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ABSTRACT

Amag: Yasa bagh makila dejenerasansi (YBMD) sonucu olu-
san koroid neovaskilarizasyonu (KNV) tedavisinde okiler
fotodinamik tedavi (FDT), intravitreal bevacizumab (iVB) ve
kombine tedavinin etkinlerinin degerlendirilmesi.

Gere¢ ve Yontemler: Bu calismaya Yasa bagh makila de-
jenerasansina bagl gelisen koroid neovaskiler membran
sebebi ile tedavi edilen 88 hastanin 109 g6z dahil edil-
di. Hastalar sadece fotodinamik tedavi (grup 1), sadece
intravitreal bevacizumab (iVB) enjeksiyon tedavisi (grup 2)
ve FDT ile birlikte iVB enjeksiyon tedavisi uygulanan gézler
(grup 3) olarak ayrildi. Hastalarin tedaviye verdikleri yanit;
en iyi duzeltilmis gérme keskinligi (EIDGK), fléresein aniji-
ografi (FA) ve optik koherens tomografi (OKT) bulgulari ile
degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yaslan 69.65+7.98 yildi. Grup-
larin 12 aylik sonuglari degerlendirildi. 1. grupta 34 has-
tanin 41 gdéz0, 2. grupta 25 hastanin 32 gézi, 3. grup-
ta ise 29 hastanin 36 gézi incelendi. FDT gurubunda 12.
ayda EIDGK anlamli olarak daha disikto. IVB grubunda,
EIDGK'de anlamli olarak artis 1. ay ve 12. ayda devam
etmigtir. Kombine tedavi gurubunda ise sadece 1. aydaki
bu artig anlamliydi. Kombine tedavi gurubunda ortalama
nUks siresi diger gruplara gére anlamli olarak daha uzun
bulunmustur (p<0.05). Buna bagh olarakta tekrar tedavi
ihtiyaci en az bu grupta bulunmustur. En fazla tedavi tek-
rarinin IVB grubunda yapildigi izlenmistir.

Tarhsma: Calismamizin sonucuna gére VB tedavisi ve kom-
bine tedavinin gérme keskinliginin korunmasi agisindan
daha etkili oldugu bulunmustur. Ayrica YBMD zemininde
gelisen KNV olgularinda kombine tedavinin erken dénem-
de monoterapiye gére niks sikligi ve gérme keskinligi aci-
sindan daha etkili ve givenilir oldugu gérilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Yasa bagli makila dejenerasansi, fotodi-

namik tedavi, subfoveal koroid neovaskilarizasyonu, int-
ravitreal bevacizumab.

Purpose: To evaluate the efficacy of intravitreal bevacizumab

(IVB) treatment, photodynamic therapy (PDT) and
combination  therapy in patients with  choroidal
neovascularization (CNV) secondary to age-related

macular degeneration (AMD)

Material and Methods: This study included a total of 109
eyes of 88 patient with CNV secondary to AMD. We had
three groups; PDT monotherapy (groupl), intravitreal
bevacizumab monotherapy(group 2) and PDT with VB
combination therapy (group 3). Best corrected visual acuity
(BCVA), lesion types, remission time and macular optical
coherence tomography (OCT) results were assessed.

Results: The mean age was 69.65+7.98 years, the mean
follow-up time was 12 months. 41 eyes of 34 patients in
group 1, 32 eyes of 25 patients in group 2, 29 eyes of 36
patients in group 3 were examined. In group 2 the mean
BCVA was statistically significant higher at T month and 12
months follow-up than pre-treatment values. In group 3
the mean BCVA was statistically significant higher only at 1
month follow-up than pre-treatment values. In group 3 the
remission time was statistically significant longer than the
other groups. In group 3 the mean treatment number was
statistically significant lower than the group 2.

Conclusion: VB treatment seems to be safe, effective and low-
cost for the CNV secondary to AMD. For decreasing the
number of VB, the combined therapies are also applied
frequently in nowadays.

Key Words: Age-related macular degeneration, photodynamic
therapy, = subfoveal  choroidal  neovascularization,
intravitreal bevacizumab.
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GiRiS

GEREC VE YONTEM

Yasa bagli makila dejenerasansi (YBMD) neovasks-
ler olmayan (kuru veya atrofik) ve neovaskiler (yas veya
neovaskiler) olmak Gzere iki gruba ayrilmaktadir. Neo-
vaskiler YBMD, koroid neovaskilarizasyonu (KNV) ola-
rak tanimlanan retina altinda fibrovaskuler bir dokunun
gelismesi ile karakterize tiptir. Hastalik birincil olarak
koryokapillaris, Bruch membrani ve retina pigment epi-
telini (RPE) etkiler. Buna kargin gérme kaybi, tipik olarak
es zamanli sivi birikimi, kanama, lipid eksudasyonu ve
fibrozis ile birlikte giden atrofi veya KNV sonucu gelisen
fotoreseptér disfonksiyonuna baghdir.!

Neovaskiler YBMD t0m olgularin ancak %10’unu
olusturmakla birlikte yasal kérluklerin %80’inden sorum-
ludur.? Koroid neovaskularizasyonun yerlesimi, bUyUklo-
gu ve flresein anjiografideki (FA) karakteristikleri prog-
noz ve tedavi alternatifleri agisindan son derece dnem-
lidir. Fléresein anjiografi bulgulari agisindan lezyonlar
klasik, baskin klasik, minimal klasik veya gizli olarak si-
niflandirilirken, yerlegsim acisindan ise ekstrafoveal, juks-
tafoveal ve subfoveal olarak ayrilmaktadir.?

Bir kisim subfoveal lezyonlarin tedavisinde standart
tedavi fotodinamik tedavi (FDT) olmakla birlikte, baskin
klasik lezyonlarda orta dizeyde gérme azalmasini énle-
mede plaseboya Ustiin gibi gézikse de gérme artisi sag-
lama sansi dUguktor.¢

Bununla birlikte laser fotokoagulasyon ve FDT, mev-
cut neovaskilarizasyonu tahrip etmeyi amaglamakta
olup patofizyolojiye yénelik degildir. Ayrica YBMD’nin
patofizyolojisinde, yeni damar olusumuna yol acan fak-
térlerin dnemli rol oynadigi bilgisine dayanarak anjioge-
nezi engelleme fikri ortaya ahlmigtir.¢ Bu distnce ile an-
jiogenezi engelleyen farmakolojik ajanlardan steroidler,
steroid deriveleri ve vaskiler endotelyal biyime fakts-
ro (VEGF) inhibitorleri klinik calismalar cercevesinde te-
davide kullanilmaya baglanmugtir. Bu tor Anti-VEGF ilag-
lardan; pegaptanib, bevacizumab ve ranibizumab koro-
id neovaskilarizasyonlu YBMD hastalarinda intravitreal
yolla uygulanmaktadir.” Bevacizumab (Avastin/Altuzan,
Genentech) nonspesifik VEGF inhibitéridir. Bevacizu-
mab, rekombinant htmanize edilmis monoklonal Ig G1
antikorudur.®

Yasa bagli makila dejenerasansinin tedavisinde int-
ravitreal bevacizumab (IVB) tedavisi giderek yaygin se-
kilde kullanilmaya baglanmig ve tedavinin etkili oldu-
gu gésterilmigtir.”'° Diger intravitreal anti-VEGF ilacla-
ra gére hem daha ucuz hem de daha uzun etki siresi-
nin olmasi hem de lokal ya da sistemik toksik etkilerinin
gézlenmemesi IVB tedavisinin en énemli avantajidir.’ 12
Farkli calismalarda IVB tedavisi, FDT.'3 ve intravitreal ste-
roid enjeksiyonu.'* ile kombine edilerek uygulanmig ve
YBMD tedavisinde kombinasyon tedavilerinin de basari-
I oldugu gésterilmistir.

Kliniginimizde Haziran 2005-Ocak 2008 tarihleri
arasinda YBMD'na bagli KNV teshisi konularak tedavi
uygulanan 88 hastanin 109 gézu retrospektif olarak in-
celendi. Gérme azalmasi nedeni ile bagvuran, yapilan
oftalmolojik muayenesinde KNV saptanan, OKT ve FA
tetkikleriyle de tanisi desteklenen YBMD'li hastalar ca-
hsma kapsamina alindi. Calismaya 50 yas Ustl, primer,
lezyon tipinden badimsiz olarak neovaskiler tip YBMD
tanisi almis, en iyi dizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK)
>20/200 olan hastalar déhil edildi. Olgular FA’deki bo-
yanma paternine (lezyon tipine) gére siniflandirildi.

Olgulardan takip stresi 12 aydan kisa olanlar ve
pigment epitel dekolmani tespit edilen olgular calisma
kapsamina alinmadi. Calisma 3 gruptan olugsmaktadir.
1. grubu sadece FDT uygulanmig olan gézler olusturur-
ken, 2. grubu sadece IVB uygulanmis gézler olusturmak-
ta ve 3. grubu ise FDT ile kombine olarak IVB tedavisi uy-
gulanan gézler olusturmaktadir.

YBMD disindaki subfoveal KNV’lar calisma disinda
tutuldu. Olgularin tedavi éncesi ve tedavi sonrasi 1. ay,
3. ay, 6. ay, 9. ay, 12. aylardaki takiplerinde EIDGK'leri,
fundus muayeneleri yapildi. Early treatment diabetic reti-
nopaty study (ETDRS) eselinde en az 2 siralik fark, gérme
keskinliginde artma veya azalma olarak degerlendirildi.
OKT, FA'leri, takip suresi boyunca niks sikligi (remisyon-
da kalma siresi) ve tedavi tekrar sayilar retrospektif ola-
rak incelendi.

Early treatment diabetic retinopaty study (ETDRS)
eselinde en az iki sira EiDGK’'nde azalma, OKT'de sub-
retinal, intraretinal sivi ve seréz pigment epitel dekolmani
varligi, FA'de (membran sizinhisi degerlendirilirken, TAP
caligmasi sizinti siniflandirmasi kullanildi) baslangig lez-
yonunun sinirlarini tagsan sizinti varligi ve %50’den fazla
sizinti olmasi tekrar tedavi ihtiyaci olarak degerlendirildi.
EIDGK'nde artma veya degisiklik olmamasi, OKT’de int-
raretinal ve subretinal sivinin olmamasi, FA'de membran
sizintisinin iyice azalmig olmasi veya skar boyanmasi ba-
sari olarak kabul edildi.

Takiplerde yukaridaki kriterler 1siginda aktivasyon
saptanmasi durumunda 5-6 hafta ara ile tekrarlayan en-
ieksiyonlar yapilmigtir. FDT uygulanan olgularda ise ak-
tivasyon durumunda 3 ay araliklarla tekrarlayan tedavi
uygulandi. Gérme keskinliginin korunmasi veya artma-
st ile birlikte ince, diz fibréz skar olugsmasi tedavinin iste-
nilen sonucuydu.

FDT ile birlikte IVB enjeksiyonu uygulanan hastalar-
da, IVB enjeksiyonu, FDT'den sonraki bir hafta icinde ya-
pildi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilir-
ken, degiskenlere iliskin gruplar arasi kargilagtirmalar-
da student’s t testi kullanildi, ayrica grup iginde gérme
keskinliginde zaman icindeki degisimler incelenirken pa-
ired t-testi kullanilarak yapildi. ikiden cok grubun kar-
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Grafik 1: Gruplara gére EIDGK degerlerinin (logMAR) tedavi
dncesi ve sonrasi degigimleri.

silashirilmasinda tek yénlu varyans analizi (ANOVA) ve
Post Hoc testlerinden Tukey testi uygulandi. Niteliksel de-
giskenlerin karsilagtirlmasinda ise Ki-kare testleri kulla-
nildi ve p<0.05 anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 88 hastanin toplam 109 g6z dahil edil-
di. Hostalarin 47'i kadin, 411 erkek idi. 1. grupta 34
hastanin 41 gézu, 2. grupta 25 hastanin 32 gézu, 3.
grupta ise 29 hastanin 36 gézU incelendi. Hastalarin yas
ortalamasi 69.65+7.98 (57-88) idi. Gruplar arasinda,
lezyon tiplerine gére bakildiginda kendi aralarinda ista-
tistiksel anlamli fark olmadigi izlenmigtir (p>0.05).

Tedavi dncesi EIDGK, 1. grupta 0.67+0.23 logMAR,
2. grupta 0.73+0.21 logMAR, 3. grupta ise 0.75+0.19
logMAR olarak 6lcildi ve gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark izlenmedi (p>0.05).

Gruplar tedaviye verdikleri yanit acisindan kendi
icinde degerlendirildiginde; FDT gurubunda 1. ay ve 12.
aydaki ortalama EIDGK tedavi éncesine gére dusik bu-
lunurken, IVB grubunda ise daha yiksek olarak bulun-
mustur. Kombine tedavi gurubunda ortalama EIDGK, 1.
ayda tedavi dncesine gére yiksek bulunurken, 12. ayda
ise tedavi 6ncesi seviyesine tekrar gerilemis oldugu iz-
lenmistir.

Ortalama EIDGK'de ETDRS eselindeki degisikliklere
gére gruplara bakildiginda ise; FDT gurubunda 1. ayda
ortalama 0.04 sira, 12 ayda ise 0.63 sira tedavi dncesi-
ne gére gerileme oldugu izlendi. VB grubunda 1. ayda
ortalama 1.04 sira, 12. ayda ise 0.66 sira artig tespit
edilmigtir. Kombine tedavi gurubunda ise 1. ayda 0.29
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Grafik 2: Tom gruplarda tedavi sonrasi 1. ay ve 12. ayda, te-
davi dncesine kiyasla logMAR eselinde 2 sira ve daha faz-
la gérme degisikligi olan veya degisiklik izlenmeyen olgu-
larin dagilimi.

sira, 12. ayda ortalama 0.04 sira gérme keskinliginde
artig oldugu izlenmigtir. Ancak gérme keskinligindeki bu
degisiklikler, FDT gurubunda sadece 12. ay (p<0.05);
IVB grubundaise 1. ay ve 12. ayda (p<0.05, p<0.05) is-
tatistiksel olarak anlamli dizeydeydi (Grafik 1).

Goérme keskinligindeki degisikliklerin, olgu sayisina
gore dagihmina bakildiginda ve gruplari kendi aralarin-
da kiyasladigimizda; IVB grubunda 1. ayda EIDGK'de
arhg tespit edilen olgu sayisi diger 2 gruba gére anlam-
i olarak yiksek bulunmustur. Ayrica IVB grubunda, 1.
ayda EIDGK’de azalma olan olgu sayisi diger grup-
lara kiyasla anlamli olarck daha distk bulunmustur
(p<0.05, p<0.05). Yine IVB grubunda, EIDGK degisme-
mis olarak tespit edilen olgu sayisi 1. ay ve 12. ayda di-
ger iki gruba gére anlamli olarak yUksek bulunmustur
(p<0.05), (Grafik 2).

Bu degerlere oransal olarak bakildiginda ise 12 ay
sonunda; FDT grubunda olgularin %19.5'da EIDGK’nde
artma, %31.5'inde azalma olurken biyik oranda (%51)
gdérme keskinliginin korundugu izlenmistir.

IVB grubunda olgularin %25'inde EIDGK’'nde art-
ma, %8’inde azalma ve %67'sinde ise EIDGK'nin korun-
mus oldugu izlenirken, kombine tedavi grubunda ise ol-
gularin %22'sinde EIDGK’nde artma, %26'sinda azalma
ve %52'sinde de EIDGK'nin korundugu izlenmistir.

Ortalama tedavi sayisi gruplara gére irdelendigin-
de, ortalama tedavi sayisi; 1. grupta 2.05+0.89 (1-4)
FDT, 2. grupta 2.29+1.04 (1-5) IVB enjeksiyonu, 3.
grupta ise 1.74+ 0.71 (1-3) FDT+IVB enjeksiyonu ola-
rak hesapland. intravitreal bevacizumab grubunda uy-
gulanan tedavi sayisi, kombine tedavi gurubunda uygu-
lanan tedavi sayisina gére anlamh olarak daha ytksek
oldugu izlendi (p<0.05).

Olgulara uygulanan, tekrarlayan tedavi sayilarinin
gruplara gére dagilimina bakildiginda; kombine tedavi
gurubunda uygulanan tek tedavi sayisinin, IVB grubu ile
kiyaslandiginda anlamli olarak daha yoksek oldugu gé-
rolmuUstir (p<0.05). Yine kombine tedavi gurubunda ya-
pilan G¢ kez tedavi uygulan olgu sayisi, FDT gurubu ile
kargilagtirldiginda anlamli olarak daha dustk oldugu iz-
lenmistir (p<0.05).
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Grafik 3: Olgulara uygulanan tekrarlayan tedavi sayilarinin
gruplara gére dagilim.
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Ayrica ¢alismamizda, ortalama remisyonda kalma
sUrelerine gére gruplara bakildiginda; FDT gurubunda
6.95+3.04 ay, IVB grubunda 6.06+3.32 ay, kombine
tedavi gurubunda 7.94=3.48 ay olarak tespit edildi. Bu
fark sadece IVB grubu ile kombine tedavi grubu arasin-
da anlamli idi (p<0.05).

Komplikasyon olarak sadece iVB uygulanan grup-
taki bir olgumuzda akut endoftalmi gelismis olup pars
plana vitrektomi ve intravitreal antibiyotik tedavisi sonra-
si hasta sifa ile taburcu edilmistir. Ayrica sadece FDT uy-
guladigimiz bir hastada tedavi sonrasi 1. haftada subre-
tinal ve vitreus ici hemoraji geligen hastaya pnématik re-
tinopeksi yapilmis olup hastanin takiplerinde gérme kay-
bi olmadigi izlenmistir.

TARTISMA

GUnumizde neovaskiler YBMD’de uygulanan al-
ternatif tedavi cesitleri artmig olup, subfoveal KNV’lerde
konvansiyonel tedavi olan FDT artik yerini yeni tedavi
yontemlerine birakmaktadir. Bizde ¢alismamizda bu te-
davi ydntemlerinin sonuclarini irdeledik.

Yasa bagli makila dejenerasansina bagh KNV'de
verteporfin kullanilarak FDT uygulanmasi Nisan 2000
tarihinde FDA onayi alarak uygulamaya girmigtir. Yasa
bagli makila dejenerasansi ve YBMD-digi KNV’ lerde et-
kinligi bir cok calismada kanitlanmigtir,26-3

Treatment of Age-Related Macular Degeneration
With Photodynamic Therapy (TAP) calismasinda 50 yasin
Uzerinde YBMD sonucu yeni ya da niks subfoveal KNV
bulunan hastalar dahil edilmistir. Toplam takip stresi 24
ay olan bu ¢alismada, calisma stresinde ortalama tedavi
sayisi FDT grubunda 5.6, plasebo grubunda 6.5dir. Fo-
todinamik tedavi grubunda birinci yil icinde ortalama te-
davi sayisi 3.4 iken, ikinci yilda bu rakamin 2.2'ye gerile-
digi vurgulanmasi gereken énemli bir bulgudur.™

Bizim calismamiz daha 6nce tedavi almamis has-
talardan olugsmakta idi. 12 aylk takip sonrasi FDT gru-
bunda 2.05+0.89 (1-4) FDT ortalama tedavi sayisi ola-
rak bulunurken, bevacizumab grubunda 2.29+1.04
(1-5) IVB enjeksiyonu ve kombine tedavi grubunda ise
1.74+0.71 (1-3) FDT+IVB enjeksiyonu oldugu izlenmis-
fir.

Bevacizumab icin kiguk, az sayida kontrol gru-
bu bulunmayan, standardize olmayan klinik ¢ahgmalar
mevcuttur. Intravitreal enjeksiyon 1-3 mg doz araliginda,
genellikle 1.25 mg/0.05 ml olarak 4-6 hafta aralarla
peryodik olarak veya gerektigi siklikta kullanilir. Bir grup
aragtirmaci, enjeksiyonlarit KNV'ye eglik eden sivi kaybo-
lana kadar uygulayip izlemeyi ve eger sivi yeniden olu-
sursa enjeksiyonlar tekrarlamayi énerirken, diger bazi
yazarlar sivi cekilse de ilk 3 enjeksiyonu 4-6 hafta aralar-
la yOkleme dozu seklinde verip gerekirse yeniden teda-
viyi dnermektedir. Tedavinin etkinligini arthrmak ve en-
ieksiyon sikligini azaltmak icin FDT ile kombine edilebil-
mektedir.10.16:19.20

Spaide ve ark. biyik ve gizli KNV ve minimal kla-
sik lezyonlarda ya da daha énce diger tedavilerle baga-
rilh olunamayan 266 goze 1’er ay ara ile 3 kez 1.25 mg
bevacizumab enjeksiyonu uygulamiglardir. 3 ay sonunda
olgularin %38.3'Gnde gérme artigi, %4.7'sinde azalma
saptarken, santral fovea kalinhginda da anlamli azalma
gdzlemlemiglerdir.'®

Bashur, FDT uygulamalari kriterleri diginda olan
veya FDT ile basari saglanamayan 17 olguya 1’er ay ara
ile 3 kez 2.5 mg bevacizumab enjekte ederek 3 ay izle-
mistir. Bu ¢alismada gérme artigi %88, sivi emilimi ise
%76 olarak bildirilmigtir.2°

Pegaptanib’in Faz Ill caligmasi olan VISION'in (VEGF
Inhibition Study In Ocular Neovascularization) 2 yillik so-
nuglar mevcuttur. Lezyon tipi ve biyUklogune bakilmak-
sizin tGm anjiografik alt lezyon gruplar caligmaya alin-
mistir. 0.3 mg pegaptanib yapilan hastalarin %70’inde
gérme keskinliginde en az 3 siralik kayip gérilmuostir.?!
Bizim calismamizda monoterapi yapilan iVB grubunda
(grup 2), olgularin sadece %8’inde en az 2 siralk kayip
oldugu izlenmistir.

Deneysel calismalar FDT'den hemen sonra basgla-
yan damar tikanmasi ve bunun sonucunda olusan yay-
gin RPE iskemisi ve oksidatif stres ile enflamatuar bir su-
rec gelismektedir. Enflamasyon ile RPE'den VEGF ve di-
ger enflamatuar mediatérlerin salinimi arthgindan kan
retina bariyeri bozulmaktadir, bu da FDT sonrasi erken
dénemde retina ici ve retina alti sivi artigini agiklamakta-
dir. Fotodinamik tedavinin segici endotel hasari ve neo-
vaskUler yapidaki damar oklozyonu hastaligin altta yatan
anjiojenik stimulusunu ortadan kaldirmaktadir. Subfove-
al KNV'in patofizyolojisini inceleyen calismalarda enfla-
matuar ve oksidatif olaylarin rol aldigi ve bu olaylar so-
nucunda anjiojenik faktérlerin artip antianjiojenik faktér-
lerin azaldigi gésterilmisitir.?22* Bu nedenle ginimuiz-
de, antienflamatuar ve antianjiojenik etkileri olan degi-
sik ilaglarin FDT ile kombinasyonu gindeme gelmistir.

Kombine tedaviler, zor olgular ya da monoterapiler-
deki basarisizliklar igin uygulanabilirlerse de ginimuzde
basl basina bir tedavi protokoli olarak da énerilmekte-
dir. Kombine tedavinin amaci, hem lezyona hem de an-
jiogenetik siklusa ayni anda etki ederek tedavinin etkinli-
gini arthirmak ve bir monoterapideki basaryr yakalamak
icin gereken tedavi sikligi ve sayisini azaltmaktir.

Fotodinamik tedavi ile birlikte 1.25 mg VB enjeksi-
yon tedavisinin, tek bagina FDT ve tek basina 1.25 mg
IVB ile karsilagtirldigi bir calismada, tek doz kombinas-
yon tedavisinin tek doz FDT veya IVB'ye gére hem daha
iyi klinik dizelme sagladigi hem de bu dizelmenin 3 ay
sUrdGgu gésterilmigtir.’® Bizim ¢alismamizda ise ortala-
ma remisyonda kalma suresi gruplara gére; FDT gru-
bunda 6.95+3.04 ay, IVB grubunda 6.06+3.32 ay,
kombine tedavi grubunda 7.94+3.48 ay olarak tespit
edildi.
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Dhalla, disk alanindan kiguk, énceden tedavi edil-
memis baskin klasik veya gizli KNV'li 24 olguya 3’er ay
ara ile FDT ve 1.25 mg bevacizumab enjekte etmistir.
Kombine tedavi 15 géze 1 kez, 8 gdze 2 kez, 1 gbéze 3
kez yapilmig ve hastalar 7 ay izlendikten sonra gérme-
nin %67 gdézde 2 sira arth@ ve tim KNV’lerin inaktif ol-
dugunu bildirmiglerdir.'® Calismamizda ise 12 aylik takip
sonunda bu oran kombine tedavi grubunda %41 olarak
tespit edilirken sadece FDT uygulanan grupta %32 ve sa-
dece IVB uygulanan grupda %21 oldugu izlenmistir.

Ranibizumab ile yapilan FOCUS (The Phase Il Rhu-
Fab V2 Ocular treatment Combining the Use of Visudy-
ne to evaluate Safety) calismasinda standart FDT'yi taki-
ben 1 hafta sonra 0.5 mg ranibizumab verilmis, 12. ay
sonunda tek bagina FDT ile kiyaslandiginda gérme kes-
kinliginde stabilizasyon kombine tedavide %90 iken yal-
niz FDT yapilanlarda %68 olarak bulunmustur. Kombi-
nasyon tedavisinde ortalama %24'Unde 3 siralik gérme
keskinligi artisi olurken, FDT monoterapisinde bu oran
%5 dizeyinde kalmighr. Fotodinamik tedavi gereksini-
mi monoterapi ile 3.4 iken kombinasyon tedavisinde ise
2.4'e dogmUstir.? Calismamizda 12 ay sonunda, sade-
ce FDT yapilan grupta gérme keskinliginde stabilizasyon
%70.5 oraninda iken kombine tedavi grubunda ise %74
idi. Ayrica kombine tedavi gurubunda, en az 2 siralik
godrme keskinligi artigi olan olgularin orani %22 iken FDT
grubunda ise %19.5 idi. Fotodinamik tedavi gereksinimi,
FDT grubunda 2.05+0.89"* iken, kombine tedavi gru-
bunda ise 1.74= 0.71'3 oldugu izlenmistir.

Fotodinamik tedavi ile intravitreal steroidlerin kom-
bine edildigi calismalarda da benzer sonuclar yayimnlan-
mishr. Bu calismalardan FDT ile FDT ve IVTA kombinas-
yonunun karsilagtirldigr bir ¢calismada, 12 ay sonunda
kombinasyon grubunda sira kaybinin istatistiksel olarak
daha az oldugu, ancak uygulanan tedavi sayisi agisin-
dan fark olmadigi gésterilmistir.'” Ancak Spaide ve ark.
yapti§i baska bir calismada ise, kombinasyon tedavisi-
nin, tek bagina FDT ile ilgili bildirilmis yayinlara gére cok
daha oz tedavi tekrari gerektirdigi gosterilmigtir.'®

Fotodinamik tedavi, IVB ve intravitreal deksameta-
zonun birlikte kullanildigr bir calismada ise 10 aylik takip
sUresi sonunda hastalarin biytk ¢ogunlugunda tek bir
tedavinin yeterli oldugu bildirilmigtir."

Bizim caligmamizda kombinasyon tedavisi yapilan
grup diger gruplarla kargilaghrildiginda, tedavi sonucla-
r ve uygulanan tedavi sayisi agisindan tek bagina 2.5
mg IVB tedavisine gére ortalama tedavi sayisinin anlamli
olarak daha disik oldugu gérilirken buna karsilik IVB
grubunda gérme keskinliginin artmasi ve korunmasi yé-
nunden FDT grubuna gére anlamli fark oldugu géril-
muUstor.

Treatment of Age-Related Macular Degeneration
With Photodynamic Therapy (TAP) calismasinin 24 aylik
sonuclarina bakildiginda verteporfin grubunun %32’sin-
de EIDGK artisi ya da azalisi bir siranin altinda olmustu.

Ayni oran plasebo grubunda %18 idi. Uc siranin Gzerin-
de gérme artigi FDT grubunda sadece %9 iken ayni oran
plasebo grubunda %4'dd. Orta derecede gérme kaybi
verteporfin grubunda %47, plasebo grubunda %62 idi
(p<0.001).7

Bizim ¢alismamizda 12 ay sonunda; FDT grubunda
olgularin %19.5'de EIDGK’'nde artma, %31.5'inde azal-
ma olurken biyUk oranda (%51) gérme keskinliginin ko-
rundugu izlenmistir. IVB grubunda olgularin %25’inde
EIDGK'nde artma, %8’inde azalma ve %67'sinde ise
EIDGK’nin korunmus oldugu izlenirken, kombine teda-
vi grubunda ise olgularin %22’sinde EIDGK’nde artma,
%26'sinda azalma ve %52’sinde de EIDGK'nin korundu-
gu izlenmistir. Ortalama EIDGK'ndeki degismeye ba-
kildiginda ise; FDT grubunda 12 ay sonunda 0.63 sira
azalma olurken, VB grubunda ortalama 0.66 sira artig
tespit edilmis ve kombine tedavi grubunda ise ortalama
0.04 sira arhg oldugu izlenmistir.

Sonug olarak YBMD de intravitreal anti-VEGF enjek-
siyonlari umut verici gelismelere neden olmustur. YBMD
tedavisinde FDT'nin sik tekrarlanma gereksinimi ve bir
yan etki olarak anjiyojenik uyariya ve damar gecirgen-
liginde artisa yol agmasi nedeniyle anti-VEGF ilaglar ile
birlikte kombine olarak uygulanmasi ginimizde daha
cok tercih edilir hale gelmistir.

intravitreal anti-VEGF tedavisinin ve FDT ile kombi-
ne uygulanan intravitreal anti-VEGF tedavisinin, gérme
keskinligi giderek azalan, neovaskiler YBMD'li hastalar-
da gérmenin korunmasinda etkili bir tedavi yéntemleri
oldugu gérulmustur.

Retrospektif calismalarin ve bizim ¢alismamizin so-
nucuna gére bevacizumab tedavisinde sabit doz aralig
uygulamasindan ¢ok aktivasyon bulgularina gére tedavi
uygulanmasi daha dogru bir yaklagim gibi géronmekte-
dir. Bu yaklagim ile uygulanan tedavi sayisi ve dolayisiyla
olugabilecek komplikasyonlar da azalacaktir.

Kombine tedavinin gérme keskinliginin korunmasi
agisindan daha etkili oldugu gérilmis olup bunun ne-
deni olarakta intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu sonra-
si lezyon boyutlarinin kigilmesi sonrasi FDT sonucu ge-
lisecek olan skarin daha kigik olmasina baglanmugtir.

Ayrica YBMD zemininde gelisen KNVM olgularinda
kombine tedavinin erken dénemde VB monoterapisine
gbre nuks sikhgi ve FDT monoterapisine gére de gérme
keskinliginin korunmasi agisindan daha etkili ve giveni-
lir olmasi nedeniyle daha avantajli oldugu gérilmustir.
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