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KLINIK CALISMA

Retinal Ven Tikanikhgi Tedavisinde Kullanilan
intravitreal Deksametazon implantinin

Goz ici Basincina Etkisi

Impact of Intravitreal Dexamethasone Implant Used in
Retinal Vein Occlusion Therapy on Intraocular Pressure

Muhammed Nurullah BULUT, Yusuf OZERTURK, Guzide AKCAY, Ulviye KIVRAK

Dr. Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi, G6z Hastaliklari Klingi, Istanbul

Ozet

Amag: intravitreal olarak uygulanan 0.7 mg deksametazon
implantinin goz ici basincina erken dénemdeki etkisini in-
celemek.

Gereg ve Yontem: Kasim 2013 ile Nisan 2014 tarihleri arasin-
daki intravitreal deksametazon implant (Ozurdex®) uygula-
digimiz hastalar calismaya alindi. Glokom, okiiler hipertan-
siyon, agida neovaskiilarizasyonu olan hastalar ¢alisma dis
birakildi. Snellen eseline gore gérme keskinligi enjeksiyon
oncesi ve enjeksiyon sonrasi 3. ay bakildi. Goz ici basinci, en-
jeksiyon dncesi ve enjeksiyon sonrasi 1. hafta, 1. ay, 2. ay ve
3. ay olculdi. Goz ici basinci aplanasyon tonometrisi ile 61-
clldi. Hastalara biomikroskobik muayene, makuler kalinlik
Olcimu; enjeksiyon dncesi, enjeksiyon sonrasi 1. ay ve en-
jeksiyon sonrasi 3. ay bakildi. Fundus floroscein anjiyografi
ise standart olarak ikinci ayda uygulandi. Goz i¢i basinci 22
ve Uizerine ¢ikan hastalara ilaca baslandi.

Bulgular: Calismada 13'U (%41.9) kadin 18'i (%51.8) erkek
olmak uizere 31 hastanin 31 géziine uygulanan intravitreal
deksametazon implantinin, géz ici basinci tizerine etkisi in-
celendi. Enjeksiyon 6ncesi ortalama g0z ici basing ortalama-
lar 16.9+0.33, enjeksiyon sonrasi goz ici basing ortalamalari
1. glin 18.16+0.52, 1. hafta 18.67+0.46, 1. ay 18.67+0.54, 2.
ay 17.5806+0.32 ve 3.ay 17.58+0.36 olarak saptandi. Enjeksi-
yon dncesi gorme keskinligi ortalamasi Snellen eseline gore
0.09£0.01 iken enjeksiyon sonrasi 3. ay 0.26+0.02 idi.

Sonug: intravitreal deksametazon implant uygulanan has-
talarin goz ici basinglari yakin takip gerektirmektedir. Has-
talarin %16'sinda g6z ici basinglarinda enjeksiyon sonrasi 1.
hafta ile 1. ay arasinda yiikselmeler gorildi, medikal tedavi
ile rahatlikla kontrol altina alinmistir.

Anahtar sozciikler: GOz ici basinci; inravireal deksametazon
implant; retinal ven tikanikhgu.
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Summary

Background: The aim of the present study was to evaluate the
impact of 0.7 mg intravitreal dexamethasone implant on intra-
ocular pressure in early stage.

Methods: Patients who received Ozurdex® intravitreal dexa-
methasone implant (Allergan Inc., Irvine, California, USA) be-
tween November 2013 and April 2014 were included. Patients
with glaucoma, ocular hypertension and neovascularization
were excluded. Visual acuity was measured prior to and 3
months after injection. Intraocular pressure was measured pri-
or to injection, and 1 week, 1 month, 2 months, and 3 months
dfter injection. Intraocular pressure was measured using ap-
planation tonometry. Patients were evaluated with biomicro-
scopic examination and measurement of macular thickness
prior to injection, 1 month, and 3 months after injection. Fun-
dus fluorescein angiography was used as standard procedure
in second month. Drug therapy was initiated in patients with
intraocular pressure of 22 or more.

Results: Impact of intravitreal dexamethasone implant on
intraocular pressure of 31 eyes of 31 patients (13 women,
18 men) was analyzed. Intraocular pressure averages were
16.9+0.33 before injection, 18.16+0.52 1 day after injection,
18.67+0.46 1 week after injection, 18.67+0.54 1 month after in-
jection, 17.5806+0.32 2 months after injection, and 17.58+0.36
3 months after injection. Visual acuity before injection was
0.09+0.07 and 0.26+0.02 3 months after injection, according
to Snellen chart.

Conclusion: Intraocular pressure of patients with intravitreal
dexamethasone implant therapy requires close follow-up. In-
crease in pressure was observed in 16% of patients between the
first week and month, but was easily controlled.

Keywords: Intraocular pressure; intravitreal dexamethasone im-
plant; retinal vein occlusion.

Basvuru tarihi: 05.08.2014
Kabul tarihi: 18.08.2014
Online baski: 20.12.2015
e-posta: nurullahbulut@hotmail.com



Bulut ve ark. Retinal Ven Tikanikligi Tedavisinde Kullanilan intravitreal Deksametazon implantinin Géz ici Basincina Etkisi

Giris

Retina ven tikanikligi (RVT) diyabetik retinopatiden
sonra ikinci siklikta gorilen retina damar hastaligidir.
M RVT hemen her zaman arter ve venin ortak bir ad-
ventisya kilifini paylastigi arteriyovenéz caprazlasma
bolgesinde olusur.>4 RVT, retinal ven dal tikanikhg
(RVDT) ve santral retinal ven tikanikhdi (SRVT) olmak
Uzere baslica iki gruba ayrilir. Retinal ven dal tikanik-
g1, SRVT'ye gore yaklasik g kat daha sik gortlir ve
siklikla daha iyi gorme duzeyleriyle seyreder.>® RVT
olan hastalar genellikle ani baglangi¢l gérme bulanik-
g1 ve gérme alani defektinden sikayet ederler. Daha
nadir olarak saniyeler-dakikalar stiren gecici gérme
kaybi sikayeti de gorilebilir. Retinal ven dal tikanikli-
g1 ve SRVT'de makula 6demi siklikla gorllr ve gérme
kaybinin en 6nemli nedenidir.”® Yakin zamana kadar
RVDT'de makula 6demi tedavisinde lazer fotokoagi-
lasyon (LFK) goérme keskinligini artirdigi gosterilen
standart yaklasimdi.”! Santral retinal ven tikanikhigin-
da ise LFK’'nin makula 6demini azaltmakla birlikte gor-
me keskinligini artirmadigi gosterildi."o"

intravitreal deksametazon implant (OzurdexR Aller-
gan) mikronize deksametazon ve polilaktik asit ile
glikolik asidin biyo¢oziinir kopolimeridir.'? Deksa-
metazon implant intravitreal enjeksiyon sonrasi aylar
icerisinde glikolik ve laktik aside ve nihayetinde kar-
bondioksit ile suya donisir™ Deksametazon imp-
lant, intravitreal enjeksiyon sonrasi kan retina bari-
yerinin bozulmasina neden olan basta anti vasculer
endotelyal growt factor (VEGF) olmak Uzere bircok
mediyatoriin vitreusta seviyelerini ve vaskiler gegir-
genligi azaltmaktadir.™ RVT'ye bagh gelisen maki-
ler 6demin tedavisinde 2009 yilinda Amerika Birlesik
Devletleri ilag ve gida kurumundan onay alinip kulla-
nilmaya baslanmistir. Bu implantin yan etki profili ste-
roid ihtiva etmesi nedeniyle 6nem arz etmekte olup,
bu yan etkilerden en 6nemlisi olan g6z ici basinci dik-
katleri Gizerine cekmektedir.

Bu calismada implantin goz ici basincina etkisi ince-
lendi.

Hastalar ve Yontem

Kasim 2013-Nisan 2014 tarihleri arasindaki RVT'ye
bagl makuler 6dem tanisi alip intravitreal Ozurdex
0.7 mg uyguladigimiz hastalar ¢calismaya dahil edildi.
Butun hastalara deksametazon implant ameliyatha-
ne sartlarinda ayni cerrah tarafindan pars plana bol-
gesinden 06zel aplikatori vasitasiyla enjekte edildi.

Enjeksiyon sonrasi bir hafta boyunca glinde bes kere
bir damla olmak lizere topikal antibiyotik tedavisi bas-
landi. Okuler hipertansiyon, fundus florosein anjiyog-
rafisinde (FFA) iskemisi olan, glokom, dar aci ve agida
neovaskiilarizasyonu olan, daha dnce intravitreal veya
subtenon steroid enjeksiyonu yapilan gozler calisma
disi birakildi. Hastalarin g6z ici basinclar enjeksiyon
oncesi ve enjeksiyon sonrasi birinci giin, birinci hafta,
birinci ay, ikinci ay ve Gglincu ayda 6l¢uldu. Bltliin mu-
ayenelerde Snellen eseline gore diizeltilmis en iyi gor-
me keskinligi, aplanasyon tonometrisiile gdz ici basin-
a1 Olcimi ve refraksiyon muayenesi yapildi. Bunlara
ilaveten biyomikroskobik muayene, gonyoskopi ve
fundus muayenesi yapildi. Fundus florosein anjiyog-
rafisi, tim olgularda enjeksiyon dncesi ve enjeksiyon
sonrasl ikinci ayda cekildi. Fundus florosein anjiyog-
rafisinde iskemi saptanan olgular calisma disi birakil-
di. Enjeksiyon 6ncesi ve enjeksiyon sonrasi birinci ve
Uclincl ayda optik koherent tomografi (OKT) cekildi.
Kontroller sirasinda g6z ici basinci 22 mmHg'nin Uzeri-
ne ¢itkan hastalara medikal tedavi baslandi.

Biittin hastalarin calisma icin riza onamlari alindl. ista-
tistik analiz icin SPSS 22 for Windows (SPSS Inc., Chica-
go, IL, USA) kullanildi. Ortalamalar arasindaki anlamli-
lik ise eslendirilmis 6rnekler t-testi ile degerlendirildi.

Bulgular

Galismaya 13’0 kadin 18'i erkek olmak Uzere 31 has-
tanin 31 go6zu dahil edildi. Hastalarin yas ortalamasi
59.1+1.9 yas idi. Hastalarin 23’lnde (%74.2) RVDT
mevcut iken, sekizinde (%25.8) SRVT bulunmaktaydi.
Hastalarin enjeksiyon dncesi ortalama goz ici basing-
lari 16.9+£0.3 mmHg iken enjeksiyon sonrasi birinci
glinde 18.1+0.5, birinci haftada18.6+0.4, birinci ayda
18.620.5, ikinci ayda 17.5+0.3 ve Uglincu ay da da
17.5£0.3 mmHg olarak 6l¢lldi (Tablo 1).

Enjeksiyon 6ncesi gérme keskinligi ortalamasi Snellen
eseline gore 0.09+0.01 iken enjeksiyon sonrasi Gguinci
ayda 0.26+0.02 idi. Bu fark yaklasik olarak 15 harflik bir
goérme artisina tekabul etmektedir. Enjeksiyon 6ncesi
ile sonrasi Uguincl aydaki gérme keskinligi ortalama-
lari arasindaki fark istatistiksel olarak ileri derecede
anlamh bulundu (p<0.0005). Enjeksiyon sonrasi 31
hastanin besinde (%16.1) glokomun medikal tedavisi
icin topikal antiglokomat6z ajan baslanmasi gerekti.
ilac baslanan hastalarin dérdii RVDT (%80), bir tanesi
(%20) ise SRVT hastasiydi. Topikal antiglokomatoz ilag-
larla hastalarin tiimiinde hedeflenen g6z ici basincina
ulasildi. Hicbir hastaya g6z ici basincini disiirmeye
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Tablo 1. Enjeksiyon 6ncesi ve enjeksiyon sonrasi takiplerdeki goz ici basing ortalamalari

Ortalama goz ici basinc

Ort.+SS
implant éncesi g6z ici basing 16.9+0.3
implant sonrasi birinci giin géz ici basing 18.1+0.5
implant sonrasi birinci hafta g6z ici basing 18.6+0.4
implant sonrasi birinci ay géz ici basing 18.6+0.5
implant sonrasi ikinci ay géz ici basing 17.5+0.3
implant sonrasi lictincii ay géz ici basing 17.5+£0.3

Ort.: Ortalama; SS: Standart sapma.

yonelik cerrahi tedavi uygulanmadi. Hastalarin goz
ici basinglan degerlendirildiginde, enjeksiyon oncesi
ortalamalari ile enjeksiyon sonrasi birinci giin, birinci
hafta, birinci ay ve ikinci ay ortalamalari arasinda (si-
rasiyla p=0.007, p=0.001, p=0.001, p=0.03) istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmus olup sadece enjeksiyon
sonrasi Uglinci aydaki goz ici basing ortalamalarinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. En-
jeksiyon sonrasi birinci glin g6z ici basing ortalamala-
riyla enjeksiyon sonrasi birinci hafta, birinci ay, ikinci
ay ve Uclincl ay goz ici basing ortalamalari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir
(sirastyla p=0.32, p=0.43, p=0.27, p=0.23). Enjeksiyon
sonrasi birinci hafta goz ici basing ortalamalariyla en-
jeksiyon sonrasi birinci ay goz ici basinglar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken (p=1),
enjeksiyon sonrasi birinci hafta g6z ici basing ortala-
malariyla enjeksiyon sonrasi ikinci ve t¢linct ay g6z
ici basing ortalamalari arasinda istatistiksel olarak an-
lamli bir fark bulunmustur (sirasiyla p=0.006, p=0.01)
Enjeksiyon sonrasi ikinci ay goz ici basing ortalamala-
riyla enjeksiyon sonrasi li¢lincli ay goz i¢i basing orta-
lamalari arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamistir (p=1).

Tartisma

Retina ven tikanikhginda olusan makila 6demi te-
davisinde kullanilacak olan yontem hakkinda net bir
tedavi protokoli belirlenememistir.™ Glinimizde
intravitreal triamsinolon (IVTA), intravitreal anti VEGF
ve en son kullanima girmis olan intravitreal deksa-
metazon implant RVT tedavisinde kullaniimaktadir.
intravitreal triamsinolonun makula édemini azaltma
ve gorsel sonuglari iyilestirme Uzerine etkili oldugu
cesitli calismalarda gésterilmistir.'® Ancak iVTA ile g6z
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ici basing artisi, katarakt gelisimi ve endoftalmi gibi
ciddi komplikasyonlar gézlenmistir."-'1 Anti VEGF ile
yapilan ¢alismalarda aylik ranibizumab enjeksiyonu
ile gorme keskinligindeki artisin anlamli oldugu ve
yan etkilerinin intravitreal triamsinolon uygulamasi-
na gore minimal dizeyde oldugu gosterilmistir.20-23
Ranibizumab enjeksiyonu uygulanan BRAVO ve CRU-
ISE calismalarinda alti aylik stiirede RVDT'de hastalarin
%61'inde, SRVT'de %48'inde 15 harflik gérme artisin
tespit edilmis olup intravitreal deksametazon imp-
lant calismasi olan GENEVA calismasinda ise alti aylk
stirede en az 15 harflik gérme keskinligi artis oraninin
%25 oldugu goriilmustir. Ancak BRAVO ve CRUISE ca-
lismalarinda makula 6demi G¢ aydan daha kisa sireli
olan hasta orani %37-%44 iken GENEVA calismasinda
bu oran %14-%17 olarak saptanmis olup, bahsedilen
tiim calismalarda makdila 6demi siresinin kisa olma-
sinin gérme keskinligi artisinda daha olumlu sonuglar
dogurdugu belirtilmistir.21417.24-26 Bijzim calismamiz-
da intravitreal deksametazon implantin gérme keskin-
ligi Uzerine Ug¢ aylk etkisi incelenmis olup hastalarin
%32'sinde en az 15 harf ve listli gérme artisi saglandi.
Snellen eseline biitlin hastalarin ortalama gorme kes-
kinlikleri enjeksiyon 6ncesi ortalama 0.09 iken, enjek-
siyon sonrasi Uglincl ayda 0.26'ya ¢ikmistir. Bu artis
yaklasik 15 harflik bir gérme artisina Gglinci ay itiba-
riyle ulasildigini géstermektedir. intravitreal triamsino-
lon tedavisinin yan etkileri ve anti VEGF'lerin aylik kul-
lanim gerektirmesi nedeniyle artan endoftalmi riski,
intravitreal deksametazon implant tedavisini degerli
kilmaktadir. Yavas salinimli deksametazon iceren bi-
yoc¢oziinlr implantin yapilan ¢alismalarda etkinliginin
en az alti ay devam ettigi ve subterapatik diizeyde alti
aydan sonra da etkinliginin devam ettigi gosterilmis-
tir'? Daha énce IVTA ile yapilan calismalarda goriilen
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g0z ici basing artisi ve katarakt gelisimi intravitreal de-
xametazon implant uygulamalarina gére daha yiiksek
oranlarda bildirilmistir.'22-2 Cok merkezli ve yaklasik
1200 hastayla yapilan GENEVA calismasinda hastalarin
%16'sindan azinda 25 mmHg'nin (zerinde bir g6z ici
basinciyla karsilasilmis ve bu durum medikal tedavi ile
rahatlkla dizeltilmistir, bizim ¢calismamizda da benzer
oranda hastada (%16.1) goz ici basing artisi gérmemi-
ze ragmen basing artisinin daha erken donemde orta-
ya ciktigini ikinci aydan sonra diistiigina ve stabilize
oldugunu gozlemledik.

Yine ¢cok merkezli yaklasik 290 hastayla yapilan SHAS-
TA calismasinda intravitreal deksametazon implant
uygulanan hastalarin yaklasik %32'sinde 10 mmHg,
%33‘inde 25 mmHg ve %9'unda da 35 mmHg ve
Uzeri artis gorilmekle birlikte bu calismada enjeksi-
yon oncesi hastalarin yaklasik %44'G 25 mmHg st
g0z ici basincina sahip iken hastalarin %24'G enjeksi-
yon oncesi topikal antiglokomat6z kullanmakta idi.!">!
Bunlar harig tutuldugunda hastalarin yaklasik %23’ltk
bir kismina topikal antiglokomat6z ilag baslanmasi
gerektigi bildirilen bu calismada enjeksiyon oncesi
antiglokomatoz ila¢ kullanma hikayesi olan hastalarin
yaklasik %11'inin ilaci degisirken hastalarin %1.4'ine
glokom icin lazer uygulamasi ve %1.7'sine de insizyo-
nel glokom cerrahisi uygulanmis.™ Bizim calismamiz-
da glokomu olan hastalar calisma digi birakildigi icin
bu calismadan farkli olarak intravitreal deksametazon
implant enjeksiyonu sonrasi glokomun tedavisi icin
lazer veya cerrahi tedavi gereken hastamiz olmadi. Sa-
dece enjeksiyon sonrasi g6z i¢i basinci birinci hafta ve
birinci ayda yukselen yaklasik %16'lik hasta grubunda
topikal antiglokomatoz ilaclarla g6z ici basing yiiksek-
ligi kontrol altina alindi.

Sonu¢ olarak, intravitreal deksametazon implant
RVT'de makula 6demine baglh gérme kaybinin azal-
tilmasinda etkin bir tedavi ydntemi olup, steroid ihti-
va etmesi nedeniyle g6z ici basing takibinin dikkatle
yapilmasi gerekmektedir.*® Tedavi esnasinda gorilen
g0z ici basing artisinin rahatlkla kontrol edilebildigi
gorulmis olup, daha uzun takip sireli calismalara ih-
tiyag vardr.

Cikar Catismasi

Yazar(lar) ¢ikar catismasi olmadigini bildirmislerdir.
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