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Amagc: Eksudatif tip yasa bagh makiila dejenerasyonu (eYBMD) sonucu olusan koroid neovaskiilarizasyonunun tedavisinde intra-
vitreal anti-VEGF’nin klinik etkilerini ve komplikasyonlar: belirlemek.

Gerec ve Yontem: Retina klinigimizde 2007-2012 tarihleri arasinda eYBMD tanisi almig ve intravitreal ranibizumab ve/veya
bevacizumab uygulanmig 197 hastanin (226 g6z) kayitlar: retrospektif olarak incelendi. Hastalarin takip siireleri, enjeksiyon sa-
yilari, tedavi araliklari, baslangic-yiikleme dozu sonrasi (3. ay) ve son kontrol gérme keskinligi (GK) ve optik koherens tomografi
bulgular1 kaydedildi. GK’de degisim, Snellen veya ETDRS eselinde en az bir sira veya 5 harf artma veya azalma; santral foveal
kalinliktaki (SFK) degisim ise en az 100 pm artma veya azalma olarak tanimlanda.

Bulgular: Ortalama takip siiresi 22.5+15.9 ay (6-60 ay), enjeksiyon sayis1 5.7+2.6 idi. GK, 3. enjeksiyon sonrasinda baglangica
gore 119 gozde (%52.7) artarken, 17’sinde (%7.5) azald1 ve 90'inda (%39.8) degismedi (p<0.001). Baslangig ile son kontrol arasinda
100 gozde (%44.3) GK artarken, 71’inde (%31.4) azaldi ve 55’inde (%24.3) degismedi (p=0.114). Baslangic ile 3. ay arasinda 183
gozde (%81.3) SFK azalirken, 9unda (%4.0) artt1 ve 33’tinde (%14.7) degismedi (p<0.001). Son kontrolde baslangica gore 197 gozde
(%87.6) SFK azalirken, 18’inde (%8.0) artmis ve 55’inde (%24.3) degismedi (p<0.001). Toplam 28 (%12.3) olguda retina pigment epi-
teli yirtig, iki endoftalmi, birer hastada ciddi tiveitik reaksiyon, intraokiiler basing artigi ve intraokiiler enjeksiyona baglh katarakt
gelisti. Birer hastada miyokard infarktiisii ve inme ve iki hastada hipertansiyon kaydedildi.

Sonug: Anti-VEGF, eYBMD tedavisinde GK’de artis saglayan giivenli bir tedavi seklidir, ancak rutin klinik uygulamalarda uzun
donemdeki sonuclar kisa dénemde elde edilenler kadar tatmin edici olmayabilir.

Anahtar Kelimeler: Bevacizumab, gorme keskinligi, ranibizumab, yasa bagh makiila dejenerasyonu.

ABSTRACT

Purpose: To determine efficacy and complications of intravitreal anti-VEGF treatment for choroidal neovascularization induced
by exudative age-related macular degeneration (eARMD).

Materials and Methods: The medical records of 197 patients (226 eyes) diagnosed as eARMD who received intravitreal anibi-
zumab and/or bevacizumab initially in our retina clinic between 2007-2012 were reviewed retrospectively. The follow-up duration,
number of injections, treatment intervals, visual acuity (VA) after initial-loading dose (3rd month) and at final control, and optical
coherence tomography findings were recorded. The change in VA is described as one line or five letters decrease or increase in Snel-
len or ETDRS limits, the change in central foveal thickness (CFT) is described as mininum 100 pm decrease or increase.

Results: Mean follow-up was 22.5+15.9 months (6-60 months) and number of injections was 5.7+2.6. The VA increased in 119
(52.7%), decreased in 17 (7.5%) and unchanged in 90 eyes (39.8%) following the first three injections (p<0.001). Between initial and
final evaluations, VA increased in 100 (44.3%), decreased in 71 (31.4%) and unchanged in 55 eyes (24.3%) (p=0.114). CFT decreased
in 183 (81.3%), increased in 9 (4%) and unchanged in 33 eyes (14.7%) after loading injections (p<0.001). In final evaluation, CFT
decreased in 197 (87.6%), increased in 18 (8.0%), and unchanged in 55 eyes (24.3%) compared to baseline (p<0.001). Twenty-eight
eyes (12.3%) had retinal pigment epithelial tear, two had endopthalmie, one had serious uvetic reaction, one had intraocular pres-
sure increase, one had cataract due to intraocular injection. One patient had myocardial infarction, one had stroke, and two had
hypertension.

Conclusion: Anti-VEGF treatment of eARMD is a safe form of treatment that increases VA, but long-term follow-up results in
clinical practice are not satisfactory as much as short-term results.
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GIRIS

Eksudatif tip yasa baglhh makiila dejenerasyonu
(eYBMD) icin tedavi secenekleri ozellikle son 15
yilda ozellikle artis gostermistir. Ozellikle anti-vas-
cular endothelial growth factor (anti-VEGF) tedavi,
eYBMD’ye bagl gorme kaybini 6nleyici etkisi bir¢ok
calisma ile kanitlanmig bir tedavidir.!

Ik olarak pegabtanib (Macugen®; OSI Pharmaceu-
ticals, Farmingdale, New York, ABD) ardindan 2006
yilinda ranibizumab (Lucentis®; Genentech Inc, So-
uth San Francisco, California, ABD) FDA (Food and
Drug Agency) tarafindan eksudatif tip makiila de-
jenerasyonu tedavisi i¢in onay aldi.’? Ranibizumab
VEGF’ye baglanarak VEGF'nin etkisini inhibe eden
bir monoklonal antikor fragmanidir.> Benzer bir mo-
lekiil olan bevacizumab ise (Avastin®; Roche, Basel,
Switzerland) etkinliginin ranibizumaba benzer oldu-
gu klinik caligmalarla kanitlanmasina ragmen int-
ravitreal uygulama i¢in heniiz FDA onay1 almamis
bir molekildiir.* Yapilan ¢aligsmalarin sonucu olarak
klinisyenler icin bevacizumab daha diisiik fiyata sa-
hip olmasi nedeniyle daha fazla tercih edilen bir ilag
haline gelmistir.* Genis prospektif klinik calismalar-
da anti-VEGF tedavinin klinik ve goérsel sonuclar:
oldukca tatminkar sonuclar vermektedir.*® Ancak
bu calismalara pigment epitel dekolmani, genis ska-
r1 veya genis hemorajisi olan hastalar dahil edilme-
mistir ve cok siki kriterlere gore takip ve tedavi uy-
gulanmaktadir. Rutin ve yogun polikliniklerde ise
hastalar daha cesitli olabilmekte; takip siireleri ve
araliklar ise uzayabilmektedir.

Bu calismamizda oldukc¢a fazla hasta sayisinin takip
edildigi klinigimizde eYBMD tanisiyla bevacizumab
ve/veya ranibizumab uygulanmis hastalarin uzun do-
nem klinik ve anatomik sonugclarini ve tedaviye bag-
I gelisen komplikasyon oranlarini belirleyebilmeyi
amacladik.

GEREC VE YONTEM

Calisma oncesi Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
(GUTF) Etik Kurulu'ndan onay alindi (LUT 07/47-
34). Sonrasinda GUTF Géz Polikliniginde 2007-2012
tarihleri arasinda eYBMD tanisiyla intravitreal anti-
VEGF tedavisi (ranibizumab ve/veya bevacizumab)
uygulanmis, takipleri ile fundus fluoresein anjiografi
(FFA) ve optik koherens tomografi (OKT) kayitlar: dii-
zenli olan, 50 yas ve tizerindeki hastalara ait dosyalar
calismaya dahil edilme kriterleri a¢isindan retrospek-
tif olarak tarandi. Calisma dis1 kalma kriterleri sun-
lardi: eYBMD olan gozde klinik olarak onemli diizey-
de katarakt varlig, ileri diizeyde glokomatoz hasar,
gormeyi etkileyecek diizeyde ileri korneal hastalik,
diger retinalvaskiiler hastaliklarin varhgi, vitrekto-
mi/ trabekiilektomi operasyonu gecirmis olmasi, takip

stiresi alt1 aydan kisa olan hastalar, ¢calismaya dahil
edilme stresinden 6nce eYBMD i¢in herhangi bir te-
davi almig olmasi, masif hemorajik retina dekolmani
varligi, vitreus hemorajisi veya fundus floresein anji-
yografide degerlendirilen lezyon boyutunun %50’den
fazlasim1 hemoraji veya skarin olusturmasi, gorme
diizeyi 20/800%in altinda olmasidir. Klinigimizde anti-
VEGF tedavi uygulamasi, standart uygulama olan ti¢
yiikkleme dozunu takiben gerektiginde tedavi seklinde
yapilmaktadir. Tekrar tedavi kriterleri: OKT'de siv1
ile birlikte gorme keskinliginde (GK) en az 1 sira (5
harf) azalma; OKT’de santral foveal kalinlikta (SFK)
artig saptanmasi; Lezyonla iligkili yeni hemoraji var-
lig1 ya da FFA’da gec s1zintinin saptanmasidir.

Lezyon boyutu, FFA kullanilarak optik disk alam
(ODA, 2.54 mm?) cinsinden kayde-dildi. Gérme kes-
kinliginde degisim Snellen veya ETDRS egelinde en
az bir sira veya 5 harf artma veya azalma; SFK’da
degisim, SFK’da en az 100 pym artma veya azalma ve
lezyon boyutundaki degisim ise (ODA olarak) en az %
optik disk capi 6l¢iisiinde degi-sim olarak tanimlanda.

Calismaya dahil edilen hastalarin dosyalarindan,
yas, cinsiyet, sistemik hastaliklar ve sigara kullanimi
oranlari; FFA’da (Topcon Imagenet i-base, Japonya)
koroid neovaskiilarizasyonun (KNV) tipi (ilk tanida),
her kontrolde GK (en iyi diizeltilmis gorme keskinligi
olarak Snellen veya ETDRS eselinde 6l¢iildii; analiz-
ler i¢in logMAR’a ¢evrildi); OKT’de SFK; fundus mu-
ayenesinde hemoraji varligi; toplam enjeksiyon sayi-
lar1 (ranibizumab, bevacizumab); tedavi araliklari ve
takip stireleri kaydedildi. Takip siirelerine gore 0. ay,
3. ay, 6. ay, 12. ay, 24. ay, 36. ay, 48. ay, 60. ay GK,
lezyon boyutlar:1 ve OKT bulgular: baslangictaki bul-
gularla kargilagtirilda.

Anti-VEGF uygulanmasi ile iligkili gelisebilecek okii-
ler (endoftalmi, ciddi uveitik reak-siyon, intraokiiler
basing artisi, katarakt gelisimi, intaokiiler hemoraji
gibi) ve sistemik (miyokard enfarktiisii, tromboembo-
lik olaylar, inme, hipertansiyon gibi) kompliklasyon-
lar kaydedildi.

Istatistiksel Analiz

Hasta kayitlarindan elde edilen bilgilerden 6l¢iim de-
gerlerinin (yas, gorme keskinligi, takip zamani vb.)
normal dagilima uygunlugu grafiksel olarak ve Kol-
mogorov-Smirnov testi ile incelendi. Yag disindaki
degiskenlerin normal dagilima uymadiklar1 gorildi.
Tanimlayici istatistiklerin gosteriminde normal dag:-
lima uyan yas i¢in ortalama+standart sapma, normal
dagilima uymayan diger 6lciim degiskenleri icin ise
ortanca (ceyreklikler aras1 genislik [CAG]) degerleri
kullanildi. Kategorik degiskenlerin gosteriminde say1
ve ylizde kullanildi. Uygun degiskenler arasinda ¢ap-
raz tablolar olusturuldu. GK, SFK ve lezyon boyut-
larindaki degisim icin Friedman tekrarl l¢iimlerde
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non-parametrik varyans analizi uygulandi. Farklilik
bulundugunda farkliligin hangi 6l¢giim zamanindan
kaynaklandigini belirleyebilmek i¢in Bonferroni di-
zeltmeli Wilcoxon testi post-hoc ikili kargilagtirma-
lar kullanildi.Tum istatistiksel analizler ve hesap-
lamalar i¢cin MS-Excel 2003 ve windows icin SPSS
(Versiyon 15.0, SPSS Inc., Chiccago, Illinois, ABD)
programlar: kullanildi. Istatistiksel kararlarda Bon-
ferroni diizeltmesi yapildiginda p<0.017, diger tim
karsilastirmalarda p<0.05 seviyesi anlamli farklili-
gin gostergesi olarak kabul edildi.

BULGULAR

Demografi ve Klinik Bulgular: Toplam 197 hasta-
nin (yas ortalamasi, 72.1+7.5 y1l; yag dagilimi, 51-91
yil; 97 erkek, 100 kadin) 226 g6zl calismaya dahi-
ledilmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo
1’de verilmistir. Tedavi edilen 226 goziin 155’ (%68.6)
gizli, 44’1 (%19.5) baskin klasik ve 27’si (%11.9) mini-
mal klasik lezyon 6zelligi gostermektedir. Gozlerden
132’sinde (%58.4) pigment epiteldekolmani varlig: iz-
lenirken, bu gozlerden 111’inin fibrovaskiiler, 2’sinin
hemorajik ve geri kalan 19’unun ise ser6z pigment
epitel dekolmani olduklar: gorildii.

Toplam 226 goze uygulanan enjeksiyon sayis1 1294
olarak belirlendi. Bu enjeksiyonlarin 720 tanesi rani-
bizumab ve 574 tanesi bevacizumab idi. Takip boyun-
ca 75 hastaya sadece bevacizumab; 89 hastaya sa-
dece ranibizumab; 62 hastaya takip boyunca her iki
anti-VEGF ajan da uygulandi. Ortalama 22.5+15.9
ay takip siiresince hasta basina diisen enjeksiyon
sayis1 5.7+2.6 olarak belirlendi. Ilk ii¢ dozdan sonra
gerektiginde tedavi siirecinde ortalama hasta bagina
diisen enjeksiyon sayisi 2.7+2.1 olarak saptandi.

Tablo 1: Hastalarin demografik ve klinik ozellikleri
(n=197).

Sonuc¢

Yas (ort.=SS)
Cinsiyet (kadin/erkek)
Eslik eden hastaliklar, n (%)

72.1£7.5 y1l
100 (%50.8) /97 (%49.2)

Diabetes mellitus 30 (%15.2)
Hipertansiyon 79 (%40.1)
ASKH (Ateresklerotik Kalp Hastaligi) 19 (%9.6)
PSAKGIL 29 (%14.7)
Sigara kullanimi 11 (%5.6)
Yasa bagh makiila dejenerasyonu

lezyon 6zelligi (n=226 goz), n (%)

Gizli 155 (%68.6)
Baskin klasik 44 (%19.5)
Minimal klasik 27 (%11.9)
Pigment epitel dekolmani, n (%) 132 (%58.4)
Enjeksiyon sayis1 (n=226 goz), n

Toplam 1294
Ranibizumab 720
Bevacizumab 574
Hasta bagina (ort.+SS) 2.7+2.1

Takip stiresi (ort.+SS) 22.48+15.92 ay

SS: Standart Sapma.

Gorme Keskinliginde Degisim: Hastalarimizin
baslangic (0. ay), 3. ay (3. enjeksiyon-dan “yikleme
anti-VEGF” 1 ay sonra) ve en az 6 ay olmak tizere
yapilan son kontroldeki GK’leri Tablo 2’de gosteril-
migtir. Yapilan analiz sonucglarina gore farkh 6l¢iim
zamanlarindaki GK’leri arasinda anlamlifark bulun-
du (p<0.001). Baglangica gore 3. ay GK artig: istatis-
tiksel olarak da anlaml iken (p<0.001), baglangica

Tablo 2: Izlem zamanlarinda gorme keskinligi, lezyon boyutu ve santral foveal kalinlik élciim sonuclart (n=226 giz).

Izlem zaman1 En az-En cok Ortanca (CAG) X2 degeri(p)
Gorme keskinligi (LogMAR)

Baslangic 0.10-1.60 0.70 (0.60) 84.366 (<0.001)
3. ay 0.00-1.60 0.50 (0.70)

Son takip (=6 ay) 0.00-1.90 0.70 (0.60)

Lezyon boyutu (Optik Disk Alani)

Baslangic 0.7-56.4 9.9 (10.2) 145.540 (<0.001)
3. ay 0.3-56.0 9.0 (10.0)

Son takip (=6 ay) 0.2-53.0 9.3 (11.2)

Santral foveal kalinlik (n)

Baslangic 120-950 280 (120) 262.999 (<0.001)
3. ay 75-950 180 (70)

Son takip (=6 ay) 43-1000 150 (80)

CAG: Ceyreklikler Arast Genislik.
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Tablo 3: Enjeksiyon sonrast izlem siiresince, gorme keskinligi, santral foveal kalinlik ve lezyon boyutundakidegisiklikler

(n=226 goz).

izlem zamani Artma Azalma Degisim yok Zdegeri?* (p)
Gorme keskinligi

Baslangic - 3. ay 119 (%52.7) 17 (%7.5) 90 (%39.8) 7.966 (<0.001)
Baslangic - son kontrol 100 (%44.3) 71 (%31.4) 55 (%24.3) 1.582 (0.114)

3. ay - son kontrol 7 (%3.1) 77 (%34.1) 142 (%62.8) 7.389 (<0.001)
Santral foveal kalinlik

Baslangic - 3. ay 9 (%4.0) 183 (%81.3) 33 (%14.7) 11.471 (<0.001)
Baslangic - son kontrol 18 (%8.0) 197 (%87.6) 55 (%24.3) 11.495 (<0.001)
3. ay - son kontrol 29 (%12.9) 111 (%49.3) 85 (%37.8) 5.934 (<0.001)
Lezyon boyutu

Baslangic - 3. ay 13 (%5.7) 169 (%74.8) 44 (%19.5) 9.189 (<0.001)
Baslangic - son kontrol 52(%23.0) 151 (%66.8) 23 (%10.2) 3.769 (<0.001)
3. ay - son kontrol 58 (%25.66) 44 (%19.46) 124 (%54.86) 3.961 (<0.001)

2Bonferroni diizeltmeli Wilcoxon eglestirilmis iki 6rneklem testi.

gore son kontrol zamaninda gozlenen GK degisimi
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.114). Ayrica
3. aya gore son kontroldeki ortalama GK azalmasi ise
istatistiksel olarak anlaml idi (p<0.001), (Tablo 3).

Hastalar en az 6 ay en fazla 60 ay olmak tizere or-
talama 22.5+15.9 ay takip edildi. Hastalarin gozlem
stireleri iki 6l¢iim zamani arasindaki dilimi alt ve tist
olcim siirelerine egit dagilacak sekilde Tablo 4’deki
gibi yeniden siniflandirildi. Yapilan bu siniflamaya
gore Olciim siirelerindeki GK degerlerindeki degisim
Grafik 1’de sunulmustur.

Santral Foveal Kalinlik (SFK) Degisimi: Hasta-
larimiza yapilan tedavi 6ncesinde 0. ay, 3. ay ve en
az 6 ay olmak tizere farkli zamanlarda yapilan son
takipte, toplam 225 gozden o6lciilen SFK degerleri
tablo 2’de gosterilmistir. Yapilan analiz sonuclarina
gore en az bir 6l¢cim zaman1 ortancas: digerlerinden
istatistiksel olarak anlamli derecede farkli bulundu
(p<0.001). Baslangig ile 3. ay ve son kontrol arasinda-
ki ve ayrica 3. aya gore son kontrolde gozlenen SFK

60.ay

1,20

1,00 i

0,80
0,40

0,20

Goérme Keskinligi (LogMAR)

0,00

Pre-enjeksiyon 3.ay 6-9ay 10-18 2y 19-30ay 31-a2ay a3-s4ay 55-60 ay.

n=226 n=226 n=70 n=39 n=51 n=34 n=20 n=12

Olgiim zamani

Grafik 1: Olciim zamanlarina gore gorme keskinligi ortan-
calarinin degisimi. Grafikteki degerler LogMAR cinsinden-
dir.

degisimi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(hepsi icin p:0.001), (Tablo 3). Olciim siirelerindeki
SFK degerlerindeki degisim grafik 2’de sunulmustur.

Lezyon Boyutu Degisimi: Hastalarimiza yapilan
intravitreal enjeksiyon 6ncesinde (baslangicta), 3 en-
jeksiyon (3. ay) sonrasinda ve en az 6 ay olmak tizere
farkli zamanlarda yapilan son takipte, toplam 226
gozden oOlciilen lezyon boyutu degerleri Tablo 2’de
gosterilmigtir. Yapilan analiz sonuclarina gore en
az bir 6l¢cim zamani ortancasi digerlerinden anlaml:
olarak farkli idi (p<0.001).

Baslangica gore 3.ayda ve son kontrolde gozlenen lez-
yon boyutu azalig: istatistiksel olarak anlamhidir (her
ikisi icin de p<0.001). Ayrica 3. ay gore son kontrolde
gozlenen lezyon boyutu artig: istatistiksel olarak an-
lamlidir (p<0.001).

Enjeksiyondan 6nce yapilan ilk lezyon boyutu 6l¢timii
ile son kontrolde yapilan lezyon boyutu 6l¢iimindeki
degisimleri Grafik 3’de sunulmustur.

300

250

200

150

100

Santral Foveal Kalinlik ()

50

a 15-30 ay 31-a2ay 43-54ay 55-60ay

n=225 n=225 n=70 n=38 ‘ n=51 n=34 n=20

n=12 ‘

Olgiim zamani

Grafik 2: Olciim zamanlarina gére santral foveal
kalinlik(um)ortancalarinin degigimi.
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Tablo 4: Son kontrol ol¢iim zamanlarinin siniflandirilmast.

Ol¢iim zamam Sinifi
Enjeksiyon 6ncesi 0

3. enjeksiyondan 1 ay sonra 3. ay
6-9 ay 8. ay
10-18 ay 12. ay
19-30 ay 24. ay
31-42 ay 36. ay
43-54 ay 48. ay
55-60 ay 60. ay

Komplikasyonlar: Intravitreal anti-VEGF uygula-
malarina baglh iki hastada endoftalmi (%0.88), birer
hastada (%0.44) ciddi tveitik reaksiyon, intraokiiler
basing artisi, ve intraokiiler enjeksiyona baglh kata-
rakt gelisimi izlendi. Toplam 28 (%12.3) olguda reti-
na pigment epiteli yirtig1 kaydedildi. Intraokiiler he-
moraji ve retina dekolmani hicbir olguda izlenmedi.
Sistemik komplikasyonlara baktigimizda; bir olgu-
da (%0.44) miyokard infarktiisi, bir olguda (%0.44)
inme ve iki olguda (%0.88) hipertansiyon meydana
geldi. Oliim ve venoz trombotik olay izlenmedi.

TARTISMA

YBMD, tium diinyada oldugu gibi tlkemizde de en
onemli gorme kaybi nedenlerinden birisidir. Etiyo-
lojide yas yaninda hipertansiyon, yiiksek fibrinojen
ve digik HDL koles-terol diizeyleri suclanmistir.”
Neovaskiiler YBMD, atrofik YBMD’den daha az go-
riil-mekle birlikte, daha siddetlidir ve siklikla gérme
kaybina yol agmaktadir. Neovaskiiller YBMD'nin te-
davi secenekleri sinirl ile anti-VEGF’lerin gelistiril-
mesiyle, tedavide onemli ilerleme kaydedilmistir.®
Eksudatif tip YBMD tedavisinde anti-VEGF tedavisi-
nin etkinligini ortaya koyan ANCHOR, MARINA ve
CATT gibi uluslararasi pek ¢ok genis ve énemli ¢alis-
ma yapildigi gibi, tilkemizden de klinik ¢caligmalar ya-
yinlanmistir.4%%° Bu ¢aligmalarda ideal sartlarda ve
hichir aksama olmadan yapilan tedavilerin sonuglar
verilmektedir. Oysa gercek hayatta, gerek kliniklerin
yogunluklari, gerek hastalarin sosyal veya saglik so-
runlar1 nedeniyle tedavilerini aksatmalari, gerekse
lezyonlarin cesitliligi ve ¢aligmalara dahil edilmeyen
farkli lezyonlarin da varligi nedenleriyle sonugclar ca-
lismalardan farklilik gosterebilmektedir. Bizim c¢alig-
mamiz da bu diisiincemizi dogrular niteliktedir.

Caligmalarda tedavi sonucunda fonksiyonel sonuglar
icin GK, anatomik sonugclar i¢cin OKT bulgular: ve
lezyon boyutlar: kullanilmigtir. Calismamizdaki GK
degisim durumuna baktigimizda baslangica gore 3.
ayda GK istatistiksel olarak anlamli oranda artarken
(p<0.001), 3. ay ile son kontrol arasindaki degisim

Lezyon Boyutu (mm?)

Pre-enjeksiyon| 3.y 6-9ay 10-18ay 13-30ay 31-42ay 43-542y 55-60ay

n=226 n=226 n=70 n=39 n=51 n=34 n=20 n=12

Olgiim zamani

Grafik 3: Olciim zamanlarina gore lezyon boyutu ortanca-
larinin degisimi (ODA)

incelendiginde; GK istatistiksel olarak anlaml di-
zeyde azalmigtir (p<0.001). Baglangic ile son kontrol
arasindaki degisim incelendiginde ise GK istatistik-
sel olarak anlaml diizeyde degismemistir (p=0.114).

Buyiik prospektif caligmalara baktigimizda GK sta-
bilizasyonu 15 harf veya daha az kayip olarak tanim-
lanmagtir ve bu oranlar %91-93.3 arasinda degismek-
tedir.5113 Bizim ¢aligmamizda GK’de 15 harf ve daha
az kayip gosteren hasta yiizdesi %81 olarak bulun-
mustur. Bu buytik prospektif ¢alismalarda 15 harf ve
daha fazla harf kazanma ytizdesi %33-41 arasinda de-
gismekteyken bizim ¢alismamizda %26.5 olarak sap-
tanmigtir. GK stabilizasyonu ve artiginda prospektif
caligmalardan bir miktar daha geride kalmamiz daha
genig gorme diizeyi araligindaki (20/800 ve iistii) has-
talar1 dahil etmemizle; iki yildan daha fazla takip
edilen hastalarinda (54 tane) calismamizda bulun-
masiyla ve retrospektif bir calisma olmasi dolayisiyla
hasta kontrol ve takibinde prospektif ¢aligmalardan
daha geride kalmamaizla aciklanabilir. Nitekim tedavi
sayilarin1 bu calismalarla kiyasladigimizda bizim te-
davi protokoliimiize benzer (ii¢ aylik yiitkleme sonrasi
gerektiginde tedavi) PrONTO c¢alisgmasinda ortalama
24 ayda enjeksiyon sayis1 9.9 iken bizim ¢alismamiz-
da ortalama 22 aylik siirecte enjeksiyon sayis1 5.7 ola-
rak bulunmustur.** Yine PRN tedavi protokolinii uy-
gulayan CATT calismasinda 24 aylhk siirecte tedavi
sayilar1 ranibizumab uygulanan hastalarda 12.6; be-
vacizumab uygulanan hastalarda 14.1 olarak bildiril-
migtir. Bizim ¢alismamiz 5.7 ortalama ile CATT calis-
masindan da bir miktar geride kalmigtir.* Yani rutin
klinik uygulamada cesitli nedenlere bagh (hastanin
takiplere gelmemesi, uyumsuz olmasi v.b.) yetersiz
tedavi soz konusudur. Tim bunlar gercek hayattaki
uygulamalarin prospektif kontrollii calismalar gibi
olamayacaginin bir cesit ifadesidir.

Lezyon boyutlarindaki degisime baktigimizda, 3.
ayda lezyon boyutu baglangica gore istatistiksel
olarak anlaml diizeyde azalmis (p<0.001), 3. aydan
sonra son kontrolde ise istatistiksel olarak anlam-
I1 diizeyde artmistir (p<0.001). Yani ii¢c aydan sonra
gerektiginde tedavi doneminde lezyon boyutu artisi
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anti-VEGF tedaviye ragmen artmaya devam etmis-
tir. Bu durum, iki y1l1 agkin siire takip edilen hasta-
larda eYBMD dogal seyrinden dolay1 (lezyon boyutu
hesaplanirken atrofik alanlar ve skar alanlar1 da da-
hil ediliyor) atrofi ve skar alanlarinin geniglemesiyle
aciklanabilir. Calismamizda iki y1l1 agkin siire takip
edilen hasta sayis1 54 ve bu hastalarin lezyon boyutu
ortalamalar: 10.2+10.0 ODA olarak hesaplanmigtir.
Benzer olarak MARINA, ANCHOR calismasina da-
hil edilen hastalarin dort ve yedi yillik uzun donem
sonuclart HORIZON ve SEVEN-UP caligmalar1 ola-
rak yayinlandi ve SEVEN-UP calisgmasinda ortalama
yedi y1l boyunca anti-VEGF tedaviye devam edilen
hastalarda gorme artig1 hastalarin sadece 1/3*iinde
saglanabildi. Bu sonuclar YBMD’nin kronik ve iler-
leyici bir hastalik olmasina ve gercek hayatta tedavi
sayisinin daha diisiik kalmasina baglanabilir.!>¢

Komplikasyonlara baktigimizda bizim calismamiz-
daki komplikasyon oranlari diger biiyiik ¢alismalar-
la benzer olarak bulundu ve anti-VEGF tedavi di-
siik okiiler ve sistemik komplikasyon oranlari ile ol-
dukca iyi tolere edildi.'”!® En sik kaydedilen yan etki
literatir ile uyumlu olarak retina pigment epiteli
yirtigi idi.'®? Caligmamizin eksik yonleri retrospek-
tif olmasi ve anti-VEGF tedavisi acisindan homojen
(ranibizumab veya bevacizumab) bir grubun olma-
masi ve iki anti-VEGF ajanin da ortak sonuclarini
yansitiyor olmasidir.

Sonug olarak, eYBMD tedavisinde anti-VEGF uygu-
lamasi1 GK kaybini1 onleyen giivenli bir tedavi sekli-
dir, ancak uzun dénem takiplerde elde edilen sonuc-
lar kisa dénemde elde edilenler kadar tatmin edici
degildir. Giinlik klinik uygulamada bu hastaligin
tedavisi, uzun ve kronik bir siire¢ olarak, cesitli sos-
yal veya medikal nedenlerle aksayabilmekte ve bu
nedenle yetersiz tedavi s6z konusu olabilmektedir.
Buna ragmen anti-VEGF tedavisinin eYBMD hasta-
larinda ciddi gorme kaybini 6nledigi gorilmustiir.
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