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oz

Vitreus normal fizyolojide ve arka segmentin patolojik durumlarinda 6nemi olan ve goz iginde en fazla yer kaplayan,
esas formu ekstraselliiler matriks olan jel benzeri kompozit bir yapidir. Saglam vitreus jeli, oksijen gerilimini diisiirerek
hem vitreusu hem de bitisigindeki retinay: ve lensi oksidatif hasardan korur. Vitreusun icerigindeki makromolekiillerin
muntazam etkilesimi ile seffafligini1 koruyarak goziin refraksiyonunda 6nemli rol oynar. Vitreus, siirekli fiziksel gerginlige
maruz kalir ve yasla birlikte 6nemli degisikliklere ugrar. Vitreus kadar vitreoretinal ara yiizey de gérmeyi etkileyebilecek
hastaliklarin olusumunda rol oynayabilir. Ozellikle yasa bagl olarak vitreus jelinin yapisinda meydana gelen dejenerasyon,
vitreoretinal adezyonun azalmasina neden olur. Dogal yaslanmanin bir par¢asi olarak, arka vitreus dekolmani siireci, vitreus
sivilagmasiyla es zamanl olarak vitreoretinal ara yiizey zayifladig1 zaman patolojik hale gelebilir. Bu siirecte vitreomakiiler
adezyon, vitreomakiiler traksiyon, makiila deligi gibi gérmeyi tehdit eden hastaliklar ortaya ¢ikabilir.

Anahtar Kelimeler: Goz hastaliklary, vitreus, vitreus dekolmani, vitreomakiiler ara yiizey.

ABSTRACT

Vitreous is an important ocular structure in normal physiology and pathologic conditions of the posterior segment. Vitreous
is a gel-like composite structure and forms extracellular matrix which occupies the biggest space in eye. Healthy vitreous
gel reduces oxygen tension and protects vitreous, retina and lens from oxidative damage. Vitreous plays an important
role in the refraction of eye, preserving the transparency with regular interaction of the macromolecules contained
therein. Vitreous suffer from continuous physical tension and this results in important changes. Particularly age-related
degeneration in the structure of the vitreous gel leads to a decrease in vitreoretinal adhesion. As part of natural aging,
posterior vitreous detachment process may become pathologic when the vitreoretinal interface weakens simultaneously
with vitreous liquefaction. On this process, vision- threatening diseases such as vitreomacular adhesion, vitreomacular
traction and macula hole may appearic approaches, as well as the clinical features, of these optic nerve diseases, with
consideration given to the presence of DM.

Keywords: Eye diseases, vitreous body, vitreous detachment, vitreomacular interface.

yic1 Ozelliklere sahip, ag formunda makromolekiilleri iceren

GIRI
3 kompozit bir yapidir. Kollajenler, glikozaminoglikanlar (hya-

Vitreus %98-99,7 oraninda su igeren, asir1 hidrate bir doku-
dur. Goz iginde, bagka hicbir bilesen vitreus kadar yer kapla-
maz. Vitreus normal fizyolojide ve arka segmentin patolojik
durumlarinda 6nemli bir okiiler yapidir. Lensin arkasindaki
boslugu doldurarak retinanin ¢esitli katmanlarinin ve vaskiiler
sisteminin stabilize edilmesine yardimci olur. Vitreus jelinin
dolasim akis1 yoktur ve vitreus ¢evresindeki dokulara karisma-
maktadir. Béylece bu dokulardan salinabilecek molekiiller veya
besinler, sinyal dagilimin etkilememektedir.

Vitreus aslinda ekstraseliiller matriksten olusan, insanlarda
kaginilmaz olarak yasla iligkili bir sivilasma siirecine giren jel
benzeri bir materyaldir. Cogu hiicre dist matriksler tamamla-
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lironik asit gibi), proteoglikanlar (versikan ve tip IX kollajen
gibi), glikoproteinler (optikin gibi) ve diger kollajen olmayan
yapisal proteinlerden (fibrillin gibi) olusan makromolekiiller
vitreus iginde disiik bir yiizdeye (%0,1) sahiptir.!"* Vitreus
kollajenleri fibriller halinde organize olurlar. Fibriler protein-
ler; dokuya sekil veren, kuvvetli, esneklik ve ¢ekis kuvvetlerine
kars: direngli yapidadir. Proteoglikanlar ve glikoproteinler gibi
diger kollajen olmayan makromolekiiller, hiicre dis1 matriks
bilesenlerinin araliklarinda yer alarak, bu bilesenlerin birbirine
baglanmasini saglar.”* Ozellikle kars1 iyonlar1 ve suyu ¢eken
glikozaminoglikanlar (GAG) gibi yiiklii karbonhidratlar, ba-
sing kuvvetlerine direng ve fibriler proteinleri birbirinden ay1-
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ran sisme basinci saglar.

Hyaliironan (hyaliironik asit), vitreusun major makromole-
kultdiir. Hiicre gogii, proliferasyon, adezyon, vitreusun gelis-
me ve farklilasmasinin diizenlenmesinde 6nemli bir rol oynar.
] Hyaltironan sentezi, membrana bagli hyallironan sentez
enzimleri ile katalize edilir. Hyaliironan sentez enzimlerinin
her bir izoformunun ekspresyon seviyeleri, trombosit koken-
li bitytime faktorii-BB (PDGF-BB) ve transforming biiyiime
faktorii-b (TGF-b) gibi birkag sitokin ve biiyiime faktorleriyle
farkli sekilde diizenlenir.*”! Yetigkin insan vitreusunda hyalii-
ronan konsantrasyonu 65-400 ug/ml olup, posterior kortikal
vitreusta en yitksek konsantrasyondadir.”’ Kollajen fibrilleri
hidrofilik hyaliironanla beraber vitreusta iskele benzeri bir ya-
piy1 saglar. Bu kollajen lifler arasindaki bosluklar hyaliironanin
oldukga sulu polimerize molekiilleriyle doldurulur. Hiicre dis1
ortamdaki suyu cekerek sisen hyaliironan molekiilleri, kolla-
jen liflerin birbirlerine yapismalarimi énler. Tip IX kollajenin
kondroitin siilfat zincirleri, bitisik kollajen fibrilleri arasinda
bir merdiven gorevi gorerek, bunlarin birbirinden ayrilmasina
yardimeci olur. Bu ayrilma vitreusun seffaflig1 i¢in gerekli olup,
kollajen fibrillerin ayrilmasiyla en az bir dalga boyunda 15181n,
yayilmadan retinaya engelsiz iletimini saglar.

Kollajen konsantrasyonu yaklasik olarak 300 ug/mldir."”’ Tip
IT kollajen ana bilesendir."”’ G6z i¢indeki dagilim uniform ol-
may1p en yiiksek konsantrasyon vitreus tabani, ardindan arka
vitreus korteksi ve vitreus ¢ekirdegindedir.”’ Kollajen molekiil-
leri, karakteristik tiglii polipeptit zinciri yapisindadir. Bu tiglii
sarmal yapida, her ti¢lincii amino asit bir glisin kalintis: gerek-
tirir ki bu nedenle kollajen zincirleri, (Gly-X-Y)n amino asit
tekrarlamalarina sahiptir. Burada X ve Y, herhangi bir amino
asit olabilir, ancak siklikla prolin ve hidroksiprolin imino asid-
leridir. Glisin, en kiigiik amino asittir, boylece tiglii sarmal yapi-
nin merkezine yerlesir. Hidroksiprolin varligi, ekstra hidrojen
bagi olusturarak kollajen tiglii helezon yapiy1 stabilize etmek
i¢in 6nemlidir. Lizin ve hidroksilizin kalintilari, intramolekii-
ler ¢apraz baglarin olusturulmast igin gereklidir, bu da kollajen
fibrilini stabilize eder. Hidroksilizinler, glikozilasyon igin po-
tansiyel alanlar saglar. Tim kollajen molekiilleri, iiglii sarmal
i¢ine katlanmayan, kollajen olmayan bolgeler icermektedir. Bu
bolgeler, bazi kollajenlerde ve mevcut molekiiliin her iki ucun-
da, ana tiglii sarmal yapiyi kesintiye ugratir.

Vitreus jeli sirasiyla 75:10:15 molar oraninda II, V / XI ve
IX kollajen tiplerini karigtirilmis (heterotopik) kompozisyonda
ierir. Vitreusun jel yapisy; ince, dalsiz kollajen fibrillerin sey-
reltilmis bir ag1 tarafindan muhafaza edilir."”’ Fibriller, gliko-
zidik baglarla baglantili disakkaritlerin tekrarlayan, uzun, saf
olmayan bir polimerleridir. Cekirdeginde tip V ve XI kollajen
bulunur. Tip II kollajen ¢ekirdegi sarar ve tip IX kollajen fib-
rilin yizeyinde bulunur. Fibrillerin yiizeyine kovalent olarak
bagli olan tip IX kollajenin, uranil asetat gibi boyalar kullani-
larak ultrastriiktiirel diizeyde incelendiginde, 67 nmde bir tek-
rar yaptig1 goriilmustiir.""! Vitreusta tip IX kollajen, kollajenoz
protein ¢ekirdegine kovalent olarak bagl tek kondroitin stilfat
yan zincirine sahip bir proteoglikandur."

Vitreus, iki kondroitin siilfat (tip IX kollajen ve kollajen fib-
rilleri arasindaki bosluklari dolduran hyaliiron agi ile baglantili
olan versikan) ve heparan siilfat (agrin) proteoglikanlarini ige-
rir.""” Versikan ve agrinin vitreusun supramolekiiler organizas-
yonundaki rolii tam olarak anlagilamamigtir. Ancak, versikan

diger bir¢ok vitreus makromolekiiliiyle etkilesime aracilik et-
mede 6nemli bir rol oynayabilir.""*) Bog bir vitreus ile karakte-
rize Wagner hastaliginda, versikan molekiiliinde mutasyonlar
bulunmustur. Bu nedenle, versikanin vitreus matriksinin yapi-
sinin korunmasinda nemli bir rol oynamast muhtemeldir."*'*!

Tip II kollajen, vitreustaki kollajenin % 60-75’ini olusturan
fibril formundaki bir kollajendir."”’ Tip II kollajen molekilleri
ekstraselliiler ortama salindiginda, ¢6ziiniir 6ncii formda, pro-
kollajen olarak bulunur. Prokollajen, N- ve C-propeptit olarak
adlandirilan ug uzantilara sahiptir. Hiicre dig1 ortamda prokol-
lajen, N-proteinaz ve C-proteinaz adli 6zel enzimler tarafindan
islenir ve iiglii sarmal bolgenin her ucunda kiiiik, kollojen ol-
mayan telopeptitler birakir. Bu iglem, kollajen molekiillerinin
¢Oztintrligiind azaltir ve fibril olusumuna katilmalarini saglar.

Vitreusun viskoelastik 6zellikleri, ona enerjiyi hizla emmesi-
ni ve yavasca serbest birakmasini saglar. Bunu saglayan birincisi
vitreus kollajeni, ikincisi ise hyaliironan ve kollajen arasindaki
etkilesimdir." Vitreusun kollajen agiyla birlikte hyaliironanin
stabilize edilmis sulu molekiilleri, vitreustaki molekiillerin veya
hiicrelerin hareketini 6nler ve vitreusu gevreleyen dokulardan
molekiillerin vitreusa ve vitreustan bu dokulara gecisini kont-
rol eder. Vitreusun molekiiler difiizyona direnci ile molekiiler
homeostaz saglanir ve intravitreal olarak enjekte edilen terapo-
tik ajanlarin tedavi edici etkilerinin uzamasina yardimei olur.
Fakat intravitreal ilaglarin kaliciig1 molekiiler boyuttan biiyiik
olgtide etkilenir. Bevacizumabin vitreustaki yarilanma zama-
n1 (birlesik atom kiitlesi 148kD) (~8.5 giin), ranibizumabin-
kinden (birlestirilmis atomik kiitle 48kD) (~4.5 giin) anlaml
olarak daha uzundur. Bununla birlikte, intravitreal ilaglarin
vitreustaki nispeten kisa yarilanma 6mri, vitreusta kalicilik-
larin1 uzatmak i¢in yavag salinan ajanlarin gelisimine neden
olmustur. Ancak bu etki ayn1 derecede dezavantajli olabilir.
Ornegin, kan-goz bariyerinde bir hasar mevcutsa, vitreus igine
inflamatuar sitokinler veya anjiyojenik faktorler gibi genellikle
vitreusta mevcut olmayan molekiillerin salinimi olur ve bunla-
rin kaliciliy zararli olabilir. Bununla birlikte vitreusun azalmisg
viskozitesi, vitrektomi, vitreolizis, vitreus dekolmani; oksijen,
sitokin ve ilaglarin transportunu arttirir.

Vitreusun kendisi, muhtemelen icerigindeki diyabet gibi du-
rumlarda azalabilen trombospondin sayesinde antianjiyogenik
ve antineoplastiktir."”’ Diyabet dahil olmak iizere biitiin retinal
hipoksi kosullarinda i¢ kan retina bariyerinde bir hasar vardur.
18] Bu hasar, anjiyojenik ve pro-inflamatuar molekillerinin vit-
reusa difiizyonuna izin verir.

Vitreusta vaskiiler endotelyal growth faktor (VEGF), yasa
bagli makiila dejenerasyonu (YBMD) ve diyabetik retinopati
ile ilgili 6nemli bir antianjiyogenik molekiil olmasina ragmen,
cok sayida kompleks yapida bir¢ok molekiil bulunmaktadir.
1) Bunlar hipoksi ile uyarilabilir faktér-1a (HIF-1a), indikle-
nebilir nitrik oksit sentaz (iNOS), néronal nitrik oksit sentaz
(nNOS) ve endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS) gibi trans-
kripsiyonel faktérlerdir.”"!

Vitreus, siiphesiz okiiler ve refraktif gelisimde etkin bir rol
oynamasina ragmen bunun nasil saglandiginin detaylar1 hala
acikliga kavusamamistir. Ancak, vitreusun goziin gelisme do-
nemindeki biiyiime ve sekil verilmesini diizenledigine dair
kanitlar mevcuttur.”'**' Deneysel olarak indiiklenen miyopi-
de, vitreusta dopamin seviyelerinde bir azalmaya ve vazoaktif
bagirsak peptidinde bir artis eglik eder.”* Yetigkin vitreusunda
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prokollajenin ve vitreus kollajeninin periferik retinada sentezi-
nin morfolojik kanity; yetiskinlerde (muhtemelen diigiik seviye)
dogum sonrasi kollajen sentezi meydana geldigini destekler.
(2226 Gelismekte olan gozdeki vitreusta yiiksek konsantrasyon-
da mevcut oldugu gosterilen ilging bir molekiil, retina da dahil
olmak iizere birgok dokunun normal gelisimi i¢in antioksidatif
ve noroprotektif 6zelliklere sahip olan amino asit taurindir.”””

Fetal vitreusta nonvaskiilarize retina, dogumdan kisa siire
oncesine kadar fonksiyonel kalan hiyaloid vaskiiler sistemden
oksijenlenir. Zamanla retinanin vaskiilarizasyonu hiyaloid sis-
temi gereksiz hale getirir. Prematiire bebeklerin goziinde vit-
reus biinyesindeki hiyaloidin siirekliligi yaygin olarak goriliir.
Vitreus ayn1 zamanda okiiler genislemeye fiziksel bir kisitlama
getirebilir, ¢linkii kortikal vitreusun veya i¢ limitan laminanin
(ILL; Retina Miiller hiicrelerinin bazal laminast) tahrip edilme-
si gozlerin biytimesini arttirir.*

Yetiskin vitreusu agirlikli olarak vitreus korteksinde bulu-
nan az sayida hiicre disinda aselliiler bir yapidadir. Hyalosit-
ler hiicrelerin yaklagik % 90’1, fibroblastlar diger % 10’unu
temsil eder. Hyalositler, makrofaj benzeri kemik iligi kokenli
hiicrelerdir. Son yillardaki arastirmalar, bu hiyalosit hiicrelerin
fizyolojik olarak her ay yenilendigini gostermistir.””’ Fibrob-
lastlar; silyer progeste, vitreus tabaninda ve optik diske bitisik
olan kortekste lokalizedir.”"’ Arka vitreus korteksinde lamino-
sitler de bulunabilir. Bu hiicreler gogunlukla ILLde bulunur ve
vitreusun geri kalaninda yoktur. Arka vitreus korteksi ile ILL
arasindaki yapismanin siirdiiriilmesine katilabilirler. Alterna-
tif olarak, bu hiicreler patolojik vitreoretinal yapismaya dahil
olabilirler.”" Vitreus tabaninda, vitreus korteksinde, vitreoreti-
nal kollajen yapisikliklarin bulundugu bolgelerin yakinlarinda
makrofajlar bulunmugtur. Vitreoretinal ara yiizeyin yeniden
bicimlendirilmesinde olas:1 bir rolii oldugu 6ne siirilmistiir.
12} Son zamanlarda, vitreus matriksinde mikroglial hiicreler
gozlemlenmistir. Bu hiicreler tripsin icerdikleri i¢in, enzimatik
vitreus kollajen parcalanmasina karisabilirler.”

VITREUSTA OKSIJENIN FiZYOLOJiSi

Normal vitreustaki oksijen seviyeleri diigiiktiir.”") Muhteme-
len vitreus i¢indeki askorbik asitin yiiksek seviyeleriyle iligkili-
dir."” Normal vitreusun oksijen seviyelerini diisiik tutmak icin
oksijeni absorbe ve metabolize ettigi gosterilmistir (yaklasik%
1).°°I Sivilagmug vitreusa kiyasla vitreus jeli, retina ve mercekte-
ki oksijen gerilimini diistiriir. Vitreus jeli vitrektomi sirasinda
¢ikarildiktan sonra ya da vitrenin retina yiizeyinden dejenere
olup, retinadan ayrilmasiyla, vitreus boslugunun ¢ogu sivi ile
doldurulur. Bu siv1 kolayca karisir ve oksijeni retinadan uzakta
tutarak vitreus bosluguna yayar. Mevcut kanitlar vitrektomi-
nin, vitreus kavitesinde daha yiiksek oksijen seviyesine neden
oldugunu ve bunun da lens ¢ekirdegindeki protein ve lipidlerde
hizla oksidatif degisikliklere neden olacagini diisiindiirmekte-
dir.””’ Bu durum katarakt olusumuna yatkinlik olugturur. Ok-
sidatif hasarin lense olan etkisi ve yasa bagli kataraktin artma-
siyla, 50 yasin iizerinde vitrektomiyi takiben olusan niikleer
kataraktin prevelans: 2 yil i¢inde %95% ytikselir."*

Vitrektomi sonrasi artmis oksijen diizeyinin, ge¢ baslangicl
acik acili glokoma neden olabilecegi saptanmustir.”*! Vitrekto-
miyi takiben, oksijen seviyelerinin, 6n kamara agis1 ve trabe-
kiiler dokuyla molekiiler siireklilik iginde olan arka kamarada
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da arttig1 gosterilmistir.” Belki de bu fenomen, vitrektomiyi
takiben gelisen glokomu aciklayabilir.

VITREORETINAL ARA YUZEY

Vitreus ve onu gevreleyen arayiizey, vitreusun kortikal fibril-
leri ve bitisik dokularin bazal laminasi tarafindan olusturulur.
1l Vitreoretinal arayiizey, vitreusun arka korteksinin retinanin
[LLsine baglanmasini kolaylagtiran yapiskan bir tabakadir."""’
Vitreoretinal arayiizey laminin, fibronektin, tip 4 kollajen dahil
olmak iizere, matriks proteinlerinden olusmaktadir ve hiicre
dis1 bir matriksin ‘yapistiricr’ olarak hareket ettigi diigiintilmek-
tedir."""*

Vitreus ve retinanin nasil etkilestigi tam olarak anlagilama-
mugtir. Vitreusun, [Lnin en ince oldugu yerlerde, yani vitreus
tabani, optik diskte, makula tizerinde ve retinal kan damarlari-
nin tzerinde sikica baglandig: bilinmektedir.”” Vitreus taba-
nindaki vitreoretinal ara yiizeyde ¢ok kuvvetli bir yapisma var-
dir, ¢iinkii vitreusun kollajen fibrilleri posterior siliyer cisme ve
periferik retinaya direkt olarak girer.”* Arka vitreus korteksi-
nin kollajen fibrilleri dolayli olarak ILLye ve dolayisiyla retina-
ya laminin ve fibronektin vasitasiyla baglanirlar.** Optikinin,
kollajen lifleri kapladig1 ve farkli GAG'lara baglanarak vitreu-
sun jel yapisinin korunmasinda ve ayrica vitreoretinal ara yii-
zeye yapismada rol oynayabilecegi bulunmustur.**!

ILLnin kalinhig1 ve bilesimi yer yer degisiklik gosterir. ILL,
vitreus tabaninda yaklagik 50 nmdir ve posteriordan sonra ar-
tan sekilde kalinlagir, ekvatorda 300 nm, arka kutupta yakla-
sik 1.890 nm olarak dl¢iiliir. Foveanin tizerinde tekrar yaklagik
10-20 nm arasinda incelir.””*** Optik sinir boyunca, 50 nm
kalinligindadir ve sinirin ylizeyinde bulunan astroglianin ba-
zal laminasi (Elschnig’in ILLsi) ile olusur. ILL, optik sinirin en
merkezi kisminda 20 nm'ye incelir ve altta yatan hiicrelerin dii-
zensizliklerini izler. Bu yapt Kuhnt'in merkezi meniskiis olarak
bilinir ve sadece GAG’lardan olugur.*

Sert vitreoretinal yapisikliklar, ILUnin ince oldugu vitreus ta-
banyi, optik disk, fovea ve biiyiik retinal kan damarlarinin {ize-
rinde gorilir."! Vitreus tabaninda, kollajen fibriller kalin, ¢ok
sayida ve ILLye dik olarak girer; ekvatorda ve posterior bélge-
lerde fibriller incelir ve retinal yiizeye neredeyse paraleldir.'*”’
Makiilanin digindaki diger bolgelerde miiller hiicreleri ile ILL
arasindaki yapigik plaklar mevcuttur.****"!

VITREUS VE VITREORETINAL ARA
YUZEYDE YASA BAGLI DEGISIKLIKLER

Vitreus jeli oldukga kararli yapida olmasina ragmen yasin
artmasiyla birlikte kademeli olarak jel kollapsi olur ve muh-
temelen kollajen fiber agimin bozulmasi veya degismesiyle
sonuglanir. Dejenere vitreus cismi olan hastalar, saglikli reti-
nay1 karakterize eden hassas katmanlarin bozulmasi ve retina
dekolmanina yatkin hale getiren traksiyonel giiclerin olugsmasi
i¢in risk altindadur.

Yaslanmayla birlikte vitreusun sivilagmasina (likefaksiyon),
hyaliironan kaybi ve kollajen fibrillerin gevsemesi de eslik eder.
Bu kollajen fibriller artik sadece dolambagli olmay1p ayni za-
manda birbirine yapigsmaya meyillidir ve olusan bu yapigiklik-
lar vitreusun berrakligini azaltir. Kanitlar, yaglanma ile tekli
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fibrillerin ilerleyici bir lateral fiizyonunun oldugunu goster-
mektedir. Fibril flizyonu, fibrillerin nihai olarak kaybolmasina
neden olarak sivilagmaya neden olur.”'*! Bu siireg, bu deje-
neratif degisiklikleri olan kisilerde sinek ugusmalar1 (floaters)
olarak adlandirilan kollajen agregatlarina neden olur. Kollajen
fibrillerinin enzimatik parcalanmasinin vitreusta yasla iligkili
degisikliklere neden olan mekanizmalardan biri olduguna dair
kanit saglanmistir. Bishop ve ark.” tarafindan, yaglanmanin
yol a¢tig1 enzimatik parcalanmanin, kollajen fibrillerinden
proteoglikan kaybina sebep oldugu hipotezi sunulmustur.

Yaslanma ile fibrillerin yiizeyinden tip IX kollajenin kond-
roitin siilfat kaybi ve tip II kollajenin artmis ylizey maruziyeti,
kollajen fibrillerin agregasyonuna neden olur."** Vitreous fib-
rillerinin yiizeyinden yasla birlikte tip IX kollajenin kaybi, bu
kollajen fibriller arasinda kovalent olarak ¢apraz baglandig: i¢in
proteoliz icerdigi varsayillmaktadir.”® Bu proteolitik siireg sabit
bir hizda gerceklesir.””! Plasmin fibrinolizin anahtar enzimi-
dir. Plasmin-alfa2-antiplasmin (PAP) kompleksleri, fibrinoliz
aktivasyonunun biyolojik belirte¢idir." Farmakolojik fibrino-
lizte plazminin etkinligi ve giivenligi hala arastirmalara konu
olmaktadir. Matriks metalloproteinaz aktivitesinin 6zellikle de
insan vitreusunda gosterilen MMP2’nin rol oynayabilecegi ileri
stiriilmektedir.”” Bu enzim, tip IX kollajeni parcalayabilir ve
vitreusun sivilasmasina neden olabilir.”!

Sivilasma; merkez vitreusta ve makulanin {izerinde gériin-
diglinde, serbest radikallerin iiretimi yoluyla kollajeni zayif-
latir ve GAG'larin ve kondroitin siilfatin konsantrasyonlarini
degistirir.°"*?) Yagamin dordiincti on yilindan baslayarak, vit-
reusun, jole hacminde belirgin bir azalma ve sivi hacminde bir
artis olur. Hyaliironan ile kollajen arasindaki normal baglan-
tinin dejenerasyonu, kollajen fibrillerin eszamanli olarak bir
araya toplanmasina ve lakiina olarak tanimlanan siv1 vitreusun
biiyiik cepliginin olugsmasina neden olur. Béylece 80-90 yasla-
rinda, vitreusun yarisindan fazlasi sivi hale gelir.”” Yaslanan
vitreus hem sivilagir hem de agrege olur. Vitreus jelin sivilasma
islemi olan sinkizis, orta yaslarda baslar ve cogu vakada yavasca
gec yasa dogru ilerlemektedir.***’ Vitrenin agregasyonu olay1
olan sinerezis, hyaliironanin kimyasal ve yapisal durumundaki
degisikliklerin ve bunun kollajen ile etkilesiminin bir sonucu-
dur.

Sinek ugugmalar1 (floaters) ve 151k sagmalari (fotopsi), akut
arka vitreus dekolmaninin (AVD) baslangicinin en yaygin
semptomlardir.*” Sinek ucusmalari, arka vitreus korteksine
yapismis epiretinal glial dokulari, kollajen fibrillerinin ¢ok-
meleri ve retinaya ulagsmadan once 15181n sagilmalarina neden
olan kiigiik kubbe seklindeki posterior hiyaloid yiikselmelerin-
den kaynaklanir. Konumlar1 ve boyutlarina bagl olarak, sinek
ugugmalari retina yiizeyinde gélge olusturabilir.*”) Cogu sinek
ucugmalari, retinal yiizeye kisa mesafede bulunan kondanse
vitre materyallerinden kaynaklanir. Sinek ugusmasi ve retina
yiizeyi arasindaki ayrismanin artmasiyla birlikte, bu golge goz-
den kaybolur.

Vitreus kollajen fibrillerindeki yasla iliskili yiizey degisik-
likleri, vitreus sivilasmasiyla birlikte AVD’ye yatkinliga neden
olan vitreoretinal adezyonun azalmasina neden olabilir. Yas-
lanma ile arka vitreus korteksi ve i¢ sinirlayict membran ara-
sindaki yapismanin zayiflamast muhtemelen vitreoretinal ara
yiizeydeki biyokimyasal degisikliklerden dolay1 ortaya cikar.
1097 Vitreoretinal ara ylizeydeki vitreus kollajen fibrilleri direkt

olarak ILLye girmez, fakat ILL yiizeyine paralel yonlendirile-
rek ona yapisirlar.'”’ Bu nedenle, ILLye baglanan vitreus kol-
lajen fibrillerin ylizeyinde radikal bir degisiklik olursa, sonug
olarak vitreoretinal yapisma modifiye olur. Vitreoretinal ara
ylzeyin ekstraseliiler matriksinin bir bileseni olan galaktoz
(1,3) -N-asetilglukozaminin yetiskinlerde bulunmadig: ortaya
konulmustur.””’ Bircok ¢alisma, genis vitre sivilagsmasina rag-
men 60 yasin altindaki hastalarda bozulmamis bir vitreoretinal
arayliz bulundugunu ortaya koymustur."”' 60 yasindan sonra,
arka vitreusta, arka vitreus korteksi / [LL yapigmasinin zayifla-
masl, siv1 vitreusun retrokortikal bolgeye girmesine izin verir.
Santral vitreusun preretinal bosluga ge¢mesiyle, vitreus gévde-
sinde ¢okiis gozlenir ve genellikle AVD’ye neden olur.” Insan
gozlerinde yapilan postmortem c¢aligsmada, AVD’nin derecesi-
nin artmastyla vitrenin sivilagsmasinin arttig1 tespit edilmistir.
1) Otopsi gozleri tizerinde yapilan bir ¢alismada AVD’nin ge-
nel oran1 %23 iken, bu oran yedinci dekadda %27’ye yiikselmis
ve sekizinci dekad sonunda %63’ ulasmistir. AVD’nin kendisi
vizyonu etkilemezken, yirtikli retina dekolmany, proliferatif di-
yabetik retinopati ve makiila deligi olusumu dahil olmak tizere
bir dizi yaygin korliikle sonuglanabilen hastaliklarin olusu-
munda 6nemli bir rol oynar. "

Dogal yaslanmanin bir parcast olarak, AVD siireci, vitreus
sivilagmasiyla eszamanli olarak vitreoretinal ara yiizeyin zayif-
ladig1 zaman patolojik hale gelebilir. Bu kosullar altinda, mer-
kezi vitreustan preretinal bolgeye hacim degisimiyle sadece
kismi retina ayrimi ger¢eklesir. Bu durum, posterior vitreus ay-
rilmas anomalisi olarak adlandirilir (ayrica tam veya parsiyel
arka vitreus dekolmani olarak da adlandirilir).”" Yiiksek mi-
yopi, vitreus hemorajisi, tiveit, kalitsal vitreoretinal sendrom-
lar, travma, retinal vaskiiler hastaliklar ve afaki gibi nedenler
erken vitreus sivilasmasina neden olabilir.**) Kalan baglanma
alan1 makiila oldugunda, bu eklenti vitreomakiiler adezyon
(VMA) olarak bilinir. Bu kalic1 yapigma, metamorfopsi, gorme
keskinliginde azalma ve merkezi gérme alani defekti de dahil
olmak iizere semptomlara (yani semptomatik VMA) yol agabi-
lir. Bu belirtiler, siklikla vitreomakiiler traksiyon (VMT) olarak
adlandirilan vitreomakiiler ara yiizdeki kalict VMAnin neden
oldugu ¢ekisin dogrudan bir sonucudur. VMT bazen tam kat
makula deligi olusmasina neden olabilir. Dolayisiyla, sempto-
matik VMA terimi, VMT’ye bagli semptomatolojiyi ve bunun
makiila deligi gibi sonuglarini kapsar.

Vitreoretinal traksiyona bagli olarak gelisen fotopsi, ozellikle
birden fazla sinek ugusmalariyla birlikte oldugunda, retinal yir-
tiklarin kot bir isaretidir. ) AVD’ye bagl 151k cakmalar diger
nedenlerden olusan 151k ¢akmalarina kargin, karanlikta daha
iyi algilanan, kisa siireli ve renklidir.””!

Yasa bagh AVD genellikle s1§ olarak perifoveal ayrimla bas-
lar. Erken evrede, arka vitreus yiizii perifoveal bolgeden ayrilir
ancak fovea ve optik diske tutunmayi siirdiiriir. Eger devam
ederse, bu perifoveal yapisikliklar goziin ardisik hareketleriyle
uygulanan dinamik traksiyonel kuvvetleri ile foveayi ¢eker. Ta-
mamlanmis AVD'ye ilerleme yavas bir siiregtir, bu tiir traksiyo-
nel kuvvetlerinin makiila deligi veya makiila 6demi gibi hasara
neden olmasi uzun zaman alr.”"

Cogu AVD’ler posterior vitreus korteks ve ILL arasinda ya-
pistkliklarin zayiflamasi ve vitreus sinkizisi arasindaki iligkiler
sonrasinda gelisir. Vitre sivilagtiktan sonra, premakiiler vitreus
retrohiyaloid bosluga, Kuhnt'un merkezi meniskiisiinden veya
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makiila iizerinde bulunan incelmis posterior vitreus kortek-
sinde bir kopmadan yol bulabilir. Ardigik goz hareketleri ile,
preretinal bosluk boyunca daha ileri sivi kaymalar1 olusur ve
sonunda AVD tamamlanir.”? Bu swv1 hareketlerinin bir so-
nucu olarak kalan jel ¢oker ve ileriye dogru hareket eder. Ta-
mamlanmis AVD’nin morfolojik varvasyonlar1 sematik olarak
gosterilmistir (Resim 1).

Resim 1. A) Cokme ile birlikte tamamlanmis AVD'nin sematik taslagi. Arka vit-
reus korteksi karakteristik olarak sigmoidal bir sekle sahiptir. B) Cékme olmak-
sizin tamamlanmis AVD'nin sematik taslagi. Arka vitreus korteksi konveks ve sig
bir sekilde ayrilir. (Dog. Dr. Mehmet Citirik’in arsivinden alinmigtir.)

Uluslararas: Vitreomakiiler Traksiyon Caligma Grubu VMA,
VMT ve makiila deligi i¢in yeni bir simiflama yapmustir.””) Bu
siniflamaya gore; yapigma alan1 <1500 pm ve alttaki retinal do-
kularin foveal konturunda saptanabilir bir degisiklik olamadi.
Fokal VMA; yapisma alan1 >1500 pm ve alttaki retinal dokula-
rin foveal konturunda saptanabilir bir degisiklik olmadiginda
genis VMA; yapisma alan1 <1500 pm ve foveal yiizeyin distor-
siyonu varsa fokal VMT; yapigsma alani >1500 um ve foveal ze-
minin elevasyonuyla iligkili ylizeyde distorsiyon mevcutsa ge-
nis VMT olarak adlandirilmaktadir. Bu siniflandirma sistemi,
Klinik ¢aligmalarin yiiriitiilmesi ve analizi i¢in terap6tik sonug-
lar1 6ngoren, klinik olarak uygulanabilir bir sistem olugturarak
sistematik tani ve tedaviyi destekleyecek ve yararli olacaktir.
Resim 2’ de fokal VMA ve fokal VMT gésterilmektedir.

Resim 2. A) Fokal VMA. B) Intraretinal psédokistli fokal VMT. (Dog. Dr. Meh-
met Citirik’in arsivinden alinmagtir.)

Ayni galigma grubu tarafindan, VMA, VMT ve makula deligi
siniflandirma sisteminde klinik evrelerinin karakteristik ozel-
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Tablo 1. Uluslararas: Vitreomakiiler Traksiyon Calisma Grubu
Tarafindan Tanmmlanan VMA, VMT ve Makula Deligi Simiflan-
dirma Sisteminde Klinik Evrelerinin Karakteristik Ozellikleri

Klinik Evreler | Ozellikler

VMA Gosterilebilen retinal morfolojik degisikligin
olmadigy, santral makiila tizerine vitreus
yapismasi

VMT Doku kavitasyonu, makiilada kistoid
degisiklikler, foveal kontur kaybi, RPE {izerinde
foveanin yiikselmesi gibi OCT ile gosterilebilen
belirgin degisikliklerin bulundugu fakat tam
doku delinmesi olmayan, santral makiilaya
vitreus yapigmasi

Kiigiik Tam Yuvarlak olabilen veya vitreusa yapismus bir flebi

Kat Makiila olan 250 um delik (operculum mevcut olabilir

Deligi veya olmayabilir)

Orta Tam Kat | Yuvarlak olabilen veya vitreusa yapismis bir flebi

Makiila Deligi | olan >250 um veya < 400 pmdelik (operculum
mevcut olabilir veya olmayabilir)

Biiyitk Tam Vitreusun makiiladan tamamen ayrilmasi daha

Kat Makiila olas1 olan >400 mm makiila deligi

Deligi

likleri tanimlanmustir. Tablo 1'de bu 6zellikler gosterilmistir.”””’

Goz igindeki en biiyiik yap1 olarak vitreus, siirekli fiziksel
gerginlige maruz kalir ve yasla birlikte 6nemli degisikliklere
ugrar. Fizyolojik degisiklikler hayatin erken yaslarinda baglar
ve okiiler homeostaziste derin sonuglar dogurabilir. YBMDde,
AVD'nin gergeklesmesi yararli olabilirken, diyabet ve retinal
ven tikanikliginda AVD’nin gerceklesmemesi, proliferatif has-
talik riskini arttirir. Proliferatif diyabetik retinopatide parsiyel
AVD'nin varliginda proliferasyon riski, parsiyel AVD’nin yok-
lugundan anlamli olarak daha yiiksektir.”*

SONUGC

Vitreus; kompozisyonu ve goriiniimii yasla birlikte degisen
kompozit bir yapidir. Her ne kadar vitreus ve retinanin nasil
etkilestikleri bilinmese de bazen fizyolojik gériinen, bazen de
patolojik stireclere bagli olarak arka vitreus ylizeyi ve retina
arasinda anormal yapisikliklar bircok vitreoretinal komplikas-
yonlara neden olmaktadir. Bozulmamis bir posterior hiyaloi-
din varligi, vaskiiler bityiime ve anteroposterior traksiyon i¢in
bir iskelet gorevi goriir. Goziin fizyolojisi ve patobiyolojisinde
bu etkilesimin etyolojisi giderek daha fazla aragtirma konusu
olmaktadir.

Tesekkiir: Resimlerdeki katkisi icin Dr. Mehmet CITIRIKa
tesekkiir ederiz.

KAYNAKLAR

1. Wright, DW, Mayne, R. Vitreous humor of chicken contains two fib-
rillar systems: an analysis of their structure. J. Ultrastruct. Mol. Struct.
Res.1988;100(3):224-34.

2. Warman M, Kimura T, Muragaki Y, Castagnola P, Tamei H, Iwata K, et
al. Monoclonal antibodies against two epitopes in the human alpha 1 (IX) col-
lagen chain. Matrix.1993;13(2):149-56.

3. Bishop PN. Structural macromolecules and supramolecular organisation
of the vitreous gel. Prog Retin Eye Res. 2000;19(3):323-44.

4. Thanamaki T, Pelliniemi LJ, Vuorio E. Collagens and collagen-rela-

217

Giincel Retina 2018;2(3):213-219.



GUNCEL RETINA - CURRENT RETINA

ted matrix components in the human and mouse eye. Prog Retin Eye Res.
2004;23(4):403-34.

5. Fraser JR, Laurent TC, Laurent UB. Hyaluronan: its nature, distribution,
functions and turnover. ] Intern Med. 1997;242(1):27-33.

6. Usui T, Nakajima F, Ideta R, Kaji Y, Suzuki Y, Araie M, et al. Hyaluronan
synthase in trabecular meshwork cells. Br ] Ophthalmol. 2003;87(3):357-60.

7. Jacobson Al, Brinck J, Briskin M]J, Spicer AP, Heldin P. Expression of
human hyaluronan synthases in response to external stimuli. Biochem J.
2000;15;348:29-35.

8. Sebag J. Vitreus Chemistry. The Vitreous — Structure, Function and Pat-
hobiology. 2nd Edition. New York, Springer. 1989.p:1-300.

9. Hikichi T, Akiba ], Ueno N, Yoshida A, Chakrabarti B. Cross-linking of
vitreous collagen and degradation of hyaluronic acid induced by bilirubin-sen-
sitized photochemical reaction. Jpn ] Ophthalmol. 1997;41(3):154-9.

10. Bishop PN, Crossman MV, McLeod D, Ayad S. Extraction and charac-
terization of the tissue forms of collagen types II and IX from bovine vitreous.
Biochem J. 1994;299:497-505.

11. Vaughan L, Mendler M, Huber S, Bruckner P, Winterhalter KH, Irwin
MI et al. D-periodic distribution of collagen type IX along cartilage fibrils. ]
Cell Biol. 1988;106:991-997.

12. Reardon A, Heinegard D, McLeod D, Sheehan JK, Bishop PN. The lar-
ge chondroitin sulphate proteoglycan versican in mammalian vitreous. Matrix
Biol. 1998;17:325-333.

13. Ohno-Jinno A, Isogai Z, Yoneda M, Kasai K, Miyaishi O, Inoue Y et al.
Versican and fibrillin-1 form a major hyaluronan-binding complex in the cili-
ary body. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2008;49(7):2870-7.

14. Mukhopadhyay A, Nikopoulos K, Maugeri A, de Brouwer AP, van Nou-
huys CE, Boon CJ et al. Erosive vitreoretinopathy and Wagner disease are ca-
used by intronic mutations in CSPG2/Versican that result in an imbalance of
splice variants. Invest. Ophthalmol. Vis. Sci. 2006;47(8):3565-72.

15. Kloeckener-Gruissem B, Bartholdi D, Abdou MT, Zimmermann DR,
Berger W. Identification of the genetic defect in the original Wagner syndrome
family. Mol Vis. 2006;17;12:350-5.

16. Sharif-Kashani P, Hubschman J-P, Sassoon D, Kavehpour HP. Rheology
of the vitreous gel: effects of macromolecule organization on the viscoelastic
properties. ] Biomech. 2011;3;44(3):419-23.

17. Sheibani N, Sorenson CM, Cornelius LA, Frazier WA. Thrombospon-
din-1, a natural inhibitor of angiogenesis is present in vitreous and aqueous
humor and is modulated by hyperglycemia. Biochem Biophys Res Commun.
2000;7;267(1):257-61.

18. Kaur C, Foulds WS, Ling EA. Blood-retinal barrier in hypoxic-ischemic
conditions: basic concepts, clinical features and management. Prog Retin Eye
Res. 2008;;27(6):622-47

19. Matsumoto Y, Takahashi M, Ogata M. Relationship between Glycoxi-
dation and cytokines in the vitreous of eyes with diabetic retinopathy. Jpn J
Ophthalmol. 2002;Jul-Aug;46(4):406-12

20. Kaur C, Sivakumar V, Foulds WS. Early response of neurons and glial
cells to hypoxia in the retina. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2006;47:1126-41.

21. Coulombre AJ. The role of intraocular pressure in the development of
the chicken eye. ] Exp Zool. 1956;133:211-223.

22. Arciniegas A, Amaya LE. Bio-structural model of the human eye. Opht-
halmologica. 1980;180:207-211.

23. Halfter W, Winzen U, Bishop PN, Eller A. Regulation of eye size by the
retinal basement membrane and vitreous body. Invest Ophthalmol Vis Sci.
2006;47:3586-3594.

24. Stone RA, Lin T, Iuvone PM, Laties AM. Postnatal control of ocular
growth: dopaminergic mechanisms.Ciba Found Symp. 1990;155:45-57.

25. Bishop PN, Reardon AJ, McLeod D, Ayad S. Identification of alternati-
vely spliced variants of type II procollagen in vitreous. Biochem Biophys Res
Commun. 1994;30;203(1):289-95.

26. Wang J, McLeod DS, Henson DB, Bishop PN. Agedependent changes in
the basal retinovitreous adhesion.Invest Ophthalmol Vis Sci. 2003;44(5):1793-
800.

27. Ripps H, Shen W. Review: taurine, a “very essential” amino acid. Mol
Vis. 2012;18:2673-86.

28. Halfter W, Winzen U, Bishop PN, Eller A. Regulation of eye size by the
retinal basement membrane and vitreous body. Invest Ophthalmol Vis Sci.
2006;47:3586-94.

29. Qiao H, Hisatomi T, Sonoda KH, Kura S, Sassa Y, Kinoshita S et al. The
characterisation of hyalocytes: the origin, phenotype and turnover. Br ] Opht-

hamol 2005;89:513-517.

30. Gartner, J. Electron-microscopic study on the fibrillar network and
fibrocyteecollagen interactions in the vitreous cortex at the ora serrata of hu-
man eyes with special regard to the role of disintegrating cells. Exp Eye Res.
1986;42(1):21-33.

31. Snead MP, Snead DR, Richards AJ, Harrison JB, Poulson AV, Morris AH,
et al. Clinical, histological and ultrastructural studies of the posterior hyaloid
membrane. Eye (Lond). 2002;16(4):447-53.

32. Ponsioen TL, van der Worp R]J, van Luyn MJ, Hooymans JM, Los LI.
Packages of vitreous collagen (type II) in the human retina: an indication of
postnatal collagen turnover? Exp Eye Res. 2005;80(5):643-50.

33.van Deemter M, Kuijer R, Harm Pas H, van der Worp JR, Hooymans
JM, Los LI Trypsin-mediated enzymatic degradation of type II collagen in the
human vitreous. Mol Vis. 2013;19:1591-9.

34. Sakaue H, Negi A, Hondo Y. Comparative study of vitreous oxygen ten-
sion in human and rabbit eyes. Invest Ophthalmol Vis Sci. 1989;30:1933-37.

35. Shui YB, Holekamp NM, Kramer BC, Crowley JR, Wilkins MA, Chu
E et al. The gel state of the vitreous and ascorbate-dependent oxygen con-
sumption: relationship to the etiology of nuclear cataracts. Arch Ophthalmol.
2009;127:475-82.

36. Holekamp NM, Shui YB, Beebe DC. Vitrectomy surgery increases oxy-
gen exposure to the lens: a possible mechanism for nuclear cataract formation.
Am ] Ophthalmol. 2005;139(2):302-10.

37.Beebe DC, Holekamp NM, Siegfried C, Shui YB. Vitreoretinal inf-
luences on lens function and cataract. Philos Trans R Soc Lond B Biol Sci.
2011;366:1293-1300.

38. Siegfried CJ, Shui Y-B, Holekamp NM, Bai E, Beebe DC. Oxygen dist-
ribution in the human eye: relevance to the etiology of open-angle glaucoma
after vitrectomy. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2010;51:5731-38.

39. Grabner G, Boltz G, Forster O. Macrophagelike properties of human
hyalocytes. Invest Ophthalmol Vis Sci. 1980;19:333-340.

40. Sebag J. Molecular biology of pharmacologic vitreolysis. Trans Am Oph-
thalmol Soc. 2005;103:473-94.

41. Scott JE, Chen Y, Brass A. Secondary and tertiary structures involving
chondroitin and chondroitin sulphates in solution, investigated by rotary
shadowing/electron microscopy and computer simulation. Eur J Biochem.
1992;15;209(2):675-80.

42. Le Goft MM, Bishop PN. Adult vitreous structure and postnatal changes.
Eye (Lond). 2008;22(10):1214-22.

43. Johnson MW. Posterior vitreous detachment: evolution and complicati-
ons of its early stages. Am ] Ophthalmol. 2010;149(3):371-82.

44. Matsumoto B, Blanks JC, Ryan SJ]. Topographic variations in the rab-
bit and primate internal limiting membrane. Invest Ophthalmol Vis Sci.
1984;25(1):71-82.

45. Reardon AJ, Le Goft M, Briggs MD, McLeod D, Sheehan JK, Thornton
DJ, et al. Identification in vitreous and molecular cloning of opticin, a novel
member of the family of leucine-rich repeat proteins of the extracellular mat-
rix. ] Biol Chem. 2000;21;275(3):2123-9.

46. Hindson V], Gallagher JT, Halfter W, Bishop PN. Opticin binds to he-
paran and chondroitin sulfate proteoglycans. Invest Ophthalmol Vis Sci.
2005;46(12):4417-23.

47. Grabner G, Boltz G, Forster O. Macrophagelike properties of human
hyalocytes. Adv Exp Med Biol. 1979;121B:223-8.

48. Heegaard S, Jensen OA, Prause JU. Structure of the vitread face of the
monkey optic disc (Macaca mulatta). SEM on frozen resincracked optin nerve-
heads supplemented by TEM and immunohistochemistry. Graefes Arch Clin
Exp Ophthalmol. 1988;226:377-383.

49. Foos RY. Vitreoretinal juncture; topographical variations. Invest Opht-
halmol Vis Sci. 1972;11:801-808.

50. Hogan MJ. The vitreous, its structure, and relation to the ciliary body
and retina. Proctor award lecture. Invest Ophthalmol Vis Sci. 1963;2:418-445.

51. Itakura H, Kishi S. Aging changes of vitreomacular interface. Retina.
2011;31:1400-1404.

52. Los LI, van der Worp RJ, van Luyn MJ, Hooymans JM. Age-related liqu-
efaction of the human vitreous body: LM and TEM evaluation of the role of
proteoglycans and collagen. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2003;44:2828-2833.

53. Bos K], Holmes DF, Meadows RS, Kadler KE, McLeod D, Bishop PN.
Collagen fibril organisation in mammalian vitreous by freeze etch/rotary sha-
dowing electron microscopy. Micron. 2001;32:301-306.

54.van Deemter M, Pas HH, Kuijer R, van der Worp RJ, Hooymans JM,

218 Horozoglu E, Yiiksel T, Sever O. Vitreus ve Vitreomakiiler Ara Yiizeyin Fizyolojisi ve Yaslanmayla Meydan Gelen Degisiklikler.

Giincel Retina 2018;2(3):213-219.




CURRENT RETINA - GUNCEL RETINA

Los LI Enzymatic breakdown of type II collagen in the human vitreous. Invest
Ophthalmol Vis Sci. 2009;50(10):4552-60.

55. Bishop PN, Holmes DF, Kadler KE, McLeod D, Bos K]J. Age-related
changes on the surface of vitreous collagen fibrils. Invest Ophthalmol Vis Sci.
2004;45:1041-1046.

56. Wu JJ, Woods PE, Eyre DR. Identification of cross-linking sites in bovine
cartilage type IX collagen reveals an antiparallel type II-type IX molecular rela-
tionship and type IX to type IX bonding. ] Biol Chem. 1992;267:23007-23014.

57. Bishop PN, Holmes DF, Kadler KE, McLeod D, Bos KJ. Age-Related
Changes on the Surface of Vitreous Collagen Fibrils. Invest Ophthalmol Vis
Sci. 2004;45(4):1041-6.

58. Bertelmann T, Stief T, Boloni R, Schulze S, Wenner Y, Sekundo W,
et al. Fibrinolysis in normal vitreous liquid.Blood Coagul Fibrinolysis.
2014;25(3):217-20.

59. Vaughan-Thomas A, Gilbert SJ, Duance VC. Elevated levels of pro-
teolytic enzymes in the aging human vitreous. Invest Ophthalmol Vis Sci.
2000;41:3299-3304.

60. Brown DJ, Bishop P, Hamdi H, Kenney MC. Cleavage of structural com-
ponents of mammalian vitreous by endogenous matrix metalloproteinase-2.
Curr Eye Res. 1996;15:439-445.

61. Ueno N, Sebag J, Hirokawa H, Chakrabarti B. Effects of visible light ir-
radiation on vitreous structure in the presence of photosensitizer. Exp Eye Res
1987;44:863-870.

62. Kamei A, Totani A. Isolation and characterization of minor glycosa-
minoglycans in the rabbit vitreous body. Biochem Biophys Res Commun.
1982;109:881-887.

63. Johnson MW. How should we release vitreomacular traction: surgically,
pharmacologically, or pneumatically? Am J Ophthalmol. 2013;155:203-205.

64. Jaffe NS. Complications of acute posterior vitreous detachment. Arch
Ophthalmol. 1968;79:568-571.

65. Murakami T, Takagi H, Ohashi H, Kita M, Nishiwaki H, Miyamoto K, et
al. Role of posterior vitreous detachment induced by intravitreal tissue plasmi-
nogen activator in macular edema with central retinal vein occlusion. Retina.
2007;27:1031-1037.

66. Larsson L, Osterlin S. Posterior vitreous detachment. A combined

tedir.

Horozoglu E, Yiiksel T, Sever O. Vitreus ve Vitreomakiiler Ara Yiizeyin Fizyolojisi ve Yaglanmayla Meydan Gelen Degisiklikler.

clinical and physiochemical study. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol.
1985;223(2):92-5.

67. Russell SR, Shepherd JD, Hageman GS. Distribution of glycoconjugates
in the human retinal internal limiting membrane. Invest Ophthalmol Vis Sci.
1991;32(7):1986-95.

68. McLeod D, Leaver PK. Trampolines and triangles. The surgical patho-
logy of the vitreous. Trans Ophthalmol Soc UK. 1977;97:225-231.

69. Wong HC, Sehmi KS, McLeod D. Abortive neovascular outgrowths dis-
covered during vitrectomy for diabetic vitreous haemorrhage. Graefes Arch
Clin Exp Ophthalmol. 1989;227:237-240.

70. Gaudric A, Haouchine B, Massin P, Paques M, Blain P, Erginay A. Macu-
lar hole formation: new data provided by optical coherence tomography. Arch
Ophthalmol. 1999;117:744-751.

71. Sebag J. Anomalous posterior vitreous detachment: a unifying concept
in vitreo-retinal disease. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol. 2004;242(8):690-
8.

72. Van Overdam K, Wefers Bettink-Remeijer M, Klaver CC, Mulder PG,
Moll AC, van Meurs JC. Symptoms and findings predictive for the develop-
ment of new retinal breaks. Arch Ophthalmol. 2005;123:479-484.

73. Goodfellow JE, Mokete B, Williamson TH. Discriminate characteristics
of photopsia in posterior vitreous detachment, retinal tears and retinal detach-
ment. Ophthalmic Physiol Optics. 2010;30:20-23.

74. Johnson MW. Perifoveal vitreous detachment and its macular complica-
tions. Trans Am Ophthalmol Soc. 2005;103:537-567.

75. Linder B. Acute posterior vitreous detachment and its retinal complica-
tions. Acta Ophthalmol Suppl. 1966;87:5-107.

76. Sebag J. Aging of the vitreous. Eye. 1987;1:254-262.

77. Duker JS, Kaiser PK, Binder S, de Smet MD, Gaudric A, Reichel E,
et al. The International Vitreomacular Traction Study Group classificati-
on of vitreomacular adhesion, traction, and macular hole. Ophthalmology.
2013;120(12):2611-9.

78. de Smet MD, Gad Elkareem AM, Zwinderman AH. The vitreous, the re-
tinal interface in ocular health and disease. Ophthalmologica. 2013;230(4):165-
78.

Dog. Dr. Fatih HOROZOGLU

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesinden 2000 yilinda mezun oldu. 2004 yilinda Istanbul Haydarpasa Nu-
mune Hastanesinde G6z Hastaliklar: ihtisasini tamamladi. 2005-2009 yillar1 arasinda Askerlik hizmeti ve
cesitli Devlet Hastanelerinde gérev yapti. 2009 yilinda Tekirdag Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesine
atand1 ve retina birimini kurdu. 2014 yilinda dogent oldu. Yurtigi ve yurtdis: dergilerde birgok ¢alismasi
mevcuttur. Halen Tekirdag Namik Kemal Universitesinde Retina ve Vitreoretinal Cerrahi ile ilgilenmek-

219

Giincel Retina 2018;2(3):213-219.



