
ÖZ

Diyabette iç ve dış kan-retina bariyeri bozulması sonucu gelişen 
makula ödemi, görme keskinliğinin azalmasına neden olur. Di-
yabetik makula ödemi (DMÖ) tedavisinde sistemik risk faktör-
lerinin regüle edilmesi önemlidir. Bununla beraber, göze en çok 
uygulanan tedaviler maküler laser fotokoagülasyon, intravitreal 
kortikosteroidler ve sıklıkla intravitreal anti vasküler endotelyal 
büyüme faktörleridir. Bazı hastalarda ise vitreomaküler traksi-
yon ya da maküler epiretinal membran gibi vitreomaküler ara 
yüzey anormalliği vardır. Vitreomaküler traksiyon ya da epireti-
nal membran ile beraber DMÖ’nün olduğu olgularda pars plana 
vitrectomy (PPV) ± iç limitan membran (İLM) soyulması ile ba-
şarılı sonuçlar alabilmekteyiz. Buna karşın, vitreomaküler ara 
yüzey anormalliği olmayan DMÖ’lü olgularda PPV ± İLM soyul-
masının yeri halen tartışmalıdır. Bu konuda güvenilir bir sonuca 
erişebilmek için prospektif randomize karşılaştırmalı çalışmala-
ra ihtiyaç duyulmaktadır. 
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ABSTRACT

İmpairment of inner and outer blood-retina barriers in diabetes 
results in macular edema and subsequent visual loss. Regulation 
of systemic risk factors is important in the treatment of diabe-
tic macular edema (DME). In addition, macular laser photocoa-
gulation, intravitreal corticostreoids and frequently intravitreal 
anti vascular endothelial growth factors are often performed for 
the treatment of DME. Some patients have vitreomacular inter-
face abnormalities such as vitreomacular traction or epiretinal 
membrane. In eyes with DME and vitreomacular traction or epi-
retinal membran, successful results can be achieved with pars 
plana virectomy (PPV) ± internal limiting membrane (ILM) re-
moval. However, PPV ± ILM removal is contraversial in eyes with 
DME and without vitreomacular interface abnormalities. Pros-
pective randomized comparative studies are needed for a reliable 
conclusion.
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GİRİŞ

Diyabette iç ve dış kan-retina bariyeri bozulması sonucu ge-
lişen makula ödemi, görme keskinliğinin azalmasına neden 
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olur. Diyabetik makula ödemi (DMÖ) tedavisinde sistemik 
risk faktörlerinin regüle edilmesi önemlidir. Bununla beraber, 
göze en çok uygulanan tedaviler maküler laser fotokoagülas-
yon, intravitreal kortikosteroidler ve sıklıkla intravitreal anti 
vasküler endotelyal büyüme faktörleridir (VEGF). Bazı has-
talarda ise vitreomaküler traksiyon ya da maküler epiretinal 
membran gibi vitreomaküler ara yüzey anormalliği vardır. Bu 
hastalarda, pars plana vitrektomi (PPV) ve mekanik traksiyo-
nun ortadan kaldırılması ile başarılı sonuçlar alınmaktadır.1

Vitreomaküler ara yüzey anormalliği olmayan DMÖ’lü olgu-
larda PPV ile arka hyaloid kaldırılması ± iç limitan membran 
(İLM) soyulmasının rolü günümüzde halen tartışmalıdır. Bazı 
yazarlar bu olgularda PPV ± İLM soyulması ile iyi anatomik 
ve fonksiyonel sonuçlar elde ederken, bazıları iyi bir anatomik 
sonuç etmişler ama görme keskinliğinde artış elde edememiş-
lerdir.2,3 Bazıları ise anatomik ve fonksiyonel sonuçlar üzerine 
PPV’yi etkisiz bulmuşlardır.4

Bizim yaptığımız çalışmalarda, laser fotokoagülasyona ce-
vap vermeyen, vitreomaküler ara yüzey anormalliği olmayan 
DMÖ’lü olgularda PPV + İLM soyulması ile makula ödemin-
de anlamlı bir azalma bulunurken, görme keskinliğinde an-
lamlı bir artış saptanmadı.5 Buna karşın, daha önce hiçbir 
tedavi uygulanmamış ve vitreomaküler ara yüzey anormalliği 
olmayan DMÖ’lü gözlerde, PPV + İLM soyulması ile maku-
la ödeminde anlamlı azalma ve görme keskinliğinde anlamlı 
artış saptandı.6 PPV sonrası DMÖ kaybolan olgularda, dış li-
mitan membran (ELM) ve elipzoid zon bütünlüğü ile görme 
keskinliğinin pozitif ilişkisi olduğu bulundu.7 Ayrıca, PPV + 
İLM soyulan gözleri uzun süre takip ettiğimizde DMÖ’de geç 
postoperatif dönemde nükslerin gelişebileceği gözlendi.8

Diyabetik makula ödemi oluşumunda vitreus

Vitreus DMÖ oluşumunda önemli bir rol oynamaktadır. Di-
yabetik hastalarda anormal glikasyon ve vitreus kollajeni 
ile destabilize olmuş vitreus, makula traksiyonuna yol açar. 
Vazopermeabilite oluşturan faktörler premaküler alanda top-
lanır. Ayrıca, kemoatraktan faktörlerin vitreusta toplanması 
posterior hyaloide hücresel göç, kontraksiyon ve makula trak-
siyonuna yol açar.

Diyabetik makula ödemi tedavisinde pars plana 
vitrektomi

DMÖ tedavisinde PPV’nin etki mekanizmasının çeşitli yollar-
la olduğu ileri sürülmüştür. Diyabetik hastalarda vitreustaki 
oksijen seviyesi azalmıştır.9 PPV vitreus boşluğundaki oksijen 
seviyesini artırır.10 Vitreus oksijenasyonunun artması VEGF 
seviyesini düşürür. Vitreus viskozitesi aközden 300 - 2000 kez 
daha fazla olduğundan PPV sonrası intravitreal moleküllerin 
difüzyon katsayısı artar. Bu da VEGF ve diğer proinfl ama-
tuar sitokinlerin makuladan uzağa daha kolay yayılmasına 
yol açar. Ayrıca DMÖ’de artmış maküler kan akımının, PPV 
sonrası makula ödemi kaybolmuş gözlerde normale döndüğü 
bildirilmiştir.11 Bunların dışında, DMÖ’lü gözlerin %12 - 24 
ünde vitreomaküler traksiyon olduğu bildirilmiştir.12 PPV ile 
vitreoretinal ara yüzey anormallikleri ortadan kaldırılmak-
tadır.

Diyabetik makula ödeminde İnternal Limitan 
Membran soyulması

DMÖ tedavisinde PPV ile beraber İLM soyulması etki meka-
nizmasının çeşitli yollarla olduğu öne sürülmüştür.(13) İLM 
soyulması hem bir bariyerin ortadan kaldırılmasına hem de 
astrosit, mikroglia ve Müller hücrelerini içeren lokal glial pro-
liferasyona yol açar. Yapılan çalışmalarda, İLM soyulmasının 
bir miktar Müller hücre yaralanmasına ve iyileşme sürecinin 
uyarılmasına yol açtığı öne sürülmüştür.14 Minor Müller hüc-
re travması, epidermal büyüme faktör reseptörünü upregüle 
eder. Epidermal büyüme faktör reseptörü de, Müller hücre-
lerinin glial fibrillary acidic proteinlerinin (GFAPs) mikro-
fibrilleri ile dolmasını uyarır. Bu da İLM’den ELM’ye kadar 
dikey glial proliferasyona neden olur. Bu mekanizma, travma 
sonrası santral sinir sisteminde, radyal gliaların sinapsları 
tekrar birleştirmesi ve tamir etmesi olarak tanımlanmıştır. 
Bu mekanizma dekolman sonrası retinada da gözlenmekte 
ve Müller hücrelerinde GFAPs artması hipoksik hasarı hafif-
letmekte ve nöronal kaybı azaltmaktadır. Retina dekolmanı 
dışında bu koruyucu mekanizma iskemik retina hasarında da 
gösterilmiştir.13 Bunların dışında, üzerinde çeşitli infl amatu-
ar hücreler bulunan ve kalın İLM’nin ortadan kaldırılması 
DMÖ‘ de tanjansiyel traksiyonu azaltmaktadır. Ayrıca, proli-
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fere hücreler için iskelet yapı olan İLM’nin ortadan kaldırıl-
ması postoperatif membran oluşumunu azaltmaktadır.

Buna karşın, İLM soyulmasının çeşitli komplikasyonlara yol 
açtığı bildirilmiştir. İdiyopatik epiretinal membran soyulması 
ile beraber İLM soyulan gözlerde, mikroperimetri ile ölçülen 
ortalama retina duyarlılığında azalma (4º ve 12º santral alan) 
ve 12º santral alanda absolü mikroskotomlar gözlenmiştir.(15) 
İLM soyulması, Müller hücrelerine verebileceği hasar sonrası 
intraretinal iskelet yapının çökmesine neden olabileceği öne 
sürülmüştür.16 Bu da traksiyonel olmayan DMÖ olgularında 
maküler hipotrofi olarak gözlenebilir. Başka bir çalışmada da, 
DMÖ için İLM soyulan gözlerde makulanın optik diske doğru 
yer değiştirdiği bildirilmiştir.17

Literatürde, DMÖ tedavisinde PPV’nin etkinliği üzerine bir-
çok çalışma ve farklı sonuçlar olduğundan, bu yazıda sadece 
daha güvenilir olan prospektif, çok merkezli çalışmalar ile 
meta-analiz sonuçları verilecektir.

Diabetic Retinopathy Clinical Research (DRCR) 
Network – Protocol D

Bu prospektif, çok merkezli çalışmada DMÖ’lü ve vitreoma-
küler traksiyonlu 87 göze PPV uygulanmıştır.(18) PPV sı-
rasında, %61 göze epiretinal membran soyulması, %54 göze 
İLM soyulması, %40 göze panretinal fotokogülasyon, %64 
göze ameliyat sonunda kortikosteroid injeksiyonu uygulan-
mıştır. Postoperatif 6. ayda, medyan santral retinal kalınlık 
(SRK) 160 µ azalmıştır (Şekil 1). %43 gözde SRK 250 µ altın-
da, %68 gözde SRK’da en az %50’lik bir azalma bulunmuştur. 
Postoperatif 6. ayda, %38 gözde görme keskinliği 10 harf ve 
üzerinde artarken, %22 gözde 10 harf ve üzerinde azalmıştır 
(Şekil 2). SRK’da büyük azalma (350 µ üzeri) olan gözlerin 
dışında, SRK’sı azalan gözlerde çok çeşitli görme keskinliği 
değişimleri bulunmuştur (Şekil 3).

Diğer bir DRCR çalışması yine prospektif, çok merkezlidir.19 
Vitreomaküler traksiyon ya da maküler laser fotokoagülasyo-
na cevap vermemiş DMÖ’lü 241 göze PPV uygulanmıştır. %61 
gözde epiretinal membran soyulması, %64 gözde İLM soyul-
ması, %68 gözde ameliyat sonunda kortikosteroid injeksiyonu 
uygulanmıştır. Postoperatif 6. ayda medyan SRK 412 µ’dan 
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Şekil 1. Başlangıç Santral Retinal Kalınlığa göre optik koherens to-

mografi deki Kalınlık Değişim Dağılımı

Şekil 3. Başlangıç ile postoperatif 6. ay Santral Retinal Kalınlık ve 

Görme Keskinliğindeki Değişimin Karşılaştırılması

Şekil 2. Başlangıç Görme Keskinliğine göre Değişim Dağılımı



278 µ a azalmıştır. Buna karşın medyan görme keskinliğinde 
değişim bulunamamıştır. En çok görme keskinliği artışı; kötü 
preoperatif görme keskinliği olan ve epiretinal membran so-
yulan gözlerde bulunmuştur. SRK’nın en çok azaldığı durum-
lar ise; kötü preoperatif görme keskinliği olan, kalın preopera-
tif SRK’sı olan, İLM soyulması olan ve OKT’de vitreomaküler 
anormalliklerin olduğu gözler olarak bulunmuştur.

European Vitreo-retinal Society Diabetic Macular 
Edema Çalışması

Bu randomize olmayan çok merkezli çalışmada, 29 ülkeden 86 
retina cerrahı DMÖ’lü 870 hastayı farklı yöntemler ile tedavi 
etmişlerdir.(13) PPV ± İLM soyulması 61 olguda uygulanmış-
tır (Tablo 1). Anti-VEGF’lerde dahil olmak üzere diğer tedavi 
yöntemleri ile kıyaslandığında, PPV + İLM soyulması ile en 
iyi görme keskinliği sonuçları elde edildiği bildirilmiştir (Şe-
kil 4). Görme keskinliğindeki artışın postoperatif 12 ile 24. 
aylarda da artmaya devam ettiği gözlenmiştir.

Meta-Analiz Sonuçları

DMÖ’de PPV’nin etkinliğini araştıran ve randomize kontrollü 
çalışmaları içeren bir meta-analizde, kontrol grubu olarak iz-
lenen ya da maküler laser fotokoagülasyon uygulanan gözler 
alınmıştır.20 Beş çalışmadaki PPV ± İLM soyulması uygula-
nan 127 göz irdelenmiştir. SRK’da anlamlı bir azalma (102 µ) 
bulunmuştur. Ancak, alt grup analizinde SRK’da postopera-
tif 6. ayda tespit edilen iyileşme postoperatif 12. ayda tersine 
döndüğü bildirilmiştir. Bu meta-analiz sonuçlarına göre, bazı 
seçilmiş DMÖ’lü olgularda PPV anatomik ve fonksiyonel iyi-
leşme sağlamakta ama görme keskinliğindeki iyileşme laser 
ya da gözlemden daha iyi değildir. Bunula birlikte, PPV’nin 
önemli bir komplikasyona yol açmadığı belirtilmiştir. 

Diğer bir meta-analizde de, PPV’nin postoperatif 6. ay anato-
mik ve fonksiyonel sonuçları kontrol grubuna (gözlem) daha 
iyi olarak bulunmuştur.21 PPV’nin maküler laser fotokoagü-
lasyona göre postoperatif 6. ay anatomik sonuçları daha iyi 
bulunurken, fonksiyonel sonuçlar açısından üstünlüğü bulu-
namamıştır. Postoperatif 12. ayda anatomik üstünlüğü nünde 
kaybolduğu bildirilmiştir.

Bu meta-analizlerin içerdiği çalışmalarda, PPV diğer tedavi 
yöntemlerine cevap vermemiş DMÖ’lü olgularda uygulan-
mıştır. Dolayısıyla, PPV bu olgulara uygulanıldığında DMÖ 
kronikleşmiş ve ayrıca ELM ve elipzoid zon hasarı gelişmiş 
olabilir. Bu da görme keskinliğinde anlamlı bir artış olmama-
sını açıklayabilir.

DMÖ’de İLM soyulmasının meta-analiz sonuçlarını veren 
bir çalışmada, randomize ve randomize olmayan çalışmalar 
incelemeye alınmıştır.22 Sadece PPV ile PPV + İLM soyulan 
olguların karşılaştırıldığı 5 çalışmadaki 741 olgu irdelenmiş-
tir. Bu meta-analiz sonuçlarına göre, SRK’da azalma ve görme 
keskinliğinde artış açısından İLM soyulması yapılan ile yapıl-
mayan gözler arasında bir fark bulunamamıştır.

Sonuç olarak, vitreomaküler traksiyon ya da epiretinal memb-
ran ile beraber DMÖ’nün olduğu olgularda PPV ± İLM soyul-
ması ile başarılı sonuçlar alabilmekteyiz. Buna karşın, vitre-
omaküler ara yüzey anormalliği olmayan DMÖ’lü olgularda 
PPV ± İLM soyulmasının yeri halen tartışmalıdır. Bu konuda 
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Şekil 4. Farklı Tedavi Yöntemleri sonrası Görme Keskinliği Değişim-

leri

UYGULANAN TEDAVİ OLGU SAYISI

ANTİ - VEGF 139

EŞİK GRİD LASER 97

PPV + İLM SOYULMASI 61

EŞİK ALTI GRİD LASER 52

I.V. TRİAMSİNOLON 41

Tablo 1- Uygulanan tedavi ve Olgu sayısı



güvenilir bir sonuca erişebilmek için prospektif randomize 

karşılaştırmalı çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
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