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ÖZ

 Retina ven tıkanıklığı (RVT) diyabetik retinopatiden sonra 
en sık görülen retinanın vasküler hastalığı olup, önemli bir 
görme kaybı nedenidir. Görme keskinliğinde azalma ma-
küler kapilllerlerde perfüzyon kaybı, maküler ödem, retinal 
hemoraji, retina dekolmanı, vitreus hemorajisi veya neo-
vasküler glokom nedeniyle olabilir. Günümüze kadar RVT’ 
den sonraki en önemli amaç iris neovaskülarizasyonunun 
erken tespiti ve bunun retinal lazer fotokoagülasyon ile ive-
di tedavisi olmuştur. Yeni tedavi yaklaşımları öncelikle ma-
küler ödemi azaltmak ile görme keskinliğini iyileştirmeyi 
amaçlasa da RVT’ nin tedavisi için henüz kanıtlanmış bir 
altın standart tedavi bulunmamaktadır. Vasküler endotel-
yal growth faktör (VEGF) retinanın vasküler hastalıklarında 
sürekli kapiller sızıntı ve neovaskülarizasyon için bir uyarı-
cıdır. Santral retinal ven tıkanıklığı ve retinal ven dal tıka-
nıklığı olan hastaların intraoküler sıvı örneklerinde VEGF 
konsantrasyonlarında artış bulunmuştur. Vasküler endotel-
yal growth faktörün farmakolojik blokajı RVT’nin tedavisin-
de ümit verici bir tedavi olarak görünmektedir. Günümüz-
de RVT’nin tedavisinde intravitreal anti VEGF ajanlarından 
bevacizumab, ranibizumab, pegaptanib sodyum kullanıl-
maktadır. Bu yeni tedavi yönteminin esas dezavantajı te-
davi etkinliğinin kısa sürmesi ve tedavinin sık tekrarlanma 
ihtiyacıdır. Retina ven tıkanıklığında anti VEGF ajanları ile 
yapılan çalışmaların birçoğu genel kanaat oluşumunu sı-
nırlandıracak biçimde kısa-orta takip sürelidirler ve kont-
rollü değildirler. Retina ven tıkanıklığının tedavisinde intra-
vitreal anti VEGF ajanlarının uzun dönem etkinlik ve güve-
nilirliklerini değerlendirmek için ileri randomize, kontrollü 
çalışmalara ihtiyaç vardır.

Anahtar Kelimeler: Bevacizumab, pegaptanib sodyum, rani-
bizumab, retina ven tıkanıklığı.

ABSTRACT

 Retinal vein occlusion (RVO) is the second most common 
retinal vascular disorder after diabetic retinopathy and is a 
significant cause of visual lost. Decreased visual acuity can 
be secondary to macular capillary nonperfusion, macular 
edema, retinal hemorrhage, retinal detachment, vitreous 
hemorrhage, or neovascular glaucoma. Until recently 
primary concern after RVO was prevention of neovascu-
lar glaucoma by early detection of the development of iris 
neovascularization and its prompt treatment with retinal 
laser photocoagulation. New therapeutic approaches pre-
dominately aim at visual recovery by reduction of macular 
edema but currently there is no proven gold standard ther-
apy for treatment of RVO. Vascular endothelial growth fac-
tor (VEGF) is a stimulus for persistent capillary leakage and 
neovascularization in retinal vascular diseases. Increased 
VEGF concentrations have been found in intraocular fluid 
samples from patients with central retinal vein occlusion 
and branch retinal vein occlusion. The pharmacologic 
inhibition of VEGF appears to be a promising treatment 
in RVO. Currently intravitreal anti VEGF agents, bevaci-
zumab, ranibizumab, pegaptanib sodium were used in the 
treatment of RVO. The main drawback of this new treat-
ment modality is the short durability of the therapeutic ef-
fect with the need for frequent retreatments.  Most of the 
studies with anti VEGF agents in RVO are noncontrolled 
and have short-moderate follow-up, which limit gener-
alizability of their results. Further randomized, controlled 
investigations are needed to assess long-term safety and 
efficacy of intravitreal anti VEGF agents in the treatment of 
RVO.

Key Words: Bevacizumab, pegaptanib sodium, ranibizumab, 
retinal vein occlusion.
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GİRİŞ

Retina ven tıkanıklığı (RVT) diabetik retinopatiden 
sonra ikinci en sık görülen retinanın damarsal hastalığı-
dır.1 Prevalansı %0.7-1.6 arasında değişmektedir.2 Po-
pülasyon temelli yapılan bir çalışmada 40 yaş üzerindeki 
kişilerde semptomatik RVT’ nin %0.21 oranında görüldü-
ğü bildirilmiştir.3 Hayreh ve ark.nın yaptığı çalışmada ka-
dın/erkek oranı 1.2:1 olarak tespit edilmiştir.4 Retina ven 
tıkanıklığının iki ana alt tipi vardır: santral retina ven tıka-
nıklığı (SRVT) ve retina ven dal tıkanıklığı (RVDT). Santral 
retina ven tıkanıklığı olan olgular ayrıca kapiller nonper-
füzyon alanının genişliği (10 disk alanı) esas alınarak is-
kemik ve noniskemik olarak iki alt grupta incelenmekte-
dir. Hemisantral ven tıkanıklığı (HSVT) santral retinal ve-
nin üst veya alt ana köklerinin optik sinirin ön kısmında 
tıkandığı ve patogenezin esas olarak SRVT ile yakından 
ilişkili olduğu bir klinik durumdur.5 

İleri yaş, hipertansiyon, hiperlipidemi, diabetes mel-
litus, artmış göz içi basıncı, sigara içilmesi, myelopro-
liferatif hastalıklar, kalıtımsal ve edinsel hiperkoagü-
lasyon durumları, tıkayıcı periflebitler, oral kontrasep-
tif kullanımı, kronik böbrek yetmezliği gibi birçok faktör 
ile retina ven tıkanıklığının ilişkisi tanımlanmıştır.5,6 Reti-
na ven tıkanıklığının patogenezinin multifaktöryel oldu-
ğu ve SRVT’nin intravasküler venöz trombüsten kaynak-
landığı düşünülmektedir.7 Retina ven dal tıkanıklığının ise 
üç temel mekanizma nedeniyle geliştiği öne sürülmekte-
dir. Bunlar, arteriovenöz kesişme noktasında venin ba-
sıya uğraması, damar duvarında dejeneratif değişiklik-
lerin oluşması ve hematolojik faktörlerdeki bozukluklar 
olarak sayılabilir.4 Retina ven tıkanıklıklarındaki görme 
azlığı maküla ödemi, maküla iskemisi, yoğun intrareti-
nal hemorajiler, neovasküler glokom, vitreus hemoraji-
si, traksiyonel retina dekolmanı gibi neovasküler kompli-
kasyonlar nedeniyledir.5

Retina ven tıkanıklıklarının tedavisinde kanıtlanmış 
altın standart tedavi bulunmamaktadır. Günümüze ka-
dar tedavi yaklaşımları erken iris neovakülarizasyonu için 
retinanın lazer fotokoagülasyonu ile sınırlı kalmıştır. Re-
tina ven dal tıkanıklığı nedeniyle meydana gelen perfü-
ze maküla ödemi için grid lazer fotokoagülasyonu öne-
rilmiştir. Ancak bazı gözlerin konvansiyonel grid lazer fo-
tokoagülasyonuna dirençli olması nedeniyle RVDT’de or-
taya çıkan maküla ödemini iyileştirmek için günümüzde 
çeşitli tedaviler araştırılmaktadır. Retina ven tıkanıklıkları-
nın engellenebilmesi için öncelikli olarak risk faktörleri ile 
mücadele edilmesi gerekmektedir. Retina ven tıkanıklık-
larının tıbbi tedavisinde ise antikoagülan, antiagregan, 
fibrinolitik ve trombolitik ajanlar, pentoksifilin, trokseru-
tin, karbonik anhidraz inhibitörleri, hemodilüsyon, pro-
tein kinaz C inhibitörleri, hiperbarik oksijen ve steroidler 
kullanılmıştır.8 Retina ven tıkanıklıklarının cerrahi tedavi-
sinde ise vitrektomi ve/veya arterievenöz kılıf rahatlatıl-
ması, radial optik nörotomi, retinokoroidal anastomoz 
ve inravitreal triamsinolon kullanılmıştır.9 

Son zamanlarda RVT’ nin tedavisi için yukarıda bah-
sedilen tedavilerin yanında anti VEGF ajanlarından int-
ravitreal olarak bevacizumab, ranibizumab, pegaptanib 

sodyum kullanılmaya başlanmıştır. Retina ven tıkanıklığı-
nın birçok tipi mevcuttur ve bunların tedavileri ve prog-
nozları farklılıklar göstermektedir. Bu derlemenin amacı 
RVT’ nin tedavisi için günümüzde kullanılan anti vasküler 
endotelyal growth faktör (VEGF) tedavilerini tartışmaktır.

 
VASKÜLER ENDOTELYAL GROWTH FAKTÖR VE 
RETİNA VEN TIKANIKLIĞI

Vasküler endotelyal growth faktör homodimerik, 
heparin-bağlayan glikoprotein yapısında bir moleküldür 
ve çeşitli izoformları tanımlanmıştır. Bunlar VEGF A, B, C, 
D, E, ya da aminoasit sayılarına göre VEGF121, VEGF165, 
VEGF189, VEGF206 ve VEGF145 olarak sayılabilir.10 Düşük 
glikoz seviyesi, oksidatif stres ve hipokside VEGF düze-
yi hızla artar.11 Vasküler endotelyal growth faktöre ma-
ruz kalan damarlarda endotel hücreleri arasında fenest-
rasyon, veziküler organel ve transselüler gap oluşumuy-
la vasküler permeabilite artmaktadır.12 Vasküler endotel-
yal growth faktör endotel hücreleri için migratuar özel-
liğininin yanı sıra hücre dışı matriks yıkımından sorum-
lu olan matriks metalloproteinazlar ile ürokinaz ve doku 
tipi plazminojen aktivatörlerinin üretimini uyarır. Böylece 
invazyon ve metastazı da kolaylaştırır.13 Retinada VEGF’ 
in üretiminin artması kan retina bariyerinde bozulma, re-
tina ödemi ile sonuçlanan vasküler geçirgenlikte artma, 
endotel hücre çoğalması ve neovaskülarizasyon ile ilişki-
li bulunmuştur. Bu nedenlerle VEGF’in retinovaküler has-
talıklardaki esas anjiogenik uyaran olduğu bildirilmiş-
tir.14 Santral retina ven tıkanıklığı ve RVDT hastalarının 
oküler sıvı örneklerinde VEGF konsantrasyonunun art-
mış olduğu bulunmuştur.15,16 Santral retina ven tıkanıklı-
ğı olan hastalarda intraretinal olarak VEGF mRNA’sının 
üretiminin arttığı da gösterilmiştir.17 Retinal ven tıkanıklı-
ğının önemli komplikasyonları olan neovaskülarizasyon 
ve maküla ödemi VEGF seviyeleri ile doğrudan ilişkili bu-
lunmuştur.15 Bu bulgular ışığında anti-VEGF tedavilerinin 
retina ven tıkanıklıklarının tedavisinde önemi artmıştır.

 

Bevacizumab

Bevacizumab VEGF’in tüm izoformlarına bağlanıp 
nötralize etme özelliğine sahip insanlaştırılmış monoklo-
nal antikordur.18 Bevacizumab, 2004 yılında Amerikan 
yiyecek ve ilaç dairesi başkanlığı (FDA) tarafından me-
tastatik kolorektal kanserlerin tedavisinde onay almıştır. 
Koroid neovaskülarizasyonunun tedavisinde intravitreal 
bevacizumabın görme keskinliğini arttırdığı, anjiografik 
olarak sızıntıyı ve optik koherens tomografide retinal ka-
lınlığı azalttığı gözlenmiştir.19 

Bevacizumab son zamanlarda SRVT ve RVDT’nin 
tedavisinde en fazla kullanılmış olan anti VEGF ajan-
dır.20-50 (Tablo). Retina ven dal tıkanıklığının tedavisi için 
bevacizumab 1.25, 2.0 ve 2.5 mg dozlarında kullanıl-
masına rağmen sonuçlar arasında fark bulunamamış-
tır.51 Yine başka bir çalışmada retina ven dal tıkanıklı-
ğı için intravitreal 1.25 ve 2.5 mg bevacizumabın uygu-
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landığı hastalarda iki yıllık takip sonunda enjeksiyon sa-
yısı, santral maküla kalınlığı (SMK) ve en iyi düzeltilmiş 
görme keskinliği açısından gruplar arasında istatistiksel 
bir fark saptanmamıştır.47 Retinal ven dal tıkanıklığında 
en yaygın kullanılan intravitreal bevacizumab protokolü 
ilk 5-6 ayda 2-3 enjeksiyon şeklindedir.51 Vitrektomi ya-
pılmamış gözlerde tek doz intravitreal 1.5 mg bevacizu-
mab enjeksiyonunun aközdeki yarı ömrünün ortalama 
9.82 gün olduğu bulunmuştur.52 Retina ven dal tıkanık-
lığının tedavisi için uygulanan tek doz bevacizumab en-
jeksiyonunun etkinliğinin ise ortalama 6-8 hafta devam 
ettiği bildirilmiştir.51 

Julien ve ark.’nın retinal ven tıkanıklığının tedavisi 
için primatlarda yaptıkları çalışmada intravitreal enjekte 
edilen bevacizumabın 1 gün sonra maküla, retina venle-
ri ve optik sinire hızla nüfuz ettiği ve tercihen foveada da-
mar duvarlarında ve fotoreseptörlerin içinde biriktiği tes-
pit edilmiştir. Bu bulguların retina ven oklüzyonu ve ma-
küla ödeminin tedavisinde gözlenen hızlı etkiyi destek-
ledikleri bildirilmiştir.53 Ayrıca RVT tedavisi için uygula-
nan 1.25 mg intravitreal bevazimubın tedaviden 1 haf-
ta - 2 ay sonra elektroretinografik olarak skotopik ve fo-
topik fonksiyonlarda olumsuz değişikliklere neden olma-
dığı bildirilmiştir.30 Yapılan bir çalışmada SRVT olan has-

talarda intravitreal bevacizumab enjeksiyonundan 1 ve 
3 ay sonra yapılan foveal ve para foveal multifokal ERG 
ölçümlerinin anlamlı şekilde iyileştiği tespit edilmiştir.22 
Kısa takip süreli başka bir çalışmada SRVT, RVDT, diabe-
tes mellitus nedeniyle maküla ödemi olan hastalara uy-
gulanan intravitreal bevacizumab enjeksiyonunun sant-
ral retina kalınlığında azalmaya neden olduğu ve multi-
fokal ERG amplitüdlerinde hafiften orta dereceye kadar 
iyileşme sağladığı bulunmuştur. Ancak görme keskinli-
ğindeki değişiklikler, retina kalınlığındaki azalma veya 
multifokal ERG’deki iyileşme ile direk olarak ilişkili bu-
lunmamıştır.54 Retina ven oklüzyonu nedeniyle maküla 
ödeminin mevcut olduğu gözlerde mikroperimetrik ola-
rak bevacizumab enjeksiyonundan hemen sonra makü-
ler fonksiyonda iyileşme olmuş ve iyileşme en az 6 ay de-
vam etmiştir.55 

Retina ven dal tıkanıklığı olan hastalarda intravitre-
al bevacizumab enjeksiyonunun en iyi düzeltilmiş gör-
me keskinliğini geliştirdiği ve santral maküla kalınlığını 
grid lazer fotokoagülasyondan daha fazla azalttığı bu-
lunmuştur. İntravitreal bevacizumab enjeksiyonu iyi tole-
re edilmiş ve perfuse retinal ven dal tıkanıklığı nedeniyle 
gelişen kistoid maküla ödeminin tedavisinde birincil te-
davi olarak kullanılabileceği bildirilmiştir.56 

Tablo: Retina ven tıkanıklığının tedavisinde intravitreal bevacizumabın kullanıldığı çalışmaların özeti.

Çalışma  GözSay  TedÖnGK  SonGK  TedÖSMK  SonSMK  OEnSay  OrtTakip  VenOk

Priglinger ve ark.  46 20/250 20/80 535 323 2.9 24 SRVT
Hsu ve ark.  31 20/394 20/213 - - 2.2 18 SRVT
Moschos ve ark. 10  20/25 20/32 642 367 - 12 SRVT
Stahl ve ark. 21 20/63 20/50 526 439 - 9 SRVT/RVDT
Kriecbaum ve ark.  29 20/100 20/50 558 382 5.3 24 S/RVDT
Abegg ve ark  32 20/100 20/63 454 305 1.7 24 RVDT
Iturralde ve ark.  16 20/600 20/200 877 372 2.8 21 SRVT
Ferrara ve ark.  6 20/428 20/53 809 250 5.8 52 SRVT 
Gündüz ve ark.  12 20/163 20/60 507 268 4  42 RVDT
Rensch ve ark.  25 20/200 20/100 530 347 3 24 SRVT
Pai ve ark.  21 20/381 20/135 648 293 1 12 S/RVDT
Rabena ve ark.  27 20/200 20/100 478  332 2  21 RVDT
Jaissle ve ark.  26 20/63 20/32 395 255 3.4 48  RVDT 
Resch ve ark. 21 20/125 20/80 492 316 3 24 RVDT
Prager ve ark. 29 20/100 20/50 558 309 8 52 SRVT/RVDT
Gregori ve ark. 65 20/200 20/100 455 285 3.3 21 RVDT/HRVT
Beutel ve ark.  21 20/160 20/160 780 462 3.7 52  SRVT
Wu ve ark.  45 20/250 20/80 420 260 1.7 26 RVDT
Hoeh ve ark.  27 20/100 20/63 748 373 4.1 61 SRVT
Hoeh ve ark.  34  20/63  20/40  602  386  4.9  59  RVDT
Gregori ve ark.  57  8/200  20/400  641  607  3.2  52  SRVT
Sakamoto ve ark.  31  20/100  20/100  598  597  1  4  SRVT/RVDT
Costa ve ark.  7  20/320  20/100  730  260  3  25  SRVT/HRVT
Gutiérrez ve ark.  12  20/400  20/125  615  420  -  24  RVDT 
Aytuğ ve ark. 15  20/80  20/40  493  276  3  20  RVDT
Eken ve ark. 23  20/250  20/125  -  -  1.4  29  SRVT/RVDT
Algvere ve ark. 13  20/160  20/50  596  288  4  24  SRVT
Kondo ve ark.  50  20/63  20/40  523  305  2  52  RVDT
Wu ve ark. 63  20/250  20/73  448  239  3.9  104  RVDT
Astam ve ark.  9  20/160  20/50  557  267  1.5  12  RVDT 
Küsbeci ve ark.  20  20/320  20/80  -  -  2.4  72  RVDT
Ahmadi ve ark.  42  20/280  20/170  451  400  2.4  52  RVDT

GözSay: Çalışmadaki göz sayısı, TedÖnGK: Tedavi öncesi ortalama görme keskinliği, SonGK:Takip sonundaki ortalama final gör-
me keskinliği , TedÖSMK: Tedavi öncesi ortalama maküla kalınlığı, SonSMK:Takip sonundaki ortalama maküla kalınlığı, OEnSay: 
Ortalama enjeksiyon sayısı, OrtTakip: Ortalama takip süresi (hafta), VenOk: Ven oklüzyonu tipi.
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Retina ven oklüzyonlarında intravitreal triamsinolon 
uygulaması etkili bir tedavi yöntemi olsa da glokom ve 
katarakt gelişimi gibi önemli yan etkileri mevcuttur ve sü-
reğen etki için tekrarlayan enjeksiyonlar gerekmektedir.57 
Lazer ve intravitreal triamsinolon tedavisine cevap ver-
meyen veya kısmen cevap vermiş hastaların intravitreal 
bevacizumab tedavisinden fayda sağlayabileceği bildiril-
miştir. 51 Ancak bazı çalışmalarda RVDT’ne bağlı makü-
la ödeminin tedavisi için intravitreal triamsinolon ve be-
vacizumab uygulanan gruplar arasında en iyi düzeltil-
miş görme keskinliği artışı açısından fark bulunamamış-
tır.58,59 İntraoküler komplikasyon oranı intravitreal triam-
sinolon uygulanan gruptaki hastalarda daha yüksek ola-
rak saptanmıştır.58 Uzun süredir devam eden ve iskemik 
olmayan SRVT’i bulunan hastalarda intravitreal bevaci-
zumab ve intravitreal triamsinolon benzer görme artı-
şı sağlamıştır. Maküler ödemdeki azalmanın intravitre-
al triamsinolon uygulanan grupta daha belirgin olduğu 
bulunmuştur. İntravitreal triamsinolonun intraoküler ba-
sınç artışı ve katarakt oluşumu gibi yan etkileri düşünül-
düğünde, iskemik olmayan SRVT’nin tedavisinde intravit-
real bevacizumabın intravitreal triamsinolona göre daha 
tercih edilebilir bir tedavi yöntemi olabileceği ifade edil-
miştir.60 Ehrlich ve ark. RVDT ve SRVT bulunan hastalara 
kombine intravitreal bevacizumab (1.25 mg) ve intravit-
real triamsinolon (2 mg) tedavisi uygulamışlardır. Kom-
bine tedavi yapısal sonuçlarda iyileşme sağlamış, ancak 
daha önce sadece intravitreal bevacizumabın kullanıldı-
ğı çalışmalarla kıyaslandığında ilave faydasının olmadı-
ğı tespit edilmiştir. 61

İntravitreal bevacizumab uygulanmasından sonra 
yan etkiler nadir olarak izlenmektedir.51 Ancak iskemik 
olmayan SRVT’nin tedavisi için intravitreal bevacizumab 
enjeksiyonunun yapıldığı bir olguda iskemik değişiklikler 
saptanmıştır.62 Diğer bir çalışmada ise SRVT tıkanıklığına 
ikincil gelişen maküla ödeminin tedavisi için uygulanan 
intravitreal bevacizumab enjeksiyonundan iki gün sonra 
retinal arter dal oklüzyonu geliştiği bildirilmiştir.63 

Matsumoto ve ark. SRVT ve RVDT nedeniyle ortaya 
çıkan maküla ödemi için intravitreal bevacizumab enjek-
siyonu yapılan üç hastada başlangıçta iyi cevap alınma-
sına rağmen daha sonra maküla ödeminin başlangıç-
taki seviyesinden daha abartılı olarak tekrarladığını tes-
pit etmişlerdir. Bevacizumab enjeksiyonunun VEGF’i in-
hibe ettiğini, bu nedenle VEGF reseptörlerinin upregü-
le olduğunu düşünmüşlerdir. Bunun sonucunda rebaund 
bir fenomen ile maküla ödeminin alevlenebileceğini ifa-
de etmişlerdir.64 Retina ven dal tıkanıklığının tedavisi için 
başlangıç bevacizumab enjeksiyonuna erken dönemde 
olumlu cevap veren olguların tedaviden daha fazla fay-
da sağlayacakları ve görme artışının olmadığı olgularda 
ise komplikasyonlardan sakınılması için tekrarlayan en-
jeksiyonlardan uzak durulması gerektiği düşünülmekte-
dir.65 Ach ve ark. SRVT’na bağlı maküla ödeminin intra-
vitreal bevacizumab ile tedavisinde SMK ve yaşın prog-
nostik değerinin olduğunu tespit etmişlerdir. Tedaviden 
fayda gören hastaların yaşlarının inatçı ödemi olan has-

talardan daha genç ve başlangıçtaki SMK’larının daha 
ince olduklarını ifade etmişlerdir. Retina ven tıkanıklığı 
olan hastalarda intravitreal bevacizumab tedavisi için 
prediktif faktör tespit edilmemiştir.66 Ahmadi ve ark. ise 
RVDT’na bağlı maküla ödeminin tedavisinde intravitreal 
bevacizumab uygulanan genç hastalardaki görme artışı-
nın yaşlı hastalardan daha fazla olduğunu tespit etmiş-
lerdir.50 Retinal ven tıkanıklıklarının önemli komplikas-
yonlarından olan iris ve retina neovaskülarizasyonunda 
tedavi için intravitreal bevacizumab enjeksiyonunun ne-
ovaskülarizasyonda hızlı bir, gerilemeye neden olduğu 
bildirilmiştir.67-69 Byeon ve ark.’nın yaptığı bir çalışmada 
retina ven tıkanıklığı için uygulanan intravitreal 1.25 mg 
(0.05 ml) bevacizumab enjeksiyonundan 4 saat sonra ti-
molol- dorzolamid damla başlanmış ve 9 hafta süre ile 
tedaviye devam edilmiştir. Bu tedavinin intravitreal beva-
cizumabın eliminasyonunu azaltarak vitreustaki etkinliği-
ni arttırdığı bildirilmiştir. 70 

Ranibizumab

Ranibizumab rekombinan olarak üretilen insanlaş-
tırılmış fare monoklonal fragmanı olup VEGF A’nın tüm 
izoformlarını ve yıkım ürünlerini bloke eder. Antikorun 
bütün formu bevacizumabdır. Ranibizumab daha küçük 
molekül büyüklüğüne sahip olduğu için retina derinleri-
ne geçişinin daha yüksek oranda olduğu düşünülmekte-
dir.71 Ranibizumab 2006 yılında yaşa bağlı maküla deje-
nerasyonu nedeniyle gelişen koroid neovasküler memb-
ranların tedavisinde FDA tarafından onaylanmıştır. 

Campochiaro ve ark.’nın yaptığı çalışmada SRVT ve 
RVDT için her grupta 20 hastanın olduğu gruplara ay-
lık üç doz 0.3 ve 0.5 mg ranibizumab enjeksiyonu yapıl-
mıştır. Santral retinal ven tıkanıklığı için 0.3 mg ranibi-
zumab verilen hastalarda 3 ay sonra ortalama 17, 0.5 
mg verilen hastalarda ise 14 harf artış olmuştur. Retina 
ven dal tıkanıklığı için 0.3 mg ranibizumab uygulanan 
hastalarda ortalama 10 harf, 0.5 mg verilenlerde ise 18 
harf artış olmuştur. Ranibizumab enjeksiyonunun 0.5 mg 
dozunda yapıldığı gruplarda 0.3 mg enjeksiyon yapılan 
gruplara göre OCT’de retina kalınlığının daha hızlı azal-
dığı ve enjeksiyonların etkisinin daha uzun sürdüğü bil-
dirilmiştir. Ancak her dört tedavi grubunda da maküla 
ödeminin yaklaşık %90 kadar azalmış olduğu bulunmuş-
tur.72 Spaide ve ark.nın yaptığı bir çalışmada santral re-
tinal ven tıkanıklığı olan hastaların tedavisi için hastala-
ra başlangıç olarak 0.5 mg ve takiben aylık ilave iki doz 
ranibizumab enjeksiyonu yapılmıştır. Hastalar aylık ola-
rak takip edilmiştir. Üç doza ek olarak 0.5 mg ranibizu-
mab enjeksiyonu retinada hemoraji varlığına ve makü-
la kalınlığının 250 mikrondan fazla veya makülada kis-
tik boşlukların oluşuna göre uygulanmıştır. Hastaların te-
davi öncesindeki ortalama SMK 574.6 mikron olarak öl-
çülmüş ve onikinci ay sonunda ortalama SMK 186 mik-
ron olarak bulunmuştur. Başlangıç anındaki görme kes-
kinliği ortalama 48.5 ETDRS harfi iken 12. ayın sonunda 
ortalama görme keskinliği 64 ETDRS harfi ölçülmüştür. 
Bu çalışmada ortalama 8.5 kez ranibizumab enjeksiyo-
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nu yapılmış olup, daha önce inme ve hipertansiyon hi-
kayesi olan bir hastada iskemik atak gelişmiş, ancak se-
kel bırakmadan iyileşmiştir.73 Rouvas ve ark.’nın yaptığı 
çalışmada ise 9’ u perfüze, 3’ü ise iskemik santral reti-
nal ven tıkanıklığı olan 12 hastanın 12 gözüne şikayet-
lerinin başlangıcından ilk üç ay içerisinde SMK 250 mik-
rondan büyük olduğu durumlarda tekrarlayan intravit-
real ranibizumab enjeksiyonları yapılmıştır. Bir yılın so-
nunda toplam 89 enjeksiyon (ortalama 7.4) uygulan-
mış. İlk 6 ayda 60 (ortalama 5) sonraki ayda ise 29 (or-
talama 2.4) enjeksiyon yapılmış. Başlangıçtaki ortalama 
SMK 480±166 mikrometre iken on ikinci ayın sonunda 
ortalama SMK 230±166 mikrometreye gerilemiş ve 8 
gözde 15 harften fazla görme artışı kaydedilmiştir. İske-
mik olan bir hastada ise iki enjeksiyon yapılmasına rağ-
men iris neovaskülarizasyonu gelişmiştir. Dokuz perfüze 
hastanın hiçbiri iskemik tipe dönmemiş ve hiçbir hasta-
da oküler veya sistemik yan etki izlenmemiştir.74 Bir baş-
ka çalışmada ise SRVT’i bulunan hastalara ilk 3 ay ay-
lık, daha sonra 3 ayda bir 0.3 ve 0.5 mg intravitreal ra-
nibizumab enjeksiyonu yapılmış gruplar arasında teda-
vi sonuçları açısından fark bulunmamıştır. Ayrıca teda-
viye maksimum cevabın ilk 6 ay içinde gerçekleştiği vur-
gulanmıştır.75 

Ranibizumab enjeksiyonundan sonra bir ay içerisin-
de bir hastada santral retinal arter oklüzyonu geliştiği 
bildirilmiş ve SRVT’de tedavi için VEGF inhibisyonunun 
retinal arter oklüzyonu riskinde artışa neden olabilece-
ği vurgulanmıştır.63 Ranibizumab ve bevacizumabın sis-
temik dolaşıma karışma nedeniyle enjeksiyonun yapıl-
madığı diğer gözde de tedavi etkinliğinin olabileceği bil-
dirilmiştir.76

Pegaptanib Sodyum

Pegaptanib sodyum patolojik oküler neovaskülari-
zasyon ve vasküler geçirgenlikten sorumlu VEGF izofor-
mu olan VEGF165’i inhibe eden bir RNA aptameridir.77 

Santral retinal ven oklüzyonu nedeniyle makü-
la ödemi olan 98 hasta üzerinde yapılan bir çalışma-
da hastalar üç gruba ayrılmıştır. Hastalara altı haftada 
bir intravitreal (0.3mg, n=33 veya 1 mg, n=33) pegap-
tanib sodyum veya sham (n=32) enjeksiyonu yapılmış. 
Otuzuncu haftada yapılan analizde 0.3 mg enjeksiyo-
nun uygulandığı grupta % 36 (p=0.48), 1 mg enjeksi-
yonun yapıldığı grupta %39 (p=0.35), sham grubunda 
%28 oranında görme keskinliğinde 15 harften fazla art-
ma olmuş ve bu istatistiksel olarak anlamlı bulunmuş-
tur. İkincil analizde pegaptanib ile tedavi edilen grup-
larda görme keskinliğinde düşüş anlamlı ölçüde daha 
az [0.3 mg grubunda %9 (p=0.3), 1 mg grubunda %6 
(p=0.1), sham grubunda %31] bulunmuştur. Tedaviden 
1 hafta sonra maküla kalınlığında azalma açısından pe-
gaptanib sodyum grubu [0.3 mg grubunda 269 mik-
rometre (p<0.001), 1 mg grubunda 210 mikrometre 
(p<0.001), sham grubunda ise 5 mikrometre azalma] 
sham grubundan daha üstün bulunmuştur. Bu sonuçla-

rın ışığında SRVT’ ne bağlı maküla ödeminin tedavisin-
de intravitreal pegatanib sodyum uygulamasının görsel 
ve anatomik yararlar sağlayabileceği ifade edilmiştir.78 

SONUÇ

Retina ven tıkanıklıklarının tedavisi için intravitre-
al anti VEGF ajanları günümüzde önem kazanmakta-
dır. Anti VEGF tedavileri içerisinde en fazla intravitreal 
bevacizumab tercih edilmektedir. Retina ven tıkanklığın-
da intravitreal bevacizumab uygulaması kısa ve orta dö-
nemli takiplerde elektrofizyolojik, anatomik ve görsel iyi-
leşme sağlamaktadır. Yeni tarihli bazı yayınlarda uzun 
süreli takiplerde de olumlu sonuçlar alındığı bildirilmiş-
tir. Bu yeni tedavi yönteminin esas dezavantajı tedavi et-
kinliğinin kısa sürmesi ve tedavinin sık tekrarlanma ih-
tiyacıdır. Retina ven tıkanıklıklarının tedavisinde intra-
vitreal bevacizumab uygulaması, intravitreal triamsino-
lonla benzer etkilere sahip gibi görünmekte, ancak glo-
kom ve katarakt oluşumu gibi yan etkilerinin bulunmayı-
şı önemli bir avantaj sağlamaktadır. İntravitreal bevaci-
zumab uygulamasına olumlu cevap veren ve genç has-
talarda tedavi daha iyi sonuçlar veriyor gibi görünmek-
tedir. Retina ven tıkanıklığında anti VEGF ajanları ile ya-
pılan çalışmaların çoğu genel kanaat oluşumunu sınır-
landıracak biçimde kısa-orta takip süreli olup kontrollü 
değildirler. Retina ven tıkanıklığının tedavisinde intravit-
real anti VEGF ajanlarının uzun dönem etkinlik ve güve-
nilirliklerini değerlendirmek için ileri randomize ve kont-
rollü çalışmalara ihtiyaç vardır.
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