!-3-15-16

Koroidal neovaskiilarizasyon anjiografik
olarak iyi-simirlt veya sinirlart belirsiz olarak
izlenebilir. Iyi smrh neovaskiilarizasyon,
FFA' nin ilk devrelerinde yavag dolum paterni
gosterir. Bu devrede fibrovaskiiler yapiyi tiim
stnirlar ile gérmek miimkiindiir. Neovaskiiler
kompleks, FFA" nin orta ve ge¢ devrelerinde
floresein sizdirir. Eger, koroidal neovaskiiler
kompleksin kenarinda veya iizerinde subreti-
nal sivi, ser6z veya hemorajik PED, subretinal
veya intraretinal hemoraji, lipid veya protein
varsa FFA' da neovaskiiler kompleksin sinirfa-
rim belirlemek giig olabilir. Buna smurlart be-
lirlenemeyen veya belirsiz koroidal neovaskii-
larizasyon adi verilir. YBMD' na baglh koroi-
dal neovaskiilarizasyon bulunan olgularin

yaklagik yarisinda, neovaskiiler kompleksin
smnirlart belirlenemez."313:1  Ancak, giinii-
miizde indosiyanin yesili videoanjiografinin
kullanima girmesi ile gizli koroid neovaskiila-
rizasyonlarimin da smurlarini kesin olarak be-
lirlemek miimkiin olacaktir.

Diskiform Skar

Retina veya RPE altindaki hemoraji zaman-
la hiperplastik RPE hiicrelerinden ve yeni da-
marlarin endotelinden fibroz doku proliferas-
yonunu uyarir. Bu dogal seyir sonucunda dis-
kiform skar olusur. Oftalmoskopik olarak, dis-
kiform sikatris sari-beyaz veya RPE hipertrofi-
sine bagli olarak siyah-kahverengi bir renk
alabilir. Diskiform skarin kenarinda subretinal
stvi, hemoraji veya lipid eksiidasyonu buluna-
bilir. Bazr olgularda vitreus bosluguna kana-
ma olabilir. Dénem donem skar dokusunun ke-
narindan neovaskiilarizasyon tekrarlar ve skar
genigleyebilir.>313

Prognoz

Bilateral druzenli olgularda prognoz gore-
celi olarak iyidir. Bir retrospektif galismada
bu tiir olgularin 5 yillik takibi sonunga olgula-
rin sadece %13' ii ciddi gérme kaybina maruz
kalmistir. Sayet druzen kenarinda fokal hiper-
pigmentasyon varsa ve druzen konfluen bir ka-
rakter kazantyorsa gorme kaybi riski daha faz-
ladar.

Bir gozde eksiidatif makiilopati mevcut ise,
3 yil iginde diger gozde eksiidatit makiilopati
goriilme ihtimali %17 olarak bildirilmistir.
Yumusak druzenli gozlerde eksiidatif makiilo-
pati goriilme riski daha fazladr.'215

YBMD' lu olgularm 9%20-25" inde koroidal
neovaskiiler membran goriilmesine ragmen,
ciddi gérme kaybma maruz kalan YBMD' Ih
olgularin %80-90" mnda ekstdatif makiilopati
mevcuttur. Bu da gostermektedir ki, eksiidatif
makiilopati daha ciddi ve yiiksek oranda
gorme kaybina yol agmaktadur.

YBMD' lu olgularda gérme kaybi nedenle-
rini $6yle siralayabilir:!»213

1. Koroidal neovaskiiler membranla birlikte
serdz veya hemorajik PED (%80-90)

2. Koroidal neovaskiiler membran olmadan

. seroz PED (%5-10)
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3: Eksiidasyon veya hemoraji olmaksizin
RPE' nin ilerleyici atrofisi.

Tedavi
L Atrofik tip makiila dejeneresansi

YBMD' unda lezyon yerlestikten sonra
gbrme dnemli oranda etkilenmektedir. Tedavi-
nin uygulanabildigi olgular sinirhidir ve tek-
rarlama oran: yuksektir. Bu nedenle makiila-
nin yaslanmasini Onleyecek profilaktik on-
lemler iizerinde aragtirmalar yogunlasmakta-
dir. Heniiz makiilanin vaglanmasim onleyen
ve dejeneresans goriilme riskini azaltan 6zgiil
bir tedavi yoktur. Ancak, profilaksi i¢in Oneri-
len iki sey vardir;

1. Antioksidanlardan zengin diyet
2. Giineg 1s1gindan korunma

Genel olarak her iki géziinde sadece druzen
bulunan kisgilerde FFA gerekli degildir. Ancak
aciklanamayan gdrme kaybi, Amsler kartinda
biikiilme saptanmasi veya subretinal sivi, he-
- moraji veya lipid saptanmas: koroidal neovas-
kiilarizasyon sliphesi uyandirmali ve hemen
FFA cekilmelidir,1-2.-8

IL. Eksudatif tip makiila dejeneresansi
1.RPE Seréz dekolmani

Bruch membraninda yaslanma ile artan
: lipid konsantrasyonu, membrant lipofobik hale
getirmekte ve siv1 toplanmasina neden olabil-
mektedir. Dolayis1 ile, RPE serdz dekolmani
neovaskiiler membran olmadan da bulunabi-
lir.”*10 Sadece PED bulunan 55 yas altindaki
kisilerde viziiel prognoz gayet iyidir. Herhan-
gi bir tedavi gerekmemektedir.

55 yasin lizerinde druzeni ve sertz PED
bulunan kisiler neovaskiiler komplikasyonlar
ve gorme kaybi acgisindan risk altndadir.
Ancak, bu hastalarda fotokoagiilasyon tedavisi
konusunda literatiirde kesin bir goriis yoktur.
Bu konuda oncii ¢alismalar heniiz yiirfitiil-
mektedir. Neovaskiiler membran siiphesi
olsun olmasin PED bulunan gozlerde fotokoa-
giilasyon arastirma amaci ile uygulanmakta-
dir. PED bulunan olgularda gizli neovaskiilari-
zasyonlarin tesbiti zor oldugundan, bazi
arastirictlar foveay: koruyarak tiim PED' nin
fotokoagiilasyonunu nermektedirler.!2

2.Koroidal neovaskiilarizasyon

a)Ekstrafoveal koroidal neovaskiilarizasyon

Makiiler fotokoagiilasyon galisma grubu-
nun kontrollii ¢calismasinda, fovea merkezin-
den en az 200U vzakta, sinirlart iyi belirlene-
bilen koridal neovaskiilarizasyon bulunan
YBMD' It olgularda ciddi gérme kaybi riski-
nin fotokoagiilasyon tedavisi ile kesin olarak
azaldig1 gosterilmistir. Bu ¢alisma sonuclari-
na gore argon laser tedavisinin yararh etkisi
tedaviden bir yil sonra maksimumdur. Tedavi-
den 3 yil sonra ise, bu oran tedavi edilen goz-
lerde %47, tedavi edilmeyen gozlerde %62'dir.
Teknik olarak, laser fotokoagiilasyonun pren-
sibi membranin tiimiiniin termal yikinmadir.
100-200 w cap ve 0.1-0.5 saniye siire ile koroi-
dal neovaskiiler membranin tiimiine uygulamr
ve tniform, difftiz bir koagiilasyon nekrozu
amaclanir. 1217

b)Subfoveal koroidal neovaskiilarizasyon

Yeni veya tekrarlayan olsun, subfoveal ko-
roidal neovaskiilarizasyonlarda fotokoagiilas-
yon tedavisinin etkinligini arastirmak amaci
ile yine makiiler fotokoagiilasyon calisma
grubu tarafindan muhtelif ¢ahsmalar yapil-
mug veya yiiriitiilmektedir.2! 24 Bu caligmalar-
da, smurlart iyi belirlenmis koroidal neovas-
kiiler membranlar tedavi edilmis, fovea mer-
kezinden itibaren 1500 p kadar sahanin bir
kismu tedavi edilmeden birakilmig ve tedavi
edilecek saha yeni membranlarda 3.5 disk
capi, tekrarlayan membranlarda 6 disk ¢ap
olarak belirlenmigtir. Bu ¢alismalarin sonug-
larint kisaca dzetlersek;?

1. Tedaviden iki yil sonra, tedavi edilen ol-
gularda gormenin, tedavi edilmeyen olgulara
gore ortalama 1.5 sira daha iyi oldugu saptan-
mistir.

ii. Tedaviden 3-6 ay sonra, fotokoagiile edi-
len gozlerin gdrmesi edilmeyenlere nazaran
daha kotiidiir.

iil. Fotokoagiilasyon tedavisinden 2 wil
sonra, tedavi edilen gdzlerde daha az oranda 6
sira veya daha fazla gérme kaybi saptanmig-
tir. '

iv. Tedavi edilen gozlerde tedaviden hemen
sonra, gbrme ortalama 3 sira diismiiy, ancak
gorme daha sonra stabil kalmigtir. Tedavi
edilmeyen gozlerde ise, ilk 3 aylik takip so-
nunda gorme ortalama 2 sira diismiis, daha
sinra ise ilerleyici bir sekilde azalmaya devam
etmisgtir.
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v. Fotokoagiilasyon tedavisi uygulanan goz-
lerde, okuma hizi ve kontrast sensitivite ko-
runmu$ ve az gorenlere yardim gereclerine
uyum daha kolay olmugtur,

vi. Tedavi sonras1 sonug gorme keskinlikle-
ri ve komplikasyonlar acisindan argon yesil
ve kripton kirmizi dalga boylart arasinda her-
hangi bir fark saptanmamigtir.

Bu sonuclar subfoveal neovaskiiler memb-
ranlarda fotokoagiilasyon tedavisinin uygula-
nabilirligi konusunda bir fikir verebilir. Ancak
kesin olan, eger tedavi uygulanacak ise hasta
ile ¢cok iyi kooperasyon kurulmali, tedavili ve
tedavisiz viziiel sonuclar ve prognoz hastaya
ayrintil bir sekilde anlatilmalidir.

3.Diskiform skar devresi

Diskiform skar olustuktan sonra fotokoagii-
lasyon tedavisinin herhangibir yarar1 yoktur.
Yeni bir koroidal neovaskiilarizasyon giiphesi
yok ise kontrol FFA' ya gerek duyulmayabilir.
Bu devrede kisinin viziiel rehabilitasyonu icin
az gorenlere yardim gerecleri tatbik edilir.? Az
gorenlere yardim konusunda telskopik gozliik-
ler, aydinlatmalr luplar veya monitorlii okuma
cihazlar ile kisiye yardimei olunabilmektedir.

Eksiidatif tip YBMD' da interferon alfa 2a’
nin tedavideki roliinii ortaya koyan g¢alismalar
meveuttur.’® Ancak bu konuda bir fikir birligi
mevcut degildir. Ayrica, birkac merkezde reti-
notomi yapilarak membranin cerrahi olarak ¢1-
karilmas: ve RPE transplantasyonu deneme
asamasindadir. Cerrahi sonrasi viziiel sonug-
lar pek yiiz giildiiriicti degildir.

Rekiirrens

Ister ekstrafoveal, isterse jukstafoveal olsun
neovaskiiler membranlarin laser ile tedavisin-
den sonra gorme kaybinin ilerlemesinde iki
onemli belirleyici faktor, persistan veya tekrar-
layan neovaskiilarizasyondur.1-227.28 Makiiler
fotokoagiilasyon ¢alisgma grubunda persistans
orant %10" dur. Yine aym grup ¢alismasina
gore laser fotokoagiilasyonu ile tedavi edilmig
ekstrafoveal neovaskiiler tip YBMD' lu olgula-
rin %52' sinde 24 ay icinde tekrarlama goz-
lenmistir. Jukstafoveal neovaskiiler lezyonla-
rin tedavisinden sonra ise 24 ay i¢inde olgula-
rin %66’ sinda kalici veya tekrarlayan neovas-
kiilarizasyon gozlenmistir. 2728

“Ogzellikle Amsler kartinda ortaya gikacak
yeni vizuel belirtiler, lezyon kenarinda subreti-
nal lipid, hemoraji veya sivi ve FFA' da yeni
hiperfloresans tekrarlayan neovaskiilarizasyon
belirtileri olarak kabul edilmelidir.*2

Persistan veya tekrarlayan neovaskiilarizas-
yonun en onemli nedeni, koroidal neovaskiila-
rizasyonun hemoraji veya hipertrofik RPE al-
tinda bloke olmasidir. Bu nedenle bloke flore-
sans bolgelerinin lezyonun devami oldugu dii-
siintilerek bu bolgelerin de tedavisinde fayda
miilahaza edilmektedir.?8

Ekstrafoveal, jukstafoveal ve subfoveal tek-
rarlayan neovaskiilarizasyonlarm tedavisi, pri-
mer Koroidal neovaskiiler membranlarda uygu-
lanan ayni kriterlerle ele alinmalidir. Tedavi
edilebilirlik kriterlerine uyan subfoveal memb-
ranlarin laser tedavisi, makiiler fotokoagiilas-
yon c¢aligma grubu tarafindan arastirilng ve
bu tiir membranlarda da laser tedavisi 6neril-

migtir 2829

KAYNAKLAR:

1. Zarbin MA, Schachat AP: Laser therapy of macu-
lar disease. In Stamper RL: Ophthalmol Clin Nort
Am, WB Saunders Co. Pheladelphia 1990; Vol 3
p:329-45 '

2. Bressler NM, Bressler SB, Fine SL: Age-related
macular degeneration. Surv Ophthalmol 1988§;
32:375-413

3. Young R: Pathophysiology of age-related macu-
lar degeneration. Surv Ophthalmol 1987; 31:291-
306

4. Jampol LM, Tielsch J: Race, macular degenerati-
on and the macular photocoagulation study. Arch
Ophthalmol 1992; 110:1699-1700

5. The eyc disease case control study group: Risk
factors for neovascular age-related macular dege-
neration. Arch Ophthalmol 1992; 110:1700-8

6. The eye disease case control study group: Antio-
xidant status and neovascular age-related macular
degeneration. Arch Ophthalmol 1992; 110:104-9

7. Pauleikhoff D, harper A, Marshall J, Bird AC:
Aging changes in Bruch's membrane A histoche-
mical and morphologic study. Ophthalmology
1990; 97:171-8

8. Liles MR, Newsome DA, Oliver PD: Antioxidant
enzymes in the aging human retinal pigment epit-
helium. Arch Ophthalmol 1991; 109:1285-8

9. Sheratdah G, Steinmetz R, Maguire J, Pauleikhoff
D, Marshall J, Bird AC: Correlation between li-

pids extracted from Bruch's membrane and age.
Ophthalmology 1993; 100:47-51



203

Ret-vit 1993; 1: 197-203

10.

12.

14.

16.

17.

20.

Paulcikhoff D, Suels S, Sheraidah G, Marshall J,
Wessing A, Bird AC: Correlation between bioc-
hemical composition and fluorescein binding of
deposits in Bruch's membrane and age. Ophthal-
mology 1992; 99:1548-53

. Chen JC, Fitzke FW, Paulcikhoff D, Bird AC:

Functional loss in age-related Bruch's membran
change with choroidal perfusion defect, Invest
Ophthalmol 1992; 33:334-40

Bazan HEP, Bazan NG, Burns LF, Berman ER:
Lipids in human lipofuscin-enriched subcellular
fractions of two age populations. Invest Ophthal-
mol 1990; 31:1433-43

. Pauleikhoft D, Chen JC, Chisholm IH, Bird AC:

Choroidal perfusion abnormality with age-related
Bruch's membrane change. Am J Ophthalmol
1990; 109:211-7

Pauleikhotf D, Barondes MJ, Minassian I, Chis-
holm IH, Bird AC: Drusen as risk factors in age-
related Bruch's membranc change. Am J Ophthal-
mol 1990; 109:38-43

. In Ryan ST: Retina The CV Mosby Co, St Louis

1989; Vol 2 p:64-175

Bressler SB, Silva JC, Bressler NM, Alcxander J,
Green R: Clinicopathologic corrclation of occult
choroidal neovascularization in Age-related ma-
cular degeneration. Arch Ophthalmol 1992;
110:827-32

Macular photocoagulation study group: Argon
laser photocoagulation for neovascular maculo-
pathy: three year results from randomized clinical
trials. Arch Ophthalmol 1936; 104:694-701

. Macular photocoagufation study group: Argon

laser photocoagulation for senil macular degene-
ration: results of a randomized clinical trials.
Arch Ophthalmol 1982; 100:912-8

. Macular photocoagulation study group: Krypton

laser photocoagulation for neovascular lesions of
age-related macular degeneration: results of a ran-
domized clinical trials. Arch Ophthalmol 1990;
108:816-24

Macular photocoagulation study group: Krypton
laser photocoagulation for idiopathic neovascular
lesions: results of a randomized clinical trials.
Arch Ophthalmol 1990; 108:832-7

21.

22:

23,

24,

26.

27

28.

29.

Macular photocoagulation study group: Laser
photocoagulation of subfoveal neovascular lesi-
ons in age-related macular degeneration: resulls
of a randomized clinical trials. Arch Ophthalmol
1991; 109:1220-31

Macular photocoagulation study group: Laser
photocoagulation of age-related macular degenc-
ration: guidlines for evaluation and treatment in
the macular photocoagulation study. Arch Oph-
thalmol 1991; 109:1242-57

Coscas G, Saubrane G, Ramahefasolo C, Fardiau
C: Perifoveal laser trcatment for subfoveal choro-
idal new vessels in age-related macular degenera-
tion: results of a randomized clinical trials. Arch
Ophthalmol 1991; 109:1258-65

Tornambe PE, Poliner LS- Hovey LJ, Taren D:
Scatter macular photocoagulatin for subfoveal ne-
ovascular membrane in age-related macular dege-
neration: a pilot study. Retina 1992: 12:305-14

. Schachat AP: Management of subfoveal choroi-

dal neovascularization. Arch Ophthalmol 1991;
109:1217-8

Fung EW: Interferon alpha 2a for treatment of
agc-related macular degeneration. Am I Ophthal-
mol 1991; 112:349-50

Macular photocoagulation study group: Recurrent
choroidal neovascularization after argon laser
pholocoagulation for neovascular maculopathy.
Arch Ophthalmol 1986; 104:503-12

Macular photocoagulation study group: Persistent
and recurrent neovascularization atter krypton
lascr photocoagulation for neovascular lesions of
age-related macular degeneration. Arch Ophthal-
mol 1991; 109:825-31

Macular photocoagulation study group: Laser
photocoagulation of subfoveal recurrent ncovas-
cular lesions in age-related macular degeneration:
results of a randomized clinical trials. Arch Oph-
thalmol 1991; 109:1232-41



	yazı15+1.tif
	yazı15+2.tif
	yazı15+3.tif
	yazı15+4.tif
	yazı15+5.tif
	yazı15+6.tif

