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Polipoidal Koroidal Vaskiilopati Olgularinda Tedavi
Sonucglarimiz

Treatment Outcomes in Patients with Polypoidal Choroidal
Vasculopathy

Isil Sayman Muslubag, Miimin Hocaoglu, Serra Arf, Hakan Ozdemir, Murat Karacorlu

Istanbul Retina Enstitiisii, Istanbul, Tiirkiye

Oz

Amag: Polipoidal koroidal vaskiilopati (PKV) olgularinda tek bagina fotodinamik tedavi (FDT) ve FDT ile birlikte intravitreal
bevacizumab (IVB) enjeksiyonu sonuglarini karsilastirmakeir.

Gereg ve Yontemler: Subfoveal PKV tansiyla 31 hastanin 34 gozii degerlendirildi. Dokuz goze FDT ve 25 géze FDT ile birlikte
IVB enjeksiyonu uygulandi. Tiim olgular en az 12 ay boyunca takip edildi. Bu retrospektif ¢aligmada 34 géziin demografik 6zellikleri
ile en iyi diizeltilmis gorme keskinligi, fundus renkli fotograflari, optik koherens tomografi, floresein ve indosiyanin yesili anjiografi
tetkikleri degerlendirildi.

Bulgular: Fotodinamik tedavi ve FDT ile birlikte IVB enjeksiyonu yapilan hastalarda gorme keskinliginde artis saglanmakla birlikte
bu artis istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,149, p=0,087). Iki grupta da ortalama santral makiiler kalinlikta azalma tespit edilse
de iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir fark bulunamadi (p=0,98). Sadece FDT yapilan dokuz goziin 6’sinda (%66,7) ve kombine
tedavi yapilan 25 goziin 16’sinda (%64) polipoidal lezyonlarda gerileme goriildii.

Sonug: PKV olgularinda FDT ve FDT ile birlikte VB tedavisi ile basarili sonuglar elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Polipoidal koroidal vaskiilopati, fotodinamik tedavi, intravitreal bevacizumab

Summary

Objectives: To report outcomes of photodynamic therapy (PDT) and combined therapy with PDT and intravitreal bevacizumab (IVB)
in patients with polypoidal choroidal vasculopathy (PCV).

Materials and Methods: Thirty-four eyes of 31 patients with subfoveal PCV were evaluated. Nine eyes were treated with PDT and
25 eyes treated with combined therapy of PDT and IVB. All eyes had a follow-up period of at least 12 months. In this retrospective study
the demographic features, best corrected visual acuity, fundus color photography, optical coherence tomography, fluorescein angiography
and indocyanine green angiography of the 34 eyes were evaluated.

Results: Visual acuity improved but did not change significantly in the patients treated with PDT and combined PDT+IVB therapy
(p=0.149; p=0.087). Although the mean central foveal thickness decreased in both groups, there was no statistically significant difference
between groups (p=0.98). The polypoidal lesions regressed in 6 (66.7%) of 9 eyes in the PDT monotherapy group and 16 (64%) of 25
eyes in the PDT+IVB combined therapy group.

Conclusion: Both PDT and a combined therapy of PDT and IVB yielded successful outcomes in patients with PCV.
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Giris

Polipoidal koroidal vaskiilopati (PKV) koroid dolagiminda
anevrizmal polipoidal lezyonlar ile karakterize retinal bir
bozukluktur. Yaga bagli makiila dejenerasyonunun (YBMD)

alt grubu olarak bilinmekle birlikte polipoidal lezyonlarin

varlifi, lezyonlarin makiila digt alanda da bulunabilmesi

ve tedaviye yanitlarinin farkli olmas: nedeniyle ayri bir
patoloji oldugu da diisiiniilmektedir.! Polipoidal lezyonlar
fundus muayenesinde kirmizi-turuncu lezyonlar seklinde
goriilebilse de kesin tanisi indosiyanin yesili anjiografi (ISYA)
ile konulabilmektedir.2 Giinlimiizde subfoveal yerlesimli
PKV tedavisinde fotodinamik tedavi (FDT), anti-vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii (anti-VEBF) tedavisi ve kombine
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FDT ve anti-VEBF tedavi ile basarili sonuglar bir¢ok ¢aligmada
gosterilmigtir.3

Bu caligmanin amact subfoveal PKV nedeniyle FDT ve
FDT ile kombine anti-VEBF tedavi uyguladigimiz hastalarin
tedavi sonuglarint sunmakeir.

Gere¢ ve Yontem

Caligmada 2004 ile 2014 yillart arasinda subfoveal
PKV nedeniyle FDT tedavi uygulanan dokuz hastanin 9
gozii ve FDT ile birlikte intravitreal bevacizumab (IVB)
enjeksiyonu yapilan 22 hastanin 25 gézii retrospektif olarak
degerlendirilmigtir. Daha 6nce okiiler cerrahi gegiren, gérme
keskinligini (GK) etkileyecek sekilde katarakt geligimi
izlenen, glokom ya da bagka bir retina patolojisi olan olgular
caligma dig1 birakilmugtir.

ilk muayene ve kontrol muayenelerinde GK ETDRS egeline
gbre alinmig, goz ici basinglari (GIB) 6lgiilmiis, 6n segment ve
fundus muayenesinden sonra floresein anjiografi (FA), ISYA
ve optik koherens tomografi (OKT) tetkiki uygulanmigtir.
Standart FDT onceki caligmamizda belirttigimiz sekilde4
uygulandiktan sonra tiim olgular tedavi sonrasi birinci ve
ti¢lincii aylarda ve sonraki muayenelerde ticer ay ara ile en az 12
ay takip edilmigtir. Kombine tedavi uygulanan hasta grubuna
ise standart FDT sonrast 6nceki caligmamizda belirttigimiz
sekilde> ilk 3 ay iist iistte ve sonrasinda gerektiginde IVB
enjeksiyonu yapilarak en az 12 ay takip edilmigtir. Kontrol
muayeneleri sirasinda en erken 6 ay sonra neovaskiiler yapida
sizint1 gozlenen olgularda FDT tekrarlanmigtir.

Helsinki deklarasyon prensiplerine uygunluk ilkesine
bagli kalinarak, mevcut durum, dogal seyir, tedavi bagar: orani
ve riskleri hakkinda bilgi verilerek tiim FDT ve anti-VEBF
uygulamalari i¢in hasta onamlar: alinmistir.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, uygulanan FDT ve anti-VEBF
enjeksiyonu sayisi ve siiresi, tedavi Oncesi ve sonrasi GK
ve foveal kalinlik degerlendirilmistir. Niiks gelisimi ve
polipoidal lezyonlardaki gerileme ile geligen komplikasyonlar
da bildirilmigtir.

Istatistiksel analiz Wilcoxon anlamlilik testi ve Mann-
Whitney U testi ile Pearson kikare testi kullanilarak anlamlilik
p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.

Bulgular

Subfoveal PKV nedeniyle sadece FDT uygulanan ve 12 ile
48 ay arasinda ortalama 23,6+13,9 ay takip edilen ikisi kadin
toplam 9 olgunun yas ortalamasi 64+7,6 yild1. Tedavi 6ncesine
gore (logMAR 0,40+0,27) tedavi sonrast 1. yil (logMAR
0,25+0,36) ve ortalama 24 ay takip sonunda (logMAR
0,25+0,36) ortalama GK’lerinde artigy olmasina ragmen
olasilikla olgu sayisinin az olmasi nedeniyle arada istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamadi (sirastyla p=0,149, p=0,149).
Ortalama 24 ay takip sonunda GK alt1 (%66,7) olguda artmig
olarak izlenirken iki (%622,2) olguda ayni kald1. Bir olguda ise

ETDRS egeline gore iki sira kayip izlendi. Tedavi dncesine gore
(312,56+61,74 pm) tedavi sonrast 1. yil (256,22+86,73 pm)
ve ortalama 24 ay takip sonunda (276,78+142,98 pm) OKT
ile belirlenen ortalama foveal kalinliklarda azalma olmasina
ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(sirastyla p=0,236, p=0,441). ilk 12 ay boyunca takip edilen
tiim hastalardan iigiinde (%33,3), 13-24 ay siiresince takip
edilen dort hastadan birinde (%25), 25-36 ay boyunca takip
edilen iki hastadan birinde (%50) niiks goriilmekle birlikte
37-48 ay takip siiresince niiks goriilmemistir. Ortalama 24 ay
takip boyunca {i¢ gozde (%33,3) niiks ve alt1 gozde (%66,7)
ISYA ile tespit edilen polipoidal lezyonlarda gerileme tespit
edilmistir. Niiks olgulara toplam ortalama 3,3x1,4 FDT
uygulanmistir.

FDT ile birlikte IVB uygulanan ve 12 ile 48 ay arasinda
ortalama 24,6+15,4 ay takip edilen 9’u kadin toplam 22
olgunun yag ortalamast 64,8+8,2 yildi. Uygulanan ortalama
IVB enjeksiyon sayist 8,3+5,8 adetti. Tedavi oncesi (logMAR
0,33+0,32) ile tedavi sonrast 1. yil (logMAR 0,22+0,29)
ortalama GK’leri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunurken (p=0,025), tedavi oncesi ile ortalama 24 ay
takip stiresince GK’de artig olmasina ragmen (logMAR
0,23+0,31) istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (p=0,087).
Ortalama 24 aylik takip sonunda GK 16 (%64) olguda artmig
olarak izlenirken 6 (%24) olguda ayn: kaldi. Ug olguda ise
ETDRS eseline gore iki sira kayip izlendi. Tedavi oncesi
(349,76+122,09 pm) ile tedavi sonrast 1. yil (248,96+87,63
pm) ve ortalama 24 ay takip siiresince (249,8+49 pm) OKT ile
belirlenen ortalama foveal kalinlik arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (sirastyla, p=0,001, p=0,001). ilk 12
ay boyunca takip edilen tiim hastalardan dérdiinde (%16),
13-24 ay siiresince takip edilen 11 hastadan beginde (%45,4),
25-36 ay boyunca takip edilen sekiz hastadan dérdiinde (%50)
ve 37-48 ay takip siiresince takip edilen dort hastadan ikisinde
(%50) niiks goriilmiigtiir. Ortalama 24 ay takip boyunca
11 gozde (%44) nitks ve 16 gozde (%64) ISYA ile tespit
edilen polipoidal lezyonlarda gerileme tespit edilmistir. Niiks
olgulara ortalama 2,7+1,1 FDT uygulanmistir.

iki grup arasinda yas, cinsiyet ve tedavi 6ncesi ve ortalama
24 ay sonunda GK ve foveal kalinlik agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamad: (p=0,80, p=0,67, p=0,41,
p=0,95, p=0,57, p=0,98). Higbir hastada tedaviye bagl: bir
komplikasyon geligmedi.

Hastalarin demografik ve tedavi 6zellikleri Tablo 1'de, FDT
ile kombine FDT ve IVB enjeksiyonu 6ncesi ve sonrasi gorsel
ve anatomik sonuglari Tablo 2’de gosterilmigtir. Subfoveal
PKV nedeniyle PDT ve 3 doz art arda ITVB uygulanan bir
olgunun tedavi éncesi ve tedavi sonrasi 1., 2., 3. ve 6. ay ile 1.
yil sonuglari Resim 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7’de gosterilmistir.

Tartigsma
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Resim 1. Sol gozde polipoidal koroidal vaskiilopati tespit edilen olgunun
indosiyanin yesili anjiografi tetkikinde subfoveal 3 adet polip ve dallanan vaskiiler
aga ait hiperfloresan alan goriilmektedir

Resim 2. Ayni olgunun optik koherens tomografi tetkikinde sol goz makiiladan
gecen kesitte polip ile dallanan koroidal aga ait daha s13 pigment epiteli dekolman:
goriilmekeedir

Resim 3. Ayni olgunun fotodinamik tedavi ve 1. doz intravitreal bevacizumab
enjeksiyonu sonrast 1. ay kontroliinde ¢ekilen optik koherens tomografi tetkikinde
sol gozde retina alt1 stvinin geriledigi ancak halen yer yer sebat ettigi goriilmekeedir

Resim 4. Ayni olgunun 2. doz intravitreal bevacizumab enjeksiyonu sonrasi 2.
ay kontroliinde gekilen optik koherens tomografi tetkikinde sol gézde retina alty
stvinin geriledigi goriilmekeedir

Tablo 1. Hastalarin demografik ve tedavi 6zellikleri

FDT FDT+IVB
Goz (say1) 9 25
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 2/7 9/13

Ortalama yas (y1l)

64+7,6 (54-73)

64,8+8,2 (45-81)

Ortalama tedavi siiresi (ay)

23,6+13,9 (12-48)

24,6+15,4 (12-48)

Ortalama FDT (say1)

1,8£1,3 (1-5)

1,7+1,1 (1-5)

Ortalama [VB enjeksiyonu
(say1)

8,4+5,4 (3-22)

FDT: Fotodinamik tedavi, [VB: Intravitreal bevacizumab enjeksiyonu

Tablo 2. Tedavi 6ncesi ve sonrasi gorsel ve anatomik sonuglar

FDT

FDT+IVB

Tedavi 6ncesi ortalama GK (logMAR)

0,40+0,27 (0,10-0,70)

0,33+0,32(0,10-1,00)

Tedavi sonrast ortalama GK (logMAR)

0,25+0,36 (0-0,70)

0,23+0,31 (0-1,00)

Tedavi 6ncesi ortalama SMK (pm)

312,56+61,74 (221-390)

349,76+122,09 (165-620)

Tedavi sonrast ortalama SMK (am) 276,78+142,98 (154-395) 249+80,12 (150-454)
Niiks (%)

T2y 3(%33,3) 4(%16)

13-24 ay 1(%25) 5 (%45,4)

25-36 ay 1 (%50) 2(%50)

37-48 ay - 2(%50)
Gerileme (%)*** 6 (%66,7) 16 (%64)

##*Indosiyanin yesili anjiografi ile belirlenen polipoidal lezyonlarda gerileme

GK: Gorme keskinligi, SMK: Santral makiiler kalinlik, FDT: Fotodinamik tedavi, [VB: Intravitreal bevacizumab enjeksiyonu
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PKV koroid dolasiminda polipoidal vaskiiler dilatasyon ve
dallanan koroidal vaskiiler ag seklinde goriilen anomalilerdir.
Kesin tant ISYA ile konulabilmektedir ve ISYA’da i¢ koroidal
damarlardan kaynaklanan vaskiiler anevrizmal dilatasyonlar
seklinde goriilen polipoidal olusumlar ile dallanan vaskiiler
ag hiperfloresans gostermektedir.2,6,7 PKV’nin tipik 6zelligi
olan retina pigment epiteli dekolman: (PED) OKT tetkiki ile
gosterilebilir. OKT tetkikinde retina alt1 stv1 birikimi, s1g bir
fibrovaskiiler PED seklinde dallanan vaskiiler ag ve polipoidal
olusumlarin kabarik PED igerisinde goriilmesi PKV tanisinda
yardimct olmakla beraber OKT tetkiki ayni zamanda tedaviye
yanitin izlenmesinde de faydalidir (Resim 8).6,7

Termal lazer fotokoagiilasyon, ekstrafoveal yerlegsimli
polipoidal lezyonlarin tedavisinde kullanilmakla birlikte
gliniimiizde subfoveal ve jukstafoveal PKV tedavisinde

kullanilmasi 6nerilmemekrtedir.6:8

Subfoveal PKV tedavisinde tek bagina FDT’nin kisa ve
orta vadede %80 ile %95 oraninda bagarili oldugu bir¢ok
yayinda gosterilmigtir.3 Gomi ve ark.9 FDT ile bir yillik takip

Resim 5. Ayni olgunun 3. doz intravitreal bevacizumab enjeksiyonu sonrast 3.
ay kontroliinde cekilen optik koherens tomografi tetkikinde sol gozde retina altt
stvinin geriledigi goriilmekeedir

Resim 6. Ayni olgunun 6. ay kontroliinde gekilen optik koherens tomografi
tetkikinde sol gozde retina ici ya da alt1 siv1 izlenmiyordu

Resim 7. Ayni olgunun 1. yil kontroliinde ¢ekilen optik koherens tomografi
tetkikinde sol gézde retina ici ya da alt1 stvi izlenmiyordu

sonunda 36 hastanin %67’sinde GK'de artig ve %17’sinde
stabilizasyon ile %86’sinda poliplerde gerileme sagladiklarini
bildirmiglerdir. Sentiirk ve ark.4 caligmalarinda ise FDT ile
bir yillik takip sonunda olgularin %60'inda GK'de artig ve
%40’1nda stabilizasyon elde etmislerdir. Otani ve ark.10 yine bir
yillik takip sonunda FDT ile 45 hastanin %82,2’sinde polipoidal
lezyonlarda gerileme tespit etmiglerdir. Bizim caligmamizda
da benzer olarak ortalama 24 aylik takip siiresince olgularin
%67’sinde GK’de artig ve %22’sinde stabilizasyon saglanmistir.
Olgularin %67’sinde polipoidal lezyonlarda gerileme tespit
edilmistir.

Tek bagina intravitreal anti-VEGF ilaglarin YBMD’ye bagli
koroidal neovaskiilarizyon tedavisinde etkili oldugu bir¢ok
caligmada gosterilmekle birlikte PKV  tedavisindeki etkisi
sinirlidir.5,1112° Bircok caligmada anti-VEGF tedavi sonrast
OKT ile belirlenen retinal kalinlikta azalma, gorsel ve anatomik
anlamda bagar1 gosterilmis ancak polipoidal lezyonlarda
gerilemenin kombine FDT ya da termal lazer fotokoagiilasyon
ile saglanabilecegi bildirilmistir.11,13 PKV tedavisinde VEGF
reseptoriinden elde edilmis diger bir anti-VEGF ila¢ olan
afliberceptin etkili oldugu kisa donem ¢aligmalarda gosterilmigtir
ancak uzun dénem randomize klinik calismalara ihtiyag vardir.14

PKYV tedavisinde kombine FDT ve IVB enjeksiyonu sonrasi
12 aylik takip sonunda GK’de artma ve foveal kalinlikta azalma
calismalarda bildirilmistir.1> Ruamviboonsuk ve ark.’ninl6
caligmasinda da benzer olarak kombine tedavi sonrasi GK'de
artig ve tiim olgularda polipoidal lezyonlarda gerileme tespit
edilmistir. Bizim caligmamizda da ortalama 24 aylik takip
siiresince FDT ile TVB enjeksiyonu uyguladigimiz hastalarin
%64'tinde GK'de artis ve %24’linde stabilizasyon saglanmistir.
Santral makiiler kalinlikta ortalama 24 aylik takip sonunda
istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edilmistir. Polipoidal
lezyonlarda gerileme olgularin %64’tinde elde edilmistir.

Caligmalarda subfoveal PKV tedavisinde kombine FDT
ve IVB enjeksiyonunun tek basgina FDT kadar etkili oldugu

gosterilmigtir.3 Gomi ve ark.’minl7 tek bagina FDT ile kombine

Resim 8. Polipoidal koroidal vaskiilopati olgularinda indosiyanin yesili
anjiografide i¢ koroidal damarlardan kaynaklanan vaskiiler anevrizmal dilatasyonlar
seklinde goriilen polipoidal olusumlar ile dallanan vaskiiler aga ait tipik
hiperfloresans gériilmektedir. Optik koherens tomografi tetkikinde retina altt
stvi birikimi, 1 bir fibrovaskiiler pigment epiteli dekolmani seklinde dallanan
vaskiiler ag ve polipoidal olusumlarin kabarik pigment epiteli dekolmani igerisinde
goriilmesi polipoidal koroidal vaskiilopati tanisinda yardimet olmaktadir
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FDT ve IVB enjeksiyonu sonuglarini karsilagtirdiklart calismada
bir yillik takip siiresince kombine tedavi ile gérme sonuglarinin
belirgin olarak daha iyi oldugunu bildirmelerine ragmen,
randomize kontrollii ¢aligma olan EVEREST caligmasinda GK
artigt ve poliplerin gerilemesi agisindan tek bagina FDT ile
kombine FDT ve anti-VEBF tedavi arasinda fark olmadigi, tek
basina anti-VEBF tedavi ile poliplerin gerileme oraninin diigiik
oldugu bildirilmigtir (sirastyla, %71,4, %77,8 ve %?28,6).13
Bizim ¢aligmamizda da ortalama 24 aylik takip siiresince FDT
ile FDT ve IVB enjeksiyonu uyguladigimiz hastalarimizin
sonuglarini kargilagtirdigimizda iki grupta da tedavi sonrasi
fonksiyonel ve anatomik kazan¢ saglandigi ve sonuglar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistiir.

Aragtirmalarda kisa ve orta vadede tek bagina FDT ve
kombine tedavi ile gorsel ve anatomik anlamda elde edilen
basarinin uzun vadede saglanamadig: bildirilmektedir.3 Tedavi
sonrast niiks orant yiiksek oldugundan bu hastalarin uzun siireli
takip edilmeleri o6nerilmektedir. Bizim ¢alijmamizda sadece
FDT yapilan olgularin %33,3'tinde ve kombine FDT ile IVB
enjeksiyonu yapilan olgularin %44’tinde niiks nedeniyle ek
FDT yapilmugtir. Takip siiresi kisa olan ¢aligmalarda yaklagik
%80 olarak bildirilen gorsel ve anatomik bagarili sonuglarin
calismamizda yaklagik %65 oraninda elde edilmesi nispeten
uzun takip siiresine bagli olabilecegi diisiintilmektedir.

Sonug

Bu calisgmada PKV olgularin tedavisinde tek bagina FDT
ve FDT ile birlikte IVB enjeksiyonu ile basari sonuglar elde
edilmigtir. Aragtirmanin retrospektif olmasi, hasta sayilarinin
iki grup arasinda farkli olmasi ve takip siiresinin yeterince uzun
olmamast bu ¢aligmanin zayif yonleridir. Prospektif, uzun siireli
ve daha fazla hasta sayisi olan ¢aligmalar tedavinin uzun dénem
sonuglarinin gosterilmesi igin yararli olacaktir.
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