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Regimen in Treatment of Macular Edema Due to Retinal Vein Occlusion
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Amag: Retina ven dal tikanikligi (RVDT) ve santral retina ven tikanikligina (SRVT) bagli makiila 0demi tedavisinde Pro Re Nata (PRN) pro-
tokoltinde intravitreal bevacizumab (IVB) enjeksiyonun gorme keskinligi, makiila kalinligina etkisini ve yan etkisini degerlendirmek.

Gerec ve Yontem: Bu retrospektif calismada RVDT ve SRVT’ye bagli makiila 6demi tedavisi i¢in IVB uygulanan hastalarin enjeksiyon
oncesi, enjeksiyon sonrasi 1. ay, 4. ay, 6. ay, 12. ay, 24. ay ve son ay en iyi duzeltilmis gorme keskinligi (EIDGK), makila kalinligi, goz ici
basing (GIB) degisikleri, demografik verileri ve komplikasyonlar: degerlendirildi.

Bulgular: Yas ortalamalar1 59.24+12.26 y1l (34-82 y1l) olan 45 hastanin (26 kisi RVDT; 19 kisi SRVT hastas1) 45 gozii ¢aligmaya dahil edildi.
Hastalar ortalama 24.36+29.09 ay (4-120 ay) takip edildi ve ortalama enjeksiyon sayis1 4.62+2.89 (3-16 enjeksiyon) olarak tespit edildi. Hip-
ertansiyon (%59.9) en sik eslik eden sistemik hastalik, glokom (%11.1) en sik goz hastaligiydi. RVDT hastalarinda IVB sonrasi tim izlem
aylarinda EIDGK dl¢timlerinde anlamli artis ve makiila kalinliginda anlamli azalma izlenirken (p<0.05); SRVT hastalarinda ise IVB sonrasi
tum izlem aylarinda EIDGK ve makila kalinlig1 dl¢iimlerinde istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0.05). Hem RVDT hem de
SRVT hastalarinda IVB sonras1 tim izlem aylarinda GIB odl¢uimlerinde anlamli fark izlenmedi (p>0.05).

Sonug¢: RVDT ve SRVT hastalarinda sistemik ve okiiler risk faktorlerinin tetkiki onemlidir. RVDT hastalarinda tekrarlayan IVB enjeksiyonlari
ile EIDGK ve makiila kalinliginda anlamli diizelme izlenirken; SRVT hastalarinda degisiklik izlenmemesi SRVT’ye bagli makiila 6deminde
PRN protokolunde IVB etkisinin daha kisitli oldugunu dusiindurebilir.

Anahtar Kelimeler: Intravitreal bevacizumab, makiila 6demi, retina ven tikanikligi.

ABSTRACT

Purpose: The objectives were to evaluate visual acuity, macular thickness and side effects after intravitreal bevacizumab (IVB) administered
Pro Re Nata (PRN) for macular edema due to branch retinal vein occlusion (BRVO) and central retinal vein occlusion (CRVO)

Materials and Methods: We retrospectively studied the patients with macular edema secondary to BRVO and CRVO, who were treated with
IVB. Best corrected visual acuity (BCVA), central macular thickness and intraocular pressure (IOP) measurements before, 1 month, 4 month,
6 month, 12 month, 24 month and the last injection were recorded. Also risk factors and complications were recorded.

Results: Forty-five eyes of 45 patients (26 BRVO, 19 CRVO) were included. The mean age was 59.24+12.26 years (range, 34-82 years) and
mean follow-up time was 24.36+29.09 months ( range, 4-120 months). The average injection number was determined to be 4.62+2.89 (3-16).
Hypertension was the most common systemic disease (59.9%) and glaucoma was the most common eye disease (11.1%). In BRVO group after
IVB both BCVA and mean central foveal thickness significantly improved (p<0.05) at each follow-up but in CRVO group, there was no statisti-
cally significant improvement of BCVA and mean central foveal thickness (p>0.05). Both BRVO and CRVO group, there was no statistically
significant change of IOP (p>0.05).

Conclusion: The results indicate that specialized systemic and ocular diagnostic examinations are necessary in light of the potential risk fac-
tors. For macular edema secondary to BRVO and CRVO, IVB administered PRN seem to be more effective in BRVO patients than CRVO.

Key Words: Intravitreal bevacizumab, macular edema, retinal vein occlusion.
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GIRIS

Retina ven dal tikanikligi (RVDT) ve santral retina ven ti-
kanikliginda (SRVT) gorme kaybi; makiuila ddemi, makila
non-perflizyonu, retina neovaskiilarizasyonu, vitreus i¢i veya
intraretinal kanamalar, vitreo-makiler ara yuz patolojileri,
traksiyonel retina dekolmani veya bu hastaliklarin ortak bir
sonucu olarak ortaya ¢ikabilir. Makila 6demi retina ven tika-
niklarinda (RVT) gorme kaybinin en donemli nedenidir.'

RVT nedeniyle olusan hipoksi, Faktor- 1a uretimini arttirir ve
buna bagli olarak Vaskiler Endotelyal Growth Faktor (VEGF)
miktar1 artar. VEGF hipoksi durumunda retina pigment epteli,
endotel hiicreleri, perisitler, Muller huicreleri tarafindan uretile-
bilir. VEGF intraokiiler neovaskilarizasyona, kan retina bariye-
rinin bozulmasina, damar gegirgenligini arttirarak makila ode-
mine, endotel hticrelerinin proliferasyonuna yol agmaktadir.?

RVT’de %60 oraninda izlenebilen makilla 6demi gorme kes-
kinligindeki azalmanin en sik sebebidir.* Makiila ddeminin
zamaninda tedavisi fotoreseptor hasarini en aza indirerek gor-
me keskinliginin korunmasinda onem tagimaktadir.’

VEGF’nin makilla ddemi patogenezindeki ©Onemi anti-
VEGF tedavilerin geligtirilmesine neden olmustur. Bevaci-
zumab (Avastin; Genentech Inc, San Francisco, CA, U.S.A)
VEGF’ye spesifik olarak baglanan ve insan VEGF-A’nin tum
izoformlarini notralize eden bir rekombinant hiitmanize mo-
noklonal antikordur.® Bevacizumab’m 2006 yili baglarinda
senil makila dejenerasyonu tedavisinde off-label kullanimi
yayginlasmaya baglanmis ve daha sonra RVT dahil olmak
uzere bir¢ok okiller hastaligin tedavisinde kullanilmugtir.’”

Bu bilgiler 15181nda retrospektif ¢caligmamizda RVT hastalari-
nin demografik ozelliklerini, RVDT ve SRVT ye bagli makii-
la 6demi tedavisinde PRN (Pro Re Nata regimen) protokoliin-
de intravitreal bevacizumab (IVB) enjeksiyonunun merkezi
gorme keskinligi, makula kalinligi, goz i¢i basincina etkisini
ve tedaviye bagli komplikasyonlarini aragtirmayr amagcladik.

GEREC VE YONTEM

Istanbul Universitesi Cerrahpasa Hastanesi Goz Hastaliklar:
retina polikliniginde RVDT ve SRVT ye bagli makiila 6demi
tanis ile takip edilen, intravitreal enjeksiyon tedavisi olarak
bevacizumab uygulanan hastalarin dosyalari retrospektif ola-
rak incelendi. RVT ye bagli makiila 6demi tanisi; fundus mu-
ayenesi, OCT (OTI Ophthalmic Technologies Inc.,Toronto,
Canada) ve FFA (Heidelberg Engineering,Germany) ile des-
teklenerek konulmustu.

Calisma Helsinki Deklarasyonu sartlarina ve yerel etik kural-
lara uyularak gerceklestirildi.

Incelenen dosyalarin ¢aligmaya dahil edilme kriterleri; biyo-
mikroskopi ile on segment, indirekt oftalmoskopi ile fundus
muayenelerinin yapilmig olmasi, oftalmoskopik muayene ve
FFA’da ven tikanikligina bagli makula 6demi olmasi, OCT
analizinde merkezden gegen 2 kesitte ortalama makula ka-
Iinliginin 250 um ve tizerinde dl¢iilmesi, fokal makuler veya
periferik lazer fotokoaguilasyonun enjeksiyon dncesi tamam-

lanmasi, oftalmoskopik muayene, FFA ve OCT takibi icin ye-
terli pupil dilatasyonu, ortam saydamligi bulunmastydi. Ay-
rica kontrol muayenelerine diizenli gelen, enjeksiyon oncesi
ve sonrast 1., 4., 6., 12, 24. ve son ay muayenelerinde gorme
keskinligi, OCT ve goz ici basing (GIB) dlctimleri tam olarak
kaydedilmis, demografik hasta bilgilerini iceren dosyalar ¢a-
lismaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilmeme kriterleri; ven tikaniklig1 diginda
herhangi bir nedene bagli makilla ddemi saptanmasi, daha
once bagka bir intravitreal ila¢ yapilmasi, 6 aydan daha once
makuler ya da periferik lazer fotokoagiilasyon yapilmasi, pars
plana vitrektomi, 6 aydan daha once katarakt ekstraksiyonu
dahil olmak uzere major cerrahi girisim uygulanmasi, afaki
saptanmasi, aktif neovaskularizasyonun olmasi, kontrolsiiz
hipertansiyon, diabetes mellitus, iskemik kalp hastalig1 ya da
serebrovaskiller hastalik dykiisuiniin olmasiydi. Dahil edilme
kriterlerini saglayan 45 hasta dosyasi caligmaya dahil edildi.

Intravitreal enjeksiyon yapilacak hastalara retina ven tika-
nikligina bagl makila 6demi ve hastaliklarinin olasi seyri
ile ilgili bilgi verilmisti. Hastalar intravitreal enjeksiyonlarin
uygulanis bicimi, beklenen etkisi ve olas1 komplikasyonlari
hakkinda bilgilendirilmis ve iglemin gergeklestirilmesi i¢in
bilgilendirilmis onam formlar1 alinmisti.

Hastalarin gorme keskinligi ol¢timleri refraktif duzeltme ya-
pilarak ETDRS (Diyabetik Retinopati Erken Tedavisi Calig-
ma Grubu) eseli ile alinmisti. Elde edilen verilerin degerlen-
dirilmesinde logMAR skorlamas1 kullanildi ve en iyi duzeltil-
mis gorme keskinligi (EIDGK) elde edildi. GIB non-kontakt
tonometre (NCT) ile dlculmustit.

Tum hastalarin ilk enjeksiyondan once en fazla 1 hafta icinde
baslangic muayeneleri yapilmisti. Bevacizumab enjeksiyonu
ameliyathane kogullarinda standart protokollere uygun olarak
pars planadan 30 G igne ve insulin enjektori ile 1.25mg/0.05ml
dozda vitreus i¢ine verilmesi seklinde yapilmusti.

Tum hastalara ilk 3 ay, aylik daha sonra PRN protokoliinde
enjeksiyonlara devam edilmigti. ETDRS eselinde 5 harf ya
da daha fazla EIDGK’de azalma, fundus muayenesinde yeni
olugan KNV, hemoraji, OCT’de yeni olusan ya da sebat eden
subretinal, intraretinal s1vi varlig1, santral makila kalinliginda
100 w ya da uzerinde artis tespit edilmesi, FFA’da baglangic
lezyonunun sinirlarini agan sizinti varligr ve %50’den fazla
sizint1 olmasi tekrar tedavi ihtiyact olarak degerlendirilmigti.8

Kontrollerde goz i¢i basinglart 21 mmHg nin tizerine ¢ikan
olgulara tedavi olarak topikal %0.5 timolol maleat goz dam-
las1 2x1 verilmisgti.

Hastalarin demografik verileri kaydedildi. Hastalarin enjeksi-
yon oncesi ve enjeksiyon sonrast 1. ay, 4. ay, 6. ay, 12. ay, 24.
ay ve son ay gorme keskinligi, merkezi makila kalinligi ve
GIB degerlerindeki degisimler incelendi.

FFA’da RVDT igin 5 disk ¢apindan SRVT icin 10 disk capin-
dan daha genig perfuze olmayan alanin bulunmasi iskemik tip
olarak kabul edildi.”"
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Kategorik verilerin kargilastirilmasinda Pearson ki-kare ve
Fisher’s exact test; sayisal parametrelerin karsilagtirilmasin-
da ise Mann-Whitney U Testi kullanildi. EIDGK, makila
kalinlig1, goz ici basincinin zaman i¢indeki 6l¢imlerinin de-
gerlendirilmesinde genel lineer metodlardan tekrarl 0l¢timler
analizi Pillai’s Trace testi kullanild1. Coklu karsilastirmalarda
ise Bonferroni testi tercih edildi. OCT’de izlenen subretinal
dekolman degisikliklerinin incelenmesinde ise Mc Nemar
testi kullanildi. P<0,05 bulunan analizler istatistiksel olarak
anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 45 hastanin (45 goz) 26’sinda RVDT,
19’unda SRVT tespit edildi. 11 hastada non-iskemik RVDT
(NIRVDT; %?24.5), 15 hastada Iskemik RVDT (IRVDT;
%33.3), 8 hastada non-iskemik SRVT (NISRVT; %17.8) ve
11 hastada Iskemik SRVT (ISRVT; %24.4) mevcuttu.

Hastalarin 20°si kadin (%44.4) 25’1 erkekti (%55.6). Cinsi-
yet acisindan IRVDT ve NIRVDT (p=0.233) arasinda ya da
ISRVT ve NISRVT (p=0.181) arasinda istatistiksel olarak an-
laml1 fark yoktu.

Yas ortalamalari1 59.24+12.26 olan hastalarin yaslar1 34 ve 82
arasinda degismekteydi. RVDT’si olan hastalarin yas ortala-
mas1 60.08+11.54 (40-81) iken SRVT’si olan hastalarin yas
ortalamas1 58.11+13.4’idi (34-82). Hastalarin toplam takip
suresi ortalama 24.36+29.09 ayd: (4 ay-120 ay). Hastalarin
intravitreal enjeksiyon sayilart ortalama 4.62+2.89 (3-16 en-
jeksiyon) olarak tespit edildi. RVDT hastalariin enjeksiyon
say1s1 ortalama 3.85+1.22 (3-7 enjeksiyon) iken SRVT hasta-
larinin ise 5.68+4.04°tu (3-16 enjeksiyon).

Yirmibes hastada sol goz (%55.6) 20 hastada sag goz tutulu-
mu (%44.4) izlendi. RVDT’si olan hastalarda en sik tutulan
kadran st temporal kadrandi (%53.8) bunu alt temporal kad-
ran tutulumu izlemekteydi.

RVT’ye en sik eslik eden sistemik hastalik hipertansi-
yon (%59.9) iken en sik eglik eden goz hastaligi glokomdu
(%11.1). Hastalarin %24.4’unde (11 hasta) sigara kullanimi
mevcuttu. Hem RVDT de hem de SRVT’de iskemik ve non
iskemik hastaligi olanlar arasinda sigara kullanimi agisindan
fark izlenmedi (Sirasiyla p=0.345; p=0.177).

SRVT’si olan hastalarin tumiu fakik iken; RVDT’si olan has-
talarin %26.9’unda (7 hasta) katarakt operasyonu oykusi
mevcuttu. ISRVT’si olan 11 hastanin %81.8’ine (9 hasta) ve
IRVDT’si olan 15 hastanin %80’ine (12 hasta) FFA ile sap-
tanan iskemik alanlarina LFK yapilmisti. RVDT hastalariin
3’une makulaya fokal lazer fotokoagulasyonu yapilmis, hig-
bir hastaya grid lazer fotokoagulasyon yapilmamisti.

RVDT hastalarinin intravitreal enjeksiyon oncesi ortalama
EIDGK’s1 0,80+0,40 (1,9-0,1); son ay ortalama EIDGK’s1
0.36+0.34 (0.0-1.0) logMAR tespit edildi. Baslangic EIDGK
ile l.ay (p=0.002), ardisik 3 doz IVB enjeksiyonu sonra-
st 4. ay ( p=0.000), 6.ay ( p=0.000), 12.ay (p=0.000), 24.ay
(p=0.000) ve son ay (p=0.000) karsilastirildiginda istatis-
tiksel olarak anlamli artis bulundu (Grafik 1). Son kont-
rollerinde 18 hastada (%69.2) 2 sira ve Ustl artig saptandi.
IRVDT ve NIRVDT hastalarinin baglangig, 1. ay, 4. ay, 6. ay
ve son ay ortalama EIDGK’lerine bakildiginda tim aylarda
NIRVDT‘de IRVDT ye kiyasla daha disuk logMAR deger-
leri tespit edilmesine ragmen iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark izlenmedi (Sirasiyla p=0.288, p=0.896,
p=0.602, p=0.695, p=0.875).

SRVT hastalarinda ise intravitreal enjeksiyon Oncesi ortalama
EIDGK 0,91+0,50 (1,9-0,2); son ay ortalama EIDGK 0.77+0.60
(0.0-2.3) logMAR tespit edildi. Baglangi¢ ortalama EIDGK ile 1.
ay, 4. ay, 6. ay, 12. ay, 24. ay ve son ay ortalama EIDGK arasin-
da istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi (Sirastyla p=1.000,
p=1.000, p=0.940, p=1.000, p=1.000, p=1.000), (Grafik 2). Son
kontrollerinde 10 hastada (%52.6) 2 sira ve st artis tespit edildi.
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Grafik 1: RVDT'si olan olgularin LogMAR cinsinden ortalama gorme
keskinliklerinde zamanla olusan degisim (Dikey eksen ETDRS ile 6l-
clilen gorme keskinligini, yatay eksen kontrol zamanlarini gostermek-
tedir. 1. Enjeksiyon oncesi 2. Enjeksiyon sonrast 1. ay 3. Enjeksiyon
sonrast 4. ay 4. Enjeksiyon sonrast 6. ay 5. Enjeksiyon sonrast 12. ay
6. Enjeksiyon sonrast 24. ay 7. Son enjeksiyon).

Grafik 2: SRVTsi olan olgularin LogMAR cinsinden ortalama gorme
keskinliklerinde zamanla olusan degisim (Dikey eksen ETDRS ile 6l-
clilen gorme keskinligini, yatay eksen kontrol zamanlarini gostermek-
tedir. 1. Enjeksiyon oncesi 2. Enjeksiyon sonrast 1. ay 3. Enjeksiyon
sonrast 4. ay 4. Enjeksiyon sonrasi 6. ay 5. Enjeksiyon sonrast 12. ay
6. Enjeksivon sonrasi 24. ay 7. Son enjeksivon).
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IRSVT ve NISRVT hastalarinin baglangi¢ ortalama EIDGK’si
ile 1. ay, 4. ay, 6. ay ve son ay ortalama EIDGK’s1 kargilastiril-
diginda da istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (Sirasiyla
p=0.966, p=0.238, p=0.156, p=0.183, p=0.086).

RVDT hastalarinda ortalama makula kalinligi baglangicta
445.88+31.27 (381-510) pum son ayda 281.42+19.85 (240-
322) um tespit edildi. Baglangic ortalama makula kalinligida
1. ay, 4. ay, 6. ay, 12. ay, 24. ay ve son ay ortalama makula
kalinliklarina kiyasla istatistiksel olarak anlamli disiis izlen-
di (Swrastyla p=0.020, p=0.000, p=0.000, p=0.000, p=0.000,
p=0.000), (Grafik 3).

SRVT’si olan hastalarin baslangi¢ ortalama makula kalinli-
&1 520.78+45.87 (424-617) um iken son ayda 382.10+52.03
(272-491) um olarak tespit edildi ve baslangic degerleri ile
1. ay, 4. ay, 6. ay, 12. ay, 24. ay ve son ay degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Sirasiyla p=1.000,
p=0.847, p=0.335, p=1.000, p=1.000, p=1.000), (Grafik 4).

OCT bulgularina detayli bakildiginda SRVT hastalarinin
%57.8’inde ve RVDT hastalarinin %23.07 sinde submakiiler
dekolman izlendi. Intravitreal enjeksiyon sonrasinda son ay
kontrolinde RVDT hastalarinda istatistiksel olarak anlamli
duzelme izlenmezken (p=0.125); SRVT hastalarinda istatis-
tiksel olarak anlamli diuzelme tespit edildi (p=0.021).

Hastalarin 24’ tintin (%53.3) son kontrol ayinda ortalama maku-
la kalinlig1 250 um altinda izlendi. Hem RVDT hem de SRVT
hastalarinda baglangi¢ ve son ay GIB degerleri arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli fark izlenmedi (Sirasiyla p=1.00, p=1.00).
RVDT hastalarmin 3’ SRVT hastalarinin 2’°sine 21 mmHg
uzerinde GIB ol¢ciimleri nedeniyle anti-glokomatoz ilag¢ baglan-
d1 ve medikal tedavi ile GIB kontrolu saglandi. Anti-glokoma-
toz baglanan tum hastalar iskemik tipte ven tikaniklig1 taniliy-
di. Bir SRVT hastasinda medikal tedavi ile gerileyen steril en-
doftalmi izlendi. Dort hastada (%8.8) (RVDT:1 hasta SRVT:3
hasta) IVB kullanimina ragmen argon laser fotokoagiilasyonu
gerektirecek iskemi ve neovaskillarizasyon saptandi.

TARTISMA

RVT diyabetik retinopatiden sonra ikinci siklikta goriilen re-
tina damar hastaligidir ve siklikla gorme keskinliginde azal-
maya neden olur. RVT; SRVT, RVDT ve hemisantral ven ti-
kanikligi olarak 3 ayri tipte izlenebilir."

Poptilasyon bazli ¢alismalarda RVDT, SRVT den ¢ ile dort
kat daha fazla izlenmektedir. Serimizde ise %57.7 oraninda
RVDT, %42.3 oraninda SRVT hastasi bulunmaktaydi.'>!?

Retina ven tikanikliklarinda artan yas ile birlikte hastalik sik-
liginin arttig1 bilinmektedir. Bizim ¢alismamizda retina ven
tikaniklig1 hastalarinin yags ortalamalari 59.24+12.26’yd1 (34-
82 yag). Bu bulgular RVDT ve SRVT’nin ileri yas grubun-
da goruldugunu desteklemektedir. Bununla birlikte SRVT’si
olan hastalarin %7-26 oraninda 45 yas altinda oldugu bildiril-
mistir. Bizim ¢aligmamizda da bu oran %26.3’tu."

Hipertansiyon, hiperlipidemi, ateroskleroz ve diabetes melli-
tus RVT icin risk faktoru olarak kabul edilmektedir. Yapilan
bir meta-analizde RVT nin %48’si hipertansiyona, %20’si hi-
perlipidemiye dayandirilmistir. Sigara kullanimi ve RVT ara-
sinda baglant1 bulunmustur.12 Bizim ¢alismamizda da en sik
izlenen hastalik hipertansiyondu (%59.9) bunu hiperlipidemi
ve aterosklerotik hastaliklar (%17.8) izlemekteydi. Olgulari-
mizin %11.1’inde higbir sistemik hastalik oykiisit yoktu. Has-
talarin %24.4’tinde ise sigara kullanim1 mevcuttu.

SRVT olgularinin yaklagik %36’sinin ve RVDT olgularinin
yaklagik %?20-30’unun iskemik tipte oldugu bilinmekte-
dir. Calismamizda ISRVT oram1 %57.8 ve IRVDT orani ise
%57.6’yd1. Iskemik tipin daha fazla gorilmesinin nedeni ol-
gularimizin buyuk kismmin FFA ve lazer fotokoaguilasyon
tedavisi i¢in refere edilmis olmalaridir.*!3

Gunumuzde RVT’ye bagli makuila ddemi tedavisinde one
cikan baslica tedaviler laser fotokoagiilasyon, intravitreal
steroid ve anti-VEGF uygulamalaridir. Ven Dal Tikaniklig1
Calisma Grubu (BRVOS) ve Santral Retina Ven Tikanikligi
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Grafik 3: RVDT’si olan olgularin ortalama makiila kalinliklarinda
zamanla olugan degisim (Dikey eksen OCT ile olgiilen ym cinsinden
ortalama makiila kalinligini, yatay eksen kontrol zamanlarini goster-
mektedir. 1. Enjeksiyon oncesi 2. Enjeksiyon sonrast 1. ay 3. Enjeksi-
yon sonrast 4. ay 4. Enjeksiyon sonrast 6. ay 5. Enjeksiyon sonrast 12.
ay 6. Enjeksiyon sonrasi 24. ay 7. Son enjeksiyon).

Grafik 4: SRVT’si olan olgularin ortalama makiila kalinliklarimda
zamanla olusan degisim (Dikey eksen OCT ile olgiilen ym cinsinden
ortalama makiila kalinligini, yatay eksen kontrol zamanlarin goster-
mektedir. 1. Enjeksiyon oncesi 2. Enjeksiyon sonrast 1. ay 3. Enjeksi-
yon sonrast 4. ay 4. Enjeksiyon sonrast 6. ay 5. Enjeksiyon sonrasi 12.
av 6. Enieksivon sonrast 24. ay 7. Son enieksivon).
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Calisma Grubu (CRVOS) calismalari ile desteklenen laser fo-
tokoagiilasyonu tedavideki onemini korumakla birlikte laser
skarlarinin genislemesi, koroidal neovaskiilarizasyon, subre-
tinal fibrozis ve gorme alan1 defekti gibi komplikasyonlar1 ve
SRVT’ye bagli makiila ddeminde grid lazer fotokoagiilasyon
tedavisi Onerilmedigi unutulmamalidir.'®!"7

Intravitreal steroid uygulamasinda olusabilecek komplikas-
yonlar ise; GIB yukselmesi ve katarakttir.'®

VEGF’in hem fizyolojik hem de patolojik sureglerde anjio-
genez ve damar gecirgenligi acisindan onemi bilinmektedir."
VEGF 1retimini tetikleyen en onemli faktor hipoksidir. Bu
yuzden retina ven okluizyonu gibi retina perfuzyonunun bo-
zuldugu patolojilerde dnem kazanir.® Akozde ve vitreusta bu-
lunan VEGF miktar1 ile makiila ddemi dogru orantili gorme
keskinligi ise ters orantili bulunmugtur.*!

Insan VEGF-A’nin tum izoformlarini notralize eden intravit-
real bevacizumab’in RVT’ye bagli makiila 6demini azalttig1
ve gorme keskinligini arttirdigini gosteren ¢esitli calismalar
mevcuttur ancak bu caligmalarda farkli tedavi protokolleri ve
izlem sureleri dikkat cekmektedir.?>!

Pan-Amerikan Kollaborative Retina ¢alisma Grubu 24 ay so-
nunda gorme keskinligi artmas1 ve makiila 6deminin azalmasi
acisindan 2.5 mg ve 1.25 mg dozun ayni etkide oldugunu belirt-
mistir. Biz de calismamizda 1.25 mg dozunda IVB kullandik.*

Ahn ve ark.,” RVDT’ye bagli makiula odemi ve OCT ile 300
pm tzerinde makilla kalinlig1 saptanan olan 69 hastada bas-
langi¢ tedavisi olarak ilk ti¢ ay, aylik IVB tedavisi ile ilk doz
sonrast OCT’de 300 wm tizerinde makiila kalinlig1 olan ya
da gorme keskinligi 20/40 altinda olan hastalara enjeksiyon
kararinin verildigi protokolu karsilagtirmislar ve iki grup ara-
sinda 6 ay sonunda gorme keskinligi ya da makila kalinligi
iyilesmesi acisindan fark izlememislerdir.

Siegel ve ark.,”* RVDT’ye bagli makiila odemi tanili 45 has-
tay1 ortalama 18.8+8.3 ay takip etmis; ilk 3 ay aylik ve daha
sonra 6 hafta ara ile yapilan takiplerde makiila 6demi devam
eden hastalara ek doz IVB uygulamis ve ortalama enjeksiyon
sayisini ortalama 8.8+3.8 olarak tespit etmislerdir. IVB ile
gorme keskinliginde anlamlr artig ve makula kalinliginda an-
laml1 azalma tespit edilmistir. Bu ¢aligmada grid lazer fotoko-
agiillasyon yapilan hastalar cogunlugu olusturmasina ragmen
(37 hasta) enjeksiyon sayilarinin ¢oklugu dikkat cekmektedir.

Rush ve ark.,”” RVDT ve makiila 0demi tedavisinde treat-and-
extend protokolil ve ortalama 8,2 enjeksiyon ile gorme kes-
kinliginde anlamli artis ve makila kalinliginda anlamli azal-
ma bildirmigleridir.

RVDT’ye bagli makuila ddemi saptanan, yas ortalamasi
65+11 olan 89 hastanin IVB tedavisi ile 2 yi1l izlendigi bagka
bir ¢aligmada ilk 3 ay, aylik yapilan intravitreal enjeksiyon
sonrasinda Spektral Domain OCT ile 250 ym uzerinde ma-
kula kalinlig1 olan, persiste ya da tekrar eden makiila 6demi
saptanan hastalara enjeksiyon tekrar1 yapilmig ve ortalama
3.8+1.5 enjeksiyon ile gorme keskinliginde anlamli artis ve
makiila kalinliginda anlaml azalma tespit edilmigtir.?

Bizim calismamizda da benzer sonuglar bulunmaktaydi.
RVDT’ye bagh makiila 6demi saptanan 26 hastaya IVB uy-
gulandi ve ortalama ortalama 24 ay takip edildi. Ortalama
3.85+1.22 enjeksiyon ile gorme keskinliginde anlamli artig ve
makila kalinliginda anlamli azalma tespit edildi.

Pikkel ve ark.,” ¢alismalarinda ISRVT ye bagl makiila ode-
mi olan hastalardaki IVB protokolu incelenmis ve ilk dozu
tani sonrasi ilk ayda yapilmak uzere ilk 3 ay, 3 doz enjeksi-
yon yapilan hastalarda gorme keskinligindeki artigt en fazla
olarak tespit edilmistir.

DeCroos ve ark.,*® SRVT’ye bagli makiila ddemi olan 48 has-
taya tek doz IVB sonrasi takiplerde makiila 6demi tamamen
yok olana kadar IVB uygulamig ve 1 yil takip etmislerdir.
Ortalama 3.7 enjeksiyon ile ortalama gorme keskinliginde
anlaml artig saptanmazken; ortalama makiila kalinliginda an-
laml1 azalma tespit edilmigtir. ISRVT ve NISRVT arasinda ise
IVB etkinligi agisindan fark bulunmamugtir.

RVT’ye bagli makiilla 6demi olan 156 hastanin incelendigi
calismada ise hastalara ilk 3 ay, 1-3 yukleme dozu sonrasi
4-8 hafta izlem aralar ile makiila 6demi devam ettik¢e ya da
arttikca IVB uygulanmis. Bir yil sonunda RVDT i¢in ortala-
ma 3.3 ve SRVT i¢in ortalama 4.2 enjeksiyon ile makiila ka-
linliginda anlamli azalma tespit ederken gorme keskinliginde
degisim izlememisleridir.*!

Calismamizda SRVT’ye bagli makuila ddemi saptanan 19
hastaya PRN protokoliinde ortalama 5,68+4,04 enjeksiyon
yapilmis; ortalama 24 ay takip sonunda gorme keskinligin-
de ve makila kalinliginda anlaml degisiklik izlenmemigtir.
ISRVT ve NISRVT arasinda ise IVB etkinligi acisindan fark
bulunmamugtr.

Cinal ve ark.,” SRVT ye bagli submakiiler dekolmani olan 19
hastadan 16’sinda ortalama 5.9 enjeksiyon sonras1 submakii-
ler dekolmanin kayboldugunu belirtmislerdir. Bizim ¢aligma-
mizda ise IVB sonras1 SRVT hastalarinda submakiler dekol-
manda anlamli azalma izlenirken; RVDT hastalarinda anlamli
fark tespit edilmedi.

Calismamizda hem SRVT hem de RVDT hastalarinda IVB
sonras1 GIB dl¢iimlerinde anlamli degisim izlenmedi bu so-
nug literaturdeki yayinlarla uyumlu bulundu.?*3*

Pan- Amerikan Kollaborative Retina calisma Grubu IVB
sonras1 endoftalmi oranini %0.16 olarak belirtmislerdir. Bi-
zim ¢aligmamizda ise 1 SRVT hastasinda tedavi ile gerileyen
steril endoftalmi tespit edildi.*

Demirgelik ve ark.,* 1285 IVB enjeksiyonu sonrasi 2 hastada
gecici iskemik atak tespit etmiglerdir. Bizim ¢aligmamizda ise
IVB’ye bagl sistemik komplikasyon izlenmedi.

SRVT ve RVDT hastalarinda ortalama 24 ay sonundaki or-
talama enjeksiyon sayilart  prospektif ¢alismalarla karsi-
lastirildiginda daha az olmakla birlikte RVDT hastalarinda
fonksiyonel ve gorsel iyilesme anlamli saptanirken; SRVT
istatistiksel bir fark izlenmemisgtir.>”%
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Hastalarin bir kismimin yas ortalamalarimin ileri olmasi, ay-
lik olarak sik hastaneye gelme zorunlulugu, ilacin off-label
kullanilmasi enjeksiyon sayilarinin kontrollu caligmalara gore
daha az olmasinin sebebi olabilir ancak retrospkektif ¢caligma-
mizin gercek hayattaki deneyimlerin sonuclarini gostermesi
art1 bir yoni olabilir.

Sonug olarak RVDT ve SRVT riski ileri yaglarda artmaktadir
ve en sik eslik eden sistemik hastalik hipertansiyondur. SRVT
ve RVDT’ye bagli makiila 6demi tedavisinde IVB onemli bir
tedavi secenegidir ancak etki suresi kisadir ve tekrarlayan
enjeksiyonlar gerekmektedir. PRN protokoluinde IVB dugsuk
yan etki profili ile gorme keskinligi artis1 ve makiila kalinlig1
azalmas1 bakimindan ortalama 3.8 enjeksiyon ile RVDT has-
talarinda ortalama 5.6 enjeksiyon ile SRVT hastalarina gore
daha iyi sonu¢ vermektedir.
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