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Recent advances on medical treatment of age-related

macular degeneration

Yasa bagh makula dejenerasyonunun medikal tedavisinde giincel yaklasimlar

Tuba CELIK

ABSTRACT

Age-Related Macular Degeneration is the leading cause of irre-
versible blindness over 65 years of age. Progressive degenerative
disorder of the macula resulting in a loss of the central vision is
the main problem in the disease. There are two forms of age-
related macular degeneration, the atrophic and the exudative
form. Ageing of the population may increase the prevalence of
age-related macular degeneration and cause social and econom-
ical burden. Many studies have been done to manage the people
at risk of age-related macular degeneration and to develop new
treatments. In this review, we will discuss the current and future
therapeutic options of age-related macular degeneration.
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(074

Yasa Bagli Makula Dejenerasyonu 65 yas lizeri insanlarda geri
déniisiimsiiz gérme kaybinin énde gelen nedenlerinden biridir.
Santral gérme kaybiyla sonuglanan makulanin ilerleyici dejene-
ratif bozuklugu hastaliktaki ana sorundur. Hastaligin atrofik ve
eksudatif olmak tizere iki formu vardir. Niifusun yaslanmasi Yasa
Bagh Makula Dejenerasyonu prevelansini arttirir ve sosyal ve
ekonomik sikintilara neden olur. Yasa Bagli Makula Dejenerasyo-
nu agisindan riskli hastalarin yénetimiyle ilgili bircok ¢alisma ya-
pilmis ve yeni tedaviler gelistiriimeye ¢alisiimistir. Bu derlemede,
Yasa Bagli Makula Dejenerasyonun su anki ve gelecekteki tedavi
secenekleri tartisiimistir.

Anahtar kelimeler: Yasa bagl makula dejenerasyonu, néron
koruyu tedavi, gérsel déngii modiilatérleri, kk hiicre nakli

GiRIS

Yasa Bagh Makula Dejenerasyonu (YBMD) giinimiz-
de geri dondirilemez gérme kaybinin baslica neden-
lerindendir. Diinya niifusunda yaklasik 30-50 milyon
insani etkiledigi tahmin edilmektedir®. Hastalik 2 ana
gruba ayrilir. Vakalarin yaklasik %10’unu olusturan,
makula boélgesindeki altta yer alan koroidden gelisen
veni damar olusumu ile karakterize eksudatif ya da
neovaskiler YBMD ve vakalarin yaklasik %90’ini olus-
turan uzun yillar strecinde géormenin yavas azaldigi,
fotoreseptor kaybi ve cografik atrofi ile karakterize
atrofik ya da eksudatif olmayan YBMD’dir?.

Bu derlemede, ¢ogunluk grubu olustursa da daha
masum seyreden atrofik tip YBMD ve atrofik tipe
nazaran daha ender goriilse de daha biylik oranda
gorme kaybi ile sonuglanan eksudatif tip YBMD teda-
visindeki glincel tedavi yaklasimlari tartisiimistir.

Atrofik Tip YBMD

Atrofik (eksudatif olmayan) YBMD’de retina pigment
epiteli ve fotoreseptor kaybi vardir. Makulada druzen
adiverilen sari kristalin depozitlerin birikimiyle karak-
terie bu tipte retinal atrofi alanlari daha ileri d6nem-
lerde yama seklinde bilyuk cografik atrofi alanlarini
olustururlar. Genellikle eksudatif olmayan YBMD’de
gorme kaybi yillar icerisinde gelisirken, eksudatif tip
daha hizli bir seyir izler. Atrofik tip tim YBMD hasta-
larin yaklasik %90’ 1ini olustursa da, gérme kaybindan
%80-90 oraninda eksudatif tip sorumludur. Atrofik
tip YBMD hastalarinin yaklasik %10-20’si zaman igeri-
sinde eksudatif tip YBMD'ye ilerler®.

Eksudatif Tip YBMD

Eksudatif (neovaskiiler) tip, retina pigment epiteli ve
fotoreseptor kaybina ilaveten retina altinda patolojik
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koroidal neovaskiiler membranlarin gelisimiyle ka-
rakterizedir. Subretinal sivi, subretinal kanama, reti-
na pigment epiteli dekolmani gibi bulgular hastada
santral skotom, metamorfopsi ve okuma gli¢lGgi gibi
sikayetlere neden olur. Neovaskiler YBMD hastalari
tipik olarak ani baslayan ya da sinsi, agrisiz, santral
gdérme kaybi yakinmasi ile basvururlar. Koroidal ne-
ovaskilarizasyon nedeniyle subretinal hemoraji ge-
listiren vakalar ani belirti verirken, sig subretinal sivi
birikimi ya da retina pigment epiteli dekolmani gelis-
tiren hastalar sinsi bir gidisat gosterirler?.

GUNCEL GELISMELER

Gegtigimiz 10 yilda, neovaskiler YBMD tedavisinde
basta anti-vaskiler endotelyal biylime faktori (anti-
VEGF) ilaglar olmak lzere bir¢ok yeni tedavi yontemi
gelistirilmis ve uygulanmaya baslanmistir. Bu ilaglar-
dan pegaptinib sodyum VEGF'nin 165 izoformuna
spesifik olarak baglanan bir aptamerdir. Bevacizumab
ve ranibizumab VEGF-A'nin tim izoformlarina inhibe
ederek anjiogenezisi engelleyen humanize edilmis
rekombinan monoklonal antikordur. Son olarak kul-
lanima giren aflibercept ise VEGF-A ve B'nin tiim izo-
formlarina baglanan ve inhibe eden rekombinan flz-
yon proteinidir®. Buglne kadar bu ilaglarin etkinligi
Uzerine ¢ok fazla sayida klinik galisma yapilmistirt?’,
Yilmaz ve ark.® 62 g6z Uzerinde yaptiklari ¢calismala-
rinda, birer ay arayla li¢ doz intravitreal bevacizumab
tedavisi uygulanan hastalar, en iyi dizeltilmis gorme
keskinligi (EIDGK), merkezi kornea kalinhgi agisindan
ortalama 18 ay boyunca degerlendirilmistir. Teda-
vi dncesi, 12. ay ve son kontroldeki EIDGK sirasiyla;
0,80+0,26 LogMAR, 0,70+0,33 LogMAR ve 0,73%0,39
LogMAR iken tedavi 6ncesi, 12. ay ve son kontrolde-
ki ortalama MMK sirasiyla; 322+101 mikron, 252170
mikron ve 239171 mikron bulunmustur. Bir baska
calismada, birer ay arayla 3 doz intravitreal ranibizu-
mab tedavisi uygulanmis olan 54 g6z ortalama 10 ay
takip edilmis ve kontrollerde gerektiginde bevacizu-
mab uygulanmistir. ilk i¢ doz yiikleme ranibizumab
tedavisi ile elde edilen gorme keskinligindeki artis
sonrasindaki takiplerde gerektiginde bevacizumab
uygulamasi ile hastalarin ¢ogunda korunabilmistir®.
Daha genis bir hasta grubuyla yapilan calismada,
yine donitslimlu olarak kullanilan intravitreal beva-

cizumab ve ranibizuman uygulamalarinin etkinligi
karsilastirilmis ve ortalama 18 ay sireyle takip edi-
len 112 gbze ortalama 4.8 enjeksiyon (3-8 enjeksi-
yon arasi) uygulanmistir. Sonug olarak, her iki ilacin
donlstimli kullanilmasinin benzer etkinlige sahip
oldugu soylenmistirl®, Tek basina intravitreal ranibu-
zumabin etkinliginin degerlendirildigi bir calismada
ise 48 gbze ortalama 3.7 enjeksiyon (3-7) uygulan-
mis ve EIDGK, tedavi dncesi ortalama 46.8 harf iken,
12. ayda ortalama 55,5 harf olarak alinirken, merkezi
makila kalinligi ortalama 320 mikron iken, 12. ayda
ortalama 269 mikrona gerilemistirt. Yine Sahin ve
ark.'? 71 eksudatif tip YBMD tanili gbzde intravitreal
ranibizumab tedauvisi ile dlizeltilmis en iyi gérme kes-
kinliginde artis ve lezyon capinda azalma saglandigi
gbzlemlenmistir. Ayrica bu alanda uluslararasi alanda
Ranibizumab i¢in yapiimis olan ANCHOR ve MARINA
¢alismalari, aflibercept igin yapilmis olan VIEW 1 ve
2 calismalari ve bevacizumab icin yapilmis olan CATT
ve IVAN c¢alismalari gdstermistir ki bu ilaglar, vakala-
rin blyik ¢cogunlugunda hastaligin stabilizasyonunu
saglarken az bir kissimda ise gérmenin iyilestirilme-
sini saglamistir. Bu ilaglar daha 6nceki tedavi sece-
nekleriyle kiyaslandiklarinda, yaklasik %90 oraninda
hastanin gorme seviyesini korumasi ve yaklasik %40
oraninda hastanin gérme seviyesinin arttirmasi ba-
kimindan ¢ok daha etkin olmalarina ragmen, isteni-
len yeterlilikte degillerdir'*'’. Etkinlik icin en kritik
basamak ilacin skar dokusu gelismeden 6nce yani
hastaligin erken safhalarinda kullaniimasidir. Ayrica
tromboza egilim, intravitreal enjeksiyona bagh steril
endoftalmi, bakteriyel endoftalmi, katarakt olusumu,
hemoraji ve retina dekolmani gibi azimsanamayacak
yan etki ve komplikasyonlari vardir. Bu yan etkilerin
yani sira bu ilaglar yineleyen dozlarda kullanildikla-
rinda tasiflaksi gelistirmektedirler®®. Ayrica CATT ve
IVAN calismalarinin her ikisi de gostermistir ki yine-
leyen enjeksiyonlar retinanin incelmesine ve cografik
atrofiye neden olmaktadir’®'’. Anti-VEGF ilaglardaki
bu sikintilar eksudatif YBMD tedavisinde yeni tedavi
arayislarini glindeme getirmistir.

Kisa donemde potansiyel tedavi segenegi olarak iki
bilesik glindeme gelmistir. Su anda Faz 3 klinik galis-
masl! yapilan anti-platelet kaynakh blyime faktoru
(Fovista) intravitreal uygulandiginda, platelet kaynak-
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Il biydme faktorinin perisitler tGzerindeki dogal re-
septorlerine baglanmasini inhibe ederek yeni damar
olusumunun engellenmesi saglanir. Perisitler (ize-
rindeki bu etkisi bu ilacin hastaligin erken immatr
safhada ve daha sonraki hastalik strecinde kullanil-
masini olasi kilar'®. ilacin Faz 2 ¢calismasi gostermistir
ki tek basina ranibizumab tedavisi ile standart gérme
keskinligi testinde bazale gore 6,5 harf artis saglanir-
ken; 1,5 mg Fovista ve ranibizumab (Lucentis) kombi-
nasyonu ile 10,6 harf artis saglanmistir. Kombinasyon
tedavisi ile gorme keskinliginde tek basina ranibizu-
mab uygulanmasina gore yaklasik %62 oraninda ek
artis saglamistir'®?o,

DARPin (tasarlanmis ankrin yine proteinleri) lzerin-
de calisilan bir diger ilagtir. Antikor takliti yaparak etki
eden genetik olarak etki eden proteinlerdir. Tipik ola-
rak yuksek bir afinite ve 6zgiinliikle hedef proteine
baglanma gosterirler. Dogal ankrin proteinlerinden
turetilen en az Ug, genellikle dort ya da bes yineleyen
ankrin proteinleridir. Bevacizumab, ranibizumab ve af-
liberceptten farkli bir yol izleyerek VEGF-A'y1 hedefler.
MP0112, tedavi icin 6ne slrilen ilk DARPin adayidir ve
VEGF'yi azaltmayi hedefler. DARPin’de ranibizumabda
uygulanan doz araligindan daha uzun araliklarla uygu-
lanma potansiyeli vardir. Ylritilen galismalar yikleme
dozlarinin yararlarini arastirmaktadir®.

Topikal gz damlalari intravitreal enjeksiyonlara bagl
gelisebilecek bircok riski azaltmayl amaclamaktadir.
Skualamin laktat, heniliz Faz 2 ¢alismasi devam eden
hicre ici anjiogenezisi engelleyen bir géz damlasi-
dir?t. PAN-90806 ismindeki yeni, secici VEGF resep-
tor antagonisti kiiclik bir molekdldir ve eksudatif tip
YBMD ve diyabetik retinopati tedavisinde gelecek
vaad eden bir topikal ilagtir?2.

Henliz Faz 1 calismasinda olan ESBA 1008 ise, tek zincirli
humanize edilmis antikor parcasi kullanilarak elde edi-
len, ¢ok gliclli VEGF-A inhibisyonu saglayan devamli in-
flizyon ¢ozeltisidir. Eger basaril olursa bu ilag, mikro ha-
cimli dozlarda ¢ok uzun sireli kullanim saglayacaktir?.

Atrofik YBMD’de, hald altin standart vitaminlerin
atrofik tip YBMD’deki degerini gdsteren AREDS ca-
lismasidir®, 2013 yilinda, bir dnceki AREDS c¢alisma-
sindaki standart rejime ilaveten lutein ve zeaksantin
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gibi karotenoid vitaminlerin ve omega 3 vitaminin ek-
lenmesi ile AREDS-2 calismasi yapilmistir®®. ilk AREDS
calismasi E ve C vitaminleri yani sira karotenoidler-
den beta-karoteni test etmisti ve g¢alisma sonucu 5
yil ve Gzeri bu vitamin destegini alan hastalarda ileri
YBMD gelisiminin plaseboya oranla %25 oranla daha
az oldugu gostermisti*3. AREDS-2 galismasi, AREDS-1
¢alismasindaki orijinal formile lutein, zeaksantin ve
omega 3 eklenmesinin herhangi bir yararinin olmadi-
giniI gostermistir. Bu calisma ayni zamanda dusuk ya
da ylksek doz cinko takviyesinin etkinligini de aras-
tirmistir ve her iki doz arasinda bir fark bulunama-
mistir. Lutein ve zeaksantin iceren AREDS formuliini
kullanan hastalarla beta-karoten iceren AREDS for-
malind kullanan hastalar karsilastirilmis ve lutein ve
zeaksantinli formali kullanan hastalarda ileri YBMD
gelistirme riskinde %18 azalma gorilmustir. Bu calis-
ma ayrica gostermistir ki beta karoten iceren AREDS
formulind kullanan ve sigara icen hastalarda artmis
akciger kanseri riski vardir?*24,

Atrofik tip YBMD tedavisinde farkli mekanizmalar
Gzerinden hareket eden cok farkli grup ilaglar aras-
tirlmaktadir. isleyis mekanizmalarina gére bu ilaglar,
noron koruyucu, toksik yan-trin azaltici, gérsel don-
gl modadlatorleri, inflamasyon baskilayici ajanlar, kok
hicre nakli ve kompleman baskilanmasi gibi bircok
alt grupta tartisilmaktadir.

No6ron Koruyucu ilaglar

Gundemde olan iki tane néron koruyucu molekiil
vardir: Silyer norotrofik faktor (CNTF) ve brimonidin
tartrat. CNTF, fotoreseptor dejenerasyonunu engelle-
yen bir néron koruyucu sitokindir?®. Enkapstile hicre
teknolojisi, devamli kontrolli CNTF salinimini sag-
lamistir. Randomize, kontrollli, cok merkezli yapilan
bir Faz 2 calismasinda 24 hasta ylksek doz verilmek
Gzere, 12 hasta diisiik doz verilmek lizere ve 12 hasta
plasebo olarak gruplara ayrilmistir. On iki ay sonraki
gorme keskinligi diizeyleri, optik koherans tomog-
rafi ile makula kalinligi degerlendirilmesi ve fundus
fotografi ile lezyon boyutu karsilastirilmistir. Gorme
keskinligi yiiksek doz alan grupta %96 oraninda stabi-
lizasyon gosterirken, retina kalinligi ise kontrol grubu-
na kiyasla %75 oraninda korunmustur®,
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Brimonidin, hayvan modellerinde néron koruyucu
oldugu gosterilmis bir Alfa-1 adrenerjik reseptor ago-
nistidir. Faz 2 ¢alismasinda olan Ozurdex intravitreal
deksametazon implantina benzer bir salinim sistemi
vardir. Su anda yeniden formiile edilen bu sistemin
gelecekte klinik ¢calismalari yapilacaktir?’.

Toksik Yan-Uriinlerin Azaltilmasina Yonelik ilaglar

Toksik yan-Urinlerin azaltilmasina yonelik ilaclar cil-
talti uygulanan glatiramer asetat, intraven6z RN6G
(anti-amiloid beta antikoru) ve GSK 933776'dir?,
Glatiramer asetat (Copaxone), amiloid ile uyarilan re-
tinal mikroglial sitotoksisiteyi azaltan bir ila¢ olarak
gozlikmektedir. Su anda yalnizca FDA multipl skleroz
tedavisi icin onay vermistir. Bu ilacin YBMD tedavisi
icin kullanimi igin ciltalti 20 mg kullanim dozuyla ya-
pilan Faz 1 ¢alismasi sona ermistir ve Faz 2 g¢alismasi
baslamak tizeredir®.

RN6G, AB40 ve AB4B42’ye karsi gelistirilmis humani-
ze edilmis monoklonal antikordur. Druzende biriken
amiloide baglanir. RN6G periferde AP tiplerine bag-
lanir ve toksik tipleri retinadan azaltir?’. Ayrica néro-
dejeneratif hastaliklarda ortaya ¢ikan AB40 ve AB42
tiplerinin birikiminden de korur. intravendz olarak
uygulanir. Faz 1 calismasi tamamlanmis ve Faz 2 ¢alis-
masi devam etmektedir®.

GSK 933776 ise amiloid-betaya karsi gelistirilmis hu-
manize edilmis monoklonal antikordur ve intravitreal
olarak uygulanir®. ileri YBMD hastalarinda Faz 1 ¢a-
lismasi yapilmis olup, cografik atrofilerdeki bliylimeyi
degerlendiren ve 6 aylik dozlarla uygulanmasini kap-
sayan Faz 2 calismasi halen devam etmektedir332,

Farkli Mekanizmalar Uzerinden Galisan ilaglar

MC-1101 (Macuclear), koroidal kan akimini azaltarak
Bruch membrani rlptliriini koruyaran ve topikal ola-
rak uygulanan bir géz damlasidir. Faz 1 galismasinin
tasari asamasi tamamlanmistir. Oniimiizdeki iki yil
icerisinde kontrolli ve tek merkezli Faz 2 galismasinin
yapilmasi planlanmaktadir?’.

Diger bir mekanizma ise Aldehit tuzagi (Aldexa)’dir. Al-

dehitler kuru tip YBMD’de arttigi bilinen toksik mad-
delerdir. Builaglar malondialdehit, 4-hidroksinonenal
ve retinaldehit gibi en iyi bilinen (¢ toksik aldehite
baglanir. Henliz yenilikgi bir yaklasim olan aldehit tu-
zagi preklinik ¢alisma seviyesindedir®.

Strekli salinimli steroid implantlar da kuru tip YBMD
tedavisinde denenmektedir?. Diyabetik makula 6demi
tedavisinde Avrupa’da onay almis olan Fluosinolon ase-
tonid Alimera), cografik atrofi tedavisinde 0,2 ve 0,5 pg/
guin dozlarinda Faz 2 calismasinda test edilmektedir®..

Kompleman Baskilanmasina Yonelik Tedavi

Kompleman kaskadinda ilaglarin hedefledigi sayisiz
basamak vardir. LFG 316, kompleman kaskadindaki
C5 kismini hedef alan bir antikordur. intravitreal ola-
rak uygulanir. ileri YBMD olan, cografik atrofisi olan
ve koroidal neovaskiilarizasyonu olan hastalarda Faz
1 gcalismasi yapilmistir. Alti aylik dozun cografik atrofi
lizerindeki etkisini degerlendiren Faz 2 calismasi ya-
piimak Gzeredir3>3,

POT-4 ya da baska bir adiyla AL-78898A, komple-
man kaskadinda C3’e geri donlsiimsiz baglanan
ve membran atak kompleksi olusumunu engelle-
yen bir siklik peptiddir. Vitreusa enjekte edildiginde
bir jele donlsir. On iki aylik dozun cografik atrofi
Uzerindeki etkinligini degerlendiren Faz 2 ¢alismasi
yapiimaktadir323,

Eculizumab (Alexion) paroksismal nokturnal hemog-
lobintri tedavisinde kullanilan ilk FDA onayli komp-
leman inhinitoridur. C5’e karsl olan insanlastiriimis
IgG antikorudur. intravendz olarak uygulanmaktadir.
Membran atak kompleksi olusumunu ve kirmizi kan
hicrelerinin lizisini engelleyerek etki gosterir. Faz 2
calismasi (COMPLETE) druzen hacminde ve cografik
atrofi boyutunda azalma gostermemistir. Bir yillik te-
davi siresi calismasi devam etmektedir3*.

Gorsel Dongii Modiilatorleri
Gorsel dongli modulatorleri YBMD'de fotoreseptor

ve retina pigment epiteli kaybini 6nlemeye yonelik
baska bir mekanizmadir. Rodlarin aktivitesini yavasla-
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tirken konlarin metabolik yiklenmesini azaltir. Yas ile
beraber rod hiicre bozulmasi yaygindir. Bu ilaglar tok-
sik floroforlarin ve lipofuskinin birikimini azaltir, buna
bagl olarak da fotoreseptor ve retina pigment epiteli
kaybini 6nler®. Bu ilaglara iki 6rnek oral fenretinid ve
oral ACU-4429'dur. Fenretinidin (Sirion) tedavisi ile
246 cografik atrofisi olan hasta ile Faz 2 calismasi ya-
pilmistir. ilag aksam yemegi ile beraber alinan giinliik
oral jel kapstil formunda (i¢ esit gruba boéliinen hasta-
lardan bir ve ikinci gruba 100 mg ve 300 mg dozlarin-
da verilmistir. Uglincii gruba da plasebo uygulanmis-
tir. iki yil olarak planlanan ¢alismanin 1. yil sonundaki
analizinde ilacin hastalarin %43’lGinde cografik atrofi
gelisimini yavaslattigl gorilmustur®.

Acu-4429 oral tablet olarak uygulanan kigik bir mo-
leklldir. Rod fotoreseptorleri icin segicidir ve yasli
havan modeli, prematiire retinopatisi modeli ve isik
hasari retinopatisi gibi bircok preklinik modelde etkin-
ligi gosterilmistir. Bu ilag gorsel donglinlin toksik yan-
Urlnlerin baskilanmasi esasina dayalidir. Rodlarin gor-
sel donglsiini yavaslatir ve glinllk tabletler aksamlari
verilmelidir. Randomize, plasebo kontrolll, cok mer-
kezli, Faz 2-3 calismasinda (SEATTLE) kuru tip YBMD
olan hastalarda cografik atrofi lizerine ilacin etkinligi
ve glvenilirligi degerlendirilmistir. 2.5 mg, 5 mg ve 10
mg dozlarinin etkinligi plasebo ile karsilastirilmistir. ilag
iki yil siresince giinde 1 kez ve gece gorls sorunlari
nedeniyle gece verilmistir. DOrt yiiz kirk hasta lizerinde
yapilan bu calisma halad devam etmektedir®.

Kok Hiicre Nakli

Baska bir tedavi sekli de kék hiicre naklidir. iki firma
bu alanda ¢alisma ylirtitmektedir. Bunlardan birincisi,
insan embryojenik kék hiicrelerini kullanan ilerlemis
Hucre Teknolojisi (ACT) yontemidir®”. Bununla ilgili
olarak kuru tip YBMD tedavisinde ve Stargart maku-
ler distrofisinde retina pigment epiteli kaynakli insan
embryojenik kok hiicre tedavisini degerlendiren 2 ayri
Faz 1-2 galismasi vardir. Birinci ¢alisma MAQ9-hRPE
hiicrelerinin subretinal inflizyonudur. ikinci calisma
ise, ilerlemis kuru tip YBMD hastalarinda MAO9-hRPE
hicre terapisinin tolere edilebilirligi ve glvenilirligi-
nin degerlendirildigi Faz 1-2 calismasidire.
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CNTO 2476 umblikal kaynakli kék hicrelerini kulla-
nan bir yontemdir. Kok hiicreler disaridan yaklasimla,
mikrokateter ve endoskop yardimiyla subretinal ola-
rak enjekte edilirler. Faz 1-2 galismasi cografik atrofisi
olan hastalarda halen devam etmektedir®.

SONUC

GUlnlUmuzde YBMD tedavisinde ¢calisma asamalari ta-
mamlanmis, etkinligi kanitlanmis, glvenle kullanila-
bilen en glincel tedavi secenegi Anti-VEGF ilaglardir.
Aylik enjeksiyon disindaki t¢ aylik aylik enjeksiyon ile
ylkleme tedavisi sonrasi enjeksiyon araliklarinin uza-
tildg! tedavi modaliteleri denense de en iyi sonucla-
rin yine ayhk enjeksiyon tedavileri ile alinmasi bugiin
pratikte bir ¢ok oftalmologun bu uygulamayi tercih
etmesine neden olmaktadir. Ancak aylik enjeksiyon
uygulamasi komplikasyon risklerinin yani sira hastala-
ri sik takip etme gerekliligi nedeniyle hasta uyumunu
azaltmaktadir. Etkinlik bakimindan ele alindiginda ¢a-
lismalardan ve klinik uygulamalardan elde edilen so-
nuglar halen yiz gildirici sonuclar olmaktan uzak
olup, bu tedaviler ile ancak ciddi gérme kayiplarinin
kontrol altina alinmasi olasi olabilmektedir.

Gelecekte eksudatif tip YBMD tedavisinde, farkli me-
kanizmali ilaglarin kombinasyonunu iceren strekli
salinim sistemleri ile bu hastalik biylk oranda dur-
durulacagi 6n gorilmektedir. Kuru tip YBMD tedavi-
sindeki umut yalnizca hastaligl durdurmak degil ayni
zamanda fotoreseptor fonksiyonunun kazandiriima-
sini saglamaktir. Cok uzun yol kat edilmesi gerekse de
hastaligin her iki tipi icin de gelecek vaad eden c¢ok
fazla tedavi secenegi gelistirilmektedir.
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