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Amag: Yasa bagh makiila dejeneresansi (YBMD) nedeni ile intravitreal enjeksiyon uygulanan olgularda arka vitreus dekolmani
(AVD) gelisme oranimi1 saptamak ve AVD gelismeyen olgularla gorsel ve anatomik sonuglar: kargilagtirmak.

Gerec ve Yontem: YBMD nedeniyle intravitreal anti vaskiiler endotel biiyiime faktori (anti-VEBF) tedavisi uygulanan hastala-
rin dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi. Fundus muayenesi, okiiler ultrasonografi (USG) ve optik koherens tomografi (OKT)
kayitlarina gére PVD bulunmayan olgular caligmaya dahil edildi. Takiplerde PVD gelisme orani saptandi. Olgularin baslangic,
enjeksiyon sonrasi 3, 6, 9, 12. ay ve son takiplerindeki gérme keskinligi (GK) ve santral fovea kalinliklar1 (SFK) degerlendirildi.

Bulgular: Otuz bes olgunun yag ortalamas1 69.6+8.9 idi. Bes (%14.3) olguda takiplerde AVD gelisti. AVD gelismeyen olgularda
(AVD-) sirasi ile baslangig, 3, 6, 9, 12. aydaki ve son muayenedeki median (minimum-maksimum) GK 57.5 (15-85), 61.5 (16-88), 55
(3-88), 42 (1-87), 42.5 (7-85), 34 (1-83) harf'idi. AVD geligen olgularda (AVD+) ise siras1 ile GK, 57 (44-69), 72 (66-77), 68 (57-77), 70
(50-75), 65 (55-78) ve 52 (20-70) harfdi. AVD- grupta baslangig, 3, 6, 9, 12. ay ve son muayenedeki median (minimum-maksimum)
SFK 300 (149-589) , 198 (128-484), 219.5 (100-555), 246 (145-513), 217 (146-606), 241 (128-517) pm olarak saptanirken AVD+ grup-
ta ise sirasi ile 252 (187-814), 156 (115-520), 173 (135-287), 219 (144-225), 225 (191-332), 231 (94-296) um idi. Olgularda median 6
(min:3, maks:9) enjeksiyon yapildiktan sonra AVD gelistigi gozlendi.

Sonug: Arka vitreus dekolmani gelisimi, anatomik ve gorsel olarak prognozu olumlu yonde etkileyebilen bir faktordiir.
Anahtar Kelimeler: Yasa bagli makiila dejeneresansi, ranibizumab, arka vitreus dekolmani.

ABSTRACT

Purpose: To evaluate the rate of posterior vitreous detachment (PVD) development in patients who recieved intravitreal injections
for age-related macular degeneration (AMD) and to compare the visual and anatomical results with the patients not developed
PVD.

Materials and Methods: Medical records of patients who recieved intravitreal anti vascular endothelial growth factor (anti-
VEGF) treatment for AMD were evaluated retrospectively. According to the fundoscopic examination, .ultrasonography (USG) and
optical coherence tomography (OCT) records patients without PVD were included to the study. The rate of PVD development was
detected. The visual acuity (VA) and central foveal thickness (CFT) initially, at 37,6% 9% 12 months and at final visit were evalu-
ated.

Results: The mean age of 35 patients was 69.6+8.9 years. Five cases (%14.3) developed PVD during the follow up. The median
(minimum-maximum) VA of the patients without PVD (PVD-) at 3,69t 12 month and at last visit was 57.5 (15-85), 61.5 (16-
88), 55 (3-88), 42 (1-87), 42.5 (7-85), 34 (1-83) letters respectively. Visual acuity of the patients who developed PVD (PVD+) was
57 (44-69), 72 (66-77), 68 (57-77), 70 (50-75), 65 (55-78) and 52 (20-70) letters respectively. The CFT (minimum-maximum) in the
PVD- group was 300 (149-589), 198 (128-484), 219.5 (100-555), 246 (145-513), 217 (146-606), 241 (128-517) pm, in the PVD+ group
it was 252 (187-814), 156 (115-520), 173 (135-287), 219 (144-225), 225 (191-332), 231 (94-296) um respectively. Posterior vitreous
detachment developed after a median (minimum-maximum) of 6 (3-9) injections.

Conclusion: Development of PVD can effect positively the anatomical and visual prognosis during AMD treatment.
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GIRIS

Yasa bagli makiila dejeneresansi (YBMD), gelismis
toplumlarda en sik gorme kaybi nedenidir.}? Etyoloji
ile ilgili genetik, cevresel etkenler, iskemi, oksidatif
stres, inflamasyon gibi cesitli faktorler ileri siril-
mektedir.>® Yapilan bazi1 calismalarda arka vitreus
yiizeyi ve retina iligkisinin de koroid neovaskiiler
membran (KNVM) gelisiminde ve hastaligin progno-
zu uzerinde etkili olabilecegi belirtilmigtir.68

Caligmamizin amaci, intravitreal anti vaskiiler biiyi-
me faktori (anti-VEBF) tedavisi sirasinda AVD geli-
sim oranini saptamak ve bu olayin prognoz ile iligki-
sini incelemektir.

GEREC VE YONTEM

Etik kurul onay:1 alindiktan sonra Helsinki deklaras-
yonu prensiplerine uygun olarak klinigimiz retina
b6limiinde YBMD nedeni ile takip edilen ve intra-
vitreal anti-VEBF tedavisi uygulanan hastalarin
dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi. Fundus mu-
ayenesi, optik koherens tomografi (OKT), (Stratus 3,
Carl Zeiss Meditech Inc, Dublin, CA, ABD) ve okiiler
ultrasonografi (USG), (Sonomed Inc., NY, ABD) bul-
gularina gore AVD bulunmayan olgular ¢alisma kap-
samina alinda.

Olgularin gorme keskinlikleri (GK) ETDRS (Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study) skoruna gore
degerlendirildi. Tim hastalara takiplerinde Goldman
aplanasyon tonometresi ile g6z i¢i basine: 6l¢iimii, bi-
omikroskopik on segment muayenesi, dilate fundus
muayenesi uygulandi. Hastalar fundus floresein an-
jiografi (Carl Zeiss Meditec Inc. Dublin CA, ABD) ile
degerlendirildi.

OKT ile santral fovea kalinlig1 (SFK) ve arka hiyalo-
id ylzey ile retina iligkisi incelendi. Okiiler ultraso-
nografi ile vitreusun durumu degerlendirildi. Fundus
muayenesinde Weiss halkasinin gozlenmesi, OKT de

Tablo 1: Gruplardaki olgularin ézellikleri.

retina yuzeyi ile baglantisi olmayan ince hiperreflek-
tif ekonun varligi ve USG’de sakkadik g6z hareketleri
ile arka hiyaloid yiizey hareketinin saptanmasi, arka
vitreus dekolmani oldugu yoniinde degerlendirildi.

Yasi 50’nin altinda olan olgular, diyabetik retinopati,
vaskiiler tikaniklik, vitreomakiiler traksiyon, infla-
matuar hastaligi bulunan olgular calisma dig1 bira-
kildi. Ayrica yiikksek miyopi, koroid riptiirii, anjioid
streak gibi koroid neovaskiilarizasyona sebep olacak
patolojileri bulunan gozler calismadan ¢ikartilda.

Olgulara ranibizumab (0.5 mg/0.05 ml; Lucentis, Ge-
nentech Inc. South San Fransisco, CA) veya bevacizu-
mab (1.25 mg/0.05 ml; Avastin, Genentech Inc., South
San Fransisco, CA) intravitreal olarak uygulanda.

Bir ay ara ile uygulanan 3 yiikleme dozunun ardin-
dan gerektikce (pro re nata, PRN) tedaviye devam
edildi. Gorme keskinliginde 5 harften fazla disme
saptanan, OKT’de intravitreal veya subretinal sivi-
s1 sebat eden, makiila kalinliginda 100 pm ve daha
fazla artis olan, hemoraji gelisen olgulara anti-VEBF
enjeksiyonu tekrarlandi. En az 1 yil takibi bulunan
ve kayitlarinda diizenli OKT, USG ve fundus mua-
yenesi saptanan hastalar ¢alisma kapsamina alinda.
Takiplerde AVD gelismeyen ve AVD gelisen hastalar
gruplandirildi. Baglangig, 3, 6, 9, 12. ay ve son takip-
lerindeki GK, SFK kalinligi, uygulanan toplam en-
jeksiyon sayisi kaydedildi.

BULGULAR

Toplam 35 (20 kadin, 15 erkek) AVD- olgunun yas or-
talamasi 69.6+8.9 idi. Ortalama takip siiresi 23+9.1
aydi. Takiplerinde fundoskopik muayene, OKT ve
USG ile yapilan incelemelerde median (minimum-
maksimum) 6 (3-9) enjeksiyondan sonra 5 (%14.3) ol-
guda AVD gelistigi gozlendi. Arka vitreus dekolmani
gelismeyen ve takip sirasinda AVD gelisen olgularin
genel ozellikleri tablo 1’de 6zetlenmistir.

AVD- AVD+

Yas (y11), [med (min-maks)] 70 (54-90) 65 (60-69)
Kadin / Erkek (n) 12/18 4/1
Takip siiresi (ay), [med (min-maks)] 22 (11-50) 28 (25-40)
Enjeksiyon sayis1 (n), [med (min-maks)] 4 (3-10) 8 (4-9)
Membran tipi Gizli (n) 17 (%56.7) 4 (%80)

Klasik (n) 13 (%43.3) 1 (%20)
Membran lokalizasyonu Subfoveal (n) (%) 22 (%73.3) 3 (%60)

Jukstafoveal (n) (%) 8 (%26.7) 2 (%40)

AVD; Arka Vitreus Dekolmani, med;median, min;minimum, maks;maksimum.
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Tablo 2: Olgularin takiplerinde baslangica gore gorme keskinligi degisimleri.

AVD- [med (min-maks) ] *

AVD+ [med (min-maks) ]*

3. ay 4 [(-28) -57]
6. ay 0 [(-39) -42]
9. ay -3 [(-67) -32]
12. ay -4.5 [(-57) -20]
Son takip -5.5 [(-55)-20]

10 (0-29)
10 (2-13)

6 [(-6) -26]
-1[(-5)-31]
-5 [(-47)-18]

* ETDRS skoru AVD; Arka vitreus dekolmani, med;median, min;minimum, maks;maksimum.

Tablo 3: Olgularin takiplerinde baslangica gore santral fovea kalinligi degisimi.

AVD- [med (min-maks)](uum)

AVD+ [med (min-maks)] (um)

3. ay -86 [(-405) -142]
6. ay -70 [(-352) -337]
o -52.5((-315) -171]
12. ay -64.5 [(-284) -264]
Son takip -63.5 [(-284) -253]

-96 [(-294) -72]
-97 [(-641) -100]
-58 [(-642) -36]
-58 [(-567) -145]
-84 [(-519) -109]

AVD; Arka vitreus dekolmant, med;median, min;minimum, maks;maksimum.
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Grafik: Olgularin takiplerindeki gorme keskinlikleri.
GK;Gorme Kesinligi, ETDRS;Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study.

AVD- grupta sirasi ile baglangig, 3, 6, 9, 12. ay ve
son muayenedeki median (minimum-maksimum) GK
57,5 (15-85), 61,5 (16-88), 55 (3-88), 42 (1-87), 42,5 (7-
85), 34 (1-83) harfidi. AVD+ grupta ise sirasi ile GK,
57 (44-69), 72 (66-77), 68 (57-77), 70 (50-75), 65 (55-
78) ve 52 (20-70) harf olarak saptand: (Grafik).

Olgularin takiplerindeki GK ile baslangic GK arasin-
daki fark tablo 2’de 6zetlenmigtir.

AVD- grupta baslangic, 3, 6, 9, 12. ay ve son muaye-
nedeki median (minimum-maksimum) SFK 300 (149-
589), 198 (128-484), 219,5 (100-555), 246 (145-513),

217 (146-606), 241 (128-517) um olarak olgiiliirken
AVD+ grupta ise sirasi ile 252 (187-814), 156 (115-
520), 173 (135-287), 219 (144-225), 225 (191-332), 231
(94-296) pm idi.

Olgularin takiplerindeki SFK’larin baslangic SFK ile
farklar: tablo 3’te 6zetlenmigtir.

TARTISMA

Yasa baglh makiila dejenerasyonunda vitreus ve arka
hiyaloid ytlizeyde cesitli degisiklikler tarif edilmisg-
tir.%1% Weber-Krause ve Eckardt ayni yas grubuna
gore YBMD'li olgularda AVD’nin daha seyrek goriil-
digiini bildirmiglerdir.!! Time domain OKT ve spekt-
ral domain OKT ile yapilan ¢aligmalarda vitreoma-
kiiler adezyon, yas tip YBMD’de kuru tip YBMD’ye
gore daha sik goralmustir. 51213

Yasa baglh makiila dejenerasyonu olusumunda vitre-
omakiiler adezyon ve YBMD iligkisi ile ilgili cesitli
teoriler ileri surulmiustir. Yapisik arka vitreus kor-
teksinin makiilaya oksijen ve metabolik maddelerin
difiizyonunu engelleyecegi ve goreceli hipoksi olusu-
muna sebep oldugu séylenmistir.’*® Baska bir teo-
riye gore de yapisik arka hiyaloid yiizey, makiilaya
traksiyon uygulayarak kronik inflamasyona yol acar
ve VEBF tretimini arttirir.!®?” Olusan inflamasyon
Miiller hiicrelerinin ve astrositlerin aktive olmasina,
sitokin saliniminin artmasina ve anormal vitreoreti-
nal yapisiklik gelisimine sebep olabilir.5”
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Ayrica yasla birlikte vitreus yapisinda meydana ge-
len degisikliklerin, VEBF’nin vitreus liflerine bagh
kalmasina'® sebep olarak kronik inflamasyonun arti-
sina ve KNV gelisiminin uyarilmasina sebep olabile-
cegi soylenmigtir.?

Patagonezde etkili olan vitreomakiiler yiizey degi-
siklikleri, tedaviye cevabi da etkilemektedir. Yapisik
olan arka vitreus yiizeyi vitreomakiiler yiizeydeki inf-
lamasyonu ve VEBF miktarini, AVD bulunan gozlere
gore goreceli olarak arttirarak prognozu olumsuz et-
kileyebilir. Lee ve ark.® calismasinda vitreomakiiler
adezyon bulunan goézlerin gorsel prognozunun daha
koti oldugu saptanmastar.

Calismamizda AVD- olgularin %14.3’inde, intravit-
real anti-VEBF tedavisi sirasinda AVD gelisimi oldu-
gunu gordik. Olgu sayisi az olmasina ragmen AVD
gelisen gozlerde gorsel ve anatomik sonuglarin daha
iyi oldugu gozlemledik. Bu durum arka vitreus yiize-
yinin uzaklagmasi ile birlikte inflamatuar faktorlerin
bu alanda azalmasi ve makiilanin oksijenasyonunun
artmasi ile aciklanabilir. Boylece etyopatogenezde
suclanan inflamasyon ve hipoksinin olumsuz etkile-
ri azalmig olur. Olusan bu yeni kosullarla olgularin
gorsel prognozunun da olumlu yénde etkilenmesi s6z
konusudur. Yapilacak olan prospektif ve olgu sayisi-
nin fazla oldugu yeni calismalarla daha kesin sonug-
lar elde edilebilir.

Diyabetik makiila 6demi nedeni ile intravitreal tri-
amsinolon (IVTA) enjeksiyonu yapilan olgularda
yapilan bir calismada tedavi esnasinda enjeksiyon
grubunda vitreomakiiler ara yiizey degisikliklerinin
lazer yapilan gruba gore anlamlh olarak daha fazla
oldugu saptanmistir. Vitreomakiler ayrilmanin da
IVTA grubunda daha fazla oldugu (%17.9) gozlen-
mistir.? Gosh ve ark.,? bir calismasinda da bevaci-
zumab ve IVTA grubunda arka vitreus degisiklikle-
rinin zaman icerisinde arttig1 ve bevacizumab yapi-
lan olgularda bu durumun gorsel prognoz ile iligkisi
oldugu belirtilmistir. Yapilacak olan yeni prospek-
tif, randomize calismalarda intravitreal enjeksiyon-
larin AVD gelisimi ile iligkisi ve bu durumun hasta-
ligin prognozuna etkisi daha ayrintili incelenebilir.
Anti-VEBF enjeksiyonlar farmakolojik etkilerinin
yani sira AVD gelisimini saglayarak da YBMD teda-
visine katki saglayabilirler.

Calismamizda time domain OKT ile vitreomakiiler
ara yizey degerlendirildi ve vitreomakiiler traksiyon
olan olgular calisma dig1 birakildi. Spektral domain
OKT ile yapilacak yeni ¢alismalarla vitreomakiiler
ara ylzey degisiklikleri ile ilgili daha ayrintili gérin-
tuler sayesinde daha kesin sonuclara varilabilir.

Sonug olarak YBMD’de anti-VEBF tedavisi sirasinda

AVD gelisebilmektedir ve gelisen AVD gorsel ve ana-
tomik prognozu olumlu yonde etkileyebilmektedir.
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