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OZET
Amag: Santral ser6z koryoretinopati (SSKR) ’li hastalar ve saglikli kontrol grubunda statik ve
dinamik pupillometri parametrelerini karsilagtirarak SSKR hastalarinda otonom disfonksiyon

olup olmadigini belirlemeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Bu prospektif calismaya poliklinigimize bagvurup akut santral ser6z
koryoretinopati tanis1 alan 26 hasta ve rutin goz kontroli i¢in basvuran 26 saglikli kontrol
olmak Uzere toplam 52 denek dahil edildi. Tim vakalarin ayrintili oftalmolojik muayeneleri
gerceklestirilerek, snellen ¢izelgesinde en iyi diizeltilmis gérme keskinligi, goz i¢i basinci
Olcimi, 6n ve arka segment muayeneleri yapilarak, OKT, EDI-OKT, statik ve dinamik
pupillometri testleri uygulandi. Calismaya 30-50 yas arasindaki refraksiyon kusuru disinda goz
hastalig1 bulunmayan, sigara icen, A tipi kisilik bozuklugu ve uyku bozuklugu olan hastalar
dahil edildi. Pupilla fonksiyonlarim1 etkileyebilecek hipertansiyon, diyabet, norolojik
hastaliklar, travmalar, gbz ici cerrahi ge¢misi, intraokiiler enfeksiyon veya inflamasyon
Oykiisii, psodoeksfoliasyon, glokom, retina ve optik sinir hastaliklari olan vakalar, ayrica
fundoskopik muayeneyi zorlastiran kornea ve lens opasiteleri ile otonom sinir sistemi
fonksiyonlarini etkileyebilecek ila¢ kullanan hastalar calisma disinda birakildi. Statik ve
dinamik pupillometri 6lgtimleri i¢in, MonPack3® (Metrovision, Fransa) markali bilgisayarli

otomatik kantitatif pupillometri cihazi kullanildi.

Bulgular: Calismaya alinanlarin 36 (% 69.2 )’s1 erkek ve 16 (% 30.8)’s1 kadindi. Ortalama yas
her iki grupta benzerdi (sirasiyla 34.42 + 7.48, 34.5 £ 7.32, p=0.86). En iyi diizeltilmis gérme
keskinligi SSKR hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
diigiik bulundu (p<0.001). Koroid ve santral makula kalinlig1 degerleri akut SSKR grubunda
kontrol gruba gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksek bulundu (p<0.001). Olciilen
statik pupillometri parametreleri incelendiginde kontrol grubu ile hastalar arasinda yuksek
fotopik pupil ¢ap1 ve mezopik pupil ¢apr agisindan fark yokken (sirasiyla 2.46 + 0.41, 3.02 £
1.06, p=0.075; 3.29 + 0.67, 3.6 + 0.83, p=0.158), diisiik fotopik pupil ¢ap1 ve skotopik pupil
capmin SSKR’lilerde daha biiyiik oldugu saptandi (sirastyla 2.56 + 0.46, 3.17 + 0.88, p=0.003;
3.92 £ 0.96, 4.45 + 0.83, p=0.048). Dinamik pupillometri parametrelerinde ise kontrol grubuna
gore pupil kontraksiyon amplitlidd, Dilatasyon siiresi ve dilatasyon latans1 anlamli olarak daha
diisiikken (sirasiyla 1.82 + 0.32, 1.55 + 0.43, p=0.024; 1250.04 + 455.93, 990.96 + 406.71,
p=0.011; 1008.12 + 513.84, 740.73 £+ 406.4, p=0.036), baslangi¢ pupil ¢apinin daha biyik ve
kontraksiyon latansinin ise daha uzun oldugu saptandi (sirasiyla 3.66 + 0.8, 4.26 + 0.87,
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p=0.026; 143.62 + 28.09, 159.08 £ 23.85, p=0.047). Calismaya alinanlarin verileri cinsiyetlere
gore karsilastirilldiginda ise hem statik hem de dinamik pupillometri parametrelerinin
istatistiksel olarak benzer oldugu belirlendi (tum degerler icin p>0.05). Skotopik ve diisiik
fotopik cap ile santral makula kalinlig1 degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
pozitif yonde korelasyon (sirasiyla r=0.324, p=0.019; r=0.46, p=0.001) saptandi. skotopik,
mezopik, disiik fotopik cap ve yiksek fotopik c¢ap ile koroid kalinligi karsilastirildiginda
pozitif yonde anlamli korelasyon gozlemlendi (sirasiyla r=0.38, p=0.005; r=0.282, p=0.042;
r=0.579, p<0.001; r=0.379, p=0.006). Baslangi¢ pupil ¢ap1 ve kontraksiyon latansi ile santral
makula kalinhig1 degerleri karsilagtirildiginda pozitif yonde anlamli korelasyon (sirasiyla
r=0.368, p=0.007; r=0.389, p=0.004), kontraksiyon amplitudu ve dilatasyon siresi ile santral
makula kalinlig1 degerleri karsilastirildiginda negatif yonde anlamli korelasyon (sirasiyla r=-
0.378, p=0.006; r=-0.401, p=0.003), baslangi¢ pupil ¢ap1, kontraksiyon latansi, dilatasyon hizi
ile koroid kalinlig1 karsilagtirildiginda pozitif yonde anlamli korelasyon (sirasiyla r=0.443,
p=0.001; r=0.321, p=0.02; r=0.316, p=0.023), kontraksiyon amplitiidii ve dilatasyon latansi
ile koroid kalinlig1 karsilastirildiginda negatif yonde anlamli korelasyon gézlemlendi (sirasiyla
r=-0.283, p=0.042;r=-0.275, p=0.049) .

Sonug: SSKR'li hastalarin statik ve dinamik pupillometri parametrelerinin saglikli kontrollerle
karsilagtirarak bu hastalarda otonom disfonksiyon olup olmadigini belirlemeyi amacladigimiz
caligmamizda statik pupillometri parametrelerinden yiiksek fotopik pupil ¢apt ve mezopik
pupil cap1 acisindan gruplar arasinda fark yokken, diisiik fotopik pupil ¢ap1 ve skotopik pupil
capmin SSKR’lilerde daha biiyiik oldugu saptandi. Dinamik pupillometri parametrelerinde ise
kontrol grubuna gore SSKR'li hastalarda pupil kontraksiyon amplitlidd, dilatasyon siresi ve
dilatasyon latansi anlamli olarak daha diisiikken, baslangi¢ pupil ¢apmin daha biiyiik ve
kontraksiyon latansinin ise daha uzun oldugu saptandi. Bu sonuclara gore otomatik
pupillometri, SSKR fizyopatolojisinde bildirilen sebeplerden olan otonom disfonksiyonu

belirlemek icin kolayca uygulanabilir, noninvaziv bir tarama secenegi olabilir.

Anahtar Kelimeler: Akut santral sertz koryoretinopati, dinamik pupillometri, statik

pupillometri
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ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to compare static and dynamic pupillometry parameters
in patients with central serous chorioretinopathy (CSCR) and a healthy control group in order
to determine  whether autonomic  dysfunction exists in CSCR patients.
Materials and Methods: This prospective study included a total of 52 participants: 26 patients
diagnosed with acute central serous chorioretinopathy who visited our outpatient clinic, and 26
healthy controls who came for routine eye check-ups. All participants underwent detailed
ophthalmological examinations, including best-corrected visual acuity testing using the
Snellen chart, intraocular pressure measurement, anterior and posterior segment examinations,
optical coherence tomography (OCT), enhanced depth imaging OCT (EDI-OCT), and static
and dynamic pupillometry tests. The study included patients aged 30-50 years with no ocular
diseases other than refractive errors, who were smokers, and had type A personality disorder
and sleep disturbances. Exclusion criteria included hypertension, diabetes, neurological
diseases, trauma, a history of intraocular surgery, intraocular infections or inflammation,
pseudoexfoliation, glaucoma, retinal and optic nerve diseases, corneal and lens opacities that
would hinder fundoscopy, and patients using medications that could affect autonomic nervous
system functions. Static and dynamic pupillometry measurements were made using a
MonPack3® (Metrovision, France) computer-assisted automatic quantitative pupillometer.
Results: Of the participants, 36 (69.2%) were male and 16 (30.8%) were female. The mean
age was similar between the two groups (34.42 £ 7.48, 34.5+7.32, p=0.86). The best-corrected
visual acuity was significantly lower in the CSCR group compared to the control group
(p<0.001). Choroidal and central macula thicknesses were significantly higher in the acute
CSCR group compared to the control group (p<0.001). Regarding static pupillometry, there
were no significant differences between the groups in high photopic and mesopic pupil
diameters (2.46 £ 0.41 vs. 3.02 £ 1.06, p=0.075; 3.29 + 0.67, 3.6 + 0.83, p=0.158, respectively).
However, low photopic and scotopic pupil diameters were significantly larger in CSCR
patients compared to controls (2.56 + 0.46,3.17 + 0.88, p=0.003; 3.92 + 0.96, 4.45 * 0.83,
p=0.048, respectively). In dynamic pupillometry, pupil contraction amplitude, dilation
duration, and dilation latency were significantly lower in CSCR patients compared to controls
(1.82 £ 0.32, 1.55 + 0.43, p=0.024; 1250.04 + 455.93, 990.96 + 406.71, p=0.011; 1008.12 +
513.84, 740.73 £ 406.4, p=0.036, ,respectively). Additionally, the initial pupil diameter was
larger and the contraction latency was longer in CSCR patients compared to the control group
(3.66 + 0.8, 4.26 + 0.87, p=0.026; 143.62 + 28.09, 159.08 + 23.85, p=0.047, respectively).
When data were compared by gender, both static and dynamic pupillometry parameters were
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statistically similar across genders (all p>0.05). Positive correlations were observed between
scotopic and low photopic pupil diameters and central macula thickness (r=0.324, p=0.019;
r=0.46, p=0.001, respectively). Positive significant correlations were also found between
scotopic, mesopic, low photopic, and high photopic pupil diameters and choroidal thickness
(r=0.38, p=0.005; r=0.282, p=0.042; r=0.579, p<0.001; r=0.379, p=0.006, respectively).
Significant positive correlations were found between initial pupil diameter and contraction
latency with central macula thickness (r=0.368, p=0.007; r=0.389, p=0.004, respectively),
while negative significant correlations were observed between contraction amplitude and
dilation duration with central macula thickness (r=-0.378, p=0.006; r=-0.401, p=0.003,
respectively). Positive significant correlations were observed between initial pupil diameter,
contraction latency, and dilation velocity with choroidal thickness (r=0.443, p=0.001; r=0.321,
p=0.02; r=0.316, p=0.023, respectively), while negative significant correlations were found
between contraction amplitude and dilation latency with choroidal thickness (r=-
0.283,p=0.042;r=-0.275,p=0.049,respectively).

Conclusion: In our study, which aimed to identify autonomic dysfunction in CSCR patients
by comparing static and dynamic pupillometry parameters with healthy controls, we found no
significant difference between the groups in terms of high photopic and mesopic pupil
diameters, but low photopic and scotopic pupil diameters were larger in CSCR patients. In
dynamic pupillometry, CSCR patients showed significantly lower pupil contraction amplitude,
dilation duration, and dilation latency, while their initial pupil diameter was larger and
contraction latency was longer compared to controls. These results suggest that automated
pupillometry may be an easily applicable, non-invasive screening method to detect autonomic
dysfunction, which is a feature of CSCR pathophysiology.

Keywords: Acute central serous chorioretinopathy, dynamic pupillometry, static pupillometry
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1. GIRIS-AMAC

Santral serdz koryoretinopati (SSKR), makula bolgesinde, 6zellikle nérosensoryel
retina ile koroid ve retina pigment epiteli (RPE) arasindaki degisikliklerle karakterize olan
idiopatik bir hastaliktir. Cogunlukla sporadiktir ve etyopatogenezi heniiz tam olarak
bilinmemektedir. Bu hastalik, genellikle semptomlarin ortaya ¢ikmasindan 3 ila 6 ay icinde
tedavi gerektirmeksizin iyilesir. Ancak vakalarin %5-15’inde durum kroniklesebilir ve
tedaviye direncgli nérosensoryel dekolman, fotoreseptor hasari, yaygin RPE dejenerasyonu ve

atrofisi ile ciddi gérme kaybina yol agabilir (1).

SSKR hastalig1 ilk olarak 1866 yilinda Albrecht Von Graefe tarafindan "Rekiirren
Santral Retinitis "adi ile tanimlanmistir. Baslangicta cogu vakada enfeksiyon belirtisi
bulundugu i¢in bu hastalik, retinit olarak adlandirilmistir. Zamanla, retina pigment epiteli
seviyesindeki sizintinin florasan anjiografi ile tespit edilmesiyle, bu durum sizint1 nedeniyle

makula dekolmani olarak yeniden siiflandirilmigtir.

1967 yilinda Gass, Santral Ser6z Koryoretinopati (SSKR) hastaliginin patolojik
stirecinde hem retina hem de koroidin sorumlu oldugunu belirterek bu durumu "idiyopatik
Santral Ser6z Koryoretinopati” olarak tanimlamistir. Giniimuzde hala bu hastalik, "Santral
Serdz Koryoretinopati" veya kisaca SSKR olarak bilinmektedir (2). Ancak, hastaligin

patofizyolojisi hala tam olarak anlasiimamis olup, ¢esitli faktorler izerinde durulmaktadir.

Pupilla, 1s181n retinaya gegisini saglayan ve irisin ortasinda bulunan bir agikliktir. Bu
acikligin boyutu goze giren 1s1k miktarini ayarlar ve genellikle aydinlik kosullarina gore 2.5 ile
4.0 mm arasinda degisir; ortalama c¢api ise 3.0 mm civarindadir. Bebeklik déneminde pupilla
daha kucuktir ve genellikle 7-8 yaslarinda yetiskin boyutlarina ulasir (3).

Pupillanin boyutu ve islevi, iristeki sfinkter ve dilatator kaslar1 araciligiyla otonom sinir
sistemi tarafindan dlzenlenir. 3. kraniyal sinirin parasempatik lifleri, Edinger-Westphal
cekirdeginden baslayarak silyer gangliyonla baglanti kurar ve burada sinaps yaparak, irisin
sfinkter kaslarini uyarir, bu da miyozise yol agar. Sempatik sinirler ise posterior hipotalamustan
cikarak Ust servikal gangliyonda sinaps yapar ve irisin dilatator kaslarini uyararak midriyazisi
tetikler. Pupillanin 151k refleksi sirasinda retina ve/veya optik sinirle ilgili sorunlar afferent

pupilla defekti, otonom sinir sistemindeki bozukluklar ise efferent pupilla defekti olusturur (4).



Pupilla fonksiyonlar1 ve 1s1k refleksi gesitli faktoérlerden etkilenebilir. Bunlar arasinda
otonom sinir sistemi tizerinde etkili olan ilaglar ve kimyasallar, duygusal tepkiler (6rnegin,
yogun korku veya heyecan), kafa travmalar1 ve optik sinir hastaliklar1 yer alabilir (5). Akut
santral ser6z koryoretinopati (SSKR) hastalarinda, statik ve dinamik pupillometri yanitlarini

inceleyen cok fazla ¢alisma bulunmamaktadir.

Bu ¢alismamizda, g0z poliklinigine basvurup SSKR tanisi alan hastalar ile rutin
kontrolleri ig¢in poliklinigimize basvuran saglikli kontrol gurubunda statik ve dinamik
pupillometrini karsilagtirarak SSKR hastalarinda otonom disfonksiyon olup olmadigini

belirlemeyi amagladik.

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Retinanin Anatomik Yapasi ve Histolojisi

Retina; g0zin iginde icte koroid tabakasiyla dista vitreus arasinda bulunan ince ve
saydam bir doku olarak yer alir. Optik sinir basindan periferde ora serrataya kadar uzanir.
Retina 1s1k enerjisindeki optik uyaricilari gelismis fotoreseptorleriyle algilayan ve noral
sinyalleri optik sinir araciligiyla beyne ileten 6zellikli yapiya sahiptir. Bu yapi1 birbirleriyle
baglantilar kurarak olusturulan farkli tabakalardan meydana gelen bir¢ok 6zellesmis hiicre

icerir (6).
2.1.1. Retina Tabakalar (7)
Retina farkli histolojik 0zelliklere sahip 10 tabakadan olusur (Sekil 1.).

. Retina pigment epiteli

. Fotoreseptorler (rodlar ve konlar)
. D1s limitan membran

. D1s nuikleer tabaka

. D1s pleksiform tabaka

. I¢ niikleer tabaka

. I¢ pleksiform tabaka

. Ganglion hicre tabakasi
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. Sinir lifi tabakasi1

10. i¢ limitan membran



optik sinir lifleri
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1.Retina pigment epiteli, _ _ . MIlIL ’r‘

2 ¥on ve rod hicre tabakas: > Rod hicresi

3.Dis limitan membran %on hicresi

Kon nikleusu

Rod nikleusu

horizontal hicre

6. Ig nukleer tabaka bipolar hiicre

bipolar hicreler

amakrin hucreler F

7. i¢c pleksiform tabaka

8. Gangliyon hucre
s I

9. .Sinirlifi tabakasi — - — - ;J)ﬁ_
10.1¢ limitan membran

Gangliyon hucreleri

Sekil 1. Retina Tabakalar1 (Hildebrand GD, Fielder AR. Anatomy and physiology of the retina 2. In:
Reynolds J and Olitsky S (Eds.). Pediatric Retina. Springer-Verlac Berlin: Heidelberg; 2011:39-60.)

2.1.2. Retina Pigment Epiteli: Bruch membrani ve fotoreseptorler arasinda bulunan tek katl
Ozellikli hucrelerdir. Retina metabolizmasinda hayati bir rol oynarlar. Zonula adherens ve
zonula okludens gibi sik1 baglantilar araciligiyla dis kan-retina bariyerini olustururlar ve 6zel
kanal yapilarindaki pompa fonksiyonuyla da subretinal araliktan sivi ve iyon transportunu
saglarlar. Koryokapillaristen retinaya oksijen diflizyonu ve aktif transport yoluyla metabolik
maddelerin secici olarak iletilmesini saglarlar. Ayrica metabolik artiklarin taginmasini da

gerceklestirirler.

Apikal yuzeyindeki mikrovilluslar sayesinde fotoreseptor dis segmentlerini sararlar ve
dokilen dig segment pargalarin1 fagositoz ve lizozom yardimiyla temizlerler. Apikal
yuzeyindeki melanin grandlleri sayesinde 151k yansima ve sagilmalart absorbe eder.
Fotoreseptor fizyolojisi icin kritik dneme sahip vitamin A depolar ve metabolizmasina

yardimet olur (6).

2.1.3. Fotoreseptor Tabakasi: GOrme sirecini baslatan 6zellesmis hicreler olan fotoreseptor
hiicreleri gorundr 15181 nérosensoryel sinyallere doniistiirtir. Bu hicreler basil ve koni olmak
Uzere iki farkl: tipte bulunur. Basiller baslica alaca karanlikta siyah beyaz gormeyi ve periferik

gorme alanindan sorumlu iken koniler baslica aydinlikta renkli gérmeyi ve keskinlikten



sorumludur. Fovea koni hicrelerinin en yogun oldugu bélgedir ancak burada basiller yer

almazlar. Basil hiicreleri foveoladan yaklasik 5 mm uzaklikta en yogun olarak bulunur.

2.1.4. Dis Limitan Membran: Fotoreseptor ic segmentleri ile miller hiicrelerinin uzantilart

arasindaki sinapslardan olusur.
2.1.5. Dis NUkleer Tabaka: Bu tabakada fotoreseptdr hiicrelerinin niikleuslar: bulunur.

2.1.6. Dis Pleksiform Tabaka: Fotoreseptorler, bipolar hiicreler ve horizontal hiicrelerin
birbirleriyle baglanti kurdugu alandir.
2.1.7. I¢ Niikleer Tabaka: Esas olarak bipolar hiicreleri olmakla beraber amakrin, miiller

hlcrelerinin gekirdeklerinin bulundugu tabakadir.

2.1.8. I¢ Pleksiform Tabaka: Bipolar hiicreler ile gangliyonlar ayrica amakrinlerin

birbirleriyle olusturdugu sinapslar bulunur. i¢ pleksiform tabaka foveolada bulunmaz.
2.1.9. Gangliyon Hucre Tabakasi: Gangliyon hiicre merkezleri bulunur.

2.1.10. Sinir Lifi Tabakasi: Korpus genikulatum lateralede sonlanan gangliyon hicresi
aksonlar1 bulunur. Retinal arter ve venler, astrositler, oligodendrositler ve mikroglialar da bu

tabakada yer alir.

2.1.11 i¢ Limitan Zari: Vitreus ile temas halindeki retina en i¢ tabakasidir. Bu zar miiller

hicrelerinin uglarinin olusturdugu gergek membran yapisidir.

2.2. Retinal Dolasimin Anatomik Yapisi

GOz retinasinin anatomik dolagimi insanlar ve diger primatlar dahil olmak uzere
gelismis memelilerde metabolik substrat ve oksijenin retinaya dagitilmasini saglayan iki ayri
vaskiler sistem olan retina ve koroidal sistemle gergeklesir. Retina ve koroidal damarlarin
hepsi internal karotidin bir dali olan oftalmik arter (OA)’den dallanmis olsa da morfolojik ve

fonksiyonel olarak farklilik gosterirler (Sekil 2).
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Sekil 2. Retina Dolasimmin Anatomik Yapist ((a-arter, b-ven, n-sinir). A, Retina ve koroid
vaskdlarizasyonunun optik disk aksinda stperior inferior eksende kesiti. B, Retina ve koroid

damar sistemini gosteren ¢izim.( J. Kur. Cellular and physiological mechanisms underlying blood flow
regulation in the retina choroid in health disease. Prog Retin Eye Res. 2012 September; 31(5): 377-406.)

2.3. Retinanin Vaskdiler Yapisi

Retinal dolasim anastomoz icermeyen bir end-arterial systemdir. Retinal arterler olarak
adlandirilmalarina ragmen santral retinal arter (SRA) bile sadece bir arteriol genisligindedir ve
dogru terminoloji kullanilirsa arterler degil sadece retinal arterioller vardir. Arterioller periferik
retinaya dogru ilerledikce kapiller bir yataga beslenen daha kiiglk arteriol dallar1 ve terminal
arterioller olusturmak icin bifurkasyon yapar. Terminal arterioller ana damardan neredeyse dik
agilarda dallanir. Yaklasik olarak insan goézinin % 25'inde siliyoretinal arter optik diskin

temporal kenarindan yonlenir ve bazi arteriollerin yani sira makdler bélgeyi besler (8). Daha



blylk damarlar, internal limitan membrana yakin retinanin en i¢ kisminda bulunur. Duvarlari
cogunlukla astrositler olmak Uzere glial hiicrelerle yakin iligski icindedir (9). Astrositler
damarlar i¢ retina ile siirlar ve bitunluklerini korur (10). Arteriyovendz gecis bolgelerinde
daha derin damarlar retinay1 dis pleksiform veya dis nukleer katmana kadar girintili hale
getirebilir (11).

2.3.1. Santral Retinal Arter

Santral retinal arter (SRA) optik arterin (OA) ilk dali olarak kabul edilir ve bazen
posterior siliyer arterlerle birleserek ortak bir yap1 olusturabilir. OA internal karotid arterin bir
yan dali olup siliyer arterleri araciligiyla koroidal dolasimi destekleyen bir yapidadir. SRA
OA'dan ayrildiktan sonra optik sinirin alt kismindan ilerler ve gz kuresine yaklasik 10-15 mm
mesafede dura mater ve araknoid zarin1 gecerek optik sinire yonelir. Bu sirada santral retinal
venle birlikte ilerler ve optik sinirin pial damarlariyla birlesen bir¢ok dal gonderir. Optik sinir
basinda SRA genellikle alt ve Ust dallara ayrilir ve her biri retina bolgelerini besleyen damarlar

olusturur. Optik disk i¢inde SRA'nin lumeni yaklagik 200 mikron genisligindedir (12).

2.3.2. Siliyoretinal Arter

Bazen peripapiller koroidden de ¢ikabilen Siliyoretinal arter ¢ogunlukla posterior
siliyer arterin dogrudan bir dali olarak kabul edilir. Cogunlukla optik diskin temporal
kismindan retinaya girer. Oftalmoskopik gézlemler degerlendirildiginde gesitli arastirmacilar
bu arterin varligin1 % 6 ile %25 arasinda bir oranda raporlamislardir (8). Fundus floresein
anjiyografisinde (FFA) siliyoretinal arterin retinal arteriyel dolasim baglamadan 6nce koroidal
dolumla birlikte doldugu gozlemlenebilir. Yapilan bir FFA arastirmasinda siliyoretinal arterin
bir gdzde birden fazla kez gdzlemlenme oran1 % 32, her iki gézde bulunma orani ise %15
olarak rapor edilmistir (13). Siliyoretinal arterin boyut, sayis1 ve dagiliminda ¢esitli farkliliklar
gOzlemlenebilir. Bu arter makulanin sadece klgik bir kismin1 besleyebildigi gibi makula
disindaki retinanin daha genis bir bolgesine de kan saglayabilir. Siliyoretinal arter (SRA)
okllizyonu durumlarinda makulay:1 besleyen agik bir siliyoretinal arter mevcutsa hastanin
merkezi gormesi kismen korunabilir. Koroidal dolasimdan beslenen siliyoretinal arter SRA
okluzyonuna ragmen makulanin bu arterden beslenen kismimnin iskemiden etkilenmesini
engeller. Ancak siliyoretinal ven (SRV) okliizyonunda agik olan siliyoretinal arterin tikanma
riski bulunmaktadir. Koroidal dolasimdan farkli olarak retinal vaskuler dolasimda
otoregulasyon bulunmaz; bu nedenle retinal ven6z akim durdugunda siliyoretinal arterde de
akim yavaslar ve durma riski dogar. Retinal ven okliizyonuna bagl olarak siliyoretinal arter

okllizyonu gelisebilir (14).



2.3.3. Retinal Arteriyoller

Vicudun diger arterlerinden farkli olarak retinal arterlerde elastik lamina ve siirekli diiz
kas tabakasi bulunmaz. Bu 6zelli retinal arterlerin anatomik olarak arteriyol kategorisinde
smiflandirilmasima neden olur. Optik disk ¢ikis bdlgesinde ¢api yaklasik 100 mikron olan
retinal arter bu siniflandirmay1 destekler. SRA retinal kadran dallarin1 verdikten sonra periferik
retinada cunct ve dordincli bifirkasyonlardan sonra prekapiller (terminal) arteriyollere
dontsgiir. Retinal arteriyoller bifiirkasyonlarinda dallanma genellikle dikotomik veya dik agiyla
gerceklesir. Retinada inter-arteriyel veya arteriyoventz anastomozlara rastlanmaz. Retinal
vaskuler yapinin ¢esitli varyasyonlar gosterdigi icin her bireyin damar yapisi farklilik arz eder

ve bu farkliliklar parmak izi gibi kisisel tanimlama amaciyla kullanilabilir (12).

2.3.4. Kapillerler

Retinal arteriyoller her biri yaklasik 5 um ¢apinda kapiller damarlar seklinde devam
eder. Bu kapiller yapi iki katmanli temel bir diizende birbirine bagli bir ag olusturur. Ik katman
sinir lifi ve ganglion hiicre katmaninda, ikinci katman i¢ niikleer tabakada daha derine uzanir.
Peripapiller alanda sinir lifi tabakasinin ylzeysel kisminda radyal peripapiller kapiller
damarlar olusturan ek bir kapiller ag bulunur. Optik diskin gevresinde temporal, superior ve
inferior retina damarlar1 boyunca dagilirlar. Derin kapiller ag perifere dogru kaybolur ve tek
bir genis 6rgllu kapiller tabaka kalir. Retinanin en periferinde yaklasik 1.5 mm genisliginde
bir avaskiler alan bulunur. Kapiller avaskiler zon retinal arterioller tarafindan
cevrelenmektedir. Muhtemelen bu durum retinal vaskiler sistemin matiirasyonu sirasinda
meydana gelen vaskiler yeniden yapilanma (re-modelling) asamasinda lokal ylksek oksijen
basincindan kaynaklanmaktadir (15). Fotoreseptorler dahil olmak Gzere dis retina tabakalar
avaskiilerdir ve periferal avaskiiler retina bolgesi gibi metabolik enerjileri koroidden saglanir.
Arter ve ven arasinda baglantiy1 saglayan yap1 kapiller damarlardir. Retinada kapillerlerin

olmadig1 3 bélge mevcuttur:
1. Ora serratadan 1,5 mm gerisine kadar olan bodlge
2. Fovea santralinde ortalama 0,5 mm’lik bolge (FAZ)
3. Blylk arterlere ve daha az oranda venlere komsu bolgeler

Kapiller duvari tek katli endotel hiicre tabakasi, perisit ve bazal membran icerir. Endotel
hicreleri siki baglantilarla birbirine baglanarak i¢ kan-retina bariyerini olusturur. Mitoz
bolunme potansiyeline sahip olduklarindan vaskiler hasar sonrasi kan-retina bariyerinin

yeniden olugmasina yardimci olurlar.



2.3.5. Venler

Venoz sistem arteryel dizen ile bir miktar benzerlik goésterir. SRV, optik sinirden
ayrilarak venoz kani kavernoz sintse drene eder. Terminal damarlar yani prekapiller arterioller
ve postkapiller venuller kapiller yatak araciligiyla birbirine baglanir. Normal retinada
arteriyoven0z sant olmamasina ragmen retina periferinde terminal arterioller ve venler blyuk
kapiller yapilar yoluyla baglanir. Benzer anastomotik kapiller damarlar perifoveal terminal
arteriolleri venullere baglayarak 400-500 mm c¢apinda avaskiler bolge olusturur. Retinal
terminal arteriyollerden gelen kan, retinal kapiller yatagi doldurduktan sonra post-kapiller
retinal vendller tarafindan drene edilir. Retinal venuller sirasiyla retinal ven dallarina ve son
olarak SRV’ye bosalir. SRV’nin ¢ap1 yaklasik 300 mikrondur. Retinal venlerin ve retinal

arteriyollerin ¢aplar1 arasinda, venler lehine siklikla 3/2 oran1 bulunmaktadir.

2.4. Retinal Damarlarin Yapisi

Insanda en biyiik arteriyoller yapinin duvarlar: bes ila yedi kat diiz kas hiicresinden
(tunika media) olusur. Diiz kas aktin filamentleri retinal arteriyollerin g¢evresinde dairesel
olarak uzanir. Vaskiler agin birka¢ dalindan sonra tabaka sayis1 retina periferinde sadece bir
veya ikiye diiser. Retinal arteriyollerde diiz kas hicreleri hem dairesel hem de longitudinal
yonlendirilir; her biri aselller adventisya (tunik eksterna)’ya dogru artan miktarda kolajen
iceren bir bazal lamina ile gevrelenir (16). Endotel hucreleri (tunika interna'nin bir parcasi)
damar ekseni boyunca longitudinal yonlendirilir, bazal membran1 diiz kas hicreleri ve
perisitlerle paylasir. Bu bazal membran tip IV Kolajen, fibronektin, laminin, matriks
metalloproteinazlar (MMPs-2, MMPs-9) ve serin proteazdan olusur. Bazal membran vazoaktif
maddelerin gegisi ve uzaklastirilmasi igin 6nemli bir diizenleyici ylizey olarak islev gorir (17).
En kiglk prekapiller arteriollerde diz kas hucrelerinin dagilimi siklikla sporadiktir. Diger
vaskuler aglarin aksine insan retinasi kapiller sfinkterlerden yoksundur ve bu nedenle retinal

kapiller damarlarda strekli perflizyon gordlir (15).

Kapiller duvar t¢ ayr1 yapidan olusur: endotel hiicreleri, intramural perisitler ve bazal
lamina. Endotel hucreleri kapiller damarin ekseni boyunca yonlenir. Komsu hucrelerin karsit
yuzeyleri boyunca siki baglantt kompleksleri bulunur (18). Siklikla endotel hiicre strecleri
cakismaktadir ve dudak benzeri ¢ikintilar genellikle komsu hicreler arasindaki adhezyon
kompleksinin yerini isaretler. Devamli endotel hiicre tabakasi intramural perisitlerin endotelyal
hlcreler ile neredeyse bire bir oranda tabaka olusturdugu bir bazal lamina ile gevrilidir. Klinik
ve deneysel gozlemler perisitlerin mikrovaskuler buyiime ve vaskiler tonusun diizenlenmesine
katkida bulunur (19).



2.5. Koroidin Anatomisi ve Vaskuler Yapisi

Anatomik yap1 ve vaskiler yap1 agisindan koroid retina tarafindan baslayarak Bruch
membran, U¢ vaskiler tabaka ve suprakroidal olmak tzere bes katmana ayrilir. Haller tabakasi
blyuk arterler ve damarlar icerirken Sattler tabakasi koryokapillaris ve ventllerin kapiller agini
besleyen orta ve kucuk arteriollerden olusur (Sekil 3). Koroidal dolasim uzun, kisa siliyer
arterlerden ve bir miktar 6n siliyer arterlerin katkis1 ile saglanir. Koroidal arterle Zinn
halkasinin uzun ve kisa arka siliyer arterleri ve dallarindan (optik diskin etrafinda) olusur.
Koryokapillaris Bruch membranina karsi yogun Kapiller ag olusturur. Koroidden kanin
drenajinin oftalmik vene agilan vorteks damarlari ile gergeklestigi diisiiniilmektedir. Retinanin
aksine koroid mikrodamarlar1 fenestre bir yapiya sahipti ancak fenestrasyonlar koroid
kapillerlerinde diger dokularin kapiller damarlarinda oldugu kadar sik degildir (20). Retina
damarlarinin aksin koroid dolasim1 nérojenik kontrol altindadir. Otonomik kontrol altinda olan
koroid kan akimi esas olarak sempatik sinir sistemi tarafindan diizenlenmektedir. Sempatik
innervasyon noradrenerjik ve noropeptit liflerini icerirken, parasempatik sinirler kolinerjiktir.
Epinefrin ve anjiotensin gibi vazokonstriktorler sistemik kan basincini ve koroidde periferik
direnci arttirir. Ama koroidde kan akiminda azalmanin aksine net olarak kan akiminda artisa
sebep olurlar. Sistemik kan basmcinin diismesi koroidde periferik direncin diismesine neden
olurken kan akimi Uzerinde ¢ok az etkisi vardir. Damarlar1 arterler, arteriyoller, kapiller
damarlar, vendller olarak tanimlasak da aslinda bir damarin her bir b6limu Uretilen proteinlerin
ve hicresel iliskilerin degistigi vaskuler fenotipi temsil etmektedir (21). Bu nedenle retina ve
koroid vaskuler yatagmin belirli kisimlarinda hem arteriollerin hem de kapiller damarlarin

ozelliklerine sahip damar segmentleri bulunur.
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Sekil 3. Koroidin Histolojik Yapis1 (A. Schematic of the layers of the choroid. Reproduced with permission

from Remington, LA. Clinical Anatomy of the Visual System. © Elsevier. B. Semithin resin section of the outer



retina and choroid in the primate eye. RPE: retinal pigment epithelium; CC, choriocapillaris; SL: Sattler's layer;
HL: Haller's layer. Reproduced with permission from Forrester et al. 2002. The Eye: Basic Sciences in Practice

© Elsevier.

2.6. OPTIK SINIR BASI ANATOMISI VE VASKULARIZASYONU

Optik sinirin arteriyel beslenmesi tamamen OA’nin dallarindan elde edilir. Oftalmik
dalin olustugu noktada yaklasik 5 mm ¢apinda olan internal karotid arterin ilk dalidir. OA
yaklasik 0,5 mm ¢apindadir ve karotisden 90 derecelik bir agiyla dallanir. OA’nin okiiler dallar
SRA ve genellikle birden fazla boltnen posterior siliyer dallara sahip olan ana posterior siliyer
arterlerin ayr1 gruplaridir. Posterior siliyer en yaygin olan dallart medial ve lateral posterior
siliyer arterdir. Ana posterior siliyer arterler skleray1 delmeden hemen dnce veya sonra birkag
kisa posterior siliyer artere ayrilir (22). Genellikle medial ve lateral paraoptik kisa posterior
siliyer arterler anastomozdur ve sklera icindeki optik sinir ¢evresinde suprakoroidal boslugun
yaklasik 100 +300 mm arka kisminda eliptik bir daire olusturur. Optik sinirin anterior kismi1

dort bolgeye ayrilabilir:
(@) Yuzeysel sinir lifi tabakasi
(b) Prelaminar bdlge
(c) Lamina kribroza

(d) Retrolaminar bdlge

2.6.1. Yuzeyel Sinir Lifi Tabakas1

Optik sinir basmnin en igteki tabakasi olan sinir lifi tabakasi sik1 bir sekilde dizilmis sinir
liflerinden olusur. Bu lifler internal sinirlayict membran ile vitreustan ayrilir. Yuzeysel sinir
lifi tabakasinin vaskuler paterni hem prelaminar bélgeden hem de SRA ve dallarindan olusan
bir agdan meydana gelmektedir. Ek olarak tempolar sinir lifi tabakas1 siliyoretinal arterden
beslenebilir. Bu bdlgede koroid veya koryokapillaris katkis1 gozlenmez. Retinal arterlerin
vaskuler yatagindan tureyen damarlar arteriyoller ve prekapillerler olma egilimindeyken
prelaminar bolgeden koken alan damarlar prekapillerler ve kapiller damarlar olma

egilimindedir.
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2.6.2. Prelaminar Bolge

Peripapiller koroidin bitisiginde sinir lifi tabakasinin hemen arkasinda yer alan
prelaminar bolge miyelinsiz aksonlar, astrositler, kapillerler ve bag dokusu igerir. Astrositler
tarafindan gevrelenen aksonlar demetler halinde bulunur. Akson demetleri Kuhnt dokusu
denilen bir glial ara doku halkasi ile ayrilir. Bu glial dokunun uzantisi olan Jacoby sinir dokusu
ile kollajen icerikli doku halkas1 olan Elschnig dokusu koroidi sinir liflerinden ayirir. Bu bolge
kisa posterior siliyer arterlerin dogrudan dallari ile Haller ve Zinn'in arter cemberinden kdken
alan damarlar yoluyla beslenmektedir. Bazi arastirmacilar ayrica prelaminar optik sinir basinin
koroidden  bir  miktar  beslendigini  0ne  surmektedir.  Prelaminar  bolgedeki
mikrovaskilarizasyon birka¢ arteriyol ve blylk Olcide baskin prekapiller ve kapiller
damarlardan olusan yaygin bir ag ile karakterizedir (23). Bu damarlar sinir lifi demetleri
etrafinda, astrositik septalar icinde diizenlenir.

2.6.3. Lamina Kribroza

Anatomik bir yap1 olan lamina kribrozag6zun arkasinda yer alir ve skleral foramen
boyunca yogun kompakt bir bant olusturur. Bu bdlge yogun kollajen tabaka glial tabaka
yaninda fibronektin, elastin ve laminin igerir. Elek seklindeki yapisi ile icinde bulunan gok
sayidaki oval deliklerden sinirlerin ve santral retina damarlarinin gegisine izin verir. Lamina
kribroza transvers girisli arterler tarafindan beslenir. Dogrudan veya Haller ve Zinn'in arteriyel
cemberi yoluyla kisa posterior siliyer arterler sinirin bu kismina ana akim saglamaktadir.
Peripapiller koroid nadiren kiguk arteriollere katkida bulunabilir. Lamina kribroza’nin arka
kisminda bulunan damarlar 6n kisimdakilerden (prekapiller ve kapiller damarlar) daha biyik

olma egilimindedir (arterioller).

2.6.4. Retrolaminar Bolge

Retrolaminar sinir aksonlar1 retina ve optik sinir basindaki aksonlardan farkli olarak
miyelinli bir yapiya sahiptir. Miyelin kilif yapiminda gorevli olan oligodendrositler
retrolaminar bolgede sayica artarak astrositlerin yerini almaya baslarlar. Retrolaminar sinir
intraorbital optik sinirin bir pargasidir ve dura, araknoid, pia mater kilift ile gevrilidir. Akson
demetleri bag dokusu septalar1 tarafindan olusturulan poligonal bosluklarda bulunur. Orbita
icinde sinir, rektus kaslar1 ile ¢evrilmistir; superior ve medial rektus kaslarinin kiliflar1 optik
sinirin kilifina yapisir. Optik sinirin retrolaminar kismina kan akiminin gogu pia materi perfore
eden ¢ok sayida damardan olusur. Retrolaminar optik sinirin intraseptal damarlar1 6ncelikle
pial kiliftan ¢ikan arterlerden ve arteriollerden dallanan blyik prekapiller ve kapiller

damarlardir. Bu pial damarlar beslenmelerini dogrudan OA’dan veya posterior siliyer arterlerin
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rekurren dallarindan alirlar. SRA kiicuk dallar ile retrolaminar optik sinirin kanlanmasina ara

sira katkida bulunur, ancak genellikle 6nemsizdir.

2.7. SANTRAL SEROZ KORYORETINOPATI (SSKR)

2.7.1. Tanim ve Genel Bilgiler

Santral serdz koryoretinopati (SSKR); idiyopatik, genellikle makula bolgesinde, retina
pigment epitelinin ve sekonder norosensoriyel retinanin iyi sinirhi bir veya daha fazla fokal
odakl1 seroz dekolmani ile Karakterize retina hastaligidir. ilk olarak Albrecht von Graefe
tarafindan 1866 yilinda tanimlanan bu hastalik; tipik olarak arka kutbu etkileyen smirli bir
serdz retina dekolmani ile karakterize olup olgular1 ‘'tekrarlayan santral retinit' olarak
tanimlamigtir. Bu hastaligin inflamatuar yapiya sahip oldugu diisiiniilmiis olup hastalarin
Ozellikle ayn1 donemde sifiliz ile enfekte olmasi bu diisiinceyi desteklemistir (2). Horniker,
sifiliz 6ykidst olmayan hastalarda da bu durumu gozlemlemis ve hastaligin sebebinin bir
inflamasyon oldugu fikrini degistirmistir. Daha sonralar1 bu hastalar, vazospazm ve
ekslidasyona neden olan anormal damar kas tonusu yapisinda ‘anjiyospastik retinopati’
seklinde tanimlanmustir. Vazospastik hastalik kavrami, floresein anjiyografi (FFA) kullanima
girmesiyle degismis olup 1965'te Maumenee FFA’da RPE ve koroid tutulumunu diisiindiiren
sizint1 oldugunu gostermistir (24). 1960°ta Donald Gass olgular: ‘idiyopatik santral serdz
koroidopati’ olarak tanimlamistir. Hastaligin ad1 ve tanimi1 zaman iginde degismis olsa da
gunimizde “‘santral serd6z koryoretinopati ’veya ‘santral serdz retinopati' olarak
adlandirilmaktadir. Yanuzzi tarafindan 1992°de Kronik SSKR; diffliz retinal epitelyopati
seklinde tanimlanmistir (25).

2.7.2. Epidemiyoloji

SSKR, erkeklerde kadinlara gdre daha yaygin gorulen bir hastalik olup yapilan
kapsamli bir ¢alismada hastaligin insidans1 erkeklerde yilda 9.9/100.000, kadinlarda ise
1.7/100.000 olarak bildirilmistir. Erkeklerde hastalik oran1 %72-88 arasinda degismektedir. Bu
verilere gore, erkeklerde kadinlara gore 6 kat daha ylksek bir insidans gozlenmektedir. SSKR
hastaliginin baslangi¢ yasi yapilan son ¢alismalarda 6nceki varsayilandan daha yiksek olup39-
51 yaslar1 arasinda oldugu tespit edilmistir. Ozellikle atipik kronik formlardan etkilenen kadin
hastalarda daha ge¢ yaslarda ortaya cikabildigi gozlemlenmektedir. Cocuklarda SSKR
hastaligt nadiren rapor edilmistir. Farkli etnik gruplar arasinda SSKR hastaliginin
insidansindaki varyasyonlar hala tartismalidir. Bazi ¢alismalarda siyah irka kiyasla asya, beyaz
ve hispanik irklarda insidansin daha ylksek oldugu belirtilmis olsa da tim ¢alismalarda boyle

bir sonug elde edilememistir. Yine yapilan bir ¢aligmada asya popiilasyonunda SSKR’nin daha
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sik ve siddetli oldugu, bilateral ve multifokal formlarinin diger etnik gruplara gore daha sik
gOrildigi bildirilmistir (26-28).
2.7.3. Risk Faktorleri
2.7.3.1. Genetik Predispozisyon

Simdiye kadar literatirde birka¢ sporadik ailesel SSKR vakasinin oldugu rapor
edilmistir. SSKR hastas1 olan bir kisinin kendi aile bireylerinde %52 oraninda kronik SSKR
varhi@in1 diisiindiirecek bir fundus lezyonu izlenebilmektedir. Bu durum SSKR’nin
patogenezinde genetik bir katkinin olabilecegini desteklemektedir (29). Ancak SSKR ile
iliskilendirilmis kesin bir genetik aktarrm modeli veya spesifik bir genotip henuz tespit
edilememistir. Tek niikleotid polimorfizmlerine dayali genetik ¢alismalar SSKR hastalarinin
farkli kohortlar1 Uzerinden yapilmis ve kompleman faktér H (CFH) geninin, SSKR gelisimi
icin aday duyarlilik geni olarak belirlendigini gostermistir. Cunki CFH proteini, kalsitonin
ailesine ait bir peptit olan adrenomedulline baglanarak koroid izerinde bir vazodilator etki
gostermektedir. CFH genindeki yaygin olarak izlenen polimorfizmin, Asya kdkenli bir grupta

gelisen SSKR hastaliginin patogenezinde etkili oldugu bulunmustur (30).

Kronik SSKR ve YBMD’nin patogenezinde CFH ve ARMS2 genlerinde olan tek
nikleotid polimorfizmlerinin etkili oldugu bulunmustur. Bu genlerdeki bazi tek nikleotid
polimorfizmlerinin YBMD gelisimi igin risk faktorii oldugu gosterilmis olup, SSKR gelisimi
icin de koruyucu oldugu ortaya konulmustur (31). Erkeklerde yaygin olarak saptanan cadherin-
5’e ait 4 adet tek nikleotid polimorfizminin de SSKR gelisimi ile énemli derecede iliskili
oldugu bulunmustur. Cadherin-5,damar endotelindeki hiicreler arasi adezyonlara katkida
bulunur ve kortikosteroidler tarafindan down-regiile edilir. Erkek hastalarda cadherin-5'teki
genetik varyasyonlar, kortikosteroid tedavisi gibi tetikleyici etkenlerle SSKR gelisiminde rol
oynayabilmektedir (32).

2.7.3.2. Kardiyovaskuler Hastahklar ve Hipertansiyon

Hipertansiyonu olan hastalarda SSKR gelisme riski daha yiiksek olarak belirlenmistir.
Ayrica SSKR tanis1 almis erkekler daha ylksek koroner kalp hastaligina yakalanma oranina
sahiptir. Bu durum SSKR’nin erkeklerde koroner kalp hastaliginin gelisimi igin potansiyel bir
risk faktorl olabilecegini gostermektedir. Ayrica SSKR’nin iskemik inme i¢in bagimsiz bir

risk faktori oldugu da tespit edilmistir (33).
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2.7.3.3. Sempatik-Parasempatik Aktivite ve Reaktivite

SSKR hastalarinda saglikli insanlara kiyasla daha fazla sempatik-parasempatik
dengesizlik gordlir. Bu durum kan basinct ve kalp atim hizi parametreleriyle
degerlendirildiginde, artmig sempatik aktivite ve azalmis parasempatik aktivite ile
iliskilendirilir (34). Bu durumun ayn1 zamanda koroidal kan akimi dinamiklerini etkiledigi ve
artmis epinefrin seviyelerinin RPE hiicrelerinde apoptozise yol agabilecegi 6ne suriilmektedir
(35).

2.7.3.4. Kortikosteroidler

Kortikosteroid tedavisi goren hastalar SSKR gelisimi agisindan risk altindadir.
Uygulama yolu diisiiniildiigiinde, sistemik steroid alimmin (oral veya intraventz) SSKR
gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktori oldugu bildirilmistir (36,37). Bununla birlikte SSKR;
inhaler, epidural, intraartikuler, dermal sekilde kortikosteroidlerin uygulanmasindan sonra da
ortaya ¢ikabildigi bildirilmistir. Bu nedenle sistemik kortikosteroidler; SSKR'nin ortaya

¢ikmasi, semptomlarin uzamasi, alevienmesi ve niksetmesi ile iliskilendirilmistir (38—40).

Steroide bagli SSKR, siklikla bilateral olup atipik bir prezentasyon gdstermekte olup
idiyopatik SSKR’ye kiyasla daha az oranda erkeklerde gorulir (41). Steroide bagli SSKR’nin
doza bagl bir etkiden ziyade kisinin steroide karsi kendine 6zgi bir yanit vermesiyle iliskili

oldugu distinilmiistiir (42).

2.7.3.5. Endokrin Degisimler ve Gebelik

SSKR gelisme riski 6zellikle tg¢uncl trimesterde daha fazla olmak tizere genel olarak
gebelik olmas1 halinde daha yuksektir (43). Gebelik sirasinda gelisen SSKR, kortizol seviyeleri
velveya gebelikle iligkili hormonal degisikliklerle birlikte dogumdan sonra kendiliginden
diizelebilir (44). Ayrica SSKR, endojen cushing sendromlu hastalarin % 5'inde gortlebilir (45).
SSKR hastalarinda serum kortizol seviyeleri ve 24 saatlik idrarda bakilan kortizol seviyeleri

saglikli insanlara gore daha yuksek izlenmistir (46).

2.7.3.6. Psikopatoloji

SSKR ile “A tipi” kisilik kalib1 (rekabetci, aciliyet ile hareket eden, saldirgan ve
diismanca bir mizaca sahip olma) arasinda bir iligkilendirilmistir. Ayrica anti-psikotropik ilag
kullanim1 ve psikolojik stres gibi bagimsiz risk faktorleri tanimlanmistir. Bununla birlikte

kiside depresyon varligi da SSKR’de artmis rekirrens riski ile iliskilendirilmistir (47).
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2.7.3.7. Steroid Dis1 ilaglara Bagh SSKR

SSKR, pseudoefedrin/oksimetazolin gibi alfa adrenerjik ajanlarla, MMDA gibi yasa
dig1 amfetamin kullanimina bagl olarak ve diyet drunlerinde bulunan efedra alkaloidleri ile
iligskilendirilmistir. Ayrica, fosfodiesteraz-5 inhibitorlerinin (sildenafil, tadalafil, vardenafil)

kullanimindan sonra da SSKR vakalar1 tanimlanmustir (48,49).

2.7.3.8. Uyku Bozukluklar:

SSKR'de uyku bozukluklarinin ve 6zellikle obstriktif uyku apnesinin rol tartismalidir.
Bazi ¢alismalar SSKR hastalarinda obstriktif uyku apnesinin daha yiiksek oranda oldugunu
belirtirken bazi caligmalar ise bu oranin saglikli populasyondan farkli olmadigin
goOstermektedir (50).

2.7.4. Smiflandirma

SSKR'nin smiflandirilmasi, hastaligin stresi veya seyrine ve serdz sivinin yerlesim

yerine gore yapilir. Slireye dayali siniflandirmada, SSKR iki ana gruba ayrilir: akut ve kronik.

2.7.4.1. Akut SSKR
Akut SSKR, hastaligin kendini sinirlayan 3-6 ay iginde kendiliginden diizeldigi
formudur (51).

Resim 1. Akut SSKR renkli fundus foto gérintisd.

2.7.4.2. Kronik SSKR
Semptom ve bulgularin 6 aydan uzun siirdiigii hastalarin bulundugu gruptur. Kronik
SSKR genellikle multifokal bir bigcimde degisen derecelerde kronik serfz sivi sizintisi, yaygin
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RPE degisiklikleri ve RPE atrofileri ile karakterizedir. Kronik SSKR hastaligin klinik seyrine
gore rekirren dizelen SSKR, rekiirren kronik SSKR ve tek atak sonras1 gelisen kronik SSKR
olmak tzere alt gruplara ayrilmistir (51). Ser6z sivinin lokalizasyonuna gore yapilan

siniflandirmada Ug tip grup tanimlanmistir (52).

27.42.1.Tip |

Fotoreseptor dis segmentleri ve RPE arasinda serdz sivinin toplandigi formdur.

27422 . Tip 1l

Sadece RPE altinda ser6z siv1 birikiminin oldugu formdur.

2.7.4.2.3. Tip Il

Norosensoriyel ve pigment epitel dekolmaninin birlikte gortildiigi formdur.

2020 de uluslararas1 Santral Ser6z Koryoretinopati ¢alisma grubu tarafindan yapilan en son
SSKR siiflamasi bulunmaktadir (53):

2.7.4.3. Tipik SSKR
Bulloz varyant1 ve RPE yirtiklar1 olmayan, diger retinal hastaliklarla iligkili olmayan,
tipik bir prezentasyona sahip SSKR grubunu ifade eder. Basit ve kompleks olarak iki ana

grupta incelenir:

2.7.4.3.1. Basit Tip
Fundus otofloresans, infrared ya da OKT goérlntllerinde gorilen RPE alterasyon
alanlar1 toplam iki optik disk boyutundan az olan ve tek odakli RPE alterasyon alani olan

gruptur.

2.7.4.3.2. Kompleks Tip
Fundus otofloresans, infrared ya da OKT gorlntllerinde goriilen RPE alterasyon
alanlar1 toplam iki optik disk boyutundan daha buyiuk ya da RPE alterasyon alanlarinin

blyuklikten bagimsiz olarak multifokal oldugu gruptur.

Tipik SSKR, subretinal sivi  tamamen ¢ekildiginde “diizelmis” olarak
adlandirilir.Subretinal sivinin varligi 6 aydan az bir suredeyse “sporadik”, 6 aydan fazla bir

stredir devam ediyorsa “persistan” olarak adlandirilir.

Tipik SSKR ayrica subretinal sivi gelisiminin ilk kez oldugu durumlarda “primer”
olarak adlandirilirken; subretinal sivinin birden fazla epizot halinde gelistigi durumlarda

“rekiirren” olarak adlandirilir.
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2.7.4.4. Atipik SSKR
Bull6z varyant, RPE yirtiklar veya diger retinal hastaliklarla iliskili olan SSKR tipidir.

2.7.5. Etyopatogenez

SSKR’nin patofizyolojisi hala tam olarak agiklanamamigtir. Hastaligin ilk
tanimlanmasindan itibaren ¢ok cesitli teoriler 6ne siiriilmiistiir ve hastaligin etyopatogenezi
hala tartismalidir.1960’11 yillarda FFA ’nin gelistirilip kullanima girmesi 0ncesinde ortaya

atilan ve ¢ogu tarihsel éneme sahip teoriler, genellikle fundus muayenesine dayanmaktayda.

SSKR’de anjiografik bulgularin varligi hastaligin etyopatogenezinin daha iyi
anlasilmasini saglamistir. Bu nedenle etyopatogeneze yonelik teoriler FFA Oncesi ve sonrasi

olmak tizere iki ayr1 bolimde incelenebilir (54).

FFA Oncesi donemlerde hastaligin etyolojisiyle ilgili olarak 6zellikle sifiliz basta olmak
uzere enfeksiy6z nedenler suglanmistir. Daha sonra hastaligin dolasim bozukluklarina ya da
bir ¢esit anjiospastisite bozukluguna bagli olabilecegi hipotezleri ortaya atilmistir. Bu
hipotezlerin devaminda alerjik bozukluklarin vazospazma neden olabilecegi One siiriilmiistiir
(2,55).

FFA sonrasi donemde ilk olarak RPE diizeyinde sivi sizintist gozlemlenmistir. Bu
bulgu, etyopatogenez agisindan Onemli bir bulus olarak kabul edilmistir. Ayrica
koryokapillaris bolgesinde etyolojisi bilinmeyen kapiller gegirgenlik artisinin bulundugu bir
veya daha fazla alanin varliginin, RPE ve/veya retina altindaki ser6z eksudasyonun olas1 bir

nedeni olabilecegi gézlemlenmistir (56).

SSKR’de FFA gorintiilemelerinde gosterilen patolojik bulgularin ardindan ISYA’nin
da oftalmoloji pratigine dahil olmasiyla birlikte, ISYA gérinttlemelerinde dilate koroidal
damarlar ve koroidal hiperpermeabilite sahalarmin oldugu goriilmistir. Bu bulgular da
hastaligin koroid kaynakli bir patoloji oldugunu desteklemektedir. SSKR hastalarinda, ISYA
da etkilenen bélgelerde, FFA veya klinik muayene ile belirlenemeyen ¢ok sayida kuguk gizli
PED) gdzlemlenmistir. Ayrica ISYA, SSKR'li hastalarda koroidal lobiiler iskemiyi ve koroidal
venodz konjesyonu da ortaya koymustur. Ge¢ evrede, koroidal hiperpermeabilite gosteren
segmentlerde dolumda gecikme de gozlemlenir. Klinik olarak saglikli olan diger g0zde ise

ISYA ile fokal hipersiyanosan alanlar tespit edilebilir (57).

Hastaligin ortaya c¢ikmasindaki esas faktorlerin retinanin RPE-bruch kompleksiyle

bitisik bir bicimde kalmasini saglayan intraokiler basing, RPE nin metabolik pompa aktivitesi
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ve koroidal hidrostatik basingtaki dengesizlikler oldugu diisiiniilmektedir. Bu durumun ortaya
cikmasinda da potansiyel olarak bir RPE lezyonunun éncesinde oldugu diisiiniilmektedir (58).
Bununla birlikte RPE lezyonu olmamasina ragmen iyon transportu dengesizliklerinin gelismesi
ve sonrasinda patolojik duzeyde yiuksek sivi akimlarinin RPE’yi sekonder olarak hasara
ugratmasiyla hastaligin ortaya ¢iktigina dair hipotezler de bulunmaktadir (59). Zamanla
hastaligin genetik bir temele sahip oldugu, cevresel faktorlerden etkilendigi diisiiniilmiis ve
hastanin kisilik paterni (A tipi kisilik paterni), yas, 1k, cinsiyet, refraktif durum, bilinmeyen
doku yatkinliklarin1 da iceren kompleks multifaktoriyel unsurlara bagh olarak ortaya ¢iktigi

savunulmustur (60).

Kortikosteroidlerin; kapiller frajiliteye sekonder hiperpermeabilite gelisimi, vaskiiler
tromboza egilim artis1 sonucu olusan hipoperfiizyon, nitrik oksit ve prostoglandin sentez
mekanizmasini etkilemesi, RPE hiicrelerine ve siki1 baglanti yapilarina dogrudan zarar vermesi,
fibroblastik aktiviteyi azaltmasi ve kollajen sentezini bozmasi, s1vi ve iyon transportuna etkisi,
serbest radikal dretimini artirmas: gibi mekanizmalar araciligr ile SSKR gelisiminde 6nemli
bir rol oynadigi disiiniilmektedir. Son zamanlarda, Helicobacter pylori enfeksiyonunun
ekstragastrik belirtilerinden biri olarak SSKR gelisebilecegi vurgulanmaktadir. H. pylori, geng
hastalarda fokal okluzif arteriyel hastalikla iliskilendirilmis ve izole edilmistir. Ayrica
SSKR'nin koryokapillarisin vaskiiler okluzif hastaligi olabilecegi 6ne siiriilmiistiir. H. pylori
enfeksiyonu ve SSKR bulgulari arasinda bir iligki oldugu da gosterilmistir (61).

Sonug olarak SSKR nin patogenezi izerine ¢alismalar devam etmektedir. Glnlimuzde
SSKR’nin hem retina hem de koroid patolojisi oldugu ve sensoryel retina dekolmaninin dis
kan-retina bariyerindeki bozukluk sonucu meydana gelen subretinal sivi kagagindan

kaynaklandig1 yaygin kabul goren g0riistiir (62).

2.7.6. Klinik

Yeni baslayan SSKR vakalarinda hastalar ¢esitli gorsel bozukluklar yasayabilir. Bu
bozukluklar arasinda bulanik goérme, merkezde skotom, metamorfopsi, diskromatopsi,
mikropsi ve kontrast hassasiyetinde azalma yer alir. Semptomlar genellikle gérme alaninin
merkezinde yogunlasir ve hastalar en ¢cok tek gozde, gérme alaninin merkezinde koyu bir nokta
fark ettiklerini bildirirler. Hastalarin en iyi diizeltilmis gorme keskinligi, Snellen testine gore
0.1 ile 1.0 arasinda degisir. Foveanin yer degistirmesi sonucu hipermetropiye kayma gibi bazi
degisiklikler de gozlemlenebilir.

SSKR hastalar1 arasinda, daha 6nce SSKR geciren ya da kronik SSKR olan bireyler de
bulanik gorme sikayetinde bulunabilirler. Ancak akut SSKR'den farkli olarak, bu hastalar koyu
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renkli noktalar gérme konusunda nadiren sikayet ederler (63).SSKR’nin farkli Klinik tipleri
bulunmaktadir ve her tipin patofizyolojisi degisik sekillerde gelisebilir.

En yaygmn klinik form akut SSKR’dir ve bu form, RPE ile fotoreseptor dis segmentleri
arasindaki sivi birikimi sonucu ndrosensoriyel retinanin dekolmaniyla kendini gosterir.
Fundus muayenesinde, serdz nérosensoriyel dekolman ile uyumlu olarak genellikle oval veya
yuvarlak, koyu renkli bir yukselti izlenebilir. Foveal refleks kaybolmus veya bozulmus olabilir
ve foveada ksantofil pigmentinin artisiyla sar1 nokta gériinime sahip bir alan olusabilir (64).
Serdz sivi genelde saydamdir ama hastalarin %10 unda fibrindz gri-beyaz eksuda da olabilir.
PED varligi, %5 ile %63 arasinda degigsmektedir (65,66). PED Uzerinde pigment birikimi ve
benekler olusabilir. Akut SSKR tanis1 almis hastalarin ¢ogunda belirtiler genellikle 2-3 ay
icinde duzelir. Takip sirasinda gorme keskinligi (GK), cogunlukla baslangigtaki degere yakin
bir seviyede kalir. Baglangigta Snellen eselinde GK degeri 1.0 olan hastalar, bu seviyeye tekrar
ulagabilirken; 0.7'nin altinda olanlar genellikle 2-3 sira gérme kaybiyla iyilesme gosterir.
SSKR'nin tedavisinin ardindan RPE'de atrofi ve pigment degisiklikleri gortlebilir. Bu tur
lezyonlar hastalarin %90'mda bulunur ve genellikle zaman iginde boyutlarinda bir degisiklik
gbzlemlenmez. Foveal kontlr atak sonras1 eski yapisina dénebilir; ancak bazi ¢alismalar, atak
sonrasinda kon dansitesinin azaldigini gostermektedir (67). Bu durum, belirtiler iyilesmis olsa
da atak sonrasinda goérme keskinliginde meydana gelen diisiisii agiklamaktadir.

Akut atak sonrasi gesitli ¢aligmalarda %15-50 oraninda rekirrens orani bildirilmistir.
Hastalarin genelinde ilk ataktan sonra bir yil iginde %33 ile 50 sinde bir kez rekirrens
goriilmiistiir. Ayrica hastalarin %10’unda da ilk bir yil icinde U¢ veya daha fazla rekirrens
oldugu gozlemlenmistir. Tekrarlayan SSKR ataklarinda serdz retina dekolman: ilk atakla
karsilastirildiginda daha az bulléz yapiya sahip olup prognozunun ise daha kotl oldugu
bildirilmistir (67,68).

Kronik (SSKR), vakalarin yaklagik %5'ini olusturur ve genellikle genis bir alanda,
Retina pigment epitelindeki (RPE) pigmentasyon bozukluklar ile kronik diisiik dereceli retina
dekolmant ile kendini gosterir. Tan1 konuldugunda, genellikle gérme keskinligi (GK) diisiik
seviyelerde olur. Akut SSKR'nin aksine, gérme kaybi1 bu durumda kalicidir (69). Kronik SSKR
sonrasinda retina pigment epitelinde (RPE) pigment kaybi, cografik atrofi, subretinal fibroz
birikimler ve (KNV) meydana gelebilir (70).
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2.7.7. SSKR Hastalarinda Koroid Neovaskularizasyonu

Uzun slre devam eden kronik SSKR hastalarinda kot gorsel prognozun 6nemli bir
nedeni olan koroidal neovaskdlarizasyon meydana gelebilir. SSKR'ye sekonder KNV gelisme
prevalansi % 2 ile % 15.6 arasinda degismektedir (68,71). KNV riski, her hasta icin y1llik %0.3
ile %2 arasinda bildirilmistir (72). SSKR ve sekonder KNV'nin altinda yatan patofizyolojik
mekanizmalar tam olarak anlasilmamus olsa da, lazer fotokoagulasyon veya fotodinamik tedavi
(PDT) gibi bazi risk faktorlerinin sekonder KNV gelisimi ile iliskilendirildigi bilinmektedir
(73). Bazi arastirmalarda, SSKR’ye sekonder gelisen KNV gelisiminin potansiyel risk
faktorleri arasinda ileri yas ve yaygin RPE kaybinin oldugu belirlenmistir (74). SSKR ile ilgili
cogu calismada KNV smiflandirmasi yapilmamistir. Bununla beraber SSKR hastalarinda iyi
tanimlanmig veya klasik KNV (subretinal Tip-2 koroid neovaskilarizasyonu) olarak KNV
gelisimi oldugu bildirilmemistir (75,76). Ancak bazi ¢alismalarda Okkdlt tip ya da gizli KNV
ise (SUbRPE Tip-1 neovaskilarizasyonu) SSKR’ye sekonder gelisen KNV nin esas tipi oldugu
gOsterilmistir (77).

2.7.8. Ayirica1 Tam
SSKR, makula ve RPE’de dekolman yapan ya da RPE alterasyonlariyla giden diger

hastaliklarla ayiric1 tanist mutlaka yapilmalidir. Ayirici tanida diisiiniilmesi gereken baslica
hastaliklar sunlardir (78):

1- Yasa bagli makula dejenerasyonu

2- Diyabetik makula 6demi

3- Retinal ven tikanikliklar

4- Diger pakikoroid spektrum hastaliklar1 (PPE, PKV, PNV)
5- Hipertansif koroidopati

6- Optik pit makulopatisi

7- Koroidal tumorler (Koroid malign melanomu , Koroid hemanjiomu , Koroid

osteomu,
Metastaz vb.)
8- Posterior sklerit

9- Vogt-Koyanagi-Harada hastaligi
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2.7.9. Goriuntuleme Yontemleri

2.7.9.1. Optik Koherens Tomografi
SSKR hastaliginin tanisinda ve progresyon takibinde OKT dnemli bir rol oynamaktadir.
SSKR ile iliskilendirilen iki temel OKT bulgusu mevcuttur. ilk olarak nérosensoriyel retina ile
RPE arasinda yer alan hiporeflektif gorinimde, subretinal sivinin neden oldugu nérosensoriyel
dekolman tanimlanmustir (Resim 3,4). Ikincisi ise ici seréz siv1 ile dolu olarak hiporeflektif
sekilde gorilen serdz retina pigment epitel dekolmanidir (ser6z PED) (Resim 5). Bu seroz

PED’lerin anjiografik olarak sizint1 alanlar1 ile iliskili oldugu gosterilmistir (79).

OKT; Klinik olarak belirlenemeyen subretinal sivi, sig PED, kronik hastalikta retina
atrofisi ve alterasyonlar1 gibi erken patolojik degisiklikleri tespit edebilir. Anjiyografi
caligmalarinda %6-20 arasinda oldugu gosterilen PED sikliginin G¢ boyutlu OKT’nin
kullanilmasiyla %63’e kadar ¢iktigi bildirilmistir (70). OKT’de gorilen PED ve RPE

anomalileri gogunlukla FFA’da noktasal sizintinin oldugu bolgelere denk gelmektedir (80).

Spektral domain optik koherens tomografisi (OKT) ile yapilan enhanced depth imaging
(EDI) goriintulemelerinde, SSKR'den etkilenen gozde ve etkilenmeyen karsi1 gozde, koroidin
normalden daha kalin oldugu goézlemlenmistir (81). Bu kalinlagsmanin, koroidal vaskdler
hastalik ve ISYA’daki koroidal gecirgenlik artisindan kaynaklanabilecegi 6ne stiriilmektedir.
Fotodinamik tedavi uygulanan SSKR'li hastalarda, koroidal kalinlikta %20 oraninda bir azalma
gozlemlenmis ve EDI-OKT ile yapilan koroid kalinlik 8lgtimlerinin SSKR'nin tedaviye verdigi
yanit1 izlemek icin kullanilabilecegi ifade edilmistir (81,82) (Resim 2.). SSKR'li hastalarin
%65'inde serdz retina dekolmani bélgesinde yer alan punktat presipitatlar ve beyaz materyaller,
OKT goruntilerinde yiksek yansiticilik (hiperreflektivite) gosterir ve retina dokusunda veya
subretinal alanda fircams1 kenarlarla izlenir. (Resim 6.) Bu maddelerin olusumuna dair
fotoreseptor dis segmentlerinin subretinal alana dokilmesi, bunlari fagosite eden makrofajlar

veya fibrin birikimi gibi cesitli teoriler 6ne siiriilmiistiir (83).
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Resim 2. EDI- OKT’de koroid 6lgimu.

EDI -OKT’de diger makula hastaliklarinda oldugu gibi SSKR hastalarinda da IS/OS
baglantisindaki (elipsoid zon) olan kismi bozukluklar, koti gorsel prognoz ile iligkili

bulunmustur (84).

Resim 3. Akut SSKR’de subretinal stvi goruntusu.
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Resim 4. Akut SSKR’de subretinal sivi ve norosensoryel retina dekolmani géruntisa.

Resim 5. Akut SSKR’de retina pigment epitel dekolmana.

Resim 6. EDI-OKT’de firgamsi1 kenar.
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2.7.9.2.Koroidal Vaskiilarite Indeksi
Anormal koroidal damar yapisi, SSKR patogenezinde onemli bir faktor olarak
tamimlanmistir. Koroidal gecirgenlikte artig, interstisyel veya stromal bosluga sizint1 ve koroid
damarlarinin dilatasyonu, indosiyanin yesili anjiyografide SSKR'nin bilinen dzellikleridir (85)
(Resim 7.).

Bununla birlikte, SSKR tedavisinde degerlendirme igin bu vaskiler anormalliklerin
tekrarlanabilir bir bicimde ISYA kullanilarak kantifikasyonu, ISYA tetkikinin invaziv bir
tetkik olmas1 sebebiyle mimkin degildir. Son zamanlarda kullanilmaya baslanan EDI-OKT
gorinttlemeleri SSKR’de koroid tutulumunu anlamak igin énemli bir ara¢ haline gelmistir
(86). EDI-OKT, akut SSKR'li gozlerde ve bu hastalarin diger gozlerinde artmis koroid
kalinlig1 oldugunu gostermistir (81). Ayrica dnceki arastirmalar, PDT sonras1 SSKR'li gozlerde
koroid kalinliginda azalma oldugunu gdstermis ve SSKR'de PDT'nin tedavide roliinu ortaya
koymustur (82).Sonug olarak koroidal vaskdlaritedeki degisikliklerin degerlendirilmesi, SSKR

hastalarinin takibi agisindan 6nemli bir adim olarak gérulmektedir.

Koroid, aralarinda stromal (interstisyel) doku bulunan kan damarlarindan olusur. EDI-
OKT’de koroid kalinligmin 6lgilmesi sadece koroidin vaskiiler ve interstisyel dokularnin
toplam hacmiyle ilgili bilgi saglayabilir. Koroiddeki vaskiiler tabakalar, retina tabakalar1 gibi
net bir sekilde smirli degildir.Bu noktada ilk olarak Sonoda ve arkadaglari, EDI-OKT
goruntdlerini kullanarak koroiddeki liminal ve interstisyel alanlar1 hesaplamak i¢in bir yéntem

gelistirmistir (87). Bu metoda koroidal vaskilarite indeksi (CVI) ismi verilmistir.

CVI hesaplanirken , fovea Uzerinden gegen EDI-OKT goriintust dncelikle Fiji yazilimi
(ImageJ turevi bir acik erisim yazilimdir) adli agik kaynakli yazilim kullanilarak binarize
edilir.Ardindan binarize edilmis EDI-OKT goruntiisinde segilen koroid alanindaki luminal
alanin o bolgedeki koroidin toplam alanina orani alinarak CV1 degeri elde edilir (88).CVI'deki
degisikliklerin koroidin damar yapisindaki degisiklikleri belirlemede ve hastaligin seyrini daha

istikrarli ve glvenilir bir biyobelirtec olarak takip araci seklinde kullanilabilecegi belirtilmistir.

24



Resim 7. EDI-OKT’de koroid 6lgtimi (koroid kalinliginda ve damar dilatasyonlarinda artis).

2.7.9.3.Fundus Floresein Anjiyografi
Fundus floresein anjiografi (FFA) retina, optik sinir ve koroid hastaliklar tani, tedavi
ve takibi igin kullanilan bir gorintuleme teknigidir. Molekil agirligi 376 dalton olan sodyum
floreseinin %80’ basta alblimine olmak Uzere proteinlere baglanir ve bagli kisim floresans
vermez. Proteinlere baglanmayan kisim retina ve koroid dolasiminda goruntulenebilir (89).
FFA’da sodyum floresein molekuliiniin kisa dalga boylu isikla uyarilmasi sonras1 daha uzun

dalga boylu 1s1k yansitabilme 6zelliginden faydalanilir.

FFA, genellikle SSKR hastalarinda ve 6zellikle ilk kez tan1 konanlarda rutin bir yontem
olarak kullanilmaz; ancak kronik ve atipik vakalarda ayirici tan1 koymada yardimci olabilir.
Ayrica fokal lazer tedavisi planlanan hastalarda tedavi alaninin belirlenmesine yardimci olur.
FFA'da erken donemde koroidden sizan sivinin RPE'yi gecgerek hiperfloresans olusturdugu tek
bir nokta belirgindir (Resim 8.). Hastalarin % 29'unda birden fazla sizint1 odaklar1 gortlebilir
(70). Yercekiminin etkisiyle asagi dogru kayma gosteren hastalarda subretinal sivi genellikle
foveanin yaklagik 1500 mikron yakininda ve nérosensoriyel dekolmanin Ust nazal kisminda
sizimt1 yapan nokta olarak gozlemlenir (90). Genellikle FFA'nin orta evresinde boya tim

yonlere dogru yayilir ve dekolmanin sinirlarini daha belirgin hale getirir.

Klasik "sigara dumani" deseni hastalarin %7 ile %20'sinde gorilebilir. (Resim 10.) Bu
paternde boya, sizdiran noktadan lateral olarak yayilarak ndrosensoriyel dekolmanin st sinir1
altinda genigler (Resim 11.). Bu paternin dekole olmus retinanin altinda dehidrate olmus eski
stvi ile RPE’den sizan yeni sivi arasindaki ozmotik basing farkindan kaynaklandigi

diistintilmektedir. Multifokal gelisimli SSKR’de birka¢ bdlgede hiperfloresan alanlar ve
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etrafinda norosensoriyel alanin altinda géllenme izlenebilir (Resim 9,11). FFA’da daha nadir
olarak “murekkep lekesi” ve “mantar goriiniimii” paterni gorilebilir (91). SSKR’de dnceki
ataklar ve kronik norosensoriyel dekolmanlar, multifokal bir bigimde RPE atrofisine ait
hiperfloresan pencere defekti géruniimlerine neden olabilir.

Resim 9. Akut SSKR FFA gorintisu (multifokal sizint1).
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Resim 11. Akut SSKR FFA gorunttst (multifokal kagak ve sigara dumant).

2.7.9.4.Fundus Otofloresans
Fundus otofloresansinda, RPE'deki lipofuskin grantlleri gibi floroforlar 535-580 nm
dalga boyunda yesil 1s1k ile uyarilarak tespit edilir. Bunun yani sira yakin kizilétesi ve kisa

dalga otofloresansi sirasiyla 787 ve 488 nm dalga boylarinda melanin pigmentlerini tetikler.
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Akut SSKR durumunda, melanin pigmentinin uyarilmasi, nérosensoriyel dekolman
bolgelerinde yakin kizilotesi ve kisa dalga boylarinda diisiik otofloresans yaratir. Kroniklesme
sureciyle birlikte bu disiik otofloresansin yilksek otofloresansa donlisme egilimi

gozlemlenmistir (92).

Akut ve kronik SSKR’de fundus otofloresans (FOF) bulgular1 degisiklik
gostermektedir. Akut SSKR’de baslangigta otofloresans bulgusu g6zlenmeyebilir(81).
Subretinal sivinin birikmesinin ardindan birka¢ ay icinde hiperotofloresans olusabilir. Bu
durumun retina dekolmaninin dis yizeyinde fotoreseptérlerin dis segmentlerinin birikmesi
sonucu meydana geldigi disiniilmektedir. Ayrica makula bolgesindeki pigmentler,
hiperotofloresansin  gézlemlenmesini engelleyebilir (93). Hiperotofloresans genellikle
dekolman bdlgesinin sinirlarinda 6zellikle alt kisimlarda daha belirgin bir sekilde gorulr.
Fotoreseptorlerin kopmus dis segmentlerinin yercekimi etkisiyle alt alanlarda birikmesi bu
bolgedeki hiperotofloresansin nedenini agiklar. Sivinin vicutta emilmesiyle bu izlenim
kaybolur. Kronik SSKR vakalarinda, otofloresans degisiklikleri retina pigment epiteli (RPE)
hasarini ya da subretinal sivi birikintilerini gosteren boélgeleri isaret eder. Bu tur vakalarda
granuler ya da birlesmis sekilde degisken hipo veya hiperotofloresans alanlar1 yaygin olarak
g6zlemlenir (Resim 12.). FOF’ta izlenen bir bulgu da genellikle 6 aydan uzun suren kronik
SSKR vakalarinda ortaya ¢ikan, subretinal sivinin yayilmasina isaret eden, atrofiye ugramis
retinay1 temsil eden, genellikle i¢ kisimlari hipootofloresan ve sinirlar hiperotofloresan olarak

izlenen “gravitasyonel trakt” (yercekimi izi) bulgusudur (94).

FOF'ta, kuclk graniler veya noktasal hiperotofloresan alanlar klinik olarak tespit edilen
subretinal noktasal presipitatlarla iliskilidir. Bu presipitatlarin fotoreseptorlerin  dis
segmentlerini yutan makrofajlar tarafindan olusturuldugu diistiniilmektedir. Subretinal
depozitlerin kronik SSKR’si olan vakalarda daha sik goriildiigii ve bunlarin FOF’ta
hiperotofloresan goriildiigii bildirilmistir. Ayni hastanin ayni vizitinde yapilan FOF tetkikinde

ise makula ve cevresinde atrofiye ugramis ve alterasyonlu alanlar tespit edilmektedir (66).
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Resim 12. SSKR de FOF gorunttsu (hipo-hiperfloresan noktalar).

2.7.9.5.Indosiyanin Yesili Anjiyografi

Indosiyanin yesili anjiografi (ISYA), indosiyanin yesili molekuliinin floresans
Ozelliklerinin  kesfi ile kullanilmaya baslanmistir. Bu bilesik, sodyum floreseinle
karsilastirildiginda plazma proteinlerine % 98 oraninda sikica baglanir ve koryokapillarisin
fenestrasyonlarindan ge¢mekte zorluk geker. Ayrica, kiziltesi 1sikta floresan yaydigi igin
hemoglobin, RPE ve ksantofil ile belirgin sekilde ayirt edilebilir. Bu 6zellikleri sayesinde
koroidal hastaliklarin goriintiilenmesi ISYA ile daha kolay hale gelir. ISYA uygulanan SSKR
hastalarinda FFA gorlntisunde sizinti alanina paralel olarak subretinal bolgede yavas bir
kontrast madde gecisi gOzlemlenebilir. Bu gegisin izlenmedigi durumlarda ise ya RPE
defektinin kontrast madde icin yeterince bilyik olmadigr ya da gegisin ¢ok yavas oldugu
sonucuna varilabilir.

Bu yontem SSKR ile benzer bulgular sergileyen diger hastaliklarla ayrim yaparken ve
koroid neovaskiilarizasyonunu belirlerken 6nemli bilgiler sunar. SSKR'de genellikle
baslangicta koroidal damarlarin ge¢ dolum (hiposiyanosans) gosterdigi ardindan koroidal

damarlarin erken genislemesi ve orta evrede koroidal gecirgenligin artmasi nedeniyle
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hipersiyanosans gelistigi gozlemlenir (95). ISYA, fundus muayenesinde veya FFA'de tespit
edilmeyen koroidal gecirgenlik artisin1 (koroidal hiperpermeabilite) ortaya koyabilir.Bu da
SSKR’nin fotodinamik tedavisinde rehberlik edebilir (57). SSKR’de ISYA bulgular1 geg
donemde de hipersiyanosansin devam ettigi koroid neovaskiler membranli hastalar ile
koroidal damar baglantilarinda vaskiler dilatasyon gosteren PKV hastalarindan ayrimda da
onemlidir (95).
2.7.9.6.0ptik Koherens Tomografi Anjiografi

Optik koherens tomografi anjiografi (OKTA) belirli bir retina alaninin ardisik OKT
taramalar1 ile damar icindeki eritrositlerin hareket kontrastin1 elde ederek ve bu verileri
isleyerek retinal damar agmin detayli gorintilenmesini saglayan yeni bir goruntileme

yontemidir.

OKTA’nin kullanimi; pakikoroid spektrum hastaliklari, yasa bagli makula
dejenerasyonu, diyabetik retinopati, retinal damar tikanikliklari, makuler telenjiektazi,
parasantral akut orta makulopati gibi hastaliklarin yan1 sira optik siniri etkileyen glokom ve

optik noropati gibi hastaliklar i¢in de oldukc¢a yaygindir (96).

OKTA, retinanin gesitli tabakalarinda kan akimini1 yiksek ¢ozinurlikte ve hizli bir
sekilde goruntileyebilir ve bu vaskiler tabakalara ait kan akiminin kantitatif 6lcimund de
yapabilir. OKTA’nin bir diger avantaji non-invaziv bir goriinttileme yéntemi olmasidir bu da
onun defalarca tekrarlanabilir olmasini saglar. Goriintl alinmasi ve ¢ekimi icin FFA’da oldugu
gibi kontrast uygulamasindan sonraki ilk dakikalarda gorunti alinmasi gibi bir slire kisitlamasi
yoktur. (190,193,194) OKTA’da FFA ve ISYA’da oldugu gibi kontrast madde enjeksiyonu
gerekmedigi icin bulanti, anafilaksi gibi ciddi yan etkiler gézlenmez (97).

SSKR hastalarinda yapilan OKTA gorlntilemeleri; iskemik koroidal vaskiler
sureclerin gelisimine baglh olarak koryokapillaris kan akiminda azalmalar olabilecegini, KNV
ile karisabilen anormal koroidal vaskdler paternlerin varligi ve KNV nin tespit edilmesi gibi

bulgulari1 gostermistir (98).
2.7.10. Tedavi
Akut SSKR hastalarinin blyuk bir kism1 herhangi bir tedaviye gerek kalmadan iyilesir.
SSKR tedavisi Uzerine yapilmis olan randomize kontrolli ¢alismalar oldukga sinirlhidir. SSKR

ile iliskili oldugu belirlenen bircok risk faktorli bulunmasina ragmen bu faktdrlerin hastaligin

seyrine  nasil  etki  ettigine dair  yapilan  arastirmalar  oldukgca  azdir.
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Onceki ¢alismalarda, kortikosteroidlerin kesilmesiyle SSKR'nin %88 oraninda iyilestigi ve
kortikosteroid dozunun yariya indirilmesinin hastalarin iyilesme sirecini hizlandirdigi
bildirilmistir (99). Genel olarak SSKR tedavisinde ilk asamanin mevcut kortikosteroidlerin
dozunun azaltilmasi1 ya da tamamen kesilmesi, stresin azaltilmasi amaciyla yasam tarzi
degisiklikleri yapilmasi ve psikososyal desteklerin saglanmasi gerektigi kabul edilmektedir.
Daha ileri tedavi tekrarlayan kronik SSKR vakalarinda veya semptomlarin uzun siire devam
ettigi 3-4 aydan fazla sliren ser0z retina dekolmaninda fotoreseptor hasarini Onlemek igin
dikkate alinmalidir. Ayrica, diger gozde SSKR’ye bagli kalici gorme kaybi gelismesi
durumunda belirli kriterlere bakilmaksizin ileri tedavi yéntemlerinin (PDT, MPL, MRA vb.)

uygulanmasi 6nerilmektedir.

2.7.10.1. Fotodinamik Tedavi

PDT, baslangigta koryokapillerde hipoperflizyona yol agarak, uzun vadede ise koroidal
damarlarin yeniden yapilanmasini saglayarak iyilestirici bir etki baslatir. Zaman iginde
koroidal konjesyon, hiperpermeabilite ve damar dis1 sizintilarin azalmasi1 gozlemlenir. PDT'nin
koroidal perflizyon Uzerindeki etkileri gegici olup yaklasik ¢ ay icinde koryokapillerde
rekanalizasyon ve restorasyon meydana gelir (100).

PDT tedavisinde kullanilan fotosensitizor madde verteporfirin, yiksek lipid icerigi ve
diisiik yogunluklu lipoprotein reseptorlerinin ekspresyonu nedeniyle RPE hiicrelerinde
birikerek hasara yol acar. Bu hasar zamanla iyilesir ve yerine yeni RPE hcreleri gelir, boylece
RPE tabakasinda iyilesme saglanir. Verteporfirin, aynm1 zamanda vaskuler endotel
hlcrelerindeki hiicre zarlarina baglanarak bu hiicrelerde fotooksidatif hasara yol agan reaktif
oksijen radikallerini serbest birakan bir kimyasal reaksiyonun tetiklenmesine neden olur. Bu
sire¢ damar duvarlarinda hasara, koagulasyon faktorlerinin  salinimina, trombosit
agregasyonuna, piht1 olusumuna, damar daralmasina ve vaskdler hasarin ilerlemesine yol acar.
Verteporfirin intravendz olarak uygulanir ve dalga boyu 689 nm olan kirmizi 151k ile aktive
olur ve inflizyon sonras1 15. dakikada diod lazer tarafindan 600 mW/cm? 1s1n sacar. Tedavi
toplamda 50 J/cm? 83 saniyede uygulanmis olur. Standart tedavilerde verteporfirin dozu 6
mg/m’2dir (101).

Elde edilen sonuglar konvansiyonel PDT nin memnuniyet verici oldugunu géstermekle
birlikte PDT’nin koroidal hipoperflizyona neden oldugu komplikasyonlar da gézlemlenmistir.
Hatta standart PDT uygulanan hastalarda koroidal iskemi sonucu kalic1 gérme kaybi vakalari
dahi rapor edilmistir. Jukstafoveal KNV, RPE atrofisi, gegici makuler fonksiyon bozuklugu

gibi komplikasyonlar PDT  dozunun ve siresinin yeniden degerlendirilmesine neden
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olmustur.Verteporfirin dozu azaltilmasi ve ilag inflzyonu ile laser arasindaki slrenin
uzatilmasiyla ilgili yapilan bir ¢calismada PDT’nin etkili ve guvenli oldugu iddia edilmistir
(102). Bir baska arastirmada, SSKR tedavisinde farkli verteporfin dozlarinin etkinligi
karsilastirtlmis ve en glvenli ile etkili minimal dozun standart PDT tedavisinde Onerilen
verteporfin dozunun yalnizca %30'u kadar oldugu ifade edilmistir (103). Bu tedavi genellikle
iyi gérme keskinligine sahip bireylerde tercih edildigi icin tedavinin en diisiik toksisiteyle en
yuksek etkinligi saglayacak sekilde optimize edilmesi dnemlidir. Yar1 dozda verteporfin ve
%50 oraninda azaltilmis 151k yogunlugu kullanilarak uygulanan PDT'nin kalict RPE ve
koryokapillaris hasarin1 engelledigi ve etkinliginin oldukca yliksek oldugu bildirilmistir (104).

SSKR’li hastalarda FFA’da RPE dekompansasyonunun goriildigii boélgeye PDT
uygulanmasimin yeterli subretinal sivinin azalmasini sagladigin1 savunan yazarlar olsa da
ginimiizde PDT uygulamas: genellikle ISYA rehberliginde yapilmaktadir (74). ISYA’da
koroidal gegirgenlik artisinin bulundugu alanlar orta fazda olusan hipersiyanosans ile
belirlenmekte ve bu alan1 kaplayacak spot biiyiikligli ayarlanmaktadir. PDT tedavisi, RPE
atrofisine neden olabilecegi i¢in mimkin oldugunca RPE atrofisinin bulundugu alanlara

uygulanmamalidir (101).

Sonug olarak PDT’nin uygulama parametreleri degistirildiginde akut ve kronik SSKR
vakalarinda etkili ve guvenli oldugu g0Osterilmistir. Tedavi uygulanabilecek hastalar g6z éniine
alindiginda PDT’nin argon lazer fotokoagulasyona olan iistiinliigii, fovea ve cevresindeki

lezyonlarin tedavisinin PDT ile yapilabilmesidir.

2.7.10.2. Micropulse Lazer Tedavisi (MPL)

MPL tedavisi, hasar gérmiis dokuyu hedef alarak hizli ve ardisik lazer atimlariyla
yapilir. Bu islemler ¢evre dokulara ¢ok az termal zarar verirkenM RPE seviyesindeki sizintilari

hedefler. MPL tedavisi, 810 nm ve 577 nm dalga boylarina sahip 1siklarla uygulanabilir.

MPL, ozellikle parafoveal bolgede yer alan SSKR lezyonlar i¢in etkili bir secenek
olabilir; ¢linki bu yontem daha derin bir penetrasyona sahip olup cevre dokularda minimal

hasara yol agar. Bu durum argon lazer FK ile kiyaslandiginda avantaj saglar.

SSKR hastalarma MPL tedavisi uygulandiginda subretinal sivinin zamanla
kaybolduguna dair calismalar bulunmaktadir (105). Micropulse lazerin, argon lazerle
kiyaslandigi bir calismada ilk dort haftalik periyotta micropulse lazer uygulanan hasta

grubunda daha iyi bir gorme keskinligi elde edilmisken takip slresi sekizinci haftaya
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geldiginde iki grup arasinda fark izlenmedigi ancak micropulse lazer uygulanan grupta kontrast

duyarliliginin daha iyi oldugu bildirilmistir (106).

MPL'nin her klinikte mevcut olmamasi, yeterli sayida arastirma yapilmamis olmasi ve
ekstrafoveal lezyonlarda fokal argon lazerine, jukstafoveal lezyonlarda ise PDT'ye olan
ustiinliigii hakkinda yeterli kanitin bulunmamasi nedeniyle SSKR tedavisinde MPL'nin etkisi

hala kesinlesmemistir.

2.7.10.3. Fokal Argon Lazer Fotokoagulasyon
Ekstrafoveal sizintilarin SSKR hastalarinda FFA taramalarinda tespit edilmesi
durumunda, argon lazer fotokoagulasyonla tedavisi bulunmaktadir. Ancak argon lazer
fotokoagulasyonun etki mekanizmasi tam olarak anlasilamamistir. Bu tedavinin sizinti
bolgesindeki RPE hiicrelerinde yaniklara ve fibrozise yol agarak skar dokusu olusturdugu ve
kalan RPE hicrelerinin de subretinal siviy1 koryokapillerise pompaladigi disiiniilmektedir
(107).

Yapilan bir prospektif randomize kontrollii arastirmada, SSKR hastalarinda sizdiran
alanlara uygulanan fokal argon lazer fotokoagulasyon tedavisinin 18 aylik takip dénemi
sonunda tedavi edilen grupta hicbir rekirrens gorilmezken tedavi almayan grupta ise %34
oraninda niks gozlemlenmistir. Ayrica tedavi edilen grupta serdz dekolmanin iyilesme
stiresinin 2 ay kadar kisaldig tespit edilmistir (108).

Farkl1 bir randomize kontrolli ¢alismada, gorme keskinligi 0.63 veya daha iyi olan 62
SSKR hastasina argon lazer tedavisi uygulanmis ve tedavi sonrasi hastaligin seyrinin yaklagik
10 hafta kadar kisaldigi gézlemlenmistir. Ancak ayni hastalarin uzun dénem takiplerinde,
tedavi uygulanan ve uygulanmayan gruplar arasinda gorme keskinligi, renkli gérme seviyeleri
ve nilks oranlar1 agisindan anlamli bir fark bulunmamistir (107).

Sonug olarak, farkli arastirmacilar gorme keskinligi yiksek hastalarda argon lazer
tedavisinin semptomlarin slresini azaltma potansiyeline sahip olabilecegini, ancak uzun
donemde hastaligin dogal seyrini gecemedigini ifade etmislerdir (107). Ayrica argon lazer
fotokoagulasyonun kollateral hasara, semptomatik skotoma ve KNV olusumunu

tetikleyebilecegi de unutulmamalidir (109).

2.7.10.4. intravitreal Anti-VEGF (Anti-Vaskiiler Endotelyal Bilyiime Faktorii)
Tedavisi
SSKR durumunda, ak6z hiimodrde VEGF seviyelerinde bir artis gézlemlenmemis olsa

da koroid ve RPE'deki hipoksi nedeniyle yerel VEGF duzeylerinin yiikseldigi 0ne
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surtlmektedir. Intravitreal anti-VEGF uygulamalar1 SSKR tedavisinde farkli sonuglara isaret
eden literatirdeki calismalarla desteklenmistir. Bazi arastirmalarda gérme keskinliginde artis,
hastaligin seyrinde stabilite ve santral makula kalinliginda azalma oldugu belirtilmistir (110).
Ancak intravitreal anti-VEGF uygulanan hastalarda klinik seyrin kontrol grubuna kiyasla
farklilik g0stermedigini ayrica PDT uygulamasina gore de subretinal sivi azalmasini
saglamada daha az etkili oldugunu 6ne siiren ¢alismalar da bulunmaktadir (111). SSKR'de anti-
VEGF tedavisinin etkinligini gosteren pek ¢ok arastirma bulunmasina ragmen tedavinin etki
mekanizmasinin daha iyi anlasilmasi ve genel tedavi protokollerinde yer alabilmesi igin daha

fazla randomize kontrollii galismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

2.7.10.5. Transpupiller Termoterapi

SSKR tedavisinde incelenen bir diger termal yontem ise 810 nm dalga boyuna sahip
olan ve koroidde 1s1 artig1 yaratarak koroidal tromboza yol agabilecegi 6ngoriilen transpupiller

termoterapidir (TTT).

Primer olarak koroidal timarlerin tedavisinde kullanilan TTT’nin SSKR tedavisindeki
etkinligi birka¢ calismayla arastirilmistir. Kronik SSKR’si olan hastalara uygulanan TTT
tedavisinin ardindan yapilan 3 aylik takiplerde hastalarin %84’tinde subretinal sivinin azaldigi

goriilmistiir. Bu hastalarin %92’°sinde gérme keskinliginde bir sira artis tespit edilmistir (112).

Literatirde yeterli sayida ¢alisma olmamasi nedeniyle TTT’nin etkinligi ve

giivenilirligini gostermeye yonelik SSKR tedavisindeki roll net degildir.

2.7.10.6. Mineralokortikoid Reseptor Antagonistleri (Spironolakton ve Eplerenon)
Mineralokortikoid reseptdr antagonistleri, kendiliginden diizelmeyen SSKR’de tedavi
secenekleri arasinda degerlendirilmistir. Bu ilaglarin  SSKR tedavisinde kullanilmasi
durumunda subretinal sivinin azalmasini sagladigi ve gérme keskinliginde 6nemli bir iyilesme
sagladigi gozlemlenmistir. Spironolaktonun potansiyel yan etkileri; hiperkalemi, jinekomasti,
ereksiyon bozuklugu, libido azalmasi ve menstriiasyon siklus duzensizliklerini igerir.

Eplerenon kullanimi sirasinda ise bu yan etkilerin gogunun goriilmedigi belirtilmistir(113).

2.7.10.7. Karbonik Anhidraz Inhibitérleri
Akut SSKR’de iyilesmeyi hizlandirmak amaciyla asetazolamid kullanim1 Onerilmistir.

SSKR hastasinda asetazolamid kullanimimin kullanmayanlara gore olusan subretinal sivinin
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emilimini artirdig1 rapor edilmis ancak bu hizli emilimi takiben final gérme keskinligi ve niks

oraninda farklilik gézlenmemistir (114).

2.7.10.8. Antiglukokortikoid Tedavi
Endojen kortizol seviyelerinin azaltilmasi, SSKR’nin risk faktérlerini géz 6nlinde
bulundurarak tedavi i¢cin umut vaat etse de yapilan ¢alismalarda olumlu ve olumsuz sonuglar
rapor edilmistir(115).Bu nedenle antiglukokortikoid tedavinin SSKR tedavisindeki yeri

tartismalidir.

2.7.10.9. Adrenerjik Reseptor Inhibitorleri

Stres ve artan adrenerjik aktivitenin SSKR ile baglantist g6z Oniinde
bulunduruldugunda SSKR tedavisinde adrenerjik reseptorlerin inhibe edilmesinin faydali
sonuglar dogurmasi beklenebilir. Bu baglamda beta bloker kullanan hastalarin ilact kullanimi
ile kesme donemlerinin remisyon-rekirrens donemlerine denk geldigi bir ¢alismada rapor
edilmistir(115).Adrenerjik  reseptor inhibitorlerinin  SSKR  tedavisindeki etkinliginin

belirlenmesi igin ileri ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

2.8. PUPILLA
2.8.1. Pupilla Anatomi ve Fizyolojisi

Pupilla, gbzin retina tabakasina 151k gegisini saglayan, iris merkezinde bulunan
aciklik olarak tanimlanir. Bu terim, gozlerde yansiyan goruntilerden ilham alarak Latince'de
"kicuk oyuncak bebek™ anlamina gelen ‘pupilla’ kelimesinden tiiretilmistir. Pupillanin ¢api
genellikle 1.5 mm ile 9 mm arasinda degisiklik gosterir ve 1s18a yaklasik 200 milisaniye iginde
tepki verir. Normal 1s1k kosullarinda, pupillanin ¢ap1 genellikle 3 mm civarindadir. Pupillanin
boyutu ve hareketi istem dis1 kontrol edilen bir siire¢ olup otonom sinir sistemi tarafindan
dizenlenir. Bu 06zellik gorsel sistem araciligiyla iletilen 151k yogunlugunun objektif bir
gostergesidir. Anormal pupilla boyutlar veya 1sik refleksleri nérolojik veya nérooftalmolojik
hastaliklarin bir belirtisi olabilir. Pupilla 1sik refleksi, genellikle postkonsepsiyonel 30. hafta
civarinda Ol¢tlmeye baslanabilir (116) .

Retina ve optik sinir hastaliklarinda pupilla yaniti dnemli bir gdsterge rolii oynar.
Ozellikle kiigiik cocuklar, yashlar veya muayenede isbirligi yapamayan hastalarda pupilla
muayenesi guvenilir sonuglar elde etmek icin 6nemlidir. Pupilla muayenesi gérme seviyesi 2.
ve 3. kranial sinirler ile sempatik sinir sistemi hakkinda bilgi verebilir. Pupilla ¢cap1 heyecan,

uyku durumu, genel anestezi veya narkotik kullanimi gibi supraniikleer inhibisyon
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degisikliklerinden etkilenebilir. Pupillanin baslica islevleri arasinda ortam 1s18indaki
degisikliklere yanit olarak boyutunun degismesiyle retina aydinlatmasinin sabitlenmesi,
pupilla ¢apinin daralmasiyla kromatik ve sferik aberasyonlarin azalmasi ve odak derinliginin

artmasi sayilabilir (117) .
2.8.2. Pupilla Isik Refleksi (Parasempatik Yolak)

Pupilla 1s1k refleksi, merkezi ve ¢evresel sinir sistemlerinin uyumlu sekilde ¢alismasina
dayanir. Bu nedenle pupilla muayenesinde c¢evresel kosullarin kontrol edilmesi oldukga
onemlidir. Isik yogunlugu arttiginda pupilla daralir, yogunluk azaldiginda ise parasempatik
sistemin etkisi azalir ve pupilla genisler. Isik refleksinin dogru bir sekilde degerlendirilebilmesi
icin ortamin los ve sakin olmasi gerekir. Normal bireylerde, hem direkt hem de indirekt
yanitlarin simetrik olmasi beklenir. Ayrica yakin odaklanmaya bagli miyozisin etkisini en aza

indirmek i¢in 151k refleksi uzaga bakarken dlgiilmelidir (117).

Refleksin afferent yolu retinal fotoreseptorler, bipolar hicreler ve ganglion
hlcrelerinden olusur. Isik refleksi retinal fotoreseptorler araciligiyla baslar ve dort farkli néron
tarafindan desteklenir (117). ilk néron duyusal ya da senséryel noron olarak bilinir ve retinadan
aldig1 uyarty1 mezensefaldaki superior kollikulus duzeyindeki pretektal nukleuslara iletir.
Nazal ve temporal retina bolgelerinden gelen uyarilar farkl: yollarla bu niikleusa ulasir. Nazal
retinadan gelen sinyaller optik kiyazmada ¢apraz yaparak kars: taraftaki pretektal nikleusuna
ulasirken temporal retinadan gelen uyarilar ¢apraz yapmadan ayni taraftaki nikleusa yonelir.
Ikinci néron internunsiyal néron olarak adlandirilir ve her iki tarafin pretektal niikleuslarini her
iki gozdeki Edinger-Westphal niikleuslarina baglar. Bu sayede bir gdzden gelen 11k uyarisi
her iki gozde de simetrik pupilla daralmasina neden olur. Internunsiyal néronlar:
etkileyebilecek hastaliklar Ornegin norosifiliz ya da pinealoma 1sik ve yakin reflekslerinin
ayrilmasina (disosiasyon) yol agabilir (118).

Uciincli néron pregangliyonik motor noron olarak gérev yapar ve Edinger-Westphal
niikleusundan baslayip silyer gangliyona ulasan parasempatik lifleri tasir. Bu lifler okiilomotor
sinirinin alt dali ile alt oblik kasina yonelir ve gangliyona gider. Dordlnci ve son néron ise
postgangliyonik ndrondur, silyer gangliyondan ayrilir ve kisa silyer sinirlerle pupilla sfinkter
kasina ulagir (118) .
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Sekil 6. Sempatik ve parasempatik innervasyon (Long considered one of ophthalmology’s premier texts,
this award-winning title by Drs. Myron Yanoff and Jay S. Duker rem 2019 p.1188).

2.8.3. Yakin Refleksi

G0z uzak bir nesneden yakina odaklandiginda konverjans, akomodasyon ve miyozis
(pupillanin kiigtilmesi) gézlemlenir. Yakin refleksi kisinin yakin mesafedeki nesnelere 6rnegin
kiglk resimlere odaklanarak degerlendirilmelidir ve 1s1k cevabinin minimum seviyeye
indirilmesi i¢in bu testin los 1s1k altinda yapilmasi 6nerilir. Isik uyarani afferent yol boyunca
bipolar ndronlar, ganglion hucreleri ve aksonlar1 araciligiyla Edinger-Westphal ¢ekirdegine
iletilir. Efferent yol ise bu ¢ekirdekten baslar ve pupillanin 1s18a verdigi yanit yoluyla ilerler.
Akomodatif postgangliyonik lifler silyer cisimde sonlanir. Yakin ve 1sik refleksleri igin son
yollar ayn1 olmakla birlikte yakin refleksinin merkezi hala tam olarak tanimlanamamustir. iki
olast supranukleer etkiden bahsedilmektedir ve bu etkilerin frontal ve oksipital loblardan
kaynaklandig1 diistiniilmektedir. Yakin refleksinin merkezi mezensefalonda 6zellikle pretektal

niikleus bolgesinin ventral kisminda yer alir (118).

2.8.4. Pupilla Dilatasyonu (Sempatik Yolak)

Pupilla dilatasyonu igin iki ana faktor gereklidir. ilk olarak iris sfinkter kasinmn
gevsemesi, ikinci olarak ise iris dilatator kasinin kasilmasi gerekmektedir. Bu siire beyin

sapindaki retikiiler formasyondan baslar ve Edinger-Westphal ¢ekirdegine ulasan supraniikleer
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uyarilarla tetiklenir. Bu uyarilar iris sfinkter kasinda gevsemeye yol agar. Bu inhibisyon, santral
sempatik sistemin noronlar1 araciligiyla gerceklesir. Alfa-2 adrenerjik etkisi gosteren bu
ndronlar parasempatik ¢ikisi baskilayarak iris sfinkterinde gevsemeye neden olur ve belirli bir
oranda pupilla dilatasyonu saglar. Uyku hali, genel anestezi veya narkotik ilaglar gibi durumlar
pupilla dilatasyonu etkisini engeller ve bu sebeple miyozis gézlemlenir. Isik Edinger-Westphal
cekirdegine ulasan noronal uyarilar araciligiyla supraniikleer inhibisyonu engeller ve

pupillanin ¢ap1 daralir. Uyar kesildiginde inhibisyon tekrar aktive olur ve pupil genisler.

Ikinci mekanizma ise periferik sempatik uyarilarin etkisiyle meydana gelir.
Okilosempatik yolak ilk néronunun hipotalamustan basladigi ve mezensefalon, pons ile
medulla oblongata boyunca ilerleyip medulla spinalis'in C8-T1 seviyesinde sonlanan bir
sistemdir. Bu bélgeye Budge’nin silyospinal merkezi denir (117). ikinci pregangliyonik ndron
buradan ¢ikarak akciger apexini gecer, karotis arter kilifi boyunca devam eder ve iist servikal
gangliyona ulasarak sinaps yapar. Postgangliyonik dglnci néron kaverndz siniise gider,
buradan dallar1 ayrilir ve 6. kraniyal sinirle birlikte seyreder. 5. kraniyal sinirin oftalmik dali
ile birleserek orbitada silyer gangliyona ugramadan nazosilyer sinirin uzun silyer dallartyla iris
dilatator kasina ulasir, bu da midriyazise yol agar. Ayrica sempatik sinirler bazi sekresyon
islevlerini yerine getirmek amaciyla lakrimal beze, Miiller kasina ve bazi orbital damarlara da
gider. Miiller kasi levator palpebra superior kasinin hemen posterior kismindan baslar ve tars
superiorunda sonlanir. 3. kraniyal sinir felci veya Horner sendromu durumunda pitozis gozlenir

(117).

2.8.5. Iris Yapisi

Iris, gozde disaridan gozle gorilen renkli kismi olusturur ve pupillanin gevresinde
bulunur. Bu bolge 1sik miktarini diizenleyen bir diyafram gibi islev gorir. Irisin kalinlig
yaklagik 0.4-0.6 mm ¢ap1 ise 11-14 mm civarindadir. Anatomik olarak 0n tarafinda kornea,
arka tarafinda ise lens ve silyer cisim bulunur. Bu yap1 kornea ile lens arasindaki alani 6n ve
arka kamaraya boler. Her iki alan pupilladan gecerek birbirine baglanir. irisin 6n yiizeyi farkl
sekil ve derinliklerde girinti ve ¢ikintilar igerir. Bu yapiya iris plikasi denir. Pupillaya yakin
kisimdaki ince halkaya anulus iridis minor, daha agik renkteki alana ise anulus iridis major ad1
verilir. Iris, zengin bir sinirsel baglant1 ve damar agina sahiptir ve circulus arteriosus iridis
major damar sistemi tarafindan beslenir. Irisin sklerokorneal birlesim noktasina angulus iridis

denir.
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2.8.6. Pupilla Anomalileri

2.8.6.1. Anizokori

Anizokori, her iki gbzdeki pupillalarin ¢aplarinin esit olmamasi durumudur. Bu durum
her zaman efferent sinir yollarinda bir sorun oldugunu diisiindiirmelidir. Anizokori tanisini
koyarken sempatik ve parasempatik sistemlerin yolaklar1 hakkinda ayrmtili bilgi sahibi
olunmasi 6nemlidir. Pupillanin sekli tani igin degerli ipuglar1 verebilir. Anizokoriye yol
acabilecek bazi hastaliklar arasinda dogustan iris kaslarinin eksikligi, iristeki iskemi nedeniyle
meydana gelen sfinkter felci, g6z i¢i iltihaplanmalar, intraokiiler lensin irisi tutmasi veya iris
timorleri, travmalar sonucu yapilan iridektomi ya da iridotomi islemleri ve glokom tedavisiyle

iliskili durumlar sayilabilir (117).

Anizokori, gevredeki 1sik seviyesine gore aydinlikta veya karanlikta artan sekilde
siniflandirilabilir. Aydinlikta artan anizokoride pupillada miyozis meydana gelmedigi igin
parasempatik sinir yolunda bir problem olabilecegi disiiniilmelidir. Karanlikta artan
anizokoride ise pupillada genisleme saglanamadigi igin sempatik yolakta bir sorun oldugu
sliphesi uyanabilir. Eger aydinlikta artan anizokoriden bahsediliyorsa ve iris anatomik olarak
normalse ve hi¢ 1s1k yaniti alinmiyorsa farmakolojik ajanlarin etkisi akla gelmelidir.
Farmakolojik midriyazis parasempatik inhibe edici veya adrenerjik ilaglarla meydana gelir. Bir
miktar 1s1k yanit1 varsa 3. kranial sinir felci veya tonik pupillaya dikkat edilmelidir. Aydinlikta
artan anizokoriye neden olan durumlar arasinda iris sfinkterinde olusan yaralanmalar, herpes
virisi enfeksiyonuna bagh iris atrofi, psodoeksfoliasyon sendromu, akut agi kapanmasi

glokomu ve ag1 resesyonu gibi hastaliklar da yer alabilir (117).

Karanlikta artan anizokori miyotik pupillanin patolojik oldugunu gosterse de genellikle
Horner sendromu ile iligkilidir. Ancak Horner sendromu tanis1 konulmadan 6nce fizyolojik
anizokori g0z onlnde bulundurulmalidir. Ayrica parasempatik uyarici veya sempatik inhibe
edici ilaclar da karanlikta artan anizokoriye yol agabilir. Anizokorilerin yaklasik %15’
fizyolojik olup bu hastalarda giin icinde anizokori seviyesinde degisiklikler olabilir. Isik
reaksiyonlar1 ve yakin refleksi normaldir ve anizokori seviyesinin cevresel 1sik yogunluguna

gore degismemesi de dikkat cekicidir (119).
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2.8.6.2. Horner Sendromu

Horner sendromu okiilosempatik paralizi olarak adlandirilan ve pitozis, miyozis ve
anhidrozis gibi u¢ ana belirtileri igeren bir durumdur. Bu sendrom bas ve boyun bolgesine
giden sempatik sinir yollarindaki bir hasardan kaynaklanir. Sendromun nedenleri kisinin yas1
ve lezyonun bulundugu bélgeye bagli olarak farklilik gésterir. Santral Horner sendromunda
birinci néron hasar1 s6z konusudur ve sempatik sistemdeki lezyonlar hipotalamus, medulla
oblongata veya medulla spinalis seviyelerinde yer alabilir. Bu seviyelerdeki timorler,
anevrizmalar, inme, demiyelinizan hastaliklar, siringomiyeli ve boyun travmalari, Horner

sendromuna yol acabilen faktorler arasinda yer alir (118) .

2.8.6.3. Relatif Afferent Pupil Defekti

Relatif Afferent Pupil Defekti (RAPD) (veya Marcus Gunn Pupillasi), retina veya optik
sinirin tek tarafli ya da asimetrik sekilde etkilenmesi sonucu pupillanin 151k uyarilaria farkl
sekilde tepki vermesidir. Bu durumda lezyonun bulundugu taraftaki gézde pupil yanit1 zayifken

saglikli gozde hizli bir yanit gézlemlenir. Bu farklilik genellikle ‘sallanan fener testi’ ile

belirlenir (118).
2.8.6.4. Tonik Pupilla - Adie Pupillas1 - Adie Sendromu

Tonik pupilla 6zellikle 20-40 yas arasindaki kadinlarda goriilen ve genellikle tek tarafli
gelisen bir durumdur. Bu durum parasempatik innervasyon bozuklugu ile iligkilidir.
Cogunlukla silyer gangliyon ya da kisa silyer sinirlerdeki hasar sonucu ortaya cikar.
Postgangliyonik innervasyonu saglayan bu sinirler iristeki sfinkter kasini kismi olarak uyararak
segmental kasilmalara yol acar. Sonug olarak iris sfinkter kasinda kontraksiyon kayb1 ve 151k
yanitinda zayiflama meydana gelir, bu da anizkoriye yol agar. Genellikle 8-12 hafta sonra iris
sfinkter kasinda aberran rejenerasyon gozlemlenir (117) . Bu hastalarda yakin goriiste azalma

meydana gelir, bu nedenle gegici olarak okuma gozIiigii regete edilebilir.

2.8.6.5. Isik-Yakin Disosiasyonu

Isik-yakin disosiasyonu 1sik refleksinin kaybolup yakin refleksin korundugu durumlar
tanimlar. Yakin refleksin merkezi tam olarak belirlenmemekle birlikte 1sik refleksinin merkezi
pretektal nikleus bolgesinin anterior kisminda yer aldig1 diisiiniilmektedir. Posterior bolgede
yer alan timorler daha dorsaldeki pupiller liflere baski yapara ventraldeki yakin refleks

liflerinin etkilenmesini ge¢ bir doneme kadar engeller. Unilateral nedenler arasinda afferent
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iletim bozukluklari, Adie pupillasi, Herpes zoster oftalmikus, okilomotor sinirinin anormal
rejenerasyonu yer alirken; bilateral nedenler arasinda norosifiliz (Argyll Robertson pupillasi),
tip 1 diyabet, miyotonik distrofi, Perinaud sendromu, ailesel amiloidoz ve kronik alkolizm
sayilabilir (118).

2.9.  Pupillometri
Pupillometri, farkli 1s1k kosullarinda pupil ¢apinin élglilmesi ve 1s1ga verilen tepkinin
kaydedilmesi yontemidir. Klinikte pupillanin boyutu, sekli, simetrisi, 1s13a verdigi yanit ve
yakin refleks reaksiyonlart degerlendirilerek gozlemler yapilir. Isiga tepki veren pupildeki
degisikliklerin analiz edilmesi pupil boyutu ve anizokori degerlendirilmeleri birgok hastaligin
tan1 ve tedavisinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Pupil boyutunu ve hareketlerini kesin olarak
6lgmek zordur; bu nedenle son 50 yil icinde pupilla fizyolojisinin ve farmakolojik etkilerin

incelenmesi igin daha dogru yontemler gelistirilmistir. (120).

Zamanla pupillanin gergek boyutunu belirlemek i¢in pusula, diirbiin retikiilleri, siyah
daire sablonlar1 ve diger optik araclar kullanilarak dlgiimler yapilmistir. Olgiim kalitesini
iyilestirmek amaciyla farkli aydinlatma kosullarinda UV ve kiziltesine duyarli fotografeilik
teknikleri kullanilmigtir. 1970’1lerin sonlarinda kizilétesi 1s1ga duyarli solid-state mikrogipler
kullanilarak pupil boyutu ve hareketlerini surekli olarak 6l¢gmek miimkiin olmus ve bu gelisme
pupillometrik ¢aligmalarda devrim yaratmistir. Kizilotesi video destekli pupillometri pupil
boyutunu élgmek icin en guvenilir yontemlerden biri olarak kabul edilmekte olup pupillalarin
yalnizca aydinlikta degil karanlikta da gbzlemlenmesini saglar. Ayrica iris sfinkterinin denerve
ve yeniden sinirlenmis bolgelerinin gosterilmesi i¢in de degerli bilgiler sunar. Kizildtesi 151k
g6ze yonlendirilir ve bir sensor iristen yansiyan bu 15181 algilar. Pupil yansiyan i1sigin
merkezinde bos bir daire olarak gorulir ve bilgisayar pupil ¢apini ve alanini hesaplar. Bu ¢ap
stirekli olarak 6l¢iildiigiinde (her 30 milisaniyede bir 6l¢iim) yalnizca ortalama boyut degil ayn1
zamanda pupil boyutundaki rastgele dalgalanmalar (hippus) da dinamik olarak izlenebilir. Bu
pupillometrik cihazlarla iliskilendirilen bilgisayar yazilimlari sayesinde pupil ¢ap1 ve alaninin
yani sira 151k ve yakin uyarilara verilen tepkinin latansit ve hizi da kantitatif olarak

hesaplanabilir (120) (Resim 14.).

2.9.1. Pupillometrinin Klinikte Kullanimi
Pupilla degisiklikleri beyin sapindaki oksijen ve kan akisinin izlenmesiyle gigli bir

iliski icindedir; anizokori, patolojik durumlar veya nérolojik islev bozukluklarmin bir
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gostergesi olarak tanimlanmistir (121). Oftalmolojik arastirmalarda pupillometri retinitis
pigmentosa hastalarinda retina fonksiyonlarini degerlendirme (122), tip 2 diyabetli hastalarda
pupilla degisikliklerinin arastirilmasi ve diyabetik retinopati siddeti ile pupil yanitlari
arasindaki iligkinin incelenmesi (123), Graves oftalmopatisi olan hastalarda pupilla
ozelliklerinin analiz edilmesi (124) gibi bircok arastirma alaninda yaygin sekilde
kullanilmaktadir. Ayrica COVID-19 sonrast otonom sinir sistemi islev bozukluklarinin
tanimlanmasi (125), Fabry hastaligindaki otonom semptomlarin siddetinin belirlenmesi (126)
ve obstruktif uyku apnesi olan hastalarda otonom sinir sistemi bozukluklarinin

degerlendirilmesi (127) gibi alanlarda pupillometri sik¢a bagvurulan bir yontemdir.

3. GEREC-YONTEM

Bu prospektif ¢alismaya 15 Mayis 2024-10 Haziran 2024 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi G6z Hastaliklar1 poliklinigine basvuran Akut Santral Seroz Koryoretinopati tanist
alan 26 hasta ve rutin kontrolleri i¢in poliklinigimize basvuran 26 saglikli kontrol grubu olmak
tizere toplam 52 denek dahil edildi. DUTF Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan
onay alindiktan sonra calisma baslatild1 (15/05/2024-165). Tim hastalar ¢alisma hakkinda
bilgilendirildi ve onam formlar1 alindi. Calisma Helsinki Bildirgesi’ndeki ilkelere uygun olarak
yuratildu. Tum vakalarin ayrintili anamnez aliminin ardindan kapsamli oftalmolojik
muayeneler gergeklestirilmistir. Bu degerlendirme kapsaminda; Snellen eselinde gorme
keskinligi ve en iyi diizeltilmis gorme keskinligi, havali tonometri ile g6z i¢i basinci 6lgimd,
biyomikroskopik ve fundoskopik incelemeler, OKT, EDI-OKT, statik ve dinamik pupillometri
testleri prospektif olarak yapilmis ve hasta dosyalari olusturulmustur. Calismaya, 30-50 yas
arasinda refraksiyon kusuru disinda gozle ilgili patolojisi bulunmayan, sigara icen, A tipi kisilik
bozuklugu ve uyku bozuklugu olan hastalar dahil edilmistir. Hipertansiyon, diyabet, nérolojik
hastaliklar, travma, g0z ici cerrahi gegmisi, intraokiler enfeksiyon ya da inflamasyon,
psodoeksfoliyasyon, glokom, retina ve optik sinir hastaliklar1 olan, fundoskopik muayeneyi

engelleyen kornea ve lens opasiteleri bulunan, ayrica otonom sinir sistemi fonksiyonlarini
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etkileyebilecek ila¢ kullanimi1 olan vakalar ¢alisma disinda tutulmustur. Statik ve dinamik
pupillometri 6lctimleri deneyimli bir poliklinik hemsiresi tarafindan bilgisayarli otomatize
kantitatif ~ pupillometri  cihaz  (MonPack3®, Metrovision, Fransa) kullanilarak
gerceklestirilmistir. Cihazin kizilotesi 151k ve sensor teknolojisi sayesinde karanlik ortamlarda
pupilla ¢aplar1 kaydedilmistir. Ayrica farkli 1s1k kosullari altinda yapilan él¢iimler igcin 632 nm
kirmizi, 523 nm yesil ve 465 nm mavi dalga boylarinda 1s1k yayan diyotlarla beyaz 1sik uyarani
kullanilmistir. Pupilla ¢aplar cihazdaki yuksek ¢ozunurlukli kamera ile kaydedilmistir. Test
sirasinda olasi hatalarin en aza indirilmesi i¢in otomatik algilama modu etkinlestirilmistir.
Pupillometri sirasinda hastalarin gozleri, test alaninin ortasinda yer alan hedefe odaklanarak
fiksasyon stabilitesinin dogrulugu kontrol edilmistir. Ardindan cihazin otomatik yazilimi ile
statik ve dinamik pupillometri 6lcimleri analiz edilmistir. Statik pupillometri 6l¢cuimleri;
skotopik (0,1 cd/m?2), mezopik (1 cd/m?2), disiik fotopik (10 cd/m?) ve yiksek fotopik (100
cd/m?) 151k kosullarinda pupilla ¢aplariyla kaydedilmistir (Resim 14). Karanlik ortamda yapilan
dinamik pupillometri testlerinde ise beyaz 1s1k uyarani verilerek yaklagik 90 saniye sireyle

olcimler yapilmistir (Resim 15). Asagida yer alan 8 parametre kaydedilmistir:
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Resim 13. Otomatize kantitatif pupillometri 6lguimlerinin yapildig: cihaz (Monpack3® Vision

Monitor System, Metrovision, Fransa).
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Resim 14. Calismaya alinan SSKR’li hastalarimizdan birine ait skotopik, mezopik, diisiikk
fotopik ve ylksek fotopik aydinlatma kosullarinda elde edilen statik pupillometri 6l¢cimlerine
ait gorunta.

DIAMETER (mm) AVERAGED RESPONSE

¢ oD 0s

8 Valid Responses = 1 2
Rejected responses = 3 2

% initial diameter{mm) = 53 5.8

6 amplitude of contraction(mm) = 2.1 20

g w \ latency of contraction[ms] = 167 167

\ duration of contraction[ms) = 233 233
4 M Vﬁ velocity of contraction[mm/s] = 566 10.05
latency of dilation[ms] = 400 400

duration of dilation[ms] = 1400 1600

2 velocity of dilation[mm/s) = 266 363
1 2
TIME (s)

result without first response

Resim 15. Calismaya aliman SSKR’li hastalarimizdan birine ait dinamik pupillometri

olcimlerine ait gornt.
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1- Baslangi¢ pupil capi: Flas uyarisi 6ncesinde Olciilen dinlenme halindeki pupil cap1
(mm)

2- Pupil kontraksiyon amplitiidii: Dinlenme pupil c¢ap1 ile maksimum pupil
kontraksiyonundaki ¢ap arasindaki fark (mm)

3- Pupil kontraksiyon latansi: Flas uyaranimin verilmesinden, pupil kontraksiyonunun
basladig1 ana kadar gegen siire (ms)

4- Pupil kontraksiyon siiresi: Kontraksiyonun basladigi andan sona erdigi ana kadar
gecen sire (ms)

5- - Pupil kontraksiyon hizi: Kontraksiyon esnasindaki maksimum hiz (mm/s)

6- Pupilin dilatasyon latansi: Kontraksiyonun bitisi ile dilatasyonun basladigi an
arasindaki gecikme stiresi (ms)

7- Pupil dilatasyon siiresi: Dilatasyonun basladigi andan sona erdigi ana kadar gecen siire
(ms)

8- Pupil dilatasyon hizi: Dilatasyon siiresince kaydedilen maksimum hiz (mm/s).

3.1. Istatistiksel Analiz Metod:

Niceliksel degiskenlerin davranislart merkezilestirme ve varyans 6l¢cimleri kullanilarak
belirtildi: Ortalama * SS. Ki-kare testi, kategorik degiskenler arasindaki oranlar veya iliskiler
arasindaki farklari belirlemek igin kullanildi. Grup ortalamalarinin davranis farkliliklarini
gostermek i¢in; normallik ve esdagilimlik varsayimlarinin karsilandigi durumlarda Mann-
Whitney U-Test yontemi kullanildi. Iki sayisal degiskenin birbiri arasindaki korelasyonu
hesaplamada veriler normal dagilima sahip olmadig: icin parametrik olmayan Spearman's
Rank Correlation testi kullanildi. Tim olgular igin istatistiksel anlamlilik p = 0,05 olarak
belirlenmistir. Istatistiksel analizler IBM SPSS (Windows igin Sosyal Bilimler icin Istatistik
Paketi, Surim 21.0, Armonk, NY, IBM Corp.) paket programi ile saglandi.
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4. BULGULAR

Calismamiza Akut Santral Ser6z Koryoretinopati(SSKR) tanisi alan 26 hastanin 26
g0zu dahil edildi. Calismaya alinan hastalarin 36 (%69.2 ) erkek ve 16 (%30.8 ) kadindi (Tablo
1).

Tablo 1. Olgularin cinsiyete gore dagilimi.

Parametre Grup n(%)

Cinsiyet Erkek 36 (69.2)
Kadin 16 ( 30.8)

Grup Kontrol 26 (50.0)
SSKR 26 (50.0)

Not: Kategorik gruplarin dagilim istatistikleri ( n (%) ) olarak gosterildi.

Akut SSKR tanili hastalar ile kontrol grubu hasta sayilar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark gézlenmemistir (p-degeri > 0.05) (Tablo 2.).

Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunun cinsiyete gore dagilimi.

Kontrol SSKR
Grup p
nN(%) n(%)

Cinsiyet Erkek 18 (50) 18 (50) 0.99%

Kadn 8 (50) 8 (50)

Stats: n (%), p* Pearson Chi-Squared Test.

Hastalarin yas ortalamasi kontrol grubunda 34.42 + 7.48 hasta grupta 34.5 + 7.32 idi.
Kontrol grubu ile hasta grubun beden kitle indeksi, g6z i¢i basinci, en iyi diizeltilmis gérme

keskinligi, koroid kalinlig1 ve santral makula kalinlig1 degerleri tablo 3.’te verilmistir. En iyi
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diizeltilmis gérme keskinligi SSKR hasta grubunda kontrol grubuna gére istatistiksel olarak
anlamli diizeyde diisiik bulundu(p<0.001). Koroid ve santral makula kalinlig1 degerleri akut
SSKR grubunda kontrol gruba gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu
(p<0.001).

Tablo 3. Olgularin demografik verileri ve klinik 6zellikleri.
Kontrol SSKR
Parametre p
(n=26) (n=26)
BKi (kg/m?) 26.27 £ 3.17 26.69 + 3.89 0.452(m)
26 (18.9 - 32) 28.55(18.9 - 31.2)
GIB (mmHg) 14.81 +2.23 14,5+ 2.06 0.606(m)
15 (12 - 19) 14.5 (12 - 18)
EIDGK (snellen) 0.96 + 0.06 0.53+0.23 <0.001(m)
1(0.8-1) 05(0.1-1)
Koroid Kalinlig1 (um) 341.81 £21.25 504.96 + 82.08 <0.001(m)
340 (310 - 392) 504.5 (370 - 630)
Santral Makula Kalinligi (um) 266.85 + 20.61 472.96 £ 108.4 <0.001(m)
271 (231 - 297) 428 (332 - 834)
Yas (y1l) 3442 +7.48 345+7.32 0.86(m)
35 (25 - 46) 35 (25 - 46)
BKIi: Beden Kitle indeksi; Gib: Goz I¢i Basinci; EIDGK: En lyi Diizeltilmis Gérme Keskinligi,
Stats: Mean + SD/Median (Min-Max), (m) Mann Whitney U Test, p degeri istatiksel anlamlilik
p<0,05.

Statik pupillometri parametrelerinin hasta ve kontrol grubundaki ortalama degerleri
Tablo 4’te verildi. Kontrol grubunda yiiksek fotopik pupil ¢ap1 2.46 = 0.41 mm, diisiik fotopik
pupil cap1 2.56 + 0.46 mm, mezopik pupil cap1 3.29 + 0.67mm skotopik pupil ¢ap1 3.92 +0.96
mm olarak 6lciildi. SSKR hasta grubunda yiiksek fotopik pupil ¢ap1 3.02 £ 1.06 mm, diisiik
fotopik pupil ¢ap1 3.17 + 0.88 mm, mezopik pupil ¢ap1 3.6 + 0.83 mm skotopik pupil ¢ap1 4.45
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+ 0.83 mm olarak olculdu. Her iki grup arasinda statik pupillometri parametreleri
karsilagtirildiginda diisiik fotopik pupil ¢ap1 ve skotopik pupil ¢ap1 parametrelerinin SSKR
hastalarinda daha istatistiksel olarak anlamli bir sekilde yiiksek oldugu diger statik pupillometri

parametrelerinde her iki grup arasinda anlamli fark izlenmedigi goriildi.

Tablo 4. Statik pupillometri parametrelerinin kontrol ve hasta grup arasinda karsilastirilmasi.
Kontrol SSKR
Parametre P
(n=26) (n=26)
Yiiksek fotopik pupil ¢apt 246 + 0.41 3.02 +1.06 0.075(m)
(mm)
245 (1.8-3.2) 2.8 (1.7-5.8)
Diisiik fotopik pupil capt (mm) 2.56 + 0.46 3.17+0.88 0.003(m)
2.5 (15 - 3.4) 2.9(2-5.9)
Mezopik pupil capt (mm) 3.29+0.67 3.6+0.83 0.158(m)
3.15 (2.1 - 4.8) 3.5(2.3-5.8)
o 3.92+0.96 4.45 +0.83 0.048(m)
Skotopik pupil ¢apt (mm)
3.8(2.2-5.7) 4.3(2.8 - 6.6)
Stats: Mean + SD/Median (Min—Max), (m) Mann Whitney U Test, p degeri istatiksel anlamlilik
p<0,05.
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Sekil 5. Diisiik fotopik ve skotopik ¢ap degerlerinin kontrol ve hasta grupta dagilim grafigi.

Dinamik pupillometri parametrelerinin hasta ve kontrol grubuna gore ortalama
degerleri Tablo 5.’te verildi. Kontrol grubunda pupil kontraksiyon amplitiidi 1.82 + 0.32mm,
kontraksiyon siiresi 637.27 + 678.93 ms, kontraksiyon latans1 143.62 + 28.09 ms, kontraksiyon
hiz1 8.54 + 1.47 mm/s, dilatasyon siresi 1250.04 + 455.93ms, dilatasyon latans1 1008.12 +
513.84ms, dilatasyon hizi 3.77 + 0.88 mm/s ve baslangi¢ pupil ¢apt 3.66 + 0.8 mm olarak
6lcildi. Hasta grupta ise pupil kontraksiyon amplitiidi 1.55 £ 0.43mm, kontraksiyon suresi
919.19 + 779.28ms, kontraksiyon latans1 159.08 + 23.85 ms, kontraksiyon hiz1 7.95 + 2.68
mm/s, dilatasyon stresi 990.96 + 406.71 ms, dilatasyon latans1 740.73 + 406.4 ms, dilatasyon
hiz1 4.03 = 0.66 mm/s ve baslangic pupil ¢ap1 4.26 + 0.87 mm olarak Sl¢iilda.

Dinamik pupillometri parametrelerinde pupil kontraksiyon amplittidi, dilatasyon suresi
ve dilatasyon latansinin hasta grupta daha anlamli olarak diisiik oldugu; kontraksiyon latansi

ve baslangi¢ pupil ¢apinin ise hasta grupta daha anlamli olarak yiiksek oldugu goriildi.
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Tablo 5. Dinamik pupillometri parametrelerinin kontrol ve hasta grup arasinda karsilagtirilmasi.

Kontrol SSKR
Parametre p
(n=26) (n=26)
Pupil kontraksiyon
1.82+0.32 1.55+0.43 0.024(m)
amplitadi (mm)
1.8(1.2-24) 1.65 (0.7 - 2.4)
Kontraksiyon siiresi (ms) 637.27 + 678.93 919.19 + 779.28 0.501(m)
300 (167 - 1867) 333 (200 - 1867)
Kontraksiyon latansi (ms) 143.62 + 28.09 159.08 + 23.85 0.047(m)
133 (100 - 200) 167 (100 - 200)
Kontraksiyon hizi (mm/s) 8.54 +1.47 7.95+ 2.68 0.978(m)
8.25(6.08 - 12.18) 8.9 (1.52-11.22)
Dilatasyon siiresi (ms) 1250.04 + 455.93 990.96 + 406.71 0.011(m)
1416.5 (467 - 1733) 1216.5 (433 - 1533)
Dilatasyon latansi (ms) 1008.12 + 513.84 740.73 £ 406.4 0.036(m)
870 (400 - 2000) 433 (367 - 1340)
Dilatasyon hizi (mm/s) 3.77 £0.88 4.03+£0.66 0.169(m)
3.78 (2.34 - 5.67) 4.23 (2.25 - 4.8)
Baslangi¢ pupil ¢ap1 (mm) 3.66+0.8 4.26 +0.87 0.026(m)
3.65(2-5.1) 4.25 (3-6.5)

Stats: Mean = SD/Median (Min—Max), (m) Mann Whitney U Test, p degeri istatiksel anlamlilik

p<0,05.
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Sekil 6. Kontrol ve hasta olgularda dinamik pupillometri parametrelerinin dagilim grafigi.

Akut SSKR hastalarinda kadinlarda ortalama yuksek fotopik pupil ¢ap1 2.55 + 0.6 mm,
diisiik fotopik pupil ¢cap1 2.88 + 0.63 mm, mezopik pupil ¢ap1 3.37 + 0.65 mm ve skotopik pupil
cap1 4.06 =+ 0.85 mm olarak kaydedildi. Erkeklerde ise ortalama ytiksek fotopik pupil ¢ap1 2.82
+ 0.93 mm, diisiik fotopik pupil ¢ap1 2.86 + 0.83 mm, mezopik pupil ¢ap1 3.48 £ 0.81 mm ve
skotopik pupil ¢ap1 4.24 £ 0.97 mm olarak 6lculdi. Her iki cinsiyet arasinda statik pupillometri

parametrelerinde anlamli bir fark bulunmadi (Tablo 6.).
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Tablo 6. Olgularin statik pupillometri parametreleri ve verilerin cinsiyete gore karsilastiriimasi.
Erkek Kadin
Parametre p
(n=36) (n=16)
Yiiksek fotopik pupil ¢apt (mm) 2,82 +0.93 255+ 0.6 0.404(m)
2.65(1.7-5.8) 2.55(1.8-3.8)
Diisiik fotopik pupil capt (mm) 2.86 £0.83 2.88+0.63 0.409(m)
2.65(1.5-5.9) 2.8 (1.7-4.3)
Mezopik pupil ¢ap1 (mm) 3.48+0.81 3.37+£0.65 0.984(m)
3.3(2.1-5.8) 3.4 (23-45)
4.24 +0.97 4.06 +0.85 0.677(m
Skotopik pupil ¢ap1 (mm) (m)
4.1 (2.2 -6.6) 4.1 (2.6 -5.4)
Stats: Mean + SD/Median (Min—Max), (m) Mann Whitney U Test, p degeri istatiksel anlamlilik
p<0,05.

Dinamik pupillometri analizlerinde kadin olgularda ortalama pupil kontraksiyon
amplitiidii 1.68 + 0.33 mm, kontraksiyon siiresi 958.25 + 785.0 ms, kontraksiyon latans1 148.0
+ 24.47ms, kontraksiyon hiz1 8.6 + 1.75 mm/s, dilatasyon siiresi 1016.69 + 474.86 ms,
dilatasyon latans1 927.88 + 532.2ms, dilatasyon hiz1 3.67 + 0.76mm/s ve baslangi¢ pupil ¢ap1
3.83 = 0.68mm olarak kaydedilirken, erkek olgularda ortalama pupil kontraksiyon amplitidi
1.69 + 0.43 mm, kontraksiyon siiresi 698.22 + 712.07 ms, kontraksiyon latans1 152.83 + 28.18
ms, kontraksiyon hiz1 8.09 + 2.32 mm/s, dilatasyon siiresi 1166.64 + 433.37 ms, dilatasyon
latans1 850.67 + 458.1ms, dilatasyon hiz1 4.01 + 0.78 mm/s ve baslangi¢c pupil ¢ap1 4.02 +
0.96mm olarak ol¢iildii. Veriler her iki cinsiyet arasinda karsilastirildiginda dinamik

pupillometri parametrelerinde her iki cinsiyet arasinda anlamli fark izlenmedi (Tablo 7.).

Tablo 7. Olgularin dinamik pupillometri parametreleri ve verilerin cinsiyetlere gore karsilastirilmast.

Parametre Erkek Kadin p
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(n=36) (n=16)
Pupil kontraksiyon 1.69 +0.43 1.68 +0.33 0.734(m)
Amplitudd (mm)
1.7 (0.7 - 2.4) 1.7(0.8-2.2)
Kontraksiyon siiresi (ms) 698.22 £ 712.07 958.25 + 785.0 0.18(m)
283.5 (167 - 1867) 350 (233 - 1867)
Kontraksiyon latansi (ms) 152.83 + 28.18 148.0 + 24.47 0.597(m)
167 (100 - 200) 167 (100 - 167)
Kontraksiyon hizi (mm/s) 8.09 +2.32 8.6 +1.75 0.405(m)
8.4 (1.52 - 12.18) 9.12 (4.02 - 10.83)
Dilatasyon siiresi (ms) 1166.64 + 433.37 1016.69 + 474.86 0.265(m)
1333 (433 - 1733) 1250 (467 - 1700)
Dilatasyon latansi (ms) 850.67 + 458.1 927.88 + 532.2 0.556(m)
815 (367 - 2000) 815 (400 - 2000)
Dilatasyon hizi (mm/s) 4.01+£0.78 3.67+£0.76 0.142(m)
4.26 (2.34 - 5.67) 3.72 (2.25 - 4.74)
Baslangic pupil capt (mm) 4.02 +0.96 3.83+0.68 0.619(m)

Stats: Mean + SD/Median (Min—Max), (m) Mann Whitney U Test, p degeri istatiksel anlamlilik p<0,05.

Statik pupillometri degerleri ile yas, beden kitle indeksi, en iyi diizeltilmis gérme
keskinligi, goz i¢i basinci, santral makula kalinli1 ve koroid kalinlig1 arasindaki korelasyon

analizi tablo 8.’de verilmistir.
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Skotopik ve diisiik fotopik cap ile santral makula kalinlig1 degerlerini karsilastirdigimizda

istatistiksel olarak anlamli pozitif yénde korelasyon gozlemledik (sirasiyla r=0.324,
p=0.019; r=0.46, p=0.001).

Skotopik, mezopik, diisiik fotopik cap ve yiiksek fotopik cap ile koroid degerlerini

karsilagtirdigimizda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde korelasyon goézlemledik

(sirastyla r=0.38, p=0.005; r=0.282, p=0.042; r=0.579, p<0.001; r=0.379, p=0.006).

Tablo 8. Statik pupillometri parametrelerinin demografik veriler ve klinik 6zellikler ile korelasyon analizi.

Parametre

Yas

BKi

EIDGK

GIB

Santral Makula

Kalmhgt

Koroid Kalmlig1

r p*

r

p*

r p*

Skotopik
pupil
cap1 (mm)

-0.078

0.584

0.124 0.38

-0.341 | 0.013

-0.015 | 0.914

0.324

0.019

0.38 0.005

Mezopik
pupil
Gap (mm)

-0.093

0.512

0.075 0.596

-0.241 | 0.085

-0.089 | 0.528

0.202

0.151

0.282 0.042

Diistik
fotopik
pupil cap1
(mm)

-0.069

0.628

0.021 0.88

-0.488 | <0.001

0.089

0.532

0.46

0.001

0.579 | <0.001

Yiiksek
fotopik pupil
Gap1 (mm)

-0.073

0.607

0.147 0.298

-0.213 | 0.129

0.046

0.744

0.264

0.058

0.379 0.006

Not: BKI: Beden Kitle indeksi; EIDGK: En fyi Diizeltilmis Gorme Keskinligi; GIB: Goz I¢i Basinc1 Spearman's Correlation Test kullanildi.

p degeri istatiksel anlamlilik p<0,05.

Dinamik pupillometri degerleri ile yas, beden kitle indeksi, en iyi diizeltilmis gérme

keskinligi, goz i¢i basinci, santral makula kalinlig1 ve koroid kalinligi arasindaki korelasyon

analizi tablo 9 ’da verilmistir.

Baslangi¢ pupil ¢ap1 ve kontraksiyon latansi ile santral makula kalinligi degerlerini

karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde korelasyon gdzlemledik
(swrastyla r=0.368, p=0.007; r=0.389, p=0.004).
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e Kontraksiyon amplitidi ve dilatasyon siresi ile santral makula kalinligi degerlerini
karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde korelasyon gdzlemledik
(sirastyla r=-0.378, p=0.006; r=-0.401, p=0.003).

e Baslangic pupil c¢api, kontraksiyon latansi, dilatasyon hiz1 ile koroid kalinligini
karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde korelasyon gozlemledik
(swrasiyla r=0.443, p=0.001; r=0.321, p=0.02; r=0.316, p=0.023).

e Kontraksiyon amplitiidii ve dilatasyon latansi ile koroid kalinligin1 karsilagtirdigimizda
istatistiksel olarak anlamli negatif yonde korelasyon gozlemledik (sirasiyla r=-0.283,
p=0.042;r=-0.275, p=0.049).

Tablo 9. Dinamik pupillometri parametrelerinin demografik veriler ve klinik ézellikler ile korelasyon analizi.

Santral Makula

Yas BKIi EIDGK Gib - Koroid Kalinligt
Kalinligt
Parametre
r p* F p* r p* r p* r p* r p*
Baslangig pupil ¢api(mm) -0.122 0.39 0.1 0.479 -0.325 0.019 0.037 0.796 0.368 0.007 0.443 0.001

Kontraksiyon amplitiidi (mm) | -0.114 0.422 0.031 0.826 0.262 0.061 0.116 0.413 -0.378 0.006 -0.283 0.042

Kontraksiyon latansi (ms) 0.106 0.455 -0.117 0.408 -0.283 0.042 -0.199 0.158 0.389 0.004 0.321 0.02
Kontraksiyon suresi (ms) -0.14 0.323 0.088 0.536 -0.178 0.206 0.181 0.2 0.161 0.253 0.023 0.87
Kontraksiyon hizi (mm/s) -0.025 0.863 0.071 0.619 0.006 0.967 0.186 0.187 -0.034 0.812 -0.042 0.768
Dilatasyon latansi (ms) 0.048 0.733 0.03 0.833 0.077 0.586 0.254 0.07 -0.116 0.412 -0.275 0.049
Dilatasyon suresi (ms) 0.047 0.741 -0.066 0.641 0.34 0.014 -0.149 0.29 -0.401 0.003 -0.268 0.055
Dilatasyon hizi (mm/s) -0.031 0.827 0.209 0.137 -0.305 0.028 -0.021 0.88 0.241 0.085 0.316 0.023

Not: BKI: Beden Kitle indeksi; EIDGK: En Iyi Diizeltilmis Gérme Keskinligi; Gib: Goz I¢i Basinci, Spearman's Correlation Test kullanildi. p degeri istatiksel
anlamlilik p<0,05.

Akut SSKR ve kontrol grubu hastalarinda dinamik pupillometri parametreleri arasindaki farki
incelemek igin Cok Degiskenli Logistic Regresyon analizi yapilarak etkilerden arindirilmis
Odds Ratio hesaplamalari yapildi. P-degeri 0.15 alti olan parametreler Tablo 10. da

gosterilmistir.

* Diger degiskenlerden bagimsiz olarak dilatasyon latansindaki 1 birim azalmanin akut

SSKR var olma ihtimalini 1.016 kat artirdig1 istatistiksel olarak anlamli bulundu.
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* Diger degiskenlerden bagimsiz olarak dilatasyon stresindeki 1 birim azalmanin akut

SSKR var olma ihtimalini 1.015 kat artirdig: istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Tablo 10. Akut SSKR hastalarinda dinamik pupillometri regresyon analizi sonuglari.

Variable Wald Std. Error z value Pr(>|z|) OR (95% CI)
(Intercept) 30,064 9,449 3,182 0,001
Dilatasyon

-0,016 0,005 -2,959 0,003 0.984 (0.971-0.992)
latansi
Dilatasyon suiresi -0,015 0,005 -3,205 0,001 0.985 (0.972-0.992)

Not: OR: Odds ratio, Cl: Confidence interval.

5.  TARTISMA

SSKR'li hastalarin statik ve dinamik pupillometri parametrelerinin saglikli kontrollerle
karsilastirarak bu hastalarda otonom disfonksiyon olup olmadigini belirlemeyi amagladigimiz
calismamizda statik pupillometri parametrelerinden yiiksek fotopik pupil ¢ap1 ve mezopik
pupil ¢ap1 agisindan gruplar arasinda anlamli fark yokken, diisiik fotopik pupil cap1 ve skotopik
pupil capinin SSKR’lilerde anlamli olarak daha biiyiik oldugu saptandi. Dinamik pupillometri
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parametrelerinde ise kontrol grubuna gore SSKR'li hastalarda pupil kontraksiyon amplitidu,
dilatasyon siiresi ve dilatasyon latansi1 anlamli olarak daha diisiikken, baslangi¢ pupil ¢capinin

daha biiyiik ve kontraksiyon latansinin ise anlamli olarak daha uzun oldugu saptandi.

Santral serdz korioretinopati (SSKR), retina pigment epiteli (RPE) sizintilar1 sonucu
gelisen ve arka kutuptaki noro-duyusal retina tabakasinin ser6z dekolman ile karakterize bir
g6z hastaligidir. Diinyada gérme kaybina yol acan baslica retinopatik hastaliklar sirasiyla; senil
makula dejenerasyonu, diyabetik retinopati, retinal ven dal tikanikligi ve SSKR olarak
siralanabilir. Bu hastalifin yillik insidansi yaklasik 1/22000°dir. Cogunlukla 20-50 yaslari
arasinda goriiliir ve erkeklerde daha yaygin olarak tespit edilir (63).

Hastaligin belirtileri arasinda goérme keskinliginde azalma, gérme alaninda skotomlar,
metamorfopsi, mikropsi ve renk algisindaki degisiklikler yer alir. Bu belirtiler genellikle sertz
dekolmanin aktif oldugu donemlerde belirginlesirken, gecmiste gegirilmis hastalikta ise serdz
dekolman olmadan da bazi bulgular gézlemlenebilir. Yillik niiks orant %30-50 arasinda

degiskenlik gostermektedir (128).

Santral serdz korioretinopati (SSKR) epizodunun ardindan retina pigment epiteli (RPE)
bozulmalar: ve sizintilarina bagh olarak depigmente alanlar, cografik atrofi, subretinal fibrin
birikimleri, koroidal neovaskiilarizasyon ve 0Ozellikle fotoreseptor tabakasini etkileyen
norosensoryel tabakada incelme gibi degisiklikler meydana gelebilir. Bu degisiklikler gérme

keskinliginde azalmaya yol acabilir (63).

Hastaligin seyri gorsel fonksiyonun iyilesmesiyle paralel olarak ndro-duyusal
dekolmanin kendiliginden diizelmesiyle genellikle olumlu bir sekilde ilerler. Ancak SSKR'nin
prognozunu dnceden tahmin etmek zordur ve bazi vakalarda ilerleyici gorme kaybi goriilebilir.
Bu nedenle retina tabakalarindaki hasar baslamadan once tedavi edilmesi gerektigi
diistiniilmektedir. Gilbert ve arkadaslarinin (52) arastirmalarmma gore tedavi edilmemis
hastalarin %51’inde yalnizca tek bir atak yasanirken %49’unda ise hastalik tekrarlayan veya

kronik bir seyir izlemektedir.

Santral serdz korioretinopatinin tam patofizyolojisi heniiz netlesmemis olsa da retina
pigment epiteli (RPE) bozulmasina ve sivi sizintisina yol agan temel patolojik anormalligin
koroid gegirgenligindeki artis oldugu 6ne siiriilmektedir. Ayrica SSKR hastalarinda subfoveal
koroid kalinhigmin arttigi ve patogenezin koroidal gecirgenlikteki artisla iliskili oldugu
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gbzlemlenmistir. Yiiksek ¢Oziiniirliikli ultrasonografi ile yapilan incelemeler koroid iginde

hiperdinamik bir dolagimin varligini ortaya koymustur (57).

SSKR genellikle geng erkeklerde goriilen bir hastaliktir. Kadinlarda daha az rastlansa
da yasin ilerlemesiyle birlikte kadinlar da bu hastaliktan daha fazla etkilenmektedir. Hastaligin
akut formu daha ¢ok genclerde goruliirken kronik formu yaslilarda daha yaygindir ve bu grupta
kadin hastalarin orami1 artmaktadir. Erkeklerde hastaligin goriilme sikligi %72-88 arasinda
degismektedir (129). Calismamizda da erkek hastalarin orani benzer sekilde %69,2 (n=36)

daha fazla oldugu saptanmistir.

Lee ve arkadaslarinin (130) arastirmasinda hasta grubunun ortalama yas1 47,5+10,4
olarak belirlenmistir. Bizim ¢alismamizda ise bu deger 34,5 + 7,32 (25-46) olarak tespit

edilmistir.

Santral ser6z koryoretinopati hastaliginin her iki gézde goriilme siklig literatiirde %40
civarinda bildirilmistir. Kitzman ve arkadaslarmin (131) 74 SSKR’li hasta {izerinde yaptig
aragtirmada baslangicta bilateral vakalarin orani %4 olarak bulunmus, FFA testinden sonra
unilateral hastalik gdsteren vakalarin %8'inin diger gézlerinde de SSKR bulgularina rastlanmig
ve takipler sirasinda ilk basta unilateral olan %9’luk vakalarda hastaligin diger gbzde de

gelistigi gozlemlenmistir.

SSKR'nin gelisimine neden olabilecek faktorler arasinda A tipi kisilik, steroid
kullanimi, Cushing sendromu, hamilelik, alerjik solunum yolu hastaliklari, hipertansiyon,
migren, sigara ve alkol kullanimi, ik (6zellikle Kafkas, Hispanik ve Asyali) ve sildenafil

kullanimi sayilabilir.

SSKR patogenezinde asir1 gegirgen koroidal vaskiiler yapilar nedeniyle artan doku
hidrostatik basmcinin pigment epitel dekolmanlarmma ve RPE defektlerine yol acgtigi
diistintilmektedir. Bu durum subretinal boslukta fokal sivi sizintilarina ve ser6z sivi birikimine
neden olmaktadir (132). Literatiirde koroidal vaskiler hiperpermeabilite varligi ile SSKR
gelisimi arasinda dogrudan bir iliski belirtilmistir (56). Calismamiza tek tarafli SSKR tanisi
konmus hastalar ile géz hastalig1 bulunmayan yas ve cinsiyet acisindan eslestirilmis saglikl
kontrol grubu katilimcilart yer almistir. SSKR tanist almig gozler ve saglikli gozler arasindaki
subfoveal koroid kalinligi kiyaslandiginda SSKR tanisi almig gozlerde subfoveal koroid

kalimhgmin diger gozlere gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu
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gbzlemlenmistir. Literatiirde Maruko ve arkadaslarinin SSKR tanisi almig hastalar tzerinde
yaptig1 ¢alismada koroidal hiperpermeabiliteye sahip go6zlerin olmayanlara kiyasla daha

yiiksek subfoveal koroid kalinligina sahip oldugu izlenmistir (81) .

Yapilan analizler dogrultusunda hastalarin EIDGK sonuglarinin saglikli bireylerle
karsilastirildiginda daha diisiik, SMK sonuglarinin ise daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Pupilla muayenesi goézbebeginin boyutunu, seklini, 1s18a ve yakin mesafeye verdigi
tepkileri inceleyerek yapilir. Bu degerlendirmeler gesitli hastaliklarin tanisinda ve takibinde,
travmalarda ve ilag etkilerinin izlenmesinde 6nemli bilgiler sunar. Pupil 1s1k refleksi testi gorsel
yolaklarin afferent ve efferent kisimlarinin durumu ile sempatik ve parasempatik sistemler
arasindaki dengenin sagligin1 degerlendirmenize olanak tanir. Pupil parametrelerinin subjektif
gOzlemleri farkli gézlemciler arasinda degiskenlik gosterebilir. Ancak kantitatif 6lcim yapan
pupillometri cihazlar1 kontrollii 151k ortamlarinda pupil yanitlarim1 kaydederek daha nesnel
sonuglar elde edilmesini saglar. Ayrica otomatik pupillometri cihazlarmin dlgiimleri yiuksek
tekrarlanabilirlikleri ile de bilinir (133).

Stres tepkisinin iki ana dali olan sempatik sinir sistemi (SSS) ve parasempatik sinir
sistemi (PSS) otonom sinir sistemi (OSS) ile iligkili oldugu bilinmektedir. Son arastirmalar
santral serdz koryoretinopati hastalarinda daha yiiksek SSS aktivitesinin bulundugunu ortaya
koymustur. SSKR’nin SSS uyanikligi ve PSS inhibisyonu ile karakterize edilen otonom
dengesizlikle iligkili olabilecegi one siiriilmiistlir; bu durum farkli stresorler tarafindan
tetiklenebilir ve OSS araciligiyla koroidal vaskiiler staz veya epinefrin kaynakli RPE hiicre
hasarina yol agabilir. PSS ve SSS sirasiyla pupilin daralmasi ve genislemesinden sorumludur.
Bu nedenle pupiller yanit OSS yollarin1 yansitan hassas, ucuz ve invaziv olmayan bir 6l¢lim
yontemi sunar. Bu yanit Parkinson, Alzheimer, sizofreni ve depresyon gibi hastaliklarin
degerlendirilmesinde kullanilmistir. Ayrica cesitli biligsel gorevler sirasinda da Slgiilmiistiir,
clinkli pupil boyutundaki artis motivasyon diizeyleri, bilissel talepler ve gorevle ilgili ¢caba

tarafindan etkilenen otonom aktivasyonu yansitan bir psikofizyolojik indeks temsil eder (134).

OSAS hastalarinda yapilan pupillometri 6l¢iimlerinde otonom sinir sistemi tarafindan
yonetilen statik ve dinamik pupiller yanitlarin bozuldugu ve diyabet hastalarinda otonom
noropati tespitinde pupillometrinin kolayca uygulanabilir, noninvaziv bir yontem olarak
kullanilabilecegi bildirilmistir (127,135). Ayrica COVID-19'dan iyilesen bireylerle ilgili
yapilmis olan bir ¢calismada, otonomik disfonksiyonu gdsteren bozulmus pupiller yanitlar tespit

edilmistir (125). Yine Graves oftalmopatili vakalar iizerinde yapilmis olan ¢alismada, pupilin
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151k uyarisina daha geg tepki verdigi ve genislemesinin daha yavas oldugu goézlemlenmis,
bunun da altta yatan otonomik bir bozuklugu isaret eden bir pupil anormalligi oldugu
bildirilmistir (124). Bununla birlikte bildigimiz kadari ile SSKR hastalarinda OSS’yi
degerlendirmek i¢in otomatik pupillometre kullanimu ile ilgili literatiirde sinirli sayida ¢aligma
mevcuttur. Bu yilizden SSKR hastalarinda otonom disfonksiyonun olup olmadigini
degerlendirerek pupil yanitlarin1 saglikli kontrol grubuyla karsilastirarmak i¢in non invazif ve

tekrarlanabilir bir yontem olan pupillometri ile 6lgtimler yaptik.

Calismamizda akut SSKR'li hastalarda dinamik ve statik pupillometri sonuglari
degerlendirildi. Statik pupillometri parametreleri karsilastirildiginda kontrol grubunda ytiksek
fotopik pupil ¢ap1 2.46 + 0.41 mm, diistik fotopik pupil ¢ap1 2.56 + 0.46 mm, mezopik pupil
cap1 3.29 = 0.67mm skotopik pupil ¢ap1 3.92 £ 0.96 mm olarak 6l¢ildi. SSKR hasta grubunda
yiiksek fotopik pupil ¢ap1 3.02 £ 1.06 mm, diisiik fotopik pupil ¢ap1 3.17 £ 0.88 mm, mezopik
pupil ¢ap1 3.6 £ 0.83 mm skotopik pupil ¢ap1 4.45 + 0.83 mm olarak 6l¢ildi. Diisiik fotopik
pupil ¢ap1 ve skotopik pupil ¢ap1 parametrelerinin SSKR hastalarinda daha yiksek oldugu
gbzlemlenmistir.

Calismamizda elde edilen dinamik pupillometri verileri incelendiginde kontrol
grubunda pupil kontraksiyon amplitidi 1.82 + 0.32 mm, kontraksiyon suresi 637.27 + 678.93
ms, kontraksiyon latansi 143.62 + 28.09 ms, kontraksiyon hizi 8.54 £ 1.47 mm/s, dilatasyon
stiresi 1250.04 £ 455.93 ms, dilatasyon latans1 1008.12 + 513.84 ms, dilatasyon hiz1 3.77
0.88 mm/s ve baslangi¢ pupil ¢ap1 3.66 + 0.8 mm olarak olgtilmiistiir.

Hasta grupta ise pupil kontraksiyon amplitidi 1.55 + 0.43mm, kontraksiyon siresi
919.19 £ 779.28ms, kontraksiyon latans1 159.08 + 23.85 ms, kontraksiyon hizi 7.95 + 2.68
mm/s, dilatasyon suresi 990.96 + 406.71 ms, dilatasyon latans1 740.73 + 406.4 ms, dilatasyon
hizt 4.03 £ 0.66 mm/s ve baslangi¢c pupil cap1 4.26 £ 0.87 mm olarak 6lculdi. Dinamik
pupillometri parametrelerinde pupil kontraksiyon amplitiidu, dilatasyon siresi ve dilatasyon
latansinin hasta grupta daha diisiik oldugu; kontraksiyon latansi ve baslangi¢ pupil ¢apinin ise
hasta grupta daha yiksek oldugu goriuldi. SSKR hastalarinda yapilan kontraksiyon amplitudu
Olcimlerinde azalma ve pupil genislemesinin artmasi sempatik sinir sisteminin aktivitesinin
arttigin1 ve parasempatik sinir sisteminin aktivitesinin ise azaldigimi ortaya koymaktadir.
Baslangi¢ pupil ¢apinin SSKR’li hasta grubunda daha genis olmas: yiksek sempatik sinir
sistemi aktivitesini gostermektedir.

Calismamizda statik pupillometri parametreleri ile yas, beden Kkitle indeksi, en iyi

diizeltilmis gorme keskinligi, g6z i¢i basinci, santral makula kalinligr ve koroid kalinlig
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arasindaki iliskiler incelenmistir. skotopik ve diisiik fotopik pupil ¢aplar1 ile santral makula
kalinlig1 arasinda dogru orantili bir iliski gdzlemlenirken, benzer olarak skotopik, mezopik,
diistik fotopik ve yuksek fotopik pupil ¢aplari ile koroid kalinlig1 arasinda da anlamli sekilde
pozitif bir iliski bulunmustur.

Dinamik pupillometri parametrelerine bakildiginda ise baslangic pupil ¢ap1,
kontraksiyon latansi, dilatasyon stresi ve dilatasyon hizi ile en iyi diizeltilmis gérme keskinligi
arasinda anlamli negatif bir iliski gozlemlenmistir. Baslangi¢ pupil ¢ap1 ve kontraksiyon latansi
ile santral makula kalinlig1 arasindaki korelasyon ise pozitif yonde anlamli bir iliski
saptanmistir. Ayrica kontraksiyon amplitiidi ve dilatasyon siresi ile santral makula kalinlig:
arasindaki iliski ise anlamli negatif olarak bulunmustur. Baslangi¢ pupil ¢ap1, kontraksiyon
latans1 ve dilatasyon hizi ile koroid kalinligi arasindaki iliski anlamli olarak pozitif,
kontraksiyon amplitidi ve dilatasyon latansi ile koroid kalinligi arasindaki iligki ise anlaml
olarak negatif tespit edilmistir.

Mevcut ¢alismamizin bazi sinirlamalari vardir. Bu sinirlamalardan ilki, ila¢ kullanima,
nikotin, alkol bagimliligi, gorme keskinligi ve kirma kusurlarinin sonuglar tzerindeki olasi
etkilerini tamamen kontrol etmek mimkin olmamustir. ikincisi, katilime1 sayisinin nispeten az
olmasidir. Uglinclist, bu ¢alismanin tek merkezli ve Kkesitsel yapisi nedeniyle bulgularimizin
genellestirilebilirligi sinirli olabilir. Bir diger sinirlama ise kronik SSKR hastalarinin bu
calismaya dahil edilmemis olmasidir. Ancak, calismamizda SSKR'li hastalarda otonom
disfonksiyonu tespit etmek icin kullanilan otomatik pupillometrinin kolayca uygulanabilir bir
ara¢ oldugunu bildirmek 6nemli olabilir. Gelecekte hastaligin farkli asamalarini igerecek
sekilde ve daha biylk orneklem buyuklikleriyle yapilacak arastirmalar ile otonom sinir

sistemi ve SSKR arasindaki potansiyel iliski ortaya konabilir.

6. SONUCLAR

1. En iyi diizeltilmis gorme keskinligi SSKR hasta grubunda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulundu.

2. Koroid ve santral makula kalinligr degerleri akut SSKR grubunda kontrol gruba gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu.

3. Akut SSKR ve kontrol grubu arasinda statik pupillometri parametreleri karsilastirildiginda

diistik fotopik pupil ¢ap1 ve skotopik pupil ¢ap1 parametrelerinin akut SSKR hastalarinda
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10.

11.

12.

13.

14.

daha yiiksek oldugu diger statik pupillometri parametrelerinde her iki grup arasinda anlamli
fark izlenmedigi goriildi.

Akut SSKR ve kontrol grubu arasinda dinamik pupillometri parametrelerinde pupil
kontraksiyon amplittidi dilatasyon siiresi ve dilatasyon latansinin hasta grupta daha diisiik
oldugu; kontraksiyon latansi ve baslangi¢ pupil ¢apinin ise hasta grupta daha ylksek
bulundu.

Her iki cinsiyet arasinda statik ve dinamik pupillometri parametrelerinin hic¢birinde
istatistiksel olarak anlamli fark gozlemlenmedi.

Statik pupillometri parametrelerinden skotopik ve diisiik fotopik cap ile santral makula
kalinlig1 degerlerini karsilagtirdigimizda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde
korelasyon gozlemlendi.

Statik pupillometri parametrelerinden skotopik, mezopik, diisik fotopik ¢ap ve yuksek
fotopik cap ile koroid degerlerini karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli pozitif

yonde korelasyon gézlemlendi.

Dinamik pupillometri parametrelerinden baslangi¢ pupil ¢ap1 ve kontraksiyon latansinin
santral makula kalinhig: ile karsilastirilmasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir pozitif
iliski bulundu.

Dinamik pupillometri parametrelerinden kontraksiyon amplitudi ve dilatasyon siresi ile
santral makula kalinlig1 degerlerini karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli negatif
yonde korelasyon gozlemlendi.

Dinamik pupillometri parametrelerinden baglangi¢ pupil ¢api, kontraksiyon latansi,
dilatasyon hiz1 ile koroid degerlerini karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli pozitif
yonde korelasyon gézlemlendi.

Dinamik pupillometri parametrelerinden kontraksiyon amplitiidii ve dilatasyon latansi ile
koroid degerlerini karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde korelasyon
g6zlemlendi.

Diger degiskenlerden bagimsiz olarak dilatasyon latansindaki 1 birim azalmanin akut
SSKR var olma ihtimalini 1.016 kat artirdi81 istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Diger degiskenlerden bagimsiz olarak dilatasyon suresindeki 1 birim azalmanin akut SSKR
var olma ihtimalini 1.015 kat artirdig1 istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Otomatik pupillometrinin, SSKR fizyopatolojisinde bildirilen sebeplerden olan otonom
disfonksiyonu belirlemek icin kolayca uygulanabilir, noninvaziv bir tarama secenegi

olabillir.
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