Ozgiin Arastirma / Original Article

Tiirkiye'de Diyabetik Makiila Odemde Intravitreal Anti-Vaskiiler Endotelyal
Biiyiime Faktorii Tedavisinin 48 Aylik Verileri: BOSPHORUS-DMO Calisma
Grubu Rapor No. 1

Intravitreal Anti-Vascular Endothelial Growth Factor Therapy for Diabetic Macular
Edema in Tiirkiye: 48-Month Data, BOSPHORUS-DME Study Group Report No. 1

® Ece Ozall, ® Abdullah Ozkaya2, ® Murat Arici3, ® Anil Korkmaz3, ® Serhat Ermis!, @ Serife Ciloglu Hayat!,
® Murat Karapapak!, ® Sadik Altan Ozall, @ Akin Cakir4, @ Gamze Karatag4, ® Dilan Yildiz4, @ Mehmet Erdogan5,
@ ibrahim Kogak5, ® Nihat Sayin5, ® Veysel Levent Karabasé, ® Ecem Onder Tokug6, @ Semra Tiryaki Demir7,
® Mehmet Egemen Karatag?, ® Turgay Ucak’, ® Mine Oztiirk8, ® Bengi Demirayak?, ® Ismail Umut Onur!0,
©® Mustafa Hepokur!!

1Saghik Bilimleri Universitesi, Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Goz Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
2Memorial $isli Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
3Saglik Bilimleri Universitesi, Beyoglu Goz Egitim ve Arastirma Hastanesi, Goz Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
4Saglik Bilimleri Universitesi, Istanbul Prof. Dr. Cemil Tagcioglu Sehir Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
5Saglik Bilimleri Universitesi, Kanuni Sultan Siileyman Egitim ve Arastirma Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
6Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, G6z Hastaliklar1 Anabilim Dali, Kocaeli, Tiirkiye
7Saglik Bilimleri Universitesi, $isli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Goz Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
8Saglik Bilimleri Universitesi, Istanbul Haseki Egitim ve Aragtirma Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Klinigi, [stanbul, Turkiye
9Saglik Bilimleri Universitesi, Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Gz Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
10Tekirdag Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, G6z Hastaliklar1 Anabilim Dal, Tekirdag, Tiirkiye
Ufstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Goz Hastaliklar1 Anabilim Daly, Istanbul, Tiirkiye

Cite this article as: Ozal E, Ozkaya A, Arict M, Korkmaz A, Ermis S,
Giloglu Hayat S, Karapapak M, Ozal SA, Gakir A, Karatas G, Yildiz D,
Erdogan M, Kogak I, Sayin N, Karabas VL, Onder Tokug E, Tiryaki
Demir S, Karatag ME, Ugak T, Oztiirk M, Demirayak B, Onur iU,
Hepokur M. Intravitreal Anti-Vascular Endothelial Growth Factor
Therapy for Diabetic Macular Edema in Tiirkiye: 48-Month Data,
BOSPHORUS-DME Study Group Report No. 1.

Turk ] Ophthalmol. 2026;56:31-40

Yazisma Adresi/Address for Correspondence: Ece Ozal, Saglik
Bilimleri Universitesi, Bagaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi, Gz
Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye
E-posta: ecemansuroglu@hotmail.com
ORCID-ID: orcid.org/0000-0002-4251-9308
Gelis Tarihi/Received: 08.08.2025
Revizyon Talebi/Revision Requested: 05.10.2025
Son Revizyon Alinma/Last Revision Received: 12.12.2025
Kabul Tarihi/Accepted: 02.01.2026
Yayin Tarihi/Publication Date: 18.02.2026

DOI: 10.4274/tjo.galen0s.2026.67863

Oz

Amag: Bu ¢aligmanin amaci, Tiirkiyede gercek yasam kosullarinda
diyabetik makiila 6demi (DMO) nedeniyle ardisik ii¢ doz intravitreal
anti-vaskiiler endotelyal buyiime faktérii (anti-VEGF) tedavisi
uygulanan hastalarda 48 aylik takip siiresince elde edilen gorsel ve
anatomik sonuglar ile vizit ve enjeksiyon sayilarini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Bu retrospektif, ¢ok merkezli ¢aligmada,
BOSPHORUS-DMO Calisma Grubu kapsaminda Istanbul Avrupa
yakast ve Kocaeli illerinde bulunan 8 iigiincii basamak hastanede,
Ocak 2019-Ocak 2023 tarihleri arasinda DMO’ye bagli gérme kayb:
nedeniyle intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu ile tedavi edilen 1696
hastanin (2.424 goz) tibbi kayitlar: incelenmistir. Baglangi¢ ve 3., 6.,
12.,18., 24, 36. ve 48. aylarda olusturulan 7 kohortta; en iyi diizeltilmis
gorme keskinligi (EIDGK), santral makiila kalinlig1 (SMK), klinik vizit
ve enjeksiyon sayilart ile anti-VEGF veya deksametazon gegis oranlari
analiz edilmistir.

Bulgular: Ortalama yag1 60,6+10,0 yil ve %46,4’ii kadin olan 1.696
hastanin 2.424 gozii ¢alismaya dahil edilmistir. Baglangi¢ ortalama
EIDGK ve SMK degerleri sirasiyla 0,34+0,24 ve 400+134 um iken;
48. ayda bu degerler 0,49+0,29 (p<0,0001) ve 324+115 pm (p<0,0001)
olarak saptanmugtir. Kiimiilatif intravitreal enjeksiyon sayilar1 birinci,
ikinci, ti¢incti ve dérdiincii yillarda sirasiyla 6,5, 9,6, 12,2 ve 15,7
olarak hesaplanmustir. Ugiincii ve 6. aylar arasinda gozlerin %43,5’'inde
anti-VEGF ajan degisimi yapilmis olup, degisimlerin biiyiik kismi
endikasyon i¢i ajanlara gegis nedeniyle gergeklesmistir.

@@@@ Telif Hakki® 2026 Yazar(lar). Tiirk Oftalmoloji Dernegi adina Galenos Yayinevi tarafindan yayimlanmistir.
CMTMTE Bu, Creative Commons Atif-GayriTicari-TiirevleriYaratilamaz 4.0 (CC BY-NC-ND) Uluslararasi Lisansi kapsaminda agik erigimli bir makaledir.
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Oz

Sonug: Tiirkiyede DMO tedavisine ydnelik yapilan en biiyiik ve en uzun siireli gercek yasam ¢alismasi olan bu aragtirma, dort yillik takip siiresince
gorsel ve anatomik kazanimlarin siirdiiriilebildigini gostermistir. Bulgularimiz, genel egilim itibariyla 6nceki ger¢ek yasam verileriyle ortiismekle
birlikte, daha yiiksek enjeksiyon sikligina bagl olarak daha iyi sonuglar elde edilmistir. Bu durum, DMO’niin gercek yasam kosullarinda etkili
yonetimi i¢in erken yogun tedavi ve tedaviye bagliligin 6nemini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Aflibercept, anti-VEGEF, bevacizumab, diyabetik makiila 6demi, gergek yasam verisi, intravitreal enjeksiyon, ranibizumab,
uzun doénem sonuglar

Abstract

Objectives: This study aimed to evaluate the 48-month visual and anatomical outcomes, as well as the number of clinic visits and intravitreal
injections, in patients treated with three consecutive loading doses of intravitreal anti-vascular endothelial growth factor (anti-VEGF) therapy for
diabetic macular edema (DME) under real-world conditions in Tiirkiye.

Materials and Methods: In this retrospective, multicenter study conducted by the BOSPHORUS-DME Study Group, the medical records of 2,424
eyes of 1,696 patients who experienced vision loss due to DME and were treated with intravitreal anti-VEGF injections between January 2019 and
January 2023 were reviewed. The study was carried out across eight tertiary referral hospitals located on the European side of Istanbul and in the
province of Kocaeli. Seven cohort groups were created based on follow-up at baseline and months 3, 6, 12, 18, 24, 36, and 48. Best-corrected visual
acuity (BCVA), central macular thickness (CMT), the number of clinic visits and injections, and the rates of anti-VEGF or dexamethasone switching
were analyzed.

Results: The study included a total of 2,424 eyes of 1,696 patients (mean age: 60.6+10.0 years; 46.4% female). The mean baseline BCVA and CMT
were 0.34+0.24 (decimal) and 400+134 pm, respectively. At month 48, these values improved to 0.49+0.29 (p<0.0001) and 324+115 um (p<0.0001).
The mean cumulative number of injections at years 1, 2, 3, and 4 were 6.5, 9.6, 12.2, and 15.7, respectively. A switch in anti-VEGF therapy occurred
between month 3 and 6 in 43.5% of eyes, mostly due to mandatory transition to on-label agents.

Conclusion: This is the largest and longest real-world study on DME treatment conducted in Tiirkiye. It demonstrates that visual and anatomical
gains can be sustained over a 48-month period. While the overall trend aligns with previous real-world studies, the higher injection frequency in our
cohort appears to have contributed to more favorable outcomes. These findings underscore the importance of early intensive therapy and sustained
treatment adherence in the real-world management of DME.

Keywords: Aflibercept, anti-VEGE, bevacizumab, diabetic macular edema, intravitreal injection, long-term outcomes, ranibizumab, real-world
evidence

hastalar hekime bagh tedaviye gectiginde, tedaviye devam
edilmesine ragmen en iyi diizeltilmis gorme keskinliginin
(EIDGK) iki ila bes yil arasinda azaldigini géstermistir.®

Giris
Diyabetik makiila 6demi (DMO), diyabetin

gormeyi tehdit eden bir komplikasyonudur ve c¢alisma

cagindaki popiilasyonda &nlenebilir korliigiin - 6nde Son yillarda, ozellikle bireysellestirilmis tedavi

gelen nedenlerinden biri olmaya devam etmektedir.!
DMO tedavisinde anti-vaskiiler endotelyal biiyiime
faktorii (anti-VEGF) ajanlarin etkinligi ve gtivenligi
randomize kontrollii ¢alismalar (RKC) ile giivenilir
sekilde kanitlanmistir>® Sonug olarak, bu ajanlar klinik
kilavuzlarda birinci basamak tedavi olarak onerilmektedir.*
Diabetik Retinopati Klinik Aragtirmalar Ag1 (DRCR.net)
Protokol T ¢aligmasinda DMO tedavisinde intravitreal
ranibizumab (Lucentis®, Novartis, Genentech, Giiney
San Francisco, CA, ABD), aflibercept (Eylea®, Regeneron
Pharmaceuticals, Tarrytown, NY, ABD) ve bevacizumabin
(Avastin®, Genentech, Roche Group, South San Francisco,
CA, ABD) etkinlikleri karsilastirilmistir. Yapilandirilmig
bir protokole gore uygulandiginda, her ii¢ ajan da iki yilda
gormede benzer kazanimlar saglamigtir (ranibizumab,
aflibercept ve bevacizumab igin sirasiyla +12,3, +12,8 ve
+10,0 ETDRS harfi).’ Bununla birlikte, ¢aligmanin bes yil
uzatilmast ile elde edilen sonuglar, rutin klinik uygulamada
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yaklagimlarina ihtiya¢ duyulan DMO gibi kronik hastaliklar
icin farkl klinik ortamlarda elde edilen gercek diinya
verileri giderek daha fazla 6nem kazanmaktadir” Ancak,
gercek diinya ¢aligmalarindaki sonuglar genellikle tedavinin
yetersiz, izleme sikliginin diisiik ve hasta uyumu nedeniyle
RCT sonuglarinin gerisinde kalmaktadir.®>'°

Durukan ve ark."" Tiirkiye'nin I¢ Anadolu bélgesinde
DMO tedavisi ile ilgili yapilan ilk biiyiik 6l¢ekli gercek diinya
caligmasinin sonuglarini bildirmislerdir. Caligma, 6nceki
gercek diinya verileri ile tutarli olarak daha enjeksiyon
sikliginin daha disiik oldugunu ve gormede ilimli bir
iyilesme saglandigini gostermistir. Benzer sekilde, Yayla
ve ark.” MARMASIA c¢alismasini Marmara bolgesinin
Asya yakasindaki sekiz ti¢lincti basamak sevk merkezinde
yiirlitmils ve benzer sonuglar bildirmistir. Her iki ¢aligma
da degerli veriler elde edilse de ¢aligmalar 2018 6ncesinde
yapilan tedavi uygulamalarinin sonuglarini yansitmis ve 36
aya kadar yapilan izlem sonuglari bildirilmistir.



Ozal ve ark. DMOde Anti-VEGEF: Tiirkiye 48 Ay Sonuglari

Bu temelden yola ¢ikarak, DMO i¢in intravitreal anti-
VEGEF tedavisinin gercek diinyadaki sonuglarini kapsaml
bir sekilde degerlendirmek igin Istanbul'un Avrupa
yakasinda ve Tiirkiyenin Kocaeli ilinde bulunan sekiz
ti¢iincli basamak sevk merkezinde ¢ok merkezli bir ¢alisma
baslattik. BOSPHORUS-DMO ¢aligmasi, Tiirkiye Sosyal
Givenlik Kurumu tarafindan uygulanan geri 6deme
politikasini izleyen 2018 sonrasi tedavi donemini temsil
etmektedir.”® Bu politika, ilk tedavi olarak ardisik ti¢ kez
bevacizumabin yiikleme dozunun yapilmasini zorunlu
kilmis ve endikasyon i¢i anti-VEGF ajanlara erigimi
genisletmistir. Kirk sekiz aya kadar uzanan takip verileri ile
bu biiyiik ve ¢agdas gok merkezli kohort, Tiirkiyedeki gercek
diinya klinik kosullarinda elde edilen gorsel ve anatomik
sonuglar, enjeksiyon yiki ve hasta uyumu acisindan
bugiine kadar yapilmis en kapsamli degerlendirmedir.
Merkezi bir ulusal oftalmoloji veri tabani bulunmadig:
g6z oOntine alindiginda, bu tiir ¢ok merkezli igbirlikleri,
tilke capindaki klinik uygulamalar1 ve uzun dénem tedavi
sonuglarini dogru bir sekilde yansitan giivenilir gercek
diinya verileri olusturmak i¢in ¢ok 6nemlidir.

Gereg ve Yontem

Calisma Tasarimi

Bu retrospektif, gozlemsel, ¢cok merkezli ¢aligmaya
Ocak 2019-Ocak 2023 tarihleri arasinda ti¢ aylik ardisik
intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu yapilan ve en az ii¢ ay
takip edilen DMO hastalar1 dahil edildi. BOSPHORUS-
DMO Galigma Grubu, Istanbul'un Avrupa yakasi ve
Turkiye'nin Kocaeli ilinde bulunan sekiz tigiincii basamak
merkezinde ¢aligan 23 retina uzmanindan olusmaktadir.
Etik onay Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu'ndan alindi (karar no: KU GOKAEK-2025/06/18;
tarih: 13.03.2025; proje no: 2025/115). Calisma boyunca
Helsinki Bildirgesinin ilkelerine bagli kalindi. Tim
hastalardan yazili aydinlatilmig onam alindu.

Calisma Popiilasyonu

Tedavi almamis veya daha 6nce intravitreal anti-VEGF
enjeksiyonlar1 ile tedavi edilmis DMO tanili hastalarin
tibbi kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. Caligmaya
dahil edilmeden onceki alt1 ay icinde DMO igin herhangi
bir intravitreal enjeksiyon yapilmamis olan hastalar tedavi
almamig kabul edildi.

Tiirkiye Sosyal Giivenlik Kurumu tarafindan 28 Aralik
2018 tarihinde ¢ikarilan (Resmi Gazetede yayimlanan) geri
odeme yonetmeliginin ardindan DMO igin anti-VEGF
tedavisine baglanan hastalarin geri 6deme i¢in 6n kosul
olarak arka arkaya #i¢ kez intravitreal bevacizumab (IVB)
enjeksiyonu yaptirmalar1 gerekmistir.”® Bu yonetmelige
gore, alternatif anti-VEGF ajanlara (ranibizumab veya

aflibercept) yalnizca IVB'ye yanit vermeyen veya direng
gosteren hastalarda izin verilmistir. Bu nedenle, bu
diizenlemeden 6nce tedaviye baglanan gozler ¢alisma dist
birakildi.

Daha 6nce tedavi almamis gozlerde, ilk yiikleme fazinda
ayda bir ardisik 3 ITVB (1,25 mg/0,05 mL) enjeksiyonu ve
ardindan anatomik ve fonksiyonel yanita bakilarak pro re
nata (PRN, gerektikge tedavi et) tedavi rejimi uygulandi.
Onceki alt1 ay icinde baska merkezlerde ii¢ yiikleme dozu
IVB alan gozlerde, tedavi eden hekimin takdirine bagl
olarak, IVB veya endikasyon i¢i bir anti-VEGF ajan ile
(ranibizumab 0,5 mg/0,05 mL veya aflibercept 2 mg/0,05
mlL) ii¢ ardisik aylik enjeksiyondan olusan ek bir yiikleme
tedavisi yapildi. Bu yiikleme tedavisinin tamamlanmasinin
ardindan, hastalar PRN rejimine gegirildi ve takip stiresi
boyunca klinik olarak endike olan durumlarda ek anti-
VEGF enjeksiyonlar1 veya ek tedaviler almaya devam ettiler.
Boylece, ¢alismaya dahil edilen tiim gozler merkezlerimizde
PRN asamasina girmeden 6nce ardisik ii¢ enjeksiyon alarak
tam yiikleme siirecini tamamladi.

Calismaya dahil edilme kriterleri; (1) yasin >18 olmasi,
(2) DMO igin ilk tedavi olarak ardisik {i¢ doz intravitreal
anti-VEGF enjeksiyonu yapilmasi ve (3) enjeksiyonlardan
sonra en az {i¢ aylik takip siiresinin olmasi olarak belirlendi.
Diger retinal veya sistemik hastaliklara bagl vitreoretinal
cerrahi veya sekonder makiila 6demi 6ykiisii olan hastalar
galigma dig1 birakildi. Takip sirasinda fakoemiilsifikasyon,
pars plana vitrektomi, panretinal, fokal veya grid lazer
fotokoagiilasyon, mikropals lazer tedavisi veya intravitreal
deksametazon implant1 (IDI; Ozurdex®, AbbVie-Allergan,
CA, ABD) uygulamas: gibi ek islemlerle ilgili herhangi
bir kisitlama getirilmedi. Her iki goziin dahil edilme
kriterlerini karsiladig1 hastalarda her bir goz ayr1 ayri analiz
edildi.

Verilerin Toplanmasi

Tibbi veriler baglangicta ve 48. aya kadar uzanan her
izlem igin retrospektif olarak toplandi. Baslangictaki
demografik ve klinik O6zellikler yas, cinsiyet, diyabetik
retinopatinin evresi (proliferatif olmayan [NPDR] veya
proliferatif [PDR]) ve uygun olan durumlarda, ajanin
tiirli ve enjeksiyon sayisi gibi 6nceki alt1 ay icinde yapilan
intravitreal enjeksiyonlarin ayrintilari idi.

Hastalarin gozleri takip stiresine gére 7 kohorta ayrild.
Takip verileri 3, 6, 12, 18, 24, 36 ve 48. aylarda yapilan
muayenelerden elde edildi +2 haftalik bir kaymaya izin
verildi. Takip siiresi daha uzun olan hastalar da onceki
zaman noktalarina katkida bulundugundan, kohortlar
bagimsiz degildi.

Tim hastalara baglangicta ve her takip ziyaretinde
kapsamli oftalmolojik muayene yapildi. Snellen eseli ile
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EIDGK, Goldmann aplanasyon tonometrisi ile goz ici
basinct (GIB) 6lgiimii, biyomikroskopi ile on segment
degerlendirmesi, dilate fundus muayenesi ve optik koherens
tomograti (OKT) ile goriintiileme yapildi. OKT taramalari,
merkeze bagli olarak su cihazlardan biri kullanilarak
elde edildi: Spectralis OKT (Heidelberg Engineering,
Heidelberg, Almanya), Cirrus OKT (Zeiss, Dublin, CA,
ABD), RTVue-100 OKT (Optovue Inc., Fremont, CA,
ABD), DRI OCT Triton Plus swept source OKT (Topcon
Inc., Tokyo, Japonya) veya Xephilio WEF-OCT S1 (Canon
Inc., Tokyo, Japonya).

Her izlemde EIDGK, lens durumu (fakik veya psodofak)
ve OKT parametreleri kaydedildi. Ayrica, uygulanan
intravitreal ajanin tipi, enjeksiyonlarin ve takiplerin
kiimiilatif say1s1 ve enjeksiyon tedavisi veya diger islemlerle
iliskili komplikasyonlara bagli okiiler yan etkiler kaydedildi.

Tiim OKT goriintiileri foveolaya merkezlendi ve santral
makiila kalinligi (SMK, pm) kullanilan cihazin yazilimi
ile otomatik olarak hesaplandi. OKT o6zellikleri, Avrupa
Oftalmoloji Ileri Aragtirmalar Okulu kriterlerine gére
asagidaki gibi siniflandirildi:*

1. Kistik degisiklikler: yok (0), hafif (1), orta (2),
siddetli (3);

2. Subretinal sivi: yok (0), var (1);

3. Ig retina tabakalarinin diizensizligi (DRIL): yok (0),
var (1);

4. Elipsoid zon (EZ) ve dis limitan membranin
butiinligi: saglam (0), bozulmus (1), yok (2);

5. Hiperreflektif noktalar: <30 (0), =30 (1);

6. Vitreoretinal bileske: patoloji yok (0), tam olmayan
posterior vitreus dekolman: (PVD) (1), tam PVD

(2), vitreomakiiler traksiyon (3) veya epiretinal
membran (4);

7. Kist icerigi: hiporeflektif veya hiperreflektif;
8. Subfoveal sert eksiida: var veya yok;

9. Fovea depresyonu: var veya yok.
Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler, Windows icin SPSS siiriim 22.0
(IBM Corp, Armonk, NY, ABD) kullanilarak yapild.
Verilerin dagilimi histogram grafikleri, Shapiro-Wilk ve
Kolmogorov-Smirnov testleri ile degerlendirildi. Sitrekli
degiskenler ortalama + standart deviasyon veya medyan
(ceyrekler arasi aralik: QI1-Q3) olarak ifade edildi.
Kategorik degiskenler say1 (n) ve ylizde (%) degerler olarak
sunuldu. Snellen EIDGK degerleri istatistiksel analizler i¢in
minimum rezoliisyon a¢isinin logaritmasina ¢evrildi.

Veri dagilimina ve degisken sayisina bagli olarak, bagimli
degiskenler eslestirilmis 6rneklem t-testi veya tekrarlanan
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Olgiimler varyans analizi (ANOVA) ve Wilcoxon isaretli
siralar testi veya Friedman testi kullanilarak analiz edildi.
Ikiden fazla zaman noktasini iceren karsilastirmalar icin
post-hoc analizler ANOVA ve Friedman testleri icin
sirastyla Dunn-Bonferroni veya SPSS tarafindan saglanan
ikili karsilagtirmalar kullanilarak yapildi. Bonferroni’ye
gore diizeltilen p degerleri, “diiz. p” olarak bildirildi. Daha
uzun takip siiresi olan hastalar birden fazla kohorta katkida
bulundugundan, uygun olan bagimli testler kullanildi.
Iki yonlii p degerinin 0,05den kiigiik olmast istatistiksel
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Baslangig Ozellikleri

Bu ¢alismaya 1.696 hastanin (ortalama yas: 60,6£10,0
yil; aralik: 19-93) 2.424 gozii dahil edildi ve bunlarin 787’si
(%46,4) kadind1. En az ti¢ aylik takibi olan tim gozler 3
aylik kohorta dahil edildi. Takip stiresi arttik¢a 6, 12, 18,
24, 36 ve 48 aylik kohortlarda yer alan goz sayisi azald: ve
bu kohortlara sirasiyla 1878, 1321, 697, 427, 204 ve 86 goz
dahil edildi. Kohortlara 6zgii baslangi¢ 6zellikleri Tablo 1'de
Ozetlenmistir.

Tiim gozlerin 2.1901 (%90,3) tedavi almamis ve 234’0
(%9,7) daha 6nce anti-VEGF tedavisi almisti. Tim gozler,
aylik ii¢ ardigik yiikleme enjeksiyonunu takiben PRN rejimi
ile tedavi edildi. Yiikleme agamasini tamamlama siresi
ortalama 66+9,5 giin (aralik, 47-90 giin) idi. Bevacizumab en
sik kullanilan baslangi¢ ajaniydi (%93,3), bunu ranibizumab
(%3,9) ve aflibercept (%2,8) izledi. Ranibizumab veya
aflibercept ile tedavi edilen gozler, dnceki alt1 ay icinde
diger merkezlerde ii¢ ardistk bevacizumab enjeksiyonu
almist.

Hastalarin ¢ogunda (%69,9) baslangi¢ta NPDR vardi.
Kohortlarin ayrintili klinik 6zellikleri Tablo 2de ve OKT
bulgular1 Tablo 3’te verilmistir. En sik goriilen kistik
patern %71,2 ile hiporeflektif kist iken bunu %28,1 ile
hiperreflektif kist izledi. Kisti olan gozlerin %0,7’sinde
icerik degerlendirilemedi. Goézlerin %50,7sinde fovea
depresyonu, %31,5’inde subfoveal sert eksuda mevcuttu.
Bu anatomik oOzelliklerin yani sira lens durumundaki
degisiklikler de takip sirasinda kaydedildi. Toplam 262 goze
katarakt ameliyat: yapild: ve bu gozler psédofakik olarak
kaydedildi.

Fonksiyonel ve Anatomik Sonuglar

Calisma ornekleminde, ortalama baslangic EIDGK
(Snellen, ondalik) 0,34+0,24 ve ortalama SMK 400+134 pum
idi. EIDGK tiim takip noktalarinda kademeli, istatistiksel
olarak anlamliiyilesme gosterdi (p<0,0001) ve 3,6,12,18,24,
36 ve 48. aylarda sirasiyla 0,37+0,25, 0,41+0,26, 0,44£0,27,
0,46+0,28, 0,48+0,28, 0,49+0,29 ve 0,49+0,29 bulundu. Bu
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islevsel kazanimlar, miitevazi olsa da, rutin uygulamada
olas1 yetersiz tedavi ve hasta uyumu sorunlarina ragmen,
zaman icinde biiytik 6l¢iide korundu.

SMK ayrica aynmi zaman noktalarinda siirekli olarak
354+120, 334+112, 324+110, 327+112, 333+137, 324+120
ve 324+115 pm’ye azalma gosterdi. 18. ve 24. aylarda
kiigiik artiglara ragmen, baglangica gore tiim distisler
anlamli bulundu (p<0,0001). Bu sonuglar, tedavi tekrar: ve
izlemde degiskenlik olsa bile, ger¢ek yasam ortaminda anti-
VEGF tedavisi ile anatomik kazanimlarin korundugunu
desteklemektedir.

Zaman i¢inde EIDGK ve SMK'deki degisiklikler sirasiyla
Sekil 1 ve 2de verilmistir.

izlem ve Intravitreal Anti-VEGF Enjeksiyon
Sayilari

Intravitreal enjeksiyonlarin ve klinik izlemlerin
kiimiilatif sayilar1 yillik olarak degerlendirildi. Bir ila 4.
yillardaki ortalama ziyaret sayis1 sirasiyla 7,5+2,9, 11,2+3,7,
14,7£5,1 ve 17,6£5,6 idi. Karsilik gelen ortalama enjeksiyon

say1s1 6,5+1,7, 9,6+2,8, 12,2+3,9 ve 15,7+5,5 idi. Hem izlem
hem de enjeksiyon sayilari zamanla artmasmna ragmen,
enjeksiyon orani ozellikle ilk yildan sonra yavaglamigtir.
Bu bulgular, gercek yasamda uzun stireli takipte tedavi
yogunlugu ve izleme uyumun azalma egiliminde oldugunu
diistindiirmektedir. Detayl: veriler Tablo 4’te verilmistir.

Anti-VEGF Ajan Degisikligi

Takibin 3. ve 6. aylar1 arasinda, yani baslangictaki
yikleme fazini takiben, 813 goézde (%43,5) anti-VEGF
ajan degisikligi yapilmistir. Bunlarin %68,1'i endikasyon
i¢i farkls bir ajana gecerken, %31,9’u tedaviye yanitin zayif
olmas: nedeniyle degistirildi. Hem ajanin se¢imi hem de
degisimin zamanlamasi, tedavi eden hekimin takdirine
bagli olarak belirlendi. Ajan degisiminin izleyen takip
donemlerindeki dagilimi ise su sekildedir: 6-12. aylarda
255 goz (%19,3), 12-18. aylarda 94 g6z (%13,6), 18-24.
aylarda 49 g6z (%11,3), 24-36. aylarda 17 goz (%7,8) ve
36-48. aylarda 14 goz (%15,5). Degisimin zamanlamasi ve
gerekgesi hakkinda ayrintili bilgi Tablo 5’te sunulmustur.

Tablo 1. Kohortlarda yer alan hastalarin ve gozlerin baslangi¢ 6zellikleri
Baslaneic | 3 aylik kohort | 6 aylik 12 aylik 18 aylik 24aylik |36aylhik | 48aylk
slangic (tiim grup) kohort kohort kohort kohort kohort kohort
GOz sayisi, n 2424 2424 1878 1321 697 427 204 86
Yas, yil, ortalama + SD 60,6+10,0 | 60,6+10,0 60,8+9,9 60,6£10,0 | 60,2+10,2 | 59,4+10,7 | 59,1+10,6 | 58,4+11,2
Cinsiyet (hasta), n (%)

Kadin 787 (46,4) | 787 (46,4) 650 (47,3) | 435(44,2) | 225(42,8) | 140 (44) | 58(43,4) |24 (40,0)
Erkek 909 (53,6) | 909 (53,6) 728 (52,7) | 549 (55,8) |300(57,2) | 178 (56) |89 (56,6) | 36 (60,0)
EiDGK, ondalik, 0,34+0,24 | 0,37+0,25 0,41+£0,26 | 0,44+0,27 | 0,46%0,28 | 0,48+0,28 | 0,49+0,29 | 0,49£0,29
ortalama #* SD (aralik) (0,01-1,0) | (0,01-1,0) (0,01-1,0) | (0,01-1,0) | (0,01-1,0) | (0,01-1,0) | (0,01-1,0) | (0,01-1,0)
SMK, pm, ortalama + SD 400+134 354+120 334+112 324+110 327+112 333+137 | 324120 | 324+115

SD: Standart deviasyon, EIDGK: En iyi diizeltilmis gérme keskinligi, SMK: Santral makiila kalinligt
Tablo 2. Tiim hastalarin ve gozlerin temel klinik 6zellikleri
. Tedavi gormemis 2190 (90,3)
Onceki tedavi durumu, n (%)
Tedavi gormiis 234 (9,7)
Fakik 1883 (77,7)
Baslangig lens durumu, n (%)
Psodofak 541 (22,3)
Baslangig GIB (mmHg), ortalama + SD (aralik) 15,9+3,4 (5-50)
NPDR 1694 (69,9)
Diyabetik retinopati evresi, n (%)
PDR 730 (30,1)
Bevacizumab 2261 (93,3)
flk tedavi, n (%) Ranibizumab 95 (3,9)
Aflibersept 68 (2,8)
GIB: Géz igi basincy, SD: Standart deviasyon, NPDR: Proliferatif olmayan diyabetik retinopati, PDR: Proliferatif diyabetik retinopati
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Tablo 3. Tiim hastalarin ve gozlerin baslangic OKT
parametreleri
Yok (0) 117 (4,7)
Hafif (1) 829 (34,2)
Kist, n (%)
Orta (2) 787 (32,5)
Siddetli (3) 691 (28,5)
Subretinal siv, Yok (0) 1794 (74,0)
n (%) Var (1) 630 (26,0)
Yok (0) 1890 (78,0)
DRIL; n (%) Var (1) 442 (18,2)
Degerlendirilmedi 92 (3,8)
Hiperreflektif Say1 olarak 30'dan az (0) 1166 (48,1)
noktalar, n (%) Say1 olarak 30'dan fazla (1) | 1258 (51,9)
Saglam (0) 1890 (78)
EZ ve/veya DLM Bozulmus (1) 440 (18,2)
durumu, n (%) Yok (2) 62 (2,6)
Degerlendirilmedi 32(1,3)
Yok (0) 1493 (61,5)
Vel gr Tam olmayan PVD (1) 403 (16,9)
bileske Tam PVD (2) 114 (4,7)
bozukluklarl, n (%) VMT (3) 46 (1,9)
ERM (4) 368 (15,1)
OKT: Optik koherans tomografi, DRIL: I¢ retina tabakalarinin
diizensizligi, EZ: Elipsoid zon, DLM: Dis limitan membran, PVD:
Posterior vitreus dekolmani, VMT: Vitreomakiiler traksiyon, ERM:
Epiretinal membran

Segilen olgularda, tedavi eden hekimin klinik
degerlendirmesine dayanarak IDI ile kombinasyon tedavisi
veya IDI monoterapisine gegildi. IDI kullaniminin takip
stiresi boyunca aylik dagilimi Tablo 6da 6zetlenmistir.

Yan Etkiler

Kirk sekiz aylik takip siiresi boyunca, kaydedilen okiiler
yan etkiler vitreus kanamast ve yiiksek GIB idi. Otuz altinct
aydan sonra okiiler komplikasyon bildirilmedi. Ayrica, hig
retina yirtig, retina dekolmani veya endoftalmi olgusu
gortiilmedi. Gozlemlenen yan etkilerin aylik dagilimi
Tablo 7'de 6zetlenmistir.

Tartisma

Bu biiyiik 6lgekli, cok merkezli, gercek yasam ¢aligmast,
Istanbul'un Avrupa yakasi ve Tiirkiye'nin Kocaeli ilindeki
iiclincii basamak merkezlerde DMO icin intravitreal
anti-VEGF tedavisi yapilan hastalarin kapsamli bir
degerlendirmesidir. Bulgularimiz, anti-VEGF ajanlarin
gorme keskinligini artirmada ve SMK’y1 azaltmada etkili
oldugunu dogrulamaktadir. Ortalama gérme keskinligi
baslangicta Snellen egeline gore 0,34+0,24den 48. ayda
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Sekil 1. Kirk sekiz aylik izlem siiresince ortalama en iyi diizeltilmis
gorme keskinligi (EIDGK, logMAR). Gérme keskinligi, 36 ve 48.
aylarda baslangi¢ degeri olan 0,63’ten 0,43% iyilesme gosterdi. Tiim
tedavi sonrast zaman noktalarinda, baslangica gore istatistiksel
olarak anlamli iyilesme goriildi (tiimit p<0,0001)

logMAR: Minimum rezoliisyon agist logaritmasi
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Sekil 2. Kirk sekiz aylik takip siiresinde ortalama santral makiila
kalinlig1 (SMK). Baslangigta 400 um olan SMK 48. ayda 324 um’ye
geriledi ve en 6nemli azalma ilk 6 ayda gozlendi. On sekizinci ve
24. aylarda hafif bir artis kaydedilmesine ragmen, SMK'deki genel
azalma, baslangica kiyasla tim izlemlerde istatistiksel anlaml
kald: (tamit p<0,0001)

0,49+0,29a yiikselirken, ayni doénemde ortalama SMK
400+134 pmden 324+115 um’ye diismiistiir. Bununla
birlikte, diger gercek yasam ¢alismalarinda gézlemlendigi
gibi, muhtemelen yetersiz tedavi, kronik bir hastalik olmasi
ve hasta uyumu ile ilgili sorunlar nedeniyle ikinci yildan
sonra gormedeki kazanimlar plato gostermistir.">*¢ Tedavi
paternleri onemli 6lgiide farklilik gostermistir. Ugiincii ve 6.
aylar arasinda, gozlerin %43,5’inde, ¢ogunlukla endikasyon
i¢i ilaglara olmak tizere (%68) baslangictaki kullanilan anti-
VEGEF ajan degistirilmistir. Bu dénemde gézlerin %32’sinde
tedaviye kotii yanit nedeniyle degisim yapilirken, bu oran
hizla artarak 6-12. aylarda %75%, 24. aydan sonra ise %100
ulagmigtir. Ayrica, gozlerin %18,8’ine ilk 6 ay icinde IDI
yapilmis ve kiimiilatif IDI gereksinimi 48. ayda %38,7’ye
yiikselmistir. Bu, refrakter olgularda alternatif terapotik
stratejilere duyulan ihtiyaci gostermektedir. Bevacizumab
baslangigta gozlerin %93,3’tine uygulanmistir, bu da
ulusal geri 6deme politikalarin1 yansitmakta ve saglik
diizenlemelerinin klinik karar verme tizerindeki etkisini
vurgulamaktadir. Yan etkiler ile nadir kargilagildr: ilk 3 ayda
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Tablo 4. izlem ve intravitreal enjeksiyon sayilar1

12 aylik kohort | 24 aylik kohort | 36 aylik kohort 48 aylik kohort
(n=1321) (n=427) (n=204) (n=86)
: B L 7,5+2,9 11,2+3,7 14,7+5,1 17,6+5,6
Izlem sayisy, kiimiilatif ortalama + SD (aralik) (2-12) (3.25) (6.35) (7.31)
et S 6,5+1,7 9,6+2,8 12,2+3,9 15,7+5,5
Enjeksiyon sayisi, kiimiilatif ortalama + SD (aralik) (3-12) (3-20) (3-27) (3.36)

SD: Standart deviasyon

Tablo 5. Intravitreal ajan degisikligi oranlar1 ve nedenleri

Zaman dilimi Degisim yapilan toplam Endikasyon igi bir ajana Yetersiz yanit nedeniyle gegis
(ay) g0z, n (%)* gecildi, n (%)** yapildy, n (%)***

3. aydan sonra 813 (43,5) 554 (68,1) 259 (31,9)

6-12 255 (19,3) 64 (25,0) 191 (75,0)

12-18 94 (13,6) 14 (13,8) 80 (85,2)

18-24 49 (11,3) 2 (4,0) 47 (96,0)

24-36 17 (7,8) 0 (0,0) 17 (100,0)

36-48 14 (15,5) 0 (0,0) 14 (100,0)

*Belirtilen zaman araliginda ajan degisimi uygulanan gozlerin toplam say1 ve yiizdesi. **Belirtilen zaman araliginda ruhsatli bir ajana gegis yapilan gozlerin
say1 ve yuzdesi. ***Belirtilen zaman araliginda yetersiz yanit nedeniyle ajan degisimi yapilan gozlerin say1 ve yiizdesi

Tablo 6. Deksametazon implanti gereksinimi ve/veya

eklenmesi
DEX implant

Zaman dilimi (ay) gereksinimi/eklenmesi,
n (%)*

Baslangi¢-6 352 (18,8)

6-12 331 (24,9)

12-18 171 (24,5)

18-24 87 (20,9)

24-36 57 (26,1)

36-48 36 (38,7)

*Belirtilen takip siiresi boyunca kiimiilatif olarak DEX implanti

uygulanan gozlerin say1 ve yiizdesi

gozlerin %0,4’tinde GIBde yiikselme ve %0,2’sinde vitreus
kanamasi meydana geldi ve 36. aydan sonra boyle bir
olay bildirilmedi. Onemli olarak, ¢aliyma boyunca hi¢bir
endoftalmi veya retina dekolmani olgusu tespit edilmedi,
bu da intravitreal tedavinin genel olarak giivenli oldugunu
dogrulamaktadir.

Intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu, ¢ogu klinik
ortamda santral tutulumlu DMOde birinci basamak tedavi
olarak kabul edilmektedir.* Bununla birlikte, gercek yasam
pratiginde, tedavi rejimleri, 6zellikle yaslh hastalarin saglik
hizmetlerine erisim kisithligi, komorbiditeleri ve tedavi
uyumlarinin zayif olmasi gibi faktorler nedeniyle RKC’lerde
izlenen protokollerden 6nemli 6lgiide farklidir. Sonug
olarak, hastalar kontrollii ¢aligmalarda kullanilan yogun

Tablo 7. Okiiler yan etkiler

Zaman dilimi (ay) VK, n (%)* GiBde artis, n (%)*
Baslangi¢-3 5(0,2) 12 (0,4)

3-6 3(0,1) 9 (0,5)

6-12 8 (0,4) 15 (0,7)

12-18 3(0,1) 4(0,1)

18-24 1 (<0,1) 4 (<0,1)

24-36 2 (<0,1) 3 (<0,1)

36-48 - =

*QOranlar, advers olaylarin takip stiresince herhangi bir zamanda ortaya
¢ikabilecegi, birden fazla takip doneminde devam edebilecegi veya
tekrarlayabilecegi gercegi dikkate alinarak, baslangicta ¢alismaya dahil
edilen tiim gozler (n=2424) tzerinden hesaplanmistir. Kohorta 6zgii
degildi

VK: Vitreus kanamasi, GIB: Goz ici basinci

tedavi rejimlerinden daha az enjeksiyon almakta ve daha az
takip edilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda anti-VEGF tedavi
ile bildirilen gérme sonuglar1 ¢ok ¢esitlilik gostermektedir
ve bu, biiyiik oranda takip siiresi ve enjeksiyon sikligindan
etkilenmektedir. Tki yil iginde, 12,4-13,1 enjeksiyon ile
+3,36 harf, 8,6 enjeksiyon ile +3,0 harf ve 9,1 enjeksiyon ile
+2,7 harf gérmede kazanim saglanmistir.'”'®'* Daha kisa
stireli caligmalarda, sonuglar bir yil icinde 6,6 enjeksiyonla
+6,6 harf ve alt1 ay i¢inde 2,6-3,8 enjeksiyonla +4,3 ila
+4,9 harflik kazanimlar olmustur.?**' Aksine, daha uzun
takipli dort yillik bir ¢calismada, 7,7 enjeksiyonla ortalama
+6,6 harflik bir kazanim elde edildigi bildirmigtir.
Bu bulgular, ¢aligmalar arasinda tedavi sonuglarinin
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heterojenlik  gosterdigini ve giinlik uygulamada
bireysellestirilmis tedavi stratejilerinin 6nemli oldugunu
vurgulamaktadir. Caliymamizda, ortalama EIDGK Snellen
eseli ile baslangicta 0,34+0,24 iken 48. ayda 0,49+0,29%e
yitkseldi ve hastalar tim takip siiresi boyunca ortalama
15,7 enjeksiyon aldi. Ozellikle, ilk yildaki ortalama
enjeksiyon sayis1 6,5 idi ve bu, Tiirkiyeden bildirilen
onceki biiytik olgekli gercek yasam c¢alismalarindaki
sayidan yiiksekti. Durukan ve ark.!’ ortalama 4,6
enjeksiyon yapildigini bildirirken, MARMASIA Calisma
Grubu'? medyan 5 enjeksiyon (¢eyrekler arasi aralik: 4-6)
yaptiklarini bildirmistir (Tablo 8). Kohortumuzda tedavi
yogunlugunun nispeten daha yitksek olmasi muhtemelen
olumlu erken fonksiyonel ve anatomik sonuglara katkida
bulunmustur. Ayrica, kohortumuzdaki enjeksiyon sikligi,
Alman OCEAN c¢alismas1® (ortalama 4,4 enjeksiyon) ve
Amerika Birlesik Devletlerinden IRIS Verileri (yaklagik 5
enjeksiyon) de dahil olmak iizere uluslararasi gergek yasam
caligmalarindan yiiksektir.?* Bu bulgular, rutin klinik
kosullar altinda gorsel ve anatomik kazanimlari korumak
i¢in ilk yiikleme asamasina siki sikiya bagl kalmanin ve
diizenli olarak tedavi tekrarinin 6nemini vurgulamaktadir.
Bununla birlikte, diger gercek yasam raporlarinda oldugu
gibi, ¢aliymamizdaki kiimiilatif enjeksiyon sayilari,
hastalarin tipik olarak ilk yilda 7-12 enjeksiyon ve iki
yil icinde 20den fazla enjeksiyon aldiklar1 RKC’lerden
onemli 6l¢tide distiktiir. Buna kargilik, Epstein ve Amrén?*
tarafindan yakin zamanda yapilan dort yil siireli caligmada,
enjeksiyon sayilarinin 1 ila 4 yil icinde yillik sirasiyla 4,7,
1,4, 0,7 ve 0,9 olmak tizere giderek azaldigini bildirmistir.

Bu tedavi boslugu, DMO yénetimi icin gerekli olan
sik izlem yiikiine bagli olabilir ve bu da randevularin
kagirilmasina ve tedavinin gecikmesine neden olabilir.
Kohortumuzda, ortalama izlem sayis1 12., 24., 36. ve 48.
aylarda sirasiyla 7,5, 11,2, 14,7 ve 17,6 idi. Bu ortalamalar,
siki kontrollii klinik ¢aligmalarda bildirilenlerden 6nemli
ol¢ude distktiir.>*

Calismamizda tedaviye uyumun suboptimal olmasi,
bilateral enjeksiyon ihtiyaci, yogun tedavinin Onemi
hakkinda hasta farkindahiginin eksik olmasi, planlama
cakigmalar1 ve hastaneye diizenli olarak gelinmesini
engelleyen komorbiditeler gibi ¢esitli gercek yasam
engelleri ile aciklanabilir. Kirk sekiz ay i¢inde hasta
bagina ortalama enjeksiyon sayist 15,7 idi, bu da klinik
aragtirma kosullar1 disinda uzun siireli, yogun tedavinin
stirdiirtilmesinin zorlugunu gostermektedir. Caligmamizda,
takip siirecinin 3. ve 6. aylar1 arasinda yani ilk 3 aylik
yiikleme fazini takiben gozlerin %43,5’inde anti-VEGF ajan
degisimi gerekti ve erken degisiklikler gérmede daha iyi
kazanimlarla iligkili bulundu. Bu sonug, tedavi ajanlarinin
degistirilmesinin her zaman sonuglar1 iyilestirmemesine
ragmen, tedavide yapilan erken modifikasyonlarin daha
etkili olma egiliminde oldugunu bildiren Maggio ve
ark’nin*® sonuglar1 ile tutarlidir. Ayrica 6zellikle kronik
DMO ve persistan intraretinal kisti olan baz1 hastalarimizda
deksametazon implantlarina ihtiya¢ duyulmustur.’®* Ayni
Maggio ve ark. caligmasinda erken steroid kullanimi
SMKde daha fazla iyilesme saglamistir. Benzer sekilde
hastalarimizin  %18,8’ine ilk alti1 ayda deksametazon

Tablo 8. Tiirkiye'de yapilan gercek yasam ¢alismalarinda kiimiilatif intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu ve klinik izlem
sayilarinin karsilastirilmasi
Calismamiz Durukan ve ark." Yayla ve ark."

Tzlem siiresi (ay) 48 36 36
GO0z sayis1

Tedavinin baslangici 2424 1072 1372

12. ay 1321 495 1185

24. ay 427 293 972

36. ay 204 284 623

48. ay 86 = =
Kiimiilatif intravitreal enjeksiyon sayisi

12. ay 6,5£1,7 4,6+2,0 5 (4-6)

24. ay 9,642,8 7,143,1 7 (5-8)

36. ay 12,2+3,9 8,0+4,2 9 (7-10)

48. ay 15,7£5,5 - -
Kiimiilatif ziyaret sayisi

12. ay 7,5£2,9 7,4%2,1 7 (6-10)

24. ay 11,2+3,7 13,2+3,8 11 (9-14)

36. ay 14,7+5,1 18,7+5,7 16 (14-18)

48. ay 17,645,6 - -
Enjeksiyon ve izlem sayilar1 ortalama + SD veya medyan (aralik) olarak bildirilmistir
anti-VEGF: Anti-vaskiiler endotelyal biiytime faktorii, SD: Standart deviasyon
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implant uygulanmis olup, bu oran 48. ayda %38,7’ye
yitkselmigtir. Kronik DMOde enflamasyon anahtar rol
oynadigindan bazi hastalarda anti-VEGF monoterapisi
yetersiz kalabilmektedir.

Tiirkiyede, saglik hizmetleri geri 6deme politikalar,
birinci basamak anti-VEGF ajan olarak bevacizumabin
kullanilmasini gerektirmektedir. Calismamizda hastalarin
%93,3’ii baglangigta bevacizumab almistir. Maggio ve
ark.® birinci basamak ajan se¢iminin tedavi sonuglarini
etkiledigini ileri siirmiis ve tedaviye aflibercept ve
ranibizumab ile baglandiginda genellikle daha iyi sonuglar
elde edildigini bildirmistir. Benzer sekilde, Durukan ve
ark.' ve Yayla ve ark.?, geri 6deme kisitlamalarinin hem
enjeksiyon sikligini hem de ajan se¢imini sinirladigini
ve potansiyel olarak uzun doénem goérme sonuglarini
etkiledigini belirtmislerdir.

Calismamizda ortalama SMK baslangicta 400+£134 pm
iken 48. ayda 324+115 um’ye diigmiistiir. Ancak, EIDGKde
iyilesme her zaman SMK'deki azalma ile paralellik gostermedi.
Bu, SMK’nin tek bagina gorme kazanimlarinin belirleyicisi
olmayabilecegini ve retinanin yapisal biitiinliigiin 6nemini
vurgulayan Maggio ve arkni1*® desteklemektedir. Yakin
zamanda yapilan ¢alismalar DRIL ve EZ biitinligii gibi
biyobelirteglerin uzun dénem gérmenin daha gigla
belirleyicileri oldugunu diisiindiirmektedir.®

Calismanin Kisitliliklar:

Bu calismanin retrospektif tasarimindan kaynaklanan
gesitli kisithiliklar: bulunmaktadir. Tedavi kararlari, katilan her
merkezdeki hekimlerin klinik kararlarina dayal olarak verildi.
Analize, 48 aya kadar degisen stirelerde takip verileri bulunan
tim gozler dahil edildi. Ancak, hasta sayis1 zaman icinde
onemli 6lgtide azald1 ve 48. ayda sadece 86 goz takip altindaydu.
Bu bulgu, DMOde uzun siireli anti-VEGF tedavisinin
stirdiiriilmesinin zorluklarini agik¢a gostermektedir. Yiiksek
enjeksiyon yiikii, sik izlem gereksinimi ve hastaligin kronik
dogasi, gercek yasam ortamlarinda siirekli tedavi uyumu igin
ciddi engeller olusturmaktadir. Ayrica, kisa siireli tedaviden
sonra hizli iyilesme gosteren veya ¢oklu enjeksiyonlara
ragmen yanit vermeyen gozler, uzun vadeli sonuglarda tam
olarak temsil edilmemis olabilir. Farkli merkezlerde farkl
OKT cihazlarinin kullanilmas, retina kalinlig él¢timlerinde
kiigiik teknik farkliliklar getirmis olabilir. Son olarak, sistemik
ve okiiler yan etkiler 48 aylik siire i¢inde tutarli bir sekilde
belgelenmemistir. Bazilar1 kaydedilirken, digerleri klinik
dosyalara sistematik olarak girilmemis olabilir.

Sonug¢

Bu biiyitk 6lgekli gercek yasam caligmasi, DMOde
intravitreal anti-VEGF tedavisi hakkinda 6nemli bilgiler
sunmaktadir. Bulgularimiz daha genis gergek yasam verileri
ile uyumlu olsa da, kohortumuzda gorsel ve anatomik

sonuglarin daha bagarili olmasi olasilikla enjeksiyon
sikliginin yiiksek olmasina baghidir. Bununla birlikte, elde
edilen sonuglar RKC standartlarinin altinda kalmistir.
Bunun nedeni ger¢ek yasam ortaminda yetersiz tedavi ve
rutin klinik uygulamadaki gecikmelere atfedilebilir. Bu
bulgulara dayanarak, gelecekte yapilacak BOSPHORUS-
DMO raporlarinda, gercek yasam verilerini giiclendirmek
ve kisisellestirilmis tedavi stratejilerini desteklemek icin
klinik ve anatomik alt gruplar arastirilacaktir.
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