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Retinal Ven Dal Tikanikliginda Intravitreal Triamsinolon
Asetonid ve Bevacizumabin Gérme Keskinligi Uzerine Olan
Etkisinin Karsilastirilmasi

Mustafa Alpaslan Anayol (*), Yasin Toklu (*), Sabri Raza (*), Ayse Giil Kocak Altintag (*),
Saban Simgek (*)

OZET

Amagc: Retina ven dal tikanikhigi (RVDT)'na bagh makiila deminin tedavisinde intravitre-
al triamsinolon asetonid (IVTA) ve intravitreal bevacizumab (IVB)'in girme keskinligi iizerine
olan etkisini karsilagtirmak.

Yintem: RVDT'na bagh makiila 6demi gelisen toplam 24 hastanin 12'sine 4 mg/0,1 ml
IVTA (IVTA grup), 12'sine 1.25 mg/0.05 ml IVB (IVB grup) enjeksiyonu yapildi. Enjeksiyon
tncesi, enjeksiyon sonrasi 1.hafta, Lay ve 3.ayda dlgiilen en iyi diizeltilmis gorme keskinligi
(EDGK) logMAR'a doniistiiriildii. Enjeksiyondan 6nceki deger sonraki degerden gikanlarak
EDGK degisimi hesaplandi. Gruplar 1.hafta, Lay ve 3.aydaki EDGK degisimleri bakimindan
karsilagtirilda.

Bulgular: Enjeksiyon dncesi EDGK IVTA grupta 0.87£0.56, IVB grupta 1.35+0.99 idi,
fark istatistiksel olarak anlamh degildi (p=0.059). IVTA grubunda EDGK enjeksiyon sonrasi
1.hafta, 1.ay ve 3.ayda sirasiyla 0.66+0.35, 0.57£0.62 ve (.5620.62 olarak dlgiildii ve enjeksi-
yon dncesine gore istatistiksel olarak anlamh artig oldugu saptand: (sirasiyla p=0.020, p=0.001
ve p=0.001). EDGK IVB grubunda enjeksiyon sonrasi 1.hafta, l.ay ve 3.ayda sirasiyla
1.08+0.88, 0.91+0.76 ve 1.01+0.88 olarak 6l¢iildii. IVB grubunda EDGK'nde 1.haftada istatis-
tiksel olarak anlamli artis tespit edilmezken, 1.ay ve 3.ayda anlaml artig oldugu tespit edildi (si-
rasiyla p=0.056, p=0.010 ve p=0.045). EDGK degisimleri bakimindan l.hafta, l.ay ve 3.ayda
gruplar arasinda anlamli fark tespit edilmedi (sirasiyla p=0.649, p=0.476 ve p=0.209).

Sonuc: RVDT'na bagh makiila 6deminde [VTA ve IVB enjeksiyonu sonrasi EDGK'nde ar-
tis olmakla birlikte, artig oranlar bakimindan aralarinda fark olmadigr sonucuna vardik.

Anahtar Kelimeler: Retina ven dal ukaniklifi, intravitreal triamsinolon asetonid, intravit-
real bevacizumab

SUMMARY

Comparison Between Efficacy of Intravitreal Triamcinolone Acetonide and

Bevacizumab on Visual Acuity in Retinal Branch Vein Occlusion

Purpose: To compare the efficacy of intravitreal triamcinolone acetonide (IVTA) and int-
ravitreal bevacizumab (IVB) on the visual acuity of the patients with macular edema secondary
to branch retinal vein occlusion (BRVO),
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Methods: We injected into the eyes of 12 patients 4 mg/0,1 ml IVTA and 12 other patients
1.25 mg/0.05 ml 1VB for the treatment of BRYO. Patients underwent Snellen visual acuity tes-
ting before, on the first week, on the first and on the third month after the injection. There atter
the best corrected visual acuity (BCVA) was converted to logMAR values. The change in
BCVA was measured as subtraction of the value of BCVA before the injection from the value
after the injection. Two groups were compared to each other according to the values of BCVA
on the first week, the first month and the third month.

Results: BCVA in the IVTA group was 0.8710.56, whereas in the IVB group it was
1.35£0.99 being statistically not significant (p=0.059). In the IVTA group BCVA measured on
the first week, first month and the third month were respectively 0.66+0.35, 0.5740.62 and
0.56£0.62, the changes in BCVA were statistically significant (p=0.020, p=0.001, p=0.001). On
the other hand in the IVB group BCVA measured on the first week, first month and the third
month were 1.08+0.88, 0.91£0.76 and 1.01+0.88. In the IVB group there was no statistically
significant change in the first week measurements of BCVA but in the first and the third month
measurements there was significant increase in BCVA (p=0.056, p=0.010, p=0.045). There was
no significant difference between two groups according to BCVA on the first week, first and
third month (p=0.649, p=0.476, p=().209)

Conclusion: In this study we observed increase in BCVA after the injection of IVTA and
IVB in patients with macular edema secondary to BRVO and also we can conclude that there

was no difference in the increase of BCVA in the two groups.
Key Words: Branch Retinal Vein Occlusion, Intravitreal Triamcinolone Acetonide, Intra-

vitreal Bevacizumab

GIRIS

Retina ven ukamkhig (RVT) diyvabetik retinopati-
den sonra en sik gériillen retina damar hastah@idir ve
ciddi gérme kaybi ile sonuglanabilmektedir (1), RVT te-
melde iki alt grupta incelenmektedir; retina ven dal tika-

mkh@ (RVDT) ve santral retinal ven tikanikligi
(SRVT).

RVDT'inda girme kaybimin en énemli nedenlerin-
den biri makiila Gdemidir. RVDT'na bagh makiila tide-
mi, i¢ kan retina bariyerinin bozulmas: ile Starling yasa-
sima gire damardan dokuya sivi sizintis1 sonucu gelis-
mektedir (2). Makiila Gdemi, retinal hipoksi ile; fovea-
daki hipoksi de gdrme keskinlifindeki azalma ile iliski-
lidir. Hipoksi uzun siire devam ederse makiilada geri di-
nilgiimsiiz yapisal degisiklikler olusmakia ve giirme kay-
ba kalic hale gelmektedir. RVDT nda makiila 6demi ve
hemorajiler cogunlukla 6-12 ay icerisinde kendiliginden
kaybolabilmektedir. Bu olgularda sikhikla kollateral da-
mar sistemleri gelismektedir (3),

RVDT'na bagh makiila ddeminde tedavinin temel
amaci spontan regresyon olmadifi durumlarda Gdemin
siiresini azaltarak fotoreseptir hasarinin en aza indiril-
mesidir (2). Birgok ¢alismada intravitreal triamsinolon
asetonid (IVTA)in RVDT'na bagh gelisen makiila Gde-
mi tedavisinde etkin oldugu bildirilmistir (4). IVTA'in
grid lazer tedavisine yamt vermeyen olgularda erken di-
nemde makiila ddemini azaltuf ve girme keskinliginde
artisa neden oldugu bildirilmistir (5), RVT olan hastalar-

da vitreusta vaskiiler endoteliyal biiyiime Ffaktorii
{VEGF) diizeyinin arttifi bilinmektedir (6). Buna yine-
lik olarak intravitreal anti-VEGF kullanilmaya baslan-
mustir. Rosenfeld ve ark (7) yvayinladiklarnn makaleden
sonra RVT'na bagli makiila 6deminde intravitreal beva-
cizumab (IVB) diinya ¢apinda endikasyon dis1 ilag ola-
rak kullanilmaya baslanmstir.

Bu calismada RVDT'na bagh makiila édeminin te-
davisinde IVTA ve IVB'in giirme keskinligi lizerine et-
kisini kargilagtirdik.,

YONTEM ve GEREC

RVDT'na bagh makiila 6demi nedenivle takip edi-
len toplam 24 hasta galismaya dahil edildi. Hastalardan
12'sine IVTA (IVTA grup), 12'sine iVB (IVB grup) en-
jeksiyonu yapldh. Hastalara aynintili bilgi verildikien
sonra intravitreal enjeksiyvon igin aydimmlatlmis onam
formu okutturulup imzalauldi ve Helsinki deklarasyonu-
na uygun hareket edildi.

Snellen eselivle elde edilen en iyi diizeltilmis gir-
me keskinligi (EDGK) degerleri logMAR iinite diniistii-
riildii. Hastalarin biyomikroskop ile 6n segment muaye-
neleri yapildr ve Goldman aplanasyon tonometresi ile
GIB'lan dlgiildii, tropicamide damla ile pupiller dilatas-
yonun ardindan +78D lens ile detayl fundus muaye-
neleri yapildi, RVDT tamisi, hastalarin fundus muayene-
si ve gerekli goiriilen hastalarda FFA ile desteklenerek
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kondu. Hastalanin hepsi tek tarafliydi ve higbiri iskemik
tipte degildi.

Enjeksivonlar amelivathanede steril gartlar alunda
topikal anestezi ile yapildi. Triamsinolon asetonidi (Ke-
nacort-A 40 mg/ml, Bristol-Myers Squibb Co, Prince-
ton, NJ) koruyuculanndan arindirmak igin enjektiire
cektikien sonra yanm saat beklettik ve Gist Kismn ata-
rak altta kalan kismini enjekidre gektik. Infero-temporal
kadrandan limbustan 4 mm geriden, 27-gaunge'luk ifne
ile triamsinolon asetonid 4 mg/0.]1 ml; bevacizumab
{ Avastin®, Genentech, Inc., USA) 1.25 mg/0.05 ml vit-
reus kavitesinin merkezine dogru enjekte edildi. Higbir
hastada parasentez yapmayi gerektirecek kadar GIB
vilksekligi saptanmad. Hastalara bir hafta boyunca giin-
de dirt kez kullanilmak iizere antibiyotikli damla veril-
di.

Hastalarin EDGK 'leri enjeksiyon éincesi, enjeksi-
yon sonrast | hafta, lay ve 3.ayda dlgiildi, EDGK en-
jeksivon dncesi degeri 1.hafta, lay ve 3.aydaki degerin-
den gikanlarak EDGK degisimi hesaplandi. Gruplar
EDGK ve EDGK degisimi bakimindan karsilagtinldi.
RVDT alu aydan uzun siiren hastalar ile daha énce oki-
ler cerrahi geciren hastalar calismaya dahil edilmedi,

istatistiksel analiz igin SPSS 11.0 (SPSS Inc, Chi-
cago, IL, USA) programi kullanilds, [statistiksel karsi-
lastirmalarda bagimli gruplarda T-test, Chi-Square,
Mann-Whitney ve Kruskal-Wallis testi kullamilda,
p<(L03 anlamh kabul edildi.

BULGULAR

IVTA grubunda 12 hastamin ortalama yags
60.7618.9 vil, 7'si erkek 51 kadindi. IVB grubunda 12
hastamn ortalama yag 60.91x10.2 w1l, 6's1 erkek 6's1 ka-
dindi. Yas ve cinsivet bakimindan iki grup arasinda ista-
tistiksel olarak anlambi fark bulunmadi (sirasiyla
p=0L836, p=0.454). Tikamkhgin baglamasindan enjeksi-
vona kadar gegen siire IVTA grubunda ortalama
58.42+41.8 giin, IVB grubunda 87.27+63.5 giindi, siire
bakimmdan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlambli
fark bulunmadi (p=0.211}) (Tablo 1).

Enjeksivon tncesi ortalama EDGK IVTA grubunda
0.87+0.56, IVB grubunda 1.35+0.99 olarak dlciildi.
iVB grubunda ortalama EDGK daha diigiik olmasina
ragmen gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark
tespit edilmedi (p=0.059) (Tablo 1).

IVTA grubunda enjeksiyon sonrasi | hafta ortalama
EDGK 0.66+0.35 idi ve enjeksiyon dncesine gire is-
tatistiksel olarak anlambh artig oldugu saptand
(p=0.020). IVB grubunda enjeksiyon sonrasi |.hafta or-
talama EDGK 1.08+0.88 bulundu, artig istatistiksel ola-
rak anlamh degildi (p=0.056) (Tablo 2, Grafik 1).

Tablo 2. Gruplara gire enjeksivon sonrast 1. hafta
EDGK (logMAR) degerlerinin enjeksivon dncesi
degerler ile karsilastirimas:

EO 1.hafta P
IVE grup 1.3540.99 108088 {1056
IVTA grup 0.8740.56 D.6610.35 00200

EDGK: En ivi diizelrilmiy gérme keskinligi;
EQ): Enjeksivon incesi, ¥*p<0.05 istatistiksel olarak anlomit
Kabul edildy.

Enjeksivon sonrasi l.ay ortalama EDGEK, IVTA
grubunda 0.5740.62; IVB grubunda 0.91+0.76 idi ve en-
jeksivon tncesine gore her iki grupta da istatistiksel ola-
rak anlamh artig oldufu saptandi (sirasiyla p=0.001.
p=0.010) (Tablo 3, Grafik 1). Enjeksivon sonrasi 3.ay
artalama EDGEK, IVTA grubunda 0.5610.62; IVB gru-
bunda 1.01£0.88 idi ve enjeksivon idncesine gire her iki
grupta da istatistiksel olarak anlamh artis oldugu saptan-
di (sirasiyla p=0.001, p=0.045) (Tablo 4, Grafik 1).

IVTA grubunda ortalama EDGK degisimleri 1.hat-
ta, Lay ve 3ayda sirasiyla 0.21420.39, 0.30+0.29 ve
0.3140.30; IVB grubunda sirasiyla 0.27+0.64,
0.4420.73 ve 0.34120.75 olarak hesaplandi. EDGK degi-
simleri bakimindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmedi (sirasiyla p=0.649, p=0.476
vie p=00.209) (Tablo 5, Grafik 2).

Tablo 1. Hastalarn demografik verileri

Makiila ddemi Enjeksiyon oncesi
n Yas (vil) Cinsiyet (E/K) siiresi (giin) EDGE (logMAR)
IVB grup 12 60.91+£10.2 6/6 B7.27463.5 1.35400.99
ivTA grup 12 6. 76189 5 5842441 8 (0.87HL56
P 0836 0454 0211 059
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Grafik 1. Gruplara gére enjeksiyon sonrast ortalama
EDGK {logMAR) degerleri
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Tablo 4. Gruplara gdre enjeksivon sonras: 3. ay
EDGK (logMAR) degerlerinin enjeksiyon dncesi
degerler ile kargilastirilmas:

ED 3.ay P
IVE grup 1.3540.99 LOIX0.88 0045+
IVTA grup 0.87H).56 0.5640.62  0.004*

Tablo 3. Gruplara gire enjeksiyon sonrds: |, ay
EDGK {logMAR) degerlerinin enjeksivon dncesi
degerler ile kargilagtirilmas

EDGK: En iyi diizeltilmi gérme keskinligi logMAR,
EQ: Enjeksivon dncesi,
*p<(05 istatistiksel olarak anlamit kabul edildi,

Tablo 5. Gruplara gire EDGK degisimi
kargilagtiridmas:

fark 1 fark 2 fark 3
IVE grup n.zv_ﬂ:.m 0444073 0344075
IVTA grup 0214039  030£029  0.3110.30
P 0.649 0476 0.209

EOQ Lay P
IVE grup 1.350.99 091+0.76  0.010%
IVTA grup 0.87+0.56 0.57£0.62  0.000*

fark 1: Lhafa degigimi, fark 2: .ay dejisimi,
fark 3: 3.ay degigimi

Grafik 2. Gruplara gére enjeksivon sonrasi EDGE
defigimi

EDGK: En iyi diizeltilmiy gdrme keskinligi:
Eq: Enjeksivon dncesi, *p<0.05 istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi,

Enjeksiyon sonras: 3.ayda IVTA grubunda 9 (%75)
hastada enjeksivon dncesine gire EDGK'nde artis olur-
ken, 2 (%16.6) hastada defisiklik olmadif, 1 (%8.4)
hastada azalma oldugu tespit edildi. IVB grubunda 3.ay-
da EDGK'nde 7 (%358.2) hastada artis olurken, 4
(%33.4) hastada degisiklik olmadifs ve 1 (o8.4) hasiada
azalma oldugu tespit edildi.

IVTA enjeksiyonu sonrasi GIB 20 mmHg iistiine
gikan 4 hastaya topikal antiglokomatdz baslandi. Birinci
ayda higbir hastada GIB yiikseklii tespit edilmedi. Has-
talarin highirinde steril endoftalmi, endoftalmi, pstdohy-
popiyon gézlenmedi.

TARTISMA

Bevacizumab metaztatik kolon kanserinin tedavisi
icin intraventz olarak kullamilan VEGFiin monoklonal
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antikorudur, Makiila dejenerasyonunda intravitreal ola-
rak endikasyon digi kullamlmaya baslanmasiyla birlikie
birgok okiiler hastalifin tedavisinde kullanim artmustir
(8). Rosenfeld ve ark.(7) yayinladiklan makaleden sonra
RVT'na bagh makiila 6deminde de IVB kullanim art-
mgtir.
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Cahsmamizda VB enjeksiyonu uyguladifimiz
RVDT olan hastalanmizin  ortalama EDGK
1.3540.99'dan 3. ayda 1.01+0.88'e yiikseldi. Enjeksiyo-
na kadar gegen siire uzun ve baglangic EDGK diisiik ol-
masina ragmen 3. ayda 12 hastamin 7'sinde (%58.2) gor-
me arugi elde edildi. Benzer gekilde Rabena ve ark.(9)
daha @nce lazer tedavisi veya IVTA uygulanmis ancak
tedaviye simrh cevap alinmis RVDT olan 27 hastaya
VB enjeksiyonu uygulamuglar ve 1-3 aylar arasinda
gisrme keskinliginin 20/200 den 20/100 seviyesine qikii-
@it bildirmiglerdir. Schaal ve ark.(10) 2.5mg IVB en-
jeksivonu sonrast RVDT olan hastalanmin gérmelerinde
%77 iyilesme (en az iig sira artig) oldugunu bildirmigler-
dir. Pai ve ark.(11) 1.25mg IVB enjeksiyonu sonrasi 3
ay takip ettikleri 12 (12 RVDT, 9 SRVT) hastamin gor-
me keskinliklerinin 20/381 seviyesinden 3. ay sonunda
20/178 seviyesine ¢ikngim bildirmiglerdir, Girme artigi
bakimindan RVDT ile SRVT arasinda fark bulunmansg.

Yapilan ¢aligmalar IVB enjeksiyonu sonrasi gérme
keskinligindeki en fazla arisin layda oldugu ve 6-8.
haftalarda duraganlagtigi bildirmiglerdir (8,9,12). Bu-
nunla uyumlu olarak ¢alismamizda IVB grubunda en-
jeksiyon sonrast EDGK'nde 1.haftadaki artis istatistiksel
olarak anlamh degilken 1. ve 3. aylardaki artig istatistik-
sel olarak anlamli bulundu, Literatiirde tekrar enjeksi-
yonlarin genelde 5-6. aylarda yapildigi bildirilmigtir
{9,12). Cahsmarmzda takip siiresi 3 aydi bu yiizden tek-
rar enjeksivona gerek duymadik.

IVTA grid lazer tedavisine yamit vermeyen olgular-
da erken dinemde makiila ddemini azalth@ ve girme
keskinliinde artisa neden oldugu bildirilmistir (5). Ca-
lismamizda IVTA grubunda EDGK'nin enjeksiyon son-
rast | haftada istatistiksel olarak arth@ ve bu artisin
J.ayda da devam ettii bulunmusgtur. Yepremyan ve
ark.(13) RVDT bagh makiila 6demi olan 12 hastaya 1V-
TA enjeksivonu yapmaslar. 1.haftada hastalann
%42'sinde, 1. ayda %50'sinde girme keskinliginde 3 -
ra ve daha fazla artis tespit etmisler. Ozkins ve ark.(14)
lazer tedavisine cevap vermeyen RVDT bagh makiila
odemi olan hastalarin [VTA sonrasi gérme keskinliginin
1.01+0.16 logMAR'dan l.ayda 0.5510.22, 3.ayda
0.5640.22 cikngin ve enjeksiyon dncesine gore anlaml
oranda artti@in bildirmislerdir.

Calismamizda IVTA grubunda enjeksiyon sonrasi
J.ayda 9 (%75) hastada EDGK'nde artig olurken, 2
{9016.6) hastada degisiklik olmadigs, 1 (%8.4) hastada
aralma oldugu tespit edildi. Cekig ve ark.(15) 13 hastay
igeren calismalaninda 7 (953.8) hastada grme artigi, 4
(%30.7) hastada degisiklik olmadigi ve 2 (% 15.4) hasta-
da azalma oldugunu bildirmislerdir. Ceki¢ ve ark.'mn
caligmasinda gorme artisimn az olmasinin sebebi hasta-

larinin enjeksiyona kadar gegen siirelerinin uzun (2-24
ay), birden fazla enjeksiyon yapilmasi (7 hasta) ve orta-
lama yasin yiiksek (68 yas) olmasi olabilir.

RVDT na bagh gelisen makiila 6demi tedavisinde
kullanilan TVTA ile ilgili cahgmalarin ¢ogu randomize
olmamalar ve iskemik non-iskemik kriterlerini belirle-
medikleri igin kesin sonuglar vermekten uzakur.
RVDT nda standart tedavi ile IVTA enjeksiyvonunun et-
kinligi ve giivenilirliini karsilagiirmak amaciyla gok
merkezli randomize karakterde SCORE (Standart Care
versus Corticosteroid for Retinal Vein Occlusion) galig-
masi baslanlmistir. Heniiz sonuglan yaynlanmayan bu
gahsma bittiginde daha dogru bir tedavi yaklagimi orta-
ya gikabilecektir (16,17).

Literatiirde RVDT na bagh makiila 6deminin teda-
visinde IVTA ve IVB'in kargilaguirildifin bir galigmaya
rastlamadik. Her iki grupta da enjeksiyon sonrasi
EDGK 'nde artis tespit ettik. IVTA grubunda gérme arti-
s1 daha erken olurken, IVB grubunda 1. ayda en yiiksek
seviyesine ulagmustir. Bu bulgular literatiirle uyumludur.
Enjeksiyon dncesi IVB grubunda EDGK daha diisiik ve
makitla Gdemi siiresinin daha vzun olmasina ragmen
EDGK degisimleri bakimindan 1VB grubunda daha faz-
la ariis oldugu gozlenmistir. Ancak iki grup arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamh degildi.

Calismamizda enjeksiyon sonrasi gegici GIB aruist
{IVTA grubunda) disinda herhangi bir komplikasyona
rastlamadik. IVTA'in hizli bir sekilde géirme iyilesmesi
ve makiila 6demini azaltmas: yaminda, GIB artigi ve ka-
tarakt gibi steroide bagh yan etkilerinin gériilmesi kulla-
numim simirlandirabilir. Bunun yamnda yapilan galisma-
lar IVB sonras: ciddi bir yan etki goriillmediZini bildir-
mistir (8). Bunun bir nedeni VB kullamminin IVTA ka-
dar eski olmamasi ve vaka sayilanmin fazla olmamas
olabilir,

Sonug olarak RVDT'ina bagh makiila ddeminin te-
davisinde IVTA ve IVB enjeksiyonu sonrasi EDGK 'nde
artig olmakla birlikte, artig oranlan bakimindan aralarin-
da anlamh fark bulunmarmgtr,
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