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Oz

Amag: Ger¢ek hayat kosullarinda retina ven tikanikligina (RVT) bagli makiila 6demi i¢in tek bagina veya kombine olarak uygulanan
deksametazon (DEKS) implantin etkinlik ve giivenirliginin degerlendirilmesi ve son gérme keskinligini etkileyen faktorlerin saptanmast.
Gereg ve Yontem: RVT’ye bagli makiila 6demine sahip 25 gozde en az bir DEKS implant sonrasinda 4-8 haftalik araliklarla yapilan
takiplerde santral makiila kalinligi (SMK), en iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK) ve optik koherens tomografideki goriiniimde
meydana gelen degisiklikler ile ortaya ¢ikan yan etkiler degerlendirilmeye alindi.

Bulgular: Retina ven dal tikanikligs icin 17 gz, santral RVT i¢in 8 goz calisma i¢in uygundu. Ortalama takip siiresi 17 ayd: (minimum
12, maksimum 26). Takip siireci sonunda hem EIDGK (p=0,009) hem SMK (p=0,006) anlamli bir sekilde diizeldi, 23 sira gérme
kazanci olan gozlerin orant %32 ve 22 sira ve lizeri gorme kazanci olan gozlerin orani ise %52 idi. Son goérme keskinliZini etkileyen en
giiclii géstergenin bazal EIDGK oldugu (1*=0,611, p<0,001, adimsal ¢oklu regresyon analizi), en etkili modelin ise elipsoid zon (EZ)
biitiinliigii ve bazal EIDGK kombinasyonunun (1>=0,766; p<0,001, adimsal ¢oklu regresyon analizi) oldugu saptandi. Tekrarlayan
DEKS implantlari sonrasi komplikasyon orani oldukga diisiiktii.

Sonug¢: DEKS implant olumsuz gergek hayat faktorlerine ragmen RVT’ye bagli makiila 6demi tedavisinde etkili ve giivenilir bir
tedavidir ve gorsel sonuglar bazal gérme keskinligi ve EZ biitiinltigii ile iliskilidir.

Anahtar Kelimeler: Anti-vaskiiler endotelyal bityiime faktorii, intravitreal deksametazon implant, makiiler 6dem, retinal ven
tikanikligt

Abstract

Objectives: To evaluate the efficacy and safety of dexamethasone (DEX) implants as mono or combination therapy for macular edema
in retinal vein occlusion (RVO) with real-life conditions, and to detect factors that influence final visual acuity.

Materials and Methods: Twenty-five eyes with macular edema secondary to RVO underwent assessments for central macular
thickness (CMT), best-corrected visual acuity (BCVA), adverse events, and also morphologic changes in optical coherence tomography
at an interval of 4-8 weeks after at least one DEX implant.

Results: Seventeen eyes with branch RVO and 8 eyes with central RVO were eligible for the study. The mean follow-up duration was
17 months (range, 12-26 months). Both mean BCVA (p=0.009) and CMT (p=0.006) improved significantly, and visual gains of 23 lines
were achieved in 32% and 22 lines in 52% at the end of the follow-up period. The most powerful individual predictor of final visual
acuity was baseline BCVA (r’=0.611, p<0.001, stepwise multiple regression), but the most efficient model was the combination of the
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ellipsoid zone (EZ) integrity and baseline BCVA (1?=0.766, p<0.001, stepwise multiple regression). Complication rates were very low after repeated DEX

implants.

Conclusion: DEX implant seems to be an effective and safe treatment for macular edema in RVO despite negative real-life factors, and visual outcomes

are associated with baseline visual acuity and EZ integrity.

Keywords: Anti-vascular endothelial growth factor, intravitreal dexamethasone implant, macular edema, retinal vein occlusion

Giris

Retina ven tikanikligi (RVT), retinanin yaygin bir vaskiiler
hastaligidir ve endiistrilesmis iilkelerde diyabetik retinopatiyi
takiben gorme kaybinin ikinci en sik nedenidir." Makiila 6demi,
iskemi gelisen veya gelismeyen retina ven dal tikanikligi (RVDT)
ve santral RVT nin (SRVT) ortak bir komplikasyonudur.??

RVT’de o6deminin patogenezi tam
anlagilamamistir, ¢aligmalar artan
venvz basincin  hidrostatik etkilerini ve interlgkin-6 ve
prostaglandinlerin yani sira vaskiiler endotelyal biiytime faktorii
(VEGF) gibi enflamatuvar sitokinlerde goriilen artigin rolii
oldugunu gostermistir. Bu degisiklikler vaskiiler gecirgenlikte
artiga, vazodilatasyona ve endotelyal siki baglantilardaki

proteinlerinin regiilasyonunda bozukluga bagli olarak kan-retina
456

makiila olarak

ancak daha ©nceki

bariyerinin bozulmasina neden olur.

RVDT’de ortaya ¢ikan makiila 6demi i¢in standart tedavi,
grid lazer fotokoagiilasyon ve neovaskiilarizasyon durumunda
panretinal lazer fotokoagiilasyondu; SRVT de ise makiila 6demi
icin tek secenek izlemdi. Bununla birlikte, retinal goriintiileme ve
ilag endiistrisindeki geligmeler, son on yilda tedavi standartlarini
kokeen degistirmigtir, 456759101112

Steroidlerin  giiclii anti-enflamatuvar etkileri vardir;
prostaglandin ve ldkotrienlerin  olusumunu engellerler
ve intraseliiler ve ekstraseliiler 6demi makrofaj aktivitesini
baskilayarak, lenfokin iiretimini azaltarak, VEGF iiretimini
downregiile ederek ve vazokonstriktif etki yoluyla azaltirlar."
SCORE caligmasinda, SRVT’ye sekonder makiila 6demi olan
hastalarda intravitreal triamsinolon asetonid tedavisinin kisa
donemde gorme keskinligini arttirdi3i ve santral makiila
kalinligint (SMK) azalttig: bildirildi. Bu veriler is18inda
SRVT’ye sekonder makiila 6deminde izlem artik kabul edilebilir
bir secenek degildi. Triamsinolon, grid lazer fotokoagiilasyon
ile kargilagtirildiginda, RVDT’ye sekonder makiila odemi
benzer etkinlige %9 Ranibizumab,
bevacizumab ve aflibercept gibi anti-VEGF ajanlar ve 6zellikle
dekzametazon (DEKS) implantlar gibi steroidler, RVT'li
hastalarda yaygin olarak kullanilmaktadir ve triamsinolon ile
makiiler 6dem tedavisinde yeni bir donemi isaret etmektedir.
Bevacizumab tedavisi ruhsat dist bir kullanim olmaya devam
etse de, DEKS implantlari, ranibizumab ve yakin zamanda
aflibercept onay almugtir.

DEKS implanti, zamanla karbondioksit ve suyla par¢alanan,
biyolojik olarak parcalanabilir polilaktik-ko-glikolik asit
kopolimerinde, 0,7 mg mikronize prezervansiz DEKS icerir.
Retinaya en ¢ok 6 ay siire ile ilag ulastirmak iizere tasarlanmugtur.
Aralikli salim, vitreusta pik ila¢ konsantrasyonlarinin ve sik
tekrarlayan enjeksiyonlarin 6nlenmesine yardimci olur, bu
nedenle implant istenmeyen steroidle iligkili okiiler yan etkileri

332

tedavisinde sahiptir.

(katarakt formasyonu ve goz i¢i basincinda [GIB} yiikselme)
ve enjeksiyonla ilgili komplikasyon riskini muhtemelen
azaltabilir.' Bir faz III klinik aragtirmada, sham tedaviye kiyasla
DEKS implantinin gorme keskinligini arttirmada ve gorme
kayb riskini azaltmada etkili ve giivenli oldugu bulunmugtur.'
Tekrarlanan DEKS implantlarinin etkinligini ve giivenilirligini
degerlendirmek ve RVT'de goriilen makiiler 6dem i¢in nihai
gorme keskinligini etkileyen faktorleri aragtirmak icin, gercek
hayati yansitan veriler toplamayi tercih ettik.

Gerec¢ ve Yontem

Bu girisimsel retrospektif olgu serisinde, tek bir iigiincii
basamak vitreoretinal tedavi merkezine Aralik 2013 ile Mayis
2016 tarihleri arasinda RVT’ye bagli makiila 6demi ile bagvuran
ve DEKS implantlart ile tedavi edilen 84 goziin verileri
degerlendirildi. Caligmaya dahil edilmeme kriterleri; iskemik
makiilopati, kortikosteroide cevap verenler, optik koherens
tomografide (OKT) epiretinal membran goriilmesi, naif gozler,
diger makiilopati/retinopatilerin (6rnegin; yasa bagli makiila
dejeneresansi, iiveit) varli3i veya oykiisii, gorsel olarak anlamli
opasiteleri (katarakt veya kornea kesafeti), DEKS implanti
enjeksiyonundan 1 ay once intravitreal anti-VEGF tedavisi ve
DEKS implant: enjeksiyonlarindan 6nceki 3 ay icinde makiiler
fotokoagiilasyondur. Bu nedenle, son degerlendirme ¢aligma
kriterlerine uyan 25 gozden elde edilen verileri ile yapildi.
Tim gozler RVT’ye sekonder makiila 6demi igin mono veya
kombinasyon seklinde DEKS implant: tedavisi aldi ve en son
DEKS enjeksiyondan sonra en az 3 ay olmak iizere en az 12 ay
stire ile takip edildi. Tekrar tedavi kriterleri OKT’de rekiirrens
gozlenmesi veya EIDGK’de en az bir satir azalma idi. Tedavi
tekrari, bu hastalik i¢in yilda iki DEKS implantina izin veren
Tiirk Ulusal Saglik Sigortast kisitlamalarina uygun olarak
gerceklestirildi. Bu kriteri kargilamayan hastalar tekrar DEKS
implantt alana kadar intravitreal ranibizumab enjeksiyonu ve/
veya fokal makiiler lazer tedavisi ile tedavi edildi.

Caligmaya dahil edilen tiim hastalara tam bir oftalmolojik
muayene yapildi: EIDGK, 4 m mesafeden Erken Tedavi Géren
Diyabetik Retinopati Caligmas: eseli ile ol¢iildii ve istatistiksel
analiz i¢in minimum rezoliisyon agisinin logaritmast (logMAR)
birimine dontigtiiriildii. Demografik veriler, sistemik hastaliklar,
DEKS implanti 6ncesi uygulanan tedaviler, 6n segment ve
fundus muayene bulgulari ve GIB 6l¢iimleri hasta dosyalarindan
elde edildi. Makiiler ve periferik iskeminin varlig1 baglangicta
degerlendirildi ve izlem siiresince floresein anjiyografi ile iskemik
olmayan tipten iskemik tipe doniisme ve ilave fokal makiiler
lazer tedavisini gerektirecek sizint1 varligi degerlendirildi.
Iskemik RVT tespit edilen gozlerde neovaskiilarizasyon ya da
neovaskiilarizasyon geligim riski yiiksek olan periferik retinada
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perfiizyonun olmadig: bélgelere (SRVT igin en az 10 disk alant
bityiikliigiinde ve RVDT igin 5 disk alan: biiyiikliigiinde retinal
kapiller tikaniklik alant goriilmesi) lazer fotokoagiilasyon yapild:.
Makiiler OKT, Topcon 3D OCT-2000 sistemi kullanilarak
yapildi; SMK 6l¢iimleri ve 6zellikli makiiler morfoloji (subfoveal
eksiida plaklari, serdz makiila dekolman: ve RPE degisiklikleri
varli@1) baglangicta ve her enjeksiyondan sonra her 4-8 haftada
bir kez iki retina uzmani tarafindan degerlendirildi. Elipsoid zon
(EZ) durumu son izlemde agagidaki sekilde degerlendirildi: (1)
fovea alanda intakt olarak goriildii; (2) foveanin altinda bozulmug
bir ¢izgi olarak saptands; (3) foveada kayboldu."”

Sonug degerlendirmeleri, son izlemde bazala gore EIDGK
ve SMK’daki iyilesmeler, EIDGK’de en az 3 sira iyilesme olan
gozlerin orani, EIDGK'de >3 sira kotiilegme olan gozlerin
orant ve tekrarlanan DEKS implantlarini takiben gelisen yan
etkilerin insidansini icermektedir. Lens opasitelerinin varlig ve
progresyonu biyomikroskop muayenesi ile degerlendirildi. Diger
lokal veya sistemik yan etkiler ayrica kaydedildi.

Tiim hastalara ameliyathanede subkonjonktival anestezi
alunda DEKS implantt enjeksiyonu yapild:.
enjeksiyondan sonraki ilk hafta boyunca giinde dort kez topikal
moksifloksasin goz damlasi bagland: ve postoperatif 1. giinde
gorme keskinligi, on kamera reaksiyonu, GIB ve indirekt
oftalmoskopi ile fundus degerlendirmesi yapildi.

Calisma Helsinki Bildirgesi'ne uygun olarak yiiriitiildii ve
yerel etik kuruldan onay alindi. Tiim hastalardan enjeksiyondan
once bilgilendirilmis onam alindi.

Istatiksel Analiz

Istatiksel analiz SPSS siiriim 20.0 kullanilarak yapild:.
Siirekli degiskenlerin normalliZini test ecmek i¢in Shapiro-Wilk
testi uygulandi. Degerlendirilen tiim parametrelerin (EIDGK,
SMK, GIB) implanttan 6nce ve sonra elde edilen degerleri
arasindaki ortalama farklari kargilagtirmak icin eglestirilmig

Hastalara

t-testi ve Wilcoxon testleri kullanildi. Son izlemde EZ ve
RPE degisikliklerinin biitiinliigii gibi spektral domain-OKT
bulgulari, baslangicta seréz makiila dekolmani varligi, ilk
olciilen EIDGK ve SMK ve uygulanan kombine tedaviler gibi
cesitli degiskenlerin goreceli katkisi adimsal ¢oklu regresyon
analizi kullanilarak degerlendirildi. P degerlerinin 0,05’den
kiiciik olmasi klinik olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Caligmaya 17 RVDT’li g6z ve 8 SRVT’li goz dahil edildi.
Hastalarin 10’u (%40) erkekti. Cogu hastada (%68) RVT i¢in
en sik goriilen risk faktorlerinden biri olan hipertansiyon vardi.
Etiyoloji aragtirilirken SRVT’li bir hastaya kronik miyeloid
lésemi tanisi kondu ve dahiliye klinigi tarafindan imatinib
tedavisine baglandi. Hemen hemen tiim hastalar RVT nin
komplikasyonlar: i¢in daha 6nce tedavi gormiiglerdir: On iki
goze anti-VEGF enjeksiyonu (ranibizumab veya bevacizumab) ve
lazer, 7 goze sadece anti-VEGF (ranibizumab veya bevacizumab)
enjeksiyonu ve 6 gozde makiiler 6demi icin sadece lazer yapildi.
Calisma popiilasyonunun tedaviye baglanmadan onceki ozellikleri
Tablo 1'de 6zetlenmisgtir.

Tablo 1. Calisma popiilasyonunun temel ozellikleri

Cinsiyet (Erkek/Kadin), n 10/15
Yas, yil
Ortalama + SD 63,5+9,7
Aralik 50-84
RVT tipi (Dal/Merkezi) 17/8
Lens (Fakik/Psodofak) 23/2
Sistemik hastaliklar, n
Hipertansiyon 17
Diyabet 5
Hiperlipidemi 4
Digerleri 3
Yok 4
Onceki tedaviler, n
Anti-VEGF enjeksiyonu + makiiler lazer 12
Anti-VEGF enjeksiyonu 7
Makiiler lazer 6
Bazal EIDGK, logMAR
Ortalama + SD 0,72+0,27
Aralik 1,30-0,30
Baslangic SMK, pm
Ortalama + SD 539+165
Aralik 249-904

SD: Standart deviasyon, VEGF: Vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii, RVT: Retina
ven tikanikligina, EIDGK: En iyi diizeltilmis gérme keskinligi, LogMAR: Minimum

rezoliisyon agisinin logaritmasi

Tablo 2. ikinci ayda mono veya kombinasyon tedavisi olarak
her deksametazon implantasyonundan sonra bazal degerlere
gore en iyi diizeltilmis gorme keskinligi ve santral makiila

kalinlhigi degerlerindeki ortalama degisiklikler

EIDGK

SMK

(Logar) | ¥ ® =
Bazal (n=25) 0,72+0,27 - 539+165 -
1. DEKS (n=25) 0,49+0,30 <0,001 284+125 <0,001
2. DEKS (n=22) 0,53+0,29 0,004 261+140 0,001
3. DEKS (n=11) 0,63+0,28 0,010 248+99 0,008
Son izlem 0,59+0,32 0,009 246+118 0,006

*Eglestirilmis t-testi ve Wilcoxon testi kullanildi. p<0,05 anlamls klinik sonug olarak kabul

edildi.

SMK: Santral makiila kalinligi, DEKS: Deksametazon, EIDGK: En iyi diizeltilmis gorme

keskinligi
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Ortalama izlem siiresi 17,3+5 ay (aralik, 12-26 ay) idi.
Calisma siiresince toplam 64 DEKS enjeksiyonu (1 implant: 3
gbz, 2 implant: 11 goz, 3 implant: 7 goz, 4 implant: 2 goz ve
5 implant: 2 goz) yapildi. Ortalama enjeksiyon sayist 2,6+1,1
idi. Ortalama rekiirrens siiresi birinci tedavi i¢in 16,3+5,1 hafta
(aralik, 12-28 hafta), ikinci tedavi i¢in 13,5+2,8 hafta (aralik,
8-17 hafta) ve Ugiincii tedavi icin 13,5+2,6 (aralik, 12-17)
haftaydi. Ug gézde (%12) tek bir DEKS implantinda sonra izlem
siiresinde niiks izlenmedi. Iskemi icin periferik fotokoagiilasyon
SRVT grubunda 3 géze ve RVDT grubunda 2 goze yapildi. On
goze ranibizumab ve fokal makiiler lazer ve 8 goze ise sadece
ranibizumab enjeksiyonu ek tedavi olarak yapildi. Ranibizumab
enjeksiyonlarinin ortalama sayist 1,8+1,5 (maksimum 5) idi.
Yedi g6z DEKS implanti monoterapisi ile tedavi edildi.

Son izlemde ortalama EIDGK (p=0,009) ve SMK’nin
(p=0,006) anlamli diizeyde iyilestigi goriildii. Ameliyat 6ncesi
ortalama SMK 539+165 pm iken bu deger 246+118 pm’ye
duigtii. OKT degisiklikleri ile uyumlu olarak preoperatif ortalama
EIDGK 0,72+0,27 (logMAR) iken tedavi ile 0,59+0,32'ye
yiikseldi (Tablo 2). Birinci enjeksiyondan dérdiincii enjeksiyona
kadar, 3 ay icinde EIDGK'de en az 3 satir iyilesme sirasiyla;
%52, %36, %27 ve %33 gozde goriildii. Izlem siiresinin
sonunda, gormede 23 satir iyilesme gosteren gozlerin orani
%32 iken %52 gozde 22 satir iyilesme oldu. Hicbir gozde 23
satir kotiilesme olmadi. Tki gozde, bazal degere gore EIDGK'de
yaklagik 1 satir azalma goriildii.

RVT'ye sekonder makiila 6demi olan hastalarda nihai
EIDGK nin en giiclii bireysel belirteci, bazal EIDGK degeriydi
(r’=0,611, p<0,001, adimsal ¢oklu regresyon analizi). Bununla
birlikte, en etkin model EZ biitiinliigii ve bazal EIDGK'nin
kombinasyonuydu (r*=0,766, p<0,001, adimsal ¢oklu regresyon
analizi). EZ’nin sadece 7 gozde intake, 10 gozde bozulmus ve
uzun stireli 6dem nedeniyle 8 gozde kaybedildigi goriildii (Sekil
1). Bu, bazal veya son izlemde 6lgiilen SMK degerleri ile iligkili
degildi (p=0,20); nihai EIDGK ile iliskili baska bir faktor yoktu.

1,45+

1,20+

last visit BCVA (logMAR)

45+

T T
lost disrupted intact

Ellipsoid zone integrity

Sekil 1. Elipsoid zon biitiinliigii ile gérme sonuglari arasindaki iliski; nihai en iyi
diizeltilmis gorme keskinligi biitiinliigiin kayboldugu goézlerde diger iki gruba
gore daha kotiiydit

BCVA: En iyi diizeltilmis gorme keskinligi, LogMAR: Minimum rezoliisyon agisinin logaritmast
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Tedaviden 6nce 11 gozde submakiiler dekolman (SMD)
vardi (Sekil 2). Bu 7 goézde niiks gelisitken genel olarak SMD
yiiksekligi daha diisiik olma egilimi gosterdi ve daha kisa
stirdii. Baglangicta 3 gozde yaygin subfoveal eksiida plaklari
vardi ancak tekrarlanan DEKS implantlariyla takip sirasinda
EIDGK'de gelismelere bagli olarak geriledi. EZ'nin bozuldugu
veya kayboldugu 7 giozde OKT’de subfoveal RPE degisiklikleri
(atrofi veya hipertrofi) vardi (Sekil 3). Izlem sirasinda, 2 hastanin
diger goziinde yeni RVT geligtigi bulundu.

Ugiincii ve 4. aylarda 4 gozde SMK'de bazal degere
gore asir1 bir artigt olarak tanimlanan bir rebound etkisi
meydana geldi. Yalnizca DEKS implanti yapilan gozler igin

rebound etkisi degerlendirildi ancak kombine tedavi alanlar

Sekil 2. Uc ay icinde santral retinal ven tikanikligi olan bir hastada tek bir
deksametazon implantasyonu sonrasi makiila 6demi ile goriilen submakiiler
dekolmanin tamamen geriledigini gosteren optik kohorens tomografi goriintiileri

Sekil 3. iki farkls hastada deksametazon implantlart ile makiila 6demi geriledikten
sonra goriilen ve kronik durumun bir sonucu olan foveada retina pigment epiteli
degisiklikleri goriilmektedir
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icin degerlendirilmedi. Rebound fenomeni, tekrar tedavi
yapildiginda iglevsel veya anatomik iyilesme agisindan negatif
bir faktor degildi.

Tekrarlanan DEKS implantlarindan sonra ciddi okiiler
veya sistemik yan etki gozlenmedi. Bir RVDT gozde DEKS
implantinin fragmente oldugu izlendi, ancak bu klinik olarak
anlamli etkilere neden olmadi. Tiim hastalarin GIB degerleri
ilk izlemde normal sinirlar icerisindeydi (<21 mmHg). Calisma
siiresi boyunca gozlerin %36’sinda GIB 25 mmHg'dan (en
fazla 32 mmHg) yiiksek bulundu ve %32’sinde 1 veya daha
fazla izlemde GIB’nin en az 10 mmHg yiikseldigi goriildii.
Tiim olgular, en ¢ok ii¢ GIB diisiiriicii ilag kullanilarak tedavi
edildi ve GIB kontrol altinda tutuldu. Ilave tedavi (lazer veya
ameliyat) gerekmedi. GIB’de yiikselmeler, iki olgu (%8) diginda,
geciciydi. Bu iki hastadan birinde Psddoeksfoliasyon sendromu
ve diZer hastada ise glokom aile oykiisii vardi. Neovaskiiler
glokoma bagli iskemik SRVT’li bir hastada GIB sadece Ahmed
Glokom kapagi implate edilerek ve intravitreal ranibizumab
enjeksiyonlari yapilarak kontrol altinda tutulabildi. Tkinci ya
da iigiincii implanttan sonra 8 (%32) gozde anlamli katarake
progresyonu gozlendi; hekim ve hastanin istegi dogrultusunda
7 caligma goziinde katarakt operasyonu yapildi. Endoftalmi
veya retina yirti31 veya dekolman: gibi enjeksiyonla ilgili
komplikasyon gelismedi.

Tartigma

Randomize kontrollii ¢aligmalar, RVT’ye sekonder makiila
6dem tedavisinde ilk secenek olarak anti-VEGF ajanlar ve DEKS
implantlarinin kullanilabilecegini isaret etmektedir.'™'"'? Buna
ek olarak, lazer fotokoagiilasyon uygun durumlarda intravitreal
enjeksiyon sayisini azaltarak katkida bulunabilir. Ornegin;
Pichi ve ark.!®, RVDT’li 50 hastada monoterapi ve makiilanin
grid lazer fotokoagiilasyon ile kombine edilmesinin etkinligini
aragtirmigtir. Kombine tedavi grubunun gorme keskinligi
sonuglari (0,32+0,29 logMAR) agisindan monoterapi grubundan
(0,18+0,14 logMAR) daha iyi oldugunu ve daha az implant ile
enjeksiyonlar arasinda daha uzun siire oldugunu bildirmiglerdir.

Tedavi edilmesi en zor hastalarda kombinasyon tedavileri
uygulamak zorundayiz, ¢linkii Tiirk Sosyal Giivenlik Sistemi
DEKS implantlarini hasta bagina yilda iki kez ile, anti-VEGF
ajanlarini her hastanin 6mrii boyunca yedi kez ile sinirlamaktadir.
Klinik olarak anlamli anatomik ve fonksiyonel sonuglarin
elde edilmesinin, tedavi gormemis gozlerle kargilagtirildiginda,
uzun siireli ve tekrarlanan tedavi alan gozlerde daha zor oldugu
bildirilmistir.""” Bu retrospektif olgu serisinde, 6nceki yayinlar
ile benzer sekilde, son izlemde preoperatif ortalama EIDGK,
retinanin kalinliginda es zamanli bir azalma ile birlikee,
0,72’den 0,59 logMAR’a azalarak belirgin sekilde iyilesme
gosterdi.!® 718 Tekrarlanan DEKS implantlarinin her ikisi
tizerine olumlu etkisi tutarliyd: ve tekrar enjeksiyonlara gore
daha kaliciyd: (Tablo 2). {zlemin siiresinin sonunda, gormede 23
satir iyilesme gosteren gozlerin orani %32 iken %52 gozde 22
satir iyilesme oldu. Bu bulgu, RVT’ye sekonder makiila 6demi
icin birden fazla DEKS implanti ile tedavi edilen 285 hastanin

dahil edildigi, ilk 6 implant enjeksiyonunun her birinden sonra
gozlerin %34’tinde EIDGK'de en az 3 satir ve %4G’sinda en
az 2 satir iyilesme bildirilen Shasta ¢aligmasinin sonuglari ile
uyumluydu. Caligmamizda hi¢bir gozde 23 satir kotiilesme
gozlenmedi; ancak iki gozde, bazal seviyeye kiyasla EIDGK
yaklagik 1 satir kotiilegti. Bu hastalarda tekrarlanan DEKS
implantlarindan sonra SMK degerlerinde azalma elde edilmig
olsa da, EZ biitiinliigiiniin kayb1 ve fovea atrofisi nihai gérme
keskinligini olumsuz etkilemigtir.

GENEVA c¢aligmasinda, RVT’ye sekonder makiila 6demi
olan gozlerde enjeksiyonlar 6 aydan once yapilmamistir ve
caligmada oncelikle 12 ay icinde yapilacak 1 veya 2 DEKS
implantinin giivenirligi ve etkinligi degerlendirilmek istendigi
icin tedavi araliklari net degildir. Ger¢ek yagam ile uyumlu
klinik caligmalarda, Coscas ve ark.'” DEKS enjeksiyonunun
ortalama araliginin ilk enjeksiyondan sonra 5,9 ay, ikinci
enjeksiyondan sonra ise 8,7 ay oldugunu bildirmistir. Bu siire
Shasta caligmasinda 5,6 ay olarak bildirilmistir.'® Joshi ve ark."
tedavi tekrari i¢cin RVDTde 17 hafta, SRVT’de 18 hafta siire
gectiZini, ve tekrarlanan enjeksiyonlarla bu siirenin 10 haftaya
dugtiigiinii bildirmistir. Hastalarimizda uygulanan kombine
tedavi yaklagim: nedeniyle, sadece DEKS enjeksiyonundan
sonra niiks siiresi degerlendirildi, enjeksiyon tekrar: araliklari
degerlendirilmedi. Daha once belirtilen caligmayla uyumlu
olarak, ilk implanttan sonra 16 hafta, ikinci ve iigiinciiden
sonra 13,5 hafta olmak tizere araligin kisaldigini gozlemledik.
Bu seyrin tagiflaksi ile iligkili olmadigini, ancak diizenli
DEKS implantasyonu yapamadigimiz igin daha agresif bir
tabloda tedaviye baglandig1 ve sigorta sorunlari nedeniyle ilgili
olabilecegini duigtiniiyoruz.

Son 6l¢iilen EIDGK ile son izlemde EZ ve RPE degisiklikleri,
baglangicta ser6z makiila dekolmani varligs, ilk Slgiilen EIDGK
ve SMK, ve uygulanan kombine tedavi yaklagimi arasindaki
iliski degerlendirildi. Elde edilen sonu¢ gormenin ilk 6l¢iilen
EIDGK ve EZ durumu ile iliskili oldugunu gozlemledik.
Fotoreseptor fonksiyonunun onemli bir gostergesi olan EZ
biitiinliigiiniin nihai gorme keskinligi ile yakin iligkisi oldugu
yaygin olarak kabul edilmektedir.”®*" Caligmamiza dahil edilen
gozlerin sadece %28’inde EZ intakt olmasi uzun siireli makiila
ddemi ve geri doniigiimsiiz doku hasarina bagli olabilir.

SMD’nin gelisme mekanizmasi belirsizdir ancak diyabetik
makiila 6demden farkli oldugu diisiiniilmektedir. Retinal
damarlardaki hidrostatik basing artigt ile baglantidi oldugu
ve bunun drenaji bozdugu ileri siiriilmektedir. Bu Miiller
hiicrelerinde gerilmeye neden olur ve olusan ig traksiyon kuvveti
dekolmana yol acar.”? Ayrica, olasilikla OKT cihazlarinin
¢oziiniirliigiine bagli olarak, daha onceki caligmalarda farkls
SMD oranlari bildirilmistir. Bu ¢aligmada Topcon 3D OCT-2000
Sistemi kullanildi ve ilk muayanede SMD oran: yiiksek (%44)
idi. Maggio ve ark.””, SMD’nin negatif bir prognostik faktor
oldugunu, ancak makiila 6deminin gerilemesini engellemedigini
bildirmistir. Olgu serimizde SMD varligi nihai EIDGK icin
prognostik faktdr degildi. Ek olarak, DEKS enjeksiyonlarindan
sonra tekrarlayan SMD, daha diisiik yiikseklige sahipti ve daha
kisa siireli olma egilimindeydi.
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Odemin kronik olmasi, fundus muayenesinde atlanan RPE
degisikliklerine neden olabilir, ancak OKT’de foveanin altinda
hiperreflektif odak olarak agik¢a goriilebilir. Cogunlukla EZ
defekeleri ile birliktedir ve RVT i¢in ranibizumab veya DEKS
implantlari ile tedavi edilen hastalarin uzun dénem izleminde
EZ gibi prognostik bir faktsr oldugu ileri siiriilmekeedir.?*!
Farinha ve ark.”’, bazal EIDGK degeri ve RPE hasarinin nihai
EIDGK degeri icin belirleyici oldugunu bulmuslardir. RVT’ye
sekonder makiila 6demi igin SMD ve RPE degisikliklerinin
prognostik etkilerini daha iyi anlamak icin daha fazla sayida
goziin dahil edilidigi ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Okiiler  kortikosteroid  tedavisinin = sik  goriilen
komplikasyonlari GIB artigi ve katarakt olusumu/progresyonudur.
DEKS, fluosinolon asetonidden daha az lipofiliktir ve lens,
trabekiiler agda daha az sekestrasyon gosterir. Dolayisiyla DEKS
implantinin GIB artigt ve katarake acisindan daha diisiik
risk tagidig1 diistiniilmektedir.> GIB artis1 orta siddette, GIB
diisiiriicii ilaglarla kolaylikla kontrol edilen ve genelde gecici
karakterdeydi. Ilave lazer tedavisi veya cerrahi gerekli olmadi.

GENEVA caligmasinda, 12 ayda iki kez 0,7 mg DEKS
implant enjeksiyonu yapilan hastalarda 9%29,8 katarake
progresyonu goriiliitken, sham tedavisi alan fakik gozlerde
bu oran %5,7 idi. DEKS ile tedavi edilenlerin %1,3’ii ve
sham tedavi alan gozlerin %1,1'inde katarakt cerrahisi
yapilmisti.'” Bununla birlikte, MEAD c¢aligmasinda, 3 yilda
%60 oraninda lens cerrahisi yapilmistir ve yazarlar, GENEVA
caligmasinda katarake cerrahisinin eksik degerlendirildigini
ileri siirmiigtiir.”® Katarakt cerrahisi ¢ogu calismada Irvine-
Gass sendromunu veya makiila ddemi sonuglarini ve ¢aligma
seyrini etkileyebilecek diger olasi nedenleri diglamak igin
ertelenmis olabilir. Caligmamizda tekrarlanan implantlardan
sonra kataraktin agamali olarak progresyon gosterdigi ve hekim
ve hastanin takdiri dogrultusunda gozlerin %28’inde kataraktin
gikartildii bulundu. Bu yiiksek katarake orani fakik gozlii
hastalarda endigelere yol agabilir. Bununla birlikte, modern
katarakt ekstraksiyonunun giivenli bir prosediir oldugu icin
RVT’li hastalarda tekrarlanan DEKS implanti kullanimindan
kaginilmamasi gerektigini diisiiniiyoruz.

Calismanin Kisitliliklar:

Caligmamizin, retrospektif dogast ve RVDT ile SRVT
sonuglarinin ayrilmadigi sinirlt caligma popiilasyonu gibi kisitls
oldugu yonleri vardir. Ayrica, sigorta kisitlamalari endike
oldugu anda DEKS implanti uygulamamiza engel oldu ve
bizi farkli tedavi stratejileri secmeye zorladi. Bununla birlikee,
bu ¢aligmanin Tiirk kohortunda degerli gergek yasam klinik
verileri sundugunu diisiiniiyoruz. Bir¢ok olguda gérme korundu
ve hatta gérmede iyilesme saglandi. Nihai gérme sonuglarini
etkileyen prognostik faktorler ve OKT'de morfolojik bulgular
degerlendirildi.

Sonug

OKT’de EZ biitiinliigii ve bazal gorme keskinligi, RVTye
sekoner makiila 6deminin DEKS implantt ile tedavisinde gorme
sonuglart hakkinda ipucu verebilir. Kombinasyon tedavileri,
gercek hayatta klinik ortamda DEKS monoterapisi ile es deger
fonksiyonel ve anatomik sonuglar saglayabilir.
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