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Abstract: Neovascular glaucoma (NVG) is a rare, aggressive, blinding secondary glaucoma, which is
characterized by neovascularization of the anterior segment of the eye and leading to elevation of the
intraocular pressure (IOP). The main etiological factor is retinal ischernia leading to an impaired home-
ostatic balance between the angiogenic and antiangiogenic factors. High concentrations of vasogenic
substances such as vascular endothelial growth factor (VEGF) induce neovascularization of the iris (NVI)
and neovascularization of the angle (NVA) that limits the outflow of aqueous humor from the anterior
chamber and increases the IOP. NVG clinical, if untreated, progresses from secondary open-angle glau-
coma to angle-closure glaucoma, leading to irreversible blindness. It is an urgent ophthalmic condition;
early diagnosis and treatment are necessary to preserve vision and prevent eye loss. The management
of NVG requires the cooperation of retinal and glaucoma specialists. The treatment of NVG includes
both control of the underlying disease and management of IOP. The main goal is the prevention of
angle-closure glaucoma by combining panretinal photocoagulation (PRP) and antiangiogenic therapy.
The aim of this review is to summarize the current available knowledge about the etiology, pathogenesis,
and symptoms of NVG and determine the most effective treatment methods.

Keywords: neovascular glaucoma; retinal ischemia; neovascularization; glaucoma surgery; intravitreal
anti-VEGF therapy




Neovaskuline glaukoma (NVG) — reta, agresyvi,
negrjztamg aklumg sglygojanti antriné
glaukoma, kuriai budinga rainelés
neovaskuliarizacija ir 10S pakilimas.

Negydoma NVG progresuoja iki atviro kampo
bei uzdaro kampo glaukomos.

Norint iSsaugoti regéjimg butina ankstyva
diagnostika ir gydymas.

https://morancore.utah.edu/section-10-glaucoma/neovascularization-of-the-iris-rubeosis-iridis/



NVG epidemiologija

Populiacijoje siekia 0,01-0,12 proc.

Sudaro 3,9 % visy glaukomy
(9—-14,7 % visy antriniy glaukomuy)

Daznesné sergantiems
PDR, vyresniems, vyrams

Pacientams su tinklainés iSemija,

NVG paprastai iSsivysto per 1,5-6
meénesius

Havens, S.J.; Gulati, V. Neovascular Glaucoma. Dev.
Ophthalmol. 2016, 55, 196-204.

Pandya, K.H.; Tewari, A.; Shingleton, B.; Ahmed, K.I.; Khan, U.B.; Hasanee, K.; Freudenthal, J. Neovascular Glaucoma Clinical Presentation: History, Physical, Causes. Medscape Drugs&Diseases>Ophthalmology. 19
May 2020, p. ePub.



NVG etiologija

Tinklainés iSeminés ligos Ekstraokulinés/sisteminés ligos Akiy navikai

Proliferaciné diabetiné retinopatija (PDR) Karotidiné-kaverniné fistulé Kraujagyslinio dangalo melanoma
Centrinés tinklainés venos nepraeinamumas Gigantiniy lgsteliy arteriitas Retinoblastoma
(CTVN) Vidinés miego arterijos okliuzija Krumplyno kiino
Centrinés tinklainés venos sakos Jaunatviné mielomonocitiné leukemija meduloepitelioma
nepraeinamumas (CTVSN) Sisteminé raudonoji vilkligé Metastazés
Akiy iSeminis sindromas Jaunatviné ksantogranuloma Vasoproliferaciniai tinklainés
Létine TA 1 tipo krioglobulinemija navikai
Eales, Coats, Takayasu ligos 1 tipo neurofibromatozé
NeiSneSioty naujagimiy retinopatija
|gimta Leberio amaurozé
Pjautuviniy Igsteliy retinopatija
Retinosyzis
Hemoragines tinklainés ligos Endoftalmitas Kataraktos operacija
Seiminé eksudaciné vitreoretinopatija Letinis uveitas Pars plana vitrektomija
Proliferaciné vitreoretinopatija Putscerio retinopatija Nd: YAG kapsulotomija
Simpatiné oftalmija Miego arterijos endarterektomija
Tinklainés vaskulitas Spindulinis gydymas
Traumos

Uzdegiminés akiy ligos Chirurginé intervencija

Calugaru, D.; Calugaru, M. Etiology, pathogenesis, and diagnosis of neovascular glaucoma. Int. J. Ophthalmol. 2022, 15, 1005.




Buklé, sglygojanti tinklainés hipoksijg ir
iSemijg (PDR, CTVN)

Patogeniniai faktoriai Antiangiogeniniai
didelé koncentracija faktoriai
PEDF

KEAF Naujadariy kraujagysliy
(gamina pericitai, Miullerio, susidarymas
ganglinés, krumplyno Kraujagysliy laidumo padidéjimas
nepigmentinio epitelio Endotelio Igsteliy mitozé
lastelés, TPE) Leukocity adhezija prie endotelio
Kraujo-tinklainés barjero
pazeidimas

Kiti faktoriai
(IGF 1&2, FGF, PDGF, IL6,
TGF B 1&2, NO)

Kiti faktoriai sukelia
naujadariy kraujagysliy formavimasi
fibroblasty proliferacija

Dumbraveanu, L.; Cus, nir, V.; Bobescu, D. A review of neovascular glaucoma. Etiopathogenesis and treatment. Rom. J. Ophthalmol. 2021, 65, 315-329.

NVG patofiziologija

Rainelés ir PKK NV
Fibrovaskulinés membranos
formavimasis

Trabekulinio tinklo obstrukcija
10S kilimas

Antrinés atviro kampo glaukomos stadija

Fibrovaskulinés membranos kontrakcija

Periferiniy priekiniy sgaugy susiformavimas

Antrinés uzdaro kampo glaukomos stadija




NVG klinikiniai pozymiai

Stadija Klinikiniai pozymiai Gonioskopija 10S Rainelés Prognozé
NV
Prerubeoziné Néra simptomy. Norma Normalus Néra Gera

Pagrindinés ligos, sukeliancios tinklainés iSemijg,
klinikiniai radiniai (PDR, CRVO).

Rubeosis iridis Naujadareés kraujagyslés pirmiausiai atsiranda PKK atviras; Normalus Stebima Gera
(preglaukoma) rainelés vyzdzio kraste, retai PKK. PKK gali bati su

Sutrikusi vyzdZio reakcija. arba be rainelés

NV

Antriné atviro Fibrovaskulinés membranos formavimasis ant PKK  PKK atviras; Padidéjes Ryski Gera, jei
kampo ir priekinio rainelés pavirsiaus. NV gali bati laiku
glaukoma Si membrana sukelia PKK obstrukcija, kuri matoma arba ne taikomas

sutrikdo skyscCiy nutekéjima per trabekulinj tinkla. gydymas
Antriné uzdaro  Fibrovaskulinés membranos kontrakcija ir PKK uzdaras; Ryskiai Ryski su Bloga
kampo priekiniy periferiniy sgaugy formavimasis. NV nestebima padidéjes (virs rainelés
glaukoma 40 mmHg) ektropija

Calugaru, D.; Calugaru, M. Etiology, pathogenesis, and diagnosis of neovascular glaucoma. Int. J. Ophthalmol. 2022, 15, 1005



NVG diagnostika

https://www.retinalpnysician.com/supplements/Z021/june-2021/clinical-conversations-in-
retina/traumatic-and-chronic-retinal-detachments

Biomikroskopija FA

Rainelés rubeozé Auksinis standartas prerubeozinei stadijai Létinés TA nustatymas, naviky
nustatyti, kada NV dar nestebima, bet stebimi diferenciné diagnostika

neperfuzuojamy kapiliary plotai

https.//www.britannica
https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-3-319-18959-8_2 Sisteminés bﬁklés ivertinimas

OKT-A Gonioskopija CD, AH, akiy iSeminis sindromas,
karotidiné-kaverniné fistulé, uveitai, vaskulitai, kraujo

Tinklainés iSemijos PKK NV, Priekiniy periferiniy -
patologijos

nustatymas sgaugy nustatymas

Saikumar, S.J.; Manju, A.; Abhilash, N. Neovascular glaucoma. Kerala J. Ophthalmol. 2018, 30, 172-177.



NVG gydymo kryptys

Gydymas reikalauja glaukomos ir tinklainés specialisty bendradarbiavimo.

ISeminiy akiy ligy

|OS mazinimas
gydymas

Vietiniai ir
sisteminiai Chirurginés
antihipertenziniai proceduros
CINE]

Tinklainés PLK IVT antiKEAF

Simha A, Aziz K, Braganza A, Abraham L, Samuel P, Lindsley KB. Anti-vascular endothelial growth factor for neovascular glaucoma. Cochrane Database of Systematic Reviews 2020, Issue 2. Art. No.:
CD007920. European Glaucoma Society. Terminology and Guidelines for Glaucoma 5t Edtion. 2020 m.



Tinklainés iseminiy ligy gydymas

Pirmo pasirinkimo gydymas, kai priezastis tinklainés iSemija (PDR,
CTVN, akiy iSeminis sindromas)

Tikslas — sumatzinti iSemines tinklainés zonas, taip didinant
kraujotakos pageréjima bei deguonies apripinimg. Sumazinti
KEAF bei IL-6 iSsiskyrima.

PLK parametrai:

 1200-1600 (2000) koagulianty

* diametras 500 (800) um, kas antras koaguliantas

» atliekama per 1-3 seansus 5-7 dieny bégyje (atlikti kuo
greiciau)

* Kai negalima atlikti dél drumsty terpiy, atliekama krioterapija
arba pars plana vitrektomija (PPV) + endolazeris.

Alternatyvus gydymo metodas jei del drumsty terpiy nejmanoma
atlikti PLK.

Tikslas — sumazinti KEAF iSsiskyrimag, slopinti rainelés ir PKK NV,
mazinti 10S. Skubiais atvejais, IVT antiKEAF injekcijos g.b.
naudojamos sumazinti intraoperacinj kraujavima.

Trukumai:

* |VT antiKEAF injekcijy poveikis gydant NVG yra laikinas (trunka
1-1,5 meén.), todél vis dazniau sitloma taikyti derinyje kartu su
PLK ir/ar chirurginiu gydymu.

+ Siuo metu néra pakankamai duomeny apie ilgalaikj IVT
antiKEAF poveik;.

* |0S padidéjimas po injekcijos gali buti didesnis, ilgesnis ir
Zalingas

Simha A, Aziz K, Braganza A, Abraham L, Samuel P, Lindsley KB. Anti-vascular endothelial growth factor for neovascular glaucoma. Cochrane Database of Systematic Reviews 2020, Issue 2. Art. No.: CD007920

Chane | Havenc and VVikac Grilati Neovacctilar Glaticoma Dev Onhthalmaol 2016 §5- 106—-20A4




|OS medikamentinis mazinimas NVG atveju

Pagrindiniai antiglaukominiai lasai, mazinantys skyscio sekrecija:

* B - blokatoriai (Timololis)
* a2 -adrenerginiai agonistai (Brimonidinas)

* KAl (Dorzolamidas), g.b ir per os (Diacarbas)

Sisteminiai KAl turéty buti vartotini atsargiai pacientams su
sutrikusia inksty funkcija.

Uzdegimg mazinantys vaistai:

* Steroidai (Deksametazonas) — mazina uzdegima, kraujagysliy
pralaiduma bei angiogeneze.

* Cikloplegikai (Atropinas) — sumazina skausmg bei uzdegimg,
atpalaiduoja rainelés sfinkterio ir krumplyno raumenis.

Nerekomenduojama:

* Prostaglandinai (Bimatoprost) - didina skysciy
nutekéjimg trabekuliniu ir uveoskleraliniu takais, todél
jy veiksmingumas abejotinas. Kontraindikuotinas esant
uzdegimui.

* Anticholinerginiai (Pilokarpinas) — gali padidinti
uzdegimgy, taip pat sukelia mioze dél tolesnio rainelés-
leSio diafragmos judeéjimo j priekj, didina PKK uzdaryma
ir sumazina uveoskleralinj nutekéjima.

Havens, S.J.; Gulati, V. Neovascular Glaucoma. Dev. Ophthalmol. 2016, 55, 196-204.

https://journalretinavitreous.biomedcentral.com/articles/10.1186/s40942-016-
0051-x




Ciklodestrukcinés
proceduros

1

NVG chirurginis gydymas

Trabekulektomija
(mitomicinas C (MMC)/5-
fluorouracilas (5-FU)

Drenuojantys implantai

endolazeris

Enukleacija

Pirmo/antro pasirinkimo metodas, kai
yra bloga RA prognozé

Laikina priemonég, kai yra
dekompensuotas I0S, o dél drumsty
terpiy negalima PLK; néra galimybiy
atlikti kitg chirurgine procedurg

Trakumai: sunku titruoti poveikj
krumplynui, todél tiksliniam 10S
pasiekti, daznai procedirg tenka
kartoti; gali sglygoti hipotonijg ir akies
obuolio atrofijg, uzdegiminé reakcija

Komplikacijos: hifema, chroninis iritas,
ragenos edema, phthysis bulbi

Labiausiai paplites chirurginis
NVG gydymo bidas

Nesékmés rizikos faktoriai:
jaunas ar senas amzius; mazesnis
prieSoperacinis 10S ir kataraktos
operacija; persistuojancios
hipotonijos rizikos faktoriai;
persistuojanti rubeozé, didesnis
IVT antiKEAF skaicius pries
operacijg; atidéta
trabekulektomija

Komplikacijos: hifema,
hipotonija, gyslainés atSoka

Voztuviniai (Ahmed);
ne voztuviniai (Molteno, Baerveldst,
Aurolab)

Randéjanti, uzdegimiska junginé;
sklerotomijos okliuzijos pavojus
neovaskuline membrana;
numatomas NV progresavimas
pooperaciniu lakotarpiu;
trabekulektomijos nesékmeé

Komplikacijos: hifema, implanto
uzsikimSimas krauju, hipotonija,
gyslainés atSoka

Atliekama kai dél neskaidriy
terpiy negalima atlikti PLK, o
PKK uzdaras dél sgaugy

Gali bati kombinuojama su
drenuojanciais implantais

Dekompensuotas
10S

Skausminga,
apakusi akis

Rani, P.K.; Sen, P.; Sahoo, N.K.; Senthil, S.; Chakurkar, R.; Anup, M.; Behera, U.C.; Sivaprasad, S.; Das, T.; India Retinal Disease Study Group. Outcomes of neovascular glaucoma in eyes presenting with moderate to good visual potential. Int. Ophthalmol. 2021, 41, 2359-2368.




Zinute ] namus

NVG kompleksiné oftalmologiné problema, kurig sprendzia tinklainés ligy ir glaukomos
specialistai

DazZniausios priezastys — iSeminés akiy ligos (PDR, CTVN, akiy iSeminis sindromas)

Diagnostika — priekinio ir uzpakalinio poliy tyrimas (biomikroskopija, gonioskopija, FA,
OKT-A, UG)

IVT antiKEAF ranibizumabas, afliberceptas ir bevacizumabas reikSmingai sukelia rainelés
NV regresijg ir sumazina 10S. Ateityje reikéty atlikti daugiau tyrimy ir su naujais antiKEAF
pvz. brolucizumabu, gydant NVG.

Chirurginés intervencijos skiriamos pazengusiose NVG stadijose, kai medikamentinis
gydymas neuztikrina ilgalaikés IOS kontrolés.

Idealus gydymo rezultatas - uzdaro kampo glaukomos iSvengimas, derinant PLK ir
antiangiogeninj gydyma
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