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ÖZ
Amaç: Diffüz diyabetik maküla ödemi (DMÖ) nedeniyle intravitreal ranibizumab enjeksiyonu yapılan fakik ve psödofakik gözlerde elde 
edilen düzeltilmiş görme keskinliği (DGK) ve merkezi maküla kalınlığı (MMK) kısa dönem sonuçlarını karşılaştırmak.
Gereç ve Yöntem: Bu retrospektif çalışma daha önce DMÖ’ne yönelik herhangi bir tedavi almamış ve diffüz DMÖ nedeniyle birer ay 
ara ile ardışık üç doz  intravitreal ranibizumab enjeksiyonu yapılan 46  göz içermektedir. Bütün hastaların tip 2 diyabete bağlı prolifera-
tif olmayan diyabetik retinopatisi ve diffüz DMÖ vardı. Tüm hastalarda düzeltilmiş en iyi görme keskinliği ölçümü (Snellen eşeline göre), 
göz içi basıncı ölçümü (GİB) ve optik koherens tomografi (OKT) ile yapılan MMK ölçümünü içeren detaylı göz muayenesi yapıldı. Tedavi 
öncesi-sonrası DGK, MMK ve GİB değerleri iki  grup arasında  karşılaştırıldı. P<0.05 olması istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.
Bulgular: Fakik grupta 24, psödofakik grupta 22 göz vardı.  Ortalama yaş fakik ve psödofakik grupta sırasıyla 59.5±9.2 ve 66.3±10.8 
yıldı. Başlangıç DGK fakik grupta 0.36±0.24, psödofakik grupta 0.28±0.25 düzeyindeydi. Başlangıç ortalama MMK fakik grupta 373±97 
µm, psödofakik grupta ise 416±91 µm’di (p>0.05). Üç aylık tedavi sonrasında ortalama DGK fakik grupta 0.64±0.28, psödofakik  grupta 
0.60±0.37 seviyelerine çıktı. MMK ise fakik grupta 286±76 µm’ye psödofakik grupta 298±102 µm’ye geriledi. Retina dekolmanı, endof-
talmi ve sistemik yan etkiler izlenmedi. 
Sonuç: Maküla ödemi için daha önce herhangi bir tedavi almamış diffüz DMÖ olan fakik ve psödofakik gözlerde ardışık 3 doz intra-
vitreal ranibizumab enjeksiyonunun kısa dönemde etkili olduğu görüldü. Fakik grupta elde edilen rakamsal değerler daha iyi olmakla 
birlikte bu fark istatistiksel anlamlı değildi.
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ABSTRACT
Purpose: To compare of results the outcomes of best corrected visual acuity(BCVA) and central macular thickness (CMT) in phakic 
and pseudophakic eyes after intravitreal ranibizumab injection for diffuse diabetic macular edema.  
Materials and Methods: This retrospective study included 46 eyes with diffuse diabetic macular edema (DME), which had no his-
tory treatment for diabetic macular edema, received 3 injections of ranibizumaab with one month intervals. All patients had type 2 
diabetes mellitus with nonproliferative diabetic retinopathy and diffuse DME which had no history of treatment. Detailed eye ex-
amination included measurement of BCVA, intraocular pressure (IOP) and CMT using optical coherence tomography(OCT) was per-
formed in all patients. BCVA, CMT and IOP were compared between the two groups. A p<0.05 was considered statistically significant.
Results: There were 24 eyes in phakic group and there were 22 eyes in pseudophakic group. Mean age was 59.5±9.2 and 66.3±10.8 
years old in the phakic and pseudophakic group, respectively. Baseline BCVA was 0.36±0.24 in phakic and 0.28±0.25 in pseudopha-
kic group. Postoperatively, mean BCVA was 0.64±0.28 and 0.60±0.37 in the phakic and pseudophakic group, respectively.  Baseline 
CMT was 373±97 in phakic group, and 416± 91 µm in pseudophakic group. Postoperative mean CMT was 286±76 in the phakic 
group and 298±102 µm in the pseudophakic group.  Retinal detachment, endopthalmitis and systemic side events. 
Conclusion: Three doses of intravitreal ranibizumab was effective in phakic and pseudophakic eyes  with diffuse DME. The values 
of phakic group were better than pseudophakic group but not significant.
Key Words: Diabetic macular edema, phakic,  pseudophakic,  ranibizumab.
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GİRİŞ

Diyabetik retinopati (DR) dünyada çalışma çağındaki 
bireyler arasında körlüğün  önde gelen nedenlerin-
den biridir.1 Diyabetik hastalarda diyabetik maküla 
ödemi (DMÖ), görme keskinliğindeki bozulmanın 
başlıca sebebidir. DMÖ prevalansı yeni tanı alan di-
yabetik hastalarda %0-3 arasında değişirken 20 yılı 
aşkın süredir diyabeti olan hastalarda %28-29 olarak 
görülür.2,3

Vasküler endotelyal growth faktor (VEGF)’ün, vas-
küler geçirgenliği artırarak  hücre içi ve hücre dışı 
sıvı birikimine aracılık ettiği ve bu nedenle DMÖ pa-
togenezinde anahtar bir rol üstlendiği gösterilmiştir.4 

Diyabetik retinopatili hastaların oküler dokularında 
VEGF seviyelerinde artış tespit edilmiştir. Yüksek 
VEGF seviyeleri artmış vasküler geçirgenlik, anjiyo-
genez ve maküla ödemine neden olur.5 VEGF inhi-
bitörleri retinal neovaskülarizasyonun azalmasında, 
önlenmesinde ve maküla ödeminin tedavisinde yay-
gın olarak kullanılmaktadır.6-8 Ranibizumab insan 
anti-VEGF antikorundan elde edilen ve VEGF-A 
nın tüm izoformlarını inhibe eden antijen bağlayı-
cı bir parçadır.9 Bu  çalışmanın amacı   intravitreal 
ranibizumab’ın etkisini  fakik ve psödofakik gözlede  
karşılaştırmaktır. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu retrospektif çalışmamıza yalnızca DMÖ için daha 
once hiç tedavi almamış ve diffüz diyabetik maküla 
ödemi nedeniyle birer ay ara ile üç doz ranibizumab 
enjeksiyonu yapılan 46 hastanın 46 gözü dahil edildi.  
Hastalar iki gruba ayrıldı.  Fakik grup, 24 (7 erkek, 
17 kadın) DMÖ’lü hastanın 24 fakik gözünü, psödofa-
kik grup 22 (10 erkek 12 kadın) hastanın 22 psödofa-

kik gözünü içermekteydi.

Diyabetik retinopati uluslararası klinik diyabetik 
retinopati sınıflama ölçeğine göre derecelendirildi.  
Bütün hastalar tip 2 diyabetli olup hepsinde proli-
feratif olmayan diyabetik retinopati ve diffüz DMÖ 
mevcuttu. Dilate edilmiş pupilladan yapılan fundus 
muayenesini takiben tüm hastalarda MMK ölçümü 
ve başlangıç fundus anjiyografisi yapıldı.  Retinal ven 
tıkanıklığı, makülada sert eksudalar, üveit, glokom, 
vitrektomize göz, makülada traksiyon, ranibizumab 
dışında intravitreal enjeksiyon yapılan,  lazer fotoko-
agülasyon tedavisi, proliferatif diyabetik retinopati,  
6 aydan daha yakın bir zamanda intraoküler cerrahi 
öyküsü,  optik atrofi , diffüz olmayan diyabetik ma-
küla ödemi, 3 aydan daha az takip süresi  ve ambli-
yopisi olan gözler çalışma dışı bırakıldı.  Bütün intra-
vitreal enjeksiyonlar ameliyathane koşullarında lim-
busun 3.5-4.0 mm gerisinden üst temporal alandan 
uygulandı. Hastaların tümünde enjeksiyonu takiben 
5 gün boyunca topikal oflaksisin (%0.03) kullanıldı.  
Her iki grup için tespit edilen başlangıç ve takip 
sonu DGK (Snellen eşeline göre), MMK (maküla 
kalınlık haritası 6x6 mm analiz programı ile) ve 
GİB değerleri karşılaştırıldı.

Bu çalışma Helsinki Bildirgesi etik prensiplerine uy-
gun olarak yürütülmüş olup yerel etik komite tara-
fından onaylandı. İstatistiksel analiz için SSPS 22.0 
programı kullanıldı. Değişkenlerin dağılımı Kolmogo-
rov -Smirnov testi ile kontrol edildi. Kantitatif veriler 
Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.  Kalitatif veri-
lerin analizinde ise ki-kare testi ; bu testing uygulana-
madığı koşullarda fischer testi kullanıldı. Tekrarlayan 
ölçümlerde Wilcoxon test kullanıldı.  0.05’in altındaki   
p değerleri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

Tablo 1: Hastaların demografik ve klinik özellikleri.

Parametreler
Grup 1 
(n=24)

Grup 2 
(n=22)

p

Ortalama yaş±(S.D) 59.5±9.2 66.3±10.8 0.064

Cinsiyet (E/K) 7/17 10/12 0.253

Açlık glukoz düzeyi 133±22 124±23 0.187

Diyabet süresi 9.5±5.0 7.1±4.3 0.094

İnsulin kullanım  
süresi (yıl)

5.0±3.9 4.5±4.8 0.532

Hafif  NPDR

Orta  NPDR

Şiddetli NPDR

2

16

6

3

7

12

0.059

Hba1c 8.4±2.1 8.0±1.3 0.516

Enjeksiyon ortalaması 3.0±0.0 3.0±0.0 1.000

Independent t test/ Mann-whitney u test/ki-kare test.
S.D; Standard Sapma, E/K; Erkek/Kadın, NPDR; Nonproli-
feratif Diyabetik Retinopati, Hba1c; glikolize hemoglobilin.

Tablo 2: Tedavi öncesi ve sonrası görsel keskinlik değerleri.

 Parametreler Gr 1 
(n=24)

Gr 2 
(n=22) p

DGK (snellen) 0.36±0.24 0.28±0.25 0.187

DGK 1. ay 0.55±0.28 0.50±0.29 0.519

DGK 2. ay 0.60±0.29 0.55±0.36 0.610

DGK 3. ay 0.64±0.28 0.60±0.37 0.806

DGK deki değişim (tedavi öncesine göre)

Birinci ay 
p değeri 

0.18±0.18
0.000

0.22±0.21
0.000

0.519

İkinci ay
P değeri

0.24±0.19
0.000

0.28±0.31
0.000

0.674

Üçüncü ay
P değeri

0.28±0.21
0.000

0.32±03.2
0.000

0.617

Mann-whitney u test/Wilcoxon test. DGK; Düzeltilmiş Gör-
me Keskinliği.
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Ortalama yaş, fakik ve psöofakik grupta sırasıyla 
59.5±9.2 (43-80) ve 66.3±10.8 (p>0.05) idi.

Diyabetik retinopati şiddeti,  diyabetik  olma süre-
si, Hba1c, intravitreal ranibizumab enjeksiyon sayı-
sı grup 1 ve 2 arasında anlamlı bir fark oluşturmadı 
(Tablo 1). Ortalama başlangıç  DGK ve MMK değerle-
ri her iki grupta benzerdi (p=0.187, p=0.510).

İki grupta’da 1., 2. ve 3. aylarda yapılan kontroller-
de ortalama DGK ve MMK değerleri anlamlı ola-
rak düzelme gösterdi (Tablo 2,3). Ortalama DGK 
değerleri tedavinin etkisiyle fakik ve psöofakik göz-
lerde sırasıyla 0.36±0.24’den 0.64±0.28’e (p=0.000), 
0.28±0.25’den 0.60±0.37’ye (p=0.000) artış gösterdi. 
Ortalama MMK değerleri takip süresi sonunda fakik 
grupta 373±97’den 286±76 µm’ye  (p=0.000) psödofa-
kik grupta ise  416±91’den 298±102 µm’ye  (p=0.000) 
geriledi.   Ortalama GİB her iki grupta da takip süresi 
boyunca anlamlı değişiklik göstermedi. Retina dekol-
manı, endoftalmi ve sistemik yan etkiler izlenmedi. 

TARTIŞMA 

Ranibizumab vitreustan retina ve koroid içine  ya-
yılabilen ve göz içine enjeksiyon için  2006 da FDA 
tarafından onaylanan bir anti VEGF ajandır.10 Son 
yıllarda ranibizumab DMÖ için kullanılmaya baş-
landı.11-14 Birçok çalışma intravitreal ranibizumabın 
DMÖ’ lü hastalarda  elde edilen sonuçlarını etkile-
yen  başlangıç DGK,  MMK, yaş, sert eksudalar gibi 
faktörleri  değerlendirmiştir.15-17  Ranibizumab teda-
visi alan yaşa bağlı eksudatif maküla dejenerasyonu 
(AMD) bulunan gözlerde fakik ve psödofakik olmanın 
sonuç üzerine olan etkinliğini değerlendiren çalışma-
lar  mevcut olmasına rağmen diyabetik maküla öde-
mi için yapılmış  çalışmaya  rastlamadık.18-20 

Bizim elde ettiğimiz bilgiler ışığında, diyabetik ma-
küla ödemi bulunan fakik ve psöofakik gözlerde int-
ravitreal ranibizumab  enjeksiyonu sonuçlarının kar-
şılaştırıldığı ilk çalışmadır. 

İntravitreal ranibizumab tedavisi alan gözlerde kısa 
dönem içinde DGK ve MMK’da anlamlı düzelme iz-
lendi. GİB’da tedavi öncesi ve sonrası arasında an-
lamlı değişiklik izlenmedi.

Bu çalışmayı kısıtlayan faktörler,  olgu sayısının az 
olması, proliferatif diyabetik retinopatiye bağlı ma-
küla ödemini içermemesi, kısa takip süresi ve retros-
pektif  olmasıdır.

Bu çalışma bize  lensin durumunun DMÖ için intravit-
real ranibizumab enjeksiyonu ile tedavi edilen hastala-
rın sonuçlarına herhangi bir etkisi  olmadığını gösterdi. 

İntravitreal ranibizumab diffüz DMÖ tedavisi  için 
etkili ve güvenlidir. DGK ve MMK fakik ve psöofakik 
hastalarda  anlamlı olarak iyileşme gösterdi.  Acaba 
lensin durumu diyabetik maküla ödemi tedavisi için 
intravitreal ranibizumabın etkinliğinde etkili mi? Bu 
sorunun cevabı mevcut çalışmaya göre lensin duru-
munun etkili olmadığı yönündedir. Sonuçlarımızın 
prospektif tasarımla geniş seriler içeren çalışmalarla 
desteklenmesi gerekir.
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