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Retina Ven Dal Tikanikhigina Bagh Makiila Odemi

Tedavisinde Intravitreal Bevacizumab

Banu Avtug (*), Ates Yanval (**), Ahmet Fazil Nohutcu (**%)

OZET
Amagc: Retina ven dal ukanikliina bagh makiila 6demi tedavisinde intravitreal bevacizu-
mab enjeksiyonu sonrasi gorme keskinligi ve fovea kalinhg degigikliklerini incelemek.

Yontem: Bu gerive doniik gahismada retina ven dal ukanikhgina bagh makiila ddemi teda-
visi icin intravitreal bevacizumab (Avastin) enjeksiyonu uygulanan 15 hastanin 15 gozii ince-
lendi. Calismaya, dosyalarindan baslangig ve enjeksiyon sonrasi optik koherens tomografi
(OKT) dlciimleri elde edilen ve fovea kalinhgi > 250 pm olan ven dal ukanikhg olgulan ahind:.
Olgulara birer ay arahiklarla en az 3 kez intravitreal 1.25mg/0.05ml bevacizumab enjeksiyonu
yapildi. Calismada aragtinlan gostergeler Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS) gorme keskinligi ve OKT ile dlgiilen fovea kalinhg degisiklikleri ve komplikasyonlar
idi.

Bulgular: Ortalama takip siiresi 4,8£1,7 ay (2-6 ay) idi. Ortalama fovea kalinhi enjeksi-
yon dncesi 493,20£134,77 mm, enjeksivon sonrasi 1. ay 2423824602 mm, 2. ay
253,604£109,03 mm, 3. ay 251,154112,06 mm, ve 6. ay 276,30£100,20 mm idi. Tiim aylarda
baslangica giire fovea kahinh@inda gorillen azalma istatistiksel olarak anlamh bulundu (p
<0.01). Ortalama ETDRS harf degeri (Snellen) enjeksiyon dncesi 55.87£14,90 (20/30), enjeksi-
yon sonrasi 1. ay 69,4749,93 (20/50), 2. ay 72,13£8,74 (20/40), 3. ay 72,08£9,56 (20/40), ve
f.ay 72,20£8,64 (20/40) idi. Enjeksiyon 6ncesi ETDRS hart deferine gore enjeksiyon sonrasi |,
2, 3, ve 6. aylarda gorme keskinliginde gorillen artig istatistiksel olarak anlamh bulundu
(p<0.01). Bir olguda hafif vitreus enflamasyonu goriildii.

Tartisma: Retina ven dal ukamkhiZina bagh makiila 6demi tedavisinde intravitreal bevaci-
zumab enjeksiyonunun erken dionemde etkili ve giivenilir oldugu diisiiniildii. Ancak, bu konuda
daha fazla olgu sayisi igeren uzun siireli calismalanin yapilmas: gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Retina ven dal ttkamkhgi, makiila Gdemi, optik koherens tomografi,
intravitreal, bevacizumab
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SUMMARY

Intravitreal Bevacizumab for Macular Edema Secondary to Branch Retinal
Vein Occlusion

Purpose: To report the foveal thickness and visual acuity changes after intravitreal bevaci-
zumab injection for macular edema secondary to branch retinal vein occlusion.

Method: In this retrospective study, 15 eyes of 15 patients who underwent intravitreal be-
vacizumab (Avastin) injection for macular edema secondary to branch retinal vein occlusion
were evaluated. Eyes with branch retinal vein occlusion that have medical records of baseline
and postinjection optical coherens tomography (OCT) measures and foveal thickness > 250 um
were included in the study. All eyes received at least 3 intravitreal injections of 1.25mg/0.05ml
bevacizumab monthly, Main outcome measures were Early Treatment Diabetic Retinopathy
Study (ETDRS) visual acuity and foveal thickness changes, and complications.

Results: Mean follow-up was 4,8+1,7 (2-6) months. Mean foveal thickness was
493,20+134,77 mm at baseline, 242,38446,02 mm at 1 month, 253,60+£109,03 mm at 2 months,
251,154£112,06 mm at 3 months, 276,30+£100,20 mm at 6 months. Mean decrease in foveal
thickness was significant at postinjection months I, 2, 3, and 6 (p <0.01). Mean ETDRS letter
scores (Snellen) were 55,87+14,90 (20/80) at baseline, 69.47+9 93 (20/50) at 1 month,
72,13+8,74 (20/40) at 2 months, 72,08+9,56 (20/40) at 3 months, and 72,2048,64 (20/40) a1 6
months. Mean change in ETDRS letters from baseline to months 1, 2, 3, and 6 were significant
{p<0.01). Vitreous inflammation was observed in one patient.

Conclusion: Intravitreal bevacizumab injection for macular edema secondary to branch re-
tinal vein occlusion was effective and safe at early period. Further studies with a long follow-up
and a large number of patients are required.

Key Words: Branch retinal vein occlusion, macular edema, optical coherens tomography,

intravitreal, bevacizumab

GIRIS

Retina ven dal nkamikhifinda (RVDT) géirme kayb-
min en dnemli nedeni makiila ddemidir. BEVOS {Ven
Dal Tikamkhg Caligma Grubu) ¢alismas: sonuglarina
gire RVDT'yve bagh makiila Sdeminde ilk ve etkili teda-
vi segeneginin grid lazer fotokoagulasyon oldugu bildi-
rilmigtir (1). Ileriye déniik bir calismada ise ven dal uka-
mikligr olgulaninda makiila ddemi tedavisinde grid lazer
ile kontrol grubuna giire anlamh bir fark elde edilme-
migtir (2). Diger tedavi segenegi olarak uygulanan intra-
vitreal triamsinolon asetonid (IVTA) enjeksiyonu ile ba-
sanl sonuglar elde edilirken katarakt ve glokom gibi
dnemli komplikasyonlar gézlenmistir (3,4).

Retina hastahiklannda, gozici neovaskiilarizasyonun
gelismesi ve vaskiiler gegirgenligin artmasinda rol oyna-
yan en dnemli anjiyvojenik fakioriin vaskiiler endotelyal
biyiime faktri (VEGF) oldugu gosterilmistir (5.6). Ya-
4 bagh makiila dejenerasans: (YBMD), santral retinal
ven nkamkhg (SRVT), RVDT, proliferatif diyabetik re-
tinopati (PDR), divabetik makiila ddemi, psidofakik
kistoid makiila demi gibi vaskiiler gegirgenligin arttif
ve okiiler neovaskiilarizasyonun gériildigii hastahklann
tedavisi igin VEGF nin farmakolojik inhibisyonu giinde-

me gelmistir. Amerikan Ilag Komitesi tarafindan metas-
tatik kolorektal kanser olgularinda kullamm onayi veri-
len ilk antianjiyojenik ajan olan bevacizumab VEGF ye
karsi gelistirilmis rekombinant humanize monoklonal
antikordur (7.8).

Retinal ven tikaniklifs g6zigi VEGF diizeyinde arti-
sa neden olmaktadir (9). SRVT olgularinda intravitreal
bevacizumab enjeksiyonu sonrasi makiila ddeminde
azalma ve girme keskinlifinde arts elde edilmistir (10-
15). Bagarih sonuglarn elde edilmesi sonrasi RVDT'ye
bagh makiila ddemininde de gincel tedavi yintemi
olarak intravitreal bevacizumab enjeksivonunun etkin-
ligi aragtinlmaya baglannugtir. Rabena ve arkadaslan
ven dal nkamkhif olgulannda intravitreal bevacizumab
enjeksiyonu ile makiila ddeminin azaldigim bildirmisler-
dir (16). Stahl ve arkadaglan ven dal tkamkhgina bagh
makiila ddemi tedavisinde bevacizumab ile erken di-
nemde fonksiyonel iyilesme saglandifim bildirmislerdir
(15).

Bu ¢alismada retina ven dal nkamklifina bagh ma-
kiila tidemi tedavisinde intravitreal bevacizumab enjek-
siyonunun girme keskinligi ve fovea kahnhr iizerinde-
ki etkileri incelenmisgtir.
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GEREC ve YONTEM

Bu geriye donilk ¢aligmada Haziran 2006-Haziran
2007 tarihleri arasinda Haydarpaga Numune Egitim ve
Arastirma Hastanesi 1. Goz Kliniginde RVDT'ye bagh
makiila Gdemi tedavisi igin intravitreal bevacizumab
{Avastin, Genentech) enjeksiyonu uygulanan 15 hasta-
min 15 gozii incelendi. Cahsmaya, dosyalanndan baglan-
gic ve enjeksiyon sonrasi OKT olgiimleri elde edilen
ven dal tikaniklifi olgulan alindi. Oftalmoskopik mua-
yanede ven dal ukamkhgma bagh makiila ddeminin gi-
rillmesi ve OKT (Straus 111 OCT, Carl Zeiss, Dublin,
CA) analizinde fovea kalinhgimn (250 pm 6lgiilmesi,
haslangig gorme keskinligi ETDRS harf degerinin
(Snellen) = 75 (20/32) olmas: diger galigmaya alinma
dlciitleri idi. Grid lazer veya IVTA enjeksiyonu tedavi-
sinden sonra makiila tdemi devam eden ven dal nkanik-
hin olgular da cahgmaya alindi. Gizlerin gahismaya
alinmama dlgiitleri: (1) aktif neovaskiilarizasyonun ol-
mast; (2) katarakt ve primer agik agili glokom diginda
giirmede azalma yapabilecek giz hastalifinin olmasi;
(3} kontrolsiiz hipertansivon ve serebrovaskiiler hastahk
dykiistiniin olmasi. Olgular gbzigi bevacizumab enjeksi-
vonu islemi igin avdinlatilmig hasta onam formu ile ola-
s1 komplikasyonlar haklinda bilgilendirildi.

Hastalarin enjeksiyon tncesi ve sonras: 1, 2, 3 ve 6.
aylarda oftalmolojik muayeneleri yapildi. Diizeltilmis en
iyi girme keskinligi ETDRS (Diyabetik Retinopati'nin
Erken Evre Tedavisi Calisma Grubu) eseli kullamlarak
degerlendirildi. 5lit lamp biyomikroskopisi ile én seg-
ment. indirekt oftalmoskopi ile fundus muayeneleri ya-
pildi. Géz ici basinclan @lgiildi. Enjeksiyon tneesi
% 10 luk sodyum floresein ile FFA gekilerek foveal iske-
mi degerlendirildi. Fovea kahmhg OKT ile dlgiildii,
Santral 1 mm'lik retina kalinhg Fast Retinal Map prog-
rami kullamlarak élgiildid. OKT analizleri 1, 2, 3 ve 6.
aylarda vapildu.

[ntravitreal bevacizumab enjeksiyonu ilk muayene
sonrasi, 1. ve 2. aylarda yapildi. Onbes olgunun 14'iine
birer ay araliklarla 3 kez enjeksiyon uygulandi. Beginci
ayda niiks makiila tdemi gériilen 1 olguya 4 kez enjek-
siyon uygulandi. Intravitreal enjeksiyonlar ameliyatha-
nede steril kogullar alunda uygulandi. Topikal anestezi
sonrast giiz % 5'lik povidone iodine ile yikandi. Pars pla-
nadan 27 numara igne ile 1.25mg/0.05ml bevacizumab
vitreus igine verildi. Enjeksiyonlardan sonra 4 giin, cip-
rofloxacin gz damlas: giinde 4 kez koruyucu amagla
kullamlds.

Olgulann demografik ve hastalifa iligkin dzellikler
Tablo 1'de gisterilmistir. Olgulann 3'iinde (%20) tip 11
divabetes mellitus, 11'inde (%73) hipertansiyon Gykiisii
vardi. Glokom bulunan 5 hastamn tiimiinde tbbi tedavi

ile gozigi basinea kontrol altinda idi. Bir olgu ¢alisma
tncesinde sorunsuz katarakt cerrahisi gegirmisti. Bir ol-
guya (%6,7) 6 ay once IVTA enjeksiyon, 1 olguya
(%:6,7) ise 1 yil dnce grid lazer fotokoagulasyon (FK)
tedavisi uygulanmusti. Teshis ile ilk enjeksiyon arasinda
gecen siire ortalama 4,07+4,27 ay'd: (1-12 ay, medyan:
2ay).

Calismada arastinlan parametreler gbrme keskinliZi
ve OKT ile dlgilen fovea kalinlik degisiklikleri ve
komplikasyonlar idi. Caligmada elde edilen bulgular de-
gerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in SPSS for
Windows 10.0 program kullanildi. Calisma verileri de-
gerlendirilirken tanimlayicr istatistiksel metodlarin ve
niceliksel verilerin karsilastirilmasinda paired sample
testi kullamldi. Sonuglar %95'lik giiven aralifinda, an-
lamlihik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Ortalama vas: 64 = 10 vil (42-79 yil) elan 15 olgu-
nun 9'u (660) erkek, 6's1 (%40) kadin idi. Ortalama ta-
kip siiresi 4,8 + 1.7 ay (2-6 ay) idi.

Fovea kalinhk istatistiksel analizlerinde 1. ay 13, 2.
ay 15, 3. ay 13 ve 6.ay 10 hastamin OKT verileri deger-
lendirildi. Ortalama fovea kalinhig + 5D, enjeksiyon én-
cesi 493,20£134,77 pm, enjeksiyon sonrasi 1. ay
242 3844602 pm, 2. ay 253,60£109.03 pm, 3. ay
251,154112,06 pm, ve 6. ay 276,30£100,20 pm idi. En-
jeksiyon dncesi fovea kalinlifina gére enjeksiyon sonra-
s1 1,2, 3 ve 6. aylarda fovea kahinhginda giriilen azalma
istatistiksel olarak anlamhydi (p< 0.01, paired sample
test).

Ortalama fovea kalinhfinda enjeksiyon dncesine
giire enjeksiyon sonrasi 1, 2, 3 ve 6. aylarda goriilen de-
gisimin grafigi sekil 1'de gosterilmigtir. Ayda bir 3 kez
intravitreal bevacizumab enjeksiyonu sonrasi 1, 2, 3 ve
6. aylarda ortalama fovea kalinhg: stabil seyretmistir,

Enjeksiyon éncesi fovea kalinhgina gire enjeksi-
yon sonrasi 1. ay ortalama fovea kalinhfindatsD
%d47,61£14,08'lik, 2. ay %47.05+18,93'1ik. 3. ay
9:49,15£17.71'lik ve 6. ayda %47,21£18,47'1ik bir azal-
ma goriilmistir (Sekil 2).

intravitreal bevacizumab enjeksivonu sonrast 1. ay-
da tiim olgularda (%100) fovea kalinhinda azalma gi-
rlildii. Bu olgulann 8'inde (%61.5) makila ddeminde
tam iyilesme gizlendi (fovea kalinhg = 250pum). Enjek-
siyon sonrast 2. ay sonunda olgulann 12'sinde (%80, 3,
ay sonunda Punda (%69,2), ve 6. ay sonunda 5'inde
{%:50) makiila 6deminde tam iyilesme ve normal retina
kahnhi gozlendi. Alt ay boyunca 3 olguda (%30) niiks
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Sekil 1. Avlara gére ortalama fovea kalinligr degigim grafigi
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Sekil 2, Enjeksivon sonvast 1, 2, 3 ve 6. avlarda baglangica gére ortalama fovea kalinliginda yviizde degigim oranlar
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makiila édemi gozlendi. Bir olguda 5. ayda, diger olgu-
larda 6. ayda niiks gézlendi. Besinci ayda niiks gézlenen
olguda 3. kez intravitreal bevacizumab enjeksiyon uy-
gulamasindan sonras1 vitreus enflamasyonu goriildii,
Topikal ve subtenon steroid tedavisi sonrasi vitreus
enflamasyonu geriledi ancak fovea kalinhg 750 um ol-
masi nedeniyle besinci ayda 4. kez intravitreal bevacizu-
mab enjeksiyonu uygulandi, Altinci ay kentrol muaye-
nesinde fovea kalinligi 495 pm idi. Diger niiks goriilen 2
olgunun ise 6. ay fovea kalinhklari (381, 397um), 3. ay
fovea kalinhiklanna (294, 183pum) gire yiikselmisti an-
cak baglangig degerlerine (407, 775um) gire diigiikii.
Olgulanin 4. intravitreal bevacizumab enjeksiyonlan
planland.

Olgularin ortalama ETDRS harf degeri+5D (Snel-
len}, enjeksiyon dncesi 35,87+14,90 (20,80}, enjeksivon
sonrast 1. ay 69471993 (20/50), 2. ay 72.13%8,74
(20/40), 3. ay 72,0849,56 (20/40), ve b.ay 72.20+8.64
(20/40) idi. Enjeksiyon éncesi ETDRS harf deferine gii-
re enjeksivon sonrasi 1, 2, 3 ve 6. aylarda girme keskin-
liginde goriilen arusg istatistiksel olarak anlamh bulundu
(p=0.01).

Aylara gire gdrme keskinligi ETDRS harf degerin-
deki degigiklikler Tablo 2'da gosterilmistir. Gorme kes-
kinliginde 2 sira ve iizeri artig, 1. ayda olgularin
4653 4'linde, 2. ayda %66,7'sinde, 3. ayda 9%61,5'inde ve
6. ayda %72, 7'sinde goriildii. Enjeksiyon sonrasi 3. ayda



Retina Ven Dal Tikankhima Bagh Makiila Odemi Tedavisinde Intravitreal Bevacizumab 125

Tablo 1. Retina ven dal nkamkhgina bagl makiila
ddemi tedavisinde inravitreal bevacizumab
enjeksivonu vapilan 15 olgunun ozellikleri

Cinsivet, n. (%)

Kadin 9 (60,0}
Erkek 6 (40.0)
Yas (yil)* 64,00+10.91

RVDT gelisen givz, n. (%)
Sag 11{73.3)
Sol 4(26,7)
RVDT lokalizasyonu, n. (%)
Alt tempaoral G (a0,
Ust tempuoral 4 (26,6)
Makiiler 2(13.3)
Lensin Durumu, n. (%)
Fakik 14 (93,3)
Psivdolakik I {6,7)
IVTA enjeksivonu, n, (%) 1 {6,7)
Lazer FK, n. (%) 1 {6.7)
Teshis- Enjeksiyon aras
gecen sire (ay)* 407427
Baslangic Fovea Kahnhgi (pm)* 493,20£134,77
Baslangic ETDRS Gorme
Keskinligi { Snellen)* 55,87414,90 (20/80)

RVDT: Retina ven dal nkanikingr;
IVTA: Inteavitreal iriamsinolon asetonid;
FK: Foroboapilasyon; *Orix8D

olgulann %7, 7'sinde 1 sira azalma goriildi. Olgularin 1.
ayda %33,3"linde, 2. avda %20'sinde, 3. ayda %23,1'inde
ve 0. ayda %18, 2'sinde giérme keskinliginde degisiklik
gozlenmedi. Olgulann 2'sinde (% 18.2, n=11) enjeksiyon
sonrast |. aydan itibaren 6 ay boyunca 20/20 diizevinde
gorme keskinligi oldugu gézlendi.

Olgulann hichirinde enjeksiyon éncesi anjivografik
olarak makiilada iskemi bulgusu gézlenmedi. Takip sii-

resi boyunca olgularda sistemik yan etki gizlenmedi.
Goze iliskin komplikasyon olarak sadece 1 olguda 3.
intravitreal enjeksiyon sonrasi vitreus enflamasyonu
giizlendi. inflamasyon topikal prednisolon asetat damla
ve subtenon steroid enjeksiyonu tedavisi ile 2 ay iginde
geriledi. Gozigi basincinda artig, retina dekolmam, kata-
rakun ilerlemesi, endoftalmi, ve vitre igi hemoraji giz-
lenmedi,

TARTISMA

Retina ven dal nkamkhgi divabetik retinopatiden
sonra 2. sikhikla goriilen retina damar hastaligidir.
RVDT'de girme kaybimin en dnemli nedeni makiila
Bdemidir, Retina kan dolaginumn bozulmas: ve kan-reti-
na bariyerinin yikilmas: sonucu plazma eksiidasyonuna
bagh makiila 6demi gelismektedir. Ug ay iginde gelige-
bilecek geri diniisiimsiiz fotoreseptér hasanm dnlemek
amaciyla makiila Gdemi erken dinemde tedavi edilmeli-
dir (17). RVDT'ye bagh makiila ddemi tedavisinde lazer
fotokoagulasyon ve IVTA enjeksivonu uygulannstir,

Yapilan en genis kapsamli ileriye diniik bir ¢calisma
alan BVOS'de, grid- patern argon lazer fotokoagulasyon
tedavisinin makiila ddemini azaltti@y ve gorme keskinli-
Zini arttirdifn bulunmustur (18). Ancak, birden fazla se-
ans grid lazer fotokoagulasyon tedavisi gerekmekte ve
giirme keskinliginde simirh dilzeyde artig gbriilmektedir
(19). Aynica makiila hemorajilerinin yogun oldugu olgu-
larda lazer uygulamas: igin hemorajinin gekilmesi bek-
lenmektedir.

RVDT'ye bagh makiila ddemi tedavisinde mtravit-
real triamsinolon asetonid enjeksiyonu ile ivi fonksive-
nel ve girsel sonuglar elde edilmistir (3,4). Ancak gtz
ici basincr artisi, katarakt gelismesi ve endoftalmi gibi
ciddi komplikasyonlar gézlenmistir. Ayrica IVTA'in
enjeksivon sonras: etkinlifinin ne kadar devam ettigi he-
niiz bilinmemektedir (20).

Retina hastahklannda vaskiiler gegirgenlifin artma-
sina ve neovaskiilarizasyonun gelisimine neden olan en

Tablo 2. Avlara gire gdrme keskinligi ETDRS harf degerindeki degisim

Giarme Keskinligi Degisimi L. ay 2. ay 3. ay b, ay
(n=15) in=15) in=13) in=11})

= 10 harf artma, n (%) % (% 53.4) L) (% 66,7) 8 (% 61.5) B (% 72T

5-9 harf artma, n {%) 2(% 13.3) 2(% 13.3) 1{% 7.7} 1{% 9.1}

<5 harf, n (%) 5(% 333 3% 200 3% 23.1) 2 (% 18.2)

59 harf azalma, n (%) i 0 1 {% 7.7 0

= 10 harf azalma, n (%) ] 0 0 0
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tnemli faktér VEGF'tir. VEGF'nin aymi zamanda mak-
rofajlar ve monositler igin kemoattraktan oldugu bilin-
mektedir. Bu hiicreler proenflamatuar molekiiller olugtu-
rarak vaskiiler gegirgenligin artmasinda ilave bir rol oy-
namaktadirlar (21). Retina hastaliklannda VEGF anta-
gonistleri olan pegaptanib, bevacizumab ve ranibizu-
mab'in etkinlikleri arastiimlmaktadir.

Bevacizumab Amerikan {la; Komitesi tarafindan
metastatik kolorektal kanserli olgularda kullamma onay
verilen ilk anti-anjiojenik ajandir (7,8). Ruhsatsiz olarak
intravitreal bevacizumab enjeksiyonu uygulanan YBMD
olgularinda erken donemde retina kalinhifinin azaldig:
ve girmenin diizeldigi bildirilmistir (22-24). Bevacizu-
mab'in intravitreal enjeksiyonu ile kistik retinal degisik-
ligin ve sizmmbmin azaldigs ve neovaskiilarizasyonun ge-
riledigi gisterilmistir, Intravitreal bevacizumab enjeksi-
yonu ile praliferatif diyabetik retinopati, divabetik ma-
kiila ddemi, retina ven tikaniklify, ve pstidofakik kistoid
makiila ddemi tedavisinde erken dénemde basanh so-
nuglar elde edilmigtir (10-16,25-28).

Retinal ven okamikhg goz ici VEGF artizina sebep
olmaktadir (9). Rosenfeld ve arkadaslan ilk olarak 1V-
TA sonras: nitks makiila 6demi giiriilen SRVT'l bir ol-
guda intravitreal bevacizumab enjeksiyonunun etkinligi-
ni bildirmiglerdir (11). Iturralde ve arkadaglan V-
TA'dan fayda gérmeyen SRVT'li 16 olguda intravitreal
bevacizumab ile erken dénemde makiila 8deminde azal-
ma ve girme keskinlifinde diizelme gidstermiglerdir
(10). leriye déniik bir gahgmada, iskemik santral ve he-
misantral retinal ven tkamkhgi'na bagh makiila ddemi
olan olgulara 3 ay araliklarla intravitreal 2.0 mg bevaci-
zumab enjeksivonu ile 6 aylik takip dénemi sonunda
gorme keskinliginde artig ve makiila 6deminde azalma
saptanmugtir (13). RVDT'ye bagh makiila 6deminde int-
ravitreal bevacizumab tedavisinin arastinldigi az sayida
galisma bulunmaktadir (14-16,28).

Cahsmamizda RVDT'ye bagh makiila édemi teda-
visi i¢in intravitreal 1.25 mg bevacizumab enjeksiyonu
uygulanan 15 olgunun gdrme keskinlifi ve fovea kalinh-
g1 sonuglan degerlendirilmistir. Ortalama fovea kahinlig
enjeksiyon oncesi 493.20 um, enjeksivon sonras: |.ay
242.38 pm, 2. ay 253.60 pm, 3. ay 251.15 um, ve 6. ay
276.30 pm idi. Enjeksiyon éncesi fovea kalinhiiina gire
enjeksiyon sonrasi 1, 2, 3 ve 6. aylarda fovea kalinhgin-
da goriilen azalma anlamhiyd: (p< 0.01). Bir galigmada
RVDT gelistikten 6 ay sonra fovea kalinhg 605 pm
olan bir olguya 1.5 mg intravitreal bevacizumab enjeksi-
yonu sonrasi fovea kalinlifinun 205 pm'ye geriledifi bil-
dirilmistir (28). Rabena ve arkadaslarinin yaptifi calis-
mada RVDT'ye ikincil makiila 6ddemi gelisen ve ¢ofu
{%82) 6nceki IVTA veye lazer fotokoagulasyon tedavi-

sinden fayda gérmemis 27 olguya ortalama 2 kez intra-
vitreal bevacizumab enjeksivonu uygulanmigtir (16).
Calismada ortalama 5 ay takip edilen olgularin baglangig
fovea kalinhig 478 pm, 1. ay 310 pm, 3. ay 336 pm, ve
son kontrolde 332 pm olarak &lgiilmiistiir (p< 0.001).
Aym gahigmada 1. ayda olgulann %92'sinde retinal ka-
linlik azalirken, % 15'inde makiila Gdeminde tam iyiles-
me giriilmiistiir. Rabena ve arkadaslan bevacizumab te-
davisinde bagarnh sonug elde edilmeyen hasta grubunun
dnceki tedavilere de yanit vermeyen direngli olgular ol-
dugunu diigiinmiiglerdir. Caligmarmzda, 1. ayda olgula-
nn timiinde (% 100) fovea kalinhigi azalirken makiila
ddeminde tam iyilesme %:61.5'inde gozlendi. Birinci ay-
da anatomik sonucun daha iyi olmasi, calismamizda on-
ceki IVTA veya lazer tedavisinden fayda gérmeyen olgu
sayisimin daha az (2 olgu, %13) olmasina bagh olabile-
cegi diisiiniilmiistiir.

Caligmamizda, enjeksiyon dncesi fovea kalinhgina
giire enjeksiyon sonras: 1. ay ortalama fovea kalinlifin-
da %47.61'lik, 2. ay %4705k, 3. ay %49,15k, ve 6,
ayda 9:47,21'lik bir azalma goriillmiistiir. lleriye doniik
bir calismada 9 SRVT, 12 RVDT olgularinin 1 kez uy-
gulanan intravitreal bevacizumab enjeksivonu sonrasin-
da fovea kalinhg ve gérme keskinlii sonuglan deger-
lendirilmistir (14). RVDT grubunun 4. haftada baglangic
santral retina kalinhifina gore fovea kalinh@inda %492
oramnda azalma goriilmiigtiir.

Cabsmamizda giorme keskinligi ortalama ETDRS
harf degieri (Snellen), enjeksiyon dncesi 55,87 (20/80),
enjeksiyon sonrasi 1. ay 69,47 (20/50), 2. ay 72,13
(20/40), 3. ay 72,08 (20/40), ve 6.ay 72,20 (20/40) idi.
Enjeksiyon tincesi ETDRS harf degerine gitre enjeksi-
yon sonrast 1, 2, 3 ve 6. aylarda géirme keskinliginde gi-
rillen artig anlaml bulundu {p<0.01). Gérme keskinli-
ginde 2 sira ve iizeri arti, 1. ayda olgularin %53.4'linde,
2. ayda 9%66,7'sinde, 3. ayda %61,5'inde ve 6. ayda
%72, 7'sinde gariildii. Stahl ve arkadasglarimin yaptifi ca-
hsmada 14 SRVT, ve 7 RVDT olgusunda 1 kez uygula-
nan intravitreal bevacizumab enjeksiyonunun etkinligi
aragtinlmustir (15). Olgulann tiimiinde 9 haftahik takip
siiresi boyunca gdrme keskinlifinde en az 1 sira artis
saptamirken, %47,6'sinda 3 sira ve iizeri artis goriilmiis-
tiir. Dokuz SRVT ve 12 RVDT olgusuna makiila ddemi
tedavisi igin 1 kez uygulanan intravitreal bevacizumab
enjeksivonu uygulanan diger bir calismada RVDT gru-
bunda baglangig gtirme diizeyine gére 4. haftada %344
oraninda diizelme gorilliirken, 12. haftada bu oran
%6,6'va gerilemistir (14). Uciincii ayda goriilen giirme
keskinligindeki diizelme oranimim azalmasinin niiks ma-
kiila ddemine bagh oldugu agiklanmustir. Calismamizda
gdrme keskinlifinde gériilen artisin 6 ay boyunca olgu-
lann gogunda stabil seyretmesinin birer ay arahklarla en



Retina Ven Dal Tikamkliina Bagl Makiila {idemi Tedavisinde Intravitreal Bevacizumab 127

az 3 kez intravitreal enjeksiyon uygulanmasina bagh ol-
dugu diistintilmiigtiir,

Calismamizda 15 RVDT'li olguya makiila demi
tedavisi igin birer ay araliklarla en az 3 kez intravitreal
bevacizumab enjeksiyonu uygulandi. Olgulann 1'inde 5.
ayda, 2'sinde 6. ayda niiks makiila tdemi gozlendi. Bir
cahismada ortalama 2 kez intravitreal bevacizumab en-
jeksiyonu yapilan RVDT olgularinin %22'sinde ilk en-
jeksiyondan vaklasik 2,1 ay sonra nilks makiila Gdemi
gozlenmistir (16). Stahl ve arkadaglan SEVT ve RVDT
olgularina | kez intravitreal bevacizumab enjeksiyonu
sonrast 3. ve 6. haftalar arasi anatomik diizelme oldugu-
nu bildirmiglerdir (15). Ancak 6. haftada santral retina
kalinhginda artg saptamiglardir. Cahigmada kontrol mu-
ayenelerinde ¢ekilen OKT analizlerinde santral retina
kalinhginda artis oldugu zaman enjeksiyonun tekrarlan-
masi gerektigi diigiiniilmiistiir. Pai ve arkadaglan intra-
vitreal bevacizumab enjeksiyonu ile ven dal tkamklig
olgulanmn girme keskinligi ve makiila ddeminde 2,
haftada giriilen diizelmenin 8. haftaya kadar devam etti-
gini ancak 12. haftada niiks makiila ddeminin gbriildi-
giini bildirmiglerdir (14).

Intravitreal bevacizumabin etkinliginin ne kadar de-
vam ettigi ve ne sikhikta enjeksiyonlarin yapilmas: ge-
rektigi konusunda heniiz az sayida ¢aligma bulunmakta-
dir. Bir deneysel ¢alismada monoklonal antikor pargasi
olan ranibizumabin intravitreal enjeksiyon sonrasi yari-
lanma dmriiniin 3 giin oldugu bildirilmigtir (29). Beer ve
arkadaslan intravitreal bevacizumab enjeksiyonu uygu-
lanan 2 KNVM'li olgunun vitreus sivi dmeginde bevaci-
zumab ve VEGF diizevinin analizini yapmiglardir (30).
Cahismada intravitreal bevacizumab yarilanma &mriiniin
~ 3 giin oldugu ve tek dozun en az 4 hafta antiVEGF et-
kinliginin siirdiigii bildirilmistir.

Cahsmarmzda birer ay araliklarla intravitreal beva-
cizumab enjeksivonu ile 6 ay boyunca RVDT olgulan-
nin ¢ofunda makiila édemi azalmig ve retina kalinhg
normal sinirlarda seyretmistir. Ancak hasta sayis1 daha
fazla olan ilerive doniik calismalar gerektifini diigiin-
mekleyiz. Stahl ve arkadaslar ven ukamkhlarinda reti-
nal dolagimimin yeniden diizenlenmesinin aylar, yillar
slirebilecegi ve yveni kan delagimimin disk kollateral da-
marlan ile saflanacagim bildirmislerdir (15). Retinal do-
lasimda denge saglamincaya kadar bevacizumab tedavi-
sine devam edilmesi dngoriilmiigtiir.

Komplikasyon olarak sadece | olguda 3. intravitre-
al enjeksiyon sonrasi vitreus enflamasyonu gbzlendi.
Enflamasyon topikal ve subtenon steroid tedavisi ile 2
ay icinde geriledi. Takip siiresi boyunca olgularda siste-
mik yan etki gizlenmedi. Koroidal neovaskiiler memb-
ran tedavisi igin intravitreal bevacizumab enjeksiyonu

uygulanan bir galigmada 266 olgunun 2'sinde 1. ayda
hafif vitreus enflamasyonu izlenmigtir (24). Retina ven
tikanikhi@inda intravitreal bevacizumab enjeksiyonunu
degerlendirildigi bir ¢ahiymada VEP ve ERG'nin yapildi-
i1 elektrofizyolojik testler sonucunda higbir yan etki ve
okiiler toksisite gbzlenmemigtir (14).

Caligmamizin eksik kalan tarafi ncelikle hasta sa-
yisimin az olmasi ve takip siiresinin kisa olmasi idi. Ay-
rica cahgmanin geriye diniik olmasi, bevacizumabin
ruhsatsiz ilag olmas: ve kontrol grubunun olmamas: ga-
lismay: simirlandiran diger fakiGrlerdi.

Retina ven dal ukamkhgina bagh makiila ddemi te-
davisinde birer ay araliklarla en az 3 kez intravitreal be-
vacizumab enjeksiyonu ile olgularin gogunda 1. ayda
giiriilen géirme keskinliginde ve fovea kalinhfindaki di-
zelme 6 ay devam etmigtir. OKT ile gisterilen fovea ka-
linhiklarninda da tedavi dncesine gore istatistiksel olarak
anlamh oranda azalma giriilmesi hem fonksiyonel hem
de anatomik diizelme saglanabildigini gdstermekiedir.
Hafif vitreus enflamasyonu diginda yan etki giriilme-
mistir. Sonug olarak retina ven dal nkamkhgma bagh
makiila édemi tedavisinde intravitreal bevacizumab en-
jeksiyonunun erken dénemde etkili ve giivenilir oldugu
diigiiniildii. Ancak etkisini tam olarak degerlendirmek
igin fazla olgu sayisi iceren uzun sireli, ¢ok merkezli,
randomize, karsilastirmali ileriye déniik ¢alismalar ge-
rekmektedir.
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