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ÖZ

Amaç: Retina ven tıkanıklığına (RVT) bağlı makula ödemi te-
davisinde intravitreal bevacizumab (Avastin®) enjeksiyo-
nunun görme keskinliği ve anatomik sonuçlarının değer-
lendirilmesi.

Gereç ve Yöntem: Retina ven tıkanıklığına bağlı makula öde-
mi olan ve intaravitreal bevacizumab (1.25 mg/0.05 ml) 
enjeksiyonu yapılan 22 olgunun 23 gözü retrospektif ola-
rak çalışmaya dahil edildi. Olguların enjeksiyon öncesinde 
ve sonrası 1., 3. ve 6. ayda logMAR görme keskinliği, biyo-
mikroskopi bulguları, göz içi basıncı ve optik koherens to-
mografi (OKT) sonuçları değerlendirildi.

Bulgular: Ortalama yaşları 60.2 (36-83) yıl olan 22 olgu-
nun 23 gözü çalışmaya dahil edildi. 12 gözde santral re-
tinal ven tıkanıklığı (SRVT), 11 gözde ven dal tıkanıklığı 
(VDT) mevcuttu. Görme keskinliği enjeksiyon öncesi orta-
lama 1.11±0.5 logMAR iken 1. ayda 0.87±0.6, 3. ayda 
0.86±0.6, 6.ayda ise 0.77±0.6 idi ve görme keskinliğin-
de tedavi öncesine göre tüm takip dönemlerinde istatistik-
sel olarak anlamlı fark saptandı (p<0.05, paired t testi). Bu 
anlamlılık SRVT ve VDT grupları ayrı olarak değerlendirildi-
ğinde de mevcuttu (p<0.05, paired t testi). Tedavi sonrası 
görme keskinliğinde 8 gözde 2 sıra ve üstü artış, 8 gözde 
2 sıra altında artış izlenirken 1 gözde görme keskinliğinde 
azalma oldu ve 6 gözde değişiklik izlenmedi. Enjeksiyon-
lar sonrası yapılan OKT sonucunda 10 gözde makula öde-
mi görülmezken, 12 gözde makula ödeminde enjeksiyon 
öncesine göre azalma ve 1 gözde ise ödemin devam ettiği 
gözlendi. Ortalama takip süresi 7.32 aydı ve bu sürede or-
talama enjeksiyon sayısı 1.43 idi. Uygulamaya bağlı lokal 
yada sistemik komplikasyon görülmedi.

Sonuç: Retina ven tıkanıklığına bağlı makula ödemi gelişen ol-
gularda intravitreal bevacizumab enjeksiyonu sonrası er-
ken dönemde makula ödemi azalmakta ve görme keskin-
liği korunmaktadır. Ancak bu anatomik ve fonksiyonel dü-
zelmenin sürekliliğinin gösterilmesi için daha uzun süreli 
çalışmalara ihtiyaç vardır.

Anahtar Kelimeler: Bevacizumab, VEGF, retina ven tıkanıklı-
ğı, makula ödemi, intravitreal.

ABSTRACT

Purpose: To evaluate the functional and anatomical results 
after intravitreal bevacizumab injection in patients with 
macular edema secondary to retinal vein occlusion.

Material and Methods: Twenty-three eyes of 22 patients 
with macular edema secondary to retinal vein occlusion 
were treated with intravitreal bevacizumab injections (1.25 
mg/0.05 ml) and enrolled in the study. These patients 
were evaluated with logMAR visual acuity, biomicroscopy, 
intraocular pressure, and optical coherence tomography 
results before and 1, 3, and 6 months after injection.

Results: Twenty-three eyes of 22 patients with a mean age 
of 60.2 years (36-83) were enrolled in the study. Of the 
patients, 12 had central retinal vein occlusion and 11 
had branch retinal vein occlusion. The mean logMAR 
visual acuity was 1.11±0.5 before the injection, and it 
was 0.87±0.6, 0.86±0.6, and 0.77±0.6 at 1, 3, and 6 
months, respectively. There was a statistically significant 
visual acuity improvement during follow-up (p<0.05, 
paired t test) in separate groups as well. After treatment, 
visual acuity improved 2 or more lines in 8 eyes, less than 
2 lines in 8 eyes, decreased in 1 eye, and there was no 
change in 6 eyes. Optical coherence tomography scans 
revealed that macular edema disappeared in 10 eyes, 
decreased in 12 eyes, and continued in 1 eye when 
compared with the baseline examinations. Mean follow-up 
was 7.32 months and mean number of injections during 
this period was 1.43 for these patients. 

Conclusion: In the short term, macular edema decreased 
and visual acuity increased after intravitreal injection of 
bevacizumab. However, long-term studies are needed 
to determine the permanency of this anatomical and 
functional recovery. 

Key Words: Bevacizumab, VEGF, retinal vein occlusion, 
macular edema, intravitreal.
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GİRİŞ

Retina ven tıkanıklığında (RVT) görme kaybının 
önemli bir nedeni olan olan makula ödemi, olguların 
%60’ında rapor edilmiştir.1 Ven dal tıkanıklığına (VDT) 
bağlı makula ödemi tedavisinde grid laser fotokoagü-
lasyon kullanımının etkin bir tedavi seçeneği olduğu bi-
linmektedir.2 Ancak bu tedavi seçeneğinin santral retinal 
ven tıkanıklığı (SRVT) tedavisinde önerilmemesi, iatroje-
nik parasantral skotom oluşturma riski ve bazı gözlerin 
tedaviye dirençli oluşu grid laser uygulamasını sınırlandı-
ran faktörlerdir.3 Son yıllarda ven dal tıkanıklığına bağlı 
makula odemi tedavisinde bir takım cerrahi yaklaşımlar 
tanımlanmıştır; yapılan çalışmalarda bu yöntemlerin se-
çilmiş vakalarda etkin olduğu görülmesine karşın yarar-
ları ve komplikasyonları ile ilgili kontrollü çalışmalar he-
nüz yapılmamıştır.4-6 İntravitreal kortikosteroid enjeksiyo-
nu minimal girişimsel bir yöntem olarak tedavide olduk-
ça sık olarak kullanılmış ancak ümit verici tedavi sonuç-
ları elde edilmesine karşın kortikosteroidlere bağlı yan 
etkiler nedeniyle kullanımı sınırlanmıştır.7

Retina ven tıkanıklığı, vasküler endotelyel büyüme 
faktörünün (VEGF) göz içinde değişen oranlarda artışı-
na yol açmaktadır.8 VEGF bir vasküler geçirgenlik faktö-
rüdür ve vasküler fenestrasyonu artırarak damar inters-
tisiyumunda protein birikimi ile ortaya çıkan anjiogene-
ze yol açmaktadır.9 Ayrıca artmış VEGF düzeyleri maku-
la ödemine yol açmaktadır.10 VEGF aynı zamanda yaşa 
bağlı makula dejenerasyonu ve diabetik retinopatide ne-
ovaskülerizasyon gelişiminden sorumlu en önemli anjio-
jenik uyarandır.11,12 Bu nedenle retinal neovaskülerizas-
yon, koroidal neovaskülerizasyon ve makula ödemi te-
davisinde VEGF’ye bağlanarak aktivitesini inhibe eden 
anti-VEGF ajanlar kullanılmaya başlanmıştır.

Vasküler endotelyal büyüme faktörünün artmış da-
mar geçirgenliğine yol açarak ven tıkanıklığına bağlı 

makula ödemi gelişimi patogenezinde önemli role sahip 
olduğu anlaşıldıktan sonra VEGF’nin tüm biyolojik aktif 
formlarını inhibe eden ve bir insan monoklonal antikoru 
olan bevacizumab intravitreal uygulama yolu ile RVT’ye 
bağlı makula ödemi tedavisinde kullanılmaya başlan-
mıştır.13,14

Çalışmamızın amacı, RVT’ye bağlı makula ödemi 
tedavisinde VEGF inhibitörü bevacizumab’ın intravitreal 
enjeksiyonu sonrası görme keskinliği ve anatomik sonuç-
larının değerlendirilmesidir.

GEREÇ VE YÖNTEM

Santral retinal ven tıkanıklığı veya ven dal tıkanıklığı-
na bağlı makula ödemi bulunan, bu nedenle intravitreal 
bevacizumab (Avastin®) enjeksiyonu uygulanan ve en az 
6 ay izlemi olan 22 olgunun 23 gözüne ait tıbbi kayıtlar 
geriye dönük olarak araştırılmıştır. İskemik ven tıkanıklı-
ğı, iris/retine/disk neovaskülerizasyonu olan, daha önce 
lazer fotokoagülasyon, vitreoretinal cerrahi veya intravit-
real triamsinolon/anti-VEGF uygulanan olgular çalışma-
ya dahil edilmemiştir (Tablo 1). Tüm olgular bevacizu-
mab uygulaması öncesinde ilacın ve uygulamanın yan 
etkileri konusunda detaylı olarak aydınlatılmış ve uygula-
ma için onam alınmıştır.

Bevacizumab tüm olgulara steril ameliyathane şart-
larında 1.25 mg/0.05 ml dozunda ve intravitreal olarak 
uygulanmıştır. Enjeksiyon; %0.5 proparakain hidroklo-
rür ve %5 povidon iodine damlatılmasını takiben alt tem-
poral kadrandan, limbustan 3-3.5 mm geriden, 30 ga-
uge enjektör kullanılarak yapılmıştır. Enjeksiyon sonra-
sı tüm hastalar 5 gün süre ile %3 ofloksasin damla kul-
lanmışlardır. Hastalar uygulama sonrasında enjeksiyo-
na bağlı komplikasyonlar açısından gözlenmiş ve 1., 3., 
6. aylarda kontrole çağrılarak ETDRS eşeli ile görme kes-
kinliği (logMAR), biyomikroskopi, göz içi basıncı (Gold-
mann aplanasyon tonometrisi) ve optik koherens tomog-
rafi (OKT) sonuçları ile değerlendirilmiştir. 

Enjeksiyon öncesi ve kontrol muayenelerinde bulu-
nan görme keskinliği değerleri arasındaki ilişki paired t 
testi kullanılarak araştırılmış, p<0.05 değeri istatistiksel 
olarak anlamlı kabul edilmiştir.

Grafik: Ortalama 7.4 ay izlem sonunda enjeksiyon öncesine 
göre görme keskinliği ve makula ödemi değişimleri arasın-
daki dağılımı göstermektedir 

 (GK: Görme Keskinliği ; X ekseni: 1. Makula ödemi izlenmi-
yor  2. Makula ödemi azalmış 3. Makula ödemi devam edi-
yor).  

Tablo 1: Olguların çalışmaya dahil edilme ve edilme-
me kriterleri:

Dahil edilme kriterleri:
İskemik olmayan RVT varlığı
En az 6 ay izlem süresi olması
Enjeksiyon için olguların onamının alınmış olması
İris/retina/disk neovaskülarizasyonu olmaması
Görme keskinliğinin en az ışık hissi düzeyinde olması

Dahil edilmeme kriterleri:
İskemik RVT varlığı
İris/retina/disk neovaskülerizasyonu varlığı
Daha önce lazer fotokoagülasyon uygulanması
Daha önce vitreoretinal cerrahi uygulanması
Daha önce intravitreal triamsinolon veya anti-VEGF uy-
gulanması
Bevacizumab kullanımına karşı kontrendikasyon varlığı

RVT: Retina ven tıkanıklığı; 
VEGF: Vasküler endotelyal büyüme faktörünün.
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BULGULAR

Ortalama yaşları 60.2 (36-83) olan, 11’i kadın ve 
11’i erkek toplam 22 olgunun 23 gözü çalışmaya dahil 
edilmiştir. 12 gözde santral retinal ven tıkanıklığı (SRVT), 
11 gözde ven dal tıkanıklığı (VDT) mevcuttur (Tablo 2). 
Tedavi başlangıcı öncesi retina ven tıkanıklığının süre-
si 1-3 ay arasında değişmekte olup ortalama 1.8 ay idi. 
Ortalama 7.4 aylık izlem süresince 15 göze 1 bevacizu-
mab enjeksiyonu yapılırken 6 göze 2, 2 göze ise toplam 
3 enjeksiyon yapılmış olup çalışma sonucu göz başına 
ortalama enjeksiyon sayısı 1.43 olarak gerçekleşmiştir.

ETDRS eşeli kullanılarak elde edilen ortalama görme 
keskinliği enjeksiyon öncesinde 1.11±0.5 logMAR iken 
1. ayda 0.87±0.6, 3. ayda 0.86±0.6, 6.ayda 0.77±0.6 
olarak bulunmuştur. Ortalama görme keskinliğinde te-
davi öncesine göre tüm takip dönemlerinde istatistiksel 
olarak anlamlı fark saptanmıştır (p<0.05, paired t tes-
ti). SRVT (12 göz) ve VDT (11 göz) grupları kendi içlerin-
de görme keskinliği değişimleri yönünden ayrı ayrı de-
ğerlendirildiğinde, istatistiksel anlamlılığın bu gruplarda 
da tüm dönemler için devam ettiği gözlenmiştir (p<0.05, 
paired t test) (Tablo 3). 

Altı aylık izlem sonucunda görme keskinliğinde, 23 
gözün 8’inde 2 sıra ve üzeri artış, 8’inde 2 sıra altında 
artış izlenirken 1 gözde görme keskinliğinde 2 sıradan 
fazla azalma olmuş ve 6 gözde değişiklik izlenmemiştir 
(Tablo 4). 23 gözün enjeksiyonlar öncesi ve 6. ay kont-
rollerinde yapılan OKT sonuçları karşılaştırıldığında 10 
gözde makula ödemi izlenmezken (Resim1,2), 12 göz-
de makula ödeminde enjeksiyon öncesine göre azalma 
izlenmiş ve 1 gözde makula ödeminin devam ettiği sap-

Resim 1: Ven dal tıkanıklığı olan bir olgunun bevacizumab enjeksiyonu öncesi (a,b,c) ve enjeksiyon sonrası 6. ay kontrolünde (d,e,f) 
elde edilen renkli fundus fotoğraf (a,d), fundus flöresein anjiografi (b,e) ve OKT (c.f) görüntüleri.

Tablo 2: Olguların özellikleri.

Hasta/Göz Sayısı   22/23
Ortalama Yaş    60.2 (36-83)
Cinsiyet Kadın/Erkek   11/11                
Sağ/Sol Göz    12/11
SRVT/VDT    12/11
Ortalama İzlem Süresi (ay)  7.4 (6-20)                 

Tablo 3: Bevacizumab enjeksiyonu öncesi ve sonrası görme keskinliği (logMAR).

 Tedavi öncesi 1. ay 3. ay 6.  ay

Tüm Gözler (ort±SS) 1.11±0.5 0.87±0.6* 0.86±0.6* 0.77±0.6*
SRVT (ort±SS) 1.41±0.4 1.23±0.5* 1.21±0.5* 1.20±0.6*
VDT (ort±SS) 0.78±0.5 0.53±0.4* 0.51±0.4* 0.50±0.4* 

* Tedavi öncesi değeri ile karşılaştırıldığında p<0.05 (paired t test), ort±SS: ortalama±Standart sapma.

a

d

b

c

f

e
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tanmıştır (Tablo 5). OKT’de ödem izlenmeyen 10 gözün 
5’inde görme keskinliğinde 2 sıradan fazla artış, 2’sinde 
2 sıradan az artış izlenirken 3’ünde görme keskinliği de-
ğişmemiştir. OKT’de makula ödeminde azalma izlenen 
12 gözden 3’ünde görme keskinliğinde 2 sıradan fazla 
artış, 6’sında 2 sıradan az artış izlenirken 3’ünde görme 
keskinliği değişmemiştir. OKT’de makula ödeminin de-
vam ettiği izlenen 1 hastada görme keskinliğinin enjeksi-
yon öncesine göre azaldığı izlenmiştir (Grafik). 

Hastalara yapılan 33 enjeksiyon sonucunda hiçbir 
hastada endoftalmi, retina dekolmanı gibi uygulamaya 
bağlı komplikasyonlar yada bevacizumaba bağlı siste-
mik yan etki izlenmemiştir.

TARTIŞMA

Vasküler endotelyal büyüme faktörünün anjioge-
nezdeki rolünün anlaşılması ve anti-VEGF ilaçların yaşa 
bağlı makula dejeneresansı tedavisinde kullanımının 
onaylanmasından sonra bu tedavi yaklaşımı retina ven 
tıkanıklığı gibi VEGF’in rol aldığı diğer oküler hastalıkla-
rın tedavisinde de kullanılmaya başlanmıştır. Pournaras 

ve ark.15 SRVT’ye bağlı makula ödemi tedavisinde; Jaiss-
le ve ark.16 VDT’ye bağlı makula ödemi tedavisinde 1.25 
mg intravitreal bevacizumab enjeksiyonu ile görme kes-
kinliğinde artış ve makula kalınlığında azalma saptamış-
lardır. Kriechbaum ve ark. ise SRVT ve VDT’ye bağlı ma-
kula ödemi tedavisinde 1.00 mg bevacizumab enjeksi-
yonu kullanarak 6 ve 12 aylık izlem sonucunda VDT’ye 
bağlı ödem olan grupta görme keskinliğinde artış, ma-
kula kalınlığında azalma saptarken, SRVT’ye bağlı grup-
ta istatistiksel olarak anlamlı düzelme izlememişlerdir.17 
Bu durumu SRVT grubunun küçüklüğü yada SRVT olan 
olguların daha yüksek dozda bevacizumab enjeksiyonu-
na ihtiyaç duyabilecekleri şeklinde açıklamışlardır.18 Pra-
ger ve ark. ise Wu ve ark. VDT’ye bağlı makula öde-
mi tedavisinde olguları iki gruba ayırarak ilk gruba 1.25 
mg, ikinci gruba 2.50 mg intravitreal bevacizumab en-
jeksiyonu yapmış ve 6 aylık izlem sonucunda iki ayrı doz 
grubunda anatomik ve fonksiyonel sonuçlarda istatistik-
sel olarak anlamlı fark saptamamışlar ve her iki grupta 
da görme keskinliğinde artış, makula kalınlığında azal-
ma bildirmişlerdir.19

Tablo 4: Ortalama 7.4 ay izlem sonucunda görme kes-
kinliği değişiklikleri.

Görme Keskinliği  Göz Sayısı

≥2 sıra artış 8
<2 sıra artış 8
Değişmeme 6
>2 sıra azalma 1

Tablo 5: Ortalama 7.4 ay izlem sonucunda OKT’de ma-
küla ödeminde izlenen değişiklik.

OKT’de Maküla Ödemi Göz Sayısı

Ödem yok 10
Azalma        12
Değişiklik yok  1

Resim 2: Santral retina ven tıkanıklı-
ğı olan bir olgunun bevacizumab en-
jeksiyonu öncesi (a,b,c) ve enjeksiyon 
sonrası 6. ay kontrolünde (d,e) elde 
edilen renkli fundus fotoğraf (a,d), 
fundus flöresein anjiografi (b) ve OKT 
(c,e) görüntüleri.

a

d

b

c

e
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Çalışmamızda 1.25 mg/0,05 ml intravitreal beva-
cizumab enjeksiyonu sonrası gerek olgular SRVT ve VDT 
olarak iki gruba ayrıldığında gerekse tüm olgular birlik-
te değerlendirildiğinde ortalama 7.4 ay izlem sonucun-
da görme keskinliğinde anlamlı artış saptanmıştır. Gör-
me keskinliğindeki değişimler ve OKT’de makula öde-
mi varlığı karşılaştırıldığında ise enjeksiyon sonrası iz-
lemde makula ödemi devam eden 1 olguda görme kes-
kinliğinde azalma olurken makula ödemi kaybolan yada 
başlangıca göre azalan hastaların büyük bir kısmında 
(%69.5) görme keskinliğinde artış olduğu saptanmıştır 
(Grafik 1). Bununla birlikte hiçbir olguda bevacizumaba 
yada enjeksiyona bağlı oküler yada sistemik yan etki iz-
lenmemiştir.

6 aylık takip sonucunda görme keskinliğinde artış 
olguların %69.5’inde izlenmesine rağmen bu süre so-
nunda OKT’ de ancak %43.5 olguda makula ödeminin 
tamamen kaybolduğu saptanmıştır. Matsumoto ve arka-
daşları bu duruma, RVT olan olgularda intravitreal be-
vacizumab enjeksiyonunu takiben rebound etki ile VEGF 
reseptörlerinde meydana gelen upregülasyonun yol aça-
bileceğini ileri sürmüşlerdir.20 Bununla birlikte RVT olan 
olgularda aköz hümör ve vitreusta VEGF seviyeleri ile 
makula ödeminin ciddiyeti arasında yakın ilişki olduğu-
nu gösteren çalışmalar nedeniyle uzun süreli ve yüksek 
VEGF düzeylerine sahip olguların makula ödeminin dü-
zelmesi için daha uzun süreli VEGF blokajına ihtiyaç du-
yabilecekleri düşünülebilir.21-23

Retina ven tıkanıklıklarına bağlı makula ödeminde 
intravitreal bevacizumab enjeksiyonunun erken dönem-
deki umut vaat eden sonuçlarına karşın, bu tedavi şekli-
ne yönelik halen cevaplanmayı bekleyen sorular mevcut-
tur. Öncelikle anatomik ve fonksiyonel düzelmenin sü-
rekliliğinin gösterilmesi, için daha uzun süreli çalışmala-
ra ihtiyaç vardır. Olgulara intravitreal bevacizumab en-
jeksiyonunun ne zaman başlanacağı ve enjeksiyonlara 
ne sıklıkla, ne kadar süre ile devam edileceği hakkın-
da karşılaştırmalı çalışmalar yapılması gerekmektedir. 
Daha geniş olgu gruplarında görme keskinliği artışı ile 
yaş, cinsiyet, tedaviye başlama zamanı ve tedaviye baş-
lanan andaki görme keskinliği arasındaki ilişkinin araştı-
rılması gerekmektedir. Ayrıca bevacizumabın oftalmolo-
jik amaçlar için kullanılan dozları ile toksisiteye ait bul-
gu saptanmamasına rağmen anti-VEGF ajanlara bağlı 
uzun dönemde ortaya çıkabilecek olası yan etkilerin de-
taylı olarak araştırılması gerekmektedir.
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