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I.GĠRĠġ 

Günümüzde geliĢmiĢ ülkelerde santral görmeyi bozan en önemli hastalık 

yaĢ tip YBMD‟ dur. Son yıllarda yaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal 

anti-VEGF‟ler üzerine pek çok çalıĢma yapılmıĢtır. Bu çalıĢmalar sonucunda anti-

VEGF‟lerin görme keskinliğini düzelttiği ve anatomik iyileĢmeyi sağladığı 

gösterilmiĢtir.  

ÇalıĢmamızın amacı yaĢ tip YBMD‟nun baĢlangıç özelliklerini incelemek 

ve tedavisinde kullanılan ranibizumab‟ınretinanın segment kalınlıklarına ayrı ayrı 

etkisini araĢtırmaktır. YaĢ tip YBMD‟nunda Ranibizumab tedavisinin retinanın 

segmentleri üzerine etkilerini inceleyen prospektif çalıĢmaliteratürdehalen 

yapılmamıĢtır. 
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II. GENEL BĠLGĠLER 

1. MAKULA ANATOMĠSĠ 

Makulanın merkezi, optik disk merkezinin 4 mm temporalinde ve 0.8 mm 

altında yer alır (1). Üst ve alt temporal damar arkları ile sınırlanan makula 

yaklaĢık 5 mm çapındadır. Makula terimi (macula lutea, sarı nokta), sarı 

ksantofilik pigmentin arka kutupta birikmesi nedeniyle verilmiĢtir. Makulanın 

merkezine fovea, foveanın merkezine foveola ve bunun tam ortasına ise umbo adı 

verilir. Bu yapıların anatomik görünümü Ģematik olarak ġekil 1‟de görülmektedir. 

ġekil 1: Umbo ve foveola anatomik iliĢkisi 

Koniler en yoğun olarak 150-200 mikrometre (μm)‟lik bir alanda yer alırlar 

ve bu alan santral koni buketi olarak isimlendirilir. Foveola ve umboda esas 

olarak bulunan foto reseptörler konilerdir.Santral koni buketi, çapı 350 μ ve 

kalınlığı 150 μ olan fovea ve foveola tarafından sarılmıĢtır.Umbo, retinanın keskin 

görüĢ açısından en geliĢmiĢ alanıdır. 

Fovea etrafındaki 0.5 mm'lik alana parafoveal alan, bunun da dıĢında kalan 

1.5 mm‟lik alan ise perifoveal alan adını alır. Bu yapıların anatomik iliĢkisi ġekil 

1.2‟de görülmektedir. 



3 

 

 

ġekil 2: Umbo ve etrafındaki yapıların anatomik iliĢkisi 

2. YAġA BAĞLI MAKULA DEJENERASYONU 

YaĢa bağlı makula dejenerasyonu baĢta geliĢmiĢ ülkelerde olmak üzere 50 

yaĢ üstü geri dönüĢü olmayan santral görme kaybının en sık nedenidir (2). 

Prevalansı yaĢla birlikte artmakla birlikte 55-64 yaĢ arası %14.4, 65-74 yaĢ arası 

%19.4, 74 yaĢ üzerinde %28 olarak saptanmıĢtır (3). Klinik olarak baĢlıca iki 

gruba ayrılmaktadır; neovasküler olmayan (kuru veya atrofik) ve neovasküler (yaĢ 

veya eksudatif ) form. Bir diğer ayırım ise erken ve geç YBMD olarak yapılabilir. 

Erken YBMD druzen ve retina pigment epiteli (RPE) anomalilerini, geç YBMD 

ise coğrafik atrofi, RPE dekolmanı, koroid neovaskülarizasyonu ve diskiform 

skarları içermektedir. Lezyonların %90‟ını neovasküler olmayan form, %10‟luk 

kısmını ise neovasküler form oluĢturmaktadır. Geri dönüĢü olmayan görme 

kayıplarının %90 sebebini neovasküler form oluĢturmaktadır (4). 

Druzen çok sayıda, sarı renkli, hafif kabarık, değiĢik büyüklükte 

birikintilerdir. Bu birinkintiler Bruch membranının iç kollajenöz tabakası ile RPE 

arasındaki hücre dıĢı materyalden oluĢur. Bunlar her zaman maküla 

dejenerasyonuna ilerlemez ve yalnızca normal yaĢlanma bulgusu olarak kalabilir. 

Ġlerleyici bir geliĢim neticesinde aynı hastada zaman içerisinde farklı druzen 

formları oluĢabilir. Druzen zamanla beyazlaĢabilir, kenarları keskinleĢebilir, 
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pigment birikebilir,kalsifiye olabilir veya gerileyebilir, yerinde incelmiĢ retina 

pigment epiteli veya jeografik atrofi alanları ortaya çıkabilir (5). 

Druzenin sert ve yumuĢak olmak üzere baĢlıca iki tipi vardır. Sert druzen, 

fundoskopik olarak çapı 63μm‟dan küçük, keskin sınırlı, sarı-beyaz birikintilerdir. 

Bruch membranının iç yüzeyinde hyalin bir materyalin fokal birikintilerinden 

oluĢmaktadır. Küçük sert druzen 40 yaĢın üzerindeki postmortem gözlerin 

%87‟sinde bildirilmiĢtir (6).  

YumuĢak druzen 63μm‟dan büyük, sınırları belirsiz ve farklı büyüklük ve 

Ģekilde olabilir. Genellikle birleĢme ve kümeler oluĢturma eğiliminde olup 

1000μm üzerine çıktıklarında drusenoid pigment epitel dekolmanı olarak 

tanımlanır. Histopatolojik olarak diffüz bazal laminer veya diffüz bazal lineer 

birikintilerle birlikte RPE-Bruch membranı kompleksinde yaygın fonksiyon 

bozukluğunu temsil ederler. YumuĢak druzenin batı toplumlarında eriĢkinlerde 

görülme sıklığı %13-20 arasında verilmektedir. Hem insidansı hem de prevalansı 

yaĢla iliĢkilidir, KNV geliĢmesi açısından büyük risk taĢır. Maküler 

fotokoagülasyon çalıĢma grubunun diğer gözlerle ilgili 5 yıllık prospektif bir 

çalıĢmasında bir gözde neovaskülarizasyon geliĢtikten sonra diğer gözde KNV 

geliĢme olasılığı büyük yumuĢak druzenli gözlerde %30 olarak verilmektedir (7). 

Neovasküler YBMD geliĢme öncesi druzen dıĢındaki diğer bulguları ise 

RPE değiĢiklikleridir. Bunlar fokal hiperpigmentasyon, coğrafik ve coğrafik 

olmayan atrofilerdir.YBMD‟de maküler neovaskülarizasyon genellikle retina 

altındaki koroidal dolaĢımdan ortaya çıkmaktadır ve koroidal neovaskülarizasyon 

olarak adlandırılmaktadır. Neovaskülarizasyonun intraretinal komponentinden 

baĢladığı alt grup lezyon tipi tanımlarken ise retinal anjiomatöz proliferasyon 

terimi kullanılmaktadır (8). 

Klinikte KNV seröz makula dekolmanı, retina ödemi, sert eksuda, pigment 

epitel dekolmanı, retina veya RPE altı hemorajiler ve fibrozis Ģeklinde kendini 

gösterebilir. Tarihsel olarak KNV terimi YBMD‟ye sekonder tüm maküler 

neovaskülarizasyon formlarını tarif etmek için kullanılmıĢtır. Ancak neovasküler 

lezyonlar, özellikle uygulanacak tedavide belirleyici olduğu için flöresein 

anjiografi ve indosiyanin yeĢil anjiografi (ICGA) yardımı ile çeĢitli tiplere 
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ayrılmaktadır (9). En sık kullanılan sınıflandırma Ģeması, lezyonların flöresein 

anjiografiye göre klasik, baskın klasik, minimal klasik ve gizli olarak ayrıldığı 

Ģemadır 

Klasik tip KNV, anjiografinin erken döneminde dantel tarzında boyanma 

gösteren keskin sınırlı membran varlığı ile karakterizedir. Klasik KNV ayrıca 

içerdiği klasik tip lezyonun yüzdesine göre eğer klasik bileĢen %0 ile %50 

arasında ise minimal klasik, eğer en az %50 oranında ise baskın klasik olarak 

adlandırılır. Gizli KNV ise anjiografide geç dönemde sızdırma paterni gösteren 

(kaynağı belirsiz geç sızıntı, fibrovasküler PED) belirsiz sınırlara sahip membran 

ile karakterizedir. Neovasküler lezyon aynı zamanda, foveal avasküler zon (FAZ) 

ile olan iliĢkisine göre sınıflandırılmaktadır. FAZ merkezine 200μm den uzak olan 

ekstrafoveal KNV, FAZ merkezini tutan subfoveal KNV, FAZ merkezine 200μm 

den yakın olan ancak merkezi tutmayan jukstafoveal KNV olmak üzere üç tiptir 

(10). 

Ciddi sosyal ve ekonomik bir sorun olan YBMD‟de yaĢam kalitesi oldukça 

düĢmektedir. YBMD‟li hastalarda majör depresyon belirtileri %33 olarak 

belirlenmiĢtir (11). 

2.1. Neovasküler YaĢa Bağlı Makula Dejenerasyonunun Patogenezi 

Neovasküler YBMD anormal kan damarları, RPE‟nin seröz veya 

hemorajik dekolmanı, lipid sızıntıları ve diskiform skar oluĢumu ile 

karakterizedir. Koroid kaynaklı anormal kan damarlarının Bruch membranını 

geçerek RPE ve retina altında ve içerisinde geliĢmesi koroid neovaskülarizasyonu 

olarak tanımlanmakta ve YBMD ile iliĢkili görme kayıplarının hemen hemen 

%90‟ından sorumlu tutulmaktadır 

Yeni damarların geliĢmesi Bruch membranındaki fokal ve yaygın 

birikintiler, relatif hipoksi, Bruch membranındaki yaĢla ilgili yarılmalar ve 

enflamatuar olaylara bağlanmaktadır. VEGF‟de dahil olmak üzere birçok uyarıcı 

molekülün bu mekanizma içerisinde rol aldığı düĢünülmektedir. Anjiogenetik ve 

antianjiogenetik faktörler arasındaki denge yaĢlanma ile ilgili değiĢiklikler 

sonucunda bozulmaktadır. KNV‟ye ait besleyici damar Bruch membranını 
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gectiğinde neovasküler ağ RPE‟nin altında veya üzerinde yatay planda 

yayılmaktadır. Neovasküler lezyonların tamiri bağ dokusu ve RPE proliferasyonu 

ile olmakta ve sonuçta fibrotik ve kısmen vaskülarize bir skar dokusu ile 

üzerindeki nörosensoryel retinanın dejenerasyonu geliĢmektedir (12). 

2.2.Anjiogenez 

Anjiogenez, yeni damar oluĢumu ile karakterize çok basamaklı ve kompleks 

bir süreçtir. Fizyolojik anjiogenez, embriyonun geliĢmesi ve büyümesi, yara 

iyileĢmesi ve iskemik dokuların revaskülarizasyonunda kritik bir rol oynarken, 

patolojik anjiogenez kanser, ateroskleroz, romatoid artrit gibi pek çok hastalıkla 

ve oküler neovaskülarizasyonla birlikte olabilir (13). Kimyasal yanıklar, 

neovasküler glokom, prematürite retinopatisi, diabetik retinopati, retina arter ve 

ven tıkanıklıkları ve yaĢa bağlı maküla dejenerasyonu anjiogenezin görülebildiği 

oküler patolojilerdir (14).  

Retinal ve koroidal anjiogenez görme kaybının önemli nedenleri arasındadır 

ancak anjiogenez sürecinin patofizyolojisi henüz tam olarak anlaĢılabilmiĢ 

değildir. Retinal dolaĢımdan köken alan neovaskülarizasyon genellikle diabetik 

retinopati, retina ven oklüzyonu, prematür retinopatisi ve orak hücre 

retinopatisinde görülür. Koroidal dolaĢımdan kaynaklanan neovaskülarizasyon 

YBMD,santral seröz retinopati, best hastalığı, makula distrofisi, oküler 

histoplazmozis, dejeneratif myopi ve travmaya bağlı olabilir (15).  

      Anjiogenez, vasküler endotel hücrelerinin proliferasyonu, ekstraselüler 

matriksin yeniden Ģekillenmesi, endotel hücre göçü ve kapiller tüp oluĢumu ile 

meydana gelmektedir. Bu süreç büyüme faktörleri, ekstraselüler matriks ve 

hücresel komponentlerin kompleks etkileĢimleri ile kontrol edilmektedir ve net 

sonuç anjiogenik ve anjiostatik elemanlar arasındaki denge tarafından 

belirlenmektedir (16).  

       Anjiogenezin ilk basamağı damarlarda dilatasyon ve permeabilite 

artıĢıdır. Çevredeki matriksin degradasyonu ile birlikte endotel hücreleri göç 

etmek ve tüpler oluĢturmak üzere aktifleĢir ve çoğalırlar (17). Tomurcuklanan 

yeni damarların çevredeki diferansiye olmuĢ peri-endotel hücrelerinden ve 
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matriksden destek aldığı düĢünülmektedir. Takiben maturasyon ve yeniden 

Ģekillenme fazı ile birlikte yeni bir damar ağı oluĢur. Endotel hücre göçü ve 

invazyonu ürokinaz tip plazminojen aktivatörü, matriks metalloproteinazları ve 

muhtemelen sistein proteinaz sistemlerinin ortak aktivitesini gerektirir (18). 

Proteaz genlerinin ekspresyonu sitokinler ve fibroblast büyüme faktörü ve VEGF-

A gibi anjiogenik faktörlerle artarken proteolizis artıĢı bir taraftan pro-

proteinazların aktive olmasıyla, diğer taraftan plazminojen aktivatörü inhibitörleri, 

metalloproteinaz doku inhibitörleri ve sistatinlerin downregülasyonu ile sağlanır. 

Aktive olmuĢ endotel hücreleri αυβз gibi integrinleri eksprese ederek yıkılmıĢ 

olan matriks içinde yayılır ve daha sonra çoğalmaya baĢlar. Takiben yeni oluĢmuĢ 

kapillerlerin endotel hücreleri yeni bazal membran sentezler. Yeni kapillerlerin 

sağlamlığını ise perisit ve düz kas hücrelerinin sağladığı düĢünülmektedir (19). Bu 

süreç platelet kaynaklı büyüme faktörü (PDGF) tarafından düzenlenmektedir (20).  

2.3.Vasküler Endotelyal Büyüme Faktörü (VEGF) 

Vasküler geçirgenlik faktörü, ilk olarak 1980‟lerin baĢında deneysel kobay 

tümörünün yol açtığı batındaki asit sıvısında izole edilmiĢtir (21). Molar 

cinsinden, vasküler geçirgenlikte histaminden 50.000 kat daha güçlü olduğu 

saptanmıĢtır. Vasküler geçirgenlik faktörü, ilk kez klonlandığı ve eksprese 

edildiği 1989 yılına kadar kısmi olarak tanımlanabilmiĢ ve bu tarihte güçlü bir in 

vitro endotelyal hücre büyüme stimülatörü ve in vivo neovaskülarizasyon 

stimülatörü olduğu gösterilmiĢtir (22). Bu keĢiflerden sonra vasküler permeabilite 

faktörü, vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) olarak adlandırılmıĢtır. 

VEGF ailesi VEGF-A, VEGF-B, VEGF-C, VEGF-D ve VEGF-E‟den 

oluĢur. Anjiogenez için en önemli olan tip VEGF-A‟dır. VEGF-A dıĢında VEGF-

B anjiogenik olmayan tümör progresyonunda, VEGF-C ve VEGF-D kanserde 

anjiogenez ve lenfanjiogenezde araĢtırma konusudur. VEGF-A 36-46 kD 

ağırlığında bir glikoproteindir ve fizyolojik olarak menstrüel siklusta, embriyo 

geliĢiminde ve yara iyileĢmesinde etkilidir. Böbrek glomerulusu, gastrointestinal 

mukoza ve saç folikülleri gibi dokularda salındığı tespit edilmiĢtir. Gözde ise 
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primer olarak gangliyon hücreleri, müller hücreleri ve retina pigment epitel 

hücrelerince üretilip salınır (23).  

VEGF-A‟nın aynı genden eksprese edilmiĢ çeĢitli izoformları mevcut olup 

bunlardan en çok çalıĢılanları VEGF121, VEGF165, VEGF189 ve VEGF206‟dır. 

Bu izoformlar, içerdikleri aminoasit sayısı ile ifade edilmektedir. VEGF165‟in 

murindeki karĢılığı VEGF164‟dür. Ġzoformların heparine olan afiniteleri farklılık 

göstermekte olup heparine olan artmıĢ afinite hücre yüzeyi ve bazal 

membranlardaki heparan sülfatla etkileĢme yeteneği anlamına gelir. VEGF121 

heparin afinitesi en düĢük olan dolayısıyla daha çok intraselüler yerleĢim gösteren 

ve salındığında uzak mesafelere yayılabilen formdur. Heparin afinitesi en yüksek 

olan VEGF206 ve yine yüksek heparin afiniteli VEGF189 hücre yüzeyi ve bazal 

membranlarda depolanan formlardır. VEGF 165 izoformunun da heparin afinitesi 

düĢüktür ve anjiogenezin güçlü bir aktivatörüdür (24). 

VEGF-A molekülünün VEGFR-1, VEGFR-2 ve VEGFR-3 olmak üzere üç 

tip reseptörü vardır. VEGF anjiogenezin pek çok basamağında rol almakta olup 

endotelyal hücrelerde proliferasyon ve migrasyona neden olmakta, bazal membran 

hasarı ve kan damarlarının çevre dokulara invazyonu için gerekli metalloproteinaz 

üretimini arttırmaktadır. Ayrca patolojik anjiogenezde önemli rolü olduğu 

gösterilen monosit kemotaksisini arttırmaktadır (25).  

       Temelde parakrin etki ile endotel hücreleri üzerinde etki gösteren 

VEGF‟in son zamanlarda lökositler baĢta olmak üzere trombositler de dahil tüm 

enflamatuar hücre alt tiplerine bağlanarak etki gösterebildiği ve proinflamatuar bir 

ajan olduğu kabul görmüĢtür (26). Yeni elde edilen veriler enflamatuar hücrelerin 

kan-retina bariyeri hasarı ve neovaskülarizasyon süreçlerine katıldığına iĢaret 

etmektedir (27). Tüm izoformlar içinde VEGF165‟in göz için en potent form 

olduğu gösterilmiĢtir. Patolojik neovaskülarizasyonda da tercihli olarak yer alan 

izoformdur. VEGF164 gen ekspresyonunun inhibe edildiği farelerde normal retina 

vaskülarizasyon geliĢiminin tamamlandığı, oksijen ile indüklenen retinopati 

modellerinde farelerde gerek VEGF164 gen eksikliği gerekse VEGF164 blokajı 

yoluyla patolojik neovaskülarizasyonun baskılandığı izlenmiĢtir (27). 
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2.4. KOROĠDAL NEOVASKÜLARĠZASYON VE VEGF 

VEGF, KNV geliĢiminden sorumlu en potent büyüme faktörüdür. YBMD‟li 

gözlerde VEGF artıĢı otopsi ile RPE hücrelerinde (28) ve eksize edilen KNV 

membranlardaki transdiferansiye olmuĢ RPE hücrelerinde gösterilmiĢtir (29). 

YBMD saptanan hastalarda vitreus VEGF düzeyinin kontrol grubuna göre daha 

yüksek olduğu gösterilmiĢtir (30). VEGF, RPE hücrelerinin koryokapillarise 

bakan bazal yüzü tarafından sürekli üretilir, RPE ve koriokapillaris arasında 

parakrin sinyal iletiminde ve koriokapillarisin fenestralı yapısının devamında 

görev yapar (31). Hipoksi durumundaysa bazal yüzden VEGF salınımının abartılı 

bir Ģekilde arttığı ve VEGFR1 ve VEGFR2 reseptörlerince zengin 

koryokapillariste VEGF‟nin de endotelde lökositlerin endotele adezyonunu regüle 

ettiği bulunmuĢtur. Makrofajların da bu olayda rolünün olduğu, aktive 

makrofajların salgıladıkları proteolitik enzimlerle zaten incelmiĢ olan Bruch 

membranını erode ederek koroidal kapillerlerin migrasyonunu kolaylaĢtırdıkları 

düĢünülmektedir (32). 

Ortaya atılan baĢka bir senaryoya göre YBMD hastalarında Bruch 

membranının artmıĢ kalınlığı ve hidrofobikliği VEGF‟nin koriokapillarise 

ulaĢmasına engel olarak koriokapillarisin atrofisine yol açar. Bu Ģekilde Bruch 

membranından artıkların temizlenmesi azalacaktır. Bu feed-forward mekanizma 

hipoksi ve Bruch membranı degradasyonu ileberaber VEGF oluĢumunu daha da 

fazla stimüle edecek ve KNV oluĢumuna yol açacaktır (33).  

Hayvan modellerinde de VEGF‟in KNV geliĢimindeki önemi ortaya 

konmuĢtur. Yapılan iki deneysel çalıĢmada, RPE‟de VEGF-A üretiminin 

indüklenmesinin KNV geliĢimi için yeterli olduğu gösterilmiĢtir (34). KNV 

etyopatogenezinde VEGF‟in öneminin ortaya konması, VEGF‟e yönelik tedavi 

stratejilerinin geliĢtirilmesini sağlanmıĢtır 
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2.5. YAġA BAĞLI MAKÜLA DEJENERASYONUNDA RĠSK 

FAKTÖRLERĠ 

YBMD geliĢiminde rolü olduğu kanıtlanmıĢ faktörler, ırk, yaĢ, aile hikayesi, 

hipertansiyon ve sigara içimidir (35). GüneĢe maruziyet ve elastik doku 

dejenerasyonu da YBMD ile iliĢkili bulunmuĢtur ve KNV geliĢimi için risk 

faktörüdür (36) 

Antioksidanların ve çinko takviyesinin hastalığın ileri evrelere ilerlemesini 

önlediği, balık tüketilmesinin ise hem hastalığın ortaya çıkıĢını hem de 

ilerlemesini önlediği gösterilmiĢtir (37). Ek olarak kompleman aktivasyonu, 

enflamasyon, Sitomegalovirus ve Chlamydia Pneumonia kronik enfeksiyonları 

YBMD geliĢiminde suçlanan faktörler arasındadır (38). 

2.6. YAġA BAĞLI MAKÜLA 

DEJENERASYONUNDAGÖRÜNTÜLEME YÖNTEMLERĠ 

Ani, nonspesifik merkezi görme azalması, santral veya parasantral 

skotom,metamorfopsi, karanlık adaptasyon bozukluğu gibi semptomlardan 

herhangi biri mevcut olan hastalarda YBMD‟den Ģüphelenilmelidir . YBMD için 

en spesifik semptom Amsler Grid Testi iletespit edilebilen metamorfopsidir (39). 

YBMD tanı veya takibinde kullanılabilen görüntüleme yöntemleri : 

- Fundus Flöresein Anjiografisi (FFA) 

- Ġndosiyanin YeĢili Anjiografisi (ĠSYA) 

- Optik Koherens Tomografisi (OKT) 

- Elektroretinografi (ERG) 

2.6.1.Fundus Flöresein Anjiografisi (FFA) 

Fundus flöresein anjiografisi, KNVM Ģüphesi olan olgularda 

lezyonunözelliklerini belirlemek ve tedavi planlaması yapmak açısından 

faydalıdır. Lezyonunlokalizasyonu anjiografik olarak Ģöyle sınıflandırılır; 
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• Ekstrafoveal (FAZ merkezinden uzaklığı ≥200 μm) 

• Jukstafoveal (FAZ merkezinden uzaklığı 1-199 μm) 

• Subfoveal (FAZ merkezinin altında) 

Kuru Tip (Non-neovasküler) YBMD FFA Bulguları 

Sert druzen üzerindeki RPE‟nin incelmesi ve depigmentasyonu nedeniyle 

FFA(fundus floresein anjiografi)‟de tipik olarak pencere defekti gösterir (Ģekil 3) 

(40). 

 

ġekil 3 : Sert druzenin fundus fotoğrafı ve FA görünümü 

YumuĢak druzen FFA‟de progresif hiperfloresans ve sınırları aĢmayan 

boyagöllenmesi gösterir, druzenin büyüklüğü arttıkça floresansı azalır (ġekil 4). 

Fokal hiperpigmentasyon FFA‟de floresansın blokajı Ģeklinde görülür ve 

histolojik olarak fokal RPE hipertrofisi ve dıĢ retina ile retina altı alana pigment 

göçü ile karakterizedir . 

 

 

ġekil 4 : YumuĢak druzenin fundus fotoğrafı ve FFA görünümü 
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FFA‟da coğrafik atrofi olan bölgelerde erken dönemde arka plan 

koroidalfloresans belirgin olarak izlendiğinden hiperflöresans mevcuttur. 

Koryokapiller çokyavaĢ dolum gösterir. FFA‟nın geç döneminde ise koroid ve 

skleral dokuboyanmasının daha görülebilir hale gelmesine bağlı olarak persistan 

hiperfloresansizlenir (Ģekil 5) (41). 

 

ġekil 5 : Coğrafik atrofi, FFA‟de belirgin koroid damarları  

YaĢ Tip (Neovasküler) YBMD FFA Bulguları : 

YaĢ tip YBMD‟deki KNVM anjiografik olarak 3 grupta sınıflandırılır; 

1) Klasik KNVM 

2) Gizli KNVM 

a. Fibrovasküler PED 

b. Kaynağı belirsiz geç sızıntı (KBGS) 

3) Mikst 

a. Baskın klasik: %50‟si ve daha fazlası klasik komponent 

b. Minimal klasik: %50‟sinden azı klasik komponent 

1)Klasik KNVM: Anjiyografinin erken fazından itibaren düzgün sınırlı, 

çevresindekoyu sınır olan, parlak koroidal floresans ile belirir. Sızıntıda giderek 

artma,sınırlarda bulanıklaĢma görülür (Ģekil 6). 
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ġekil 6 : Klasik KNV‟li olgunun fundus fotoğrafı, erken ve geç faz 

FFAgörüntüleri 

 

2)Gizli KNVM:FFA erken fazında net sınırlara sahip olmaz, geç dönemde 

sızıntıgösterir. Ġki Ģekilde anjiografik bulgu verir (42); 

a) Fibrovasküler PED: 

RPE‟nin düzensiz elevasyonu ile birlikte erken fazlarda minimal 

düzensizboyanma ve 1–2 dk sonra gittikçe artan hiperflöresans gösterir. 

Sınırlarıklasikkadar keskin sınırlı ve parlak değildir, geç fazlarda boyanma, kaçak 

olabilir(Ģekil 7). Seröz PED‟in erken fazda kubbe Ģeklindeki 

parlakhiperflöresansı,geç fazlarda da devam eder ve dekolman alanındaki KNVM 

yoğunhiperfloresans nedeniyle seçilemeyebilir. Hemorajik PED de ise tüm 

fazlardablokaj görülür. 

 

ġekil 7 : Fibrovasküler PED ( erken dönem, geç dönem) 

 

b) Kaynağı Belirsiz Geç Sızıntı (KBGS): 
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FFA‟nın geç fazında RPE düzeyinde sınırları belirsiz lekeli bir 

hiperflöresansĢeklindedir ve sınırları daima belirsizdir. Benekli, iğne ucu 

hiperfloresans veyaygın sızıntı görülür (Ģekil 8). 

 

ġekil 8 : Kaynağı Belirsiz Geç Kaçak ( erken dönem , geç dönem) 

3)Mikst KNVM:Lezyon komponent oranları TAP ve VIP çalıĢmalarında 

ayrıcadeğerlendirilmiĢ, FFA‟de klasik komponenti % 50‟den fazla olanlar baskın 

klasik, %50‟den az olanlar ise minimal klasik olarak sınıflandırılmıĢtır (43). 

2.6.2 Ġndosiyanin YeĢili Anjiografisi (ĠSYA) 

Flöresein anjiografi retina dolaĢımının görüntülenmesinde oldukça yararlı 

olmasına karĢın koroid dolaĢımı için aynı derecede baĢarılı değildir. ĠSYA‟nin 

özelliği %98 oranında proteine bağlanarak koryokapillaristen çok yavaĢ geçmesi 

nedeniyle, kan, eksuda, seröz sıvı, lipid, ksantofil ve pigment varlığında dahi 

RPE‟yigeçebilmesi ve yüksek oranda serum proteinlerine bağlanarak flöreseine 

göre normalve anormal koroid damarlarında daha uzun süre kalmasıdır. Bu 

özellikleri ĠSYA‟yı, fundusun derin katları ile koroid damarlarının incelenmesinde 

ve gizli KNVM‟lerin saptanmasında daha etkin kılar. FFA‟da izlenen klasik 

KNV‟ler de ĠSYA‟da benzer birhiperflöresans paternine sahiptir ancak yoğunluğu 

daha hafif ve sınırları daha azbelirgindir. Birbirlerinden farklı özellikleri 

nedeniyle FFA ve ĠSYA çeĢitli koryoretinalhastalıklarda ve özellikle YBMD‟de 

birbirlerini tamamlayan tanı yöntemleridir.ĠSYA‟nınFFA‟ya bir üstünlüğü retina 

altı kanamanın varlığında da anormal damarlarıgösterebilmesidir. 
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2.6.3 Optik Koherens Tomografisi (OKT) 

Biyolojik dokuların mikro yapılarının yüksek rezolüsyonlu 

tomografikkesitlerini sunan yeni bir görüntüleme sistemidir. Göze temas etmeden 

çekimyapılabilen ve invazif olmayan bir tekniktir (44).YBMD kliniğinde 

kullanım amaçları; membran lokalizasyonunu belirlemek,retina kalınlık ölçümü, 

retina içi ve altı sıvıların takibi, membran ile RPE iliĢkisinindeğerlendirilmesi, 

tedavi sonrası dokularda meydana gelen değiĢiklikleriningözlenmesidir. 

Drusen: RPE-koryokapillaris kompleksini temsil eden retina altındaki 

hiperreflektansbantta düzensizlik, lokalize kalınlaĢma ve küçük elevasyonlar 

Ģeklinde görülür. 

Pigment epitel dekolmanı (PED): Seröz, fibrovasküler ve hemorajik PED 

olmaküzere üç farklı grup altında incelenebilir. 

Seröz PED; 

OKT‟de retinanın ve RPE‟nin lokalize elevasyonu olarak görülür. RPE 

dekolmanıaltında kalan bölge siyah boĢluk(optik boĢluk) Ģeklinde (hiporeflektif 

bölge) görülür, ve bu alanaltında kalan koroid yansıması gölgelenme etkisi 

nedeniyle kaybolmuĢtur. Bazıhastalarda seröz PED‟e retina altı veya retina içi sıvı 

birikimi de eĢlik edebilir. 

Fibrovasküler PED; 

Anjiogramın 30-60. Saniyesinde PED içinde granüler tarzda flöresein 

toplanmaya baĢlar ve 1-2. dakikada belirginleĢir. RPE elevasyonunasebep olur, 

buna ek olarak orta derecede yansımaya yol açar. Bu da dekolmanbölgesinin 

altındaki boĢluğun siyah değil, mavi-kırmızı renkte, alacalı bir görüntüvermesine 

neden olur. Dekole RPE altında kalan koroid yansıması gölgelenmeetkisi 

nedeniyle kaybolmuĢtur 

Hemorajik PED ; 

Dekole bölgedeki RPE altında kalan boĢluk kanın etkisi ile orta derecede 

yansımaya neden olur, bununla beraber koroid yansıması gölgelenme etkisinden 

dolayı kaybolmuĢtur.  
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Koroid Neovaskülarizasyonu (KNVM): OKT görüntülerinde KNVM, 

RPEkoryokapillariskompleksinde hiperreflektans gösteren lokalize bir 

ĢekildekalınlaĢma, ve/veya bunun retina içine doğru geniĢlemesi Ģeklinde görülür. 

Koroidneovaskülarizasyonlarının oluĢturduğu yüksek yansıma altlarında kalan 

dokulardagölgelenme alanlarına neden olur. OKT görüntülerinde KNVM‟nin 

aktivitesihakkında bilgi veren 3 temel öğe vardır. Bunlar retina içi ve retina altı 

sıvıbirikimleri, retina içi ve retina altı hemorajiler ve KNVM‟deki fibrozistir. 

Retinaiçi/altı sıvı birikimleri ve hemorajiler birçok hastada membranın aktif 

olduğunugösterir. Fibrotik komponenti fazla olan membranlar ise genellikle 

aktivitesidüĢükolan membranlardır (45). 

Coğrafik Atrofi: RPE-koryokapillaris kompleksi ve retina içi dokular 

incelmiĢtir.RPE‟nin altındaki yüzeyel koroid dokusuna ait yansımalar, RPE‟nin 

incelmesinebağlı gölgelenme etkisi zayıfladığı için daha belirginleĢir. 

Diskiform Skar: KNVM‟nin fibrotik komponenti fazla olduğu için 

OKT‟de RPEkoryokapillariskompleksini temsil eden hiperreflektans band 

kalınlaĢır, sınırlarıbozulur ve daha çok yansımaya neden olur. Skar dokusunun 

üstündeki retina aĢırıincelmiĢtir. 

2.6.4Optik Koherens Tomografi Ġle Retinanın Segmentlerinin 

Görüntülenmesi 

OKT teknolojisinin geliĢmesi ile retinanın iç ve dıĢ segmentlerinden daha yüksek 

çözünürlülükte görüntü alınabilmektedir.Bu görüntülemeler sayesinde bazı 

hastalıkların tanı, takip ve prognozuna yönelik tahminler yapılabilmektedir 

(46).Retinal kalınlık analizi patolojik değiĢimleri ölçmek için önemli bir metotdur 

(47).Farklı OKT sistemeleri farklı kalınlık haritaları çıkarmakla beraber genellikle  

6x6 mm maküler bölge ve optik sinir  baĢını seçmektedir. RNFL kalınlığı glokom 

gibi retinanın sinir yapısını etkileyen hastalıklardan etkilemir ve bununla ilgili 

RNFL segmentasyon haritası kullanılarak birçok çalıĢma yapılmıĢtır(48-

52).Ayrıca bunun RNFL tabakası ile kalmayacağı diğer iç retina katmanlarının da 

değerlendirimesi gerektiğini vurgulayan çalıĢmalar vardır (46,53-68). 
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        ETDRS nin belirlediği 3 konsantrik katman, 9 maküler sektör ve 3D OKT 

kesitleri birleĢtirilerek elde edilen 11 retina katmanı daha rahat ve daha ayrıntılı 

analiz edilebilmektedir (69). (ġekil 9 10 11) 

 

ġekil 9 : 3D OKT kesitleri 
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ġekil 10 : ETDRS‟ nin belirlediği 3 konsantrik katman ve 9 maküler sektörün sağ 

gözdeki görünümü 

 

 

ġekil 11 :3D OKT ile elde edilmiĢ 11 retinal segmentin görüntüsü 

Segment 1: Sinir lifi tabakası ve ganglion sinir aksonlarını içerir. 
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Segment 2: Ganglion sinir tabakası ve ganglion hücre gövdesini içerir. 

Segment 3: Ġç pleksiforrm tabaka ve bipolar hücre aksonlarıyla  ganglion hücre 

dentritleri arası  sinaptik bağlantıları içerir. 

Segment4: Ġç nükleer tabaka bipolar hücre gövdeleriyle horizontal, 

amakrin,müller  hücrelerini içerir. 

Segment 5: DıĢ pleksiform tabaka ve fotoreseptör hücreler ile iç nükleer 

tabakadaki hücreler arası sinaptik bağlantıları içerir. 

Segment 6: DıĢ nükleer tabaka ve rod, cone hücre gövdeleri, eksternal limitan 

membran ile fotoreseptörler arası bağlantıları, fotoreseptörler ile müler hücreleri 

arası bağlantıları, henle tabakası denen fotoreseptör hücre nükleuslarını içerir. 

Segment 7: Ġç segment tabaka ve protein sentezi içeren sitoplazmik organelleri 

içerir 

Segment 8: Silia bağlantı tabakası ve iç segmenti dıĢ segmentten ayıran tabakadır. 

Segment 9: DıĢ segment tabaka ve görme pigment yığınlarını içerir. 

Segment 10: Verhoeff‟s membranı tabakası ve konfotoreseptorleri ile RPE dıĢ 

segment uçlarını içerir 

Segment 11: Retina pigment epiteli ve Bruch membran arası hegzagonal hücre 

bağlantılarını içerir.  

OKT cihazı, elde ettiği 3D görüntüler aracılıgıyla segmentlerin kalınlık ve 

hacimlerini x, y, z düzleminde çeĢitli formüller kullanılarak otomatik 

hesaplayabilmektedir (70-71). 
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ġekil 12: OKT cihazı ile retinal kalınlıklar ölçülmüĢ ve renk skalası ile 

kalınlıkların değerlendirilmesi gösterilmiĢ 

3.YAġ TĠP YAġA BAĞLI MAKÜLA DEJENERASYONUNDA 

TEDAVĠ 

1. VEGF Ġnhibisyonu Sağlayan Ġlaçlar (Anti-VEGF Tedavi) 

2. Diğer Tedavi Yöntemleri 

3.1.Anti Vegf Tedavi Modaliteleri 

Tüm bu bilgiler ıĢığında KNV tedavisinde çeĢitli anti-VEGF tedavi 

modaliteleri geliĢtirilmiĢtir. Bunlar;  

1 ) Selektif VEGF inhibitörü  
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o Pegaptanib  

2 ) PanVEGF inhibitörleri 

o Ranibizumab  

o Bevacizumab 

oAflibercept 

3 ) Steroidler  

o Triamsinolon  

Ranibizumab (Lucentis) 

Ranibizumab 2006 yılında tüm yaĢ tip YBMD lezyonları için FDA onayı 

almıĢ humanize rekombinant antikor parçasıdır ve tüm VEGFA izoformlarını 

inhibe etmektedir (72). Faz 1-2 klinik çalıĢmalarında, ranibizumabın güvenilir ve 

aktif olduğunun gösterilmesi üzerine yaĢ tip YBMD‟de tedavisinde kullanımı ile 

ilgili iki büyük faz 3 çalıĢması yapılmıĢ olup bunlar MARINA ve ANCHOR 

çalıĢmalarıdır.  

MARINA (Minimally Classic/Occult Trial of the Anti-VEGF Antibody 

Ranibizumab in the Treatment of Neovascular Age-Related Macular Degeneration 

) çalıĢması, çok merkezli, 2 yıllık, çift kör, plasebo kontrollü bir çalıĢma olup, 

minimal klasik veya gizli lezyonları olan hastalar 24 aylık 0.3mg veya 0.5mg 

intravitreal ranibizumab enjeksiyonu veya plasebo tedavisi almak üzere 

randomize edilmiĢtir. 24 ay boyunca ayda bir enjeksiyon Ģeklinde uygulanan 

intravitreal ranibizumab tedavisinin, sadece ciddi görme kaybını önlemekle 

kalmayıp, görme keskinliğinde baĢlangıç görme keskinliği, lezyon boyutu ve 

tipinden bağımsız olarak kazanç sağladığı gösterilmiĢtir. Bu sonuçlara göre 

ranibizumab tedavisi, pegaptanib tedavisine göre görme kazancı sağlama 

konusunda daha üstün görünmektedir (73). 

Baskın klasik lezyonların tedavisinde kullanım için FDA onayı almıĢ FDT 

ile aynı tip lezyonlarda ranibizumabın etkinliğinin karĢılaĢtırılması amacıyla 

yapılan ANCHOR (The Anti-VEGF Antibody for the Treatment of Predominantly 

Classic Choroidal Neovascularisation in Age-Related Macular Degeneration) 
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çalıĢması da çok merkezli, çift kör bir çalıĢma olup, 1 yıllık sonuçlarında 

intravitreal ranibizumab enjeksiyonunun hem görme keskinliğinde artıĢ hem de 

lezyon boyutları ve sızıntısında azalma açısından FDT‟ye üstün olduğu 

gösterilmiĢtir (74). 

Bu çalıĢmaların sonucunda, intravitreal ranibizumab enjeksiyonu yan etki 

açısından güvenli bulunmakla birlikte, intraoküler enflamasyon sıklığı dikkat 

çekicidir. 0.5mg dozda daha belirgin olmak üzere, her iki dozda da iridosiklit, 

vitritis ve üveit gibi yan etkiler %10-15 oranında ortaya çıkmaktadır (74). 

Pegaptanib Sodyum (Macugen) 

Pegaptanib sodyum (Macugen, Eyetech Pharmaceuticals), intravitreal 

enjeksiyonu 2004‟de FDA tarafından onaylanan ilk anti-VEGF olup, insan 

gözündeki en önemli patolojik izoform olan VEGF165‟i bağlayan bir RNA 

aptameridir. Aptamerler kimyasal olarak sentezlenen tek zincirli nükleik asit 

zincirleri olup üç boyutlu kompleks yapıları sayesinde küçük bir molekülden 

karmaĢık bir proteine kadar geniĢ aralıktaki hedeflere, yüksek spesifite ve afinite 

ile bağlanmaktadırlar.  

Pegaptanib, 28 bazlı bir oligonükleotid ve polietilen glikol kompleksinden 

oluĢmaktadır. Yük ve üç boyutlu uyumu ile ekstraselüler VEGF165‟e yüksek 

afinite ve spesifite ile bağlanarak VEGF reseptör stimülasyonunu engellemektedir 

(75).  

Pegaptanib ile yapılmıĢ olan prospektif, randomize, çift kör, çok merkezli, 

kontrollü, 1208 neovasküler YBMD hastasının dahil edildiği Faz 2/3 çalıĢması 

VISION‟ın (VEGF Inhibition Study in Ocular Neovascularisation) sonuçları 2004 

yılında açıklanmıĢtır (76). Tüm anjiografik lezyon tiplerinin dahil edildiği 

çalıĢmada 54 haftanın sonunda 1 yıl boyunca 6 haftada bir pegaptanib tedavisi 

alan grupta plaseboya göre ciddi görme kaybı (30 harf veya daha fazla) riskinin 

anlamlı olarak az olduğu (%10-%22) bildirilmiĢtir. Bu sonuçlara göre 0.3mg 

pegaptanib sodyum neovasküler YBMD tedavisinde tüm anjiografik alttipler için 

kullanım onayı almıĢtır. Bununla birlikte pegaptanib tedavisine rağmen görme 

kaybının devam ettiği bildirilmektedir 
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Bevacizumab (Avastin/Altuzan) 

 Bevacizumab VEGF-A‟nın tüm izoformlarını inhibe eden humanize 

edilmiĢ total uzunlukta murin monoklonal antikorudur. Kanser tedavisinde 

kullanılmak üzere FDA onayı almıĢ ilk antianjiogenik ilaçtır. Metastatik 

kolorektal kanserlerde terminal döneme kadar iki haftada bir 5mg/kg dozda 

kullanılmaktadır (77). Uygulamalar sırasında en sık bildirilen yan etki 

hipertansiyondur. Tümör dokusunda oksijenizasyon ve besin yoksunluğuna yol 

açarak ve anormal damarlanma üzerinde geçici bir düzelme sağlayarak etki 

gösterdiği düĢünülmektedir. Bu nedenle neovaskülarizasyon ve ödemle giden 

oküler hastalıklarda da etkili olabileceği düĢünülmüĢtür (78). Ranibizumabın 

KNV tedavisinde sağladığı baĢarılar bevacizumabın klinik kullanımı için 

cesaretlendirici olmuĢtur. 

Bevacizumabın neovasküler YBMD hastalarında ilk olarak intravenöz 

kullanımı gündeme gelmiĢtir. 2004 yılında baĢlatılan SANA (Systemic Avastin 

for Neovascular AMD) çalıĢmasının sonuçlarına göre 24 hafta sonunda 

bevacizumabın sistemik kullanımı hem görme keskinliği, hem de anjiografi ve 

optik koherens tomografi (OCT) bulgularına göre etkili gibi gözükmektedir. Tek 

görülen yan etki antihipertansif ile kolayca kontrol altına alınan hipertansiyon 

olarak bildirilmiĢtir (79). 

Sistemik uygulamalarda sağlanan baĢarı ilacın intravitreal uygulama ile hem 

daha etkin olacağı, hem de sistemik yan etkiler konusundaki çekinceleri ortadan 

kaldırabileceği konusunda araĢtırmacıları ümitlendirmiĢtir. Ġlk kez 2005 yılında 

sistemik uygulamanın 400‟de 1‟i olan 1-1.5 mg dozun güvenli olabileceği 

hesaplanarak, önceki tedavilere rağmen progresyon gösteren neovasküler 

YBMD‟li bir olguda 1,25 mg intravitreal bevacizumab enjeksiyonu ile klinik 

düzelme sağlandığı bildirilmiĢtir (80). 

Deneysel çalıĢmalar, bevacizumab molekülünün retinayı geçip subretinal 

mesafeye ulaĢmak için çok büyük olduğunu öne sürmüĢlerdir (81). Ancak yapılan 

klinik çalıĢmaların tümünde bevacizumabın etkili olduğunun gösterilmesi, ilacın 

subretinal mesafeye ulaĢtığını düĢündürmektedir. Yeni yayınlanan bir çalıĢmanın 
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sonuçlarına göre intravitreal enjeksiyon sonunda bevacizumab maymun retinasına 

penetre olabilmektedir (82). 

Bevacizumab ve ranibizumab Genentech firması tarafından üretilmektedir. 

Ancak sadece ranibizumab intravitreal kullanım amacıyla üretilmiĢ olup, 

bevacizumabın intravitreal uygulaması ile ilgili firma destekli bir çalıĢma 

bulunmamaktadır. Bu yüzden bevacizumab ileilgili elde edilen verilerin büyük 

çoğunluğu retrospektif çalıĢmalardan kaynaklanmaktadır. Ancak Ulusal Sağlık 

Entitüsü (NIH- National Institutes of Health)tarafından CATT (Comparison of 

AMD treatments trials)  çalıĢması olarak bilinen bevacizumab ile ranibizumabın 

karĢılaĢtırıldığı bir çalıĢma baĢlatılmıĢtır.Ġki yıllık sonuçları 2012 yılında  

açıklanan çalıĢmaya göre ranibizumab ile bevacizumabın tedavi edici etkileri eĢit 

görünmektedir.Ülkemizde bevacizumabın intravitreal kullanımına, Sağlık 

Bakanlığı tarafından, endikasyon dıĢı ilaç kullanımı adı altında, çeĢitli Ģartlara 

bağlanarak Haziran 2007‟den beri izin verilmektedir 

Aflibercept/VEGF-Trap (Eylea) 

VEGF-Trap 2002 yılında tanımlanmıĢ plasental büyüme faktörü  ile birlikte 

VEGF-A‟nın tüm izoformlarına bağlanan bir rekombinant füzyon proteindir. 

Diğer intravitreal tedavilere üstünlüğü uygulama sıklığının daha seyrek olması ve 

VEGF-A‟nın tüm izoformları ile PlGF‟ye de affinite göstermesi sayılabilir. 

Neovasküler yaĢa bağlı makula dejenerasyonlarının tedavisi ile ilgili Faz III 

çalıĢmalar, afliberceptin aylık veya iki ayda bir enjeksiyonlarla hastaların % 

95'inde görme kaybını önlediğini göstermektedir. Her 4 ya da 8 haftada bir 

uygulanan aflibercept enjeksiyonları ile görmede ortalama 6,9-10,9 arasında harf 

artıĢı elde edildiği bildirilmektedir. Ġlk yıl düzenli uygulanan aflibercept 

enjeksiyonları sonrasında, hastalara ikinci yıl boyunca ortalama 4.2 enjeksiyon 

ihtiyacı olduğu belirtilmektedir. Aflibercept, hastalar için gerekli enjeksiyon 

sıklığını azaltmayı vaat etmekte ve diğer anti-VEGF ilaçlar ile zayıf yanıt alınan 

hastalar için yeni bir seçenek olarak umut vermektedir (83). 

Triamsinolon Asetonid 

 Ġntravitreal triamsinolon asetonid (ĠVTA), santral retina ven tıkanıklığına 

sekonder kronik maküla ödemi, diffüz diabetik maküla ödemi, proliferatif diabetik 
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retinopati, kronik üveit ve kronik psödofakik kistoid maküla ödemi gibi 

intraoküler proliferatif, ödematöz ve neovasküler hastalıkların tedavisinde 

kullanılmakta olan bir steroiddir. Proinflamatuar ve anjiojenik sitokinlerin 

salınımını, VEGF salınımını ve enflamatuar hücre göçünü azaltırken, hücre 

membran stabilitesini arttırarak VEGF‟e bağlı permeabilite artıĢını da inhibe 

etmektedir (84). 

Yapılan çalıĢmalarda neovasküler tip YBMD‟de 4mg veya 25mg ĠVTA 

enjeksiyonunun, mevcut GK‟nin korunmasında ve düzeltilmesinde etkili olduğu 

gösterilmiĢtir (85). Ancak bir çalıĢmada subfoveal ve jukstafoveal memranlarda 

4mg ĠVTA enjeksiyonunun ağır görme kaybı geliĢme riskini azaltmadığını 

göstermiĢtir (86). En sık bildirilen yan etki %25 gibi bir oranla göz içi basınç 

artıĢıdır. Nadir de olsa görülebilen diğer yan etkiler; vitreus hemorajisi, retina 

dekolmanı, katarakt, endoftalmi ve psödohipopiyon geliĢimidir (87). ĠVTA 

enjeksiyonu yapılan geniĢ bir hasta serisinde endoftalmi riskinin %0.87 olduğu 

ancak prognozun iyi olduğu rapor edilmiĢtir (88). 

3.2. YaĢ Tip YaĢa Bağlı Makula Dejenerasyonunda Diğer Tedavi 

Yöntemleri 

Argon Laser Fotokoagülasyon Tedavisi 

 Laser ıĢığı, RPE ve koroiddeki pigment hücreleri tarafından emilir ve ısıya 

çevrilir. Amaç neovaskülarizasyonu koagülasyon nekrozu oluĢturarak harap 

etmektir. Maküler fotokoagülasyon çalıĢması (MPS) Grubu ekstrafoveal ve 

jukstafoveal koroidal neovaskülarizasyonlarda termal laser ile baĢarılı sonuçlar 

bildirmesine rağmen, KNV olgularının yaklaĢık dörtte üçü ilk tanı konduğunda 

MPS tedavi kriterlerine uymamaktadır ve çoğunluğu subfovealdir. Neovasküler 

YBMD olguları içerisinde termal laser tedavisine uygun olanların sayısının az 

olmasının yanı sıra bu tedavi ile subfoveal yerleĢimli olgularda santral skotoma 

yol açan kalıcı fotoreseptör hasarı söz konusudur (89). 
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Radyasyon Tedavisi 

Anjiogenezisi ve fibroblast proliferasyonunu inhibe eden düĢük doz 

radyasyon tedavisinin YBMD‟deki KNV‟lerin geliĢmesi ve ilerlemesini 

engelleyeceği hipotezi ile çeĢitli radyasyon teknikleri önerilmiĢtir. Literatürde 

tanımlanan ve birçok klinik çalıĢmada kullanılan iki teknik, eksternal ıĢın 

teleterapi ve plak brakiterapidir. Ne yazık ki radyasyon tedavisinde, KNV 

regresyonu ve görsel sonuçlar üzerine birçok çalıĢmada yararlı bir etki 

gösterilememiĢ ve hatta bazılarında tedav grubundaki sonuçların daha köt olduğu 

ortaya çıkmıĢtır. Bugün için radyasyon tedavisinin neovasküler YBMD‟de 

anlamlı bir klinik rolü olup olmadığı tam olarak bilinmemektedir. RAD (The 

Radiation Therapy for Age-Related Macular Degeneration) çalıĢmasında eksternal 

ıĢın radyasyon tedavisinin klasik veya gizli KNV‟lerde istatistiksel anlamlı bir 

etkisinin olmadığı bildirilmektedir (90). 

2012 yılında sonuçları yayınlanan INTRAPID çalıĢması YBMD 

tedavisinde radyasyonu yeni bir umut olarak ortaya koymuĢtur.Bu çalıĢmada 

hastalara gerektiği durumda ranibizumab enjeksiyonu uygulanmıĢ ve stereotaktik 

radyasyon değiĢik dozlarda uygulanmıĢtır.Uygulanan radyasyon dozları standart 

bir kranial bilgisayarlı tomografiden daha azdır.Hasta takipleri bir yıldan fazla 

sürmüĢtür.Uygulanan stereotaktik radyasyon tedavisi ile yıllık intravitreal 

enjeksiyon sayısı azaltılmıĢtır.Radyasyon uygulanmamıĢ gruba göre görme 

keskinliği değiĢmemiĢ yada artmıĢ makula kalınlığı ise iki kat azalmıĢtır (91). 

Transpupiller Termoterapi 

 Transpupiller termoterapide (TTT) biomikroskopa monte edilmiĢ 810nm 

bir diod laser ile retina pigment epiteli ve koroid ısısı vücut ısısının yaklaĢık 10°C 

kadar üzerine çıkarılmaktadır. Bu tekniğin etki mekanizması olarak neovasküler 

damarların oklüzyonu, apoptozis, anjiogenezin hipertermik inhibisyonu, sitoksik 

serbest radikallerin salınımı veya bunların kombinasyonu Ģeklinde teoriler ileri 

sürülmüĢtür. Bu uzun dalga boyunun avantajı yüksk doku penetrasyonu ve oküler 

ortamlar tarafından minimal abzorpsiyonudur. Teorik olarak hemoglobin ve 

ksantofil pigmenti tarafından çok az abzorbe edildiğinden hemorajilerden kolayca 

geçer ve sinir liflerine minimal hasar verir.Yapılan çalıĢmalarda daha çok gizli 
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koroid neovaskülarizasyonlarında baĢarılı sonuçlar bildirilmiĢtir (92). Fakat yeni 

tedavi seçeneklerinin ortaya çıkması ile günümüzde önemini kaybetmektedir. 

Fotodinamik Tedavi  

Fotodinamik tedavi, sentetik bir fotosensitizan olan verteporfinin 

intravenöz enjeksiyonunu takiben 689 nm dalga boyunda ıĢık ile uyarılma ile 

neovasküler membranda selektif vazooklüzyon oluĢturulması esasına 

dayanmaktadır (95).  

Verteporfinin en sık görülen yan etkileri; baĢ ağrısı (%10-20), bel ağrısı, 

enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (ekstravazasyon ve kızarıklık) ve bulanık görme, 

görme keskinliğinde azalma ve görme alanı defekti gibi görme bozukluklarıdır. 

Ciddi görme kaybı (tedavinin ilk 7 günü içerisinde 4 ve 4‟ten fazla sıra kaybı 

olması) FDT yapılan hastaların %1-4‟ünde bildirilmiĢtir. 

FDT, YBMD‟ye bağlı baskın klasik lezyonlarda birinci yılda görme 

kaybının yavaĢlatılmasında etkili bir tedavidir. Ancak tedavinin biyolojik etkisi 

geçicidir ve ilk yılda ortalama 3.6 kez tedavi yapılmaktadır. TAP (Treatment of 

Age-Related Macular Degeneration with Photodynamic Therapy) çalıĢmalarında 

Klasik tip KNV‟de progresyonu yavaĢlattığı gösterilmiĢtir.TAP ve VIP 

(Verteporfin In Photodynamic Therapy) çalıĢmaları birlikte değerlendirildiğinde; 

minimal klasik ve gizli lezyonlarda ise son dönemde hastalık progresyonu 

varlığında, lezyon boyutu 4 disk çapının altında veya GK 0.4‟ün altında olan 

lezyonlarda plaseboya göre olumlu sonuçları bildirilmiĢtir. 

Cerrahi Tedavi : 

Maküla Translokasyonu :Maküla translokasyonu santral nörosensöriyel 

retinaya yeni bir yerleĢim sağlamaktadır. Bu teknikte pars plana vitrektomi 

uygulanır, arka hyaloid yapıĢık ise tamamen ayrılır retina altına sıvı enjekte 

edilerek tamamen dekole edilir ve 360° periferik retinotomi yapılarak retina optik 

diske kadar serbestleĢtirilir. Subfoveal KNV retina yerinden ayrıldıktan sonra 

cerrahi olarak çıkartılabileceği gibi yerinde bırakılarak termal laser ile tahrip de 

edilebilir. Mobilize edilen retina sağlıklı subretinal dokuların bulunduğu bir 

bölgeye yeniden yerleĢtirilmekte, 360° periferik endolaser uygulanmakta ve daha 

sonra silikon tamponad ile yerine tutunması sağlanmaktadır (93). 
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Submaküler Cerrahi  : De Juan ve Machemer YBMD olan hastalarda 

submaküler membranektomiyi 1988 yılında uygulamıĢlardır. Ancak KNV 

lezyonlarına 180° retinotomi ile ulaĢmaları nedeniyle nüks retina dekolmanı gibi 

ciddi komplikasyonların oranı yüksek olmuĢtur.Submaküler cerrahiyi 

sınırlandıran en önemli komplikasyon nüks veya persistan KNV insidansının 

yüksek oluĢudur. Nüksler olguların yarısında ve genellikle ilk yılda olmaktadır. 

Bir diğer komplikasyon ise nrosensöryel retina, RPE ve koriokapillarisin mekanik 

hasarıdır.   

Pnömotik Yer DeğiĢtirme : YBMD olgularında görülen submaküler 

hemoraji tedavisinde kullanılan bu metod ilk olarak Heriot tarafından 

tanımlanmıĢtır. Ġntravitreal doku plazminojen aktivatörü intravitreal gaz 

enjeksiyonundan hemen önce veya hemen sonra yapılmakta ve hasta 24-48 saat 

süresince yüzüstü yatırılmaktadır. 1999 yılında yayınlanan bir çalıĢmada 1 gözün 

hepsinde hemorajinin uzaklaĢtırıldığı ve olguların %67‟sinde görme keskinliğinde 

artma elde edildiği bildirilmektedir (94). 

3.3.YaĢa Bağlı Makula Dejenerasyununda Gelecekteki Tedaviler 

Gen Terapisi:YBMD için büyüme faktörü gen terapisi, genetik olarak 

değiĢtirilmiĢ iris pigment epiteli hücrelerinin transplantasyonu, anti-anjiojenik gen 

terapisi ve adenoviral vektörler ile gen tranplantasyonu gibi alanlarda genetik 

çözümler üretilmeye çalıĢılmaktadır. 

Retina Transplantasyonu:Pilot çalıĢmada 14 göze retina altı cerrahi ve 

otolog RPE transplantasyonu uygulanmıĢtır. Sonuçlar 17 aylık takip sonunda 

değerlendirildiğinde EĠGK‟ nin % 57.1‟ inde arttığı, % 35‟inde değiĢmediği ve % 

7.1‟inde azaldığı görülmüĢtür.  

Subretinal Yapay Silikon Ġmplantlar (Los Angeles 

Programı):Retinanın geride kalan sağlam hücrelerini kullanarak elektronik aletler 

yardımıyla sinirsel iletimi oluĢturmak için çalıĢmalar yapılmaktadır. Ġki gönüllü 

hastaya ıĢığı ve hareketi tespit edebilecek implantlar yerleĢtirilmiĢ. Kamera 

yardımı ile ikisi bazı hareketleri tanıyabilmiĢlerdir.  
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Epiretinal Protezler:Sağlam kalan ganglion hücrelerini retina önü bir 

stimülatörle uyararak retina içi iletimi oluĢturup ganglion hücrelerinin normal 

çalıĢma ilkesine benzer görsel olayları oluĢturmaya çalıĢmaktadırlar.  

Nöroproteksiyon:Beyin kaynaklı nörotrofik faktör (BDNF), silyer 

nörotrofik faktör (CNTF),glial hücre kaynaklı nörotrofik faktör ve pigment epiteli 

kaynaklı büyüme faktörü üzerinde yapılan çalıĢmalar halen devam 

etmektedir.Sürekli salınım sistemleri ile göz içi verilmesi teknolojileri üzerine 

çalıĢılmaktadır. 
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III. GEREÇ ve YÖNTEM 

Eylül 2014 ile Aralık 2015 tarihleri arasında Afyon Kocatepe Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Göz Hastalıkları Anabilim Dalı Polikliniğine görsel bulanıklık 

Ģikayetleri ile baĢvuran ve YaĢa bağlı makula dejenerasyonuna sekonder koroid 

neovaskülar membran (YaĢ tip YBMD) tanısı konarak retina biriminde takibe 

alınanhastalar (37 olgu) çalıĢmaya dahil edildi.YaĢ tip YBMD tanısı, görsel 

semptomlar, binoküler stereoskopik gözdibi muayenesi, makulanın optik koherens 

tomografi (OKT) incelemesi ve fundus flöresein anjiografi (FFA) özellikleri ile 

konuldu. YaĢ tip YBMD hastalarından yeni tanı konmuĢ ve daha önce hiç tedavi 

almamıĢ olgulara anti-VEGF tedavisi önerilmiĢ; hastalık ve tedavisi ile ilgili bilgi 

verildikten sonra hastaların hastalık ve tedavilerini anladıkları ve tedaviye uyum 

göstereceği öngörülen hastalar çalıĢmaya alındı. 

Afyonkarahisar Klinik AraĢtırmalar Etik KuruluçalıĢmamamızı onayladı. 

ÇalıĢmaya alınan her hasta ile birebir görüĢüldü.Yapılacak uygulamalar ve testler 

hakkında ayrıntılı bilgi verildi.Etik kurul tarafından onaylanan onam belgesi 

beraber okundu ve çalıĢmadan çıkarılma kriterleri hakkında açıklamalarda 

bulunularak onamları alındı. 

Tüm olgulara çalıĢmaya alınmadan önce rutin oftalmolojik muayene 

yapıldı. Görme keskinliği, ETDRS eĢeli yardımı ile ölçüldü logMAR değerleri ve 

harf sayısı olarak kaydedildi. Biyomikroskopik muayeneyi takiben aplanasyon 

tonometresi yardımı ile göz içi basıncı ölçülerek kaydedildi. Pupilla dilatasyonunu 

takiben fundus muayenesi 90 diyoptri indirekt non kontakt fundus 

lensikullanılarak yapıldı.Bazal muayenelerinde renkli fundus fotoğrafı ile FFA 

(Model, Zeıss, Vısucam 5000, Almanya) çekimleri yapılarak anjiografik 

özellikleri ve lezyon sınıflamaları belirlendi. 

Hastalara ilk 3 ay ardıĢık olarak 1 ay ara ile aylık intravitreal ranibizumab 

(Lucentis, Novartis, Ġsviçre)enjeksiyonu yapıldı. Ġlk 3 ay sonrası tam düzelmeyen 

olgular ile aylık takipler sırasında aktivasyon izlenen hastalara ek dozlar yapıldı. 

Aktivasyon kriteri olarak OKT çekimlerinde merkezi retina kalınlığının 100 

mikrometre artmıĢ olması veya yeni ortaya çıkan herhangi bir sıvı patterni 

(intraretinal veya subretinal) bulgusu olması ve fundus muayenesi veya 
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fotoğraflarında yeni hemoraji varlığının izlenmesi esas alındı. Yeni aktivasyon 

saptandığında en geç 1 hafta için intravitreal enjeksiyon yapılacak Ģekilde 

randevuları ayarlandı. 

 Çekilen OKT (Heidelberg Engineering Spectralis HRA+OCT Almanya) 

görüntülemesi aracılığı ilemakülanın en ince yeri baz alınarak merkezi makula 

kalınlığı ölçümü (santral maküler kalınlık), ETDRS‟nin belirlediği santral 1mm‟ 

lik alandaki maküla kalınlık ortalaması ölçümü (santral subfield alan), santral 

1mm‟ lik alanın hacmi ölçümü, total maküla hacmi ölçümü (yine ETDRS‟nin 

belirlediği santral 6 mmlik alanın hacmi) yapıldı. 

Otomatik retinal segmentasyon analiziölçümü (Heidelberg Engineering 

Spectralis HRA+OCT Germany Segmentasyon Programı) ve otomatik 

segmentasyonda segmentler arası geçiĢlerde hata tespit edilirse programda var 

olan manual düzeltme modu ile düzeltmeler yapılıp tekrar segmentasyon 

ölçümleri hesaplanarak kaydedildi.Otomatik Retinal Segmentasyon analizinde 

hastalarımızda değerlendirilen parametreler ise ETDRS‟nin belirlediği santralde 

1mm‟lik çaplı alanda (ġekil 10‟daki bölge 1) sırasıylaĠnternal Limitan 

Membrandan (ILM) Retinal Sinir Lifi Tabakası (RNFL) bitimine kadar olan aralık 

Retinal Sinir Lifi Tabakası (RNFL) kalınlık ortalaması ölçümü, RNFL bitiminden 

Ganglion Sinir Lifi Tabakası (GCL) bitimine kadar olan aralık GCL kalınlık 

ortalaması ölçümü, GCL bitiminden Ġç Pleksiform Tabaka (ĠPL) bitimine kadar 

olanaralık ĠPL kalınlık ortalaması ölçümü, ĠPL bitiminden Ġç Nükleer Tabaka 

(ĠNL) bitimine kadar olan aralık ĠNL kalınlık ortalaması ölçümü, ĠNL bitiminden 

DıĢ Pleksiform Tabaka (OPL)bitimine kadar olan aralık OPL kalınlık ortalaması 

ölçümü, OPL bitiminden Eksternal Limitan Membran (ELM) bitimine kadar olan 

aralık DıĢ Nükleer Tabaka (ONL) kalınlık ortalaması ölçümü, Retina Pigment 

Epiteli (RPE)baĢlangıcından Bruch Membran (BM) baĢlangıcına kadar olan aralık 

RPE kalınlık ortalaması ölçümü (eğer PED varsa programın manuel düzeltme 

modundan PED olmayan bölge hizasına göre BM takip edilerek RPE altına 

getirilmek suretiyle ölçüm yapıldı), ĠLM‟den ELM‟ye kadar olan 

(RNFL+GCL+IPL+INL+OPL+ONL)  aralık Ġç Retinal Katmanlar (IRL) kalınlık 

ortalaması ölçümü, ELM‟den BM‟a kadar olan (Fotoreseptor+RPE kompleksi) 

aralık DıĢ Retinal Katmanlar (ORL) kalınlık ortalaması ölçümü olarak 
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değerlendirildi. ETDRS‟nin belirlediği parafoveal alandaki (ġekil 10) bölge 2 

(süperior),3 (nazal),4(inferior),5(temporal)) segmentasyon ölçümleri ise 

yukarıdaki verilen segment alanlarının kalınlık ortalamalarının ölçümleri ayrı ayrı 

olarak ve bu alanların ortalaması alınarak değerlendirildi. 

Hastalara aylık takip randevuları verilerek kontrol muayeneleri yapıldı. 

Her kontrol muayenesinde rutin oftalmolojik muayene yapıldı ve OKT çekildi. 

Retinal segmentasyon analizi 3.ay, 6.ay ve 12. ayda olmak üzere tekrar edildi. 

ÇalıĢmaya alınma kriterleri : 

1. YaĢ tip yaĢa bağlı makula dejenerasyonu tanısının yeni alınmıĢ olması 

2. Daha önce yaĢ tip YBMD nedeniyle herhangibir tedavi alınmamıĢ olması 

3. Görme keskinliğinin 20/200 ve üzerinde olması 

4. OKT çekimini engelleyecek kornea ve/veya lens üzerinde opasite 

bulunmaması 

5. YaĢ tip YBMD dıĢında damarsal baĢka bir retinal hastalığının olmaması 

(diyabetik retinopati, hipertansif retinopati,ven oklüzyonu gibi) 

6. Arka segment cerrahisi geçirilmemiĢ olması (pars plana vitrektomi vb.) 

7. Daha önce veya yeni glokom teĢhisi konulmamıĢ olması 

8. Daha önce veya yeni enflamatuar bir göz patolojisinin bulunmaması (üveit 

vb.) 

ÇalıĢmadan çıkarılma kriterleri : 

1. Kontrol muayenelerinin aksatılması 

2. Tedaviye devam edilemeyeceğinin beyan edilmesi 

3. Endoftalmi, retina dekolmanı, vitreiçi kanama vb intravitreal enjeksiyona 

bağlı herhangi bir komplikasyon geliĢmesi 

4. Nedeni tedavi ajanına bağlanan sistemik bir komplikasyon geliĢmesi  

 

EĠDGK, göziçi basıncı,OKT ölçümleri, cihazın ölçtüğü santral 1mm‟ lik ve 

1-3 mm‟lik halkadaki retinal segmentasyon değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12.ay 

değerleriistatiksel olarak karĢılaĢtırıldı. 

Ġstatistiksel analiz 
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Olgulardan elde edilen veriler kodlanarak bilgisayar programına aktarıldı. 

Ġstatistikseldeğerlendirme için SPSS (Statistical Package for Social Science, 

17.0Worldwide Heaquarters SPSS Inc.) programı kullanıldı.Görme keskinliği, 

göziçi basınçları, makula kalınlıkları, retinal segmentasyondeğerleri baĢlangıç 

değerleri ile karĢılaĢtırılırken dağılım analizi yapıldıktan sonra General Lineer 

Model,Paired sample t-test ya da Wilcoxon testleri uygulandı.Tekrarlayan 

ölçümler olduğu için General lineer model uygulananlarda Bonferroni 

düzeltilmesi yapıldı ve p değeri 0,016alınarak bu değerin altındaki değerler 

anlamlı olarak kabul edildi. 
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IV. BULGULAR 

ÇalıĢmaya alınan hastalardan 4 tanesi kontrol muayenelerini aksatma ve 

OKT çekimine uyum gösterememe gibi nedenlerle çalıĢmadan çıkarıldı. Dolayısı 

ile geriye kalan 33 hasta ile çalıĢma tamamlandı. 33 hastanın tümünde 12 ay 

boyunca yapılan takiplerinde aylık kontroller eksiksiz yapılabildi. Hastaların 18‟si 

erkek 15‟ü kadındı. Ortalama yaĢ 72±7,4 yıl olarak tespit edildi. ÇalıĢmaya alınan 

gözlerin 15‟i sağ göz 18‟i sol göz idi. Ortalama tedavi öncesi en iyi düzeltilmiĢ 

görme keskinliği logMAR 0.60±0,28 ve harf olarak ise 47,3±22,05 harfti. 

BaĢlangıç göz tansiyonları ortalaması 13,7±2,7 mmHG olarak ölçüldü. Yapılan 

muayenelerde hastaların 8 tanesi psödofakik 25 tanesi fakik olarak gözlendi. 

Anjiografik sınıflamada 25 (%77,4) hastada klasik KNVM, 5 (%12,9) hastada 

gizli KNVM ve 3(%9,6) hastada miks KNVM tespit edildi. Olguların lezyon 

boyutu incelendiğinde 5tanesi 1 disk çapının altında, 9 tanesi 1 disk çapında, 15 

tanesi 1 ile 2 disk çapı arasında, 4 taneside 2 disk çapı ve üzerinde saptandı. 

Hastaların baĢlangıç OKT „leri değerlendirildiğinde 19 hastanın subretinal sıvısı, 

6 hastanın kistoid paternli laküner sıvısı, 8 hastanın ise hem subretinal hem de 

kistoid paternli laküner sıvısı, 28 hastanında pigment epitelyum dekolmanı 

konfigürasyonuna sahip olduğu saptandı. Pigment epiteli dekolmanı bulunan 

olgular anjiografik olarak değerlendirildiğinde 18 tanesinde drusenoid PED, 7 

tanesinde seröz PED, 3 tanesinde hemorajik PED izlendi.Olgular en az 12 ay takip 

edildiler. Ortalama takip süresi 13 ay idi (12-14 ay arası). Hastaların on tanesi 14 

ay, onbir tanesi 13 ay, kalan oniki tanesi 12 ay takip edildi. Olguların 12 aylık 

takipleri sırasında yapılan intravitreal ranibizumab enjeksiyon sayısı ortalama 

9,8olarak bulundu(Tablo 1). Hastaların 10 tanesinde hipertansiyon, 2 tanesindede 

diabetes mellitus tanısı bulunmakta idi. 

BeĢ hastada enjeksiyon sonrası ön kamarada +1 reaksiyon izlendi. Bir 

hafta uygulanan topikal steroid tedavisi ile ön kamarada herhangi bir reaksiyon 

tespit edilmedi.Takip boyunca hastaların göz tansiyonları normoton olarak izlendi. 

Takip boyunca hastaların hiçbirinde, retinal yırtık, retina dekolmanı, vitreus 

hemorajisi ve endoftalmi gibi komplikasyonlar izlenmedi. 
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Tablo 1 : Hastaların demografik özellikleri 

Cinsiyet  18 E 15 K 

Ortalama YaĢ 72yıl (56-83 yıl) 

Lateralite  15 sağ 18 sol  

To ort.  13,7 mm HG 

Ortalama Takip Süresi 13.3 ay (12 ay -14 ay) 

Ortalama Enjeksiyon Sayısı  9,8enj(6 - 12) 

Lensin Durumu 8 psödofakik, 

25 fakik 

Anjiografik sınıflama                     25 klasik KNVM 

5 gizli KNVM   

3  miks  KNVM 

Lezyon Çapı                                 5 hastada 1 disk çapının altında 

9 hastada 1 disk çapında 

15  hastada1 ile 2 disk çapı arasında 

4 hastada 2 disk çapı ve üzerinde 

 

Görme Keskinliklerinin ve GĠB değiĢikliklerinin KarĢılaĢtırılması: 

Ortalama tedavi öncesi en iyi düzeltilmiĢ görme keskinliği logMAR 0.60±0,28 ve 

harf olarak ise 47,3±22,05 harfti. 3.ayda aylık takip sonrası en iyi düzeltilmiĢ ( 

EĠDGK ) logMAR 0.45±0,30 ve harf olarak ise 59±22,45 harfti. 6.ayda aylık takip 

sonrası en iyi düzeltilmiĢ ( EĠDGK ) logMAR 0.41±0,33 ve harf olarak ise 

60,1±19,90harfti. 12.ayda aylık takip sonrası en iyi düzeltilmiĢ ( EĠDGK) 

logMAR 0.40±0,23 harf olarak ise 60,7±19,80 harfti. Tedavi öncesi EĠDGK 20/40 



36 

 

ve üzeri olan hasta sayısı 9 (%27.3) iken tedavilerden sonraki 3.ayda 14 (%42,2) 

hasta, 6.ayda 15 (%45,4) hasta, 12.ayda ise 17 (%51,5) hastanın görmesi 20/40 ve 

üzerindeydi. Tedavi sonrası EĠDGK en az 3 sıra artıĢ gösteren hasta sayısı 12.ayda 

harf ve logmar olarak 7 hasta idi. BaĢlangıçtaki EĠDGK‟ nin logmar ve harf sayısı 

değeri ile, 3.ay, 6.ay ve 12.ayın EĠDGK logmar ve harf sayısı değerleri 

karĢılaĢtırıldığında 3.aydan itibaren istatiksel olarak anlamlı artıĢlar görüldü 

(Tablo 2 ). GĠB baĢlangıç değerleri ile 3. Ay 6.ay ve 12 ay değerleriistatiksel 

olarak karĢılaĢtırıldığında anlamlı değiĢiklik izlenmedi (Tablo 3) . 

 

Tablo2 :Olguların tedavi seyri boyunca EĠDGK değiĢimleri 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

Görme 

LogMar 

0.60±0,28 0.45±0,30 0.41±0,33 0.40±0,23 ˂0,001* 

 

 

Görme 

harf 

47,3±22,05  59±22,45 60,1±19,90 60,7±19,80 ˂0,001* 

 

*p=0,000 baĢlangıç ve 3.ay, baĢlangıç ve 6 ay, baĢlangıç ve 12.ay arası p değeri. 
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ġekil 13: Olguların tedavi seyri boyunca EĠDGK değiĢimleri 

 

 

 

ġekil 14: Olguların tedavi seyri boyunca EĠDGK değiĢimleri 
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ġekil 15: 20/40 altında ve20/40 üzerinde tedavi seyri boyunca tespit edilen hasta 

sayısı 

Tablo 3:Göz Ġçi Basıncı(mmHg) DeğiĢimleri 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P 

değeri 

GĠB 

mmHg 
13,70±2,77 13,29±1,84 13,87±2,45 14,77±2,36 0,259 

 

 

ġekil 16: GĠB larının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 
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OKT bulguları ve Segmentasyon analizlerinin karĢılaĢtırılması 

BaĢlangıç santral makula kalınlığı (SMK), santral 1mm‟lik alanın kalınlık 

ortalaması (S1MMK), santral 1mm‟lik alanın hacmi (SMV), total 6 mm‟lik 

alandaki makula hacmi ortalaması (TMV) ve bunların 3.ay, 6.ay, 12.ay değerleri 

karĢılaĢtırıldığında SMK, S1MMK, SMV‟ de 12.aydan itibarenistatiksel olarak 

anlamlı azalmagörülüyorken TMV‟ de ise 3.ay ve 12. ayda istatiksel olarak 

anlamlı azalmalar görüldü (Tablo 4) . 

Tablo 4: Makülanın baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

SMK 390,25±149,6 365,62±168,1 366,66±160,3 312,74±118,4 0,007
* 

S1MM

KO 

365,60±97,4 332,90±84,4 343,96±110,5 329,73±76,7 0,017
"
 

SMV 0,28±0,07 0,25±0,06 0,26±0,08 0,25±0,06 0,018
ɑ
 

TMV 8,86±0,82 8,39±1,05 8,54±1,17 8,48±0,92 0,007
 ß 

0,018
ɵ 

SMK: Santral maküla kalınlığı, S1MMKO: Santral 1 mm‟lik alanın kalınlık ortalaması, SMV: Santral maküla volümü, 

TMV: Total maküla volümü,*: BaĢlangıç-12 ay p değeri, ":BaĢlangıç-12 ay p değeri, ɑ: BaĢlangıç-12 ay p değeri, ß: 

BaĢlangıç-3 ay p değeri,ɵ: BaĢlangıç-12 ay p değeri 
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ġekil 17: Santal makula ve Santral 1 mm‟lik alanın ortalama kalınlığının tedavi  

seyri boyunca değiĢimi 

 

ġekil 18: Santral maküla ve Total maküla hacminin tedavi seyri boyunca değiĢimi  

Segmentasyon değerlerinde RNFL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki 

(Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior 

(Bölge 4), temporal (Bölge 5), ortalama RNFL baĢlangıç değerlerinin 3.ay, 6.ay 

ve 12 ay değerleri ile karĢılaĢtırıldığında azalma olsa da istatiksel olarak anlamlı 

bir fark görülmedi (Tablo 5) . 
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Tablo 5: RNFL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

Bölge 1 24,96±18,25 21,56±15,89 28,90±23,11 23,00±17,49 0,363 

Bölge 2 30,36±11,88 27,17±9,49 29,22±12,8 33,23±17,26 0,830 

Bölge 3  30,96±17,46 28,30±14,50 31,06±17,6 25,6±9,70 0,560 

Bölge 4 31,32±14,30 29,4±8,30 31,15±10,85 29,58±14,35 0,295 

Bölge 5 27,25±17,50 23,80±15,68 26,4±17,25 23,64±12,71 0,698 

Ort. 29,27±12,12 26,09±8,93 29,33±11,72 26,89±10,08 0,432 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge,Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5:1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması 

 

ġekil 19: RNFL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 
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Tablo 6: GCL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P 

değeri 

Bölge 1 23,93±13,73 22,23±12,13 21,26±10,12 19,50±9,50 0,001
* 

Bölge2 41,75±15,14 40,93±15,39 42,21±16,54 38,85±15,70 0,022
** 

Bölge 3  43,65±12,97 44,60±13,18 43,23±14,30 40,71±14,43 0,098 

Bölge 4 43,65±15,18 45,45±12,62 43,38±14,15 37,79±15,18 0,004
"
 

Bölge 5 41,58±12,83 41,13±12,27 39,10±13,29 35,96±13,46 0,001
ɑ
 

Ort. 44,48±12.58 42,13±12,65 43,80±12,04 39,60±10,60 0,005
ß
 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması*BaĢlangıç-12 ay p değeri,**:BaĢlangıç-12 ay p değeri, 

":BaĢlangıç-12 ay p değeri, ɑ: BaĢlangıç-12 ay p değeri, ß: BaĢlangıç-12 ay p değeri, 

GCL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik 

alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 

5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay,6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak 

karĢılaĢtırıldığında santral 1 mm‟lik alan(Bölge 1),superior (Bölge 2), inferior 

(Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalama GCL‟ nin baĢlangıç ve 12 ay 

karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlıazalmalar görüldü (Tablo 6). 
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ġekil 20: GCL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 

Tablo 7: IPL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P 

değeri 

Bölge 1 28,90±14,36 27,96±16,57 31,68±17,16 22,35±6,23 0,001
* 

Bölge 2 37,33±10,19 36,24±9,80 38,78±11,74 36,03±1,39 0,251 

Bölge 3  39,43±9,84 40,51±10,50 40,96±13,02 36,60±10,32 0,177 

Bölge 4 37,84±10,54 37,08±8,47 37,61±9,06 33,66±9,17 0,108 

Bölge 5 40,74±8,78 38,26±9,28 38,10±9,10 35,42±8,07 p˂0,00

1
**

 

Ort. 39,34±8,53 37,75±7,95 38,60±8,51 35,58±7,93 0,004
***

 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge,Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması,*:BaĢlangıç-12 ay p değeri **:BaĢlangıç-12 ay p 

değeri,***: BaĢlangıç-12 ay p değeri 
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IPL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik 

alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 

5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel 

olarak karĢılaĢtırıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1), temporal (Bölge 5)  ve 

ortalama IPL‟ nin baĢlangıç ile 12. ay karĢılaĢtırmalarındaistatiksel olarak anlamlı 

azalmalargörüldü ( Tablo 7) . 

 

ġekil 21: IPL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 
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Tablo 8: INLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

Bölge 1 34,80±15,33 30,63±13,70 27,60±12,59 30,39±12,68 0,013
*
 

Bölge2 45,56±10,78 47,24±7,94 47,00±9,18 46,61±8,82 0,687 

Bölge 3  47,96±10,61 47,03±10,39 46,51±11,39 46,21±9,59 0,659 

Bölge 4 45,46±9,68 42,16±7,28 41,59±7,64 41,04±4,78 0,856 

Bölge 5 42,54±7,23 40,60±7,49 41,13±7,65 39,89±6,74 0,099 

Ort. 46,13±8,23 43,69±6,8 43,85±7,57 42,88±5,47 0,191 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması, *:BaĢlangıç- 6. ay p değeri 

INL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik 

alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 

5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel 

olarak karĢılaĢtırıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) INL‟ nin baĢlangıç ile 6. 

ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlı azalma görüldü (Tablo 8) . 
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Tablo 9: OPL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P 

değeri 

Bölge 1 30,66±10,89 30,96±13,29 29,96±13,31 29,53±12,44 0,510 

Bölge 2 36,62±8,84 37,33±14,69 38,36±9,05 35,75±7,46 0,211 

Bölge 3  37,86±7,86 34,96±7,24 37,16±10,57 35,78±8,67 0,067 

Bölge 4 38,96±13,72 33,95±7,00 33,76±7,94 34,75±5,74 0,085 

Bölge 5 37,09±9,08 33,72±7,55 35,16±6,80 34,21±8,29 0,562 

Ort. 37,59±7,50 34,67±5,78 35,5±4,86 34,12±4,76 0,093 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması 

 

 OPL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 

mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal 

(Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri 

istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığındaistatiksel olarak anlamlı değiĢiklik görülmedi. ( 

Tablo 9) . 
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ġekil 23: OPL kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 

Tablo 10: ONLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

Bölge 1 74,25±21,77 75,00±18,44 75,25±16,90 75,32±25,42 0,880 

Bölge 2 64,35±21,51 60,51±22,99 61,77±19,90 61,53±18,66 0,564 

Bölge 3  71,67±24,42 66,09±20,13 73,32±24,85 68,42±20,75 0,933 

Bölge 4 59,00±16,08 55,22±17,83 56,64±18,23 60,67±19,93 0,502 

Bölge 5 62,93±21,95 61,22±19,65 62,93±24,39 65,10±17,52 0,744 

Ort. 64,49±16,37 60,76±14,34 63,66±17,88 63,94±14,24 0,545 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması 
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5) ve ortalama ONL baĢlangıç değerlerinin 3.ay, 6.ay ve 12 ay değerleri ile 

istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında anlamlı bir fark görülmedi (Tablo 10) . 

 

ġekil 24: ONLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 

Tablo 11: RPE kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

Bölge 1 39,12±22,34 29,70±22,05 31,90±21,94 34,64±19,97 p˂0,001
*
 

Bölge2 31,35±18,44 23,73±11,67 25,06±15,74 30,92±22,28 0,026
"
 

0,047
ɑ
 

Bölge 3  32,29±19,06 23,63±10,32 27,45±17,04 28,03±16,11 0,003
 ß
 

Bölge 4 28,96±18,24 23,26±16,82 25,09±16,22 25,21±14,87 0,047
ʊ
 

Bölge 5 32,48±18,29 27,06±16,95 28,09±20,39 25,71±17,45 0,294 

Ort. 31,27±13,11 24,4±9,99 26,4±13,15 27,47±12,93 0,001
**

 

0,050
***
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Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması, *:BaĢlangıç-3 ay p değeri, ":BaĢlangıç-3 ay p değeri, ɑ: 

BaĢlangıç-6 ay p değeri, ß: BaĢlangıç-3 ay p değeri, ʊ:BaĢlangıç-3 ay p değeri**:BaĢlangıç-3 ay p 

değeri,***:BaĢlangıç-6 ay p değeri 

 

RPE analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik 

alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 

5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel 

olarak karĢılaĢtırıldığında santral 1‟lik alan (Bölge 1),1-3 mm‟lik alandaki 

superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4) ve ortalama RPE‟ nin 

baĢlangıç ile 3. Ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlı azalmalar görüldü 

ayrıca superior (Bölge 2) ve ortalama RPE‟ nin baĢlangıç ile 6. ay 

karĢılaĢtırmalarında da istatiksel olarak anlamlı azalmalar görüldü ( Tablo 11). 

 

 

ġekil 25: RPE kalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 
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Tablo 12: IRLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P 

değeri 

Bölge 1 222,93±93,09 207,48±77,18 225±101,91 180±53,00 0,001
* 

Bölge 2 252,90±54,13 240,22±47,8 245,41±51,14 240,64±56,01 0,407 

Bölge 3  259,38±58,86 251,09±42,61 266,48±56,11 254,17±47,83 0,117 

Bölge 4 251,58±51,81 233,03±62,91 232,00±50,68 234,71±58,33 0,034
**

 

Bölge 5 266,38±66,45 233,93±48,66 239,16±55,01 231,46±45,66 0,046
" 

Ort. 255,06±42,74 244,32±41,23 245,76±46,11 240,25±40,37 0,003
 ʊ
 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması,* :BaĢlangıç-12 ay p değeri **:BaĢlangıç-6 ay p değeri, 

":BaĢlangıç-3 ay p değeri, ʊ:BaĢlangıç-12 ay p değeri 

IRL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik 

alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 

5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel 

olarak karĢılaĢtırıldığında (Bölge 1)‟ in baĢlangıç ile 12.ay karĢılaĢtırmasında, 

inferior (Bölge 4) IRL‟ nin baĢlangıç ile 6. Ay karĢılaĢtırmasında,temporal (Bölge 

5) IRL‟ nin baĢlangıç ile 3. Ay karĢılaĢtırmasında, ortalama IRL‟ nin baĢlangıç ile 

12. Ay karĢılaĢtırmasındaistatiksel olarak anlamlı azalmalar görüldü ( Tablo 12) . 
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ġekil 26: IRLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 

Tablo 13: ORLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 

 BaĢlangıç 3.ay 6.ay 12.ay P değeri 

Bölge 1 128,32±36,92 115,54±43,98 117,22±40,95 118,71±33,87 0,014
*
 

Bölge 2 97,70±21,77 90,90±11,92 91,48±14,88 96,32±19,65 0,020
 ɑ
 

Bölge 3  105,54±22,76 100,00±25,67 102,09±28,71 102,07±23,04 0,036
 ß
 

Bölge 4 99,77±23,41 90,19±17,12 91,77±17,15 93,60±19,44 0,026
 ʊ
 

Bölge 5 112,22±28,71 100,45±31,12 104,51±29,77 102,53±26,85 0,036
**

 

Ort. 103,81±16,73 96,38±16,22 97,46±17,48 98,63±16,30 0,011
***

 

0,049
****

 

Bölge 1: santral 1‟lik alandaki bölge, Bölge 2: 1-3 mm‟lik alandaki superior bölge, Bölge 3: 1-3 mm‟lik 

alandaki nazal bölge, Bölge 4: 1-3 mm‟lik alandaki inferior bölge, Bölge 5: 1-3 mm‟lik alandaki temporal 

bölge, Ort: Bölge 2-5 toplamının aritmetik ortalaması, *:BaĢlangıç-3 ay p değeri, ɑ: BaĢlangıç-3 ay p değeri, ß: 

BaĢlangıç-3 ay p değeri, ʊ:BaĢlangıç-3 ay p değeri**:BaĢlangıç-3 ay p değeri,***:BaĢlangıç-3 ay p 

değeri,****:BaĢlangıç-6 ay p değeri 
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ORL analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik 

alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 

5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel 

olarak karĢılaĢtırıldığında santral 1‟lik alan (Bölge 1),nazal (Bölge 3), inferior 

(Bölge 4), temporal ( Bölge 5) ve ortalama ORL‟ nin baĢlangıç ile 3. Ay 

karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlı azalmalar görüldü.Ayrıca ortalama 

ORL‟ nin baĢlangıç ile 6. ay karĢılaĢtırmalarında da istatiksel olarak anlamlı 

azalmalar görüldü ( Tablo 13) . 

 

ġekil 27: ORLkalınlığının baĢlangıç değerleri ve tedavi seyri boyunca değiĢimi 
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V. TARTIġMA 

 Koroid neovaskülarizasyonu, geliĢmekte olan ülkelerde santral görme 

kaybının en sık nedenidir(96). Neovaskülarizasyon, koroidal kan damarlarından 

kaynaklanmakta ve genellikle birden çok alanda sub-retinal alan içinde Bruch 

membranına doğru büyüyerek, retina pigment epiteli ile fotoreseptör 

kompleksinin anatomisini bozmaktadır(97,98). Maküladaki yaĢa bağlı 

dejenerasyona sekonder geliĢen koroid neovaskülarizasyonu ortaya çıkan yaĢ tip 

yaĢa bağlı makula dejenerasyonunun patogenezinde vasküler endotelyal büyüme 

faktörünün rolü önemlidir. Tedavi ve progresyonunun önlenmesinde VEGF 

aktivitesini azaltmak için VEGF-bağlayıcı maddelerin kullanıldığı yeni terapötik 

stratejiler önemli yer tutmaktadır (99,100).YaĢ tip YBMD‟nin son yıllarda geliĢen 

intravitreal anti-VGEF ilaçlarla tedavisi pek çok çalıĢmada değerlendirilmiĢtir. 

Özellikle intravitreal ranibizumab, tedavisi onaylanmıĢ görme kazancı sağlayan 

ilk anti-VEGF ajandır. Yapılan çok merkezli randomize klinik araĢtırmalarda 

ranibizumab tedavisinin görme keskinliğinde ve OKT bulgularında belirgin 

düzelme meydana getirdiği ortaya konmuĢtur. Tedavi rejimlerinin oluĢmasında bu 

bilgiler göz önünde bulundurulmuĢtur.  

 MARINA ve ANCHOR çalıĢmalarının sonucuyla birlikte YBMD 

tedavisinde belirgin değiĢiklikler olmuĢtur. Önceden görme keskinliğinin 

korunması baĢarı sayılırken ilk defa görme keskinliğinde artıĢ sağlanabilmiĢtir. 

MARINA çalıĢmasında 0,3 mg ve 0,5 mg Ranibizumab grupları sham enjeksiyon 

grubuyla karĢılaĢtırılırken, ANCHOR çalıĢmasında Ranibizumab FDT ile 

kıyaslanmıĢtır. MARINA ve ANCHOR çalıĢmalarında aylık Ranbizumab 

enjeksiyonları ile birinci yılın sonunda olguların yaklaĢık %95‟inde görme 

keskinliğinde 3 sıradan az düĢüĢ, stabil görme keskinliği veya görme keskinliği 

artıĢı izlenmiĢtir. Ayrıca olguların yaklaĢık üçte birinde 3 sıra veya daha fazla 

görme keskinliği kazanımı olmuĢtur. MARINA çalıĢmasında 12. ayın sonunda 0,3 

ve 0,5 mg Ranibizumab gruplarında ortalama görme keskinliği kazanımı sırasıyla 

6,5 harf ve 7,2 harf olarak kaydedilirken kontrol grubunda ortalama 10,4 harflik 

görme keskinliği düĢüĢü olmuĢtur. ANCHOR çalıĢmasında ise iki Ranibizumab 
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grubunda görme keskinliği 8,5 ve 11,3 harf artarken, FDT grubunda ortalama 9,5 

harflik düĢüĢ olmuĢtur (101,102). 

Aylık enjeksiyonlara alternatif tedavi protokolü olan PIER çalıĢmasında ise 

ilk 3 ay aylık enjeksiyondan sonra, 3 ayda bir enjeksiyon tekrarı uygulanmıĢ ve 

birinci yılın sonunda ortalama görme keskinliği kontrol grubuna göre 16 harf 

yüksek bulunmuĢtur (103). 

SAILOR çalıĢmasında ise 3 defa aylık enjeksiyon sonrası görme keskinliği 

ve OKT bulgularına göre gerektiği zaman “pro re nata (PRN)” reenjeksiyonlar 

uygulanmıĢtır. Bu çalıĢmadaki görsel sonuçlar da PIER çalıĢması ile benzerlik 

göstermiĢtir (104). 

PrONTO çalıĢmasında 40 hastada aylık vizitlerin uygulandığı bir PRN 

rejimi araĢtırılmıĢtır. Ġlk 3 aylık yükleme enjeksiyonlarından sonra aylık vizitlerde 

görsel muayene bulguları ve OKT sonuçları ile lüzüm halinde enjeksiyonlar 

tekrarlanmıĢtır. Olguların %82‟sinde görme keskinliği kaybı olmamıĢtır. Üçüncü 

ayın sonunda ortalama 9,3 harf görme keskinliği artıĢı saptanmıĢtır. Bu görme 

keskinliği 12. aya dek korunmuĢtur. Aslında görsel sonuçlar MARINA ve 

ANCHOR çalıĢmaları ile benzerdir ancak 13 enjeksiyon yerine ortalama 5,9 

enjeksiyon uygulanmıĢtır(105). 

PrONTO çalıĢmasının sonuçları üzerine yeni çok merkezli çalıĢma olan 

SUSTAIN çalıĢması yayınlanmıĢtır. Bu çalıĢmada 513 olguya özel bir PRN rejimi 

ile intravitreal ranibizumab uygulanmıĢtır. Üç ardıĢık aylık enjeksiyondan sonra 5 

ve üzeri harf görme keskinliği kaybı, SMK‟da >100μm artıĢ durumunda 

enjeksiyon tekrarı uygulanmıĢ. Ortalama 5,6 enjeksiyon ile 12. ayın sonunda 

ortalama 3,6 harf görme keskinliği kazanımı kaydedilmiĢtir. Üçüncü ayın sonunda 

kazanılan 5,8 harflik artıĢ korunamamıĢtır (106). 

Günümüzde hasta veya hastalığa özel tedavi stratejileri arasında PRN 

rejimi dıĢında “tedavi et ve uzat” protokolü de mevcuttur. Hastalık aktivitesine 

göre gerektiğinde enjeksiyon tekrarının uygulandığı bu protokolde PRN 

rejiminden farklı olarak makülada eksüdasyon olmadığı sürece takip aralıkları 

uzatılır. “Tedavi et ve uzat” kavramı ilk defa Freund ve arkadaĢları tarafından 

ortaya konmuĢtur (107,108) ve günümüzde yaygın olarak uygulanmaktadır. 
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Genellikle 3 aylık yükleme dozundan sonra subretinal veya intraretinal sıvı varlığı 

veya yeni maküler hemoraji varlığında tekrar enjeksiyon uygulanır. Sıvı veya 

hemorajinin olmadığı durumlarda en fazla 12 hafta olmak üzere hastanın takip 

aralığı 2 hafta geniĢletilir. Güncel bir retrospektif çalıĢmada “gerektiğinde 

enjeksiyon” rejimi ile “tedavi et ve uzat” rejiminin sonuçları karĢılaĢtırılmıĢtır 

(109). ÇalıĢmada 52 göze aylık takip ile hastalık aktivitesine göre gerektiğinde 

enjeksiyon uygulanırken, 38 göze tedavi et ve uzat rejimi uygulanmıĢtır. Birinci 

yıl sonuçlarında PRN rejiminde 2,3 ± 17.4 harf görme kazanımı olurken tedavi et 

ve uzat rejiminde görme keskinliği 10,8±8.8 harf artmıĢtır. 2009 yılında Amerikan 

retina uzmanları cemiyetinin (ASRS) anketlerinde %44 oranında “tedavi et ve 

uzat” protokolünün kullanıldığı gösterilmiĢtir (110). 

Bizim çalıĢmamızda birinci yılın sonunda hiçbir olguda görme 

keskinliğinde 3 veya daha fazla sıra düĢüĢ olmadı. Ortalama tedavi öncesi en iyi 

düzeltilmiĢ görme keskinliği logMAR 0.60±0,28 ve harf olarak ise 47,3±22,05 

harfti. 3.ayda aylık takip sonrası en iyi düzeltilmiĢ ( EĠDGK ) logMAR 0.45±0,30 

ve harf olarak ise 59±22,45 harfti. 6.ayda aylık takip sonrası en iyi düzeltilmiĢ ( 

EĠDGK ) logMAR 0.41±0,33 ve harf olarak ise 60,1±19,90 harfti. 12.ayda aylık 

takip sonrası en iyi düzeltilmiĢ ( EĠDGK) logMAR 0.40±0,23 harf olarak ise 

60,7±19,80 harfti. Tedavi öncesi EĠDGK 20/40 ve üzeri olan hasta sayısı 9 

(%27.3 ) iken tedavilerden sonraki 3.ayda 14 (%42,2) hasta, 6.ayda 15 (%45,4) 

hasta, 12.ayda ise 17 (%51,5) hastanın görmesi 20/40 ve üzerindeydi. Tedavi 

sonrası EĠDGK en az 3 sıra artıĢ gösteren hasta sayısı 12.ayda harf ve logmar 

olarak 7 hasta idi. BaĢlangıçtaki EĠDGK‟ nin logmar ve harf sayısı değeri ile, 

3.ay, 6.ay ve 12.ayın EĠDGK logmar ve harf sayısı değerleri karĢılaĢtırıldığında 

3.aydan itibaren istatiksel olarak anlamlı artıĢlar görüldü (Tablo 2).GĠB baĢlangıç 

değerleri ile 3. Ay 6.ay ve 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında 

anlamlı değiĢiklik izlenmedi (Tablo 3) .Bu sonuçlarımız MARINA, PIER, 

ANCHOR, PrONTO, SUSTAIN çalıĢmaları ve ulusal çalıĢmalar ile benzerlik 

göstermiĢtir (111-113). 
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Ġlaç etkisinin geçici olması, sık uygulama ihtiyacı doğurmaktadır. Ancak 

her uygulama ile mevcut olan oküler komplikasyon riskleri enjeksiyon sayısı ile 

de artmaktadır. Day ve arkadaĢları 6143 gözde yapılan 40903 anti-VEGF 

enjeksiyonu kayıtlarını 6154 kontrol olgusuyla karĢılaĢtırmıĢlardır (114). Ġki yıllık 

takip sonucunda %0,09 oranında endoftalmi, %0,11 üveit, %0,23 vitreus 

hemorajisi bildirmiĢlerdir ve kontrol grubuna göre anlamlı yükseklik 

saptamıĢlardır. Aslında VEGF antikorların Faz III klinik çalıĢmalarda yan etkileri 

geniĢçe irdelenmiĢtir. Pegaptanib için VISION çalıĢmasında ve Ranibizumab için 

FOCUS, MARINA ve ANCHOR çalıĢmalarında 2 yıllık takip sonuçları ile yan 

etki profiline ıĢık tutulmuĢtur. Bevacizumab için de mevcut olgu serilerinde 

Ranibizumab ile yan etki profilinin benzer olduğu birçok yayında bildirilmiĢtir. 

Nitekim Ranibizumab ve Bevacizumab‟ın karĢılaĢtırıldığı ilk çok merkezli, 

randomize CATT (Comparison of Age-related Macular Degeneration Treatments 

Trial ) çalıĢmasında akut koroner sendrom, inme ve ölüm oranları benzer 

bulunmuĢtur. Ancak yataklı tedavi gerektiren ciddi sistemik yan etki oranı 

Bevacizumab ile %24,1 ve Ranibizumab enjeksiyonu ile %19 olarak 

kaydedilmiĢtir (115). 

Bizim çalıĢmamızda 31 hastaya yapılan 324enjeksiyon sonucunda tespit 

edilen sadece 5 hastada +1 düzeyinde reaksiyon izlemiĢ topikal steroid ile 

gerilemiĢ olup bunun dıĢında enjeksiyona bağlı komplikasyon görülmemiĢtir. 

Günümüzde intravitreal enjeksiyonun standardize bir yöntemle uygulanması 

oküler komplikasyon oranını düĢürse de her bir intravitreal enjeksiyonun vitreus 

dinamiklerini değiĢtirdiği akılda tutulmalıdır. 

Ġntravitreal anti-VEGF enjeksiyonlarının akut komplikasyonları dıĢında 

kronik komplikasyonları hakkında Faz IV çalıĢmalar yaygın değildir. Anti-VEGF 

uygulamalarında kısa dönemde göz içi basınç artıĢları gösterilmiĢtir (116-118). 

Ancak bu göz içi basınç artıĢının çoğu olguda en fazla birkaç saat sürdüğü ve asıl 

ilaçla ilgili olmayıp intravitreal volüm enjeksiyonuyla ilgili olduğu bildirilmiĢtir. 

Göz içi basınç artıĢı nadiren haftalarca sürebilmektedir (119-121). Bu nadir 

durumun sebebinin trabeküler ağda VEGF antikoru veya inflamatuar hücre 

birikiminin olabileceği düĢünülmüĢtür. Teorik olarak tekrarlanan intravitreal 

enjeksiyonlar ile bu mevcut olası risklerden dolayı glokomatöz hasarın 
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artabileceği düĢünülebilir. Bizim çalıĢmamızda bir yıllık takip sonucunda anlamlı 

bir göz içi basınç artıĢı veya düĢüĢü tespit edilmedi (p=0,259) 

ÇalıĢmamızda tedaviye baĢlandıktan sonra alınan hastaların santral makula 

kalınlığında, santral 1-3 mm lik alanın kalınlık ortalamasında ve santral maküla 

volümünde 3. aydan itibaren azalmalar meydana gelse de istatiksel olarak anlamlı 

düzelmeler 12. Aydan itibaren görüldü (p=0,007, p=0,017, p=0,018) . Total 

maküla volümünde ise 3.aydan itibaren anlamlı düzelme oldu ve 12. Ayda dahil 

olmak üzere korundu (p=0,007, p=0,0,18) . 

Ġntravitreal anti-VEGF tedavisi dünyada son zamanlarda gitgide 

yaygınlaĢmakta önümüzdeki yıllarda kullanımının daha da artacağı 

düĢünülmektedir. Sadece yaĢ tip YBMD tanısı olan değil pek çok retinopatili 

hastada kullanılan anti-VEGF‟ ler kullanıma geçtikleri günden beri pek çok 

çalıĢmaya konu olmuĢlardır. Bu çalıĢmalarda OKT ve görme keskinliği gibi pek 

çok parametre incelenmiĢtir. Uygulanan tedavi ile anatomik düzelmenin 

gerçekleĢtiği çok sayıda çalıĢma ortaya konmuĢtur.  

Son yıllarda yaĢ tip YBMD „da ranibizumabla yapılan tedavinin görme 

keskinliği, göz içi basıncı, santral maküla kalınlığı, santral maküla volümü ve total 

maküla kalınlığına etkileri fazlaca araĢtırılmıĢtır. Fakat ranibizumabın maküla 

bölgesindeki retinanın katmanlarını daha ileri bir ifadeyle hangi katmanı ne kadar 

incelttiği ya da kalınlaĢtırdığını inceleyen çalıĢma literatürdeyapılmamıĢtır. Bizde 

çalıĢmamızı bu yönde düzenledik ve 12 aylık takip sonrasında ranibizumab 

tedavisi ile retinal katman analizini her üç ayda bir olmak üzere uyguladık. Bu 

analizler sonucunda hangi katman tedaviden ne düzeyde etkilenmekte ve maküler 

anatomi incelirken hangi katman bu incelmeye katkıda bulunmakta 

bunuaraĢtırdık. Bu konuda yapılmıĢ olan çalıĢmamızliteratürdeki prospektif ilk ve 

tek çalıĢmadır. 

VEGF geliĢim çağında ve eriĢkin dönemde damar geliĢiminde birçok role 

sahiptir. Bundan dolayı yara iyileĢmesinde, tümör anjiogenezinde ve 

retinopatilerde önem teĢkil etmektedir. Preklinik hayvan çalıĢmalarında VEGF 

veya tirozin kinaz reseptör kaybının ciddi embriyonik defektlere yol açtığı 

bilinmektedir (122,123). 
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Birçok güncel çalıĢmada VEGF‟in nörogenezde, nöron migrasyonunda ve 

nöron dissosiyasyonunda etkili olduğu gösterilmiĢtir. Ayrıca nöron koruyucu 

olduğu ve glial geliĢimde rol oynadığı da ispatlanmıĢtır (124-126). Örneğin nöron 

kültürlerinde damarlanmadan bağımsız olarak VEGF‟in nöron geliĢiminde ve 

sağkalımında olumlu etkileri gösterilmiĢtir (124). 

Ġntravitreal VEGF nötralizasyonu YBMD, diabetik retinopati, retinal ven 

oklüzyonu, prematüre retinopatisi gibi birçok oküler damar hastalığında baĢarıyla 

kullanılmaktadır. VEGF‟in anjiogenik etkileri dıĢında bahsedilen nörogenez, 

nöron koruyuculuğu ve nöron rejenerasyonuyla ilgili etkileri düĢünüldüğünde 

anti-VEGF‟lerin bu etkileri bloke ederek uzun dönemde nöron kaybına neden 

olabileceği hipotezi ortaya atılabilir. Ayrıca tekrarlanan intravitreal enjeksiyonlar 

ile geçici veya kalıcı göz içi basıncı yükseklikleri ile ganglion hücrelerinde ve 

retina sinir lifinde hasar olasıdır.  

Ray ve arkadaĢları (127) bu hipotezle tek gözünde YBMD mevcut olan 7 

hastanın 7 gözüne aylık 3 ardıĢık intravitreal Ranibizumab veya Bevacizumab 

enjeksiyonu uygulamıĢlardır. Tedavi öncesinde ve 3. ayın sonunda her iki gözde 

RSLTK‟ları ölçülmüĢtür. Enjeksiyon yapılan gözlerde tedavi öncesi RSLTK 

ortalama 92,55 μm ve üçüncü ayın sonunda 92,38 μm olarak ölçülmüĢtür. 

Tedavisiz izlenen diğer gözlerde tedavi öncesi ve sonrası sırasıyla 92,82 μm ve 

92,48 μm olarak kaydedilmiĢtir. Her iki grupta 3 aylık takip boyunca anlamlı 

RSLTK değiĢimi olmazken gruplar arasında da anlamlı fark tespit edilmemiĢtir. 

Seth ve arkadaĢları (128) retrospektif olgu serilerinde ikiden fazla 

intravitreal enjeksiyon uygulanan olgularda renkli fundus fotoğraflarından 

çukurluk/disk oranını (C/D) incelemiĢlerdir. Toplam 21 hastanın 23 gözünün 

ortalama 9 aylık takip süresinde 21 göze sadece Pegaptanib, 2 göze Pegaptanib ve 

Ranibizumab uygulanmıĢ ve sonuçlar enjeksiyon uygulanmayan olgularla 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Ortalama göz baĢına 6,17 intravitreal enjeksiyon uygulanan 

gözlerin birinde takip süresi boyunca normotansif glokom tanısıyla topikal 

antiglokomatöz tedavi baĢlanmıĢtır. Diğer tüm olgularda anlamlı göz içi basıncı 

değiĢikliği saptanmazken takip süresi sonunda tedavi edilen ve edilmeyen 

gözlerde ortalama C/D oranı değiĢikliği sırasıyla -0,012 ve -0,006 bulunmuĢtur. 
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Ġki grup arasında takip süresi boyunca istatistiksel anlamlı bir fark 

saptanmamıĢtır. 

Martinez ve arkadaĢlarının (129) yaptığı prospektif çalıĢmada yaĢa bağlı 

maküla dejenerasyonunda ranibizumab enjeksiyonu ile tedavi edilen hastalara 

ortalama 4,9 enjeksiyon yapılmıĢtır. 49 hastanın ve 29 sağlıklı kontrol grubunun 

RNFL kalınlıkları 1 yıl boyunca 1, 3, 6 ve 12 aylarda ölçülmüĢ tedavi grubunda 

kendi içerisinde anlamlı incelme tespit etmiĢlerdir. Kontrol grubuyla 

karĢılaĢtırmada istatiksel olarak anlamlı bir değiĢiklik tespit etmemiĢlerdir. 

2010 yılında Horsley ve arkadaĢları (130) retrospektif olgu serilerinde en 

az 10 intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu yapılıp asgari 12 aylık takibi olan 

olguları değerlendirmiĢlerdir. Toplam 37 hastanın 41 gözü 3 grupta 

değerlendirilmiĢtir. Birinci gruba enjeksiyon sayısı ve takip süresine uygun olan 

ve her üç VEGF antikorunun uygulandığı olgular alınmıĢtır. Ġkinci grupta izlem 

süresi boyunca sadece ranibizumab uygulanan olgular ve üçüncü grupta sadece 

ranibizumab ve bevacizumab enjeksiyonlarının yapıldığı olgular seçilmiĢtir. Tüm 

olguların OKT ile ilk ve son RSLTK ölçümü arası takip süresi olarak 

belirlenmiĢtir. Tüm gruplara ortalama 27 aylık takip süresinde ortalama 16 

enjeksiyon uygulanmıĢtır. Üç grupta da takip süresi boyunca ölçülen RSLTK 

farkları istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. 

2014 yılında Melih ve arkadaĢlarının (131) yaptığı prospektif yaĢa bağlı 

maküla dejenerasyonu olgu serisinde enjeksiyon yapılan gözlerle kontrol grubu 

peripapiller RNFL açısından karĢılaĢtırıldığında 12 aylık takip süresi boyunca iki 

grup arasında anlamlı fark bulunmamıĢtır (p=0,787-0,466). Ġki grup arasında 

retina sinir lifi kalınlık farkı enjeksiyon grubunda daha yüksek olmak üzere; 

baĢlangıçta, 3., 6. ve 12. ayda sırasıyla +2,3 μm, +3,8 μm, +2,3 μm ve +3,7 μm 

bulunmuĢtur. Peripapiller RSLTK‟nın takip süresindeki değiĢimi incelendiğinde 

iki grupta da anlamlı incelme tespit edilmiĢtir (ÇalıĢma ve kontrol grubu için 

sırasıyla p=0,009 ve p=0,022). ÇalıĢma grubunda 3. ile 6. ay arasında, kontrol 

grubunda ise 3. ile 12. ay arasında anlamlı incelme saptanmıĢtır. Ayrıca 5 

enjeksiyon ve altında ve 5 enejeksiyon ve üstünde ranibizumab yapılan olarak 2 
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gruba ayırdıklarında 5 ve daha fazla enjeksiyon yapılan grupta RNFL kalınlığında 

anlamlı azalma tespit etmiĢlerdir. 

Ulfah ve ark (132) yaptığı 2013 yılındaki çalıĢmada 71 hasta kontrol 

grubu, 120 AMD‟ li hasta (20 yeni tanı almıĢ ve hiç tedavi almamıĢ, 24 sadece 

ortalama 3 anti VEGF tedavisi almıĢ, 20 sadece PDT tedavisi almıĢ, 56 combine 

PDT ve anti VEGF tedavisi almıĢ hasta), 23 tane de AMD ve glokoma sahip hasta 

değerlendirilerek gruplar arasında RNFL kalınlık analizi ve GCL analizi 

yapılmıĢtır.Normal ve tedavi almamıĢ AMD‟ li hastaların RNFL analizi 

karĢılaĢtırılmıĢ anlamlı bir fark bulunamamıĢtır. Normal ve tedavi almamıĢ AMD 

„li grup ile farklı tedaviler almıĢ olan AMD‟li alt grupların RNFL analizi 

karĢılaĢtırılmıĢ ve anlamlı bir fark bulunamıĢtır. Kontrol grubu ile tüm AMD‟li 

grubun RNFL analizi karĢılaĢtırılmıĢ anlamlı bir fark bulunamıĢtır. Tüm AMD‟ li 

grup ile AMD ve glokom olan grubun RNFL analizi karĢılaĢtırılmıĢ AMD ve 

glokom bulunan grupta RNFL kalınlığı anlamlı düzeyde düĢük bulunmuĢtur. 

Andreas Ebtener ve ark. (133) yaptığı 2015 yılındaki çalıĢmada klinik 

anlamlı diyabetik maküler ödeme sahip 1 yıl içinde ortalama 6 intravitreal 

ranibizumab tedavisi almıĢ 33 hastalık olgu serilerine retrospektif olarak 

segmentasyon analizi yapmıĢlar ve RNFL de bir yılın sonunda anlamlı azalma 

tespit etmiĢlerdir. 

Morteza entezari ve arkadaslarının(134) yaptığı 2013 yılındaki prospektif 

çalıĢmada 6 hafta arayla yapılmıĢ 2 intravitreal bevacizumab enjeksiyonu yapılan 

yaĢ tip yaĢa bağlı maküla dejenerasyonuna sahip 18 hastada peripapiller RNFL 

kalınlığı bakılmıĢ ve RNFL kalınlığı 89±21 μm‟dan 82±15 μm‟ a gerilemiĢ 

istatiksel olarak anlamlı bulmuĢlardır (p=0,021) .  

Zucchıatı ve ark.(135) yaptığı 2015 yılındaki çalıĢmada farklı evrelerdeki 

AMD hastalarında RNFL ve GCL tabakalarını kontrol grubuyla ve birbirleriyle 

karĢılaĢtırmıĢlardır. ÇalıĢmada AMD hastalarını AREDS (age related eye diseadse 

study) 2, 3, 4 (tedavi almamıĢ yeni tanı neovasküler AMD), atrofik AMD olarak 

ayırmıĢlardır. 26 AREDS 2, 26 AREDS 3, 26 AREDS 4 (neovaküler), 26 atrofik 

AMD ve 26 kontrol grubu dahil edilmiĢtir. RNFL ve GCL kalınlığı AMD‟ li 

gruplar ve kontrol grubu ile tek tek karĢılaĢtırıldığında RNFL sadece neovasküler 
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AMD‟ li grupta anlamlı olarak farklı bulunmuĢ diğer gruplar arasında kontrol 

grubu ile anlamlı fark tespit etmemiĢlerdir. Aynı zamanda GCL kalınlığı da 

karĢılaĢtırılmıĢ AREDS 2 grubu ile kontrol grubu arasında anlamlı fark 

bulunmamıĢ olup, AREDS 3, 4 ve atrofik grup kontrol grubu ile 

karĢılaĢtırıldığında azalma yönünde anlamlı fark tespit etmiĢlerdir  

Kyoung lee ve ark (136) yaptığı 2015 yılındaki retrospektif 76 kontrol ve 

76 kuru AMD hastasında GCL-IPL ve peripapiller RNFL tabakası ayrıca optik 

sinir baĢı analizi yapmıĢlar ve GCL-IPL tabakası kalınlığının kuru AMD‟ li 

hastalarda tüm kadranlarda kontrol grubuna göre istatiksel olarak daha ince 

olduğunu bulmuĢlardır. Peripapiller RNFL kalınlığı kuru AMD hastalarında 

kontrol grubuna göre aynı Ģekilde istatiksel olarak daha ince olduğu görülmüĢtür. 

Bizim 33 hastalık çalıĢmamızda on iki aylık tedavi ve ortalama 

9,8enjeksiyon sonrası yaptığımız segmentasyon RNFL analizlerine baktığımızda 

santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal 

(Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5), ortalama RNFL baĢlangıç 

değerlerinin 3.ay, 6.ay ve 12 ay değerleri ile istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında 

anlamlı bir fark görülmedi fakat 3‟er aylık takiplerde RNFL‟ de ardıĢık olarak 

azalmalar tespit edildi ve santral RNFL de 6 ayda minimal artıĢ tespit edilip 12 

ayda tekrardan azalma tespit edildi. Bu sonuçlarımız literatürdeki çalıĢmaları 

destekler nitelikte olup neovasküler AMD‟ de atrofik AMD‟ye göre daha fazla 

miktarda hasar meydana gelmekte bunun sonucunda atrofik AMD‟ye göre daha 

fazla fotoreseptör kaybı olmaktadır. Hızlı bir Ģekilde koroidal neovaskülarizasyon 

geliĢmekte bunun sonucunda maküler nöronlar arasında kollateral innervasyon 

geliĢimi durmakta ya da geri dönüĢümsüz nöronal bağlantılar geliĢmekte 

dolayısıyla RNFL de incelme olmaktadır (135). RNFL azalmasının potansiyel 

diğer nedenleri olarak VEGF‟ in nöroprotektif etkisinin inhibisyonunu sonucu 

olabileceği literatürdeki çalıĢmalarla (129,134) bizim çalıĢmamız 

desteklenmektedir. Ayrıca bizim çalıĢmamızda RNFL deki anlamlı olmayan 

düĢüĢ enjeksiyon yapıldıktan sonraki ilk günlerde yüksek göz içi basıncına bağlı 

GCL tabakasındaki kayba (129) bağlı da olabileceği akılda tutulmalıdır. Diğer 

taraftan bizim çalıĢmamızda anlamlı farkın olmamasını ise AMD‟ ye bağlı dıĢ 

retinal katlardaki mikrovasküler değiĢimler ve ödemin iç retinal katmanları baskı 
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altında tutması sonucu RNFL‟ nin baĢlangıç değerinin daha ince ölçülmesine 

bağlı olabileceği literatürdeki(132)  çalıĢmalarla desteklenmektedir. AMD‟ nin 

doğal seyrinde iç retinal tabakaların zamanla azaldığı görülmektedir. Bizim 

sonuçlarımızda ranibizumab tedavisi sonrası 12 aylık dönemde RNFL tabakasında 

neredeyse tüm segmentlerde azalmakta yukarıda saydığımız potansiyel nedenler 

RNFL tabakasını azaltmaktadır ve literatürle bulgularımız desteklenmektedir. 

Ranibizumab tedavisi ve hastalığın doğal seyri RNFL kalınlığını etkilemekte 

hangisinin incelmedeki rolü daha fazla bunu anlamak için daha çok hastanın dahil 

edildiği ve daha uzun takip süreli çalıĢmaya ihtiyaç vardır. 

Literatürdeki GCL analizlerine bakıldığında yukarıda da belirttiğimiz gibi 

Kyoung lee ve ark (136) yaptığı 2015 yılındaki retrospektif 76 kontrol ve 76 kuru 

AMD hastasında GCL-IPL ve peripapiller RNFL tabakası ayrıca optik sinir baĢı 

analizi yapmıĢlar ve GCL-IPL tabakası kalınlığının kuru AMD‟ li hastalarda tüm 

kadranlarda kontrol grubuna göre istatiksel olarak daha ince olduğunu 

bulmuĢlardır. Peripapiller RNFL kalınlığı kuru AMD hastalarında kontrol 

grubuna göre aynı Ģekilde istatiksel olarak daha ince olduğu görülmüĢ. 

Gabor Hollo ve arkadaĢlarının (137) yaptıkları 2014 yılındaki çalıĢmada 

çeĢitli formlardaki AMD hastalarında yeni yazılımlı (versiyon 12 ) ve eski 

yazılımlı (versiyon3)   RTVue-100 OKT cihazı ile GCC analizi bakmıĢlardır. 30 

hasta kontrol grubu, AREDS‟e göre sadece druzeni olan 19 AMD hastası, 16 

tedavi almamıĢ fakat anti-VEGF tedavisi planlanmıĢ yaĢ tip AMD hastası, 19 en 

az bir doz anti-VEGF almıĢ yaĢ tip AMD hastasında GCC analizi bakılmıĢtır. 

Hasta gruplarının hepsinde GCC kalınlığı tedavi almamıĢ yaĢ tip AMD olan 

grupta daha fazla olmakla beraber her iki yazılımda da anlamlı düzeyde düĢük 

bulunmuĢtur. 

Literatürdeki RNFL analizi çalıĢmalarını değerlendiriken yukarıda 

bahsettiğimiz Zucchıatı ve arkadaĢlarının (135) yaptığı 2015 yılındaki 

çalıĢmasında farklı evrelerdeki AMD hastalarında RNFL ve GCL tabakalarını 

kontrol grubuyla ve birbirleriyle karĢılaĢtırmıĢlardır. ÇalıĢmada AMD hastalarını 

AREDS (age related eye diseadse study) 2, 3, 4 (tedavi almamıĢ yeni tanı 

neovasküler AMD) , atrofik AMD olarak ayırmıĢlardır. 26 AREDS 2, 26 AREDS 
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3, 26 AREDS 4 (neovaküler), 26 atrofik AMD ve 26 kontrol grubu 

dahiledilmiĢtir. RNFL ve GCL kalınlığı AMD‟ li gruplar ve kontrol grubu ile tek 

tek karĢılaĢtırıldığında RNFL sadece neovasküler AMD‟ li grupta anlamlı olarak 

farklı bulunmuĢ diğer gruplar arasında kontrol grubu ile anlamlı fark tespit 

etmemiĢlerdir. Aynı zamanda GCL kalınlığı da karĢılaĢtırılmıĢ AREDS 2 grubu 

ile kontrol grubu arasında anlamlı fark bulunmamıĢ olup, AREDS 3, 4 ve atrofik 

grup kontrol grubu ile karĢılaĢtırıldığında azalma yönünde anlamlı fark tespit 

etmiĢlerdir.  

Ulfah ve ark (132) yaptığı 2013 yılındaki çalıĢmada 71 hasta kontrol 

grubu, 120 AMD‟ li hasta ( 20 yeni tanı almıĢ ve hiç tedavi almamıĢ, 24 sadece 

ortalama 3 anti VEGF tedavisi almıĢ , 20 sadece PDT tedavisi almıĢ, 56 combine 

PDT ve anti VEGF tedavisi almıĢ hasta), 23 tane de AMD  ve  glokoma sahip 

hasta değerlendirilerek gruplar arasında RNFL kalınlık analizi ve GCL analizi 

yapılmıĢ, normal ve tedavi almamıĢ AMD‟ li hastaların GCL analizi 

karĢılaĢtırılmıĢ tedavi almamıĢ AMD‟ li grupta GCL istatiksel olarak anlamlı 

düzeyde düĢük bulunmuĢtur. AMD „li grup ile farklı tedaviler almıĢ olan AMD‟li 

alt grupların GCL analizi karĢılaĢtırılmıĢ ve anlamlı bir fark bulunmamıĢtır. 

Kontrol grubu ile tüm AMD‟li grubun GCL analizi karĢılaĢtırılmıĢ tüm AMD‟li 

grupta GCL istatiksel olarak daha düĢük bulunmuĢtur. Tüm AMD‟ li grup ile 

AMD ve glokom olan grubun GCL analizi karĢılaĢtırılmıĢ AMD ve glokom 

bulunan grupta GCL kalınlığında istatiksel olarak anlamlı düzeyde fark 

bulunmamıĢtır.  

Andreas Ebneter ve ark. (133) yaptığı 2015 yılındaki çalıĢmada klinik 

anlamlı diyabetik maküler ödeme sahip 1 yıl içinde  ortalama 6 intravitreal 

ranibizumab tedavisi almıĢ 33 hastalık olgu serilerine retrospektif olarak 

segmentasyon analizi yapmıĢlar ve GCL‟de bir yılın sonunda anlamlı azalma 

tespit etmiĢlerdir. 

Bizim 33 hastalık çalıĢmamızda on iki aylık tedavi ve ortalama 

9,8enjeksiyon sonrası yaptığımız segmentasyon GCL analizlerine bakıldığında 

santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal 

(Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç 



64 

 

değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında santral 

1mm‟lik alandaki (Bölge 1), superior (Bölge 2), inferior (Bölge 4), temporal 

(Bölge 5) ve ortalama GCL‟ nin baĢlangıç ve 12 ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel 

olarak anlamlı azalmalar görüldü (p=0,001 p=0,022, p=0,004, p=0,001, p=0,005). 

Bu sonuçlarımız literatürdeki çalıĢmaları destekler nitelikte olup eksudatif AMD‟ 

de punktat retinal hemorajiler SD-OKT‟ de iç retinal tabakalarda 

görülebilmektedir (138) ki eksudatif AMD‟ de görülen bu vasküler anomaliler 

uzun süren dıĢ retinal dejenerasyona bağlı geliĢirler (139) ve vasküler  anomaliler 

GCL, IPL ve INL  tabakasında da  bulunabilirler dolayısıyla GCL tabakasında 

azalmaya neden olabilirler. Diğer bir ihtimalse iç retinal tabakaya kronik sıvı akıĢı 

ve dıĢ retinal tabakanın mekanik basısı sonucu GCL‟ de azalmanın meydana 

geldiğini söyleyen çalıĢmalar mevcut olup bizim bulgularımız bu çalıĢmaları 

destekler niteliktedir (140,141). Diğer taraftan her ne kadar ileri dönem yaĢ tip 

AMD‟ de meydana gelse de kuru AMD‟de organizasyonu bozulmuĢ sinaptik 

yapılar ve transnöronal dejenerasyon GCL hasarına sebep olmaktadır. AMD‟ den 

etkilenmiĢ retina dokusunda immün reaktif Müller hücrelerinin glial gücrelerle 

yer değiĢtirdiği bu da bazı distrofik ganglion hücre oluĢumu ile sonuçlandığını 

rapor eden çalıĢmalar vardır (142). Ayrıca GCL, IPL ve INL deki mikrovasküler 

anomaliler GCL-IPL kalınlığını etkileyebilmektedir. Uzun süre devam eden 

AMD‟ deki dıĢ retinal tabaka dejenerasyonu iç retinal tabakalardaki vasküler 

anomalileri artırmakta bu da retinal ganglion hücrelerinin kaybı ile 

sonuçlanmaktadır. AMD‟de dıĢ retinadaki RPE elevasyonu ve druzenler iç 

retinanayı makanik baskıya uğratmaktadır. Mekanik baskı tüm retina 

katmanlarında çeĢitli morfolojik değiĢimler yapmakta bu da ganglion hücre 

tabakası hasarına neden olmakta dolayısıyla GCC-IPL tabaka kalınlığını 

azaltmaktadır (136) .Erken AMD hastalarında iç retinal tabakalarda azalma tespit 

etmiĢ olan çaliĢmalar mevcuttur (143,144). Ġleri evre AMD „deki GCL azalmasını 

transnöronal dejenerasyon sonucu oluĢan apoptozis ve fotoreseptör tabaka  

azalmasına sekonder iç retinal katmanların incelmesine bağlamıĢlardır (145). Ġç 

retinal tabakaların azalmasını maküler yaĢlanmaya sekonder ilerleyici 

hipoperfüzyona bağlayan çalıĢmalar mevcuttur (146). Kronik koroidal 

vaskülarizasyon kaybı sonucu tüm AMD tiplerinde postreseptöral iskemi ile iç 
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retinal katmanlarda azalma meydana gelebilmektedir (146). AMD‟ nin doğal 

seyrinde iç retinal tabakaların zamanla azaldığı görülmekte olup bizim 

sonuçlarımızda ranibizumab tedavisi sonrası 12 aylık dönemde GCL tabakası 

neredeyse tüm segmentlerde azalmakta yukarıda saydığımız potansiyel nedenler 

GCL tabakasını azaltmaktadır. Ranibizumab tedavisi ve hastalığın doğal seyri 

GCL kalınlığını etkilemekte hangisinin bu incelmedeki rolü daha fazla bu 

anlamak için daha çok hastanın dahil edildiği ve daha uzun takip süreli çalıĢmaya 

ihtiyaç vardır.  

Literatürde yaĢ tip YBMD hastalığında tek baĢına IPL analizi yapılmıĢ 

olan çalıĢma bulunmamaktadır fakat GCL ve IPL tabakasını beraber değerlendiren 

Kyoung lee ve ark (136)‟ nın yaptığı 2015 yılındaki retrospektif 76 kontrol ve 76 

kuru AMD hastasında GCL-IPL ve peripapiller RNFL tabakası analizi yapmıĢlar 

ve GCL-IPL tabakası kalınlığının kuru AMD‟ li hastalarda tüm kadranlarda 

kontrol grubuna göre istatiksel olarak daha ince olduğunu bulmuĢlardır. 

Bizim 33 hastalık çalıĢmamızda on iki aylık tedavi ve ortalama 

9,8enjeksiyon sonrası yaptığımız segmentasyon IPL analizlerine bakıldığında 

santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal 

(Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç 

değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında, santral 

1‟lik alandaki (Bölge 1), temporal (Bölge 5) ve ortalama IPL‟ nin baĢlangıç ve 12 

ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlı azalmalar görüldü (p=0,000, 

p=0,001 p=0,050) . Bu sonuçlarımız literatürdeki çalıĢmaları destekler nitelikte 

olup yukarıda belirttiğimiz gibi eksudatif AMD‟ de punktat retinal hemorajiler 

SD-OKT‟ de  iç retinal tabakalarda görülebilmektedir (138) . GCL, IPL ve INL 

deki mikrovasküler anomaliler GCL-IPL kalınlığını etkileyebilmektedir. Uzun 

süre devam eden AMD‟ deki dıĢ retinal tabaka dejenerasyonu iç retinal 

tabakalardaki vasküler anomalileri artırmakta bu da retinal ganglion hücrelerinin 

kaybı ile sonuçlanmaktadır. AMD‟de dıĢ retinadaki RPE elevasyonu ve druzenler 

iç retinanayı makanik baskıya uğratmaktadır. Mekanik baskı tüm retina 

katmanlarında çeĢitli morfolojik değiĢimler yapmakta bu da ganglion hücre 

tabakası hasarına neden olmakta dolayısıyla GCC-IPL tabaka kalınlığını 

azaltmaktabilmektedir (136) .Erken AMD hastalarında iç retinal tabakalarda 
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azalma tespit etmiĢ olan çaliĢmalar mevcuttur (143,144). AMD‟ nin doğal 

seyrinde iç retinal tabakaların zamanla azaldığı görülmekte olup bizim 

sonuçlarımızda ranibizumab tedavisi sonrası 12 aylık dönemde INL‟ den daha geç 

olmak üzere IPL de azalma olduğu ranibizumabın IPL kalınlığını etkilediği 

görülmektedir. 

Literatürde tek baĢına yaĢ tip YBMD‟ de ranibizumab sonrası INL değiĢim 

analizi yapılan çalıĢma bulunmamakta olup INL ve OPL tabakasını beraber 

değerlendiren Savastano ve arkadaĢlarının (143) yaptığı 2013 yılındaki yaĢa bağlı 

maküla dejenerasyonunda retinal tabaka analizinin güvenilirliği adlı çalıĢmada 60 

yaĢ altı ve 60 yaĢ üstü 19+19 kontrol grubu ve 19 erken AMD‟li gruba 

segmentasyon analizinde RNFL, GCL+IPL, INL+OPL, ONL, RPE ve bunların 

toplamı olan total retinal kalınlık analizi yapılmıĢ ve bu analizler 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Sonuçlarına baktığımızda GCL+IPL, INL+OPL ve total kalınlık 

AMD hastalarında anlamlı düzeyde düĢük bulunmuĢtur. Değerlendirilen diğer 

segmentler RNFL, RPE, ONL anlamlı bulunmamıĢtır.  

Literatürde tek baĢına yaĢ tip YBMD‟ de ranibizumab sonrası INL değiĢim 

analizi yapılan çalıĢma bulunmamakta olup bizim çalıĢmamız bu yönüyle 12 aylık 

tedavi ve ortalama 9,8enjeksiyonla prospektif olarak yapılmıĢ ilk çalıĢmadır. 

Bizim çalıĢmamızdaki INL analizlerine baktığımızda santral 1‟lik alandaki (Bölge 

1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), 

temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay 

değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında, santral (bölge 1) INL‟ nin baĢlangıç 

ve 6. ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlı azalma görüldü. (p=0,013) . 

Erken AMD de iç retinal katmanların azalması sinaptik anomaliler ve 

postreseptöral iskemi hipotezi sonucu postreseptöral fonsiyon kaybına bağlı 

geliĢebilmektedir (147). Fotoreseptörlerin oksijen ihtiyacına sekonder olarak kısır 

döngü geliĢmekte bu da hipoksi sorununu oluĢturmaktadır. VEGF gibi 

proinflamatuar materyaller bu iskemik duruma sekonder olarak koroid tarafından 

oluĢturulur (148). Yetersiz koroidal sirkülasyon RPE fonksiyonlarını tehlikeye 

atmakta bu da fotoreseptör fonksiyonlarını bozmakta amorf materyel birikmesi ile 

sonuçlanmaktadır (149) . Yu and Cringle (150) ve Cringle ve ark (151) göre 

fotoreseptör hücreleri postreseptöral hücrelerden iskemik distrese karĢı daha 
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dirençlidir. Erken AMD‟ de postreseptöral retinal tabakaların (OPL, INL, IPL, 

GCL) erken anormalleĢmesinde kronik iskemi, inflamasyon ve genetik faktörler 

önemlidir ve erken AMD de iç retinal tabakalar azalmaktadır(143). Literatüre 

bakıldığında kuru AMD‟ de de INL azalmakta fakat süreyle bağlantılı olarak ne 

oranda azaldığını söyleyen prospektif çalıĢma yoktur. AMD‟ nin doğal seyrinde iç 

retinal tabakaların zamanla azaldığı görülmekte olup bizim sonuçlarımızda 

ranibizumab tedavisi sonrası ilk 6 aylık dönemde IPL‟ den daha erken olmak 

üzere santral INL de azalma olduğu ranibizumabın INL kalınlığını etkilediği 

görülmektedir. Bu bulgular yukarıdaki potansiyel nedenlerle desteklenmekte fakat 

bu yönde yapılmıĢ ilk çalıĢma olması nenediyle oldukça önemlidir. 

Literatürde tek baĢına yaĢ tip YBMD‟ de ranibizumab sonrası OPL 

değiĢim analizi yapılan çalıĢma bulunmamakta olup OPL ve INL tabakasını 

beraber değerlendiren Savastano ve arkadaĢlarının (143) yaptığı 2013 yılındaki 

yaĢa bağlı maküla dejenerasyonunda retinal tabaka analizinin güvenilirliği adlı 

çalıĢmada 60 yaĢ altı ve 60 yaĢ üstü 19+19 kontrol grubu ve 19 erken AMD‟li 

gruba segmentasyon analizinde RNFL, GCL+IPL, INL+OPL, ONL, RPE ve 

bunların toplamı olan total retinal kalınlık analizi yapılmıĢ ve bu analizler 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Sonuçlarına baktığımızda GCL+IPL, INL+OPL ve total kalınlık 

AMD hastalarında anlamlı düzeyde düĢük bulunmuĢtur. Değerlendirilen diğer 

segmentler RNFL, RPE, ONL anlamlı bulunmamıĢtır 

Literatürde tek baĢına yaĢ tip YBMD‟ de ranibizumab sonrası OPL 

değiĢim analizi yapılan çalıĢma bulunmamakta olup bizim çalıĢmamız bu yönüyle 

12 aylık tedavi ve ortalama 9,8enjeksiyonla prospektif olarak yapılmıĢ ilk 

çalıĢmadır. Bizim çalıĢmamızdaki OPL analizlerine bakıldığında santral 1 mm‟ lik 

alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), 

inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 

6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında istatiksel olarak anlamlı 

değiĢiklik görülmedi. Yukarıda da belirttiğimiz gibi erken AMD de iç retinal 

katmanların azalması sinaptik anomaliler ve postreseptöral iskemi hipotezi sonucu 

postreseptöral fonsiyon kaybına bağlı geliĢebilmektedir (147). Fotoreseptörlerin 

oksijen ihtiyacına sekonder olarak kısır döngü geliĢmekte bu da hipoksi sorununu 

oluĢturmaktadır. VEGF gibi proinflamatuar materyaller bu iskemik duruma 
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sekonder olarak koroid tarafından oluĢturulur (148). Yetersiz koroidal sirkülasyon 

RPE fonksiyonlarını tehlikeye atmakta bu da fotoreseptör fonksiyonlarını 

bozmakta amorf materyel birikmesi ile sonuçlanmaktadır (149) . Yu and cringle 

ve ark. (150)  ve cringle ve ark  (151) göre fotoreseptör hücreleri postreseptöral 

hücrelerden iskemik distrese karĢı daha dirençlidir. Erken AMD‟ de postreseptöral 

retinal tabakaların (OPL, INL, IPL, GCL) erken anormalleĢmesinde kronik 

iskemi, inflamasyon ve genetik faktörler önemlidir ve erken AMD de iç retinal 

tabakalar azalmaktadır (143). Yukarıdaki sevastrano ve ark (143) yaptığı erken 

AMD li olgularda OPL+INL nin azaldığı söylenmiĢ fakat ayrı ayrı bakılmamıĢtır. 

Ayrı ayrı bakıldığında her ne kadar çalıĢma alt yapısı farklı olsa da belki bizim 

çalıĢmamız gibi sonuçlanabilirdi. Bizim çalıĢmamız bu çalıĢmadan farklı olarak 

hem yaĢ tip AMD de yapmıĢ olmamız hemde segmentlere ayrı ayrı bakmıĢ 

olmamız hemde literatürde bu yöndeki tek çalıĢma olması nedeniyle daha değerli 

çalıĢma olup sonuçlarımızı yorumladığımızda OPL tabakasında ranibizumabın 

anti VEGF etkisine bağlı olarak anlamlı bir değiĢme izlenmemiĢ fakat bir miktar 

azalma izlenmiĢtir. Tüm iç retinal tabakalarda anlamlı değiĢmeler olduğunu 

söyleyen çalıĢmalara (143) zıt olarak bizim çalıĢmamızda ranibizumaba OPL 

tabakasını ilk 12 aylık dönemde azalma olsa da istatiksel olarak anlamlı düzeyde 

azalma yaratmamıĢtır. 

Literatürde tek baĢına yaĢ tip YBMD‟ de ranibizumab sonrası ONL 

değiĢim analizi yapılan çalıĢma bulunmamakta olup ONL ile alakalı olarak 

Savastano ve arkadaĢlarının (143) yaptığı 2013 yılındaki yaĢa bağlı maküla 

dejenerasyonunda retinal tabaka analizinin güvenilirliği adlı çalıĢmada 60 yaĢ altı 

ve 60 yaĢ üstü 19+19 kontrol grubu ve 19 erken AMD‟li gruba segmentasyon 

analizinde RNFL, GCL+IPL, INL+OPL, ONL, RPE ve bunların toplamı olan total 

retinal kalınlık analizi yapılmıĢ ve bu analizler karĢılaĢtırılmıĢtır. Sonuçlarına 

baktığımızda GCL+IPL, INL+OPL ve total kalınlık AMD hastalarında analmlı 

düzeyde düĢük bulunmuĢtur. Değerlendirilen diğer segmentler RNFL, RPE, ONL 

anlamlı bulunmamıĢtır.  
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Andreas Ebtener ve ark. (133) yaptığı 2015 yılındaki çalıĢmada klinik 

anlamlı diyabetik maküler ödeme sahip 1 yıl içinde ortalama 6 intravitreal 

ranibizumab tedavisi almıĢ 33 hastalık olgu serilerine retrospektif olarak 

segmentasyon analizi yapmıĢladırr ve ONL‟ de santral 1mm‟ lik alanda 1 yılın 

sonunda istatiksel olarak anlamlı değiĢiklik saptamamıĢlardır. Ayrıca 1-3 mm „lik 

ve 3-6 mm‟lik alanda ise ortalama ONL‟ de istatiksel olarak anlamlı azalma tespit 

etmiĢlerdir. 

Bizim 33 hastalık çalıĢmamızda on iki aylık tedavi ve ortalama 

9,8enjeksiyon sonrası yaptığımız segmentasyon ONL analizlerine bakıldığında 

santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal 

(Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç 

değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında anlamlı 

değiĢiklik saptanmadı. Bizim sonuçlarımız literatürü destekler niteliktedir. ONL 

tabakası daha çok fotoreseptörleri içermekte olup metabolik olarak retinanın en 

aktif tabakasıdır. Dolayısıyla hipoksiye en duyarlı retina tabaksıdır (152). AMD‟ 

de fotoreseptörlerin oksijen ihtiyacına sekonder olarak kısır döngü geliĢmekte bu 

da hipoksi sorununu oluĢturmaktadır. VEGF gibi proinflamatuar materyaller bu 

iskemik duruma sekonder olarak koroid tarafından meydana getirilmektedir (148). 

Yetersiz koroidal sirkülasyon RPE fonksiyonlarını tehlikeye atmakta bu da 

fotoreseptör fonksiyonlarını bozmakta amorf materyel birikmesi ile 

sonuçlanmaktadır (149) . Fotoreseptörlerin fonksiyonel defisitleri oksijen ve 

glikoz geçiĢi sağlandıgında geri dönebilmektedir (153) . Bizim hastalarımıza yaĢ 

tip YBMD tanısı konduğu andan itibaren anti VEGF tedavi hemen baĢlanmıĢ, 

amorf materyal birikimi hızla azaltılmıĢ ve fotoreseptörlerin apoptotik yıkımı 

önlemiĢ olup ONL miktarı baĢlangıç ortalama değerleri ile neredeyse değiĢime 

uğramadan aynı kalmıĢtır. Her ne kadar çalıĢma alt yapısı bizim çalıĢmamızla 

farklı olsa da Savastrano ve ark. (143) erken AMD‟ li olgularda kontrol grubu 

ONL tabakası karĢılaĢtırması yapmıĢlar ve ONL de anlamlı değiĢiklik 

saptamamıĢlardır. Yine çalıĢma alt yapısı farklı olmakla beraber Andreas Ebtener 

ve ark. (133) yaptığı 2015 yılındaki çalıĢmada klinik anlamlı diyabetik maküler 

ödeme sahip 1 yıl içinde ortalama 6 intravitreal ranibizumab tedavisi almıĢ33 

hastalık olgu serilerine retrospektif olarak segmentasyon analizi yapmıĢlar ve 
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ONL‟ de santral 1mm‟ lik alanda 1 yılın sonunda istatiksel olarak anlamlı 

değiĢiklik saptamamıĢlardır. Bu çalıĢmada da ONL değiĢmeme nedeni olarak 

ödemin hızla azaltılması sonucu fotoreseptör beslenmesi düzelmekte ve 

fotoreseptörler apoptozdan kurtulmaktadır yorumu yapmıĢlardır. Bizim 

çalıĢmamızda ranibizumab tedavisi sonrası ONL tabakası azalmıĢ fakat anlamlı 

azalma meydana gelmemiĢtir. Bunun potansiyel en büyük nedeni olarak tedaviye 

hemen baĢlamak ve ektraretinal alandaki ve katmanlar arasındaki materyal 

birikimini hızla azaltılması sonucu fotoreseptör apoptozunu önlemektir.    

Literatürde tek baĢına yaĢ tip YBMD‟ de ranibizumab sonrası RPE değiĢim 

analizi yapılan çalıĢma bulunmakta olup RPE ile alakalı olarak Schütze ve ark 

(154) yaptığı 2015 yılındaki neovasküler AMD‟de anti-VEGF tedavisi sonrası 

RPE‟ deki atrofinin ilerlemesi adlı çalıĢmada tedavi almamıĢ 31 hasta çalıĢmaya 

alınmıĢ ilk 12 ay aylık ranibizumab yapılmıĢ daha sonraki 12 aylık dönemde ise 

gerektiğinde tedavi uygulanmıĢtır. Hastalardan baĢlangıç, 3 ay, 6 ay, 12 ay ve 24. 

Ayda SD-OKT, polarizasyon duyarlı OKT (RPE seçilerek), otomatik 

segmentasyon analizi ile RPE ölçümü ve FAF çekilmiĢtir. Segmentasyon analizi 

ile RPE ölçüm değerleri verilmemiĢ fakat antiVEGF tedavisinden takiplerde RPE‟ 

de ilk 3.ayda 2 gözde, 12.ayda 4 gözde ve 24.ayda ise 3 gözde RPE „de incelme 

olduğunu bulmuĢlardır. Georafik atrofi baĢlangıçta hiç yokken 3. Ayda %30 

hastada, 12 ayda %55 hastada 24.ayda ise %62 hastada geliĢmiĢ. Fokal RPE 

atrofileri ise baĢlangıçta %55 iken, 3.ayda %80,12 ayda %96  hastada 24.ayda ise 

%96,8 hastada oluĢmuĢ. RPE gözeneklenmesi ise baĢlangıçta %23 iken, 3.ayda 

%52,12 ayda %65  hastada 24.ayda ise %65 hastada oluĢmuĢ.  

Bizim 33 hastalık çalıĢmamızda on iki aylık tedavi ve ortalama 

9,8enjeksiyon sonrası yaptığımız segmentasyon RPE analizlerine bakıldığında 

santral 1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal 

(Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç 

değerleri ile 3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında santral 

1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 

3), inferior (Bölge 4) ve ortalamanın baĢlangıç ve 3.ay karĢılaĢtırmalarında 

istatiksel olarak anlamlı azalma saptandı. Ayrıca superior (Bölge 2) ve ortalama 

RPE‟ nin baĢlangıç ile 6. ay karĢılaĢtırmalarında da istatiksel olarak anlamlı 
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azalma görüldü(p˂0,001, p=0,026, p=0,003, p=0,047, p=0,001, p=0,047, 

p=0,050). Bu azalmalar literatürü destekler niteliktedir. Kuru AMD‟ de georafik 

atrofi alanlarına baktığımızda geniĢ atrofik RPE alanları bulunmaktadır (155-157). 

Neovasküler AMD „de tedavi ile iliĢkili RPE atrofileri daha küçük ve daha yoğun 

dağılmıĢtır. Sık intravitreal terapi altındaki yaĢ tip AMD‟de devamlı olmayan 

kesikli RPE atrofi alanları geliĢmekte ve boyutları artmaktadır. Her ne kadar 

Shütze ve arkadaĢları kadar sık ranibizumab enjeksiyonu yapmadıysak da bizim 

bulgularımızda da Shütze ve arkadaĢlarının (154)  bulgularına benzer Ģekilde yaĢ 

tip AMD „deki ilerleyici RPE atrofisi anti VEGF tedavinin potansiyel bir 

komplikasyonudur diyebiliriz.Neovasküler AMD öncelikli olarak RPE hasarıyla 

baĢlamaktadır. Bu hasar RPE içine depolarize Ģekilde materyal birikimi ile 

sonuçlanmakta bu materyal polarizasyon duyarlı OKT çekimlerinde tespit 

edilebilmektedir (154). RPE „ye bağlı materyal birikiminin en hızlı düĢtüğü 

zaman dilimi ise ilk 3 aylık dönemdir (154). Bizim bulgularımızda Shütze ve 

akadaĢlarının (154) bulgularını destekler nitelikte olup her ne kadar polarizasyon 

duyarlı OKT çekimi yapmasak da anti VEGF tedavi sonrası RPE kalınlığında 

istatiksel olarak en hızlı azalma ilk 3 aylık dönemde olup 12 aylık takip süremiz 

boyunca RPE kalınlığında her kadranda azalma tespit ettik. Ranibizumab tedavisi 

sonrası ve hastalığın doğal seyri olarak RPE atrofisi geliĢmekte ve zamanla RPE 

kalınlığı tüm maküler alan boyunca azalmaktadır. 

ĠLM‟den ELM‟ye kadar olan (RNFL+GCL+IPL+INL+OPL+ONL)  aralık 

Ġç Retinal Katmanlar (IRL) kalınlık ortalaması ölçümüne baktığımızda yaĢ tip 

AMD‟ de ranibizumab tedavisi sonrası prospektif IRL analizi yapılmıĢ literatürde 

çalıĢma bulunmamaktadır. IRLanalizlerimize bakıldığında santral 1mm‟lik 

alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), 

inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 3.ay, 

6.ay, 12.ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında santral 1mm‟lik alan 

(Bölge 1) „in baĢlangıç ile 12.ay karĢılaĢtırmasında, inferior (Bölge 4) IRL‟ nin 

baĢlangıç ile 6.Ay karĢılaĢtırmasında, temporal (Bölge 5) IRL‟ nin baĢlangıç ile 

3.Ay karĢılaĢtırmasında, ortalama IRL‟ nin baĢlangıç ile 12. Ay karĢılaĢtırmasında 

istatiksel olarak anlamlı azalmalar görüldü (p=0,001, p=0,034, p=0,046 p=0,003) ( 

Tablo 12). Bu bulgularımızdaki anlamlılık bize iç retinal tabakalarda ayrı ayrı 
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olan azalmalar özellikle GCL ve IPL tabakalarındaki azalma sonucu meydana 

gelmiĢ olduğunu düĢündürmektedir. Çünkü santral 1 mm‟lik alan (Bölge 1)‟ nın 

IRL ölçümünün baĢlangıç ve 12. Ay karĢılaĢtırmasında azalmıĢ yöndeki 

anlamlılık GCL, IPL tabakalarının santral 1 mm‟lik (Bölge 1 ) alanının baĢlangıç 

ve 12 ay karĢılaĢtırmalarındaki anlamlı azalmadan kaynaklanmaktadır ( Tablo 6, 7 

). Ayrıca ortalama IRL ölçümünün baĢlangıç ve 12. Ay karĢılaĢtırmasında azalmıĢ 

yöndeki anlamlılık GCL, IPL ortalama ölçümümünün baĢlangıç ve 12 ay 

karĢılaĢtırmalarındaki anlamlı azalmadan kaynaklanmaktadır ( Tablo 6, 7 ) . 

ELM‟den BM‟a kadar olan (Fotoreseptor+RPE kompleksi) aralık DıĢ 

Retinal Katmanlar (ORL) kalınlık ortalaması ölçümüne baktığımızda yaĢ tip 

AMD‟ de ranibizumab tedavisi sonrası prospektif ORL analizi yapılmıĢ 

literatürde çalıĢma bulunmamaktadır. ORL analizlerimize bakıldığında santral 

1‟lik alandaki (Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 

3), inferior (Bölge 4), temporal (Bölge 5) ve ortalamanın baĢlangıç değerleri ile 

3.ay, 6.ay, 12 ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldığında santral 1‟ lik alan 

(Bölge 1), nazal (Bölge 3), inferior (Bölge 4), temporal ( Bölge 5) ve ortalama 

ORL‟ nin baĢlangıç ile 3. Ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak anlamlı 

azalmalar görüldü (p=0,014, p=0,020, p=0,036, p=0,026, p=0,036, p=0,011) 

.Ayrıcaortalama ORL‟ nin baĢlangıç ile 6. ay karĢılaĢtırmalarında da istatiksel 

olarak anlamlı azalmalar görüldü (p=0,049) (Tablo 13) . Bu bulgularımızdaki 

anlamlılık bize dıĢ retinal tabakalarda ayrı ayrı olan azalmalar özellikle RPE 

azalması sonucu meydana gelmiĢ olduğunu düĢündürmektedir. Çünkü santral 1 

mm‟lik alan (Bölge 1)‟ nın ORL ölçümünün baĢlangıç ve 3. Ay karĢılaĢtırmasında 

azalmıĢ yöndeki anlamlılık RPE analizlerine bakıldığında santral 1‟lik alandaki 

(Bölge 1) ve 1-3 mm‟lik alandaki superior (Bölge 2), nazal (Bölge 3), inferior 

(Bölge 4) ve ortalamanın baĢlangıç ve 3.ay karĢılaĢtırmalarında istatiksel olarak 

anlamlı azalmadan kaynaklanmaktadır ( Tablo 11 ) . 

YaĢ tip yaĢa bağlı makula dejenerasyonu tedavisinde kullanılan intravitreal 

ranibizumab tedavisi ile kuĢkusuz anatomik düzelme meydana gelmektedir. Bu 

düzelme olurken retinanın katmanlarındaki kalınlık azalması iç katmanlarda 

özellikle GCL, IPL dolayısıyla IRL tabakalarında, dıĢ katmanlarda ise RPE 

dolayısıyla ORL tabakarında olmaktadır. 
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VI. SONUÇ 

1. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların EĠDGK ve makula kalınlığı değerlerinde 

3.aydanitibarenbaĢlayan istatistiksel olarak anlamlı düzelmeler izlendi. 

2. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların RNFL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde olmasa da azalma izlendi.  

3. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların GCL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde azalma izlendi. 

4. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların IPL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde azalma izlendi. 

5. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların INL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda anlamlı 

düzeyde azalma olurken ve 1-3 mm „lik alanda ise istatiksel olarak anlamlı 

düzeyde olmasa da azalma izlendi. 

6. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların OPL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde etkilenme izlenmedi. 

7. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların ONL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde etkilenme izlenmedi. 

8. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların RPE kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde azalma izlendi. 

9. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların IRL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde azalma izlendi. 

10. YaĢ tip YBMD tedavisinde kullanılan intravitreal ranibizumab tedavisi 

sonrası hastaların ORL kalınlıklarında santral 1mm‟lik alanda ve 1-3 mm 

„lik alanda anlamlı düzeyde azalma izlendi. 
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VII. ÖZET 

AMAÇ :Ġntravitreal ranibizumab tedavisi ile tedavi edilen yaĢ tip yaĢa 

bağlı makula dejenerasyonu hastalarında bir yıllık takip döneminde retinal 

katmanlarda oluĢan değiĢiklikleri segmentasyon analizi ile tespit etmek. 

GEREÇ VE YÖNTEM : Daha önce herhangi bir tedavi almamıĢ yaĢ tip 

yaĢa bağlı makula dejenerasyonu tanılı 37 hastanın katıldığı prospektif giriĢimsel 

bir çalıĢma planlandı. Tedavi protokolü olarak hastalara üç ay aylık ve sonrasında 

gerektiği zaman intravitreal ranibizumab enjeksiyonu yapılan PRN tedavi rejimi 

uygulandı. Hastalar ortalama 13 ay takip edildi. Hastaların tedavi öncesi en iyi 

düzeltilmiĢ görme keskinliği (EĠDGK),fundus fluoresein anjiografileri, optik 

koherens tomografileri (OKT) çekildi. Santral 1mm‟lik alan ve 1-3 mm‟lik alanda 

retinal segmentasyon programı aracılığıyla retinal segmentlerin analizi yapıldı. 

Olguların her ay OKT „leri çekildi ve EĠDGK‟ leri değerlendirildi. BaĢlangıç 

değerleriyle 3.ay, 6.ay ve 12. Ay değerleri istatiksel olarak karĢılaĢtırıldı. 

BULGULAR : YaĢ tip yaĢa bağlı makula dejenerasyonu bulunan 

hastalardan 33 tanesiçalıĢmayı tamamladı. Hastalara yapılan ortalama enjeksiyon 

sayısı 9,8 idi. Ortalama tedavi öncesi en iyi düzeltilmiĢ görme keskinliği logMAR 

0.60±0,28 ve harf olarak ise 47,3±22,05 harfken, 3.ayda logMAR 0.45±0,30 ve 

harf olarak ise 59±22,45 harf, 6.ayda logMAR 0.41±0,33 ve harf olarak ise 

60,1±19,90 harf, 12.ayda logMAR 0.40±0,23 harf olarak ise 60,7±19,80 harf idi. 

BaĢlangıca göre görmede 3.ay, 6.ay ve 12. ayda anlamlı düzeyde artıĢ oldu 

(p:0,001, p:0,001, p:0,001). Santral maküla kalınlığı baĢlangıçta 390,25±149,6-μm 

iken, 3. Ayda 365,62±168,1-μm, 6.Ayda 366,66±160,3-μm ve 12. Ayda 

312,74±118,4-μm idi. Retinal segmentasyon analizinde santral 1 mm‟ lik alanda 

ve parafoveal 1-3 mm‟ lik alanda tedavi ve takip süresi boyunca baĢlangıç 

değerlerine göre RNFL analizlerinde istatiksel olarak anlamlı değiĢiklik 

saptanmadı.BaĢlangıca göre santral 1 mm‟ lik alanda ve parafoveal 1-3 mm‟ lik 

alanda  tedavi ve takip süresi boyunca baĢlangıç değerlerine göre  12.ayda  GCL 

(santral 1 mm‟ lik alan 23,93±13,73-μm‟ dan 19,50±9,50-μm‟ a, parafoveal 1-3 

mm‟ lik alan ise 44,48±12,58-μm‟dan 39,60±10,60-μm‟ a geriledi) analizlerinde 

istatiksel olarak anlamlı azalma saptandı (p:0,001 ve p:0,005). BaĢlangıca göre 
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santral 1 mm‟ lik alanda ve parafoveal 1-3 mm‟ lik alanda  tedavi ve takip süresi 

boyunca baĢlangıç değerlerine göre 12. ayda IPL (santral 1 mm‟ lik alan 

28,90±14,36‟-μm‟dan 22,35±6,23-μm‟a, parafoveal 1-3 mm‟ lik alan ise 

39,34±8,53‟-μm‟ dan 35,58±7,93-μm‟a geriledi) anlalizlerinde istatiksel olarak 

anlamlı  azalma saptandı (p:0,001 ve p:0,004).BaĢlangıca göre santral 1 mm‟ lik 

alanda ve parafoveal 1-3 mm‟ lik alanda  tedavi ve takip süresi boyunca baĢlangıç 

değerlerine göre  6.ayda INL (santral 1 mm‟ lik alan 24,80±15,33-μm‟ dan 

27,60±12,59-μm‟ a) analizlerinde istatiksel olarak anlamlı azalma saptandı 

(p:0,013).Santral 1 mm‟ lik alanda ve parafoveal 1-3 mm‟ lik alanda  tedavi ve 

takip süresi boyunca baĢlangıç değerlerine göre  OPL ve ONL analizlerinde 

istatiksel olarak değiĢiklik saptanmadı. BaĢlangıca göre santral 1 mm‟ lik alanda 

ve parafoveal 1-3 mm‟ lik alanda  tedavi ve takip süresi boyunca baĢlangıç 

değerlerine göre 3.ayda RPE (santral 1 mm‟ lik alan 39,12±22,33-μm‟ dan 

29,70±22,05-μm‟a, parafoveal 1-3 mm‟ lik alan ise 31,27±13,11-μm‟ dan 

24,40±9,99-μm‟ a geriledi) analizlerinde istatiksel olarak anlamlı azalma saptandı 

(p˂0,001 ve p:0,001).BaĢlangıca göre santral 1 mm‟ lik alanda ve parafoveal 1-3 

mm‟ lik alanda  tedavi ve takip süresi boyunca baĢlangıç değerlerine göre 12.ayda 

IRL (ILM‟ den ELM‟ye kadar santral 1 mm‟ lik alan 222,93±93,09-μm‟ dan 

180±53-μm‟a, parafoveal 1-3 mm‟ lik alan ise 255,06±42,74-μm‟ dan 

240,25±40,37-μm‟ a geriledi) katmanlarında istatistiksel olarak anlamlı azalma 

saptandı (sırasıyla p: 0.001, p: 0.003).  BaĢlangıca göre santral 1 mm‟ lik alanda 

ve parafoveal 1-3 mm‟ lik alanda  tedavi ve takip süresi boyunca baĢlangıç 

değerlerine göre 3. ayda ORL ( ELM‟ den BM‟ a kadar santral 1 mm‟ lik alan 

128,32±26,92-μm‟ dan 115,54±43,98-μm‟a, parafoveal 1-3 mm‟ lik alan ise 

103,81±16,73-μm‟ dan 96,38±16,22-μm‟ a geriledi) tabakalarında istatistiksel 

olarak anlamlı azalma saptandı (p˂0,014 p:0,011). 

 

SONUÇ: YaĢ tip yaĢa bağlı makula dejenerasyonu tedavisinde kullanılan 

intravitreal ranibizumab tedavisi ile anatomik düzelme meydana gelmektedir. Bu 

düzelme iç katmanlarda özellikle GCL, IPL dolayısıyla IRL tabakası, dıĢ 

katmanlarda ise RPE dolayısıyla ORL tabakası kalınlıklarında azalma sonucu 

meydana gelmektedir. 
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VIII. SUMMARY 

Objective:To evaluate the changes in the retinal layers by segmentation 

analysis in patients with wet age-related macular degeneration (AMD) that 

underwent anti-VEGF treatment for 1-year follow-up period. 

Material and Methods:Thirty-seven eyes of 37 patients with wet-AMD 

naive to the treatment were included in this prospective interventional study. The 

patients were treated with standard of care. Treatment protocol was initial 3 

monthly loading injections and then PRN regimen (as needed). Mean follow-up 

was 13 months. Baseline best-corrected visual acuity (BCVA), fundus fluorescein 

angiography (FFA) and optical coherence tomography (OCT) was obtained. 

Segmentation of each retinal layer in central 1 mm and 1-3 mm area was 

calculated by segmentation software.Patients underwent OCT and BCVA 

evaluation at each visit. Data at months 3, 6 and 12 were compared to baseline 

values.  

Results:Total 33 patients out of 37 patients with wet type age related 

macular degeneration completed the study.The mean number of injections was 

9.8. The mean logMAR BCVA was 0.60±0.28 (47.3±22.05 letters) at baseline, 

0.45±0,30 (59.0±22.5 letter) at month 3, 0.41±0,33 (60,1±19,90 letter) at month 6 

and 0.40±0,23 (60,7±19,80 letter) at month 12. There was significant increase in 

BCVA at month 3, 6 and 12 (p:0.001, p:0.001, p:0.001) compared to the baseline 

BCVA. Central macular thickness at baseline, month 3, 6 and 12 was 

390.25±149.6-μm, 365.62±168.1-μm, 366.66±160.36–μm, and 312,74±118,4-μm 

respectively.No significant change in RNFL was observed in central 1 mm area 

and parafoveal 1-3 mm area.A statistically significant thinning in GCL at month 

12 when compared to baseline (23.93±13.73-μm to 19.50±9.50-μm in 1 mm area 

and 44.5±12.6–μm to 39.6 ± 10.6-μm in parafoveal 1-3 mm area) was observed 

(p:0.001 and p:0.005). A statistically significant thinning in IPL at month 12 when 

compared to baseline (28.90 ± 14.36–μm to 22.35 ± 6.23 –μm in 1 mm area and 

39.34 ± 8,53 –μm to  35.58 ± 7.93 in parafoveal 1-3 mm area ) was observed (p : 

0.001 and p: 0.004). A statistically significant thinning in INL at month 6 when 

compared to baseline (34.80 ± 15,33–μm to 27.60 ± 12.59 –μm in 1 mm area) was 
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observed (p = 0.013).No significant change in OPL and ONL was observed in 

central 1 mm area and parafoveal 1-3 mm area. A statistically significant thinning 

in RPE at month 3 when compared to baseline (39.12 ± 22.33 -μm to  29.70 ± 

22.05 -μm in 1 mm area and 31.27 ± 13.11 -μm to  24.40 ± 9.99-μm in parafoveal 

1-3 mm area) was observed (p ˂0,001 and p = 0.001). A statistically significant 

thinning in IRL at month 12 when compared to baseline (222.93 ± 93.09 -μm to 

180 ± 53 -μm in 1 mm area and 255.06 ± 42.74 –μm to  240.25±40.37 -μm in 

parafoveal 1-3 mm area from ILM to ELM ) was observed (p: 0.001, p: 0.003). A 

statistically significant thinning in ORL at month 3 when compared to baseline 

(128.32 ± 26.92 -μm to 115.54 ± 43.98 -μm in 1 mm area and 103.81 ± 16.73 -μm 

to  96.38 ± 16.22 -μm in parafoveal 1-3 mm area from ELM to BM) was observed 

(p: 0.011 p: 0,014).  

Conclusion: An anatomical improvement has been observed with 

intravitreal ranibizumab therapy in patients with wet-AMD.  These improvements 

seem to be occurring due to thinning in both the inner layers (GCL, IPL) and outer 

layers (RPE). 
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