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Abstract. T��� ����� ����� �� �������� ��� �������� ������-T��� ����� ����� �� �������� ��� �������� ������-
���l ��� ���������l ����g�� �� ����� (1-3 ������) ��� ������ 
(6-12 ������) ���� ����� �����v�����l ��j������� �� ��v���z���� 
(Av�����, G��������) �� p������� w��� ��������l ���v����l��-
�z����� (CNV) �� ��� �����x� �� �x�����v� ���� �� �g�-��l���� 
����l�� ��g��������� (AMD). W� p�������� � ������p����v�, 
���l�����l, �����v�������l �����, ����� �� � ������ �� ����� w��� 
�x�����v� ���� �� AMD, w���� �l�� ���p����� � p���p����v� 
���p����� ��l���� �� ��� ���l����� ��� ��������� �� ��� p������� 
w��� � v��� ��w �����v�������l ������ ��� ���� ���� (2006) ��� 
��� ��ll�w-�p �� ��� ������� �� �����v�����l ��j������ �� ��v�-
��z���� (1.25 �g) �����p� �� ����� �����l� ����� ��� ����� 
(1-3 ������) ��� ������ (6-18 ������) p������ �� ����. T�� 
��ll�w-�p �� ����� p������� w�� ���� �� ����������g v����l 
������ (VA) �� ���� ��������� v����l ������ (BCVA) �� ����-
l��� ��� �� �v��� v����, �l�� l��p �x��������� w��� ������� �� 
���������� l����� ���� ����, ��� �p����l ��������� ����g��p�� 
and/or angiofluorography, applied only for certain patients, at 
v������ ����� �� ��� �����. I� ����l, 376 �����v�����l ��j������� 
w��� ������������ �� 117 ���� �� 96 p�������. T�� VA ��p��v�� 
�� ��� ���������� �� 3 ������ �� 77 ���� (66%), ������ ���j��-
tive (by the patient) or objectively quantified (by the physician). 
I� 40 ���� (34%), ����� w�� �� ����g� �� VA. I� p������� ��� 
w��� �p����l ��������� ����g��p�� ���l� �� p��������, � 
significant reduction of the macula's thickness was found. The 
��� �� ��v���z���� �� ���������l ���v����l�� �������� �����-
���� �� �������v� ��� ���� �� ����� ��� ������ ����, w��� ��� 
��p��v����� �� BCVA ��� ��������� �� ����l�� ����� �� � 
significant number of cases.

Introduction

M���l�� ��g��������� ��p������� ��� ���� ����� �� ��v��� 
v����l ��p������� �� p������� �v�� 60 ����� �� �g� �� ��������-
�l�z�� ��������� (1). T�� p��v�l���� �� ����l�� ��g��������� 
�� p��pl� �� 40-49 ����� �� 2.1%, �����g ���������ll� �� 35% �� 
��� p�p�l����� �g�� �v�� 80 ����� (2).

T�� ��v��� ������������� �� ������l v����� ������ ����l� �� ��� 
�x�����v� ���� �� �g�-��l���� ����l�� ��g��������� (AMD) (3), 
�� � ����l� �� ��� ��������� �� p����l�g���l ��������l ���v����l� 
- ��������l ���v����l�� ��������� (CNVM) ���� ������ �����-
����l ��� ���������l ����g�� �� ��� ����l�� ��g��� (4).

Ex�����v� AMD ��������� ��� ����l�g�� �p������ �� 
���������� ��v�lv��g CNVM; ���������, ��� ����� ������� �� 
��� ������� �����p����� �p����� ��� ��� ��������l ���v����l�� 
��������� �� ��� w�� ���� �� AMD.

I� ��v����� ���g�� �� AMD, CNVM ��� ����� ����v���-
��l� l��� �� ������l v����� �� ��� l�v�l �� ‘l�g�l �l�������’. T��� 
‘�l�������’, ����g� ��� ���pl��� (����� �� � ��������g p���p�-
eral visual field), reduces the individual's adaptation to the 
environment, making it impossible to read, drive, recognize 
�����l �������� �� p��pl� ������ ����, ���� �l�����g ��� q��l��� 
�� l��� ��� �������� �� ����� �������� (4).

U���l 2006, ��� ������� �� ��������� ��� ���v����l�� 
��������l p����l�g� �������� ���� ��� p������p���� �� 
p��p��l������ll� �����x����� ����������, w��� �� ������ �� 
��� �x�����g ���������, �� ��� ‘������’ ���g��� ���� ����� �� 
�x����� ��� ��������� ����� ��� ������ ��� p�����l� ‘��l�����’ 
��� ������, �� ������g �� �� ���l��� p�g���� �p����l��� �����, 
w��� ��������� ����g���� �������. A� ���� p����, ������� �� � 
��w �l��� �� ���g�, ����l� v����l�� �������l��l g��w�� ������ 
blockers (anti‑VEGF), we have entered a new therapeutic era in 
��� ����g����� �� ����� ��������. T������� ����� ����� ��v��g 
started the intravitreal anti‑VEGF treatment in Romania, we 
��� ��v��w��g ��� ���p�, ��� ����l�� ��� ��� ����g�� �� ��� ���l� 
p�������.

Materials and methods

T�� ����� w�� p�������� ����� �� � ������ �� ����� ���g-
����� w��� �x�����v� AMD, ��� ���l����� �������� ����g ��� 
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p������� �� ��������l ���v����l���z����� �� ��� �����x� �� 
AMD, �v������� �l�����ll� ��� �� OCT ���g��. Ex�l����� 
criteria consisted in the absence of clinical and angiofluoro-
g��p��� �x������� �������� ��� �� ��� p������� �� �x�����v� 
������� ���p������. T�� �p������l�g���l ������g� w�� �� 
���l�����l, �����v�������l ���� ������ w������ � ������l g���p, 
w��� � p���p����v� ���p�����, w���� w�� ��� ������������ 
�� ��w �����p����� ������� (�����v�����l ��j������ �� ��v�-
��z����) �� � p����l�g� (�� �x�����v� ��p� �� �g�-��l���� 
����l�� ��g���������) w���� ��������� ��l������ w��� ����l� 
���������v�. T�� ���������l ��� ���������l �������v����� �� 
���� ��������� w�� ��ll�w��-�p �v�� ����� (1-3 ������) ��� 
������ (6-18 ������) p������.

In October 2006, we started to perform the first intravitreal 
��v���z���� ��j�������. A� ��� ��g�����g �� ���� �����p�, ��� 
l�g�l ��p��� w�� ��������� (‘���-l���l’ ��� �� ��v���z���� 
���g - ������� ��� �����p����� ����������� ���� w��� ����) (5). 
The medium and long‑term results were unknown; there was 
�� �v��l��l� ���� ��g�����g p�����l� �������� ���� ������� 
�� ��� ���������. R�g�����g ��� ‘���-l���l’ ������ �� ���� 
����������, w� ��ll�w�� ��� A������� ����l, �l��������g � 
w�ll-�������� �������, ����� �� ��� ������� ���� �v������. 
This study adhered to the tenets of the Declaration of Helsinki 
��� w�� �pp��v�� �� ��� E����� C�������� �� ��� ���p���l, 
‘P���. D�. Ag��pp� I������’ Cl�����l E���g���� H��p���l. 
W������ �������� ������� w�� �������� ���� �ll p������� 
������ ��� �x���������� ��� ���g����� w��� p��������. A� w� 
�������� ��v����l� ����l�� �� p������� w��� l�w VA, w� ��g�� �� 
��� �����v�����l ��v���z���� �� p������� w��� ��� ���� ������� 
(���v����l�� AMD), ��� w��� ������ v����l ������ (VA) (���� VA 
��� ���������g ��������� w�� 20/40-0.5). W��� ���l���� �� ��� 
��������� g���p, ���� p������ w�� �v�l����� ��� ��� ���� ��������� 
v����l ������ (BCVA) w��� S��ll�� ����� ��� ���� �����w��� 
� ���pl��� ��� �x���������, w���� ���l���� ����������� �� 
��������l�� p�������, ������������� ��� �����������p� �� ��� 
�������� ��� p�������� p�l�. M��� �����, ��p����ll� �� ��� ��g��-
���g �� ��� �����, ��� ���� �l����� ���� �ll�w�� ��� p������ �� 
��v� ������ �� ��� ��������� �lg������ w�� �l�� l��p �x�����-
tion with Volk Centralis Direct contact lens. Where clinical 
����l�� �����, �x�����v� �l������ ���/�� ���������l ����-
�����g� w��� �����, w� ���� ��v���z���� w������ ���g��g 
confirmation. In cases where the fibrovascular component was 
p���������� �� ��� �����v��l ����g�� ��� ��� ���w �l�����l 
signs of exudation, we performed FA and/or OCT in order to 
specify the diagnosis. Central retinal thickness was measured 
�� p������� w�� p�������� OCT w��� ‘5-�� ������ l��� �����’ 
��� p������� �x������ w��� Z����S������ ����l ��� ‘6-�� 
������ l��� �����’ ��� ��� ��v����g������ w��� T�p��� 3D 1000. 
Fluoresceine angiographies were performed mainly in patients 
from the first part of the study group because OCT examina-
tion was less accessible at that time. Afterwards, FA was used 
only as a method to determine the leakage site (extravasation of 
fluid) at certain period of times after the end of therapy, when 
����� w�� �l�����l ����� �� VA ������ �� ����g�.

All p������� ��� p��v����l� �����v�� �����x����� ������-
���� ������������ ���ll�. T�� �����p����� p������l ��������� �� 
�����v�����l �������������� �� ��v���z���� 1.25 �g/0.05 �l 
every four weeks in three sessions for each of the eyes of 
��� p������� �� ��� �����. E��� ��� w�� ���������� � ��p����� 
������. I��������g ��� ������ �� ��j������� (�� 4 �� 5 ��j�������) 

�v�� ��� ��������, � p������l w�� p�������� �� ����� w���� 
���w�� �l�����l ��� ���������l ��p��v����� ����� 3 ������ 
�� ���������. H�w�v��, ��l�p��� ��ll�w�� �� �����v�l� v�����g 
���w��� �� l���� 3 ������ ��� �� ���� 12 ������. P������� 
w��� �l�����ll� ��v��w�� �� ������l ���g����� ����� 1 ����� 
��� 3 ������. S��� p������� ��������� �� �� ��������� �� 
6, 12 and 18 months. This was the first study performed in 
R������ ��g�����g ��� ��������� �� w�� AMD ����g ��v���-
zumab. We intend to show our first results from the beginning 
of the anti‑VEGF era to the international ophthalmologic 
���������, �� ����� �� ����������� ���� ��� �xp�������, 
w���� ������� �� 2006, �� ���������� w��� �ll ��� ���� ���� 
the literature and our approach, which was not influenced by 
����� �������, ��� �� ��p����p���� �� ��� �������� p������l� 
��w�����.

Patients. T���� w��� 376 �����v�����l ��j������� �� 117 ���� 
[67 l��� ���� (57.2%) ��� 50 ��g�� ���� (42.8%)] ���� 96 p������� 
[59 ��l�� (61.45%) ��� 37 ����l�� (38.55%)], �������g O������ 
2006. A ����l �� 21 p������� ��� ���� ���� �������. P������� 
were classified into three age groups: 55‑65 years (average 
�g� 62.4 �����, 18 p�������), 65-75 ����� (�v���g� �g� 71.7, 
37 p�������) ��� �v�� 75 (�v���g� �g� 82.3 �����, 41 p�������). 
T�� �v���g� �g� w�� 72.1 �����.

Treatment protocol. T�� ����� ‘��������’ ��j������� w��� 
������������ �� �ll p�������. A���g ��� 117 ������� ����, 
13 received four injections and six eyes received five injec-
�����, �� �������� �� �������� ��j�������. T�� �������� �� w���� 
��������� p������l w�� ��ppl������� w�ll �� ��������� �������. 
T�� ��������� �� ��� ��j����� ����� g���p w�� �� ��ll�w�: 
96 p�������: 21 ������� �� ���� ���� (OU), 42 ����, 126 ��j��-
�����; 75 ������� �� ���/���gl� ��� (SE), 225 ��j�������. T���l 
������ �� ��j������� p��������, 376 (�v���g� ������ �� ��j��-
����� p��������/����, 3.2).

Follow‑up. T�� p������� w��� ���������ll� ���������, ����g 
�v�l����� w��� ��� S��ll�� ����� ��� ������l v����l ������ (VA). 
W� ��v� �p��� �� �xp���� �� �� ������l VA, ������� �� �� ���pl� 
��� ����l� ���������� �� ��� p������ ��� �� �� ������ �� ���v��� �� 
�� ��� ������� v����l ����l����� ��gl� l�g������ (l�gMAR), 
� ���v����ll� ����p��� �����������l ���� �� ����������l ��l��l�-
�����.

T�� ��ll�w-�p �� ������l ���������l ����g�� ��v�lv�� 
p��������g ������ �p����l ��������� ����g��p��, w���� 
allowed the assessment of macular thickness variations (i.e. the 
degree of macular edema resolution) or fluorescein angiog-
��p����, w���� v������� ��� ��g��� �� ����v��� �� ��������l 
���v����l�� ��������� ��������g �� ��� p������� �� ������� 
of the extravasation/diffusion fluid (leakage).

Central visual acuity. C�����l v����l ������ w�� �������� �� 
����l��� ��� ���� ����� ��� �����, 2 ������ ��� 3 ������. 
T���� ���� w��� �������� ��� �ll ������� ���� (100% �� �����). 
For some patients, VA follow‑up could also be done after 
6 ������, 12 ������ ��� 18 ������. T��l��� �� ��ll�w-�p ��� 
������ ������l� (6-12/18 ������) �� p������� w�� ���������� 
���� �� � l�w�� ���pl����� ��� �� �l� �g� ���������� w��� 
����� �������� ��������, w���� ������� ��� ����������l��� �� 
��� �p����l��l�g���.
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We identified eight groups of patients according to the 
������l v�l�� �� VA (�������� w��� ��� ���� �p����l ����������): 
G���p A: I�����l VA 0.01 (0.5/50), 26 ����; G���p B: I�����l 
VA 0.02 (1/50), 43 ����; G���p C: I�����l VA 0.04 (2/50), 
26 ����; G���p D: I�����l VA 0.06 (3/50), 8 ����; G���p E: 
Initial VA 0.1 (5/50), 7 eyes; Group F: Initial VA 0.2, 4 eyes; 
G���p G: I�����l VA 0.3, 1 ���; G���p H: I�����l VA 0.5, 2 ����.

T�� ������ �� p������� �v��l��l� ��� ��ll�w-�p w��: 76 ���� 
���� 63 p������� ����� 6 ������, 39 ���� ���� 28 p������� ����� 
9 ������, 31 ���� ���� 21 p������� ����� 12 ������ ��� 23 ���� 
���� 19 p������� ����� 18 ������.

From the initial study groups, only some patients remained 
�� �� ��ll�w��-�p. T������� ���� �����v�� ���� ��j������� ��� 
six eyes received five injections. Reinjections were performed 
�� ����� w���� � ��v����l� ������l ���p���� ��� ���� ����� ����� 
the first three injections of the therapeutic drug, but followed 
�� � ���������l ��l�p�� (��������� �� VA) ����l�� �� �x���-
tive phenomena (neovascular membranes' activity marker). 
T��������, �� w�� ������� �� ������ �����p� �� ����� �����, 
���� ���� ��������g �� ��� ������������� ��� ���p���g, ���� ��  
��j�����g ��v���z���� ��� ��ll�w��g � ������, ��� �����v��g 
��� �l�����l ��� p����l�����l �v�l����� �� ��� p������ - ��� �����l 
PRN (p�� �� ����) ������.

VA ����������� ��v�lv�� � ���j����v� ���p�����, 
the patient's response, but in controlled and standardized 
���������� (S��ll�� �����, �������� l�g����g ����������). I� 
���� p�������, w� ��� ��� ������ ��v����l� ����g�� �� ������l 
v����l ������. H�w�v��, ���� p������� w��� ������g�� VA 
��p����� �� ��p��v����� �� v�����. W� ���l� ��� q������� ���� 
��p���; ���������, w� w��� ����l� �� ����g���� �� ���� � ������-
����l ���l����. W� ����� ��� ���� ��v����l� �l������ ��p����� 
�� ��� p������� 3 ������ ����� ��j������ (T��l� I). A���g ��� 
117 ���� �������, ����� 3 ������ 40 �� ���� (34%) p�������� 
�� VA ����g��.

Central retinal thickness (foveal thickness). Central thickness 
����g�� w��� ���������� �� �p����l ��������� ����g��p�� 
(OCT). A���g ��� 96 p������� (117 ����), 42 p������� (43%) 
(51 ����) (43%) ���l� p������ ���g��g ��v����g����� ���� �� 
angiofluorography and/or OCT. Among these, 51 eyes could 
�� ��������� �� OCT �� ����l��� ��� ����� 3 ������ ���� ��� 
first injection (Table II).

A���g ��� p������� ��������g ��� ��ll�w-�p ����� ��� 
��q����� p����� �� 3 ������, ��l� ���� �� ���� �����w��� 
imaging investigation. Actually, OCT and/or AFG were 
p�������� ��l� �� p������� w�� ��� ���� ����j�����, ��v���l 
�� w��� w��� ��������� �� OCT 3 ������ ����� ����j������.

Activity signs of choroidal neovascularization. T�� �x������� 
���/�� p���������� �� ��g�� �� ��������l ���v����l�� �������� 
activity, expressed by ‘leakage’ ‑ extravasation and diffusion of 
fluid, were followed‑up by fluorescein angiography. A minority 
of patients performed FA ‑ in cases of diagnostic doubt, or 
����� �� ����l��� w��� ��� ����g��p��� �x��������� w�� ��� 
�v��l��l�. N�������l ���� �� ��� p��v��� � �������� ����������l 
�v��v��w �� ��� ������� g���p �v�l����� ���, ���������, �� w�ll 
��� �� ����.

Statistical analysis. T�� ����������l ���l���� ��v� ���� 
p�������� �������g w��� 2009. All ���� w��� ���l�z�� 
using the Statistical Package for Social Sciences software 
(v������ 16.0, SPSS, I��.) ��� ���w� �� ���� ± �������� 
��v������. G��p�� w��� pl����� �� M�������� Ex��l 2008 
(M�������� C��p�������). M���� ��� �������� ��v������� w��� 
calculated for all continuous variables. Frequency distribution 
��� p�������g�� w��� ���������� ��� ����g�����l v�����l��. 
C��p������� ���w��� p���-�p�����v� ��� p��-�p�����v� 
values, for visual acuity (VA) and foveal thickness (FT) 
w��� ������� ��� ����g ��� p����� ���pl� �-����. C���������� 
����� (K�l��g���v-S�����v) ��v� ���� p�������� ��� ���� 
data vector in order to determine their normality. For a 0.05 
confidence interval, the data have been tested as normally 

T��l� I. C����l����� �� ��� ����� g���p p������� w������ ����g� �� VA w��� ���j����v� �l������ ����g��.

 P����p���� D�l��������� �� T�� �������� ��  R�������� �� N�. ��
Group of color the contours central ‘darkness’ image distortion patients

A (0.01) 2 1 5 2 11
B (0.02) 4 3 5 2 16
C (0.04) 5 3 4 4 8
D (0.06) 1 0 1 1 2
E (0.1) 1 1 1 1 2
F (0.2) 1 0 0 0 1
G (0.3) 0 0 0 0 0
H (0.5) 0 0 0 0 0
T���l 14 8 16 10 40

T��l� II. S�������� �� ��� ��������g g���p �� p������� ���� w�� 
���g������ll� ��ll�w��-�p �� ���-����.

P����� E��� OCT p��������

6 ������ 76   9
9 ������ 39 11
12 ������ 29 9
18 ������ 23   3
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�����������, w���� �ll�w�� ��� ��� �� p��������� ������� (��� 
q���������v� ����). N��-p��������� ����� ��v� ���� p�������� 
��� ��v������ ����g�����l ����. D���������� �� ��� ��������-
����� ���w��� g���p� w��� ���l�z�� ����g ��� ����p������ 
�-����. D���������� �� ��� ������������� �� ����g�����l v�����l�� 
���w��� g���p� w��� ���l�z�� ����g ��� C��-�q����� ����. I� 
����� �� ���l�z� ��� �����l������, ���� P������ �����l����� 
p��������� ����� ��� ���-p��������� Sp������ ��� K����ll 
w��� ����. R�g������� l����� ���v�� ��v� ���� ��p�������� 
�� ��������� ��� ���������l ��p��������� ���w��� ���� 
���������������. T���� ���p������ �v�� ��� ��p�������� p���� 
clouds has been appreciated by coefficients of determination. 
All tests have been performed bilaterally. Two significance 
�������l�� w��� ���������� �� ����� �� ���� ��� ����������l 
significance, α=0,05 ��� α=0,01, ���p����v�l�. T�� ����������l 
significance was set for P‑values lower than the significance 
�������l�. T�� g��p��� ���� p��������g ���l���� p�������g�, 
���p������ ���g����, ��xpl��� ��� ��g������� ���������l 
pl���.

Results

The differentiated approach of the study according to 
the purpose. T�� p������l ����� ��� p��p���� �w� ��j�� 
���������� �� �xp��������l ��g���������� ��� ����������l 
validation of the results: a) Follow‑up of the evolution of 
����v����l VA (v����l ������) p�������� �� p������� ������� 
w��� ��v���z���� �����v�����l ���� �� ��� ��p�������� ���g� 
g���p� ��� �� ��� ��p���������v� g���p�, ����������ll� ���p��� 
to random the loss of subjects. b) Follow‑up of the VA 
parameter evolution in correlation with the foveal thickness 
(FT) parameter.

Al����g� ��� g���p� �� p������� �����v�� ��� ������� �� 
achieving both objectives, for the second one it must be taken 
into account that a significant number of patients abandoned 
the study. For this reason, we have split the results of the 
����������l ���l���� ��������g �� ��� �w� ��j����v�� p��p����. 
U��v������ ����l�� ��ll�w-�p (��������g ��l� �� VA) w�ll �� 

������g������ ���� � ��v������ �pp����� w���� ��� v����l 
acuity (VA) is correlated with foveal thickness (FT).

The analysis of VA parameter pursued independent batches of 
raw patients. The chart in Fig. 1 established an upward trend 
in mean parameter AV on intervals during follow‑up. It looks 
favorable and functional, but statistically insignificant, due 
�� �l�������� �� ���� �� l��� ��ll�w�� ��� ��� ��������g, ��� 
��p���������v� ����� ���j����. I��������g ��� �v���g� p����-
���� ���g�� VA 6 ������ - 9 ������ - 12 ������ - 18 ������ 
�� �� �����l ���������. P�������ll�, w� pl����� ��� ���l�z�� �� 
��p��v����� �� v����l ������ w����� 3 ������ ��� �v�� w����� 
6 ������, ����������g ��l���v�l� �������� l����� ��� l��g�� 
p������ �� ���� (9, 12 �� �v�� 18 ������), ��� ���l��, �� l���� 
for now, to achieve both significant growth and progress over 
time. It is a gross analysis with rough results. For this reason, 
we cannot make quantitative judgments of value on the results 
�� �����v�����l ��v���z���� �����p� ��l���g �� ���� ����, ��� 
we can make qualitative ones.

The analysis of VA parameter pursued independently on the 
lots processed and statistically adjusted by patients (Fig. 2). 
P���p�����v� v����l ������ �� ��� ������l ����� ���g�� ���� 0.01 
�� 0.5. I� ��� ������l �����, ���� v����l ������ w�� 0.04 ��� ����� 
3 ������ �� w�� 0.12. V����l ������ ��p��v�� �� ��� ������-
ment of 3 months in 77 eyes (66%), subjectively quantified by 
��� p������ �� ��j����v�l� �� p��������. I� 40 ���� (34%) ����� 
w�� �� ����g� �� v����l ������. T���� w�� �� ���� �� ��������� 
v����l ������ p����p�����v�l�. I� ����� �� v�l����� ��� ����������l 
����, p��������g, ���p������ ��� ���������� ����� w��� �ppl��� 
to patients' groups. The overall conclusion regarding visual 
������ ����p������ p�������� (VA) �� ���� �� ��g�l�g��� � �l��� 
���������g ����� �� ��� p�������� VA ���� ��� ������l �����v�l 
to 3 months, with a flat profile (maintaining a constant level) in 
��� 3-, 6-, 9- ��� 12-����� �����v�l�.

The analysis of VA parameter pursued in conjunction with 
foveal thickness (FT). A��l���� �� ��� VA ���� �����v�l� 

Figure 1. The evolution trend of the average VA. Figure 2. The evolution trend of the average VA in time.
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��g�l�g����g ��� ��v���������l ���������l ������ ��� ���l���� �� 
the average thickness of the fovea on time intervals to highlight 
the effect of structural environment (Table III, Figs. 3 and 4).

T���� �� �� ��������g ����� �� v����l ������ �� ����l��� 
p�����, 9 ������, ��� �� ��� ������ �� ��v���z���� ��j��-
tions (Fig. 3). Note the two slopes upward initially 3 months 
(�� �ppl���g ��� �������� p������l) ��� 6-9 ������ (�� 
��-��j������ p�������� �� 6 ������). T�� �pp������� �l�g��l� 
���������g �� ��� 3-6 ����� �����v�l �� ��� �� ��� ������v����� 
�� ���v����l�� ���������.

In Fig. 4, a decrease of central retinal thickness in the 
����l��� ���g� �� 9 ������ ����� ��� ������ �� �����v�����l 
��v���z���� ��j������ ��� �� �����.

Fovea thickness (central retina), the initial batch, deter-
����� �� OCT, ���g�� ���� 266 ������� �� 720 �������, 
with an average of 450.94 (±104.5) microns. Fovea thick-
���� w�� ��g��������l� ������� ��ll�w��g ��������� w��� 
�����v�����l ��v���z����, 3 ������ �������� �� �v���g� �� 
309.13 (±66.57) �������. T�� �v���ll ����l����� ��g�����g 
fovea thickness independent parameter refers to the downward 
trend in the range of parameter FT from initial to 3 months. 
In addition, it refers to an increase in central retinal thickness 

(6 ������), �xpl����� �� ��������� �x�����v� p��������, 
again significantly reduced FT (9 months) through augmenta-
���� �� ������g��g���� ������ �� ��-��j������ �� 6 ������, �� 
w�ll �� � ��l���v�l� ����l� �pp������� �� ��������� p�������� 
w����� 9-12 ������, ���� �l�� ��ll�w�� ��� �xp����� ���� ��� 
���������.

T�� ����������l ���l���� �� ��� �w� p��������� ��ll�w�� 
(visual acuity and foveal thickness) was statistically vali-
����� �� �� ������l p����� �� 9 ������, ��� ���� g������� �� 
12 ������ ��� 18 ������ ����g ������������. T�� ����l����� 
�� ���� �����l����� �� ���� ��� ��� ������l ���� �� 9 ������, VA 
��� �� �pw��� �����, w��l� p��������g � ��w�w��� ����� ��� 
FT in the pursued group, identifying a solid negative correla-
���� ���w��� �w� v�����l�� ��� �ll p������ ���l���� (������ll� 
3 ������, 3-6 ������ ��� 6-9 ������).

T�� ����������l ���l���� �� ��� �w� ��ll�w�� p��������� 
(visual acuity and foveal thickness) also showed that there 
w��� p������� w��� ��������l ���v����l�� �������� �����-
rence (VA reduction and FT increase) at varying intervals 
���� ����l��� (6, 9 �� 12 ������), ��� w���� ��-��j������ �p���� 
has led to significant improvement or stabilization of both 
���������l ��� ���������l p���������.

Table III. Average VA time intervals on the effect of functional environment and average thickness of the fovea per time intervals 
w��� ������ ���������l ������.

  Change in VA during treatment  FT variation during treatment
Time Average VA from the previous stage Average FT from the initial stage

I�����l 0.071  450.941
1 ����� 0.021  0.7
2 ������ 0.023 -0.11
3 ������ 0.204  0.13 309.137 -0.31
6 ������ 0.074 -0.72 431.556  0.4
9 ������ 0.208 -0.64 331.222 -0.23
12 ������ 0.065  0.69 400.500  0.21

Figure 3. Increasing VA trend within the 9‑month time interval. Figure 4. Decreasing FT trend within the 9‑month time interval.
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Discussion

Considerations on intravitreal bevacizumab use complica‑
tions. W����� ��� ������� p������ g���p�, w� ��� ��� ��v� 
�������� ���pl�������� ���� ���l� �� ���������� w��� 
��v���z����, ���� �� ������� �� �������l ��������. T���� 
w���, ��w�v��, ����� ��� l���l ���pl�������� ��l���� �� ��� 
������q�� �� ��j������: ������j�����v�l ��������g�, 31 ����� 
�� ��� 376 ��j������� (8.2%), ������l �������, 2 ����� (0.5%), 
p���-��j������ ���l�� ������� ���������� ���� ��: ������g, 
����g��g, ��l� p��� �� ��� ��j������ ����, ������g, 11 ����� (2.9%). 
T���� w��� �� ������� l���l ���pl��������, ���� �� ������l 
�����, ���g����g����� ������l ����������, ����p����l�����, 
��������� ��������l�� p�������, ��������, ������l p�g���� 
epithelium rupture or systemic complications like cardiac or 
�������l �����������l�� ���������.

W� ��v� ��v��w�� ��� ����l�� �� p�����g���� �������� g���p� 
regarding pharmacokinetics, the effects on the blood‑ocular 
�������, �l�����p�����l�g���l �������, CNV �����l�g�, ��� 
g�����l ����l����� ����g ���� ��v���z���� �� ��� ��x�� �� ��� 
�������l� ���� ���� ��� ��� �� ���� ����l� �� p������� w��� 
���v����l�� AMD (6-11).

Arguments and counter‑arguments related to the personal 
study. I� ��� ������ �� ����� ���g����� w��� ��������l ���v��-
��l���z����� ��������� �� AMD ��� ������� ��������g �� � 
p������l �lg������ w��� ��v���z���� �����v�����l ��j������, 
�� ��� ���-���p�����v� ������p����v� ���l����, ����� w�� � 
���������l ��p��v����� ���� � q���������v� ��� q��l�����v� 
p���� �� v��w (��p��v����� �� v����l ������, ��l�� p����p���� 
optimizing, widening visual field, better appreciation of the 
�p����l �l������); �� ��������, g��� ���������l ����l�� (������l 
retinal thickness reduction, reduction or disappearance of 
‘leakage’) were also noted. The retrospective analysis of 
p������l ����� ������� ��� ��ll�w�� w�� ��v����l� �� ��� ��� 
�� �����v�����l ��v���z���� �� �����-���� ��� ������ �����-
���� ��� ��������l ���v����l�� ��������� ���������� w��� 
AMD.

The study had several weaknesses: first of all, the design 
�� ��� ����� - ������p����v�, ���-�������z��, ���-������ll��, 
�����v�������l ��p� �� � ������ �� ����� - ��l� �ll�w�� ������-
���� �� �������v����� ��������� ����� ���j����v� ���������� 
������ �� ��� ������� �� � g���p �� p������� �� w��� ���� 
identified a common element, namely choroidal neovascular-
�z����� ���������� w��� AMD. T�� ������� �� �������z����� 
and control group does not allow making proper interpretation 
�� ��� �p������l�g���l v�l��. T�� ‘��l������’ �� ����� ����� 
on clinical criteria (significant exudation, minimal fibrosis) 
�ll�w�� �� ������ g��� ����l��, �������� ����w��� ���v� ��� 
�v���g� �� ����� ������� ���� ���� �������z����� ��� ������l 
�l������. A������ �l����� �������g l����� �� ��� ����� �� ��� 
p������� �� �����-���� ��ll�w-�p ���� (3 ������), �������g 
the database to track the medium term (9‑12 months), but 
this represents a subjective aspect and it is difficult to control 
by the physician. In order to make valid judgments on the 
������ ��� l��g-����, ��� ����� g���p ����l� ��� ��p��� 
�v�� ����. T�� ����� �ppl��� ��� �� p��� ��p� (���� ���j��� �� 
������ ����� �� ��� ���� �l�����l p��������� �����v�l� ��� 
��������� ����������) �lw��� w������g ��� ������ �� ���j���� 
w�� �������� �� ��� ����� ��� ��������� w��l� ��� ������ ��� 

representativeness and statistical significance of the results. 
For this reason, statistical analysis stopped at the 12 months 
�����v�l, v�����ll� �g�����g ��� v�l��� �������� �� 18 ������.

Considerations regarding the use of intravitreal bevaci‑
zumab in treating neovascular AMD. P���l�����l ������� 
��v� ��gg����� ���� ��ll-l��g�� ���������� ���l� ��� 
p�������� ��� ������ ��� ��� ��������� ���������v� �� ��� 
��������� �� ���������l p����l�g�, �� ���� ���� ��������l 
���v����l���z����� ���������� w��� AMD (12). T�� p��l���-
���� �� �l�����l ����� ���� ���w�� �� ��p�����v� ����l����� �� 
the macula intraretinal fluid in Exudative AMD or Central 
V����� O��l������ ��v� ������ ������ �v�� ��� p��v���� 
���� (13,14). S����q����l�, ��v���l ������� ��v� ���w� 
���� ��v���z���� ��l���l� ��� p�������� ��� ������ �� ��� 
�����v�����l �������������� (6,15). A ������ �� ����� w��� 
�l�� p��l����� ���w��g ��v����l� �������� ��� ���������l 
������ �� ��v���z���� �����p� �� v������ ���l�� ���������� 
associated with neovascular disease (16‑20). The first clinical 
results showed a promising efficiency profile for Avastin in 
���v����l�� AMD (21,22). T���� ����� �� �� ��g�������� 
difference in terms of responsiveness to anti‑VEGF between 
��������� ��p�� �� ��������l ���v����l�� ��������� �� 
�l����� �� ����l� AMD, ���p��, �� j�x����v��l ��l��g�������� 
and angioid streaks (21,23‑31).

T�� �����v�����l ��j������ ���� �� ��v���� ������� ��� ��v�-
��z���� ��� ��� �x���� ���� �����v�� �� ������l g���p� ���� 
trials with ophthalmology accepted anti‑VEGF (ranibizumab). 
T���� w�� �� ���� ���� 0.21% ��������� �� ��� ��v���� ������ 
�� �� �v���g� ��ll�w-�p p����� �� 3.5 ������.

I� �����l�����, ��� ��������� p��v�l���� �� w�� AMD, 
�l��g w��� ��� ��v����� �� ���������l v����l ��p������� 
have led to significant research concentration on all issues 
identified in correlation with the background condition. In 
��� l��� �������� ����� �� �p����l��l�g�, ����� w�� � ��g� 
�xpl����� ��l��g��g ���� �� ��� ����-��g��g���� �g���� �� 
��� ����l �����p����� ������l ��� �� ��� �p����l ��������� 
����g��p�� �� � �������� ���l �� ���g�����. T�� ��������-
���� �� �����v�����l ��v���z���� �� R������ ��� �l�� l�� �� 
� ��������� �������� �� ������ �� OCT �q��p����, ���� ���� 
����� �� 2006 �� ���� ���� �w� �������. T�� ��g� p�������l 
of anti‑VEGF medication is revealed more and more while 
�ll�w��g ��� ��v�l�p���� �� ��w �����p����� p�����pl�� ��� 
new classes of drugs. Although treatment with anti‑VEGF 
����� ��������� ��������l ���v����l�� ��������� ���� 
AMD, ��� ���g� �� �����p����� ����������� �� ���� ��w �l��� 
�� ���������� w�� �xp����� ����������l� �� ����� p����l�-
g��� (16-18,32-38).

To the best of our knowledge, this is the first study in 
R������ ���� ��������, ���l�z�� ��� �����l���� �l�����l ��� 
����������ll� ���������l (��p��v����� �� v����l ������) ��� 
structural (central retinal thickness reduction) results of intra-
v�����l ��v���z���� ��������� �� p������� w��� ���v����l�� 
AMD, w��l� ���p����g ���� w��� ����l�� �� ����l��� ������� 
�� l��������� �� ��� ���� ��p��.

W� ��v� ���� ����g ��v���z���� �� ��� ���l� p������� 
��� �������� ����� ��� w� ��v� ������� �� p��l��� ��� ����l�� 
���� ��� ��g�����g �� ��� �w� �xp������� (2006) �� � ������� 
to the remarkable results of this efficient, safe and accessible 
drug for wet AMD patients. By using anti‑VEGF agents in 
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��� �l�����l �pp�����, w� ���l� ��p��v� ��� p��l��g v����l 
�������� ��� ���� p������� w�� ��� ��� ��v� ��� v���l� �p���� 
��ll ������g��g����� w�� ����. B�v���z���� �� �� ��������l� 
treatment when other, more expensive anti‑VEGF agents, 
��� ��� �v��l��l�. S���, ����� w�ll p�����l� �� ��w �p����� 
�� ��� ���p���l, �����g �� �v������ ����l�� ����p�� ��� 
also subretinal fibrosis, items which bevacizumab could not 
�������. A� p���������, ��� g��l �� �� ����� ��� ���� ������l 
��l����� �� ��� p�������; ����, w� ���� ����������l� p��p��� �� 
fight against ‘unresolved’ issues.
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