YBMD DISI MAKULA HASTALIKLARI

Vitreomakiiler
Traksiyon ve
Farmakolojik Tedavisi

Vitreomacular Traction and
Pharmacological Therapies

Ali Osman SAATCI!

M.D. Professor, Dokuz Eylul University Gelis Tarihi - Received: 12.03.2014

Facult; icine, Department of Oph- Kabul Tarihi - Accepted: 19.03.2014

thalmology, Izmir/TURKEY Ret-Vit Ozel Say: 2015;23:168-171
SAATCI A.O., osman.saatci@deu.edu.tr

Yazisma Adresi / Correspondence Adress:

M.D. Professor, Ali Osman SAATCI

Mustafa Kemal Sahil Bulv. No:73 A Blok D:9

Narhdere-Izmir/TURKEY

Phone: +90 0532 743 70 71
E-Mail: osman.saatci@deu.edu.tr

(07/

Vitreomakiiler traksiyon (VMT), vitreusun fokal olarak makiil-
ada traksiyona yol agmasidir. Her ne kadar spontan rezolusyon
olasilig1 varsa da, semptomatik ve/veya makiila deligi ile bir-
likte gorilen olgularda miidahale gereksinimi dogabilmektedir.
Farmakolojik vitreolizis terimi, vitreus yapisinin kimyasal
olarak degistirilerek cerrahi girisime gerek kalmaksizin vit-
reusun makiiladan emniyetli ve komplikasyonsuz ayrilmasidir.
MIVI-TRUST calismalar: 15181 altinda VMT tedavisinde intra-

vitreal okriplazmin tedavisi giinimiizde 6nem kazanmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Farmakolojik vitreolizis, makiila, okri-

plazmin, vitreomakiiler traksiyon.

ABSRACT

Vitreomacular traction (VMT) is a focal traction exerted by
posterior vitreous on the macula. Though spontaneous traction
release may be possible, therapeutic intervention may be re-
quired in cases with symptomatic VMT with or without macu-
lar hole. Pharmacological vitreolysis term is the induction of
safe and uncomplicated detachment of posterior cortical vitre-
ous from the macula with the help of biochemical substances
by changing the nature of the vitreous. Nowadays, in light of
MIVI-TRUST studies, intravitreal ocriplasmin therapy gains

importance for the management of syptomatic VMT.
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vitreomacular traction.
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TANIM, KLINIK VE SINIFLAMA

Vitreus korteksi internal limitan membrana fibronektin, kollajen
(II, VI, VII ve XVIII), laminin, kondroitin, heparan sulfat gibi
makromolekiillerle baghdir.! Yaglanmaya bagl, kortikal vitreus-
ta likefaksiyon ve sinerezis gelisimi ile arka kortikal vitreusun
internal limitan membrandan ayrilmasiyla arka vitreus dekol-
man1 meydana gelir.?

Vitreomakiiler traksiyon (VMT) sendromu, inkomplet arka vit-
reus dekolmaninin makiilada traksiyona yol acarak gérmeyi boz-
masidir.? Genis bir alanda arka vitreusun makiilaya yapisiklik
gostermesi vitreomakiiler adezyon (Resim 1a), fokal olarak bir
noktada yapisiklik gostermesi ise VMT (resim 1b) olarak ad-
landirilir. Makiilada vitreus yapigiklig: ile ilintili geligen klinik
gortintmler tablo 1’de goriilmektedir (Stalmans ve ark.,* adapte
edilmigtir.).

VMT’nin kendiliginden ayrilmasi gozlenebilen bir klinik geligme-
dir.>” OKT o6ncesi déonemde 53 ardisik semptomatik VMT'li olgu-
da ortalama 60 aylik bir takip siiresinde 6 gozde (%11) spontan
tam vitreus dekolmaninin meydana geldigi gorilmiistiir.> Ancak
optik koherens tomografi ile yapilan ¢calismalarda saptanan oran

Resim 1a, b: Genisg bir alanda arka vitreusun foveaya yapisitk olmast

(a), (vitreomakiiler adezyon), vitreusun makiilaya noktasal yapisiklik
gostermest (b), (vitreomakiiler traksiyon).

biraz daha yiiksektir. Nitekim Odrobina ve ark.,® ortalama 8
ay takip ettikleri VMT sendromlu 19 gozliik bir grupta 9 olguda
(%47) spontan rezoliisyon gozlenmigtir. Resim 2 a- ¢de VMT'nin
spontan rezoliisyonu ile makiila deliginin kapandig: bir olgu iz-
lenmektedir. John ve ark.,” yakin tarihli bir ¢caligmada spontan
VMT’de ayrilmay: aragtirarak VMT’yi OKT bulgularina gore 3’e
ayirmiglardir:

Resim 2a-c: Vitreomakiiler traksiyon ve tam kat makiila deligi (a), de-
ligin kapanmaya baslamast (b), deligin kapanarak, lamellar hol gorii-
nimiiniin varligi (c).



Tablo 1: Makiiler vitreoretinal yapisikliklar ve buna bagli gelisen kli-
nik goriiniimler.
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Vitromakiiler Traksiyon.

( Epiretinal Membran

Evre 1: Foveada sadece ¢ekintinin mevcut olmasi,

Evre 2: Foveada cekintiye eslik eden retina ici kist ya da sivinin
var olmasi,

Evre 3: Foveada cekintiye eslik eden retina ici kist ya da sivinin
var olmasi ve subretinal sivinin da mevcudiyeti.

Bu evreleme sistemine gore 81 hastanin 106 gozii ortalama 23 ay
takip edilmis ve son takipte 34 gozde (%32) spontan rezoliisyon
saptanmigtir. [leri evreye progresyon orani %16 olarak bildirilmis
olup vitrektomi gereksinimi olgularin %4.7’sinde gozlenmistir.
Tablo 2: Uluslararast vitreomakiiler ¢calisma grubunun VMT sinifla-
mast.

Vitreomakiiler adezyon  Biiyiikliik: Fokal (<1500 pm)

Genis (1500 pm)
Izole veya birlikte
Vitreomakiiler traksiyon Biiyuklik < 1500 pm
>1500 pm
Izole veya birlikte
Tam kat delik Buyiuklik Kiicik <250 pm
Orta 250-400 pm
Buyik > 400 pm
Vitreusun durumu : VMT +
VMT —
Neden : Birincil

Tkincil

Vitreomakiiler Traksiyon ve Farmakolojik Tedavisi

Tablo 3: -TRUST calismasimn klinik sonuclart.

VMT rezoliisyonu
Delikte kapanma
Total PVD

Fakiklerde
Psodofaklarda

ERM yoksa rezoliisyon
ERM varsa rezoliisyon
Retina yirtigi veya RD

Komplikasyonsuz fakoemiilsifikasyon ve intraokiiler lens cerra-
hisi sonrasi1 Stratus OKT3 ile 59 gozde vitreomakiiler yiizey cer-
rahi sonrasi arastirildiginda post-op 1. giin 2 gézde (%3.3) VMT
sendromu saptanmig ancak 1. haftada her iki gozde de spontan
ayrilma oldugu izlenmistir.®

Uluslararasi vitreomakiiler ¢caligma grubu bir simiflama yaparak
VMTnin farmakolojik tedavi 1s1ginda degerlendirilebilmesini
mimkiin kilmistar (Tablo 2).°

FARMAKOLOJIK TEDAVI

Semptomatik vitreomakiiler traksiyonun tedavisinde cerrahi,
pnomatik ve farmakolojik olarak 3 tedavi yonteminden s6z edi-
lebilir.’* Farmakolojik vitreolizis tanimim ilk kez Sebag!! ortaya
atmis olup, vitreus yapisinin kimyasal olarak degistirilerek cer-
rahi girisime gerek kalmaksizin emniyetli ve komplikasyonsuz
olarak makiiladan vitreusa ayrilmasi olarak ifade edilmistir.

Farmakolojik vitreolizis icin kullanilan ajanlar 3 grupta incele-
nir:*? Likefaktanlar, interfaktanlar ve kombine etkililer. Like-
faktanlar vitreusu likefiye ederek etki gosterirler. Hyaluronidaz
bu gruptadir. Interfaktanlar ise vitreomakiiler interfaz kirarak
etki gosterirler. Kondroitinaz, dispaz ve nuttokinaz bu grupta
yer alir. Bu iki etkiyi kombine eden ajanlar arasinda ise plazmin
ve okriplazmin yeralir.

Okriplazmin bir maya olan Pichia Pastoris’den tiretilen inaktif
bir prekiirsor olan mikroplazminojenden rekombinan DNA tek-
nolojisi ile uretilmistir.!* Fibronektin, laminin ve kollajen tizeri-
ne etki ederek vitreoretinal arayiizeye etkilidir.'* Aym1 zamanda
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vitreus likefaksiyonunu da indiikler. Boylece arka vitreus inter-
nal limitan membrandan temiz bir sekilde ayrilir. Molekiil agir-
l1g1 plazminin 1/4’4 kadar olup 27.2 kDa’dir.

Vitreomakiiler traksiyona bagl klinik durumlar icin MIVI-
TRUST calisma grubu 2 ¢cok merkezli, randomize, cift-kor, faz3
bir calismay1 tamamlamigtir.' Bu calismada 125 pg okriplazmin
enjeksiyonu, semptomatik vitreomakiiler yapisiklikta plasebo ile
karsilagtirilmistir.

Calismaya dahil edilen olgular 6 mmlik santral retinada OKT
ile lokal yapisikligin gosterildigi, 20/25’ten az gorme keskinligi
olan semptomatik olgulardir. Calismada birincil sonlanim krite-
ri, vitreomakiiler traksiyonun 28. giindeki rezoliisyonu, ikincil
sonlamim kriterleri ise tam vitreus dekolmaninin geligimi, ma-
kiila deliginin kapanmasi ve gorme keskinligi artisidir. 652 go-
ziin 464’iine okriplazmin, 188’ine ise plasebo enjeksiyon uygulan-
mustir. Ilac enjeksiyonu yapilan grupta 28. giinde %26.5, plasebo
enjeksiyon yapilan gozlerin ise %10.5'inde OKT’de yapisikligin
koptugu gozlenmistir. Caligmanin bulgularinin 6zeti tablo 3te
gorulmektedir.

Ulkemizde yayinlanmis ilk uygulamada 28. giinde vitreomakiiler
yapisikligin ayrildig: ve eslik eden makiila deliginin kapanarak
gorme keskinliginin arttig1 rapor edilmistir.’® Cok merkezli ca-
lismanin disinda retrospektif olgu serileri de yayinlanmaya bas-
lanmistir. Kim ve ark.,'” tek merkezde yapilan calismalarinda 19
gozden okriplazmin enjeksiyonu sonrasi 8 gozde (%42) VMT de
kopma bildirmis olup, makiila deliginin de tabloya eslik ettigi 6
goziin 3inde (%50) makiila deliginde de kapanma bildirmigtir.

Singh ve ark.,'® ise 17 gozde yaptiklari okriplazmin uygulama-
s1 ile 28. giinde 8 gozde (%47) rezolissyon saptamigtir. 7. gin
baz alinirsa bu oran %41°dir. Miellifler iyi cevap icin 4 kriteri
baz almiglardir: eglik eden epiretinal membran olmamasi, 1500
pnm’dan kiigiik yapisiklik, 65 yastan genc olma ve fakik olma. Bu
4 kriterin 3’uniin var oldugu 14 goziin 7’sinde (%50) rezolisyon
saptanmig olup, 4 kriteri saglayan 4 goziin ise 3’tinde (%75) ba-
sar1 saglanmigtir.

Sonug olarak okriplazmin tedavisinin basarisi hasta sec¢imi ile
yakindan ilgili olup, uygun hastalarin secimi ile bagarili sonuclar
alinabilmesi miimkiin gorilmektedir.'®
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