
ÖZET

Amaç:	Retina	ven	 tıkanıklığına	(RVT)	bağlı	 tekrarlayan	
makula	ödemi	olan	olgularda	uygulanan	bir	intravitreal	
deksametazon	 implant	 (IDI)	 sonrası	 6	 aylık	 sonuçların	
değerlendirilmesi.

Yöntem ve Gereçler:	RVT’ye	bağlı	makula	ödemine	sahip	
naif	olmayan	20	gözde	IDI	sonrası	santral	makula	kalın-
lığı	(SMK),	en	iyi	düzeltilmiş	görme	keskinliği	(EİDGK)	
ve	diğer	yan	etkiler	1.	hafta,	1.ay	ve	nüksten	dolayı	(3-6	
ay	arası)	enjeksiyon	tekrarı	yapılana	kadar	her	ay	olmak	
üzere	 retrospektif	 olarak	 incelendi.	 Nüks	 kararı	 1	 sıra	
EİDGK	kaybına	eşlik	eden	OCT’de	sıvının	 tekrar	belir-
mesi	olarak	belirlendi.

Bulgular: Çalışmadaki	14	göz	retina	ven	dal	 tıkanıklığı	
(RVDT)	 ve	6	göz	retina	ven	kök	tıkanıklığına	(RVKT)	sa-
hipti.	Ortalama	yaş	63.7±10.3	iken	hastaların	%60’ı	ka-
dındı.	Hem	ortalama	EİDGK	hem	de	SMK	değerleri	 1.	
hafta,	1,	2,	3	ve	4.	aylarda	(p<0.05)	anlamlı	bir	şekilde	
düzelmişti.	Ayrıca	hastaların	%70‘inde	nüks	 zamanında	
bile	görme	artışının	korunabildiği	görüldü.	IDI’ya	maksi-
mum	yanıt	2.	ayda	alınmış	olup	görme	keskinliği	ve	retina	
kalınlığında	elde	edilen	olumlu	gelişmeler	3.	aydan	itiba-
ren	azalmaya	başladı.	IDI	sonrası	elde	edilen	maksimum	
göz	içi	basıncı	(GIB)	değeri	34	mmHg	idi	ve	o	da	2.	ayda	
ölçülmüştü.	 GIB	 yükselmeleri	 topikal	 antiglokomatöz	
ilaçlarla	 kolaylıkla	 kontrol	 altına	 alındı.	 Takip	 boyunca	
herhangi	bir	ciddi	yan	etki	gözlenmedi.	

Sonuç:	 Kısa	 dönem	 sonuçlarımıza	 göre,	 deksametazon	
implant	RVT’ye	bağlı	tekrarlayan	makula	ödeminde	mak-
simum	 etkinin	 2.	 ayda	 görüldüğü	 etkili	 ve	 güvenilir	 bir	
tedavidir.

Anahtar Kelimeler:	 deksametazon;	maküler	ödem;	 reti-
nal	ven	tıkanıklığı

ABSTRACT

Purpose:	To	evaluate	6-month	results	after	a	single	app-
lication	of	 intravitreal	dexamethasone	 implant	 (IDI)	 for	
recurrent	macular	edema	in	retinal	vein	occlusion(RVO).

Material and Methods:	Twenty	non-naive	eyes	with	ma-
cular	 edema	 secondary	 to	 RVO	 underwent	 assessments	
for	central	macular	thickness	(CMT),	best	corrected	visu-
al	acuity	(BCVA)	and	adverse	events	at	baseline,	week	1	
and	monthly	until	reinjection	due	to	recurrence	(range	3-6	
months)	retrospectively	following	IDI.	Retreatment	crite-
rion	was	recurrence	on	OCT	and	related	to	loss	of	BCVA	
at	least	1	line.

Results:	Fourteen	eyes	with	branch	retinal	vein	occlusion,	
and	6	eyes	with	central	retinal	vein	occlusion	were	eligib-
le	for	the	study.	The	mean	age	was	63.7±10.3	and	60%	of	
the	patients	were	women.	Both	mean	BCVA	and	CMT	sig-
nificantly	improved	1	week,	1,	2,	3	and	4	months	(p<0.05)	
after	 injection.	 Moreover,	 the	 increase	 of	 visual	 acuity	
was	sustained	in	70%	of	the	patients	even	in	case	of	re-
currence.	The	maximum	response	to	IDI	was	observed	in	
the	second	month	and	improvements	in	visual	acuity	and	
retinal	thickness	began	to	decrease	from	the	third	month.	
The	maximum	value	of	IOP	after	IDI	was	34	mmHg	and	
measured	at	month	2	as	well.	IOP	rises	were	well	control-
led	with	topical	antiglaucoma	therapy.	No	serious	adverse	
events	were	observed	during	follow-up	period.

Conclution: According	to	our	short-term	results,	IDI	se-
ems	to	be	an	effective	and	safe	treatment	for	recurrent	ma-
cular	edema	in	RVO	with	the	maximum	effect	at	month	2.

Keywords:	dexamethasone;	macular	edema;	retinal	vein	
occlusion
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GİRİŞ

 Retina ven tıkanıklığı (RVT) retinanın ol-
dukça yaygın rastlanan damarsal bir hastalığı-
dır ki gelişmiş ülkelerde diyabetten sonra gör-
me kaybına yol açan en yaygın sebeptir (1). 
Maküler ödem (MÖ) de hem retina dal hem de 
kök tıkanıklıklarında oluşan en sık komplikas-
yondur (2-3).

 Önceki çalışmalarda MÖ; artmış venöz 
basınçtan kaynaklanan hidrostatik etkilere ve 
vasküler tıkanma sonucu meydana gelen is-
keminin tetiklediği vasküler endotelyal büyü-
me faktörü (VEGF) ve interlökin-6 (IL-6) gibi 
antienflamatuar sitokinlerin salınmasına bağ-
lanmıştır. Böylece vasküler geçirgenlikte artış, 
vazodilatasyon ve iç kan-retina bariyerinde bo-
zulma meydana gelir (4-6).

 Steroidler oldukça kuvvetli anti-enflama-
tuar ve anti-ödematöz etkilere sahiptir. Hem 
prostaglandin ve lökotrienlerin oluşumunu 
hem de VEGF üretiminin inhibisyonu, vas-
küler geçirgenliğin azaltılması, lökosit mig-
rasyonunun engellenmesi ve endotelyal sıkı 
bağlantıların stabilize edilmesi gibi oldukça  
potent yolaklarla MÖ azaltmada oldukça et-
kilidirler. İskemik olmayan RVKT’ye bağlı 
makula ödemi tedavisinde intravitreal olarak 
uygulanan triamsinolon ile hem görme kes-
kinliğini artırmada hem de retina kalınlığını 
azaltmada olumlu sonuçlar elde edince göz-
lem daha fazla kabul edilebilir bir seçenek ol-
maktan çıkmıştır (7).

 RVDT olgularında ise uygulanan standart 
tedavi olan grid lazerle triamsinolon arasında 
benzer etkinlik ortaya çıkmıştır (8). Fakat bu 
çalışmalarda steroide bağlı yan etkiler olan 
katarakt oluşumu ve glokom gelişimi yüksek 
oranda görülünce daha güvenli bir ilaç arayışı 
başlamıştır. Ozurdex, biyoyıkıma uğradığın-
da karbondioksit ve suya dönüşen bir polimer 
matriks içinde prezervansız 0.7 mg deksame-
tazon  içerir. İlk bir iki ay içinde hızlı salınır, 
daha sonra daha yavaş salınım ile 6 aylık ilaç 
etkisi elde edilmeye çalışılır (9-10). Deksame-
tazonun diğer steroidlere göre lens ve trabe-
küler ağda daha az tutulması ve aynı zamanda 
yavaş ve sürekli salınımı sayesinde ilacın kon-
santrasyonunun vitreusta aniden yükselmesi 
engellenmekte ve tekrarlayan enjeksiyonlara 
bağlı riskler azaltılmaktadır.

 Biz de bu çalışmada RVT’ye bağlı MÖ te-
davisinde kullandığımız tek doz 0.7 mg deksa-
metazon implantın daha önceden tedavi uygu-
lanmış gözlerde 6 aylık klinik etkinliğini tespit 
etmeyi amaçladık.

YÖNTEM ve GEREÇLER

 Bu retrospektif çalışmada RVT’ye bağlı 
makula ödemi için önceden tedavi almış [la-
ser ya/ya da anti-VEGF (bevacizumab ya da 
ranibizumab)] ve tekrar nüks etmiş 20 göz 
IDI ile tedavi sonrasında değerlendirildi. Da-
hil edilmeme kriterleri 18 yaşın altında olmak, 
iskemik makulopati, epiretinal membran, naif 
gözler, diğer makulopati ve retinopatilerin var-
lığı (AMD ve üveit gibi), ciddi ortam opasitesi 
varlığı, IDI öncesi 1 aydan az süre içinde intra-
vitreal antivegf yapılmış olması ve 3 aydan az 
sürede maküler lazer yapılmış olmasıdır.

 Çalışmaya alınan tüm hastalar tam bir of-
talmolojik muayeneden geçti. EİDGK her vi-
zitte 4 metreden ETDRS harf skorlaması ile 
yapılmış olup istatistiksel değerlendirme için 
Logarythm of Minimum Angle of Resolution 
(logMAR) birimlerine çevrildi.

 Biyomikroskopi ile ön segment ve fundus 
muayenesi yapılırken GIB ise aplanasyon tono-
metrisi ile ölçüldü. GIB yükselmelerinde topi-
kal tedaviye başlama kriterimiz GIB değerinin 
25 mmHg ve üzeri olmasıydı. Olguların tümüne 
fundus fluoresein anjiyografi çekilip makula is-
kemisi, perifer iskemisi ve neovaskülarizasyon 
varlığı değerlendirildi. Makuler OCT ise klini-
ğimizdeki Topcon 3D OCT-2000 System cihazı 
ile yapılarak nüks kararı verildi. Sonlanım öl-
çütleri olarak santral makula kalınlığı (SMK), 
en iyi düzeltilmiş görme keskinliği (EİDGK) 
ve diğer yan etkiler 1. hafta, 1.ay ve nüksten 
dolayı (3-6 ay arası) enjeksiyon tekrarı yapılana 
kadar her ay olmak üzere incelendi. Nüks ka-
rarı 1 sıra EİDGK kaybına eşlik eden OCT’de 
sıvının tekrar belirmesi olarak belirlendi. 

 Bütün hastalara IDI enjeksiyonu ameliyat-
hane koşullarında ve subkonjonktival anestezi 
altında uygulandı. Topikal moksifloksasin içe-
rikli damlalar hastalara bir hafta boyunca gün-
de 4 kere tavsiye edildi ve 1. gün hem GIB hem 
ön kamara reaksiyonu ve indirekt oftalmoskopi 
ile fundus muayenesi yapıldı. 

 Çalışmamız Helsinki deklarasyonu pren-
siplerine uygun yürütülmüş, yerel etik kurul 
tarafından onaylanmış ve işlem öncesi hastalar-
dan yazılı onamları alınmıştır. İstatistiksel ana-
liz SPSS Statistics 20.0 programı kullanılarak 
yapıldı. Tüm grupta yapılan ölçümlerin normal 
dağılıma uygun olup olmadığı Shapiro-Wilk 
testi ile değerlendirildi. Bakılan parametrelerin 
pre ve postinjeksiyon arasındaki kıyaslanması 
paired-t testi ve Wilcoxon testi ile yapıldı ve 
p değerinin 0.05 ve altında olması istatistiksel 
anlamlılık için kullanıldı.
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BULGULAR

 Çalışmaya ardışık yirmi olgunun (12 tane-
si kadın) 20 gözü alındı. Ondört göz RVDT ve 6 
göz RVKT’ye sahipti. Ortalama yaş 63.7±10.3 
idi. Hastaların 12’sine (%60) önceden anti-
VEGF tedavi; 4 (%20) tanesine maküler laser 
ve kalan 4 (%20) kişiye de her ikisi de uygu-
lanmıştı. İskemik retinaya lazer (panretinal ya 
da sektöryel) ise 6 (%30) hastaya uygulanmıştı. 
8 (%40) hasta pseudofakik iken geri kalanların 
hepsi fakikti. 

 Preinjeksiyon ortalama SMK 527±181 
µm iken 1. hafta, 1, 2, 3 ve 4. aylarda sırasıyla 
326±97 µm (p=0.001), 259±94 µm ve 221±85 
µm (p<0.001), 332±162 µm (p=0.002) ve 
320±132 (p=0.010) olmuştur (Grafik 1). Di-
ğer aylarda ise bazale gore daha düşük olma-
sına rağmen istatistiksel anlamlı bir değişiklik 
bulunmamıştır (p>0.05). SMK değişimlerine 

benzer şekilde ortalama preinjeksiyon EİDGK 
değeri 0.71±0.29 logMAR iken 1. hafta, 1, 2, 
3 ve 4. aylarda sırasıyla 0.56±0.27 logMAR, 
0.51±0.29 logMAR, 0.47±0.28 (p<0.001), 
0.52±0.29 logMAR (p=0.008) ve 0.51±0.22 
logMAR (p=0.047) olmuştur (Grafik 2).

 Diğer aylarda ise bazale gore daha iyi ol-
masına rağmen istatistiksel anlamlı fark bu-
lunmamıştır (p>0.05). IDI’ya maksimum ya-
nıt görüldüğü gibi 2. ayda alınmış olup görme 
keskinliği ve retina kalınlığında elde edilen bu 
olumlu gelişmeler 3. aydan itibaren azalmaya 
başladı . Hastalarda yukarıda belirtilen kriterle-
re göre nüks ortaya konduğunda tekrar enjeksi-
yon öncesi görme keskinlikleri bazal değerine 
göre 14 gözde (%70) artmış olarak kaldığı iz-
lendi. 5 gözde (%25) azalmış ve 5 gözde (%25) 
ise 3 sıra ve üzeri bir görme kazancı elde edil-
mesine rağmen bunu muhafaza etmek için en-
jeksiyon tekrarına gidilmişti.
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Grafik 1: Deksametazon implant sonrası santral makula kalınlığının zaman içinde değişimi.

Grafik 2: Deksametazon implant sonrası zaman görme keskinliğinin zaman içinde değişimi.



 Nükslerden dolayı 9 hastaya (%45) 3. ay-
da; 6 hastaya ise (%30) 4.ayda enjeksiyon tek-
rarı gerekmişti.

 İlk 3 ayda ortalama GIB değeri bazal de-
ğerine göre istatistiksel anlamlı bir şekilde yük-
selmiştir (Tablo 1). Tespit edilen maksimum 
GIB değeri 34 mmHg olup; pik değere ulaşma 
süresi olan 2.ayda gözlenmiştir. GIB değeri 
≥25 mmHg olan 6 (%30) hasta; bazale göre 10 
mmHg ve üzerindeki artışa sahip 3(%15) hasta 
mevcuttu. Herhangi bir gözde yara yeri sızdır-
ması ya da hipotoni (GIB<6 mmHg) izlenmedi. 
Yükselen GIB için herhangi bir hastada ek la-
zer ya da cerrahi gereksinimi olmadı ve topikal 
antiglokomatöz damla ile rahatlıkla kontrol al-
tına alındı; 2 hasta hariç başlanan topikal tedavi 
6. aya doğru kesilebildi. 6 aylık takip esnasında 
biyomikroskobide hastaların hiçbirinde kata-
rakt ya da herhangi bir ciddi yan etki izlenme-
di.
 
TARTIŞMA

 Günümüzde yeni tedavi seçenekleri ışığın-
da RVT’ye bağlı makula ödeminde ilk basamak 
tedavi olarak anti-VEGF ajanları ve IDI yaygın 
olarak kullanılmaktadır (11-13). Çok merkezli, 
randomize, prospektif bir klinik çalışma olan 
GENEVA (Global Evaluation of Implantab-
le Dexamethasone in Retinal Vein Occlusion 
with Macular Edema) RVT’ye bağlı makula 
ödemi olgularında intravitreal deksametazon 
implantın sham (taklit) grubuna üstün olduğu 
ve düşük yan etki profiline sahip olduğunu gös-
termiştir (11). 0.7 mg ve 0.35 mg dozajlaması 
ile uygulanan IDI ile maküla kalınlığında tespit 
edilen azalma en fazla 3. ayda olmuş ancak her 
iki doz grubunda da 6. ay sonunda kontrol gru-
buna göre istatistiksel olarak anlamlı bir azal-
ma tespit edilememiştir.

 Bizim çalışmamızda ise hem SMK hem 
de EİDGK açısından en fazla etkinlik 2. ayda 
izlenmiş olup 3-6. ay aralığında etkinlik azal-
mıştır. Çalışmamızda makula kalınlığındaki ar-
tışa ve nükse rağmen bir çok hastada bu zaman 
aralığında dahi görme keskinliği kazancı ko-
runmuştur. Bu durum implantın arka segmentte 
pik konsantrasyona ilk 2 ayda ulaştığı, 60 ile 
90. gün arasında azalma devresi olup 180. güne 
kadar etkisinin devam ettiği farmakolojik özel-
liklerini doğrular niteliktedir (14). 

 GENEVA daha çok etkinlik ve güvenirli-
ğe önem veren bir çalışma olduğu için 6 aydan 
önce enjeksiyon tekrarı yapılmamıştır ve nüks 
zamanı ile ilgili bilgiler daha sonraki araştırma-
larda üzerinde oldukça durulan bir konu olmuş-
tur. RVT olgularının bir arada değerlendirildiği 
Capone ve ark. tarafından yürütülen Shasta ça-
lışmasında, makula ödemi nüks zamanı ortala-
ma 5.6 ay (median 4.9 ay), Querques ve ark. 
tarafından ise 4.7±1.1 ay olarak bildirilmiştir 
(15,16).  Parravano ve ark. intravitreal dek-
sametazon implant yapılan RVT olgularının 
%68’inde nüks makula ödemi saptandığını bil-
dirmişlerdir ki bu olguların %56’sının 4. ayda, 
%12’sinin ise 5. ayda nüksettiği görülmüştür 
(17).   Bizim çalışmamızda da 9 hastaya (%45) 
3.ayda; 6 hastaya ise (%30) 4. ayda enjeksiyon 
tekrarı gerekmişti. Bu oranların literatüre göre 
biraz daha yüksek olduğu izlenmekte fakat 
biliyoruz ki çalışmamızdaki gibi uzun süreli 
hastalığa sahip ve tekrarlayan tedaviler almış 
hastalarda anatomik ve fonksiyonel kazanımlar 
elde etmek naif hastalara göre daha zor olmak-
tadır (18,19). Aslında bu zor hasta grubunda 
bile nüks zamanında görme keskinlikleri bazal 
değerine göre 14 gözde (%70) artmış; 5 gözde 
(%25) azalmış ve 5 gözde (%25) ise 3 sıra ve 
üzeri bir görme kazancı elde edilmiş olarak en-
jeksiyon tekrarına gidilmişti. 
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Tablo 1: Tüm hastaların zaman içerisinde ortalama göziçi basıncı  değişimi.



 Shasta çalışmasında yazarlar GIB değeri-
nin %12.8 hastada 35 mmHg üzerine çıktığını 
belitmişlerdir (15). Bizim 20 hastada saptadı-
ğımız en yüksek GIB değeri ise 34 mmHg idi 
ve 2. ayda ölçülmüştü. GENEVA çalışmasında 
GIB yükselmelerinin özellikle 2. ayda; MEAD 
çalışmasında ise 6. haftada pik yaptığı belirtil-
miştir (20). Coscas ve ark. da IDI’yı takiben 
4-8 hafta aralığında GIB değerinin mutlaka 
aile hekimi ya da en yakın klinikte bir hemşire 
tarafından ölçülmesi gerektiğini belirtmişler-
dir. Eğer anlamlı bir değişiklik saptanırsa GIB 
normal değerine dönene kadar aylık takip edil-
mesini tavsiye etmişlerdir(19). Bizim çalışma-
mızda da 1. hafta,1. ay, 2. ay ve 3. ayda bazale 
göre anlamlı istatistiksel değişiklikler saptandı. 
Dolayısıyla GIB açısından diğer birçok çalış-
mada olduğu gibi GIB değerinin nükslerden 
bağımsız olarak pik yaptığı 1-2. ayda değerlen-
dirilmesini tavsiye etmekteyiz. Yükselen GIB 
için herhangi bir hastada ek lazer ya da cerrahi 
gereksinimi olmadığı ve topikal antiglokoma-
töz damla ile rahatlıkla kontrol altına alındığını 
saptadık; dolayısıyla normotansif gözlerde GIB 
yüksekliğinin IDI yapmada bir engel olarak gö-
rülmemesi gerektiğini düşünmekteyiz. Elbette 
steroid kullanılıyorsa katarakt oluşumu ya da 
ilerlemesi her zaman göz önünde bulundurul-
malıdır ancak çalışmamız süresi boyunca bio-
mikroskobik muayenede belirgin bir katarakt 
progresyonu izlemedik.

SONUÇ

 Çalışmamız hasta sayısının az olması, ta-
kip süresinin kısa olması gibi dezavantajlara sa-
hip olmasına rağmen intravitreal deksametazon 
implantın RVT’ye bağlı tekrarlayan makula 
ödemi tedavisinde anatomik ve fonksiyonel ba-
şarı sağladığını saptadık. Kısa dönemde medi-
kal tedaviyle kontrol edilebilen GİB yüksekliği 
ve ciddi herhangi bir komplikasyona yol açma-
dığı için güvenli bir ilaç olduğu kanaatindeyiz. 
İlacın etkinliği özellikle bu zor hasta grubunda 
3. aydan itibaren giderek azalmakta ancak 6. 
aya kadar uzayabilmektedir. Aylık enjeksiyon-
ların hem hasta yükünü hem maliyeti artırdı-
ğı göz önünde bulundurulduğunda etkinliğini 
maksimum 2. ayda ortaya çıkaran ve 6. aya 
kadar devam ettirebilen güvenilir bir ilaç ol-
dukça akıllıca bir tercih olarak görünmektedir. 
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