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oz A
Diyabetik makiiler 6dem (DMO) makiila bolgesinde retina iginde hiicre digi sivi birikimi olarak tanimlanir ve fovea merkezini
etkilediginde diyabetik retinopatili hastalarda gérme keskinligi azalmasinin en sik nedenidir. Diyabetik makiiler 6dem gelisimi,
diyabetin siiresi, kotii glisemik kontrol ve insiilin tedavisi alan tip 2 diyabetle yakindan iligkilidir. Diyabetik makiiler 6demde ilk
basamak tedavi, intravitreal uygulanan Anti-vaskiiler endotelyal biiytime faktorleri (VEGF) olmustur. Diger tedavi yontemleri,
intravitreal kortikosteroid enjeksiyonu ve fokal lazer fotokoagiilasyondur. Ancak intravitreal tedavinin etkinligi, 6zellikle vitreo-
makiiler traksiyon, siki arka hyaloid veya epiretinal membran (ERM) varliginda zamanla 6nemli 6l¢tide azalmaktadir. Bu agama-
da pars plana vitrektomi (PPV), intravitreal enjeksiyonlara direngli kronik DMO’lii gézlerde alternatif bir tedavi yontemi olarak
tercih edilmektedir. Diyabetik hastalarin vitreusu, DMO’ye neden olan yiiksek miktarda VEGF ve Anjiotensin 2 ile interlokin-6,
ICAM-1 gibi sitokinler i¢erir. Bunun yaninda, vitreus igerdigi enzimler nedeniyle yapisinda bulunan kolajen liflerinde ¢apraz bag-
lanma ile kalinlagmaya ve makiila tizerinde siki yapisiklik ve traksiyona yol agar. Pars plana vitrektominin makiiler 6demdeki etki
mekanizmasi, vitreusun uzaklastirilmasi ve vitremakiiler traksiyonlarin giderilmesi ile agiklanabillir. Vitrektomi ayrica retinadaki
oksijenlenmeyi artirabilir. Uygun olgu se¢imi 6nemlidir. Yapilan ¢alismalarda, eksternal limitan membran(ELM) ve elipsoid zon
olmak tzere dis retinal katmanlarin bozulmamis olmasi, preoperatif foveal iskeminin olmamasi, cerrahinin ELM bozulmadan
once ve gecikmeden uygulanmasi, postoperatif daha iyi gorme kazanimu ile iliskili bulunmustur. Diyabetik makiila 6deminde cer-
rahi tedavinin etkinligini inceleyen, detayli parametreleri iceren, prospektif, randomize, kontrollii, genis serili ve uzun siire takipli
¢alismalara ihtiyag vardir

Anahtar Kelimeler: Diyabet, epiretinal membran, makiiler 6dem, siki arka hyaloid, vitrektomi, vitreoretinal traksiyon

ABSTRACT

Diabetic macular edema (DME) is defined as excess fluid accumulation within the retina in the macular area, and when it is cente-
red on the fovea it is the most common cause of decreased visual acuity in patients with diabetic retinopathy. The development of
diabetic macular edema is closely related to the duration of diabetes, poor glycemic control, and type 2 diabetes on insulin therapy.
The first-line therapy in diabetic macular edema has been the intravitreal injection of anti-vascular endothelial growth factors
(VEGF). Other treatment modalities are intravitreal corticosteroid injection and focal laser photocoagulation. However, the effica-
cy of intravitreal therapy may decrease significantly over time, especially in the presence of vitreomacular traction, tight posterior
hyaloid, or epiretinal membrane (ERM). At this stage, pars plana vitrectomy (PPV) is preferred as an alternative treatment method
in eyes with chronic DME resistant to intravitreal injections. The vitreous of diabetic patients contains high amounts of VEGF and
Angiotensin 2, which cause DME, and cytokines such as interleukin-6 and ICAM-1. In addition, due to the enzymes, it contains,
the vitreous causes cross-linking and thickening of the collagen fibers in its structure, causing tight adhesion and traction on the
macula. The mechanism of action of pars plana vitrectomy in macular edema can be explained by removing the vitreous and vit-
reomacular tractions. Vitrectomy may also increase retinal oxygenation. Selection of the appropriate case is important. The undis-
turbed integrity of the outer retinal layers including the external limiting membrane(ELM) and the ellipsoid zone, no preoperative
foveal ischemia, and performing surgery early before ELM is damaged, have been found to be related to better postoperative visual
acuity gain. Further, prospective, randomized, controlled studies with large series including detailed parameters and long follow-up
evaluating the efficacy of surgical treatment in diabetic macular edema are warranted

Keywords: Diabetes, epiretinal membrane, macular edema, taut posterior hyaloid, vitrectomy, vitreoretinal traction
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Giris insani etkilemekte ve her yil artarak 2045 yilinda bu saymm 700
milyona ulasmasi éngérillmektedir.!"’ Diyabetik retinopati (DR)
Diyabetes Mellitus (DM), diinya ¢apinda yaklasik 422 milyon  ise diinyadaki onlenebilir korliiklerin baginda olup, DM'nin en
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yaygin komplikasyonudur. Klasik olarak, diyabetik makiiler 6dem
(DMO) makiila bélgesinde retina iginde hiicre digt sivi birikimi
olarak tanimlanir ve fovea merkezini etkilediginde DR’li hasta-
larda gorme keskinligindeki (GK) azalmanin en sik nedenidir.”’
Diyabetik makula 6demi, nonproliferatif DR agsamasinda daha sik
ortaya ¢ikmasina ragmen, retinopatinin herhangi bir agamasinda
ortaya ¢ikabilir. Diyabetik makiiler 6dem gelisimi, DM’nin siiresi,
kotii glisemik kontrol ve insiilin tedavisi alan tip 2 diyabetle yakin-
dan iligkilidir."”’ Wisconsin Epidemiyolojik Diyabetik Retinopati
calismas, 10 y1ili gegen tip 1 diyabetli hastalarin %20’sinin ve tip 2
diyabetlilerin %25’inin DMO gelistirecek oldugunu belirtmistir.""’

Giiniimiizde, RISE&RIDE"), VIVID'®/, DRCR-net""' ve Proto-
kol-T"*/ gibi genis kapsamli, randomize ¢alismalarin verileri temel
alindiginda DMO'de ilk basamak tedavi, intravitreal enjeksiyon
seklinde uygulanan Anti-vaskiiler endotelyal biytime faktorle-
ri (VEGF) olmustur. Diger tedavi yontemleri intravitreal korti-
kosteroid enjeksiyonu ve fokal lazer fotokoagiilasyondur. Ancak
intravitreal tedavinin etkinligi, 6zellikle vitreomakiiler traksiyon,
siki arka hyaloid veya epiretinal membran (ERM) dahil olmak
iizere DMO'ye eslik eden vitreoretinal arayiiz patolojisi varligin-
da, zamanla 6nemli 6l¢iide azalmaktadir. Bu agsamada pars plana
vitrektomi (PPV), intravitreal enjeksiyonlara direngli, kronik ve
vitreomakiiler traksiyonun eslik ettigi DMO’lii gozlerde gorme-
de diizelme ve makiiler kalinlikta azalma agisindan etkili olabil-
mektedir. '/’ Ote yandan, bagvuru esnasinda vitreomakiiler arayiiz
problemi olan DMO’lii gozlerde ilk tedavi olarak cerrahi uygula-
nabilir."” "

Diyabetik Makiila Odeminin Patofizyolojisi ve Etki
Mekanizmast:

Diyabetik 6demin, makiiler bolgeyi tutmasimnin nedeni, ma-
kiilanin hem iskemik hem de oksidatif strese karsi daha yiiksek
duyarli olmasindan ve hiicreler arasi adhezyonun gevsek olma-
sindan dolayidir.” DMO’niin patogenezinde birgok hipotez ile-
ri stirtilmistiir, ancak ana neden kan-retina bariyerinin (KRB)
bozulmasidir. Normalde retina pigment epiteli (RPE) tarafindan
dengeli olarak salgilanan VEGF ve pigment epitel kaynakli faktor
(PEDF) ig kan retina bariyerinin devamlilig1 i¢in 6nemlidir; an-
cak hiperglisemi durumunda PEDF iiretiminde azalma ve VEGF
tiretiminde artma olarak bu denge bozulmaktadir. VEGFdeki
artis ise, hem enflamatuvar interseliiler adhezyon molekili-1’in
(ICAM-1) salinimini artirarak hem de anjiyogenezise yol agarak
diyabetik retinopati ve DMO'niin patogenezinde temel rol oynar.
Bunun yaninda, makiila tizerinde posterior vitreusun traksiyonu
ve artmug interlokin-6 salinimi: da DMO olugsumunda rol oynayan
faktorlerdendir.' "

Diyabetik makiiler 6demde PPV ilk olarak 1992 yilinda Lewis
ve arkadaglar1,"" tarafindan siki ve kalin posterior hyaloid memb-
rani olan 10 DMO’lii hastada uygulanmistir. PPV ve arka hyaloi-
din soyulmastyla DMO, 8 olguda kaybolmus, 2 gozde ise azalmis-
tir; olgularin 9’unda GK artmustir. Bu ¢alismada yazarlar, posterior
hyaloid traksiyonunun, sig bir makiiler dekolmana neden olabi-
lecegi ve vitrektominin makiila tizerine uygulanan bu traksiyonu
ortadan kaldirarak siki arka hyaloidin eslik ettigi DMO'yii diizel-
tebilecegini ve gormeyi artirabilecegini belirtmiglerdir.”’

Yamamoto ve ark., ! ise PPV uyguladiklar1 ve sonuglari-
n1 ERM olan ve olmayan, arka hyaloidi ayrilmis ve ayrilmamis
DMO'lii gzler olmak iizere dort grupta inceledikleri caligmala-
rinda, interlokin-6 ve VEGF gibi vaskiiler permeabilite artigina yol
agarak DMQ’ye yol agan faktdrlerin epimakiiler membranlardaki
hiicreler tarafindan salgilandigini gostermislerdir. Ancak ¢alisma-
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larinda %30 hastada ERM’nin eslik ettigini bildirerek, geri kalan
hastalarda vitreusta intirinsik permeabilite faktorlerinin olabile-
cegini ve vitreus ile varsa beraberinde ERM’nin cerrahi ile alin-
masinin DMO’niin iyilesmesine katkida bulunabilecegini belirt-
miglerdir. *)

Hickichi ve ark., ') 82 DMO'lii gozii dahil ettikleri prospektif
¢alismalarinda 6 aylik kisa donemde dogal siireci takip etmisler
ve ¢aligma baginda posterior vitre dekolmani (PVD) olan gozlerin
%55inde DMO'de spontan rezoliisyon oldugunu bildirmislerdir.
PVD gelismemis olan 60 gozde ise DMOde spontan rezoliisyon
orant %25de kalmigtir. Sistemik faktorlerin de korelasyonunun
incelendigi bu ¢aligmada, vitreomakiiler ayrilma DMO rezoliisyo-
nu ile anlamli korele bulunmugtur. Gérme keskinliginde 2 sira ve
tstii artig da yine, PVD olan gozlerde anlamli olarak yiiksek oran-
da saptanmustir. Yazarlar, bu dogal siire¢ ¢aligmasindaki bulgulara
dayanarak vitrektominin, vitreusu makiiladan ayirarak DMO’niin
rezoliisyonunu hizlandirabilecegini 6ne siirmiislerdir. '

Ote yandan, Stefansson ve ark.lari,” vitrektomize ve vitrek-
tomi olmamus kedi gozlerinde, retina ven dal tikaniklig1 ile iskemi
olugturarak, preretinal oksijen basmcini iskemi dncesi ve sonra-
sinda karsilagtirmiglardir. Vitrektomi uygulanmamis gozlerde
preretinal oksijen basinci ciddi azalirken, vitrektomize kedi gozle-
rinde preretinal oksijen basincinda anlamli diigme gozlenmemis-
tir. Yitksek konsantrasyondaki oksijenin retinal vazokonstriksiyo-
na neden oldugu literatiirde gosterilmistir. "/ Buna gore olas1 bir
mekanizma olarak, PPV sonrast DMO’lii gozlerde artan oksijen
seviyelerinin retinadaki vaskiiler kontraksiyonu artirarak sizinti-
y1 azaltip makiiler 6demin azalmasina yol acabilecegi ileri siiril-
miistiir. Ayni sekilde vitrektomi retinal hipoksiyi azaltarak retinal
neovaskiilarizasyonu durdurmaya yardimc olabilir. Resim 1de
argon lazer FK tedavilerine ragmen tekrarlayan vitre i¢ci hemora-
ji nedeniyle PPV uygulanan, uzun siireli DM tanili, 78 yasindaki
kadin hastanin postoperatif 7.y1l takibindeki fundus fotografi ve
OKTA incelemesi goriilmektedir. Bu olgumuzda PPV uygulanip
arka hyaloid kaldirilmistir; ILM soyulmasina gerek goriilmemistir
ve soyulmamustir. Diyabet regiilasyonu tiim 6nerilere ragmen iyi
olamayan hastamizda, postoperatif 7 yillik takipte aktif DRP veya
DMO gelisimi goriilmemistir. Foveada atrofi bulunmast nedeniy-
le GK, preoperatif el hareketi seviyesinden postoperatif ancak 0.1
seviyesine ¢ikmis ve stabil kalmigtir. Bu durum PPV ile, vitreusun
uzaklastirilmast ile birlikte retinal oksijenlenmenin daha iyi olabi-
lecegini distindiirmektedir.

Vitrektominin DMO'deki etki mekanizmasini arastiran bagka
bir ¢aligmada ise, diyabetik kistoid makula 6demi (KMO) olan
gozlerde, basarili bir PPV sonrasinda perifoveal mikrosirkiilas-
yonun ameliyattan Onceki degerlerle karsilastirildiginda 6nemli
olgiide arttig1 bildirilmigtir.""”’ Tiim gdzlerde KMO'niin postope-
ratif 6 ay icinde kayboldugu belirtilmistir. Kadonosono ve ark.,
17 perifoveal mikrosirkiilasyondaki artis ile GK'deki iyilegme ara-
sinda anlamli bir korelasyon saptamiglar ve vitreus cerrahisinin
diyabetik KMO olan gézlerde perifoveal mikrosirkiilasyonu iyi-
lestirebilecegini belirtmislerdir. Perifoveal mikrosirkiilasyondaki
iyilesmenin de gorsel prognozu etkileyen 6nemli bir faktor olabi-
lecegini vurgulamislardir.""”

Diyabetik Makiila Odeminde Cerrahi:

Diyabetik hastalarin vitreusu, DMO’ye neden olan yiiksek
miktarda VEGF ve Anjiotensin 2 ile interlokin-6, ICAM-1 gibi si-
tokinler igerir. Bunun yaninda vitreus igerdigi enzimler nedeniyle
yapisinda bulunan kolajen liflerinde ¢apraz baglanma ile kalinlas-
maya, makiila tizerinde siki yapisikliga ve traksiyona yol agar. Bu
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Resim 1.a, Diyabetik hastanin sag goz postoperatif fundus fotografi. 78 yasindaki kadin hastamiz, en az 25 yilli

M

blhnen DM tanis1 mev-

cut ve 15 yildir insiilin kullaniyor; hikayesinde retina periferine ¢ok sayida argon lazer fotokoagiilasyon uygulanmis. Makiila 6demi i¢in
enjeksiyon ve lazer tedavi oldugu bilgisi mevcut olan hastamiza, tekrarlayan vitre i¢i hemoraji tanisiyla 2015 yilinda vitrektomi uygulan-
di. Preoperatif GK el hareketi seviyesinde olan hastamizda postoperatif GK 0.1 seviyesine ¢ikt1. Preoperatif hemoraji nedeniyle goriintii
almamayan hastamizin postoperatif fundus fotografinda foveada genis atrofi alani stabil olarak izleniyor; optik disk hafif soluk. 7 yildir
takipte olan hastamizin sag goziinde makiila 6demi tekrarlamadi. 1b. OKTA goriintiisii, postoperatif 7.y1l; ERM gelismesine ragmen
traksiyona neden olmuyor ve DMO yok; dig retinal damar yapisinda fokal iskemik alanlar izleniyor. Tiim bilgilendirme ve takibe ragmen

HgA1lc seviyesi 8-10 arasinda degiserek, yiiksek olarak devam ediyor.

nedenle PPV, vitreomakiiler traksiyon olsun ya da olmasin vitreu-
su uzaklagtirarak DMO igin potansiyel bir tedavi segenegi olabilir.
.15 Diyabetik makiiler deme eslik eden vitreoretinal traksiyon
varliginda ise cerrahi, diger tedavilere gore daha avantajli olabilir.
[9,10,12-14]

Cerrahi planlamada optik koherens tomografi (OKT),
DMO'ye eslik eden vitreoretinal arayiiz problemlerini gdstermesi
bakimindan ¢ok 6nemlidir. Ayn1 zamanda arka hyaloidin traksi-
yonu ve kalinlagmasi gibi patolojilerin varligini degerlendirmede
de faydalidir."”’ Govetto ve ark.,””’ multimodal gériintiileme kul-
lanarak 72 makiiler 6demli gozii incelemigler ve DMOde en-faz
OKT goriintiileme ile daha ayrintili olarak belirlenebilen traksi-
yonel ve eksiidatif bilesenlerin olabilecegini gostermislerdir. Ca-
ligmalarinda ekstidatif makiiler 6demin, fundus floresein anjiog-
rafide (FFA) vaskiiler sizintiya sebep oldugunu ve en-faz OKTde
karakteristik “petaloid” gériiniimde izlendigini ve genellikle intra-
vitreal Anti-VEGF ya da steroid tedavilerinden fayda gordiigiini
belirtmislerdir.”” Ote yandan traksiyonel intraretinal kistik bos-
luklar en-faz OKT'de “radyal tekerlek” paterni gostermisler, FFAda
ise sizint1 gdritlmemistir. *) Bu tip DMO’lii gzlerin tedavisinde
vitreoretinal cerrahi daha 6n planda olabilir. 12

Bunun yaninda FFA, DMO tanist igin gerekmese de makii-
ler iskeminin ve diyabetik retinopatinin siddetinin degerlendiril-
mesinde ¢ok yararlidir. Son zamanlarda kullanimi giderek artan
OKT-anjiyografi (OKTA) de yiizeyel ve derin kapiller pleksusun
degerlendirmesini girisimsel olmayan bir sekilde yaparak, ame-
liyat 6ncesi makiiler iskemiyi belirleyebilir ve cerrahi sonrasi
makiiler iskemiye bagh kotii gorsel prognozu degerlendirmede
yardimal olabilir.” Han Rui ve ark, *') 92 DMO'lii gozii kapsa-
yan kesitsel calismalarinda, OKTA ile degisen evrelerde DMO’lii
gozlerde vaskiiler parametreleri incelemigler; DMO ciddiyeti, FAZ
alan1 ve fovea kalinlig ile kétii GK arasinda korelasyon oldugunu
saptamiglardir. OKTA ile, DMO'niin siddeti arttik¢a derin kapiller
pleksusta vaskiiler yogunlukta azalma ve FAZda diizensizligin ar-
tarak genigledigi gosterilmistir. !

DRCR.net Protokol I'nin alt analizinde, Anti-VEGF tedavisi-
nin etkili oldugu, GKde belirgin iyilesme olan DMO'lii hastalarin,

daha geng yasta, daha az siddetli DR’si olan ve arayiizey problemi
olmayan hastalar oldugunu belirtilmistir.””’ Bu sonuglar1 temel
alarak vitrektominin 6zellikle yasli, daha siddetli DR’si olan ve yii-
zey kirigikligi olan DMO'lii hastalarda bir tedavi segenegi olabile-
cegi bildirilmigtir.

Literatiirde vitrektomi teknikleri agisindan farkli yontemler
olmakla beraber DRCR.net ¢aligmasinda PPV’nin temel basa-
maklar: tarif edilmigtir. Buna gore bu basamaklar, (1) tiglii giris
sklerotomilerin yapilmasi, (2) kor vitrektomi sonrasi arka hyalo-
idin soyulmasi, (3) periferik vitreusun temizlenmesi, (4) mevcut
epiretinal membranlarin soyulmasi ve (5) periferik retinanin in-
celenmesi varsa lazer ile periferik yirtiklarin tedavisi olarak sira-
lanmustir. 2

A) Vitreoretinal ara yiizey bozuklugu olmayan di-
yabetik makiila 6deminde cerrahi;

Giincel, ¢cok merkezli, retrospektif uluslararasi girisimsel bir
galisma olan “VITAL Study”, vitreoretinal ara yiizey bozuklugu
olmayan 120 DMO'lii géze ilk tedavi olarak 25 gauge(G) PPV ile
birlikte internal limitan membran (ILM) soyulmasininin 24 aylik
takipteki etkinligini incelemistir.””! Vitrektomiden sonra 2 yillik
takipte ortalama GK'de anlamli artig saptanmig; DMO tanust ile
PPV arasindaki siirenin kisa olmasinin daha iyi gorsel sonuglar
i¢in bir belirte¢ oldugu bildirilmistir. Analizlerinde, PPV’nin er-
telendigi her bir giin i¢in cerrahiden 24 ay sonra bes ve daha ¢ok
harf kazanim sansinin %1.8 oraninda azaldigini saptamislardir.
Subretinal siv1 Varhg1 aym sekilde postoperatif daha iyi GK ile
iligkili bulunmugtur. ** Onemli bir bulgu, ¢alismadaki hastalarin
hicbirinde 24 postoperatif aylik takipte farmakolojik tedavi ve/
veya mabkiiler lazer fotokoagiilasyon gibi herhangi bir ek tedaviye
gereksinim duyulmamis olmasidir. *°! Bu hastalarin daha sonra
yapilmis OKT incelemelerinde, PPV ve ILM soyulmasi sonrast ye-
dinci giinde dis pleksiform tabakada cerrahi 6ncesi olmayan “Dis
Retinal Hiperreflektif Deposit (ORYD, outer retinal hyperreflec-
tive deposit)” olarak ilk defa adlandirilan birikimler tespit edil-
mistir. Bu depositler birlesik goriiniimde olup biyomikroskopik ya
da fundus fotograflarda goriilmemis, sadece OKT goriintiilerinde
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Resim 2. Resim 1'deki hastamuizin sol goziiniin goriintiileri. Sol gézde DMO tanisiyla takipte olan hastamuza intravitreal antiVEGF
enjeksiyonlar1 2015-2018 yillar1 arasinda hastanin tedaviye gelebildigi 4-6 aylik araliklarla uygulanabildi. 2a. OKT gériintiisii, 2017;
DMOQ’ye eslik eden ince ERM izleniyor, kistik DMO mevcut, subretinal siv1 yok; fovea nazalinden temporale uzanan alanda elipsoid zon
defekti mevcut. 2b. OKT goriintiisii, 2018; ayni bulgular. 2¢, d. OKT; foveanin iist ve altindan gecen kesitlerde ERM ve makiilaya trak-
siyonu daha belirgin. En iyi GK 0.2-0.4 arasinda seyreden psodofakik hastamiza, makiilada 6deme eslik eden ERM ve traksiyon varligt
ve sik araliklarla takibe gelememesi nedeniyle vitrektomi 6nerildi. 11.2018'de PPV, ERM ve ILM soyulmasi uygulanan hastamizin pos-
toperatif 1.ayda GK 0.4 seviyesine artt1, santral makiila kalinlig1 440 mikrondan 250 mikrona azaldi ve DMO ¢ekildi. 2e. Postoperatif 1.
aydaki OKT goriintiisti; makiiler 6dem tamamiyla kayboldu, genis alanda elipsoid zon defekti stabil izleniyor, fovea temporalinde ELM
de segilemiyor. 2f. Fundus fotografi, fovea alt ve temporalde atrofik degisiklikler, alt temporal arter dalinda daralma ve obliterasyon, ar-
gon lazer spotlar1 izleniyor; makiilada 6dem yok. 3.5 yillik takipte GK ayni1 seviyede ve DMO tekrarlamad. 2g. OKTA goriintiisii, 2022;
dis retinal dolagimda fokal iskemik alanlar mevcut, makiila 6demi izlenmiyor.

izlenebilmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin %82.8'nde var
olan depozitler 2 yillik takipte tiim hastalarda tamamen kaybol-
mustur. Yapilan korelasyon analizlerinde depozitlerin, hastala-
rin yasi, HgAlc degerleri, cerrahi zamanlama, cerrahi 6ncesi ve
sonrast GK ile iligkisi bulunmamuistir. Ancak yazarlar, olugan Dis
Retinal Hiperreflektif Depositlerin ameliyattan kisa bir siire sonra
hizla ortadan kalkan enflamatuvar ortamin bir sonucu oldugunu

ve bunlarin kademeli olarak ¢6ziilmesinin iyilestirilmis oksijenas-
yon ve retinanin restorasyonundan kaynaklandigini ileri siirmis-
lerdir. *°/

Ichiyama ve arkadaglari, *’/ 20, 23 ve 25G vitrektomi ve bera-
berinde LM soyulmasi uyguladiklari farkli OKT paternine sahip
DMO'lii gozlerde hem retinal kalinlikta azalma hem gérme kaza-
nimi1 agisindan cerrahi dncesine gore anlamli artig saptamislardir.
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Ayni caligmada cerrahi sonrasi gérme kazaniminin DMO’niin
OKT paternine gore farklilik gosterdigi, en iyi gérme artiginin
subretinal sivinin eslik ettigi olgular olurken, sonrasinda azalan
sirayla miks tip, kistoid makiiler 6dem ve siingerimsi diffiiz ma-
kiiler 6dem oldugunu belirtmislerdir. *’/

Avrupa Vitreo-Retinal Cerrahi (EVRS) grubunun ¢ok mer-
kezli, randomize olmayan, karsilagtirmali, girisimsel ¢aligmasinda,
870 DMO’lii goze uygulanmis tedavi sonuglar1 degerlendirilmis-
tir. */ Olgularin 61’ine PPV ile ILM soyulmast uygulanmis ve di-
ger olgulara intravitreal Anti-VEGE, triamsinolon enjeksiyonlari,
grid veya esikalt1 grid lazer fotokoagiilasyon uygulanmistir. Tim
olgular gorme kazanimi agisindan degerlendirildiginde, sadece
vitrektomi ve ILM soyulmast ile tedavi edilenlerde, diger tedavile-
re kiyasla daha iyi gorsel iyilesme saglandig: bildirilmigtir. **

Bagka bir calismada, yaygin DMO'lii ve traksiyonu olmayan
58 hastanin 116 DMO'’lii goziinde PPV ile birlikte randomize [ILM
soyulmasinin uzun dénem takipteki etkinligi analiz edilmigtir. **
Arka hyaloid ayrildiktan sonra ILM randomize olarak bir gozde
soyulmugtur. Ortalama 80 (12-161) ay takip edilen her iki grupta
da anlamli gérme artist olmustur. Traksiyonel olmayan DMO’lii
gozlerde, PPV’nin uzun dénem gérme fonksiyonunu artirdig: bil-
dirilmig; ILM soyulmasinin ise GK’ye énemli bir etkisi olmadig:
belirtilmistir. **/

Literatiirde DMO i¢in PPV cerrahisinde ILM soyulmasinin
olumlu etkisi oldugunu veya olumsuz etkilemedigini bildiren
calismalar ¢ogunluktadir. Ote yandan, Romano ve ark., ' trak-
siyonel olmayan ve belirgin kistleri olan DMO tedavisinde ILM
soyulmasinin, Miiller hiicre hasari ve dig retinal katlarda hasarla,
soyulan bolgede retinada ¢okmeye neden olabilecegini, bunun da
makiiler atrofiye veya makiiler 6demin kotiilesmesine yol agabi-
lecegini 6ne stirmiislerdir. Bu nedenle Vitreoretinal ara yiizey bo-
zuklugu olmayan diyabetik makiila 6deminde cerrahi tedavisinde
PPV’ye ek olarak ILM soyulmasinin ilave etkisi heniiz gosterile-
memistir.

B) Vitreoretinal ara yiizey bozuklugu olan diyabe-
tik makiila 6deminde cerrahi;

Diyabetik makula 6demine eslik edebilecek ara ytizey prob-
lemleri arasinda epiretinal membran ve siki arka hyaloid (SAH)
bulunmaktadir. Literatiirde siki arka hyaloid gériilme siklig1 %4
olarak verilmistir, SAH retina ytizeyinde tanjansiyel traksiyon
olusturarak DMO'niin artmasina yol agmaktadir. Yapilan calisma-
larda SAH nin eslik ettigi diyabetik makiiler 6demli gozlerde PPV
sirasinda ILM soyulmas: tanjansiyel traksiyonlarin giderilmesi
agisindan faydal olabilmektedir. %"+

Ivastinovic ve ark., ") Anti-VEGF'lere direngli ERM’nin eslik
ettigi DMO’sii olan 99 gozde 23G-27G ile vitrektomi, beraberinde
ERM ve ILM soyulmasi uygulamiglar ve olgularin ortalama 2 yil
takibinde hem en iyi diizeltiimis GKde, hem de santral makiila
kalinliklarinda (SMK) 6nemli bir iyilesme sagladiklarini bildir-
mislerdir."”” PPV ve ERM-ILM soyulmasinin DMO tedavisinde
etkili bir yontem oldugunu; iyi gérme prognozu igin ise ELM
bozulmadan once, daha erken dénemde cerrahi uygulanmasini
onerdiklerini belirtmislerdir. '* Resim 2'de, Resim 1'deki ayni has-
tanin diger goziintin goriintiileri izlenmektedir. DM regiilasyonu
tim Onerilere ragmen ¢ok iyi diizenlenemeyen 78 yagindaki has-
tamizin psddofakik sol géziinde DMO igin intravitreal antiVEGF
enjeksiyonlar 3 yil boyunca hastanin ancak tedaviye gelebildigi
4-6 aylik araliklarla uygulanabilmistir. OKT'de DMO’ye eslik eden
ince ERM, kistik DMO, subretinal sivinin olmamasi, fovea naza-
linden temporale uzanan alanda elipsoid zon defekti goriilmek-

tedir. Ameliyat secenegini istemeyen, ayni bulgularla ve aralikli
antiVEGF enjeksiyonlari ile en iyi GK 0.2-0.4 arasinda degisen
hastamiza, DMO'ye eslik eden ERM ve traksiyon varlig1 ve tedavi
semasina uyamamasi nedeniyle vitrektomi 6nerilmigtir. PPV ile
ERM ve [LM soyulmasi uygulanan hastamizin postoperatif 1.ayda
GKsi 0.4 seviyesine artmig, SMK anlamli azalarak DMO kaybol-
mugtur. OKT'deki dis tabaka bulgular: stabil izlenmektedir. Fun-
dus fotografi goriilen hastamizin postoperatif 3.5 yillik uzun siireli
takibinde GK stabil kalmis ve DMO tekrarlamamistir. Bu dénem-
de ek tedaviye ihtiya¢c olmamistir. OKTA ile dis retinal dolagimda
fokal iskemik alanlar oldugu izlenmektedir. Bu olguda PPV ile,
vitreus ve traksiyonunun giderilmesi ve olasi retinal oksijenasyo-
nun artmast sonucunda kronik, direngli DMO’niin kayboldugu ve
tekrarlamadig tecriibe edilmistir. Gergek hayat verilerinde hasta-
larin 6nerilen tedavi semasina uyumlarinin az oldugu ve yetersiz
tedavi aldiklar1 bilinmektedir. Boyle olgularda da PPV daha uygun
bir tedavi secenegi olabilmektedir. ELM ve ellipsoid bolgede hasar
izlenen bu olguda en iyi GK 0.4 seviyesine ¢ikabilmistir.

Ancak internal limitan membran soyulmas: halen tartigma-
11 bir konudur. 2010 yilinda, DRCR.net'in yapmis oldugu pros-
pektif, girisimsel caligmada, orta dereceli gérme kaybi olan 87
vitreomakiiler traksiyonun eslik ettigi DMO’lii g6z PPV sonra-
s1 6 ay takipte degerlendirilmistir. */ Olgularin %61’inde ERM
soyulmasi, %54’tinde ILM soyulmasi, %40inda panretinal FK,
%64 tinde ameliyat sonunda kortikosteroid enjeksiyonu ek olarak
uygulanmistir. Bu ¢alismada vitrektomi sonrasi 6. ayda, hastalarin
%38’inde >10 harf ile gérme kazanimi izlenirken, %22’sinde >10
harf ile gérmede kotiilesme meydana gelmistir. [24] Bunun yanin-
da postoperatif 6 aylik donemde bes gozde vitreus kavitesinde he-
moraji, 7 gozde tedavi gerektiren goz i¢i basing ytiksekligi, 3 gozde
retina dekolmani ve 1 gozde endoftalmi gelistigini bildirmislerdir.
4]

Nitekim Hagenau F ve ark,"” retrospektif, kesitsel ve labo-
ratuvar caligmalarinda PPV ve ILM soyduklar1 27 DMO’lii goz-
de ILM 6rneklerini immiinhistokimya ve transmisyon elektron
mikroskopisi ile inceleyerek, hastalarin klinik ve OKT bulgula-
riyla korelasyonunu degerlendirmiglerdir. Vitreomakiiler yiizey,
ERM ve kalin vitreus korteksi agisindan incelendiginde, tim kli-
nik DMO tiplerinde ERM ve kalin vitreus korteksinin bulundu-
gu gosterilmis; ILM’nin retinal yiizey tarafinda ise hiicre pargast
bulunmadig: saptanmistir.””” Tim DMO’lii gdzlerde, OKT deki
6dem tipinden ve goriilebilir ERM varligindan bagimsiz olarak,
vitreomakiiler arayiizeyin patolojik oldugunu, vitreus korteksinde
yeniden modellenme ve hlayositlerin miyofibroblastlara differen-
siye oldugunu bildirmislerdir. Bu verilerin sonucunda, DMO’li
gozlerde OKT de goriilebilecek belirgin traksiyonun varligina bag-
I1 kalinmadan, erken vitrektomiyi tedavide diisiinmenin yerinde
olabilecegini ileri siirmektedirler. ”!

Traksiyonun eslik ettigi DMO’lii gozlerde ILM’nin soyulmast
bircok ¢aligmada 6nerilirken, traksiyonun olmadigi gézlerde ILM
soyulmasinin etkisi tartigmalidir. Diyabetik gozlerde kalinlagmis
ILM, bariyer gdrevi gorerek DMOniin diizelmesini ve oksijenin
retinaya difiizyonunu engelleyebilir. Bu nedenle, genel olarak
DMOde cerrahi planlanan gézlere ILM soyulmasi, DMOdeki
tiim traksiyonlari, enflamatuvar faktorleri ve vitreus kalintilarin
ortadan kaldirmak igin vitrektomiye ek bir basamak olarak 6ne-
rilmektedir. »!"'? Ote yandan DMO'lii gozlerde teknik olarak ILM
soyulmasi zor bir basamak olabilir ve traksiyon uygulandiginda
makiilada delikle sonuglanabilir. Bu amagla foveada ILMYyi soy-
madan makiilada ILM soyulmas: (fovea sparing ILM peeling) da
DMO'lii gozlerde tercih edilebilir. Bu teknikle ilgili DMOde ya-
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ymlanmig bir ¢alisma goriilmemistir; ancak o6zellikle yiiksek mi-
yopik gozleri kapsayan bircok ¢aligma mevcuttur. Wang Y ve ark., */
metaanaliz ¢aligmalarinda, makiiler delik, ERM, foveoskizis, mi-
yopik traksiyon makiilopatisi gibi vitreomakiiler yiizey hastalik-
larint iceren 487 gozde, foveayr dahil etmeden ILM soyulmast ile
klasik ILM soyulmasi sonuglarini karsilagtirmislardir. Anatomik
sonuglar benzer bulunurken, fovea korumali ILM soyulmasi uy-
gulanan grupta, sonu¢ GK anlamli olarak daha yiiksek elde edil-
mistir; tam kat makiiler delik komplikasyonu gelisimi de daha az
gorilmistiir.

Sonug olarak vitreoretinal ara yiizey bozuklugu olan diyabetik
makiila 6deminde cerrahide vitrektomi ile birlikte siki arka hya-
loidin tam olarak kaldirilmasi gerekmektedir. Bu olgularda ILM
soyulmasi tim rezidiiel membranlarin soyuldugu emin olunmak-
tadur.

Ote yandan bu olgularda ek olarak ILM™nin soyulmasinin cer-
rahi basar1y: etkilemesini daha net gostermek i¢in genis serili ran-
domize ¢alismalara ihtiyag vardir.

Farkli olarak giincel pilot bir ¢alismada Imai ve ark.,””’ DMO
ve ven tikaniklig1 nedeniyle gelisen direngli KMO'lii 6 gozde kistik
lezyonun en-blok eksizyonunu 27G PPV ile uygulamiglardir. Yeni
bir teknik olarak belirttikleri bu pilot ¢alismada, kistik boslugun
en-blok ¢ikartilmasinin retinal insizyon ve doku rezeksiyonuna
ragmen gorsel fonksiyonu negatif etkilemedigini belirtmislerdir.
154 Caligmada ¢ikartilan kistik yapinin fibrinojen agregatlarindan
olustugu saptanmugtir. **

Cerrahi Basariy1 Etkileyen Faktorler:

Diyabetik makiiler 6dem i¢in yapilan vitrektomi sonrasi gor-
sel sonug, elipsoid bolgenin ve ELM’nin konfigiirasyonunda yan-
sitilan fotoreseptorlerin islevselligine bagh olarak gozler arasinda
onemli ol¢lide degismektedir. Elipsoid bolgenin ve ELM’nin bii-
tinliginiin bozulmas: kotii fonksiyonel sonugla iligkili bulun-
mugtur. >} Diger taraftan DMO’ye eslik eden subretinal sivi
varlify, iyi prognostik faktordiir. 27/ Cerrahinin zamanlamasi
fonksiyonel sonuglarla iligkili bulunmustur. VITAL Calismasrnin
alt analizinde, PPV'nin ertelendigi her bir giin i¢in cerrahiden 24
ay sonra bes ve daha ¢ok harf kazanim sansinin %1.8 oraninda
azaldig bildirilmektedir. **!

Fovea mikro dolagiminda diizensizlik ve iskemi, genislemis
FAZ da cerrahi tedavi sonrast gérme prognozuyla iliskilidir. Bu
amagla FFA veya OKTA incelemeleri kullanilabilir. Kim ve arka-
daslary, °° tedavi yontemlerine cevap vermeyen, (lazer, intravitre-
al Bevacizumab, intravitreal/ sub-tenon triamnisolon enjeksiyo-
nu) traksiyonel komponenti olmayan 77 DMO’lii goze 23G PPV
ve beraberinde ILM soyulmasi uygulamislar ve cerrahi sonrasi 6.
ayda olgularin SMKda azalma olup olmamasina goére yanit veren
ve vermeyen olarak 2 grupta inceleyerek, GK’leri karsilagtirmus-
lardir. Yanit veren grupta 6. ve 12. aylarda GK anlaml artarken,
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yanit vermeyen 2. Grupta GK degismemistir. Bu iki grup arasinda,
hastalarin baglangic GK, SMK, DMO tipi ve metabolik degerleri
acisindan fark yokken, FFA incelemesinde cevapsiz olgularin FAZ
ol¢timlerinin belirgin olarak genis oldugu saptanmustir. Cerrahi
oncesi FAZ'1 genislemis olan DMO’lii gozlerde vitrektomi sonrast
gorme kazancinin zayif oldugunu bildirmiglerdir. *°’ Preoperatif
makiilanin perfiizyonunun degerlendirilmesi PPV sonrasi olasi
gorsel kazanimini belirleyebilmek i¢in 6nemlidir. Yazarlarin kli-
nik tecriibesiyle de bununla értismektedir.

Cerrahi Komplikasyonlar:

Giiniimiizde hem cerrahi ekipman ve mikro aletlerde hem de
cerrahi teknik ve tecriibedeki gelismelerle, PPV komplikasyonla-
r1 ¢ok daha az goriilmektedir. Literatiirdeki kirk ¢aligmanin dahil
edildigi ve DMO cerrahisinin giivenli olup olmadigini inceleyen
metaanalizde DMO igin yapilan PPV’nin biiyiik 6l¢iide giiven-
li oldugu belirtilmigtir. "'’ Yine ayn1 analizde en sik intraopera-
tif komplikasyonun %7 oraninda izlenen retinal yirtiklar oldugu
belirtilmigtir. "'’ En sik izlenen postoperatif komplikasyon %5.1
oraninda goz igi basing yiiksekligi iken, ikinci sirada %2.5 oranla
katarakt gelisimidir ve bu gozlerin %47.5’inin katarakt cerrahisi
gecirmistirdigi saptanmugtir. '’

Diyabetik vitrektomiyi de igeren gesitli endikasyonlarla PPV
olmus 8,257 hastanin incelendigi bagka bir ¢alismada, yine en sik
intraoperatif komplikasyon iyatrojenik yirtik (%7.8) olarak bildi-
rilmistir. *”) Diyabetik makiiler 6dem i¢in yapilan vitrektomideki
komplikasyon oran literatiirdeki diger endikasyonlar i¢in uygula-
nan PPV’ye benzerdir. "/

Sonug:

Diyabetik makiiler 6dem igin ideal tedavi, makiiladaki mor-
folojik degisiklikleri ve goérmeyi uzun siireli olarak iyilestirmeli,
tedavi yiikiinii ve maliyetlerini azaltmali ve hastalar tarafindan iyi
tolere edilerek uyum saglanmalidir. Giintimiizde VEGF yolagin
inhibe eden intravitreal enjeksiyonlar ilk basamak tedavide yer al-
maktadir. PPV’nin etkinligi ise yiiksek diizeyde VEGF ve sitokin
igeren vitreusun uzaklagtirilmasini, varsa siki yapigik arka hyaloid
ve/veya traksiyonel epiretinal membranin ortadan kaldirilmasini
ve retinal oksijenizasyonun artirilmasini saglayarak gercekles-
mektedir. Uzun vadede fotoreseptor kaybr olmadan se¢ilmis has-
talarda uygulanan cerrahi iyi bir anatomik ve fonksiyonel basari
saglamaktadir. Yapilan ¢aligmalarda, ELM ve elipsoid bolge olmak
tzere dig retinal katmanlarin bozulmamis olmasi, preoperatif
foveal iskeminin olmamasi, ELM'de bozulma olmadan vitrekto-
minin erken dénemde uygulanmas: postoperatif daha iyi gérme
kazanimi ile iligkili bulunmustur. Diyabetik makiila 6deminde
cerrahi tedavinin etkinligini inceleyen, detayli parametreleri ige-
ren, prospektif, randomize, kontrollii, genis serili ve uzun stire ta-
kipli ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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