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SIMGELER VE KISALTMALAR

CSPD : Diizeltilmis Patern Standart Deviasyon
C/D : Cukur/Disk Orani

GHK : Gangliyon Hiicre Kompleksi

GA : Gorme Alani

VFI : Gorme Alani Indeksi (Visual Field Index)
GIB : Goz I¢i Basinct

HRT : Heidelberg Retinal Tomografi

HA : Humor Akoz

IPL : i¢ Pleksiform Tabaka

MD : Ortalama Deviasyon (Mean Deviation)
OD : Optik Disk

OHT : Okiiler Hipertansiyon

OKT : Optik Koherens Tomografi

OSB: Optik Sinir Bas1

PAAG : Primer Acik Agili Glokom

PEF : Psodoeksfolyasyon

PSD : Patern Standart Deviasyon

RPE : Retina Pigment Epiteli

RSLT : Retina Sinir Lifi Tabakasi

SF : Kisa Siireli Dalgalanma

SITA : Swedish Interactive Thresholding Algorhythm
SKK : Santral Kornea Kalinlig:

SMK : Santral Makula Kalinlig:
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OZET

Amag: Primer acgik agili glokom (PAAG) ve Psddoeksfolyasyon (PEF) glokomlu
hastalarda gorme alani indeksi (VFI) ve retina gangliyon hiicre kompleksi (GHK)

parametreleri arasindaki korelasyonun incelenmesi.

Gerec¢ ve Yontem: Calismaya toplam 94 hasta (51 kadin, 43 erkek) dahil edildi. PAAG
grubunda 18’1 kadin, 14’s1 erkek toplam 32 hasta, PEF glokomu grubunda 12’si kadin,
18’1 erkek toplam 30 hasta, kontrol grubunda ise 21°1 kadin, 11’1 erkek toplam 32 hasta
mevcuttu. Tim olgularin dosyalar1 incelenerek ortalama deviasyon (MD), patern
standard deviasyon (PSD), VFI, GHK ve diger optik koherens tomografi (OKT) verileri
kaydedildi. Elde edilen veriler, SPSS 13.0 (Statistical Package for Social Science 13.0)
(SPSS Inc. Chicago IL,USA) programi kullanilarak aralarindaki korelasyon incelendi.

Bulgular: PAAG grubunda MD degerleri, GHK ve diger OKT parametreleri ile zay1f
korelasyon gostermektedir. VFI degerleri acgisindan irdelendiginde ise 6zellikle GHK
parametreleri ile kuvvetli pozitif korelasyon tespit edilmistir. PEF glokomu grubunda
ise MD degerleri ile GHK ve diger OKT parametreleri arasinda kuvvetli pozitif
korelasyon bulunmustur. VFI degerleri bu grupta da GHK ve diger OKT parametreleri
ile kuvvetli pozitif korelasyon gostermektedir. PEF glokomu grubunda korelasyonun

PAAG grubuna gore istatistiksel olarak daha kuvvetli oldugu tespit edilmistir.

Sonu¢: VFI, GHK tabakasindaki degisimleri gostermesi amaciyla gelistirilmis yeni bir
parametredir. Caligmamizda VFI, PAAG ve PEF glokomu grubunda GHK parametreleri
ile pozitif ve kuvvetli korelasyon gostermektedir. Ancak VFI'nin yas ve glokomun
evresinden etkilenmesi nedeniyle tek basina kullanimi kisitlanmaktadir. Aradaki bu
pozitif korelasyon VFI'nin GHK parametreleri ile birlikte glokom evrelendirme ve

progresyon takibinde kullaniminin faydali olabilecegi goriisiimiizii desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Glokom, Psddoeksfolyasyon, VFI, gangliyon hiicre kompleksi,
OKT



ABSTRACT

Purpose: To evaluate the correlation between visual field index (VFI) and ganglion cell
complex (GCC) in patients with primary open angle glaucoma (POAG) and
Pseudoexfoliation Glaucoma (PEXg).

Materials and Method: 94 patients (51 female, 43 male) were enrolled in the study. 32
patients (18 female,14 male) were in POAG group. 30 patients (12 female, 18 male)
were in PEXg group. 32 patients were in control group (21 female, 11 male). Mean
Deviation (MD), Patern Standard Deviation (PSD), VFI, GCC and other optical
coherence tomography (OCT) derived data were recorded from patients charts. All data
were statistically compared to evaluate correlation between the parameters using

Statistical Package for Social Science 13.0 program.

Results: There was poor correlation between MD, GCC and other OCT parameters in
POAG group. VFI values were positively correlated with GCC. In PEXg group MD
values were in strong positive correlation with GCC values. VFI values were also
strongly correlated with GCC values in this group. Correlation of VFI and GCC in
PEFg group was stronger and more significant than POAG group.

Conclusion : VFI is a new parameter developed with purpose of estimating changes in
GCC. In our study, VFI was in strong positive correlation with GCC in PAAG and
PEFg groups. But the effect of age and stage of glaucoma on VFI limit its usage.
According to this positive correlation, VFI can be beneficial in detection of progression

and staging of glaucoma along with GCC parameters.

Key words: Glaucoma, Pseudoexfoliation, VFI, ganglion cell complex, OCT
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1. GIRIS VE AMAC

Glokom, geri doniisiimsiiz gérme alani kaybi ile seyreden ve temelde retina gangliyon
hiicre 6liimiine bagl olarak gelisen ilerleyici optik sinir hasar ile karakterize kronik
optik noropatidir. (1). Biyomikroskopik muayene ile optik sinir ¢ukurlugu veya
cukurluk/disk oraninda artis, kaybin gostergesidir. Retina sinir lifi tabakasi (RSLT)
degisikliklerinin tespiti ile de bu kayip dokiimente edilebilir (2).

Gorme alan1 muayenesi (GA), glokomatdz gérme alani kaybinin saptanmasinda yaygin
olarak kullanilmaktadir. Ancak, GA’da meydana gelmis saptanabilir degisiklik ortaya

ciktiginda, geri doniisiimsiiz hasar da meydana gelmis demektir (3,6).

Glokoma bagli hasarin saptanmasinda ve takibinde kullanilan klinik oftalmoskopik
muayene temel olmak iizere son yillarda gelisen goriintiilleme ve takip sistemleri ile
daha hassas sonuglar elde edilebilmektedir. Uzun zamandir pratik kullanimda olan GA
disinda, ¢ozilinlirliigii ve analiz kabiliyeti gelismis optik koherens tomografi (OKT)
cithazlan ile glokomun baslica hasar verdigi gangliyon hiicre kompleksi (GHK) ve
RSLT ¢ok daha ayrintili sekilde incelenebilir hale gelmistir (7,8,9). Retina gangliyon
hiicreleri ve aksonlariin kaybinin arka kutupta da meydana geldigi bilinmekte olup, bu
hiicreler makula bolgesindeki retinal kalinligin  %30-35’ini  olusturmaktadir(10).
Yapilmig hayvan caligmalarinda fovea c¢evresindeki bdolgede retina gangliyon

hiicrelerindeki kaybin ncelikli oldugu gosterilmistir (11).

Fonksiyonel degisiklikleri ortaya koymasi itibariyle GA, glokomun tam1 ve takibinde
temel test olma Ozelligini slirdiirmektedir. GA’daki, dolayistyla hastaliktaki
progresyonun takibi i¢in farkli metodlar denenmis olsa da bugiin en kabul goren
progresyon takip parametresi ortalama standart deviasyondur. (Mean Standard
Deviation — MD). Ancak MD degeri sadece glokomun progresyonundan degil katarakt
gibi ortam opasitelerinden de etkilenmektedir. Bu nedenle 2008 yilinda farkli bir fikir
ortaya atilmig, katarakt gibi ortam opasitelerinin gérme alami iizerindeki muhtmel
etkilerini elimine eden Patern Standard Deviasyon (PSD) parametresi kullanilarak yeni
bir parametre gelistirilmistir. Bu fikre gore patern standard deviasyon haritasinda esik
duyarlilik degerleri normal olan noktalar saglikli ve %100 duyarli kabul edilmis, absolii

defekt tespit edilen noktalarda bu oran %0 olarak alinmistir. Belirgin duyarlilik



azalmasi olup absolii kayip olmayan alanlar test noktalar1 olarak belirlenmis, her bir
noktadaki duyarlilik ayn1 yastaki saglikli bireyde beklenen duyarliligin yiizdesi olacak
sekilde hesaplanmistir. Elde edilen deger 'Gorme alani indeksi’ olarak adlandirilmstir.
Boylelikle oransal olarak fonksiyonel kaybin ne kadar oldugunun tespit edilebilecegi ve

progresyonun takip edilebilecegi one stirtilmiistiir (13,18).

Bu calismada Cerrahpasa Go6z Hastaliklar1 Anabilim Dali Glokom birimince en az 5
yildir takip edilen primer acik acili glokom ve psddoeksfoliyasyon glokomlu hastalarin
glokom birimince rutin takibi esnasinda yapilan gérme alani testleri (Humphrey HFA-II
7201 Automated Perimetry, Carl Zeiss Meditec, Dublin, California, USA) ve optik
koherens tomografi (Cirrus HD-OCT Model 500, Carl Zeiss Meditec, Dublin,
California, USA) incelemeleri sonuglarindan elde edilen veriler ile gérme alani indeksi
ve gangliyon hiicre kompleks kalinlig1 arasindaki iligki irdelenmistir. Kontrol grubu
verileri genel géz poliklinige bagvuran, gérme alam1 ve OKT incelemeleri yapilarak
kayda gecirilmis ve herhangi bir patoloji tespit edilmemis hastalarin takip dosyalarindan
elde edilmistir. Kantitatif ve objektif sonu¢ vermesi itibariyle OKT ile glokomun tani ve

takibinde bu yeni paramatrenin ek veri saglayabilecegi diisiiniilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. GLOKOM TANIMI

Glokom, Yunanca ‘‘glaukoma’ sozciigiinden tiiremis olup, ‘‘gri-mavi’’ anlamina
gelmektedir. Total veya kismi gérme kayb1 olan gozlerde pupillanin mavimsi-gri renk
almasimi ve goziin 151k hissinin kaybin ifade eder. Bu terim Eski Yunan medeniyetinde
muhtemelen korliige neden olan glokom ve katarakt gibi bazi hastaliklarin son asamasi
icin kullanilmistir (15,16). Glokom, optik sinir ve retina gangliyon hiicrelerinde
ilerleyici, geri doniisiimsiiz hasar yapan ve tedavi edilmedigi takdirde kalic1 gérme alani
kayb1 sonucu total korliige yol agan bir hastalik olup, cogunlukla yiiksek g6z i¢i basinci
(GIB) ile seyreder. Glokom patogenezi, halen tam olarak bilinmemekle birlikte
gangliyon hiicre Oliimii ve aksonlarinin optik sinir diizeyinde hasarlanmast ve
dolayisiyla retina gangliyon hiicre kaybi ile karakterize bir hastaliktir. Glokom

patogenezinde multifaktoriyel nedenler s6z konusudur.
2.1.1. GLOKOM PATOGENEZI iLE iLGIiLi TEORILER
2.1.1.1. Mekanik Teori

Mekanik teoride, artmis GIB, dzellikle lamina kribrosa bdlgesinde aksonal basiya neden
olmaktadir. Lamina kribrosa; kollajen doku, astrositler ve mikroglia hiicrelerinden
olusur (17). Optik sinirin iist ve alt kutuplarinda septalar daha ince, porlar daha kalin ve
genistir. Dolayisiyla bu porlardan gecen aksonlar, GIB dalgalanmalarina daha hassas

olup daha kolay hasarlanabilmektedir (18).
2.1.1.2. Norotrofik Destegin Azalmasi/Kaybi

GIB yiikselmesi sonucu lamina kribrosa bdlgesinde meydana gelen basi, aksonlarda
hem anterograd hem de retrograd aksoplazmik akimi bozar (20, 21). Aksoplazmik
akimin bozulmasi nedeniyle hiicre merkezinde iiretilen norotrofik faktorler hiicrenin
periferik kisimlarina ulasamaz (22). Norotrofik faktorlerin yetersizligi veya yoklugu

apoptotik hiicre 6liimiine neden olur (23).
2.1.1.3. Vaskiiler Teori

Vaskiiler teoriye gore, optik sinir basinda meydana gelen kan akimi yetersizligi ve buna



bagl gelisen iskemi glokomatdz hasara neden olmaktadir. Bu mekanizma 6zellikle
normotansif glokomlarin patogenezini agiklamada kullanilmaktadir. Glokom
patogenezinde, perflizyon basinci (oftalmik arterin ortalama basinci ile gz i¢i basinci
arasindaki fark) gdz i¢i basincindan daha énemli olabilir (24). Ozellikle sabaha kars
hastanin diastolik kan basinci 50 mmHg altina diiserse perfiizyon basinci da diiser ve
optik sinir/retina beslenmesi bozulur (Noktiirnal hipotansiyon). Hastalarda gérme alani
kayiplar1 hizla ilerler. Perfiizyon basincinin diizenlenmesinde damar endotelinden
salian lokal faktorler (nitrik oksit, endotelin gibi) de 6nemlidir (25). Aksoplazmik akim
iskemik faktorlere bagli olarak da bozulabilir (22).

2.1.1.4. Apoptozis

Mekanizmast ne olursa olsun glokom hastalifinda retina gangliyon hiicrelerinde
meydana gelen hasar, genetik olarak kodlanmis olan programli hiicre O6liimiiniin

(apoptozisin) hizlanmasina yol acar (23).
2.1.1.5. Eksitotoksisite

Baz1 aminoasitlerin (6zellikle glutamat), N-metil D-aspartat (NMDA) ve kainat
reseptorlerini asir1 uyararak intraseliiler kalsiyum konsantrasyonunu arttirdiklari, reaktif
oksijen molekiillerini ve nitrik oksiti agiga ¢ikararak retina gangliyon hiicrelerinde hasar
yaptiklar1 bilinmektedir (26). Glokom hastalarinda intravitreal glutamat konsantrasyonu

glokomu olmayanlara oranla daha yiiksek bulunmustur (27).
2.1.1.6. Nitrik Oksit

N-metil D-aspartat (NMDA) reseptorlerinin asirt uyarilmasi nitrik oksit sentetaz
enzimini uyararak nitrik oksit sentezini arttirir. Nitrik oksit, akson mitokondrisinde
iiretilen siiperoksit anyonlariyla reaksiyona girerek peroksinitrit ve diger serbest oksijen
radikallerini olusturur. Nitrik oksitin, GIB (28) ve okiiler kan akimi regiilasyonunda
(29), ayrica apoptozisi tetikleyerek gangliyon hiicre 6liimiiniin hizlanmasinda 6nemli

rolii oldugu bilinmektedir (30).
2.1.1.7. Iimmiinolojik Faktorler

Immun sistemin hem humoral hem de hiicresel bilesenleri glokom patogenezinde rol

oynayabilir. Sistemik otoimmdiin hastali§1 olanlarda normotansif glokom siklig1 daha



fazla bulunmustur (31). Bu bulgu sistemik otoantijenlerin optik sinir bagsini
etkilemesiyle de iligkili olabilir. Normotansif glokomlu hastalarda monoklonal
paraproteinemi prevalanst artmistir (32). Benzer sekilde monoklonal paraproteinemili
hastalarin  postmortem incelemelerinde retina gangliyon hiicre tabakalarinda
immunoglobulin birikimi gdsterilmistir(33). Ayrica glokom hastalarinda rodopsine (34),
optik sinir basindaki glikozaminoglikanlara (35) ve 1s1 sok proteini 60°a (hsp60) (33)
kars1 serumda otoantikorlarin bulundugu tesbit edilmistir. Glokomatdz optik néropatinin
gelisiminde bir¢ok faktor suglansa da, halen tedavide esas amag; g6z i¢i basincinin

cesitli faktorlere bagli olarak belirlenen hedef degere diistiriilmesidir.
2.1.2 PRIMER ACIK ACILI GLOKOM PATOGENEZI

Primer agik agili glokom (PAAG) genis 6n kamara agis1 ile birlikte GIB’in
21lmmHg’den yiiksek seyrettigi, optik disk ve retina sinir lifi tabakasinda geri
dontistimsiiz hasar ile karakterizedir. Bugiin i¢in 40 yas iizeri erigkinlerde en sik goriilen

glokom tipi olup kronik, bilateral ve ¢cogunlukla asimetriktir (19).

Giiniimiizde PAAG’nin patogenezi tam olarak acikliga kavusamamistir. GIB
ylikselmesi hiimor akozilin yapimi ve disa akimi arasindaki dengenin bozulmasina baglh
olarak olusur. PAAG’nin asil nedeninin hiimoér akéz (HA) disa akimindaki dirence bagh
oldugu kabul edilmektedir. PAAG’daki disa akim direnci en fazla trabekiiler ag ile
Schlemm kanali endoteli arasindaki bolgede yani jukstakanalikiiler tabakadan

olmaktadir (24).

PAAG’de Schlemm kanali endotelinin hemen altinda ekstraselliiler madde depolanmasi
gozlenir. Bunlar elastin benzeri liflerin kiliflarindan kaynaklanan plaklardir. Ileri
yaslarda ve oOzellikle PAAG’de trabekiiler lamel bazal membranimnin kalinlastigi,
trabekiiler endotel hiicrelerinin kayboldugu ve kollajen demetlerin olustugu
belirlenmistir. Trabekiiler lameller kalinlastikca aralarindaki bosluk daralir ve disa akim
direnci artar. PAAG’de dev vakuollerin formasyonu ile birlikte ekstraselliiler
fagositozun azaldigh saptanmistir. Saglikli bireylerde GIB dengesi, artmis disa akim

direncine karsilik azalan HA iiretimi ile saglanir (33).



2.1.3 PRIMER ACIK ACILI GLOKOM RiSK FAKTORLERI

a. Goz ici Basmcr: Yiiksek GIB, PAAG’de en &nemli ve tedavi edilebilir tek risk
faktoriidiir. GIB arttik¢a optik sinir hasar1 artmaktadir.

b. Optik Sinir: Nororetinal kenarda edinsel ve ilerleyici incelme PAAG’nin esas
bulgusudur. Optik diskteki ¢ukur/disk orani da hasarin ve gérme alanindaki defektin

onemli ipuclarindan biridir (19).
¢. Yas: PAAG insidansi ve prevalansi yagla birlikte artmaktadir.
d. Irk: PAAG siyah irkta beyaz irka oranla 4 kat daha fazla goriilmektedir (19).

e. Cinsiyet: Ayni yastaki kadin ve erkekler arasinda glokom goriilme sikligi arasinda

fark izlenmemistir (19).

f. Genetik: Ailesel faktorler PAAG’ye yatkinlikta rol oynamaktadir ve multifaktoryel
gecis gostermektedir. Ailevi glokom olgulart %13-47 arasindadir. Bugiine kadar
PAAG’ye neden olan 6 farkli gen saptanmustir.

g. Miyopi: Yiiksek miyoplarda PAAG goriilme sikligi artmastir.

h. Sosyoekonomik Faktorler: Sosyoekonomik durumu diisiik bireylerde PAAG

goriilme siklig1 artmistir.

i. Sistemik Hastahklar: Diabetes Mellitusu olan hastalarda PAAG goriilme sikligi 3
kat artmistir. Kronik Hipertansiyon, optik sinir basindaki otoregiilasyonu bozar.
Diastolik kan basincindaki diisiislerin optik sinir perfiizyon basincini negatif etkiledigi
bilinmektedir. Diastolik kan basinct 30-40mmHg’nin altinda olan hastalarda glokom
olusma olasiligi 6 kat artmistir. Hiperkolesterolemi-hiperlipidemi damarsal etkileri
nedeni ile goreceli risk faktorleridir. Migren ve tiroid oftalmopati de goz ici basinci

artigina neden olabilen diger sistemik nedenlerdir (33).



2.2. PSODOEKSFOLYASYON NEDIR?

2.2.1. Tanim ve Tarihce

Psodoeksfolyasyon (PEF) sendromu 1917 yilinda Lindberg tarafindan tanimlanmistir.
Hem g6z dokularinda hem de diger dokularda anormal ekstraseliiler matriks birikimi ile
seyreden bir hastaliktir (36,37). 1923 yilinda Vogt, bu materyalin lens kapsiiliinden
gelistigini ileri siirerek lens kapsiiliiniin senil eksfolyasyonu ve acik acili glokomla
birlikte sik goriilmesi nedeniyle kapsiiler glokom terimlerini 6ne siirmiistiir. Bertelsen,
fibriller materyalin ekvator onii lens epitelyum hiicreleri tarafindan yapildigini 6ne
stirerek ‘‘fibrillopathia epitheliocapsularis’® terimini kullanmistir (38). 1982 yilinda
Layden cam iifleyicilerinde kizil 6tesi 151k maruziyetine bagli gercek lens eksfoliasyon
hastaliginin nadir goriilmesi nedeniyle bu patolojinin ‘eksfolyasyon sendromu’ olarak
adlandirilmasi gerektigini belirtmistir (39). 1991°de Ursula Schlotzer-Schrehardt, ilk
kez goz disinda psddoeksfolyatif materyal saptamig ve bunlarin okiilomotor kaslar,
vorteks venleri ve orbita bag dokusu diizeyinde oldugunu gdstermistir (40). Mevcut
literatiirde psddoeksfolyasyon sendromu terimi daha sik kullanilmasina karsin

eksfolyasyon sendromu ile psddoeksfolyasyon terimi es anlamli kabul edilmektedir.
2.2.2. Epidemiyoloji

PEF sendromu caligmalarinda irklara gore elde edilen veriler biiylik farkliliklar
gostermektedir. Kuzey Iskandinavya cografyasinda daha sik goriildiigii ve yasla
sikliginin arttig1 bilinmektedir. Isveg’te yapilan bir calismada 339 hastada yapilan 21
yillik takip sonunda, baslangicta %23 olan PEF sendromu prevalansi, takip sonunda
%61°e yiikselmistir (41). Tiirkiye’den yapilan iki ayr1 ¢alismada ise 60 yas iizeri PEF
siklig1 %11.2 ve %13.7 olarak bulunmustur (42,43).

2.2.3. Genetik

PEF’li olgularla yapilan 2 genetik calismada, PEF ile giiclii birliktelik gosteren lizil
oksidaz-like 1 (LOXL1) geninde 3 tek niikleotid polimorfizmi tanimlanmistir. LOXL1
geni PEF sendromunda izlenen elastin liflerinin yapiminindan sorumlu LOX
ekstraseliiler enzim ailesinin bir iyesidir. Bu sebeple LOXLI1 geninin PEF
sendromundaki anormal ekstraseliller matriks olusumunda rol aliyor olmasi

muhtemeldir (44,45).



Sekil 1: Lens 6n yiizeyinde tipik psddoeksfoliyasyon goriiniimii

2.2.4. PEF Sendromu ve Glokom

Psodoeksfolyasyon ve glokom birlikteligi ‘Psddoeksfolyasyon Glokomu’ olarak
adlandirilir. Tim glokom cesitleri arasinda yaklasik %25 oraninda izlenir (46). Yalaz ve
arkadaslarinin yaptigi bir calismada ise PEF’li gozlerde glokom sikligi %34.3, glokom
hastalarinda PEF goriilme sikligi ise %46.9 olarak rapor edilmistir (42). PEF glokomu
olgular1 daha yiiksek GIB ile prezente olmalar1 ve buna paralel olarak daha siddetli
optik sinir hasar1 ve daha ileri gorme alami defekti izlenmesi ile agik acili glokom
olgularindan ayrilirlar (47,48). Ayrica PEF glokomu olgularinda GIB genellikle
tedaviye daha direnglidir ve daha sik cerrahi tedaviye ihtiya¢ duyulmaktadir (49).
Elektron mikroskopi ¢aligmalar1 PEF glokomlu gozlerde lamina kribrosa bdlgesinde
elastosis oldugunu gostermistir (50). Ayni zamanda bu gozlerin okiiler kan akiminda

bozulma oldugunu gosteren ¢alismalar da mevcuttur (51,52).

PEF glokomu, ¢ogunlukla ciddi ve ilerleyici bir sekonder agik a¢ili glokomdur ve artmis
akoz disa akim direnci s6z konusudur (53). Glokom gelisme mekanizmalar1 arasinda
trabekiiler hiicre disfonksiyonu, trabekiiler agin eksfolyasyon materyali ya da pigment
ile tikanmasi s6z konusudur. Kronik basin¢ artisinin, eksfolyasyon materyalinin
ozellikle trabekiiler ag, Schlemm kanali ve komsulugundaki dokularda birikmesine
bagli oldugu diisiintilmektedir. Glokom riski, bu bdlgede iiretilen eksfolyasyon materyal
miktar1 ile dogru orantilidir. Ayrica PEF olgularinda zoniil zaafiyetine de bagli olarak
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dar ag1, a¢1 kapanmasi ve pupiller blok insidansi da artmistir (54).

2.3. GORME YOLLARININ ANATOMI VE FiZYOLOJISi

Oksipital kortekste ndronlarin yartya yakini gorsel bilginin islenmesi goérevini
istlenmigstir. Retinadan primer gérme korteksine uzanan afferent gérme yolunun dort

noronal eleman1 mevcuttur (55):
1. Noron: Fotoreseptorler (Rod ve kon hiicreleri)
2. Noron: Bipolar, amakrin ve horizontal hiicreler

3. Noron: Retina gangliyon hiicreleri (Optik sinir, kiyazma ve optik traktus boyunca yer

alan aksonlari ile birlikte)
4. Noron: Genikulokalkarin sinir hiicreleri

2.3.1. Retina

Retina histolojik olarak 10 tabakadan olusmaktadir. Distan ige dogru (56):

1. Retina Pigment Epiteli (RPE) tabakasi: Tek katl altigen hiicrelerden olugsmaktadir.
A vitamini metabolizmasi, dis kan-retina bariyerinin olusturulmasi, fotoreseptor dis
segmentlerinin fagositozu, 151g¢1n emilimi, dis segmentleri ¢evreleyen mukopolisakkarid
yapinin iretimi ve ¢esitli maddelerin hiicre i¢ine ve disina aktif taginmasi gibi

fonksiyonlar1 mevcuttur.

2. Fotoreseptor tabakasi: Rod ve konilerin dig segmentleri ve i¢ segmentlerinin bir
kismindan olusur. Fotoreseptdrler, bipolar ve horizontal hiicrelerle sinaps yaparlar.

Fotoreseptorlerin dis segmentleri RPE i¢ine gomiilmiis sekilde bulunur.

3. D1s limitan membran: Komsu Miiller hiicreleri ve fotoreseptor hiicrelerinin birbirine

yapismasiyla olusur.
4. Dis niikleer tabaka: Bu tabakay1 fotoreseptor hiicrelerinin niikleuslar1 olusturur.

5. Dis pleksiform tabaka: Fotoreseptor sinaptik cisimleri ile bipolar ve horizontal

hiicrelerin baglantilarindan olusur.



6. i¢ niikleer tabaka: Bipolar, Miiller, horizontal ve amakrin hiicrelerin niikleuslarmi

igerir.

7. I¢ pleksiform tabaka: Bipolar ve amakrin hiicrelerin aksonlarmi, gangliyon

hiicrelerin dendritlerini ve bunlarin sinapslarini igerir.
8. Gangliyon hiicre tabakasi: Gangliyon hiicrelerinin gévdelerinden olusmustur.
9. Sinir lifi tabakasi: Gangliyon hiicrelerinin aksonlarindan olusur.

10. i¢ limitan membran: Miiller hiicrelerinin taban cikintilarini korpus vitreuma

baglayan bir bazal membrandir.
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Sekil 2: Retinanin histolojik kesiti

Bruch membranm1 distan koroide komsu olup, retina pigment epitelinin bazal

membranidir.

Retina anatomik olarak makula, ekvator, perifer ve ora serrata olmak tizere dort farkli
bolgeye ayrilir. Makula histolojik olarak, merkezi, temporal vaskiiler arkadlarin
arasinda olan 5-6 mm capinda ¢ok katli gangliyon hiicre tabakasi igeren bolgedir. Sar1
renkli ksantofil pigmenti icerdigi i¢in makula lutea ya da sar1 nokta olarak da

adlandirilir. Makula i¢inde santral 1.5 mm’lik alan fovea olup optik diskin 4 mm
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temporalinde ve 0.8 mm altinda yer alir. Makula (fovea) fotoreseptor kompozisyonu ve
anatomisi itibariyle yliksek gorme keskinligi ile renk gérmeden sorumludur. Fovea
icinde retina damarlarindan yoksun bolge foveal avaskiiler zon olarak tanimlanir. Yine
fovea i¢inde 0.35 mm capinda, konlarin yogunlasti§i saha foveoladir ve ortasindaki

kiiciik ¢okiintiiye umbo ad1 verilir (57).

Retinanin ekvator ¢evresindeki kismina ekvatoryel retina, bu bolgenin 6niinde yer alan
kisma ise periferik retina denir. En dis periferde retina ile pars plana arasinda siniri
¢izen ora serrata bolgesi bulunur (57). Retinanin yiizey alani yaklagik 2500 mm?2’dir ve

kalinlig1 100 ila 250p arasindadir (58).

Retinanin 2/3’1ik i¢ kismi oftalmik arterin dali olan santral retinal arter ile beslenirken,
dis tabakalar avaskiilerdir ve retina pigment epitelindeki aktif transport ile silyer
arterlerin  dallar1  olan koroid arterlerinin  olusturdugu kapiller sistemden
(koryokapillaris) beslenir. Vendz dolagim ise santral retinal ven ve koroidal venler

yoluyla saglanir (57, 58).
2.3.2. Fotoreseptorler

Retina, odaklanan elektromanyetik imajlar1 fotokimyasal reaksiyonlar neticesinde bir
seri impuls haline doniistiirtir. Fotokimyasal doniisiim rod (basil) ve kon hiicrelerinin dis
segmentlerinde meydana gelir (58). Her bir gézde retinanin dis yiizeyi boyunca yaklasik
65 milyon adet fotoreseptor hiicresi bulunmaktadir. Bunlarin 60 milyon kadarini basil
hiicreleri, 3.2 milyon kadarim1 da kon hiicreleri olusturmaktadir (55). Retina iginde
fotoreseptor dagilimi ve yogunlugu farkliliklar gosterir (57). Foveada koniler mm2’de
145.000, foveadan 10° uzakta mm2’de 10.000 ve periferik retinada yaklasik mm2 de
8.000 adet civarindadir. Buna karsilik foveada basil bulunmaz. Basiller foveadan 18°
nazal ve temporalde mm2 de 135.000, 35° temporal ve 50° nazalde ise mm2 de 115.000
dolaylarindadir. Fotoreseptorlerin dis segment membranlarinda ¢ift katli fosfolipid ve
proteinlerle birlikte gorme pigmenti bulunmaktadir. Basillerde rodopsin, konilerde ise
tipine gore 570, 540 ve 440 nm dalga boyunda (L, M, S tip koniler) sirasiyla kirmizi,
yesil ve mavi 1518a duyarli pigment bulunmaktadir (59). Mavi 1s18a duyarli konlar,

rodlar gibi foveada bulunmazlar (58).
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2.3.3. Bipolar, Amakrin ve Horizontal Hiicreler

Bipolar hiicreler vertikal olarak yerlesmislerdir. Dendritleri basil ve konilerle, aksonlari
ise i¢ pleksiform tabakada gangliyon ve amakrin hiicreleriyle sinaps yapar. Horizontal
hiicreler bir ¢ok basil ve koni ile sinaps yapar ve hiicre uzantilar1 horizontal olarak dis
pleksiform tabaka boyunca yayilir. Bu hiicreler fotoreseptor hiicrelerini gruplar halinde
birlestirir ve bu gruplar uyar1 ¢iktilarin1 i¢ pleksiform tabakaya ulagsmadan Once
islemden gecirirler. Amakrin hiicreler ise 151k uyarilarini bipolar hiicrelerden gangliyon
hiicrelerine tasiyan ara ndronlardir. Isik uyarilarinin gangliyon hiicrelerine girmeden

evvel ¢esitli seviyelerde islenmesini saglarlar (60).

Ayrica glial destekleyici hiicreler olan Miiller hiicreleri ve astrositler de metabolik

aktiviteleri ile impulslarin islenme stirecinde yer alirlar (58).
2.3.4. Gangliyon Hiicreleri

Gangliyon hiicrelerinin sayis1 her bir gézde 1-1.2 milyon adet kadardir. Dagilim olarak
merkezi retinada mm2 de 800-1000 iken periferik bolgelerde mm2 de 4-10 adettir (61).
Gangliyon hiicreleri perifoveal bolgede 4-6 hiicre katindan olusurken, retina periferine

dogru incelerek yaklasik 2 hiicre kalinliginda bir tabaka halini alir (59).

Gangliyon hiicreleri, kiigiik P-hiicreleri (parvoseliiler, %80’1) ve daha biiyiik M-
hiicreleri (magnoseliiler, %5-10"u) olmak tizere iki ana gruba ayrilirlar. P-hiicreleri renk
gormeden sorumludur, kiiciik algilama alanlar1 ve diisiik kontrast duyarliligina
sahiptirler. M-hiicrelerinin daha genis algilama alanlar1t mevcuttur, kontrast duyarliligi
daha fazladir. Kontrast duyarliligi, statik bir imajda farkli luminanslarda aydinlatilmis

alanlarin ayirt edilebilmesi olarak tanimlanabilir (58).

Primatlarda fotoreseptdr hiicrelerinin gangliyon hiicrelerine orani retina periferinde en
yiksek iken (1000:1 den fazla) foveada en disiiktiir (1:1). Bu durum foveanin
maksimum spasyal ¢ozlniirliige sahip oldugunu gosterir. Gangliyon hiicrelerinin %
69u santral 30”’lik alan igindedir. Kortekste de foveal stimulasyon neticesinde uyarilan

hiicrelerin sayisi perifer aktivite sonucu uyarilanlara gore 1000 misli fazladir (58).
2.3.5. Aksonlar

Retina sinir lifleri, gangliyon hiicrelerinin aksonlar1 olup i¢ retina boyunca seyrederler
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ve globun arka kisminda birlesip optik siniri olustururlar (57). Retinada horizontal bir
demarkasyon hattt mevcut olup retinanin alt yarisindan gelen lifler optik diske alt
yaridan, iist retinal lifler ise optik diske iist yaridan girer. Bu ayirim temporal retinada
daha belirgindir.Burada retina iist ve alt yarilarindan gelen lifler santral gérmeden
sorumlu genis papillomakular demet c¢evresinden genis bir ark yaparak optik diske
ulagirlar ve arkuat lifler olarak adlandirilirlar. Perifer retinadan gelen aksonlar sinirin
periferinde seyrederken papillomakular demet ise optik sinir bagina (OSB) temporalden

girer ve optik sinir merkezinde gozii terkeder (58,59).
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Sekil 3 : Sinir lifi tabakasinin dagilimi. Perifer retinadan gelen aksonlar koroide daha yakin
seyreder ve optik sinire de periferinden giris yapar. Papillomakiiler demet OSB’ye daha yakin
konumlanmistir ve aksonlar optik sinirin merkezinden seyreder.

2.3.6.0ptik Sinir

Optik sinir, viicuttaki diger sinirlerin aksine santral sinir sisteminin uzantisidir ve retina
gangliyon hiicrelerinden lateral genikulat cisme kadar uzanir. Optik sinirin uzunlugu

g0z kiiresinden optik kiyazmaya kadar 35 ile 55 mm arasinda degisir (59).
Optik sinir 4 segmente ayrilarak incelenebilir (59):

1. Intraokiiler kistm (1 mm)
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2. Intraorbital kisim (25-30 mm)

3. Intrakanalikiiler kisim (4-10 mm)
4. Intrakranial kisim (9-10 mm)

2.3.6.1. intraokiiler Kisim (Optik Disk)

Intraokiiler kisim; optik disk, papilla veya optik sinir basi olarak da isimlendirilir. Optik
disk tiim retina gangliyon hiicre aksonlariin toplandigi ¢ikis yeridir. Foveanin 3-4 mm
nazalinde yer almaktadir. Oval goriiniimdedir, 6n arka uzunlugu 1 mm olup ortalama
horizontal ¢ap1 1.76 mm, vertikal cap1 ise 1.92 mm’dir (59). Diskin orta kisminda,
retina arter ve venlerinin girip ¢iktig1 beyaz renkte fizyolojik bir ¢ukurluk vardir. Bu
cukurlugun capmnin disk capma oranmi (c/d), cup/disc orani diye bilinir ve normalde

ortalama 0.3 kadardir (59).
Optik disk i¢inde 6nden arkaya ii¢ anatomik bélge mevcuttur (59):

a. Yiizeyel sinir lifi tabakasi: Optik sinir basinin en 6n kismidir. Bu kisim tiim retina
alanlarindan gelen sinir liflerinin bu alanda birleserek olusturdugu ve geriye dogru
seyrettigi kompakt optik sinir liflerini icerir. Sinir liflerine ek olarak optik sinir baginin
bu kismi ¢ok sayida kan damarina sahiptir. Sadece ylizeyindeki zengin kapiller ag
orgiisiinii degil ayn1 zamanda biiyiik retinal damarlar1 ve vendz aglar1 da barindirir. Bu

kisim siklikla retina arteriyolleri tarafindan beslenir (59).

b. Prelaminer bolge: Optik sinir basinin bu kismi demetler halinde diizenlenmis optik
sinir liflerinden olusur. Bu demetler 6zellesmis astrositler tarafindan olusturulan glial
doku septalar1 ile ¢evrelenmistir. Sinir lifi demetleri arasindaki glial doku septalari
trabekiilleri olustururlar ve bu septalarda kapiller damarlar mevcuttur. Prelaminer bolge,
hemen komsulugunda bulunan retinanin daha derin katlarindan ve komsu koroidden

birkac astrosit hiicre tabakasi tarafindan ayrilir (59).

Retinadan gelen sinir lifleri, yiizeyel sinir lifi tabakasinda 90°’lik aciyla arkaya dogru
donerler; bu aciy1 olustururken liflerin esas destegi prelaminer bolgedeki glial dokudur.
Bu kisimdaki optik sinir lifleri, retina ve lamina kribroza bolgesindeki gibi, miyelinsiz

olup farkli ¢aplardadir (59).
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c. Lamina Kribroza bdélgesi: Bu kisim, optik sinir basini tim kalinliginca
caprazlayarak uzanan yogun kompakt bag dokusundan olusur. Periferde skleraya,
merkezde santral retinal damarlarin bag dokusu kiliflarina ve arkada retrolaminer optik
sinir septalarina yapisir.Lamina kribroza ¢esitli tip kollajenlerden ve degisik miktardaki
elastik dokudan olusur. Arkaya dogru konveks yapidadir. Lamina kribrozada sinir lifi
demetlerini iceren yaklasik 200-300 adet oval veya yuvarlak delik mevcuttur. Optik

sinir bu kisimda demetler halinde lamina kribrozay1 gecip goz kiiresini terk eder (59).

Optik sinir baginin beslenmesi, oftalmik arterden ¢ikan ve sayilar1 8-12 arasinda degisen
kisa posterior silyer arterlerle ve bu arterlerin lamina kribroza boélgesinde olusturdugu
Zinn-Haller arteriyel halkasiyla saglanir. Ayrica santral retinal arterin optik sinir i¢inde
verdigi pial dallar1 da optik sinir basi beslenmesine katkida bulunur. Vendz drenaj ise

santral retinal ven yolu ile olur (59).
2.3.6.2. intraorbital Kisim

Tanimlayic1 olmas1 agisindan optik sinirin intraorbital kismi; retrolaminer bolge ve
kalin intraorbital parca olmak iizere ikiye ayrilabilir (59). Retrolaminer bolgede sinir
lifleri miyelinize olur. Bu miyelinizasyon nedeniyle optik sinirin ¢apt 1.5 mm’den 3

mm’ye ulagir (58).

Optik sinirin intraorbital segmenti globun arkasindan orbital apekse uzanir. Orbita
icinde optik sinir siniizoidal rota izler. Bu durum goz kiiresine ve sinire serbest olarak
hareket etme olanagi saglar (59). Orbitadaki seyri boyunca optik sinir; dura, araknoid ve
pia mater ile ¢evrilidir ve her biri yaklasik 2000 adet lif i¢ceren 400-600 adet demete
sahiptir. Demetler birbirinden bag doku septalariyla ayrilmistir. Beslenmesi pial

vaskiiler pleksus ve santral retinal arterin intrandral dallar1 yoluyla saglanir (59,62).

2.3.6.3. intrakanalikiiler Kisim

Optik sinir orbital apekste optik kanala girer ve ‘Zinn tendindz halkasi’ tarafindan
cevrelenir. Optik kanalda sinir orta sagital planda 35 derecelik bir agilanma gosterir ve
sfenoid kemik i¢indeki kanalda posteromediyale yonlenir. Optik kanal 4-10 mm
uzunlugundadir ve optik sinir disinda oftalmik arter, karotid sempatik pleksusunun
dallarin1 ve optik sinir kilifindan kaynaklanan intrakranial meninkslerin uzantilarin
icerir (59). Optik sinir kanal icinde, intraorbital kisminin aksine serbestce hareket
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edemez. Bu ylizden optik kanal i¢indeki kiiciik lezyonlar dahi sinire ciddi basi yapip
hasar verebilir. Kanal i¢inde sinirin beslenmesi oftalmik arter kaynakli pial dallar yolu

ile olur (62).
2.3.6.4. intrakranial Kisim

Bu kisim optik kanalin intrakranial agikligindan kiyazmaya kadar uzanir (59). Optik
sinir, optik kanalin intrakranial agiklifindan ¢ikarken falsiform ligament denilen sert
dura katlantisinin altindan gecer. Bu bolgede sfenoid kemigin tuberkulumu ya da sella
kaynakl1 lezyonlar optik sinirin dura altinda sikismasina neden olabilir (58). Intrakranial
seyir boyunca her bir optik sinirin {istiinde frontal lobun girus rektusu bulunur. Karotis
arteri, On serebral ve orta serebral arterler ve oftalmik arter optik sinirin hemen lateral
komsulugundadir. Ayrica sinirin kaverndz siniis komsulugu nedeniyle, bu bolgedeki
timdorler kranial sinir felgleriyle birlikte optik ndropatiye de neden olabilirler (62). Her
iki optik sinir nazotuberkiiler hat ile 45 derecelik a¢1 yaparak kiyazmaya dogru uzanir
ve birleserek optik kiyazmayr olusturur. Bu kismin kanlanmasi yine pial vaskiiler

pleksus yolu ile olur (59).

2.4. GORME ALANI (PERIMETRE)

2.4.1. Terminoloji

Gorme alani, fiksasyon yapan sabit goziin uzayda gordiigii alandir (63). Hedef uyaranin
boyutu ve aydinlik siddeti azaldik¢a gérme alani iginde algilandigi saha kiigiiliir. Bu
sekilde farkli 151k uyaranlari, degisik biiyiikliikte gorme alan1 halkalar1 meydana getirir.

Bu halkalarin her birine isopter ad1 verilir (64).

Fokal gorme alani defektleri skotom olarak adlandirilir. Skotomlar, absolu ve relatif
olmak tizere ikiye ayrilir. Absolu skotomda tam goérme kaybi mevcuttur ve en biiyiik, en
parlak 151k uyaran1 dahi farkedilemez. Relatif skotomda ise ancak daha parlak ya da

daha biiyiik uyaranlar farkedilebilir (64).

Liiminans, bir 151k uyaraninin aydinlik siddetidir. Apostilb (asb), candela/m2 (cd/m2) ya
da desibel (dB) birimleriyle ifade edilir (64).

Esik liiminans, belirli bir zemin aydinliginda algilanabilen minimum 11k uyaram
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siddetidir. Birimi candela/m2’dir (55).
Diferansiyel 151k duyarliligi, esik liiminansin desibel cinsinden ifadesidir (64).

Esik deger, %50 oraninda algilanabilen uyaran liiminansidir (asb veya dB seklinde

yazilir) (64).

Hemuisferik i¢ biikey bir yiizeye hedef 15181n yansitilmasiyla gérme alaninin genisliginin

saptanmasi, perimetre yonteminin esasini olusturur (62).
2.4.2. Normal Gorme Alani

Traquair, normal goérme alanim karanlik deniz i¢inde kiyilari sig, merkezine dogru
yiikselen bir ada olarak tanimlar (65). Burada adanin kiyilar1 gérme alaninin periferik
sinirint olusturur. Adanin tepe noktasi ise foveadir. Gorme keskinligi, periferden
foveaya dogru gidildikce artar fakat bu artis lineer degildir. Bu sebeple gorme alani,
santral 10° i¢cinde keskin tirmanisa gecen, temporal periferde ve santral 30° i¢inde daha
dik seyreden geometrik bir sekle sahiptir (66). Bunun iki sebebi vardir: Birincisi
retinanin fotoreseptdr dagiliminin ozellikleri, ikincisi santral bir noktaya fikse eden
gozde perimetrik ag¢1 bliylidilkce gdze ulasan i1sinlarin pupillanin gittikge eliptiklesen

daha dar bir alanindan gegme zorunlulugudur (65).

Fizyolojik kor nokta, gorme alani iginde, merkezi fiksasyon noktasinin yaklasik 15°
temporalinde, horizontalde genisligi 6-10°, vertikalde 15-20° olan bir alandir. Kor
nokta, optik diskin gérme alanina yansimasi olup optik diskin iizerinde fotoreseptorler
bulunmadigindan absolu skotom gosterir (59,66). Gorme alaninin periferik sinirlar
tistte 60°, temporalde 110°, altta 75° ve nazalde 65° olmak iizere eliptik bir yapidadir.

Nazal ve iistteki sinirlanmanin temel nedeni kas kemeri ve burun kokiidiir (59).

Sekil 4: Traquair’in gérme alani adasi
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2.4.3. Yaslanmanin Gorme Alam Uzerine Etkileri

Simdiye kadar yapilmis pek ¢ok calisma, yaslanma ile gérme alan1 duyarliliginda global
bir azalma oldugunu gdstermektedir. Goldmann perimetre ile yapilan caligmalarda yasa
bagl olarak tiim kadranlarda isopterlerin kii¢iildigii saptanmistir (67,68). Otomatize
perimetrede, gorme alam1 boyunca statik hedeflerin esik liiminansinin yasla birlikte
arttigr gozlenmistir (69). Ayrica 20 yasindan sonra her dekad i¢in duyarlhiligin sabit
olarak giderek azaldig1 gosterilmistir (68, 70). 20 yasindan sonra her 10 yilda bir fark
edilen 151k duyarlilig1 yaklasik olarak 0.5-1 dB kadar azalmaktadir (64).

Duyarliligin yasla birlikte azalmasinin dort temel sebebi vardir (66):

a. Okiiler media degisiklikleri

b. Pupil ¢apinda kii¢lilme

c. Fotopigmentlerin absorbans etkisinin zayiflamasi

d. Retino-genikulat ve genikulo-kalkarin yoldaki néron kayiplari
Duyarliliktaki bu azalma primer olarak néron kayiplarina baglanmistir (71).

2.4.4. Neden Perimetre?

Gorme alaninin analizi, norolojik ve oftalmolojik muayenenin 6nemli bir pargasidir.
Retinadan oksipital kortekse uzanan afferent gérme yollarinin patolojileri gérmeyi
etkiler. Bu nedenle gorme alaninin degerlendirilmesi, gérme yollar1 patolojilerinin
tanisinda,  lokalizasyonunun  belirlenmesinde, progresyonunun ve tedavinin

izlenmesinde yardimcidir (66).

Gorme alanmin tanisal degeri 6zellikle noro-oftalmolojik patolojilerde yiiksektir. Tan,
tedavi ve takipte gérme alani cok dnemli yer tutmaktadir. Ozellikle otomatize perimetre
ile, gbrme alaninin standardize dlgiimleri gerceklestirilebilir ve bu sayede ayni hastanin
farkl1 zamanlarda yapilmis gorme alanlar1 mukayese edilip degisiklikler varsa

saptanabilir (66).

18



2.4.5. Perimetre Cesitleri

Gilinlimiizde otomatize statik perimetri ve maniiel Goldmann kinetik perimetresi olmak

iizere iki tip perimetre kullanilmaktadir (66).
2.4.5.1. Maniiel Perimetre (Goldmann perimetresi)

Klinikte periferik gérme alaninin maniiel incelemesinde en sik bagvurulan test
Goldmann perimetresidir. Test, kinetik formatta, 151k siddeti ve boyutu bilinen bir
uyaranin, goriilmeyen sahadan ilk farkedildigi alana kadar hareketiyle uygulanir.
Uyaranin farkedildigi ilk nokta tabloda isaretlenir. BoOylece isaretlenen noktalarin
birlestirilmesiyle de ilgili uyaran i¢in isopter olusturulmus olur. Farkl1 siddette uyaranlar
kullanilarak gérme alani lizerinde degisik alanda isopterler meydana getirilir. Statik
formatta ise gérme alani i¢inde sabit bir noktada uyaran fark edilene kadar 151k siddeti

kademeli olarak arttirilir ve o nokta i¢in esik diizeyi belirlenir (59,64,66).

Otomatize perimetreler her ne kadar popiiler olsa da Goldmann perimetrenin tercih

edilebilecegi durumlar mevcuttur (66):

a. Fiksasyonu 1y1 olmayan dikkatsiz hastalar
b. Santral 30°’nin disina uzanan defektler

c. Rezidiiel gorme adaciklari

d. Fonksiyonel gérme kaybi1 saptanmasi

2.4.5.2. Otomatize Statik Perimetre (Humphrey Field Analyzer)

Giliniimiize kadar pek ¢ok sayida farkli otomatize perimetre gelistirilmis olsa da su an
kullanim1 en yaygin olan Humphrey otomatize perimetredir. Kullanim kolayligi,
teknisyen egitiminin minimal olmasi ve genellikle gérme alan1 defektini Goldmann

perimetriden erken tespit edebilmesi Humphrey perimetriyi iistiin konuma getirir (72).

Humphrey perimetre, baz1 6zellikleri gz oniine alindiginda Goldmann perimetresiyle
benzerlikler tasir. G6z ile hedef uyaran arasindaki uzaklik her ikisinde de 33 cm’dir.
Arka zemin aydinlatmasi her ikisinde de 31,5 asb’dir. Hedef uyaran liiminansi ise

Goldmann perimetre ile kiyaslandiginda cok daha genis bir spektruma sahiptir.
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Otomatize perimetrede hedef uyaran sunumu statik moddadir. Hedef uyaran, gérme
alan1 i¢inde esit araliklarla birbirinden ayrilmis lokalizasyonlarda 200 ms siire boyunca
belirir. Bdylece belirli bir saha iginde gosterilen hedef uyaranlara hastanin verdigi

cevaplar dikkate alinarak bir gorme alani paterni elde edilir (66).

Sekil 5: A. Kinetik (Isopter) perimetri. Sabit intansiteli test objesi birkag meridyen boyunca
fiksasyon noktasina dogru ilerletilir. Objenin ilk olarak algilanabildigi nokta sablon iizerinde
isaretlenir. B. Statik perimetri. Sabit duran test objesinin parlaklig1 esik degerin altindan
baglanarak hastanin ilk algiladigi ana kadar arttirilir. Elde edilen esik degerlerden bir harita
olusturulur.

2.4.5.3.1. Program Secimi

Hedef uyaran sunumu, tarama ve esik stratejileri olarak iki sekilde gerceklestirilir.
Tarama stratejisinde, beklenen normal esik degerin listiinde uyaranlar verilir. Kabaca
gorme alan1 defekti olup olmadigim1 gosterir ve kitle taramalarinda tercih edilir. Esik
stratejisinde ise duyarlilik kaybi1 saptandigi gibi, kaybin niceliksel Olgiimii de
gergeklestirilir. Dolayisiyla defektin esik degerden ne oOlgiide saptig1 belirlenmis olur.
Bu 6zelliginden dolay1 hastaligin takibinde ve progresyonun izlenmesinde tercih edilir

(66).
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Program algoritmasi, tam esik (full threshold) ve SITA (Swedish Interactive
Thresholding Algorhythm) olmak {izere iki tiirliidiir. Tam esik testinde, dncelikle her
kadrandan bir nokta olacak sekilde toplam dort noktanin esik degeri tespit edilir. Daha
sonra her kadranda secili nokta i¢in saptanmis esik deger kullanilarak kadranlardaki
diger noktalarin esik degerleri saptanir. Uyaran siddeti 4 dB araliklarla uyaranin fark
edilemedigi diizeye kadar azaltilir sonra 2 dB araliklarla artirilarak uyaranin fark
edildigi noktada esik deger belirlenir (73). Her noktanin esik diizeyinin belirlenmesi, bu
yontemle ¢ok vakit almaktadir. SITA stratejisinde ise istatistiksel analiz programlari
vasitastyla, esik degerler tam esik testindeki kadar giivenilir ve ¢ok daha kisa siirede
belirlenebilmektedir. Bu sayede test siiresi SITA ile anlamli olarak kisalmaktadir (74).
Tam esik algoritmasi ile SITA’y1 karsilastiran ¢aligsmalarda; glokomun progresyonunun
izlenmesinde ve optik noropatilerde SITA’nin sonuglarinin, tam esik testi ile es degerde

oldugu ve tekrarlanan testlerle glivenilir bilgiler verdigi saptanmistir (75, 76).

Uyaran prezentasyon zonu, test edilecek gérme alani bdlgesini ifade eder. En sik

kullanilan ii¢ ana bolge mevcuttur (66):

1. Santral bélge: Fiksasyon noktas1 merkezde olacak sekilde en sik santral 30° ve
24°’lik alan test edilir. Santral gérme alan1 defektlerinin incelemesinde, santral 10° nin

test edildigi program secilebilir.
2. Periferal bolge: 60° lik alanda test uygulanir.

3. Tam alan (full field): 120 noktanin test edildigi bu program kitlesel taramalarda

tercih edilir.
2.4.5.3.2. Giivenilirlik Gostergeleri

Fiksasyon kayiplari, yanlis pozitif ve negatif cevaplar gorme alani testi giivenilirlik

kriterleri olarak ele alinmaktadir (59).

a. Fiksasyon Kaybi: Hastanin santral fiksasyon 1s18indan bakisini ne siklikta ayirdigini
ifade eder. Testin baslangicinda saptanan kor nokta bolgesine araliklarla 151k uyarani
gonderilir (Heijl Krakau metodu). Hasta eger fiksasyonunu kaybetmisse kor noktaya
gonderilen uyariya cevap verecektir. Fiksasyon kaybi oraninin % 20'yi asmasi testi

giivenilmez kilar (77).
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b. Yalanci1 Pozitif Cevaplar: Isik uyaran1 verilmedigi halde hastanin cevap vermesi
sonucu olusur.%33’lin iizerinde olmast testin giivenilirligini bozar (59). SITA
stratejisinde, yalanci pozitif cevaplar, hastanin uyaranlara yanit verdigi siireler goz

Oniine alinarak hesaplanmaktadir (78).

¢. Yalanc1 Negatif Cevaplar: Daha once hasta tarafindan goriilen ve esik degeri
saptanan bir noktaya gonderilen esik {istli uyarana hasta cevap vermediginde olusur.

Oran1 %33’ astiginda distik test giivenilirligi s6z konusudur (59).
2.4.5.3.3. Global Gostergeler

a. Total Sapma (Deviasyon): Yasa gore diizeltilmis sensitivite degerlerinden ne kadar
sapma oldugunu gosteren numerik haritadir. Generalize duyarlilik kaybina sebep

olabilen katarakt gibi opasitlerden de etkilenir (59).

b. Ortalama Sapma (Mean Deviation — MD): Hastanin total retinal duyarliliginin,
yasa gore diizeltilmis normal duyarliliktan sapma miktarin1 verir. Ortam opasiteleri,
generalize duyarlilik kayiplar1 ya da biiyiik bir absolu skotom varliginda MD artar.
Normal degeri + 2 dB’dir (59, 66).

c. Patern Standart Deviasyon (PSD): Test edilen her noktadaki esik deger ile, o
noktada beklenen normal esik degeri arasindaki farkliliklarin standart sapmasidir.
Generalize duyarlilik kayb1 yapan nedenleri ekarte ederek, hastanin gérme alaninin yasa

gore diizeltilmis degerlerden ne kadar sapma gosterdigini belirtir (79).

d. Gorme Alam Indeksi (Visual Field Index — VFI): Diger global gostergelere gore
oldukg¢a yeni olan bu parametre 2008 yilinda Bengtsson ve Heijl tarafindan, glokomda
progresyon takibi i¢in standart olarak kullanilan MD parametresine alternatif olarak,
katarakt gibi ortam opasitlerinden daha az etkilenen yeni ve giivenilir bir perimetrik
indeks olusturmak amaciyla ortaya atilmistir (80). Humphrey HFA-IIi serisi tiim
cithazlarda mevcut olan STATPAC yazilimi sayesinde istatistiksel analiz otomatik
olarak yapilmakta, 30-2 ve 24-2 gorme alam testlerinde MD ve PSD degerleri ile
birlikte hesaplanmaktadir. Bengsston ve Heijl, bu yeni parametrenin katarakt
varligindan etkilenmemesi amaciyla normal duyarlilik ve goreceli olarak azalmis
duyarhilik gosteren retinal alanlar1 tespit etmede patern deviasyon haritasini

kullanmiglardir. Patern deviasyon haritasinda esik duyarlilik degerleri normal olan
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noktalar saglikli ve %100 duyarli kabul edilmis, absolii defekt tespit edilen noktalarda
bu oran %0 olarak alinmustir. Belirgin duyarlilik azalmasi olup absolii kayip olmayan
alanlar test noktalar1 olarak belirlenmis, her bir noktadaki duyarlilik ayn1 yastaki saglikli
bireyde beklenen duyarliligin yilizdesi olacak sekilde hesaplanmistir (80).
Agirliklandirma analizini de istatistiksel metodolojilerinde kullanarak 6zellikle santral
ve parasantral alandaki test noktlarindan elde ettikleri verileri degerlendirerek, elde
edilen verinin bu bolgelerde daha yogunlukta bulunan retina gangliyon hiicrelerinin

kaybu ile ilgili fikir verebilecegini 6ne siirmiislerdir (80-82).

e. Kisa Siireli Dalgalanma (Short Fluctuation — SF): Test esnasindaki cevap
degiskenliginin bir dl¢iisiidiir. Onceden secilmis 10 noktanm iki kez test edilmesiyle
elde edilir ve hastanin cevaplarindaki tutarliligi gosterir (35). SITA stratejisinde SF

degeri ele alinmamaktadir (59).

f. Diizeltilmis (Corrected) Patern Standart Deviasyon (CPSD): Patern standart
deviasyonun SF’den etkilenen kismini ortadan kaldirir ve ger¢ek gérme alani kaybinin

neden oldugu diizensizligi verir (59).

Humphrey bilgisayarli otomatize gérme alani, STATPAC istatistiksel analiz programi
vasitastyla; global gostergeler, total ve patern deviasyon haritalarinin numerik, gri skala
formatinda sonuglari, global gostergelerin niimerik degerlerine karsilik gelen olasilik
sembolleri ve glivenilirlik indekslerinin sonuglari tek bir ¢ikti halinde sunulabilmektedir

(59).
2.4.6. Gorme Alam Kayiplarinin Siniflandirilmasi

GoOrme alanindaki (GA) degisiklikler anatomik olarak sinir lifleri demetlerinin izledigi
yollarla baglantilidir. GA’da en erken kayip % 40-% 50’ye yakin retina sinir lifi kayb1
olustuktan sonra saptanir (59, 63). Glokomatoéz GA defektleri diffiiz ve lokalize kayiplar

olarak simiflandirilir (71).

a. Diffiiz Kayiplar: Aksonlarin yaygin kaybina baghdir. GA’da kor nokta genislemesi
ve gece gormede zorluk erken bulgu ve semptomlaridir fakat bu bulgular glokomatoz

hasara spesifik degildirler (59).

b. Lokalize Kayiplar: Bu tiir defektler bitisik bir grup aksonun hasar gérmesine
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baglidir ve skotom olarak adlandirilir. Lokalize kayiplar, yaygin kayiplardan daha kolay

taninirlar (63).

c. Diffiiz Depresyon: Glokomun erken fakat spesifik olmayan bulgularindandir.
Yaslanma, miyozis ve katarakt gibi gorme netligini etkileyecek durumlarin hepsinde bu
bulguya rastlanabilir (59, 67, 71). Tek tarafl1 yiiksek C/D oran1 ve GIB ytiksekligi olan

olgularda taniya yardimcidir.

d. Nazal Basamak ve Depresyon: Bu bdlge nazal tarafta, horizontal raphenin {ist ve
altinda 25° i¢inde yer alir. Glokomun erken déneminde etkilenir ve son devreye kadar
devam eder (59). GA testi ¢iktisinda kor noktanin nazalinde, horizontal raphenin altinda

veya listlinde yan yana en az 2 defekt nazal basamak ve depresyon olarak adlandirilir

(71).

e. Temporal Basamak ve Depresyon: Bu bulgu genellikle glokomun ilerlemis
donemlerinde izlenir. GA testi ¢iktisinda kor noktanin temporalinde horizontal raphenin

altinda veya {istiinde yan yana en az 6 defekt temporal basamak ve depresyon olarak

adlandirilir (59,71).

f. Kor Nokta Genislemesi: Baslangicta bu bulgu glokoma spesifik degildir. GA test

¢iktisinda genisleme arkuat tarzinda goriilebilir (59).

g. Parasantral Skotom: GA test c¢iktisinda kor nokta ile birlesmeyen arkuat veya
Bjerrum alanindaki skotomlardir. Glokomun erken bulgularindandir. Hastalik
ilerledikce skotomlar genisleyerek ve derinleserek arkuat skotoma doniisiir. Kor nokta

ile birlestiginde Seidel skotomu adin1 alir (76).

h. Arkuat veya Bjerrum Skotomu: Bjerrum alam fiksasyon noktasimn 10 — 20°
temporali, 2 — 25" nazalinde, fiksasyon noktasmnim etrafindan ark seklinde dolanarak
horizontal raphede sonlanan alandir. ilerleyen asamalarda arkuat skotomun horizontal
raphenin altindan veya istiinden baslayarak kor nokta ile birlesmesi durumuna ‘Seidel

Skotomu’ ad1 verilir. (59,76).

i. Santral ve Temporal GA Adacigi: Glokom ilerledik¢e alt ve iist kutuplardaki
aksonlar hasarlanir, makiilopapiller demet ve nazal lifler saglam kalir. Son dénem

glokomda GA’da sadece santral adacik ve ay seklinde temporal adacik kalir. GA
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testinde bu bulgu makiilopapiller demet ve kor noktanin nazalinde birka¢ nokta disinda

GA’nin diger bolgelerinde absolii skotom olarak izlenir (63,71).
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Sekil 6: Glokom birimimizce takip edilen iki farkli hastanin gérme alanlari. A. Gorme alani
defekti bulunmayan (preperimetrik) glokom hastasina ait gérme alani ¢iktis1 B. Seidel skotomu
ve arkuat defekti bulunan glokom hastasina ait gérme alani ¢iktisi

2.5. OPTIK KOHERENS TOMOGRAFI (OKT)

OKT, biyolojik doku katmanlarini, mikron diizeyinde yiiksek ¢oziintirliikkte tomografik
kesitler alarak goriintiileyen, yeni bir tibbi goriintiileme-tan1 yontemidir. Dokulara
gonderilen ve farkli doku katmanlarindan geri yansiyan ~800 nm dalga boyundaki
infrared 151gin  yansima gecikme zamanini ve siddetini Olgerek, dokularin ve
patolojilerinin B-scan ultasonografiye benzer bir sekilde ama ondan ¢ok daha yiiksek

¢Oziiniirliikte (1-15 mikron (um)) kesit goriintiilerinin alinmasina olanak tanir (83).

OKT teknigi ilk olarak, Massachusettes Teknoloji Enstitiisii'nde (MIT) fizik profesorii
Dr. Fujimoto ve ekibi tarafindan tanimlanmistir (83). Oftalmolojide ilk kullanimi ise
Boston Tufts Universitesi New England Goéz Merkezinde (NEEC), cihazin bir

biomikroskop iizerine monte edilmesi ile yapilan prototip OKT nin Dr. Puliafito ve Dr.
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Schuman tarafindan 6n segment, retina hastaliklar1 ve glokomda uygulanmasiyla
gergeklestirilmistir (84). Son yillarda Ultra yiiksek ¢oziintirliiklii olarak bilinen fourier
domain OKT cihazlar1 da kullanima girmistir. Bu cihazlar makula hastaliklar1 ve
glokom tan1 ve takibinde, stratus OKT cihazlari ile birlikte yaygin olarak kullanim alanm

bulmaktadir.
2.5.1 OKT’nin Calisma Prensibi

OKT teknolojik olarak bir diisiik koherens interferometredir (low coherence
interferometry). Koherent 1s1ik terimi lazer 151¢1 gibi tek dalga boyundaki 15181
tanimlamaktadir. Parsiyel koherent 151k ise kisa bir aralikta farkli dalga boyundaki 151n
demetini igermektedir. OKT de kullanilan parsiyel koherent 151k, yiliksek aydinlatmali
(superluminesent) diod laser (SLD) cihazindan saglanan ~800 nm dalga boyundaki
kizilotesi lazer 151g1dir (cesitli firmalar tarafindan tiretilen OKT cihazlarinda kullanilan
kizilotesi 151g1n dalga boyu 800 ile 840 nm arasinda degismektedir). SLD cihazindan
gonderilen ~800 nm dalga boyundaki 151tk goéze yonlendirilmekte, bu sirada 151k, 151n
ayirict (beamsplitter) olarak adlandirilan yarisaydam bir aynadan ge¢mektedir. Bu
aynada 15in demeti ikiye ayrilarak yarisi dedektore mesafesi bilinen ve bu mesafe
degistirilebilen bir referans aynasina, diger yarisi ise goze gonderilmektedir. Goze giden
Olctim 15181, gozde ilerlerken gectigi doku katmanlarmin yapisina bagl olarak farkl
siddette ve gecikme zamaniyla dalgalara ayrilarak geriye doner. Referans aynasina
giden 151k ise bilinen bir mesafeden bilinen bir gecikme zamaniyla tek bir dalga olarak
dedektore ulasir. Dokulardan gelen ve doku katmanlarinin sayist kadar yansima igeren
151k sinyali; referans aynasindan gelen, yansima mesafesi ve gecikme zamani bilinen tek
referans 151k sinyali ile interferometrede birlestirilir (83). Referans aynasinin mesafesi
degistirilerek dokudan yansiyan 1s1gin yapist degerlendirilir, bir yazilim programi
araciligiyla yansima gecikmeleri mesafe birimlerine doniistiiriiliir. Dokularin
reflektivitesi ise yansiyan 151gin siddetini belirler. Bdylece ultrasonun A dalgasina
benzeyen bir goriintii elde edilir. Dairesel veya diiz ¢izgi seklinde dokuya gonderilen
128-512 arasinda degisen sayida Olgiim 15181 ile elde edilen A scan ¢izgiler yan yana
getirilerek B scan ultrason goriintiisiine benzer bir kesit goriintiisii elde edilir. OKT de
g6z dokularinda aksiyel ¢oziiniirliik ilk ticari formlar olan OKT-1 ve 2’de 12-15 pm

iken, OKT-3 ‘te 8-10 pum olmustur (85).
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Sekil 7: Isik kaynagindan gelen 151k beamsplitter denen yari saydam ayna sayesinde ikiye
ayrilir, yarisi goze diger yarisi referans aynasina gonderilir. Gozdeki doku katmanlarindan geri
yansityan 11k dalgalar1 referans aynasindan yansiyanlarla interferometrede birlestirilir.
Dalgalarin interferansindan faydalanilarak doku katmanlari goriintiilenir.
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Sekil 8: Glokom birimimizce takip edilen 3 farkli hastanin Makula, Gangliyon Hiicre Tabakasi
ve Retina Sinir Lifi Tabakasi OKT incelemelerinin ¢iktilar

Son donemlerde piyasa ¢ikan fourier-domain OKT cihazlar ise ileri derecede yiiksek
(ultrahigh) c¢oziintirliikkli olup (UHR-OCT), ¢06ziniirlik 5 pm diizeyine kadar
yiikseltilebilmistir. Time-domain (zaman zeminli) OKT’yi Fourier-domain (spektral
zeminli) OKT’den ayiran iki parametre hiz ve c¢Ozinirliiktiir. Time-domain OKT
sistemleri, retinanin farkli tabakalarmin yansimalarim1 6lgmek i¢in referans aynanin
mekanik hareketine bagl olarak c¢alisgir. Bu nedenle saniyede 400 aksiyel (A-Scan)
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tarama yapabilir. Buna karsin Fourier - Domain OKT, sabit bir referans aynasi ve
retinanin tiim tabakalarindan es zamanli goriintii bilgisi almak i¢in yiiksek kapasiteli bir
spektrometre kullanir. Bu da saniyede 26 000 aksiyel taramaya esdeger bir goriintii elde

edilmesini saglar (86,87).

RPE Choroid = Bruchs Membrane

Sekil 9 : Ultra yiiksek ¢oziiniirliikklii OKT (UHR-OCT) goriintiisii. Retina katmanlarinin net bir
sekilde ayirt edilebildigine dikkat ediniz.

Fourier — Domain OKT’nin Time — Domain OKT’ye ikinci tstiinligii olusturdugu
goriintiilerin ¢ozintrligidir. Iki sistem de siiperluminesan diod 151k kaynagi kullanir.
Ancak Fourier — Domain OKT’nin daha genis spektral bandi, Time — Domain OKT
cithazlan ile elde edilenden iki kat daha detayli kesitsel goriintii saglar. Ultra yiiksek
coziiniirli OKT, her bir retinal tabakanin, fotoreseptorlerin detayina kadar

goriintiilenmesine olanak saglar (88).

Fourier — Domain OKT’nin yiiksek tarama hizi, Time — Domain OKT sistemlerinde
goriintii bozulmalarina neden olan hareket artefaktlarin ¢ogunu ortadan kaldirir. Zira
g0z hareketlerinden daha hizli bir tarama hizi, bu kalitenin ortaya ¢ikmasinda 6nemlidir.
Tarama hizinin artmasi goriintiide, g6z hareketlerinden kaynaklanan artefaktlarin

olusmamasi agisindan en 6nemli avantajlarindan biridir (89).

Yiiksek hizli ¢ekim yapabilmek 3D goriintiilemenin de Oniinii agmistir. Pupilla
dilatasyonu gerekmeksizin ¢ekim yapilabilmesi de avantajlardan bir digeridir. Bu sistem
ile ¢alisan cihazlarda bir ilk olarak irksal normal hasta veritaban1 da bulunmaktadir. Bu

sayede farkl irksal degisimlerdeki hata pay1 azaltilmistir (89).

OKT biyolojik dokulardan mikron dlgeginde ¢oziiniirliikte tomografik kesitler almak

icin kullanilan bir goriintiileme teknigidir. Ultrasonografi ile analogdur ancak ondan
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farkl1 olarak akustik yansimayi1 degil, optik yansimayi1 Olger. Goriintii almak ig¢in
ultrasonografide ses dalgalar1 kullanilirken OKT'de 151k kullanilmaktadir (86). Isigi
geriye giiglii bir bicimde yansitan dokular OKT’de giiglii 151k sinyali verirler ve
hiperreflektif olarak degerlendirilirler (retina pigment epiteli gibi). Isig1 geriye yansitma
ozelligi diisiik olan vitreus gibi dokular ise hiporeflektif olarak degerlendirilirler. Retina
sinir lif tabakasi1 da hiperreflektiviteye sahip oldugu i¢in OKT’de sinirlar1 ve kalinligi
giivenilir bir sekilde saptanabilmektedir. OKT de goriintiiler B mod ultrasonda oldugu
gibi gri tonlarinda elde edilebildigi gibi, maviden kirmiziya gokkusagi tonlarinda
yalanct bir renklendirme yapilarak da verilebilir. Yalanci renklendirme ile doku
katmanlar1 birbirinden daha iyi ayirt edilebilmektedir. Burada hiperreflektif dokular
(RSLT, retina pigment epiteli, fotoreseptor tabakasi gibi) kirmizi ile hiporeflektif
(vitreus, retina dig niikleer tabakasi gibi) veya 15181 absorbe eden dokular (kan damarlari,
hemoraji gibi) ise mavi-siyah renk tonlari ile yansitilmakta, reflektivitesi bu iki u¢ nokta
arasinda yer alan doku katmanlari ise kirmizi ile mavi arasindaki diger gokkusagi

renkleriyle ifade edilmektedirler (84-88).

2.5.2. Glokomun Tani ve Takibinde OKT’nin Kullanimi

Glokomda OKT’nin sagladig1 dort ana parametreden faydalanilmaktadir:
a. Peripapiller retina sinir lif tabakas1 kalinlik 6l¢timii

b. Gangliyon hiicre kompleksi kalinligi

c. Optik sinir bas1 analizi
d. Makiila analizi
2.5.2.1. Peripapiller Retina Sinir Lifi Tabakas1 Kalinhk Ol¢iimii

Bu degerlendirmede OKT ile optik sinir ¢evresinde silindirik bir tarama yapilmakta, bu
kesit iki boyutlu diizlemde yansitilmaktadir. Yapilan tekrar edilebilirlik (reproducibility)
caligmalarinda en giivenilir sonu¢ 3.45 mm caph dairesel kesitle elde edildigi ve
boylece biiylik ve peripapiller atrofisi olan diskler de daha iyi degerlendirilebildigi igin,
standart olarak 3.45 mm c¢apli dairesel kesit kullanilmaktadir (90). Retina sinir lif
tabakas1 (RSLT) kalinligi, kullanici ya da referans diizlemi ihtiyact olmaksizin otomatik

bilgisayar algoritmasi ile belirlenmektedir. Taramanin yapilmast OKT 1-2°de 1 saniye,
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OKT 3’de ise 0,5 saniye siirmektedir.

OKT 1-2 ile ortalama peripapiller RSLT kalinligi 95 pm olanlarin %50’sinde gérme
alam1 kayb1 saptanmistir (91). Yasla beraber OKT ile yapilan RSLT kalinhk
Olciimlerinde her 10 yillik yaslanma ile RSLT kalinliginda yaklasik 1 um’lik bir azalma
oldugu bildirilmistir. RSLT kalinligi ile gérme alanmi testleri arasinda da yiiksek
derecede korelasyon saptanmistir. Normal, okiiler hipertansiyonlu ve primer agik ag¢ili
glokomlu gozler OKT ile yapilan RSLT kalinligi ile géorme alani global indeksleri
arasindaki iliskinin degerlendirildigi calismada normal ve okiiler hipertansiyonlu gozler
ile glokomlu gozler arasinda ortalama RSLT kalinliklarinda anlamli farklar oldugu ve
OKT ile saptanan RSLT kalinlik ol¢limlerinin gérme alani indeksleri ile kuvvetli

korelasyon gosterdigi bildirilmistir (91).

Glokomda fokal gorme alani defektleri veya red free fotograflarla saptanan fokal RSLT
defektleri ile OKT peripapiller RSLT 6lctimlerinde saptanan fokal defektler arasinda
biiyiik oranda korelasyon oldugu calismalarda gosterilmistir (92).

OKT 3’te RSLT kalinligi yasa gore olusturulmus bir normogram iginde gdosterilerek
hekime degerlendirme acisindan kolaylik saglanmistir. Fourier domain OKT
cithazlarinda ise yasa ve irksal degisime gore normatif hasta veritabani ile karsilastima
yapilarak degerler verilmektedir. RSLT anatomik yapiyla uyumlu olarak superior ve
inferior kadranlarda ¢ift horgiic dagilimi gostermektedir: Superior ve inferiorda kalin

nazal ve temporalde ise incedir (86,90).

OKT'nin RSLT analiz ¢iktisinda, bulunan degerler, saglikli populasyondaki retina
kalinlik varyasyonunu igeren normatif veritabaniyla kiyaslanir ve hastanin yasina gore
normalden ne kadar sapma gosterdigini renkli grafikler vasitasiyla sunar. Beyaz ve yesil
bantlar normal, sar1 sinirdaki degerleri, kirmizi ise anormal degerleri gosterir. Saglikl
populasyonun %5'1 yesilin iistiindeki beyaz, %90" yesil, %4'i sar1 ve %]1'1 ise kirmizi

bantta yer alir (13, 86).
2.5.2.2 Gangliyon Hiicre Kompleksi Kalinhgi

Glokomun retina gangliyon hiicre kaybi ile seyreden bir hastalik oldugu bilinmektedir.
Son yillarda gelistirilen OKT cihazlari, lzerlerindeki yazilimlarin da yardimiyla

gangliyon hiicre kompleksi (GHK) kalinliklar1  hakkinda numerik  veri
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saglayabilmektedirler.

Retina gangliyon hiicreleri 3 tabakadan olusur :

1) Gangliyon hiicre aksonlarindan olusan retina sinir lifi tabakasi1 (RSLT)
2) Gangliyon hiicre gévdesinden olusan gangliyon hiicre katmani (GHK)

3) Gangliyon hiicre dendritlerinden olusan i¢-plexiform tabaka (IPL)

Ug katmandan olusan bu anatomik yapi gangliyon hiicre kompleksi (GHK) olarak
adlandirilir. Glokomda gangliyon hiicre 6liimiinden dolay1 bu tabaka incelir. Yeni ¢ikan
OKT cihazlar1 ile dogrudan bu 3 katmamin kalinliginin kaybinin analizi
yapilabilmektedir. Giiniimiiz OKT teknolojisi sayesinde GHK kalinligin1 diger retinal

katmanlardan ayirmak miimkiin hale gelmistir.
2.5.2.3. Optik Sinir Bas1 Analizi

Optik sinir merkezinden gecen 30 derece aralikli 6 radyal OKT kesiti kullanilarak optik
sinir bast ve optik sinir ¢ukurunun topografik haritas1 ¢ikarilabilmektedir. Pigment
epitelinin bulundugu diizlemin 150 pm iizerinden gegen transvers hattin altinda kalan
bolge disk ¢ukurlugu (cupping) olarak kabul edilmekte ve bu sekilde cup-disc orani, rim
alani, rim hacmi, cup alani, cup hacmi hesaplanabilmektedir. Glokom tan1 ve takibinde
onemli olan bu parametreler boylece objektif bir sekilde elde edilebilmektedir. OKT ile
elde edilen optik sinir bagt goriintii ve parametreleri ile diger bir goriintiileme yontemi
olan confocal scanning laser ophthalmoscopy (SLO, HRT) ile elde edilen degerler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi bazi ¢alismalarda gosterilmistir
(79, 80). Bu iki yontem karsilastirildiginda optik disk kenarinin kullanicidan bagimsiz
belirlenebilmesi, referans diizlemine ihtiya¢ duyulmamasi OKT’ nin avantajlar1 olarak
gbze carparken, tekrarlanabilirliginin HRT ye gore diisiik olmasi, halen onaylanmis bir
normatif veri tabaninin olmamas: da optik disk parametrelerinin degerlendirilmesi

acisindan OKT’nin dezavantajlar1 olarak kabul edilebilir (69).
2.5.2.4. Makula analizi

Makulada kalinlik analizi yapilirken 6nemli olan, OKT ile yapilan alti taramanin

foveada santralizasyonudur. Gorme keskinligi iyi1 olan hastalarda bu kolaydir ve
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hastanin internal fiksasyon 1s181na fikse olmasi yeterlidir. Ancak, koryoretinal hastalig1
olan kisilerde gorme keskinligi diisiik olabilmekte ve makulanin normal yapisi

bozuldugu i¢in foveal santralizasyon bazen zor olmaktadir.

OKT yazilimi, retina kalinligin1 hesaplarken her bir aksiyel mod taramada goreceli
olarak yiiksek yansimasi olan iki nokta aras1 mesafeyi hesaplar. I¢ retina smir1 olarak
vitreoretinal ara yiizeyi ve dis retina sinir1 olarak da retina pigment epiteli-fotoreseptor
katin1 belirler ve mesafeyi Olger. Dis retina sinirin1 olusturan yiiksek yansitici tabaka i¢
ve dis olmak tizere iki kisimdan olusur. Daha ince olan i¢ kisim fotoreseptorlerin i¢ ve
dis segment bileskesi, dis kismi ise fotoreseptdr koryokapiller komplekstir ve daha kalin
bir alandir. Huang ve ark. (93), deneysel caligmalarinda yiiksek reflektiviteli alanin
histolojik olarak fotoreseptorlerin i¢ ve dis segmentleri, retina pigment epiteli ve 6n
koroidal kisimlar oldugunu gdstermisler ve bunu dis retina-koroid kompleksi olarak

adlandirmislardir (94).

OKT yapilirken 6x6 mm alanda enlemesine makulay1 tarayan, 5 mikron aksiyel
coziiniirliikteki 256 seri paralel OKT B-scan goriintiisii elde edilir. Her alanda retinal
kalinlik Slgiilerek makulanin topografik haritas1 elde edilir (95). Topografik olarak 9
makular alan1 kapsayan Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) alan
sablonu kullanilir (96). ETDRS sablonu, foveay1 temsil eden santral 1 mm ¢apinda daire
ile, 3mm capinda i¢ halka ve 6 mm ¢apinda dis halkadan olusur. Ii¢ ve dis halkalar;
stiperior, nazal, inferior ve temporal olmak iizere dort kadrana boliiniir. Boylece macular
alan; fovea, i¢ temporal, i¢ siiperior, i¢ nazal, i¢ inferior, dis temporal, dis siiperior, dis
nazal ve dis inferior olmak tizere 9 bolgeye ayrilir (97). Ayrt ayr tiim kadranlarda ve
ortalama makular kalinlik hesaplanir. Ortalama makular kalinlik, fovea disinda kalan 8
kadranin ortalamasi olarak hesaplanir (95). 6x6 mm‘lik ETDRS sablonu daha 6nceki
caligmalarda da hesaplamada kullanilmistir (98,99).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisjma en az 5 senedir Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklar1 Glokom Poliklinigi’nde izlenmekte olan primer acik acili glokom (PAAG)
ve psodoeksfoliyasyon (PEF) glokomu tamili hastalarin, rutin takip protokolleri
esnasinda yapilan gérme alanmi testleri (Humphrey HFA-II 7201 Automated Perimetry,
Carl Zeiss Meditec, Dublin, California, USA) ve optik koherens tomografi (Cirrus HD-
OCT Model 500, Carl Zeiss Meditec, Dublin, California, USA) incelemelerinden elde
edilmis ve izlem dosyalarina islenmis verilerin kullanilmasiyla retrospektif olarak
yapilmistir. Kontrol grubu verileri ise genel g6z poliklinige bagvuran, gérme alani ve
OKT incelemeleri yapilarak kayda gecirilmis ve herhangi bir patoloji tespit edilmemis
hastalarin takip dosyalarindan elde edilmistir. Caligma &ncesinde Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi, Cerrahi ve Ilag arastirmalar1 Etik Kurulu’na

bagvurularak onay alinmustir.

Calismaya toplam 94 hasta (51 kadin, 43 erkek) dahil edilmistir. PAAG grubunda 18’1
kadin, 14’s1 erkek toplam 32 hasta, PEF glokomu grubundal2’si kadin, 18’1 erkek
toplam 30 hasta, kontrol grubunda ise 21°1 kadin, 11°1 erkek toplam 32 hasta mevcuttur.
Okiiler ve/veya kranyal travma Oykiisii olan hastalar, glokom dis1 optik ndropati tespit
edilen hastalar, makiiler patolojisi olan hastalar, retina cerrahisi ge¢irmis hastalar,
retinal laser fotokoagulasyon uygulanmis hastalar, + 5 dioptrinin tlizerinde sferik ve + 3
dioptrinin iizerinde silindirik kirma kusuru olan hastalar, organik veya fonksiyonel
ambliyopi hastalar1 ile serebral patolojisi olan hastalar verilerde hataya sebep

olabileceginden ¢alisma dis1 birakilmstir.

Bilgisayarli gérme alani testi (statik akromatik), Humphrey HFA-II 7201 Automated
Perimetry (Carl Zeiss Meditec, Dublin, California, USA) ile 30-2 SITA (Swedish
Interactive ~ Thresholding ~ Algorithm)  Standard  algoritmasi  kullanilarak
gerceklestirilmistir. Giivenilirlik indeksleri uygun olan hastalarin MD, PSD ve VFI

degerleri kayit altina alinmustir.

Optik Koherens Tomografi incelemesi ise Cirrus HD-OCT Model 500 (Carl Zeiss
Meditec, Dublin, California, USA) cihaziyla yapilmistir. Cihazin Optic Disc Cube
200x200 modiilii 6x6x2mm’lik alanda 40.000 adet aksiyel tarama goriintiisii elde
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etmektedir. Elde edilen goriintiiler sonucunda ortalama RSLT kalinligi, RSLT kadran
kalinlig1, néroretinal rim alani, disk alani, ortalama cup hacmi, vertikal ve ortalama C/D
oranlart numerik veri olarak verilmekte, verilerin cihaz bellegindeki normotif data ile
karsilastirilmast sonucu saglikli kabul edilen parametrelerden ne kadar sapma gosterdigi
renk kodlu haritalar ile gosterilmektedir. Her olguda peripapiller RSLT kalinlig1
Olctimleri i¢in, 3,46 mm c¢apl tarama halkasi, optik disk santralde olacak sekilde
yerlestirilerek ve ayni operator tarafindan gergeklestirilmistir. Cekim ile elde edilen

verilerden ortalama peripapiller RSLT kalinlig1 kayda alinmistir.

OKT ile makula ve gangliyon hiicre kompleksi (GHK) kalinlik 6l¢iimleri de yapilmaistir.
Macular Cube modiilii 6x6x2mm alanda enlemesine tarama yapmakta, 5 mikron aksiyel
¢cOziinlirlik saglamakta ve 512x218 seri paralel OKT B-scan goriintiisi
olusturulmaktadir. Tarama verilerini inceleyen Cirrus 8.0 yazilimi ile makulanin
topografik haritasi elde edilmektedir. Yazilimin gangliyon hiicre analizi (Ganglion Cell
Analysis — GCA) algoritmas1 makula katmanlarinin ayirt edilmesini miimkiin
kilmaktadir. Bu algoritma ile RSLT’nin dig sinir1 ile i¢ pleksiform tabaka (IPL) nin dis
sinir1  tespit edilmektedir. Bu smirlarin arasinda kalan bolge retina gangliyon
hiicrelerinin ve i¢ pleksiform tabakanin olusturdugu segment olup retina gangliyon
hiicre tabakasinin mevcut yapisal durumu agisindan kuvvetli bir indikatordiir.
Algoritma, elde edilen goriintiiler izerinden minimum GHK+IPL, ortalama GHK+IPL
ve 6 sektore ayrilmis halde makular GHK kalinlik verilerini numerik ve normotif data
ile kiyaslama sonrast normalden ne kadar sapma gosterdigine dair renk kodlu harita
seklinde gosterebilmektedir.  Calismaya dahil ettigimiz ve OKT cihazinin Macular
Cube modiilii ile goriintiillemesi yapilmis olan hastalarin santral makula kalinligi,
ortalama makula kalinligr, minimum ve ortalama GHK+IPL kalinliklar1 ile her bir

sektordeki makular GHK kalinlik verileri kayda alinmistir.
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3.1. istatistiksel Analiz

Istatiksel analizler SPSS 13.0 (Statistical Package for Social Science 13.0) (SPSS Inc.
Chicago IL,USA) programi kullanilarak yapilmustir. Olgiilebilir degiskenler, ortalama +
standart sapma (SD) olarak verilmistir. Bagimsiz gruplar arasinda yapilan
karsilagtirmalarda ANOVA (Tek Yonlii Varyans Analizi) kullanilmistir. Gruplar arasi
cinsiyet farkliligin1 degerlendirmede Ki-Kare testi kullanilmistir. Gruplardaki bagimsiz
degiskenlerin grup i¢i korelasyon analizi i¢in Pearson korelasyon analizi kullanilmistir.
Test sonuglar1 p degerine gore degerlendirilmis olup p<0.05 istatistiksel olarak anlaml

kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Hasta Ozellikleri

Calismaya toplam 94 hasta (51 kadin, 43 erkek) dahil edildi . PAAG grubunda 18’1
kadin, 14’1 erkek toplam 32 hastain 59 gozii, PEF glokomu grubunda ise 12’si kadin,
18’1 erkek toplam 30 hastanin 37 gozii mevcuttu. Kontrol grubunda 21 kadin 11 erkek
toplam 32 hasta mevcut olup 60 g6z calismaya dahil edildi. PAAG grubunda yas
ortalamasi 64,57+15,16 , PEF glokomu grubunda yas ortalamasi 69,81£12,09 olarak
hesaplandi. Hastalarin gruplar arasi yas ve cinsiyet dagiliminda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmadi (p>0.05).
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Grafik 1: Gruplarin yag ortalamast
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Grafik 2: Gruplarda cinsyet dagilimi

4.2. Gorme Alani ve OKT parametreleri

Gruplar kendi aralarinda karsilastirildiginda kontrol grubu VFI (98,60+1,21), MD
(-1,23+1,58), ortalama RSLT (76,50+14,09), santral makula kalinligi (253,31+20,21) ve
ortalama GHK (69,77+14,58) degerlerinin PAAG ve PEF grubundan anlamli derecede

yiksek oldugu izlenmistir.

Tablo 1: Kontrol, PAAG ve PEFg gruplarinin karsilastirma tablosu

Kontrol PAAG PEFg
Ortalama Standart | Ortalama | Standart | Ortalama | Standart p
Sapma Sapma Sapma
Ortalama GHK 75,15 13,04 51,55 12,83 52,14 11,71 ,000***
VFI 98,60 1,21 40,33 24,92 35,59 22,58 ,000***
MD -1,23 1,58 -20,02 8,04 -20,89 8,18 ,000***
PSD 2,13 ,69 10,22 3,38 9,60 3,15 ,000%**
Ortalama RSLT 76,50 14,09 54,73 10,26 53,57 8,99 ,000***
Santral Makula Kalinligi 253,31 22,21 229,33 25,48 228,57 39,82 ,000***
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Gorme alanm parametrelerinden VFI, PAAG grubunda 40,33+24,92 olarak tespit
edilmistir. Bu deger PEF glokomu grubu icin 35,59+22,58dir. VFI parametresi
acisindan her iki grup ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

mevcutken veya PAAG ve PEFg arasinda anlamli bir fark izlenmemistir (p>0.05).

MD degeri PAAG grubu i¢in ortalama -20,0248,04 olarak bulunmustur. PEF glokomu
grubunda ise bu degerler sirasiyla -20,89+8,18’dir. MD parametresi agisindan da

kontrol grubu ile diger gruplar arasinda anlamli fark mevcuttur (p<<0.001).

PSD degeri PAAG grubunda ortalama 10,224+3,38°dir. PEF glokomu icin bu deger
9,60+3,15 olarak bulunmustur. Bu paramere agisindan PAAG ve PEFg grubunda
degerler kontrol grubundan anlamli derecede yiiksektir (p<0.001).

Ortalama GHK degerleri PAAG grubunda 51,55+£12,83 olarak bulunmustur. PEF
glokomu grubunda bu deger 52,14+11,71°dir. Kontrol grubu ile kiyaslandiginda bu
degerler PAAG ve PEFg gruplarinda anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0.001).

Gruplar, ortalama RSLT parametresi acisindan irdelendiginde de aymi sonu¢ goze
carpmaktadir. PAAG grubu i¢in ortalama 54,73+10,26; PEF glokomu grubu i¢in de
53,5748,99 olup istatistiksel olarak kontrol grubundan anlamli derece diisiik degerler

elde edilmistir (p<0.001).

Santral makula kalinligt PAAG grubunda ortalama 229,33+25,48 bulunmustur. PEF
glokomu grubunda ise bu deger 228,57+39,82 ’dir. Bu parametre agisindan da kontrol
grubuna kiyasla anlamli derecede diisiikk degerler PAAG ve PEFg gruplari i¢in soz

konusudur.
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Grafik 3: Gruplar arast OKT ve GA parametrelerinin karsilastirilmasi

4.3. PAAG Grubu

4.3.1. PAAG grubunda OKT Parametreleri ve GHK’nin Gérme Alani

Parametreleri ile iliskisi

Bu ¢alismada 32 PAAG hastasinin 59 goziinden elde edilen veriler irdelendiginde MD
(r=0.397, p<0.05) ile orta derecede, 3
sektorde GHK kalinligi (r=0.308, 0.329, 0,426 p<0.05) ile orta derecede ve VFI ile

parametresinin, ortalama RSLT kalinlig

(r=0.945, p<0.005) istatistiksel olarak kuvvetli korelasyon gosterdigi goriillmektedir.

Tablo 2: PAAG grubu korelasyon tablosu

PAAG VFI MD PSD Ort. RSLT SMK
MD ,945%**
PSD -,266 ,206
Ort. RSLT ,347* ,397** -,002
SMK ,243 ,170 ,083 ,394**
GHK1 ,346* ,308* , 113 ,612%** ,639***
GHK2 ,359** ,329* ,002 ,643*** ,634**
GHK3 ,432** ,426™* -,024 ,602*** ,675%**
GHK4 ,219 ,238 141 ,416** ,678***
GHKS ,153 ,140 ,109 441 ,755***
GHKG6 ,299* ,255 ,156 ,494** ,675**
Ort. GHK ,306* ,253 ,092 ,529*** ,748***
Minimum GHK ,140 147 -,053 417 ,746***
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PAAG grubunda ortalama RSLT kalinlig1 ve santral makula kalinlig, tiim sektorlerde
GHK ile kuvvtli pozitif korelasyon gostermektedirler (r>0.4, p<0.01). VFI
parametresinin OKT parametreleri ile karsilagtirilmasinda ise ortalama RSLT kalinlig
(r=0.347, p<0.001) ve ortalama GHK kalinlig1 (r=0.306, p<0.001) ile istatistiksel olarak

anlamli ve genel olarak orta derecede korelasyon gosterdigi tespit edilmistir.
4.4. PEF Glokomu Grubu

4.4.1. PEF Glokomu Grubunda OKT Parametreleri ve GHK’nin Gorme Alani

Parametreleri ile iliskisi

30 PEF glokomu hastasinin 37 goziinden gozden elde edilen verilere gore MD degeri
ozellikle ortalama RSLT ile (r=0.618, p<0.001) anlaml ve kuvvetli pozitif korelasyon
gostermektedir. Bunun disinda da ortalama makula hacmi (r=0.333, p<0.001), ortalama
GHK kalilhig: (r=0.573, p<0.001), minimum GHK kalinlig1 (r=0.472, p<0.001) ve tiim
sektorlerde makular GHK kalinlig1 ile de istatistiksel olarak anlamli ve orta derecede

pozitif korelasyon mevcuttur.

PSD degerleri de ortalama RSLT kalinlig1 (r=-0.221, p<0.05), ortalama makula kalinlig1
(r=-0.138, p<0.05) ve minimum GHK kalinlig1 (r=-0.241, p<0.05) ile zayif ve negatif

korelasyon gostermektedir.

Tablo 3: PEF Glokomu grubu korelasyon tablosu

PEF VFI MD PSD Ort. RSLT SMK
MD ,914***
PSD -,257 ,041
Ort. RSLT ,552*** ,618*** -,221
SMK 272 ,333* -,138 ,406*
GHKA1 ,594*** ,545*** -,092 ,699*** ,464**
GHK2 ,531*** ,518*** -,139 ,559*** 411"
GHK3 ,679*** ,689*** -,161 ,669*** ,460**
GHK4 7217 ,707*** -,158 ,640*** ,409*
GHK5 ,483** 475" -,082 ,620*** ,464**
GHK®6 ,430*"* ,400* ,031 ,555*** ,350*
Ort. GHK ,615*** ,573*** -,050 ,633*** ,456**
Minimum GHK ,429** 472 -,241 ,579*** ,406*
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VFI degerlerine bakildiginda, ortalama RSLT (r=0.552, p<0.001), tiim sektorlerde GHK
(r>0.43, p<0.01) ve ortalama GHK kalinlig1 (r=0.615, p<0.001) ile kuvvetli pozitif
korelasyon tespit edilmistir. Tablo incelendiginde ortalama RSLT kalinliginin da tiim
sektorlerde GHK ile kuvvetli pozitif (r>0.570, p<0.001) korelasyon gdosterdigi

izlenmektedir.
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Sekil 10 : Kontrol, PAAG ve PEF Glokomu gruplarinda VFI ile GHK iliskisini gosteren
regresyon analizi.
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5. TARTISMA

Primer agik acgili glokom (PAAG) genis 6n kamara agist ile birlikte GIB’in
21lmmHg’den yliksek seyrettigi, optik disk ve retina sinir lifi tabakasinda geri
dontistimsiiz hasar ile karakterizedir. Bugiin i¢in 40 yas tizeri erigkinlerde en sik goriilen
glokom tipi olup kronik, bilateral ve cogunlukla asimetriktir (19). Tiim diinyada PAAG
prevalanst giderek artmaktadir. Diinya c¢apinda 40 yas {stiindeki popiilasyonda,
Avrupa’da %1-3, Asya’da %1-4, Afrikada %1-8 olmak iizere degisken prevalanslar
bildirilmistir. Yapilan ¢alismalarda PAAG’nin insidansiyla ilgili veriler de degiskendir.
Avrupa toplumunda PAAG’nin yillik insidanst 9%0.1-0.2 olarak bildirilmisken,
Barbados goz ¢aligmasinin verilerine gore siyah katilimcilarda yillik insidans %0.5’e

kadar ¢ikmistir (100,101).

PAAG’de yas ve 1k bilinen risk faktorleridir. Glokoma yakalanma olasliginin her bir
dekadda beyaz irkta 2.05, siyahi irkta 1.61 ve Asya irkinda 1.57 kat arttig1 bildirilmistir.
Siyahi 1k, tiim yaslarda en yiiksek glokom prevelansina sahiptir. 70 yas ilizerinde
glokom prevelans1 Asya irkinda %3, beyaz irkta %6 ve siyahi wrkta %16 olarak
bulunmustur. Siyahi irkta ortalama glokom baslangi¢c yasinin da daha erken oldugu

bilinmektedir (102).

Cinsiyet dagilimimi degerlendiren caligmalarin bir kismi kadin erkek oraninin esit
oldugunu bildirirken, bazi c¢aligmalarda bu oranin erkekler lehine artmis oldugu
goriilmektedir (102). Belirgin bir kalitim paterni bulunmamakla birlikte aile hikayesi de
iyi bilinen bir risk faktoriidiir. Baltimore Go6z Calismasi’nda birinci derece
akrabalarinda PAAG olan bireylerde PAAG gelisme riskinin, aile dykiisii olmayanlara
gore 2.9 kat arttigi bulunmustur ve PAAG olgularinda ailede glokom Oykiisii sikligi
%13 olarak bildirilmistir. Bunun yaninda PAAG’li hastanin birinci derece akrabalarinda
PAAG riskinin normal popiilasyona gore 7-10 kat yiiksek oldugunu bildiren ¢aligmalar
da mevcuttur (103). Farkli caligmalarda, PAAG hastalarinin  %34-56’sinin,
akrabalarindan en az birinde glokom tanis1 oldugu, PAAG’li kisilerin ¢ogunun
hastaliginin farkinda olmamasi nedeniyle ger¢ek oranlarin daha yiiksek olabilecegi
bildirilmistir (104, 105). Uhm ve arkadaglari, aile hikayesini, okiiler hipertansiyonlu
(OHT) hasta grubunda, PAAG’li gruba gore daha belirgin bir risk faktorii olarak
belirlemis ve OHT’li hasta grubunda aile hikayesi sikligim1 (%47), PAAG’li hasta
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grubuna gore (%19) daha yiiksek bulmustur (106).

Psodoeksfolyasyon (PEF) ve glokom birlikteligi ‘Psddoeksfolyasyon Glokomu’ olarak
adlandirilir. Tim glokom cesitleri arasinda yaklasik %25 oraninda izlenir (46). Yalaz ve
arkadaslarinin yaptigi bir calismada ise PEF’li gozlerde glokom sikligi %34.3, glokom
hastalarinda PEF goriilme siklig1 ise %46.9 olarak rapor edilmistir (42). PEF glokomu
olgular1 daha yiiksek GIB ile prezente olmalar1 ve buna paralel olarak daha siddetli
optik sinir hasar1 ve daha ileri gérme alani defekti izlenmesi ile PAAG olgularindan
ayrilirlar (47,48). Ayrica PEF glokomu olgularinda GIB genellikle tedaviye daha
direnclidir ve daha sik cerrahi tedaviye ihtiya¢ duyulmaktadir(49). Elektron mikroskopi
caligmalar1 PEF glokomlu gozlerde lamina kribrosa bolgesinde elastosis oldugunu
gostermistir (50). Ayn1 zamanda bu goézlerin okiiler kan akiminda bozulma oldugunu

gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (51,52).

Gorme alam1 (GA), glokomda tani, evrelendirme ve progresyon takibi acisindan halen
en temel test olma 6zelligini korumaktadir. GA parametreleri igerisinde en yeni olan ve
Bengtsson ve Heijl tarafindan gelistirilen Gorme Alanmi Indeksi (VFI), gorme
fonksiyonunu yasa gore diizeltilmis normal sensitivitenin yilizdesi seklinde ifade
etmektedir (80, 82). Bu nedenle tamamen saglikli bir gérme alanina sahip gorme
alaninda VFI degeri %100, absolu gérme alan1 kaybinda VFI %0 olarak alinmaktadir.
Bu deger Humphrey Field Analyzer HFA-IIi cihazinda mevcut olan STATPAC yazilimi

ile otomatik olarak hesaplanmaktadir.

VFI glokomda progresyon hizini tespit edebilmek ve MD degerlerinin katarakt gibi
ortam opasitelerinden etkileniyor olmasindan dolay1 bu dezavantaji ekarte edebilmek
amaciyla gelistirilmistir (80). VFI hesaplamasinda agirliklandirma formiilasyonu da
kullanan g¢aligmacilar, bu hesaplamada santral gorme alani test noktalarinin periferik
noktalardan daha baskin sekilde etkili olmasini saglamiglardir. Agirliklandirma
formiilasyonunun  kullanilmasindaki ana prensip viziiel korteksin  kortikal
magnifikasyon etkisinden faydalanmak ve teorik olarak makulada ¢ok daha yogun
bulunan retina gangliyon hiicrelerinin durumu hakkinda indirekt bilgi sahibi olmaya
calismaktir (80). Kortikal biiyiitme (magnifikasyon), belirli bir gérme alanindan viziiel

kortekse gelen stimulusu islemekle gorevli néron miktar1 olarak tanimlanabilir. Buna
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gore, tiim gorme alanina kiyasla kiiciik olan santral gérme alaninin olusmasini saglayan
fovea, oldukca kiigiik bir alan olmasma karsin impuls isleme ve iletimi agisindan
oldukca yogun bir noronal aga sahiptir. Bu da gérme keskinliginin ve ¢oziiniirliigiin
foveada en yiiksek olmasinin nedenidir. Bu bilgiler 1s181nda VFI degerlerindeki diistis
ayni zamanda makular retina gangliyon hiicrelerindeki kayb1 da yansitabilecektir (80-

82).

Giliniimlizde in vivo ortamda retina gangliyon hiicre sayimi miimkiin degildir. Bu
nedenle OKT incelemeleri ile elde edilen goriintiilerden faydalanilarak GHK kalinlik
hesaplamas1 icin bir takim formiiller gelistirilmistir (107, 108). Bu formiillere
dayanilarak yapilan tahmini hesaplamalarin da gercek degerlere olduk¢a yakin oldugu
histolojik incelemeler ile gosterilebilmistir (107). Elde edilen bu degerlerin, glokomun
takip ve evrelendirilmesinde oldukg¢a etkili oldugunu bildiren caligmalar mevcuttur

(108-111).

Calismamizda PAAG ve PEF glokomu hastalarindan elde edilen OKT ve GA verileri
incelenmis, aralarindaki olasi korelasyon irdelenmistir. PAAG grubundaki hastalardan
elde edilen verilere gore MD parametresinin, ortalama RSLT kalmhg (1=0.397,
p<0.05) ile orta derecede, 3 sektorde GHK kalinlig1 (r=0.308, 0.329, 0,426 p<0.05) ile
orta derecede ve VFI ile (r=0.945, p<0.005) istatistiksel olarak kuvvetli korelasyon
gosterdigi goriilmektedir. Ortalama RSLT kalinligi ve santral makula kalinligi, tim
sektorlerde GHK ile kuvvtli pozitif korelasyon gostermektedirler (r>0.4, p<0.01).
Literatiirde PAAG tanili hastalarda, MD degerlerinin 6zellikle RSLT degerleri ile
anlamli korelasyon gosterdigini bildiren calismalar mevcuttur (112-114). Ajtony ve
arkadaslarinin yaptig1 c¢alismada hastalar kontrol, preperimetrik glokom ve PAAG
grubu olarak gruplandirilmis, kontrol ve preperimetrik glokom grubunda MD degerleri
ile RSLT degerleri arasinda anlamli korelasyon bulunamamis, PAAG grubunda kuvvetli
korelasyon tespit edilmistir (112). PSD cut-off degerini 1.9dB alarak PAAG grubunu alt
gruplara ayiran ¢alismacilar, daha erken evre PAAG hastalarinda tespit etmis olduklari
kuvvetli korelasyonun istatistiki olarak zayfladigini gdstermislerdir (112). Biz de
calismamizda PAAG grubundaki RSLT — MD korelasyonunun nispeten daha zayif
cikmasini, hasta dagilimmin homojen olmayip daha erken evre hastalarin agirlikli

olarak ¢alismaya dahil edilmis olmasina baglamaktayiz.
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PEF glokomlu hasta grubu irdelendiginde, MD degeri ile 6zellikle ortalama RSLT
(r=0.618, p<0.001) arasinda anlamli ve kuvvetli pozitif korelasyon izlenmektedir.
Bunun disinda da ortalama makula hacmi (r=0.333, p<0.001), ortalama GHK kalinlig1
(r=0.573, p<0.001), minimum GHK kalinlig1 (r=0.472, p<0.001) ve tiim sektorlerde
makular GHK kalinlig1 ile de istatistiksel olarak anlamli ve orta derecede pozitif
korelasyon mevcuttur. Kwon ve arkadaglar1 da yaptiklar1 ¢calismada, MD degerleri ile
OKT parametreleri arasinda korelasyon varligini teyit eden sonuglar bildirmis ve gorme
alan1 defektinin derinlesmesi ile korelasyonun da daha belirgin hale geldigini

belirtmislerdir (113).

PAAG grubu VFI parametresinin OKT parametreleri ile karsilastirilmasinda ise
ortalama RSLT kalinhg (r=0.347, p<0.001) ve ortalama GHK kalinligi (r=0.306,
p<0.001) ile istatistiksel olarak anlamli ve genel olarak orta derecede korelasyon
gosterdigi tespit edilmistir. Ayrica 6 sektorde de GHK kalinligi ve VFI arasinda,

sektorler arasi fark izlenmemekle birlikte pozitif ve anlamli bir korelasyon mevcuttur.

PEF glokomu grubu VFI degerlerine bakildiginda, ortalama RSLT (r=0.552, p<0.001),
tim sektorlerde GHK (r>0.43, p<0.01) ve ortalama GHK kalinlig1 (r=0.615, p<0.001)
ile kuvvetli pozitif korelasyon tespit edilmistir. Tablo — 3 incelendiginde ortalama
RSLT kalinligiin da tim sektorlerde GHK ile kuvvetli pozitif (r>0.570, p<0.001)

korelasyon gosterdigi izlenmektedir.

VFI, gelistirilme amac1 ve formiilasyonu itibariyle teorik olarak retina gangliyon hiicre
miktar1 ile paralellik gostermesi beklenen nispeten yeni bir parametredir. Bizim
calismamizda da OKT verileri ile, 6zellikle de ortalama ve minimum GHK kalinliklar1
ile istatistiksel olarak anlamli ve giiclii pozitif bir korelasyon mevcuttur. Literatiirde VFI
ile OKT wverilerini karsilastiran tek bir ¢alisma mevcuttur. Medeiros ve arkadaglarinin
yaptigi bu c¢alismada VFI ile gangliyon hiicre kompleksi karsilastirilmistir.
Calismalarinda OKT’den elde ettikleri GHK verilerini, Harweth’in daha Oonce One
sirdiigli formiilii kullanarak tahmini retina gangliyon hiicre sayisina g¢evirmislerdir.
Calismalarmin sonucunda VFI ile gangliyon hiicre miktar1 arasinda non-lineer bir
korelasyon tespit etmislerdir (82,107). Bu calisma bulgularimiz1 desteklemektedir.
Ayrica bulgularimiza gore VFI degerleri diger OKT parametreleri ile de anlamh pozitif

korelasyon gostermektedir.
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VFI ile OKT parametreleri arasindaki bu korelasyona ragmen bu indeksin kisitlamalari
da s6z konusudur. Kisitlamalardan bir tanesi hasta yasidir. Geng yastaki bireylerde daha
yliksek sayida gangliyon hiicresi mevcut olup, bununla %100 VFI degeri elde edilirken,
ilerleyen yasla birlikte bu say1 diismekte, ona ragmen normal bir gérme alaninda VFI
degeri yine %100 olarak bulunabilmektedir. Bu da farkli yas gruplar1 arasinda aym
oranda VFI degisiminin, farkli miktarlarda hiicre kaybina tekabiil etmesine, dolayisiyla
hastalik progresyon takibinde bu indeksin giivenilirliginin azalmasina neden olmaktadir
(111,114).

Glokomun evresi de VFI agisindan 6nem arz etmektedir. Ayn1 orandaki VFI diisiisti,
hastaligin erken evrelerinde daha yiiksek miktarda retina gangliyon hiicre varligi
nedeniyle, ge¢ evrelere gore ¢cok daha yiiksek miktarda hiicre kaybina isaret edecektir.
Bir baska deyisle, VFI’daki %1 ’lik degisim, hastaligin farkli evrelerinde farkl
miktarlarda hiicre kayb1 anlamina gelecek, bu da yanlis yonlendirici bir kriter olmasina

yol acabilecektir (82).

VFI parametresinin bir diger handikapi, yaygin ortam opasitelerine kars1 direncli
olmasidir. Katarakt gibi diffiiz ortam opasitelerine bagli olusan generalize depresyon
artefaktimm ekarte etmek, fikrin ortaya atilmasindaki amaglardan baslicasidir (80).
Ancak bugiin glokomun erken evrelerinde, heniiz RSLT defekti ve asikar GA bulgusu
goriilmeden de GA’da generalize depresyon izlenebildigi bilinmektedir (115, 116).
Artes ve arkadaslar yaptiklar1 ¢calismada -5 dB MD degeri tespit edilen gozlerde dahi
VFI’'nin %100’e yakin olabildigini gostermislerdir (117).

VFI, hesaplanmasinda kullanilan algoritma ve gelistirilme amaci itibariyle retina
gangliyon hiicre tabakasindaki degisimi gostermesi beklenen yeni bir parametredir.
Hasta yasimin ve glokom evresinin retina gangliyon hiicre sayisini etkilemesi, VFI’nin
tek basina tam1 ve takip parametresi olarak kullanilmasinda ana kisitlayici etkenlerdir.
Erken evre glokomda gérme alanindaki generalize depresyonu atlayabilmesi de goz ardi
edilmemesi gereken bir noktadir. Ancak calismamizda da tespit ettigimiz gibi VFI,
glokom tan1 ve takibinde kullanilan RSLT ve diger optik sinir parametreleri ile birlikte
GHKAIPL kalinlig: ile de pozitif korelasyon gdstermektedir. Giinlimiizde in vivo retina
gangliyon hiicre sayiminin miimkiin olmadigr da gbéz Oniinde bulunduruldugunda,
zaman icerisindeki GHK degisimlerini  yansitmast bakimindan VFI’'mn GHK
parametreleri ile birlikte kullaniminin glokom progresyon takibinde faydali olabilecegi

goriisiindeyiz.
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6. SONUC

Calismamizda primer acgik acili glokomlu ve psddoeksfoliyasyon glokomlu hastalarin
gérme alant ve optik koherens parametreleri degerlendirilmis, 6zellikle gorme alanm
indeksi (VFI) ile retina gangliyon hiicre kompleksi (GHK) parametreleri arasindaki

korelasyon incelenerek su sonuglar elde edilmistir.

1. Her iki grupta da MD degerleri OKT bulgular1 ile pozitif korelasyon
gostermektedir. Bu korelasyon goérme alani defekti derinlestikce ve VFI

degerleri diistiikce daha belirgin hale gelmektedir.

2. Her iki grupta da PSD degerleri ile OKT bulgular arasinda negatif korelasyon
mevcuttur. Burada da gérme alani defektinin derinlesmesiyle korelasyon daha

giiclii hale gelmektedir.

3. Her iki grupta da VFI degerleri OKT degerleri ile pozitif korelasyon
gostermektedir. Ozellikle GHK degerleri ile VFI degerleri arasimdaki
korelasyon, diger parametrelere kiyasla daha belirgindir. Bu bulgu da VFI'nin
GHK durumu hakkinda fikir veren ve glokomun progresyonunda yardimeci

olabilecek bir parametre olarak kullanilabilmesi goriisiinii desteklemektedir.

4. Katarakt gibi diffliz ortam opasitelerini ekarte etmesi nedeniyle ¢ok erken evre
glokomda GA’da generalize depresyonu maskeleyebilmesi, -5 dB MD
degerlerinde dahi VFI’'nin %100’e yakin bulunabilmesi, erken evre glokomda

kullanimini kisitlamaktadir.

5. Geng hasta — yash hasta ve erken evre hastalik — ge¢ evre hastalik durumlarinda
GHK rezervi farkli olacagindan, ayni oranda VFI degisikligi farkli miktarlarda
GHK kaybina tekabiil edecektir. Takip ve progresyon on goriisii agisindan

hatalara yol agabilecek bu durum VFI'nin giivenilirligini etkilemektedir.

6. Tek basma VFI, sayisal olarak GHK miktar1 hakkinda fikir vermemekle birlikte
zaman ig¢erisindeki degisimi GHK’daki kayb1 yansitmaktadir. Bu nedenle VFI
ve GHK parametrelerinin birlikte kullanimi, glokom evrelendirme ve

progresyon takibinde yararli olabilecektir.
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