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Six Months Results

OZET Amag: Santral retina ven tikanikligina bagh makula 6deminde kullanilan intravitreal deksa-
metazon implantin tek bir uygulama sonras: alt1 aylik sonuglarinin degerlendirilmesi. Gereg ve
Yontemler: Santral retinal ven tikanikliina bagh makula 6demi tamis alan ve intravitreal deksa-
metazon implant uygulanan 22 hastanin 22 goziine ait bulgular geriye doniik degerlendirildi. Has-
talar enjeksiyonlardan sonra 1, 7, 30, 90 ve 180. giinlerde kontrol edildi. Hastalarin en iyi gérme
keskinligi her vizitte Snellen eseli ile 6l¢iildii ve sonuglar ETDRS harf skorlamasina gevrildi. Has-
talara her vizitte biyomikroskobik muayene, gz i¢i basinci 6l¢iimii, fundoskopik muayene ve optik
koherens tomografi yapildi. Bulgular: Hastalarin gérme keskinligi artigi 1. gin 1,1+1,5; 7.
gin2,9+1,8; 30. giin 8,5+1,9; 60. giin 9,8+4,7; 90. gtin 8,0+1,8 ve 180. giin 4,0+1,3 harf olaraksaptanda.
Hastalarin en fazla gérme keskinligi yanit1 ikinci ayda tespit edildi ve gorme keskinligi artis1 ti¢iincii
aydan itibaren azalmaya bagladi. Makula kalinligindaki azalma, 1. giin -14+7,8; 7. giin -71+12,8; 30.
giin -132+11,4;60. giin -205+5,4; 90. glin -140+6,6 ve 180. giin -120+7,6 um olarak 6l¢iildii. Makula
kalinlhiginda tigiincii aydan sonra tekrar artig egilimi saptandi. Sonug: Tek doz uygulanan intravit-
real deksametazon ile klinik olarak anlamli gorme keskinliginde artis ve makula kalinliginda azalma
saglanmaktadir. Kazanilan bu pozitif etki ii¢iincii aya kadar en yiiksek seviyeye ulagmakta vealtinci
aya kadar azalmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Intravitreal enjeksiyon; makula 6demi; retinal ven tikanikligy

ABSTRACT Objective: To determine six-month results after a single application of dexamethasone
intravitreal implant used in macular edema following central retinal vein occlusion (CRVO). Ma-
terial and Methods: The findings of 22 eyes of 22 patients diagnosed (ME) macusluar edema fol-
lowing control retinal vein occlusion CRVO were evaluated retrospectively. Patients were examined
in 1,7, 30, 90 and 180 days after injection. The best visual acuity of patients was measured by Snellen
chart at each visit, and the results were converted to ETDRS letters scoring. Biomicroscopy, tonom-
etry, fundoscopy and optic coherence tomography (OCT) were made in every visit. Results: Visual
acuity increase was 1.1+1.5, 2.9+1.8, 8.5+1.9, 9.8+4.7, 8.0+1.8, 4.0+1.3 letters in 1%, 7', 30, 60",
90 and 180 day respectively. The maximum response of the patients visual acuity was observed
in the second month and visual acuity increase began to decline from the third month. The reduc-
tion in macular thickness in patients was 14+7.8, 71+12.8, 132+11.4, 205+5.4, 140+6.6, 120+7.6 pm
inday 1, 7, 30, 60, 90 and 180 respectively. Macular thickness showed an increase trend after third
months. Conclusion: Clinically significant improvement in visual acuity and macular thickness re-
duction is provided with single application of dexamethasono intravitreal implant IVD. This posi-
tive effect reached the maximum level in third months and started to decrease by sixth months.

Key Words: Intravitreal injections; macular edema; retinal vein occlusion
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antral retinal ven tikanikligi (SRVT), retina ven dal tikanikligindan
(RVDT)’dan daha az goriilmesine ragmen, gorme keskinliginde azalma
yapan ve sik goriilen bir retina damarsal hastaligidir.!* SRVT’ye bagh
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gorme keskinligi azalmasinin en sik sebebi makula
(MO) 6demidir.>$

Retina ven tikanikliklarinda olusan MO pato-
genezi tam olarak anlagilamasa da artmis venoz ba-
sinca bagl artmis hidrostatik basing, prostaglan-
dinler ve ‘nterl,k’n IL-6 gibi inflamatuar sitokinle-
rin salinimi, endotelyal siki baglant: proteinlerinde
harabiyet ve vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii
(VEGF) gibi vaskiiler gecirgenligi arttirici faktorle-
rin artmasi gibi faktorlerin bir veya birka¢inin bi-
rarada bulundugu distintilmektedir.”®

SRVT’ye bagli MO tedavisinde intravitreal ra-
nibizumab, bevasizumab, triamsinolon veya deksa-
metazon enjeksiyonu kullanilmistir. 8¢ Lipofilik bir
kortikosteroid olan triamsinolonun aksine suda ¢6-
ziinen deksametazonun intravitreal kullaniminin,
goz i¢i basincini daha az artirdig: ve katarakt olu-

sumunu daha az uyardig bildirilmigtir.!”?!

Deksametazon, suda ¢6zilinen, etkili ve intra-
vitreal bosluga verilebilen bir steroiddir. Intravit-
real deksametazon implant1 (IVD) olan Ozurdex
(OZURDEX, Allergan, Inc., Irvine, California),
yavas salinimli ve laktik asit ve glikolik asit iceren
biyod¢oziiniir bir kopolimerdir. Pars planadan 22
G tek kullanimlik enjektorii ile uygulanir. Iceri-
gindeki deksametazon, sistemik dolasima ge¢me-
den, kan retina bariyerini kullanmadan vitreusta
yogunlagsmakta ve kuvvetli antiinflamatuar ve anti-
VEGF etki gostermektedir. IVD implant1 ile yapi-
lan ¢aligmalarda, IVD uygulanan MO bulunan
hastalarda gérme keskinliginin arttig1 ve makula ka-
hinhiginin azaldigy gosterilmigtir. Farmakokinetik ve
farmakodinamik ¢aligmalar implantin etkinligini alti
ay olarak belirtse de, implantin klinik etkinligi ikinci
aydan itibaren diigmeye baglamaktadir.0*

Bu calismada, SRVT’ye bagh MO tedavisinde
uyguladigimiz tek doz 0,7 mg deksametazon im-
plantin klinik etkinligi ve bu etkinligin siiresinin 61-
¢lilmesi amaglanmigtir.

I GEREG VE YONTEMLER

Nisan 2013-Eyliil 2013 tarihleri arasinda SRVT’ye
baglh MO tanisi alan ve IVD uygulanan 22 hastanin

22 gozline ait bulgular geriye doniik olarakdegerlen-
dirildi.

Calismamiza dahil edilme kriterleri; SRVTye
bagli MO sebebiyle gérme azalmasi bulunmasi,
enjeksiyon aninda MO’niinalti aydan eski olma-
mas1 ve hastalarin MO sebebiyle bagka bir tedavi
almamig olmasidir. Makula 6demi, optik kohe-
rens tomografi ile 6l¢tilen makula kalinliginin
>250 um olmasidur.

Calismamiza déhil edilmeme kriterleri; iz-
lemi alt1 aydan kisa olanlar, epiretinal membrani
olanlar, aktif retinal ve optik disk neovaskiilari-
zasyonu bulunanlar, aktif veya gecirilmis koroid
neovaskularizasyonu bulunanlar, rubeoz iridisi
bulunanlar, afak olanlar, 6n kamara lensi bulu-
nanlar, arka kapsiiler defekti bulunanlar, okiiler
hipertansiyon veya glokom sebebiyle tedavi alan-
lar, katarakt: bulunanlar, diyabet veya bagka bir
sistemik hastaligi bulunanlar, daha 6nce MO se-
bebiyle tedavi edilenler, gorme keskinligini azal-
tacak herhangi bir hastalig1 bulunanlar, flresein
(FA) bulu-
nanlar ve herhangi bir hastalik sebebiyle sistemik

anjiyografis makula iskemisi
steroid veya antikoagiilan kullananlar olarak be-

lirlendi.

Go6z ici enjeksiyonlar ameliyathane sartla-
rinda gergeklestirildi. Topikal uygulanan propa-
kaini takiben goz kapaklari, kirpikler ve
konjonktiva %5’lik povidon iyotla temizlendi.
Kapaklari agik tutmak i¢in yerlestirilen spekiilum
takildiktan sonra topikal veya subkonjonktival
anestezi altinda, standart 22 G 0,7 mg IVD uygu-
landi. Psodofakik gozlere limbustan 3,5 mm,
fakik gozlere de 4 mm uzaktan alt temporal kad-
randan intravitreal olarak yapildi. Enjeksiyon
sonrasi hastalara yedi giin stire ile topikal lomef-
loksasin (Okacin, Alcon) giinde dort kez kulla-

nilmak tizere verildi.

Hastalar enjeksiyonlardan sonra 1, 7, 30, 60, 90
ve 180. giin kontrol edildi. Hastalarin en iyi gorme
keskinligi her vizitte Snellen eseli ile dl¢iildii ve so-
nuglar ETDRS harf skorlamasina gevrildi. Ayrica has-
talara her muayenede biyomikroskobik muayene, goz
i¢i basinci 6l¢timii, goz dibi muayenesi ve OKT (Op-
tovue Inc., Fremont, California) yapildi. Foresein an-
jiyografisi enjeksiyon oncesi, 90. ve 180. giin lerde
yapildi.
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I BULGULAR

Caligmamiza Nisan 2013- Eyliil 2013 tarihleri ara-
sinda SRVT tanisi alan, 0,7 mg IVD uygulanan ve
alt1 aylikizlemlerini tamamlayan hastalar déahil
edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin kadin/erkek
oran1 12/10 (%55/%45). Hastalarin ortalama yaslar
ise 64,9+5,4 y1ldi1 (59-71 idi). On bes (% 68) hasta pso-
dofakik, 7 (%32) hasta fakikidi. Hastalarin baglangic
ortalama diizeltilmis en iyi gérme keskinligi 44,2 harf
(20/125) (35-52 harf) ve ortalama merkezi makula
kalinlig1 515,4 pm (495-598) olarak saptandi.

Hastalarin ortalama diizeltilmis en iyi gérme
keskinligi artis1 1. giin 1,1+1,5 (0-5); 7. giin 2,9+1,8
(0-10); 30. giin 8,5+1,9 (3-13); 60. giin 9,8+4,7 (5-
17); 90. giin 8,0+1,8 (4-18) ve 180. giin 4,0+1,3 (2-
16) harf olarak saptandi. Tek doz IVD uygulanan
hastalarda gorme keskinliginde artig tespit edildi ve
bu artigin en fazla ikinci ayda oldugu goruldi.
Gorme keskinligindeki artis ti¢lincii aydan itibaren
azalmaya baglad1 (Sekil 1).

Yiiz seksen giin sonunda, IVD uygulanan 20
goziin 15 (%75)'inde gérme keskinliginde artis sap-
tanirken, IVD uygulanan 5 (%25) hastada gérme
keskinligi azald1. Dort (%20) hastada 15 harf ve tizeri
gorme keskinligi artig1 saptanirken, 2 (%10) hastada
15 harf ve tizeri gérme keskinligi azalmasi.

On bes harf ve daha tizeri gérme keskinligi ar-
tis1 olan goz sayist 1 giinde 0 (%0), 7. giinde 1
(%4,5), 30. giinde 5 (%23); 60. giinde 6 (%27); 90.
giinde 5 (%23) ve 180. giinde 4 (%18) olarak bu-
lundu. Uygulanan tek doz IVD’ye en fazla yanit ilk
¢ ayda saptandi (Sekil 2). Enjeksiyon 6ncesinde 5
(%23) hastada ve 180. giinde 2 (%9) hastada 15 harf
ve lizeri gorme keskinligi azalmas: tespit edildi.
180. gtinde 15 harf ve tizeri gorme keskinligi azal-
masi1 olan her iki hastada da 90. giinde yapilan
FA’da floresein anjiyografide makula iskemisi sap-
tanda.

Hastalarin makula kalinligindaki azalma 1.
giin 14+7,8 um (0-47); 7. giin 71+12,8 pm (10-124);
30. glin 132+11,4 um (50-214); 60. giin 205+5,4 pm
(50-322); 90. glinde 140+6,6 pm (40-312) ve 180.
giinde 120+7,6 pum (20-205) olarak odlgiildii. Makula

Hastalarin Ortalama Gorme Keskinligi Artigi
12 Harf

10 Harf —
8 Harf

6 Harf - =s=Hastalarin Ortalama

Gérme Keskinlig Artigi
4 Harf -

2 Harf -

0 Harf + ™ — T -+ T —
1. Gin 7.Giln 30.Gin 60.Gin 90.Gin 180.Giin

SEKIL 1: Hastalanin intravitreal enjeksiyon sonrasi ortalama gérme keskin-
ligi artigt 60. guin en yiiksek seviyedeyken, bu artis 180. giine kadar azal-
maktadir.

15 Harf ve Uzeri Gorme Keskinligi Artisi (%)
%30

%625
%20
%15 -

==15 Harf ve Uzeri Gorme

%10 Keskinligl Artig (36)

1.Gin  7.Gin 30.Gln 60.Gln 90.Gin 180.Gin

SEKIL 2: 15 harf ve lizeri gérme keskinligi artisi 60. giine kadar bir artis gos-
terirken, bu pozitif etki 180. giine kadar azalmaktadir.

kalinliginda dgiincii aydan sonra tekrar artis egi-
limi saptand: (Resim 1, Sekil 3).

Caligmaya déhil edilen hastalarin 7 (%32)’si
fakik idi. Alt1 aylik izlem esnasinda hastalarin hig-
birinde katarakt gelisimi izlenmedi. Fakik ve pso-
dofakik hastalar
agisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark sapta-
namadi (p<0,001).

arasinda gorme keskinligi

Hastalarda goz i¢i basinci yiiksekligi en sik 60.
glin gortldi. Goz ici basincinda, 4 (%18) hastada
<5 mmHg, 2 (%9) hastada <10 mmHg ve 2 (%9)
hastada =10 mmHg artis tespit edilidi. Bir (%4,5)
hastada topikal glokom damlas: verildi. Hi¢bir has-
tada 180 giinden sonra glokom damlas: tedavisine
gerek kalmadi.

I TARTISMA

SRVT’ye bagli MO tek tarafli gérme keskinligi azal-
masinin sik nedenlerinden biridir. Hilen SRVT’de
yapilmis en bityiik cok-merkezli ¢alisma olan “Sant-
ral Retina Ven Tikanikligi Calismasi’nda, 6n seg-
ment neovaskiilarizasyonunu 6nlemek i¢in uygula-
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RESIM 1: a) Enjeksiyon oncesi optik koherens tomografideT'de santral retina ven tikanikligina bagl makula édemi gériilmekte. b) Enjeksiyon sonrasi 1. hafta
makula kalinliginda 71 pm'luk azalma c) Enjeksiyon sonrasi 60. giin makula kalinli§inda en fazla azalma gériilmekte (205 pm) d) Enjeksiyon sonrasi 180. glinde

makula kalinli§inin bir miktar arttigi gorilmekte (120 pm).

nan panretinal fotokoagiilasyon disinda herhangi bir
tedavinin etkinligi olmadig: bildirilmigtir.’

Son yillarda yapilan bir¢ok ¢alismada SRVT’ye
bagli MO tedavisinde ve artmis hidrostatik basincin
azaltilmasinda ranibizumab, bevacizumab, intra-
vitreal triamsinolon ve IVD gibi medikal yéntem-
ler ile beraber optik sinir kilif dekompresyonu ve
radial optik norotomi gibi gesitli cerrahi tedavi
yontemler de tanimlanmugtir.3162527 Ozellikle cer-
rahi yontemlerin etkinligi gosterilemediginden ve
yliksek komplikasyon oranlar: sebebi ile yaygin

kullanim alan1 bulamamiglardir.28-3°

Anti-VEGF antikoru olan ranibizumab (Lu-
centis, Novartis Pharma AG, isvigre) ve ¢oziinebi-
lir VEGF reseptorii olan afliberceptin (Eylea,
Regeneron Pharmaceuticals, Tarrytown, NY; Bayer
HealthCare Pharmaceuticals, Berlin, Almanya)
SRVT hastalarinda MO azalttig1 ve gérme keskin-
ligini artirdig1 gosterilmistir. Anti-VEGF lerin te-
davide yararlilifn gosterilmis olmasina ragmen,
hastalarin psikolojik ve finansal sorunlarini azalt-
mak i¢in uygulanan enjeksiyon sayisini azaltma ih-
tiyac1 dogmusgtur.3!32

SRVT’ye bagli MO bulunan ondért hasta ile
yapilan prospektif bir calismada hastalara yavas sa-
linimli fluosinolon asetonid intravitreal implant
(Retisert; Bausch and Lomb, Rochester, NY, ABD)
uygulanmistir. Birinci yilin sonunda hastalarda
gorme keskinliginde artis ve OKT’de makula ka-
linliginda azalma saptansa da fakik hastalarin hep-

itreal Del tazon implant Makula Kalinhg
0um Degisimi (um)
50 umn 1. 7. Giin 30. Giin 60. Giin 90. Giin 180,
-14 Giin
-100 um K
=gmintravitreal
Deksametazon implant
-150 132 120
. -140 Makula Kalinlig Degigimi
{pm)
-200 um
-205
=250 um —

SEKIL 3: intravitreal enjeksiyon sonrasi makula kalinliginda benzer bir etki
gorulmekte. Makula kalinli§indaki bu azalma en fazla 60. giine denk gelmek-
tedir.

sinde katarakt ve hastalarin %92’sinde glokom ge-
ligmisgtir.>

IVD implantin RVDT ve SRVT’ye bagli MO
bulunan hastalarda gorme keskinligini artirmada
ve makula kalinligini azaltmada etkili oldugu sap-
tanmustir. IVD implant grubunda, gérme keskinli-
ginde 15 harf artis olan hasta sayis1 ve OKT’de
MO’de azalma “Sham grubu”na gére anlaml ola-
rak bulunmugtur.!®?*34% Bizim c¢aligmamizda,15
harf ve daha tizeri gorme keskinligi artis1 olan goz
sayist en fazla 60. glinde tespit edildi (%27) ve bu
etki azalarak 180. giinde %18 seviyesine geriledi.

GENEVA ¢alismasinda, SRVT ve RVDT’ye bagh
MO bulunan 1.267 hastada 0,35 mg ve 0,7 mg IVD
tedavisi ile “Sham grubu” kargilagtinlmistir. Tek [VD
uygulamas sonrasinda, 15 harf ve {izeri gérme kes-
kinligi artis1 olan hasta sayist her iki VD grubunda
“Sham grubuna” gére anlamh olarak yiiksek bulun-
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mustur (p<0,001). Bu etki 30-90 giin arasinda istatis-
tiksel acidan anlamh olarak saptanmistir. Intravitreal
deksametazon tedavisi alan hastalarin kontrol gru-
buna gore 180 giiniin sonunda 15 harf ve {izeri
gorme keskinligi kaybin istatistiksel olarak anlamh
bir sekilde daha az yagadiklar tespit edilmigtir. SRVT
hastalarinda 60. giin elde edilen ortalama gérme kes-
kinligi artis1 8,7 harfiken 180 giiniin sonunda orta-
lama gorme keskinligi artign O harftir."® Bizim
¢alismamizda, hastalarin ortalama diizeltilmis en iyi
gorme keskinligi artis1 60. giinde 9,8+4,7 harfile en
fazla tespit edilmistir. Bu etki 60. glinden itibaren
azalarak, 180. giinde 4,0+1,3 harf seviyesine gerile-
misdir.

Retinal ven tikanikligina baglhh MO olan has-
talarda uzun dénem IVD sonuglarinin degerlendi-
rildigi bir calismada, hastalarin sadece %23,5’inde
OKT’de devam eden MO saptanmigtir. Hastalarin
ortalama merkezi makula kalinlig1 azalmasi %44,2
olarak ol¢iilmistiir. Hastalarin ortalama merkezi
makula kalinlig1 496+162 pm’den 277+143 pm’ye
gerilemistir.'"” Bizim ¢aligmamizda, hastalarin ma-
kula kalinligindaki azalma 30. giinde 132+11,4; 60.
glinde 205+5,4 ve 180. glinde 150+7,6 olarak 6l¢til-
mistiir. Makula kalinhiginda 3. aydan sonra tekrar
artig egilimi saptanmigdir.

Almanya’da 2009-2012 yillar1 arasinda 0,7 mg
IVD uygulanan retinal ven tikaniklig1 hastalari-
nin geriye doniik tarandigi bir calismada, IVD'nin
iyi tolere edilen ve etkili bir tedavi oldugu bildi-
rilmisgtir. SRVT hastalarinda ortalama 4,52 ayda
tekrar enjeksiyona ihtiya¢ duyuldugu gosterilmis-
tir. Hastalarin %20’sinde goz i¢i basinci 25
mmHg'nin iizerine ¢ikmistir ve goz i¢i basinci
ylikselen hastalarin %34’iine glokom ilaci baglan-
mugtir.®® Bizim ¢aligmamizda, %15 hastamizda goz
ici basinc artigr saptanirken, bu hastalarin sadece
%>5’inde ilag tedavisine gerek duyulmustur. Hig-
bir hastada 180 giinden sonra ilag tedavisine gerek
duyulmamigtir. Caligma sonunda hic¢bir hasta-
mizda katarakt gelismemistir.

[l SONUC

Tek doz uygulanan IVD implant SRVT’ye bagh ma-
kula 6deminde etkili ve giivenilir bir tedavi yonte-
midir. flacin etkinligi 90. giinde en yiiksek
seviyedeyken, etkinlik 90. giinden itibaren azal-
maya baslar. Intravitreal deksametazon implant
SRVT hastalarinda, makula kalinligimi azaltmada
ve gorme keskinligini arttirmada etkili olan bir te-
davi yontemidir.
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