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OZET:

Intravitreal enjeksiyonlar ve komplikasyonlari

Amag: Yapilan intravitreal enjeksiyonlarin nedenlerini, kullanilan intravitreal ilaglari ve onlarin komp-
likasyon oranlarini sunmak

Gerec ve Yontem: Bes yillik stre diliminde intravitreal enjeksiyon yapilan hastalarin kartlari geriye
doniik olarak incelendi. intravitreal enjeksiyonlarin hangi sebeplerle yapildi§i, hangi etken madde-
nin verildigi, hastalarin yasl, cinsiyeti ve enjeksiyonlarin komplikasyonlari dederlendirildi. intravitreal
enjeksiyonlar ameliyathane sartlarinda topikal anestezi altinda %5 povidon iyodin konjonktival alana
damlatilip serum fizyolojikle yikandiktan sonra 27 Gauge (G) igne ile Ust temporal alanda pars plana-
dan vitreus bosluguna girilerek yapildi. Biitlin enjeksiyonlardan sonra 4x1 dozunda %0.3 ofloksasin
damla 1 hafta boyunca kullanildi. intravitreal enjeksiyonlarda bevacizumab 1.25-2.5 mg, ranibizumab
0.5 mg, triamsinolon asetonid yalniz kullanildiginda 4 mg ve bevacizumab ile birlikte kullanildiginda
2 mg dozunda kullanildi.

Bulgular: Bu calismaya 962 hasta (514 bayan, 448 erkek) alindi. Yas ortalamasi 65+20.3 (18-89)
idi. Diyabetik makiila 6demi (DMO) icin 574 hasta, yasa bagl koroid neovaskularizasyonu icin 143
hasta, retinal ven kok tikanikligi igin 47 hasta, retinal ven dal tikanikhdi icin 107 hasta, proliferatif
diyabetik retinopati (DR) yalniz veya eslik eden intraoktler hemoraji igin 83 hasta, santral seréz
koroidopati icin 5 hasta ve yetiskin viteliform dejenerasyonu igin 3 hasta olmak lizere toplam 962
hasta intravitreal enjeksiyon tedavisi almisti. Bes yillik stire zarfinda 962 hastaya 4318 intravitre-
al injeksiyon yapilmisti. intravitreal enjeksiyon’da kullanilan etken maddelerin isimleri ve kullaniima
oranlari séyleydi; bevacizumab (%57), ranibizumab (%17), triamsinolon asetonid (%16) ve triamsino-
lon asetonid+bevacizumab (%10).

Sonuglar: En sik enjeksiyon nedeni DMO ve en sik kullanilan etken madde bevacizumab idi. Gelisen
en ciddi komplikasyon endoftalmi olup 2 olguda gelisti. Endoftalmi orani % 0.046 idi. Bir olguda
kendiliginden acilan vitreus i¢i hemoraji olustu. Psédoendoftalmi bir olguda triamsinolon enjeksiyonu
sonrasinda gelisti. Retina dekolmani izlenmedi.

Anahtar kelimeler: Bevacizumab, endoftalmi, intravitreal enjeksiyon, makdla, ranibizumab, triamsi-
nolon asetonid

ABSTRACT:

Intravitreal injections and complications

Objective: To report the indications of intravitreal injections, intravitreal drugs used and their
complications rate

Material and Method: The charts of patients who received intravitreal injection/s for 5 years
period were reviewed retrospectively. Indications for intravitreal injections, which drug was used to
intravitreally, age and gender of patients, and complications of intravitreal injections were evaluated.
All intravitreal injections were performed under topical anesthesia with instillation of 5% povidone
iodine and irrigation with saline solution at upper temporal area through the pars plana using 27 gauge
needle in the operating room. Ofloxacin 0.3% drop was used 4x1in all cases for one week. The amount
and generic name of drugs used in intravitreal injections were 1.25-2.5 mg of bevacizumab, 0.5 mg
of ranibizumab and 4 or 2 mg (combined with 1.25 mg bevacizumab) of triamcinolone acetonide.
Results: This study includes 962 patients (514 females, 448 males). The mean age was 65+20.3
(18-89) old. Intravitreal injections were performed in 574 patients for diabetic macular edema, in 143
patients for age-related choroidal neovascularization, in 47 patients central retinal vein occlusion, in
107 patients for branch retinal vein occlusion, in 83 patients for proliferative diabetic retinopathy with/
without intraocular hemorrhage, in 5 patients for central serous choroidopathy, and in 3 patients for
adult vitelliform macular degeneration. Number of total injections was 4318 in 962 patients in 5 years.
The name and ratio’s of intravitreal agents were as follows; bevacizumab (57%), ranibizumab (17%),
triamcinolone acetonide (16%) and bevacizumab + triamcinolone acetonide (10%).

Conclusion: The most common indication for intravitreal injections was diabetic macular edema and
the most common drug that injected intravitreally was bevacizumab. The most serious complication
that occurred in 2 cases was endophthalmitis. Endophthalmitis rate was 0.046%. A spontaneously
cleared vitreous hemorrhage occurred in one eye. Pseudoendophtalmitis was occurred in one case
after triamcinolone injection. Retinal detachment was not recorded.

Key words: Bevacizumab, endopthalmitis, intravitreal injection, macula, ranibizumab, triamscinolone
acetonide
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intravitreal enjeksiyonlar ve komplikasyonlari

GiRiS

ilk intravitreal enjeksiyon 1911 yilinda retina
dekolmani tedavisi icin vitreous igine hava verilme-
siyle yapildi (1). Gliniimizde intravitreal enjeksiyon-
lar retina damar tikanikliklari, maktla 6demi, goziin
neovaskiiler, 6demat6z veya inflamatuvar patolojile-
rinde siklikla uygulanmaktadir (1-5). intravitreal
enjeksiyonlarda kullanilan maddeler kortikosteroid-
ler ve “vaskiiler endotelyal “growth” faktor” inhibi-
torleridir (anti- VEGF). Bu maddelerin yas tip yasa
bagli makiila dejeneresansi (YBMD), diyabetik reti-
nopati (DR) ve retina ven tikanikhklarina bagli maku-
la 6demi tedavisinde etkin olduklarini saptayan bir-
cok calisma yapilmistir (6-10). intravitreal enjeksi-
yonlarda kullanilan madde ile ilgili olarak ya da
uygulama esnasinda gdzde yapilan maniptlasyona
bagh olarak goz ici basincinda (GIB) yiikselme, kata-
rakt, endoftalmi, vitreus hemorajisi, retina dekolmani
ve retina damar tikanikhgi gibi cesitli goz komplikas-
yonlari bildirilmistir (11-16). Ayrica intravitreal
enjeksiyonlarin ani inme, tromboembolik patolojiler
gibi 6ltime sebep olabilecek sistemik komplikasyon-
lari da mevcuttur (17). Bu ¢calismanin amaci klinigi-
mizde uygulanan intravitreal enjeksiyonlarin neden-
lerini, kullanilan ilaclari ve gelisen komplikasyonlari
ve oranlarini arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

01.01.2008-1.03.2013 yillari arasinda Sisli Hami-
diye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. ve 2. Goz
Klinikleri'nde cesitli nedenlerle intravitreal enjeksi-
yon yapilmis hasta dosyalari geriye yonelik olarak
incelendi. Diyabetik makiila édemi (DMQO), prolife-
ratif diyabetik retinopati (PDR) ve/veya buna bagli
intravitreal hemoraji (IVH), retina vendal tikanikhig
ya da retina ven kok tikanikligi (RVKT), koroid neo-
vaskularizasyonu (KNVM), santral ser6z koroid reti-
nopati (SSKR) ve yetiskin viteliform dejenerasyona
(YVD) bagli makulopati nedeniyle intravitreal enjek-
siyon yapilan yetiskin hastalar calisma kapsamina
alindi. Endoftalmi, rubeozis iridis ve prematiire reti-
nopatisi nedeniyle enjeksiyon yapilmig hastalar calis-
ma kapsamina alinmadi. Takip siresi bir aydan az
olan, verilen topikal antibiyotik damlasini kullanma-

yan, bilinen immiun sistem baskilanmasi olan, kanser
hastaligi ya da kanser hastaligi nedeniyle tedavi alan
hastalar calisma kapsamina alinmadi.

intravitreal enjeksiyonlarin uygulama protokolii:
Butlin enjeksiyonlar ameliyathane sartlarinda topikal
(proparakain HCL %0.5) anestezi altinda yapildi.
Enjeksiyonlar g6z kapaklarina blefarosta takilip %5
povidon iyodinle konjunktiva yikandiktan sonra st
temporalde limbusun 3.5-4.00 mm gerisinden 27 G
igne ile yapildi.

Biitiin enjeksiyonlardan sonra topikal %0.3 oflok-
sasin 4x1 dozunda bir hafta kullanildi. intravitreal
enjeksiyonlarda kullanilan ila¢ miktarlari; bevacizu-
mab 1.25-2.5 mg, ranibizumab 0.5 mg, triamsinolon
asetonid ise bevacizumab ile kombine edildiginde 2
mg, yalniz kullanildiginda ise 4 mg dozunda kullanil-
di. Bu calisma Helsinki bildirgesinde bildirilen kural-
lara uygun olarak ve hastane etik kurulundan onay
alinarak (2013/293) yapildi. istatistiksel analiz icin
SPSS 16.1 versiyonu kullanildi.

BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi 65+20.3 (18-89) olan
962 (514 kadin, 448 erkek) hasta alindi. Calismaya
dahil edilen hastalara 4318 intravitreal enjeksiyon
yapildi. intravitreal enjeksiyonlar icin vaskiiler endo-
telyal growth faktor (VEGF) inhibitorleri olan bevaci-
zumab ile ranibizumab ve triamsinolon asetonid kul-
lanildi. DMO icin 574, yasa bagl koroid neovasku-
larizasyonu icin 143, retina ven dal tikanikhgr icin
107, retina ven kok tikanikligi igin 47, proliferatif
diyabetik retinopati veya buna bagli intravitreal
hemoraji icin 83, SSKR icin 5 ve yetiskin viteliform
dejenerasayon icin 3 hasta olmak tizere toplam 962
hasta intravitreal enjeksiyon tedavisi almisti. intravit-
real enjeksiyonda kullanilan preparatlarin kullanim
sikliklart bevacizumab igin %57, ranibizumab igin
%717, triamsinolon asetonid i¢in %16 ve triamsinolon
asetonid+bevacizumab icin %10 bulundu. Enjeksi-
yonu izleyen ilk hafta icinde iki olguda endoftalmi
gorildi. Bu olgularin mikrobiyolojik arastirmasinda
treme olmadigindan hicbir olguda ajan patojen sap-
tanamadi. Yapilan genis spektrumlu antibiyotik teda-
visine ragmen bu olgularda gérme keskinligi 0.3'tin
altinda kalarak vizuel prognoz énemli ol¢lde etki-



M. Demir, P. Akarsu, D. Giiven, Y. Sendiil, S. Cinar

Tablo 1: intravitreal enjeksiyon endikasyonlari,
etken maddelerin kullanim siklidi, takip silresi ve
komplikasyonlar

Parametereler n (sayi) siklik (%)

Hasta sayisi 962

Enjeksiyon Yapilma Nedenleri
DMO 574 59.7
KNVM 143 14.9
RVDT 107 1.1
RVKT 47 49
PDR/IVH 83 8.6
SSKR 5 0.5
YVD 3 0.3

Kullanilan Etken Maddeler
Bevacizumab 2461 57
Ranibizumab 734 17
Triamsinolon 691 16
Bevacizumab+Triamsinolon asetonid 432 10
intravitreal Enjeksiyon sayisi 4318

Takip slresi (ay) 38.8+20.4 (1-60)

Komplikasyonlar

Endoftalmi 2
Psddoendoftalmi 1
RD 0
iVH 1
inme, tromboembolik olay 0

DMO: diyabetik makiila 6demi, KNVM: koroid neovaskdilarizasyonu,
RVDT: retinal ven dal tikanikhdi, RVKT: retinal ven kok tikanikligi,

PDR: proliferatif diyabetik retinopati, iVH: intravitreal hemoraji,

SSKR: santral seréz koroidopati, YVD: yetiskin viteliform dejenerasyon,
RD: retina dekolmani

lendi. Bir olguda gelisen psodoendoftalmi yogun ste-
roid baskisi altinda tamamen geriledi. Hicbir olguda
retina dekolmani, retinal vaskiler patoloji ya da ve
sistemik yan etkiler saptanmadi (Tablo 1).

TARTISMA

intravitreal enjeksiyon yas tip yasa bagh makiila
dejenerasyonlari ve vaskiiler nedenli makila 6demi
tedavisi icin glinimuizde sikhikla yapilan bir uygula-
madir (18,19). Ancak bu enjeksiyonlarin gérme kay-
bina neden olabilen retina dekolmani, endoftalmi
gibi ciddi komplikasyonlara yol actigi bildirilmistir
(20). Endoftalmi bu komplikasyonlar arasinda gorsel
prognozu en kot olanidir. Retrospektif bu calisma-
mizda endoftalmi sikhgi %0.046 (2 olguda) olarak
tespit edildi. Nentwich ve ark. (21) retrospektif olarak
yaptiklari calismada intravitreal enjeksiyon yapilan
20179 olguda endoftalmi sikhgini %0.3 olarak bildir-
mislerdir. Literattrde bildirilen endoftalmi oranlari

calismamizda saptanan orana benzerlik gostermek-
tedir. intravitreal enjeksiyonlardan sonra topikal anti-
biyotikli damla kullanilmasinin endoftalmi riskini
azalttig bildirilmistir (22). Bu calisma kapsaminda
degerlendirilen intravitreal enjeksiyon yapilmig tim
olgularda endoftalmi profilaksisi amaciyla enjeksi-
yon sonrasi topikal antibiyotikli damla kullanilmisti.
Olgularimizda endoftalminin %0.046 gibi dustk
oranda gortulmesinde bu uygulamanin 6énemli bir
rolti oldugu dustincesindeyiz. Katarakt ameliyatlarin-
dan sonra endoftalmi siklig1 %0.033-0.043 olarak
bildirilmistir (23,24). Katarakt ameliyatlari intravitre-
al enjeksiyonlara kiyasla gozicinde daha ¢ok cerrahi
manipulasyon yapilan uygulamalardir. intravitreal
enjeksiyonlarin alinan tim 6nlemlere ragmen kata-
rakt ameliyatlarinda goriilen oranda endoftalmi riski
tasidig1 anlasilmaktadir. Bu sebeple calismamiz int-
ravitreal enjeksiyonlarin ciddi bir cerrahi girisim
oldugunu ortaya koymaktadir.

Her iki olgumuzda da endoftalminin enjeksiyonu-
nun ilk haftasi icinde gelistigi gortldi. Her iki olguda
da viziel prognoz biiyiik ol¢tide etkilendi ancak total
gorme kaybina gidis olmadi. Higbir olguya evisseras-
yon ya da entikleasyon uygulanmadi. Yapilan mikro-
biyolojik arastirmalarda tGreme olmayisi siklikla kar-
stlasilan bir klinik tablodur. Mathew ve ark. (25)
calismalarinda intravitreal bevacizumab enjeksiyonu
sonrasinda evisserasyon ya da enikleasyona kadar
giden olgular bildirmisler, ancak bu olgularin yarisin-
da ajan patojen tespit edememislerdir. intravitreal
enjeksiyonlar sonrasi retina dekolmani nadir gelisen
diger onemli bir komplikasyondur (26). Calismamiz-
da hicbir olguda retina dekolmani izlenmedi. intra-
vitreal triamsinolon enjeksiyonlari sonrasi psédoen-
doftalmi bildirilmistir (27). Calismamizda psodoen-
doftalmi sadece bir olguda olustu. Yogun steroid
uygulmasi sonucunda bu olgu tamamen diizeldi. int-
ravitreal enjeksiyonlar sonrasi daha nadir olarak bil-
dirilmis olan ani inme, trombovaskdler patolojiler,
olumle sonuclanan kardiak sok gibi komplikasyonlar
anti-VEGF'lere bagli sistemik yan etkiler olarak deger-
lendirilmistir (28). Calismamiza dahil olan higbir
olguda sistemik yan etki izlenmedi. intravitreal enjek-
siyon sonrasi santral retina arter tikanikhgi bildirilmis
olmakla birlikte bizim hicbir olguda bu tir kompli-
kasyon izlenmedi (29). Calismamizda kontrol grubu-
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nun olmamasi bu retrospektif arastirmanin bir eksik-
ligi olarak degerlendirilebilir. Ancak bu ¢alismanin
ozelligi tlkemizde yapilmis olan intravitreal enjeksi-
yonlarin nedenleri, kullanilan ilaclari, gelisen komp-
likasyonlari ve oranlarini bildirmesi acisindan epide-
miyolojik 6zellik tagimasidir.

Sonucg olarak bu calismayla klinigimizde yapilan
intravitreal enjeksiyonlarin en sik nedeni diyabetik
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