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ABSTRACT

Amag: Diyabetik makula 6deminde 20 mg/0.1 ml triamsino-
lon enjeksiyonu ile 4 mg/0.1 ml triamsinolon enjeksiyonu-
nun etkinlik ve yan etkilerinin kargilagtinilmasi.

Gere¢ ve Yontem: Diyabetik makula édemi tanisi olan 60
hastanin birer gézi calismaya alindi. Rastgele olarak 30
hastaya 20 mg ve 30 hastaya 4 mg infravitreal triamsino-
lon enjeksiyonu yapildi. Hastalar enjeksiyon sonrasi 2. gin,
7. gon, 1, 2 ve 3. ayda muayene edildi. iki grup arasinda
gdrme keskinligi, géz ici basincr (GIB) ve komplikasyonlar
oranlar istatistiksel yéntemler ile kargilaghrildi.

Bulgular: Gérme keskinligi artigi agisindan 4 mg grubunda 13
hastada 3. ayin sonunda gérme keskinliginde en az 2 sira
arhig oldugu gérildi. 20 mg grubunda 12 hastada en az 2
sira arhg oldugu gérildi (p=0.71). 20 mg grubunda en-
doftalmi meydana gelen bir hastaya pars plana vitrektomi
ve intravitreal antibiyotik uygulandi. Hastanin 3. ay sonun-
da gérme keskinligi 0,9 oldugu géruldu. GiB yuksekligi; 4
mg grubunda 10 hastada gelisti, 5 hastaya medikal teda-
vi baslandi, 5 hasta ilagsiz izlendi. 20 mg grubunda GIB
yuksekligi 9 hastada saptandi. Hastalarin 4'Gne medikal
tedavi uygulandi. Hicbir hastaya glokom cerrahisi gerek-
medi. Ug aylik takipte hicbir hastada katarakt gelisimi géz-
lenmedi.

Sonuglar: Triamsinolonun intravitreal olarak 4 mg veya 20
mg uygulanmasi kisa dénemde gérme keskinliginde artig
acisindan ve komplikasyonlar agisindan anlamli fark olus-
turmad.

Anahtar kelimeler: Diyabet, makula 6demi, triamsinolon.

Purpose: To compare intravitreal injection of 20 mg/0.1 ml
triamcinolone acetonide with 4 mg/0.1 ml with respect to
efficacy and side-effects.

Materials and Methods: One eye each of 60 patients with
a diagnosis of diabetic macular edema was included.
Thirty patients were randomly injected with 20 mg while 30
received 4 mg of intravitreal triamcinolone. The patients
were evaluated on the 2nd and 7th days and in the 1st,
2nd, and 3rd months of follow-up. Visual acuity, intraocular
pressure, and complication rates were determined and
compared statistically between the two groups.

Results: When compared in terms of visual acuity increase,
13 patients in the 4 mg group and 12 in the 20 mg group
had an increase of at least two lines (p=0.71). Bacterial
endophthalmitis was seen in one patient in the 20 mg group
who had vitrectomy and an intravitreal antibiotic injection.
The patient had a visual acuity of 0.9 at the 3rd month
follow-up. An increase in |OP was observed in 10 patients
in the 4 mg group, 5 patients were given antiglaucoma
treatment, and 5 were observed without intervention. In
the 20 mg group, there were 9 patients with an IOP rise
(p>0.05). Four patients received medical treatment and
none underwent surgery. There were no patients with
cataract progression in the study group.

Discussion: Intravitreal triamcinolone injection in 20 mg or 4
mg doses did not create a significant difference with respect
to visual acuity or complications.
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GiRig

Diyabetik hastalarda gérme keskinliginde azalma-
nin en dnemli nedeni olan makula ddemi, i¢ kan-retina
bariyerinin yikilmasi sonucunda meydana gelir. Maku-
la 8demi gelisimi igin en énemli risk faktérleri diyabetin
sUresi, kan sekeri dizeyi, hipertansiyon, hiperlipidemi,
hamilelik, bdbrek hastaliklaridir.’® Katarakt cerrahisi ve
panretinal fotokoagulasyon makula édemini artiran di-
ger faktérlerdir.4

Diyabetik makula édemine bagh gérme keskinli-
ginde azalmayr dnlemek icin, kan sekeri regtlasyonu ve
makuler alana fokal yada 1zgara argon lazer fotokoa-
gulasyon uygulandiginda; makula ddemi yaklasik %50
oraninda azalmaktadir. Hastalarin %12 sinde lazer foto-
koagulasyonun etkili olmadigi, bu hastalarda tedavi edi-
len gézlerinde gérme keskinliginde azalma oldugu gé-
rolmustor. Tedavi edilen gézlerin %40'inda bir yil sonra
makula ddeminin tekrarladigi gézlenmistir.¢ Bu nedenle
makula édeminin tedavisinde yeni yéntemler gindeme
gelmistir.

Kortikosteroidler arasidonik asit yolunu inhibe ederek
antienflamatuar etki géstermeleri yaninda, vaskiler en-
dotelyal biyime faktéri (VEGF) Gretimini de azaltmakta-
dir. Bir kortikosteroid olan triamsinolon asetonidin retinal
damarlar ve kan-retina bariyerini stabilize ettigini kapil-
ler gecirgenligini azalthgi deneysel olarak gdsterilmigtir.”
Yapilan calismalarda triamsinolonun insan retina doku-
suna toksik etkileri olmadigi gdsterilmigtir.®

intravitreal triamsinolon asetonid (IVTA) diyabetik
makula édemi diginda, proliferatif diyabetik retinopati,
koroidal neovaskularizasyon, retina ven oklozyonuna
bagl makila ddemi, kistoid makila édemi, neovaski-
ler glokom, hipotoni, idiopatik juxtafoveal telenjiektaziye
baglh makila 8demi tedavisinde de kullanilmighr.?-13

IVTA ilk olarak 1979’da Machemer tarafindan éne-
rildiginden ginimize triamsinolon asetonid kullanimi
dzellikle makula édeminde giderek artmugtir.’ Literatir-
de yaygin kullanim dozu 4 mg/0.1 ml'dir; ancak daha
yuksek dozlarda kullanimi da énerilmektedir. Calisma-

Tablo 1: Duzeltilmis en iyi gérme keskinlikleri arasi degisim.

mizda tramsinolon asetonidin 20 mg/0.1 ml dozunda
etkinligi ve yan etkilerini 4 mg/0.1 ml doz uygulamasiyla
kargilagtirmayr amagladik.

GEREC VE YONTEM

Calismamiza Celal Bayar Universitesi Géz Hastalik-
lar Retina Biriminde takip edilen diyabetik hastalar ele
alindi. Hastalarin hepsinin makula édemi fundus fluo-
resein anjiyografi ile gésterildi. IVTA éncesi ve sonrasin-
da Snellen eseli ile en iyi duzeltilmis gérme keskinlikleri
kaydedildi, g6z ici basinci (GIB) Goldmann applanasyon
tonometresi ile 6l¢ildU. Biyomikroskopik &n segment
muayenesi, %2.5 fenilefrin ve %1 tropikamid ile pupilla
dilate edilerek fundus muayenesi yapildi.

IVTA uygulamalari bilgilendirilmis onam alindiktan
ve pupilla dilatasyonu sonrasi steril ameliyathane sartla-
rinda yapildi. IVTA &ncesinde %0.5 proparakain hidrok-
lorid ve %5 povidon iodine damlatildi. Her hastaya steril
g6z 6rtust kullanilip, blefarosta takildi. Uygulama Gst
temporal kadrandan psédofakik hastalarda limbustan
3.5 mm, fakik hastalarda ise 4 mm geriden 27 gauge in-
sUlin enjektdrd ile yapildi (Resim 1). Uygulama sonrasin-
da hastalarda 1sik hissi kontrol edildi, indirekt oftalmos-
kopi ile optik sinir perfizyonu kontrol edildi. Enjeksiyon
sonrasi GIB kontroli tonopen ile yapildi. Enjeksiyondan
5 dakika sonra 1gik hissi olmayan her gruptan birer has-
tada parasentez yapilarak GIB dusoroldi. Enjeksiyon
sonrasi tOm olgulara Ofloksasin %3 damla ginde 4 kez
bir hafta sire ile kullanild.

Hastalara rastgele intravitreal 4 mg/0.1 ml veya 20
mg/0.1 ml triamsinolon uygulandi. Triamsinolon ampul-
den (Kenacort ampul 40 mg/ml, Bristol Myers Squibb)
20 mg/0.1 ml elde etmek icin Kenacort 40 mg/1 ml ta-
mami 1 ml enjektére cekilip, triamsinolon partikillerinin
¢cokmesi icin dik pozisyonda tutuldu. Triamsinolon parti-
kollerinin tamami dibe ¢éktiginde, ilacin partikdl icer-
meyen sivi kisminin 0.8 ml’si digari atilip enjektérde ka-
lan partikiller sivi kisimla tekrar diffoz sekilde da@ilana
kadar ¢alkalandi; béylelikle 20mg/0.1 ml triamsinolon

4 mg grubunda duzeltilmis en 20 mg grubunda dizeltilmis en P degeri
iyi gorme keskinligi iyi gérme keskinligi
islem &ncesi 0.17+0.17 0.18+0.16 0.80
1. hafta 0.26+0.20 0.21+0.18 0.27
1. ay 0.30+0.21 0.27+0.22 0.62
3. ay 0.32+0.25 0.30+0.23 0.75
Tablo 2: Géz ici basinci degisimi.
4 mg grubunda 20 mg grubunda géz i¢i basinc P degeri
islem &ncesi 16.63+3.07 15.33+2.92 0.10
1. hafta 18.70+3.54 15.33+£3.39 0.004
1. ay 18.20+4.16 17.83+3.93 0.73
3. ay 17.80+3.06 16.40+3.03 0.08
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Resim 1: iVTA uygulamasi.

konsantrasyonu saglandi (Resim 2). Kenacort 40 mg/1
ml ampulden enjektére 0.1 ml cekilmesi 4 mg/0.1 ml
dozu hazirlamak icin yeterli oldu.

Kontrollerde GIB 6lcimi Goldmann aplanasyon to-
nometresi ile yapildi, 22 mmHg ve Uzerinde ise yUksek
olarak kabul edildi. GIB 25 mmHg ve tzerindeki hasta-
lara topikal timolol maleat %0.5 baglandi. Beta bloker
ile GIB kontrol altina alinamayan gézlerde topikal beta
bloker-karbonik anhidraz inhibitéri kombinasyonu kul-
lanildi.

istatistiksel degerlendirme eslestirilmis t-testi ve ki-
kare testi kullanilarak SPSS 10.0 istatistik programi yar-
dimiyla yapildi.

BULGULAR

Hastalarin cinsiyet dagilimina bakildiginda 4 mg
grubunda 8 erkek, 22 kadin; 20 mg grubunda ise 11
erkek, 16 kadin bulunmaktaydi. Yas ortalamalarinin
4 mg grubunda 57.3+6.7 (43-72), 20 mg grubunda
56.4+8.5 (39-70) oldugu géroldu. iki grup arasinda yas
ortalamalari agisindan istatistiksel fark yoktu (p=0.67).

Calismamizda IVTA éncesi dizeltilmis gdrme keskin-
ligi 4 mg grubunda 0.17=0.17 iken 20 mg grubunda ise
0.18+0.16"ydi ve her iki grup arasinda istatistiksel an-

Gorme Keskinligi Degigimi

mamg
D20mg

Girme Keskinligi (Snellen)

bazal 1. ay 2. ay Jay

Grafik 1: Gérme keskinligi degisim grafigi.

Resim 2: 20 mg/0.1 ml dozu icin ¢éktirme yapilmasi.

lamli fark yoktu (p=0.80). Birinci hafta dizeltilmis gérme
keskinligi 4 mg grubunda 0.26+0.20; 20 mg grubunda
0.21+0.18'ydi ve her iki grup arasinda istatistiksel an-
lamli fark yoktu (P=0.27). Birinci ay sonunda 4 mg gru-
bunda 0.30+0.21 iken 20 mg grubunda ise 0.27+0.22
ve her iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu
(p=0.62). 3. ay sonunda 4 mg grubunda 0.32=0.25
iken 20 mg grubunda ise 0.30=0.23 ve her iki grup ara-
sinda istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0.75) (Grafik 1).
3. ay sonunda 4 mg grubunda 13 hastada; 20 mg gru-
bunda ise 12 hastada dizeltilmis gérme keskinliginde
2 sira ve Uzeri arhig vardir. iki grup arasinda istatistiksel
anlamli fark olmadigi gérildi (p=0.71) (Tablo 1).

Her iki doz icin gérme keskinliklerindeki degisim igin
bazal degerle, 1. hafta, 1. ay ve 3. ay gérme keskinligi
kiyaslandi. 20 mg grubunda bazal deger ile 1. hafta, 1.
ay ve 3. ay gérme keskinlileri arasinda istatistiksel an-
lamli fark oldugu gérildi (p<0.01). 4 mg grubunda ise
bazal deger ile 1. hafta arasinda istatistiksel anlamli fark
yok iken (p=0.31); 1. ay ve 3. ayda istatistiksel anlaml
fark oldugu goérildo (p<0.01).

Dért mg uygulanan grupta 1. hafta 8 hastada, 1.
ayda 13 hastada, 3. ayda 13 hastada gérme keskinli-
ginde iglem dncesine gére en az 2 sira artig oldugu; 20

Gézigi Basinci

m4 mg
020 mg

GIB Degerleri
£

bazal 1. ay 2 ay 3 ay

Grafik 2: Géz igi basing degisim grafigi.
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mg uygulanan grupta 1. hafta 4 hastada, 1. ayda 12
hastada, 3. ayda 12 hastada gérme keskinliginde iglem
dncesine gore en az 2 sira artig oldugu goérildo.

Calismamizda IVTA éncesi ortalama GIB degerle-
ri 4 mg grubunda 16.63+3.07 iken 20 mg grubunda
ise 15.33+x2.92'ydi ve her iki grup arasinda istatistiksel
anlamli fark yoktu (p=0.10). Birinci hafta GIB 4 mg gru-
bunda 18.70+3.54 ; 20 mg grubunda 15.33+3.39'du
ve her iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark vardi
(p=0.004). 1. ay sonunda 4 mg grubunda 18.20+4.16
iken 20 mg grubunda ise 17.83+3.93 ve her iki grup
arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0.73) (Grafik
2). 3. ay sonunda 4 mg grubunda 17.80%3.06 iken 20
mg grubunda ise 16.40+3.03 ve her iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0.08) (Tablo 2).

GIB yiksekligi 4 mg grubunda 10 hasta géril-
di, 5 haostaya medikal tedavi uygulamadan takip
edilirken, 1 hastada GIB timolol maleat, 4 hastada
timolol+dorzolamid kombinasyonu ile kontrol altina
alindi. 20 mg grubunda GIB yuksekligi 9 hastada gé-
roldt. Hastalarin 5'ine medikal tedavi gerekmezken, 3
hastada timolol ile, 1 hastada timolol+dorzolamid kom-
binasyonu ile kontrol altina alindi. GIB yuksekligi agisin-
dan iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark olmadig
gérildu (p=0.69). Hicbir hastaya GIB yiksekligi icin cer-
rahi gerekmedi. Ug aylik takipte hicbir hastada katarakt
gelisimi gézlenmedi

TARTISMA

Diabetik makuler 86dem (DMO) tzerine IVTA etkin-
ligi degerlendirildiginde; Martidis ve ark. 4 mg/0.1 ml
IVTA yaptiklari hastalarda gérme keskinliginde Snellen
eseli ile 1. ayda 2.4 sira; 3. ayda 2.4 sira; 6. ayda 1.3
sira artig oldugunu bildirmigtir.’ Sutter ve ark. intravitreal
triamsinolon ile plasebo uygulamay: kiyasladiklarinda,
IVTA yapilan gézlerin %55'inde 5 sira ve Uzeri gérme
keskinligi artigi, plasebo yapilanlarda ise %16 bulmus-
tur. Iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark oldugu
g6roldu.'¢ Jonas ve ark. 25 mg/0,1 ml IVTA yaptiklari
hastalarin %84,5'inde gérme keskinliginde artig ve Snel-
len eselinde ortalama 2.6%=2.2 sira duzelme oldugu
gérilmus;'” Jonas ve ark. 25 mg IVTA uyguladigr diger
calismada DMO'li hastalarin bir ay sonunda 21 gézin
17'sinde (%81) gérme arhigi saptamugtir. Ancak bu calis-
manin uzun sureli takibi ve kontrol grubu yoktur.'8

DMO'li gézlerde IVTA sonrasi makula &deminde
anlaml azalma oldugu, genellikle gérme artiginin 1.
ayda ortaya ¢ikh@r bilinmekle birlikte, 6zellikle kan sekeri
kontrolsiz diyabetiklerde niks makula édemi sikca karsi-
miza cikmaktadir. Bu hastalarda tekrar IVTA uygulamak
gerekebilir. IVTA sonrasi gelisebilecek glokom, katarakt,
endoftalmi, intravitreal hemoraji, retinal yirtik iglemin
komplikasyonlari olarak kargimiza ¢ikabilmektedir.'?20
DMO'li hastalarin takip ve kontrolinde kan glukoz se-
viyesi?! diginda makula édemini artirdigi bilinen hiper-
tansiyon, hiperlipidemi, renal hastalik gibi sistemik risk

faktérlerinin de kontroli énemlidir.’* Uygulamamizda
hastalarimizin bilinen risk faktérlerini kontrol altinda al-
mak amaciyla dahiliye hekimleri ile isbirligine gidildi.

IVTA 20 mg/0.1 ml sonrasi triamsinolonun sistemik
kan dolagimina anlamli dizeyde gegmedigi ¢alismalar-
da gésterildiginden, enjeksiyon sonrasi sistemik yan etki
beklenmez.82? Calismamizda higbir sistemik yan etki ile
kargilagmadik.

Jonas ve ark. 20 mg/0.1 ml uyguladiklar hastalarin
%41'inde 21 mmHg Uzerinde GIB yikselmesi oldugunu
ve yukselmenin 7 ginden sonra baslayip, yaklagik 8-9
ayda normale déndigl goézlenmigtir.’”” 4 mg/0.1 ml
triamsinolon ile yapilan calismalarda Karacorlu %252,
Sutter %30'¢, Martidis %365 oraninda GiB’da yikselme
tespit edilmis ve hastalarin tamami GiB’leri medikal te-
davi ile kontrol altina alinabilmistir. Calismamizda 4 mg
grubunda %33 (10/30) hastada GIB 21 mmHg tzerine
¢tkmasina ragmen 5 hastada medikal tedavi baglamak
gerekti. Yirmi mg grubunda %30 (9/10) hastada 21
mmHg Uzerinde bulundu ve 4 hastada medikal tedavi
gerekti. GIB yuksekligi acisindan her iki grup arasinda
anlamli fark olmadigi géroldi (p>0.05). Calismamiz-
daki GIB yuksekligi oraninin literatir ile uyumlu oldugu
goruldo.

Moshfeghi ve ark. 922 hastayi iceren cok merkez-
i calismada IVTA sonrasi endoftalmi gérilme sikhgini
%0.87 olarak bildirmigtir.2* Bizde ¢alhismamizdaki 60
hastanin yalniz birinde (%1.6) endoftalmi ile kargilaghk.
Yirmi mg uygulanan grupta islem éncesi gérme keskinli-
gi 0,6 olan bir hastanin 2. gun kontrolinde gérme kes-
kinligi 0,8; GIB 18 mmHg bulunan hasta 7. gin kont-
rolinde gdérme keskinligi el hareketleri dizeyindeydi.
Biyomikroskopik bakisinda hipopyon mevcuttu. Fundus
reflesi secilemeyen, siliyer enjeksiyonu olan hasta, gé-
zinde agn tariflemekteydi. Bu klinik bulgulari ile akut
bakteriyel endoftalmi diginilen hastadan vitreus kiltird
alinip amikasin+vankomisin intravitreal injeksiyonu ya-
pildi. Hastanin 48 saat sonra gérme keskinliginin p (+)
‘yva digmesi ve klinik bulgularin ilerlemesi Uzerine hasta-
ya pars plana vitrektomi ve intravitreal antibiyotik yapildi.
Hastanin 3. ay sonunda gérme keskinliginin 0,9, GiB'in
20 mmHg oldugu gérildu.

IVTA sonrasi katarakt yaklagik 12. ayda ortaya cik-
maktadir. Siklikla arka subkapsiler katarakta neden ol-
maktadir. Katarakt gérilme sikhg yapilan calismalarda
%7.1 bildirilmektedir.?> Biz 3 aylik takipte hicbir hasta-
mizda katarakt geligimi gézlemedik. Hastalarda kata-
rakt geligimi uzun dénem izlemlerde ortaya ¢ikmaktadir.
Calismada katarakt gelisimi gérmememizin nedeni kisa
dénem takip yapmamiz olarak disindldo.

Audren ve ark. 2 mg ve 4 mg IVTA'y1 16’sar hasta-
den olusan diffiz DMO'l hastalarda kiyasladiklarinda,
gdrme keskinligi degisimi ve GIB degisimi acisindan an-
lamli fark olamadigini bildirmistir. iki grup arasinda tek
fark DMO rekirrensinin 4 mg grubunda ortalama 20
haftada, 2 mg grubunda ise 16 haftada gérilmesidir.?6
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Ozkiris ve ark. 8 mg IVTA uyguladiklari DMO'15
hastalarda ilk 6 ay tim kontrollerde iglem dncesine gére
goérme keskinliginin anlamh olarak daha ytksek oldu-
gu gorolmustor. Hastalarin %16.6'sinda GIB 21 mmHg
Uzerinde bulunmustur.?

Jonas ve Spandau; filtreden gecirerek uyguladigi 20
mg IVTA uyguladiklar diffiz DMO'li 109 gézin, Snellen
eselinde %83'Unde en az 1 sira, %62'sinde en az 2 sira,
%41'inde en az 3 sira gérme keskinliginde arhig oldugu
goroldo. ik 6 ay tom kontrollerde islem dncesine gére
goérme keskinliklerinin daha iyi oldugu fakat 9 ayda reg-
resyonun baslayip 12. ayda igslem éncesi degerlere dén-
diogono bildirmistir. Hastalarin %43’onde GIB 21 mmHg
Uzerinde bulunmus ve GIB yikselmesinin ortalama 6
ile 8 haftalarda ortaya gikhigini bildirmistir. Literatur ile
kiyasladiklarinda yiksek doz IVTA uygulamanin, disik
doz uygulamayla ayni oranda komplikasyon sikligi oldu-
gu goérilmustir.8

Triamsinolonun intravitreal olarak 4 mg veya 20 mg
uygulanmasinin gérme keskinliginde artig agisindan ve
komplikasyonlar acisindan 3 aylk takipte anlamh fark
gdzlenmedi. Calismamizda uzun sireli takibimiz olmadi-
g1 icin her iki dozun uzun sureli etkinligi, katarakt geligimi
gibi yan etkileri degerlendirilemedi. Céktirme ydntemi
ile elde ettigimiz 20 mg triamsinolonun doza bagli yan
etkisi olmadigi, givenilir oldugu géroldio. Dért mg triam-
sinolonun etkisini 2-4 ay, 20 mg triamsinolonun etkisini
6-9 ay surdirdigio calismalarla bildirilmistir.2" Bu da
bize gdstermistir ki 20 mg dozun 4 mg dozuna kiyasla
kisa sureli etkinlikleri ayni olsa da etkisinin daha uzun
sUrmesinin hastalara yapilmasi gereken enjeksiyon sayi-
sini azaltacadr dusinvldo.
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