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Agir Proliferatif Karakterdeki Diyabetik Retinopatili
Olgularda intravitreal Bevacizumab Enjeksiyonunu
Takiben Bimanuel Teknikle Pars Plana Vitnektomi

Murat Yolar', Cengiz Aras', Ceyhun Arici'

"istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul

Ozet

Amag: Yogun neovaskiiler damar ve membranlari bulunan florid karakterdeki agir proliferatif diyabetik retinopatili olgularinda intravitreal be-
vacizumab enjeksiyonunu takiben bimanuel teknikle yapilan pars plana vitrektomi cerrahisinin anatomik ve fonksiyonel sonuclarini irdelemek.
Yontem: Yaslari 23 ile 54 arasinda degisen, yogun neovaskiiler damarlar ve membranlar yaninda degisik miktarlarda ViH gosteren, 7’si ka-
din, 3’ii erkek 10 diyabetli olgunun 14 g6zt calismaya alindi. Olgulara cerrahiden 3-7 giin 6nce 1.25 mg 0.05 ml intravitreal bevacizumab
enjeksiyonu uygulandi. Fakik 12 gézden 6’sina cerrahinin basinda fakoemiilsifikasyon ve in the bag GIL uygulandi. 3’lii girisimle PPV yapi-
lip; membranlar bir twinlight chandelier varliginda bimanuel teknikle soyuldu. Agresif endofotokoagtilasyonu takiben bir géz ici tamponu
yerlestirildi (5 goz C3F8 / 9 gz silikon yagi). Olgular en az 3 ay takip edildi.

Bulgular: Cerrahi oncesi gozlerden 7’si EH, 4’4 1 mps, biri 3 mps ve ikisi 1/10 gorme keskinligine sahipti. Cerrahi sonrasinda gozlerden 10’u
5/200 ya da daha iyi bir gorme seviyesine sahip oldu (Baslangicta gorme seviyesi EH olan gozlerde 3/7, EH’den daha iyi olan gozlerde 7/7).
Tim olgularda anatomik basari saglandi. Gérme seviyesi artmayan olgularda baglica neden optik atrofi ve biiyiik damarlarin fonksiyon go-
remez durumda olusuydu. 1 olguda ise cerrahiden bir siire sonra agresif bir rubeozis ve neovaskiiler glokom gelisti.

Sonug: Daha 6nceki yillarda agir kanamalar ve retina yirtiklari nedeniyle basarisiz oldugumuz ve cerrahi uygulamaktan kagindigimiz pek
cok ileri PDR’li olguda neovaskiilarizasyonun baskilanmasi ve bimanuel tetkik sayesinde tatminkar anatomik ve fonksiyonel sonuclara ula-
silabilmektedir.
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Pars plana vitrectomy using bimanual technique following intravitreal bevacizumab injection for patients
suffering severe proliferative diabetic retinopathy

Abstract

Objectives: To evaluate the anatomic and functional results of pars plana vitrectomy performed with bimanual technique following intrav-
itreal bevacizumab injection in florid type severe PDR patients with intense neovascular vessel and membrane formation.

Methods: 14 eyes of 10 patients, in a group of 7 females and 3 males whose ages ranged from 23 and 54, presenting intense neovascular
vessel and membrane formation with various degrees of intravitreal haemorrhage were studied. 1.25 mg of 0.05mL bevacizumab injections
were performed 3-7 days before surgery. 6 of the 12 phakic eyes were performed fakoemulsification and IOL implantation in the bag just
before the surgery. PPV was performed using three-port vitrectomy approach and membranes were peeled with the help of a twinlight chan-
delier by the bimanual technique. Following aggressive endophotocoagulation, intraocular tampon was inserted (5 eyes C3F8 /9 eyes sili-
cone oil). Patients were followed up for at least 3 months.

Results: 7 patients had preoperative visual acuity of hand movement, 4 patients had a visual acuity of finger counting from 1 meter, 1 patient
had a visual acuity of finger counting from 3 meters and 2 patients had a visual acuity of 1/10 respectively. 10 of the patients had a visual
acuity measured 5/200 or better after the surgery. (Patients with a pre-operative visual acuity of hand movement were 3/7, and patients with
a better visual acuity were 7/7). Anatomic success was achieved in all cases. The cause of failure in patients whom visual acuity did not
improve after surgery was attributed to optic atrophy and unfunctionality of large vessels. One of the patients suffered from aggressive rubeo-
sis iridis and neovascular glaucoma postoperatively.

Conclusion: Satisfactory anatomic and functional results can be achieved by using bimanual technique and inhibiting neovascularisation in
severe PDR patients, whom surgery was avoided and accepted as unsuccessful in recent years because of heavy bleeding and retinal tears.
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komplikasyonlar vitrektomi cerrahisinin en 6nemli

PDR’li olgularda hizli ilerleyen, siddetli iskemiye bagli
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cok yogun fibrovaskiler membranlarin gelistigi “florid
karakterdeki” nadir bir klinik tablo ortaya gikar. Bu
durum o6zellikle 40 yas alti Tip 1 diyabetli olgularda
goralur ve agresif olarak tedavi edilmediklerinde
oldukga koti bir prognoz s6z konusudur [1,2]. Yogun
neovaskiler damarlarin ve membranlarin bulundugu
agir PDR’li bu olgular, cerrahi sirasinda ileri membran
diseksiyonuna  gereksinim  duymalari  yaninda,
manipulasyonlar sirasinda kolay ve asiri kanama egilimi
gosterirler. Bu ylzden, cerrahi sirasinda komplikasyon
orani yuksektir ve boyle bir cerrahinin anatomik ve
fonksiyonel sonuclari, vitrektomi uygulanan diger diya-
betli olgulara oranla daha koéti olur [3]. Zamanla vit-
rektomi cerrahisinde kullanilmak tzere gelistirilen lens
sistemleri, 1sik sistemleri ve 1sikli aletler bir elin sadece
fundusu aydinlatmak icin kullanilmasi gerekliligini
ortadan kaldirmis ve her iki elin de cerrahi sirasinda
aktif olarak kullanilabilmesine olanak saglamistir [4,5].
Bu gelisme 6zellikle retina tizerindeki membranlarin
daha kolay ve emniyetli olarak soyulmasina katkida
bulunmussa da neovaskiler damarlarin girisimler
sirasinda kanamasini fazlaca etkilememistir. Son yillar-
da once intravitreal triamsinolon asetat uygulamalarinin
neovaskiiler damarlar tzerindeki olumlu etkilerinin
izlenmesi, daha sonra ise vaskiiler endoteliyal buyime
faktorlerini inhibe eden intravitreal ajanlarin eksudatif
tipteki senil makula dejeneresansli olgularda yaygin
olarak kullanima girmesi ve etkili olmasi; diger prolifer-
atif retina hastaliklari icin de goz hekimlerinin bir bek-
lenti icerisine girmesine neden olmustur [6-9].

Calismamizda yogun neovaskiler damar ve mem-
branlari bulunan, florid karakterde proliferatif diyabetik
retinopatili 14 olguya intravitreal bevacizumab enjeksi-
yonunu takiben bimanuel teknikle pars plana vitrektomi
(PPV) cerrahisi uygulanarak, anatomik ve fonksiyonel
sonuglari irdelenmistir.

Gerec ve Yontem

Calismaya yaslari 23 ile 54 arasinda degisen (ort:
37.4+13.1), 7’si kadin, 3’0 erkek toplam 10 olgunun 14
g6zt dahil edildi. 14 gbzden birisi haric, digerlerine da-
ha once 1 ila 3 seans arasinda lazer tedavisi uygulan-
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misti. Vitrektomi endikasyonu konuldugu zaman, goz-
lerin timinde bir miktar vitreus ici kanama yaninda,
yaygin neovaskularizasyonlar ve optik disk ile arka ku-
tupta retina traksiyonuna yol acan yogun membranlar
bulunmaktaydi. Hastalara yapilacak islemler izah edile-
rek, intravitreal enjeksiyon ve pars plana vitrektomi
ameliyati icin ayri ayri hasta onam belgesi imzalatildi.
Tim gozlere cerrahi girisiminden 3-7 giin 6nce intravit-
real olarak 1.25 mg / 0.05 ml bevacizumab (Altuzan /
Roche) enjekte edildi. Enjeksiyon 6ncesi gorme keskin-
likleri 7 gbzde el hareketi, 4 gozde 1 metreden parmak
sayma, 1 gézde 3 metreden parmak sayma ve 2 gbzde
1/10 seviyesindeydi. 6 goze vitrektomiye baslamadan
fakoemuilsifikasyon cerrahisi uygulanarak, kapstil icine
gozici mercegi yerlestirildi. Vitrektomi baslangicinda 3
giris hazirlanip, alt temporal kadrandan inflizyon kant-
[t yerlestirildi. Daha sonra st kadran sklerasina, lim-
bustan 3.5-4 mm mesafede Eckardt Neptune Stiletto
(DORC Co. 1282-2) ile tek seferde 25 gaugelik 2 kuictk
sklerostomi hazirlanarak, Eckardt Twinlight Chandelier
(DORC Co., 3269 MBD-2) bu sklerostomilerden g6z
icine dogru vyerlestirildi. Son olarak lambalar, aralarin-
daki metal baglantidan skleraya dikildi; ayrica fiber op-
tik kablolari drapeye flasterlenerek sabitlendi. Vitreus
temizligini takiben membranlar gerekli durumlarda bi-
manuel teknige gecilerek soyuldu. Kanama ihtimali
olan yerlere endokoter uygulandi. Tim gozlere agresif
endofotokoagulasyonu takiben bir gz ici tamponu yer-
lestirildi (5 goz C3F8 /9 goz silikon yagi). Olgular en az
3 ay (ort: 5.2+3.7 ay) takip edildi.

Bulgular

intravitreal bevacizumab uygulamasindan sonra da-
ha ilk giinlerden fundus goriiniimiinde belirgin degisik-
likler oldu ve neovaskiler damarlar sasirtict bir bicimde
soldu (Sekil 1,2). Cerrahi girisiminden hemen 6nce tek-
rar gorme keskinlikleri degerlendirildiginde bazi olgu-
larda kismi artislar tespit edildi. Cerrahi sirasinda kon-
trolii guic bir kanama ya da ciddi bir yirtikla karsilasil-
madi. Yapilan cerrahi sonucunda tiim olgularda anato-
mik basari saglandi (Sekil 3). Fonksiyonel olarak 4 g6z-
de vizyon EH’de kalirken, diger 10 gbzde 5/200 ve lize-
rindeydi (2 goz 5/200, 1 goz 1/10, 5 goz 2/10, 1 goz
3/10, 1 gz 4/10). Gorme keskinlikleri el hareketi sevi-
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Sekil 1. Bir olgumuzun bevacizumab enjeksiyonundan 6nce-
ki goz dibi gortinimd.

yesinde kalan olgularin cerrahiden 6nceki gérmeleri de
el hareketi seviyesindeydi ve bu olgularda cerrahi sira-
sinda optik sinir soluklugu ve biiyik damarlarda belir-
gin bosalma izlendi. 1 olguda baslangicta ambulatuvar
vizyona ulasilmasina karsin gelisen rubeozis iridis ve
neovaskiiler glokom nedeniyle gorme tekrar el hareketi
seviyesine dustu.

Sekil 3. Ayni olgunun pars plana vitrektomi sonrasi goz dibi

gorinimu.

Tartisma

Yogun membran ve aktif neovaskiler damarlarin bu-
lundugu olgularda tipki ileri evre proliferatif vitreoreti-
nopatili olgularda oldugu gibi vitreoretinal cerraha bir
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Sekil 2. Goz dibinin bevacizumab enjeksiyonundan 5 giin

sonraki gorinima.

meydan okuma s6z konusudur. Cerrahin ustaligina rag-
men, cerrahi manipulasyonlarin sadece tek elle yapila-
bildigi boylesi olgularda iatrojenik yirtiklar ve kontrol
edilemeyen kanamalar cerrahiyi icinden c¢ikilamaz bir
hale sokabilir. Vitreoretinal cerrahinin gelisimi sirasinda
biyomikroskoba monte edilen mercek sistemleri, kiictik
sklerostomilere veya inflizyon kaniliine monte edilmis
ilave sabit fundus aydinlatma sistemleri ya da spattil,
pick gibi enstriimanlara monte edilmis hareketli aydin-
latma sistemlerinin devreye girmesi, iki elle aktif vitre-
oretinal cerrahi yapilmasina olanak taninmistir [4,5]. Bu
sekilde en zor membranlari soymak icin bile cerrahlar
cesaretlenmislerdir. Ancak bu yenilikler yogun neovas-
kilarizasyon gosteren florid (kirmizi) tipte proliferatif di-
yabetik retinopati gosteren olgularda cerrahi sirasinda
ortaya cikan ciddi kanamalarin kontroliinde yetersiz
kalmistir. Son yillarda, eksudatif tipteki senil makula de-
jeneresanslarinin tedavisi icin ortaya ¢ikan pek cok ajan
intravitreal yolla yaygin bir sekilde kullaniimaya baslan-
mistir. Bu ajanlarin etkili olmasi retinanin diger neovas-
kilarizasyon gosteren hastaliklari icin de bir umut ol-
mustur. Bunlarin icinden bevacizumab, off-label olma-
sina karsin etkinligi ve uygulama basina fiyat avantaji
nedeniyle yogun bir ilgi gormektedir. Ozellikle diyabe-
tik olgularda agir makula 6demi tedavisi yaninda, ru-
beozis iridisli olgularda belirgin neovaskilarizasyonu
olan olgularda panretinal lazer tedavisine yardimci ola-
rak ve hafif vitreus ici kanamasi olan olgularda resorb-
siyonu beklerken rehemorajileri engellemek gibi amacg-



larla kullanilmaktadir [8,10]. Avery ve ark. [9], bevaci-
zumab’in ranibizumab molekiliinden daha buyik ol-
masi nedeniyle retinaya daha az penetre olup, PDR’de
preretinal bolgedeki neovaskiilarizasyonlara daha etkili
olacagi ve vitreusta yarilanma omrinin daha uzun ol-
masi gerektigini 6ne stirmustdr.

Calismamizda cerrahiden 3-7 giin 6nce intravitreal
olarak uygulanan 1.25 mg bevacizumab birkag giin ice-
risinde dahi goz icinde belirgin degisikliklere neden ol-
du ve bazi olgularda cerrahi 6ncesinde gérmede bir
miktar artis sagladi. Avery ve ark. [9] Ishikawa ve ark.
[12] calismalarinda enjeksiyon sonrasi ciddi fibrozis ve
traksiyonel dekolmanda artis gosteren olgular bildirmis-
lerdir. Bu durum genellikle enjeksiyon sonrasi cerrahi-
nin 1 haftadan daha fazla geciktirildigi durumlarda or-
taya ¢itkmigtir. Bizim olgularimiza daha kisa sitirede cer-
rahi uygulandigindan, boylesi bir komplikasyon gérme-
dik. Avery ve ark. [9], Chen ve Park [12] Rizzo ve ark.
[13], ciddi PDR’li olgularda cerrahi 6ncesi bevacizu-
mab uygulamasinin cerrahi sirasinda kanamay: azaltti-
g1, fibrovaskiiler membranlarin daha kolay alinabildigi-
ni ve ameliyat stiresinin kisalmasina karsin komplikas-
yonlarin azaldigini bildirmislerdir. Oshima ve ark. [14],
calismasinda traksiyonel dekolmanl olgularda bevcizu-
mab enjeksiyonunu takiben mikroinsizyonlardan da vit-
rektomi uygulanabilinecegini ortaya koymustur. Calig-
mamizda, cerrahi 6ncesi bevacizumab uygulamasina
bimanuel teknigi de ilave ettigimizden; zorluk derecesi
en ylksek olgularin dahi tGstesinden gelmemiz miimkiin
oldu. Cerrahi sonrasinda gozlerden 10'u 5/200 ya da
daha iyi bir gérme seviyesine sahip oldu (Baslangicta
gorme seviyesi EH olan gozlerde 3/7, EH’den daha iyi
olan gozlerde 7/7). Tum olgularda anatomik basari sag-
landi. Gérme seviyesi artmayan olgularda baslica ne-
den optik atrofi ve buyuk damarlarin fonksiyon gore-
mez durumda olusuydu. 1 olguda ise cerrahiden bir si-
re sonra agresif bir rubeozis ve neovaskiiler glokom ge-
listi. Bu durum, bevacizumabin rebound etkisi olabile-
cegi ihtimalini akillara getirdi.

Sonuc¢

Yogun olarak aktif neovaskiiler damar ve membran-
lar iceren agir proliferatif diyabetik retinopatili olgular-
da, intravitreal bevacizumab enjeksiyonunu takiben bi-
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manuel teknikle yapilan pars plana vitrektomi cerrahi-
sinde fibrovaskiler membranlarin soyulmasinin kolay-
lagmasi yaninda, retina yirtig1 ve kontrolu glic kanama-
larin ortaya ¢ikma ihtimali azaldigindan, daha iyi anato-
mik ve fonksiyonel sonuglar elde edilebilmektedir. An-
cak bevacizumab ile ilgili heniiz genis serilerle yapilmis
uzun streli ve kontrollti calismalarin bulunmadigi ve bu
ajanin off-label olarak kullanildigi da akilda tutulmahdir.
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