T.C.
DICLE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
GOZ HASTALIKLARI ANABILIM DALI

MULTIPLE SKLEROZ HASTALARINDA FOVEA VE OPTIK SiNiR
BASININ OPTiK KOHERENS TOMOGRAFI ANJIOGRAFi
GORUNTULEME YONTEMI iLE DEGERELENDIRILMESI

Dr. Mehmet Sinan CAMCI

TIPTA UZMANLIK TEZI

DIYARBAKIR-2019






T.C.
DICLE UNIiVERSITESI
TIP FAKULTESI
GOZ HASTALIKLARI ANABILIM DALI

MULTIPLE SKLEROZ HASTALARINDA FOVEA VE OPTIiK
SINiR BASININ OPTiK KOHERENS TOMOGRAFI
ANJIOGRAFI GORUNTULEME YONTEMI IiLE
DEGERELENDIRILMESI

Dr. Mehmet Sinan CAMCI

TIPTA UZMANLIK TEZI

TEZ DANISMANI

Do¢.Dr.Muhammed SAHIN

DIYARBAKIR-2018



ONSOZ

Arastirma gorevlisi olarak ¢alismaya basladigim giinden itibaren deneyimlerini
ve birikimlerini benimle paylasarak akademik olarak kendimi gelistirmemde biiyilik
katkilar1 olan basta saymm hocam Prof.Dr.S.Ugur KEKLIKCI’ye,Do¢.Dr.Yasin
CINAR’a, Dr.Ogr.Uyesi Zeynep Giirsel OZKURT a tesekkiirlerimi sunarim.

Bu siiregte emegini, bilgi ve birikimlerini benden esirgemeyen Noroloji
Anabilim Dal1 kliniginden Prof.Dr.Yusuf TAMAM’a tesekkiirlerimi sunarim.

Degerleri fikirleriyle c¢alismanin ortaya ¢ikmasmi saglamanin yani sira
destegini her zaman hissettigim, koruyan, kollayan, ilgilenen, pek cok konuda bilgi
sahibi olmamda ¢ok biiyiik emegi olan sayin tez danismanim Dog¢.Dr.Muhammed
SAHIN’e

Yasamimizin bu en zorlu bes yilin1 paylastigimiz, sevgili asistan arkadaslarima

ve tim Go6z Hastaliklar1 Anabilim Dali ailesine.

Beni iyi, ahlakli ve diiriist birer insan olarak yetistirmek i¢in gece gilindiiz

cabalayan, haklarini asla 6deyemeyecegim, canim annem ve babama;

Hayat arkadasim, her zaman yanimda olan ve her zaman sabrini ve destegini

sunan degerli esim Merve Inci CAMCI’ye sonsuz tesekkiirler. ..

Dr. Mehmet Sinan CAMCI



OZET

Amag: Bu ¢alismada, multiple skleroz hastalarinda fovea ve optik sinir basinin
optik koherens tomografi anjiografi goriintiileme yontemi ile degerlendirilmesi
amaglanmstir.

Gere¢ ve Yontem: Bu calisma Subat 2018 -Mayis 2018 tarihleri arasinda
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Poliklinigi’'nde gergeklestirildi.
Calismaya Noroloji Klinigi’nde daha 6nceden multiple skleroz tanisi almis ve takibi
yapilan 40 hastanin (daha dnce gérme problemi bulunan GRUP 1; 15 hasta ve gorme
problemi olmayan GRUP 2; 25 hasta) ve multiple skleroz hastasi olmayan normal 40
hasta (kontrol grubu) calismaya dahil edildi. Tiim olgularin dosyalar1 incelenerek
optik koherens tomografi anjiografi ile peripapiller alan; total, iist yar1 alan, alt yar1
alan, stiperior, inferior, nazal ve temporal kadranlarda, 12 kadranda peripapiller
retina sinir lifi tabakasi kalinligi ve sinir basi 6lgtimleri kaydedildi. Ayrica damar
yogunluklar 6l¢iildii. Bu dl¢timler i¢ grup arasinda karsilastirildi.

Bulgular: Calismada yer alan grup 1 hastalarin %35’i kadin ve %2.5’1 erkek
olurken, grup 2’de yer alan hastalarin %50’si kadin ve %12,5’inin erkek ve kontrol
grubunda yer alan hastalarin %50’si kadin ve %50°si erkek idi. Grup 1’deki
hastalarin yas ortalamasi 35,734+6,79 yil olurken grup 2’deki hastalarin yas
ortalamas1 37,44+9,88 y1l ve kontrol grubundaki hastalarin ise 35,12+9,05 y1l olarak
saptanmistir Kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere goére sag ve sol goz
Optik Sinir Bagi (OSB) vaskiiler yogunluk degerlerinin grup 1 ve grup 2’de yer alan
hastalarinkinden daha yiiksek degerlere sahip olduklart saptandi. Grup 1 ile kontrol
grubu arasinda Whole Image, Inside Disc Inferior Temporal ve Temporal bolgelerde
istatistiki yonden anlamli olarak yiiksek bulundu. Grup 2 ile kontrol grubu arasinda
Whole Image, Inside Disc, Peripapiller, Nasal ve Inferior Temporal bélgelerde
istatistiki yonden anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0,05). Kontrol grubunda yer
alan hastalarin bolgelere gore sag ve sol goz Radial Peripapiller Capiler degerlerinin
Grup 1 ve Grup 2°de yer alan hastalarinkinden birbirine yakin fakat daha yiliksek
degerlere sahip olduklar1 saptandi. Grup 1 ve Grup 2 ile kontrol grubu arasinda
Whole Image, Inside Disc, Peripapiller, Nasal ve Temporal bolgelerde istatistiki

yonden anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). Sag gézde grup 2 ye ait Foveal avaskiiler



zon (FAZ) degerleri grup 1 ve kontrol grubuna gore daha yiiksek degerlere sahip
olurken, sol gozde grup 1’e ait FAZ degerleri grup 2 ve kontrol grubuna gore daha
yiiksek degerlere sahip oldugu gozlendi. Grup 1 ile kontrol grubu arasinda FAZ
degerleri acisindan istatistiki yonden anlamli bir iliski bulunmazken, Grup 2 ile
kontrol grubu arasinda her iki goz acisindan anlamli yiiksek bulundu (P<0,05).
Erkeklerde OSB degerleri Grup 2’de, kontrol grubu ile Grup 1’e gore daha yiiksek
degerelere sahip oldugu ve Whole Image, Inside Disc, Nasal ve temporal bolgedeki
OSB degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir iliski oldugu tespit edildi. Benzer
durum kadinlarin sahip oldugu OSB vaskiiler yogunluk degerlerinde de gézlemlendi
(p<0,05).

Sonug¢: Multiple skleroz hastaliginin seyrinde ortaya ¢ikabilecek fovea ve optik
sinir bagsi ile ilgili patolojilerde optik koherens tomografi anjiografi goriintiilleme
yontemi ile retina Sinir lifi tabakasi kalinliklarinin ve damar yogunluklarinin
Olgtimleri hastaligin progresyonu agisindan yararli bilgiler saglayabilir.

Anahtar Kekimeler: Multiple Skleroz, optik koherens tomografi anjiografi,

Optik Sinir Basi, Fovea



ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to evaluate the fovea and optic nerve
head in patients with multiple sclerosis by optical coherence tomography
angiography.

Materials and Methods: This study was performed between June 2018 and
October 2018 in Dicle University Medical Faculty Ophthalmology Outpatient Clinic.
The study included 40 patients (previously group 1 with visual problems, 25 patients
with no vision problems, 25 patients with no vision problems) and 40 patients with
no multiple sclerosis (hormal control group) included. Peripapillary field with optical
coherence tomography angiography by examining the files of all cases; peripapillary
retinal nerve fiber layer thickness and nerve head measurements were recorded in 12
quadrants in total, upper half, lower half, superior, inferior, nasal and temporal
quadrants. Vessel densities were also measured. These measurements were compared
between three groups.

Results: In the study, 35% of the patients in group 1 were female and 2.5%
were male, while 50% of the patients in group 2 were female and 12.5% were male
and control group. 50% of the patients were female and 50% were male. The mean
age of the patients in Group 1 was 35.73 £+ 6.79 years and the mean age of the
patients in group 2 was 37.44+9.88 years and in the control group 35,12 + 9,05 years.
Patients in the control group had higher values of NH vascular density than those in
group 1 and group 2 according to the region. There was a statistically significant
increase in Whole Image, Inside Disc Inferior Temporal and Temporal regions
between Group 1 and the control group. There was a statistically significant increase
in Whole Image, Inside Disc, Peripapiller, Nasal and Inferior Temporal regions
between Group 2 and control group (p <0.05). Radial peripapillary capillary values
of the patients in the control group were found to be similar to those in Group 1 and
Group 2, but they had higher values. There was a statistically significant increase in
Whole Image, Inside Disc, Peripapiller, Nasal and Temporal regions between Group
1 and Group 2 and control group (p <0.05). Foveal avascular zone (FAZ) values of
group 2 in the right eye had higher values than group 1 and control group, whereas

FAZ values of group 1 in the left eye had higher values than group 2 and control



group. It was observed. There was no statistically significant relationship between
the Group 1 and the control group in terms of Phase values, and it was found to be
significantly higher in Group 2 and the control group in both eyes (P <0.05). Optic
nerve head (NH) values were found to be higher in Group 2 than in Group 1, and it
was found that there was a significant relationship between the groups in Whole
Image, Inside Disc, Nasal and temporal regions. A similar situation was observed in
vascular density values of the optic nerve head of women (p <0.05).

Conclusion: In the pathologies associated with fovea and optic nerve head that
may occur during the course of multiple sclerosis, measurements of the retinal nerve
fiber layer thickness and vascular densities with optical coherence tomography
angiography imaging may provide useful information for disease progression.

Key Words: Multiple Sclerosis, Optical Coherence Tomography
Angiography, Optic Nerve Head, Fovea
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1. GIRIS

G0z orbital fossa igine yerlesmis, bag dokusundan zengin, gérme fonksiyonunu
yerine getiren bir ¢ift organdir (1). Retina, goziin i¢ duvarmi orten ince, seffaf bir
yapidir. GOz bir kamera gibi calisir ve retina kameradaki filme benzer. Goriintiilerin
Ik 6nce optik sinir yoluyla beyne iletilmeden dnce yansitildigi yerdir. Fotoreseptor
hiicreleri (rodlar ve koniler) dahil olmak {izere 10 tabakali 6zel hiicrelerle ¢ok
karmasik bir yapidir. Makula; kisa dalga boyu filtresi rolii oynar, diger bir UV filtre
de “lens”tir.Net ve ayrintil1 gorme ve renkli gérmeden sorumlu bolgedir (2).

Fovea, optik diskin yakinindaki retinada kii¢iik bir ¢okiintiidiir. Fovea centralis,
g0ziin retinada, makiilanin merkezinde veya makula luteada yer alan girintili bir
alandir.Fovea yliksek bir koni konsantrasyonuna sahiptir. Gérme keskinliginin en
fazla oldugu retina parcasidir. Bu bolge retinanin en c¢ok net, keskin ve renkli
gorildigi kisimdir (3).

Optik sinir,her bir gozli beyne baglar. Goz tarafindan goriilen resmi,
islenebilecek sekilde beyne gonderen bir yapidir. Optik sinir, oniki eslestirilmis
kranial sinirlerin ikincisidir ve periferik sinir sisteminden ziyade teknik olarak
merkezi Sinir sisteminin bir pargasidir, ¢iinkii embriyonik gelisim sirasinda
diensefalonun (optik saplarin) bir kese tarafindan ¢ikarilmasindan tiiretilmistir. Optik
sinir retinal ganglion hiicre aksonlar1 ve glial hiicrelerden olusur. Optik sinirin zarar
gormesi tipik olarak kalict ve potansiyel olarak ciddi gérme kaybina ve tanisal olarak
onemli olan anormal pupil refleksine neden olur. Optik sinir hastaliklar1 genel olarak
“Optik noropatiler” olarak adlandirilir. Optik ndropati; otoimmun, enfeksiyoz,
enflamatuvar, vaskiiler, travmatik, toksik, metabolik, nutrisyonel,
herediter/dejeneratif vb. bir ¢cok nedenle olusabilir (4).

Multipl skleroz (MS), beyin ve omurilikteki sinir hiicrelerinin myelin kilifinin
hasar gordiigli bir demiyelinizan hastaliktir. Bu hasar sinir sisteminin pargalarinin
iletisim yetenegini bozarak fiziksel, zihinsel ve bazen de psikiyatrik problemler de
dahil olmak iizere bir dizi belirti ve semptomla sonuglanir. Etiyopatogenezde
myeline kars1 immiin cevap rol oynar. MS’da motor okiiler belirtiler nadir degildir.
Interniikleer oftalmopleji, MS hastalarinda en sik gdzlenen horizontal bakis

bozuklugu olmasina karsin altinci sinir paralizisi de nadir degildir. G6z hareketinden



sorumlu sinirlerin edinsel paralizlerinde en 6nemli belirti ¢ift gérmedir. Tim MS

olgularinin yaklasik %25'inde baslangi¢ bulgusu optik veya retrobulber norittir (5).
Bu c¢alismada @gorme problemi Olmayan ve gbérme problemi olan MS

hastalarinda fovea ve optik sinir basinin optik koherens tomografi anjiografi

goriintiileme yontemi ile degerlendirilmesi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. GOZ ANATOMISI VE FiZYOLOJIiSi

2.1.1. G6z Anatomisi

Goz, vizyondan sorumlu organdir.Vizyon bizim dis diinyaya acilan
penceremizdir. G6z orbital fossa igine yerlesmis, bag dokusundan zengin,gdrme
fonksiyonunu yerine getiren bir ¢ift organdir (1). G6z Kiiresi (Bulbus okuli) yaklasik
7 gr agirhiginda, farkli captaki iki kiirenin, kiigiigli dista kalacak sekilde i¢ ice
girmesiyle olusan bir kiiredir. Goz kiiresinin c¢aplar1 Sagittal: 24 mm, Transvers: 24
mm ve Vertikal: 23,5 mm’dir (1).

Sekil 2.1. Goziin Axis bulbi ve Axis opticus Anatomisi

Axis bulbi AXIS

opticus ==

Goz, dort rektus kas1 ve iki oblik kas ile orbita tepesine (apex) tespit edilmistir.
Normalde 22-26 mm yarigapinda bir kiire olan gozlerimizin ¢ok az bir kismu,
yaklasik 1/5°1 disaridan goriiniir haldedir. Go6z kiiresi, g6z ¢ukurunun kemik kenarlari
tarafindan cevrelenmektedir. Gozler alt ve iist goz kapaklar ile dis etkenlerden

korunurlar. Kapaklarin kirpma refleksi gozleri dis etkenlerden koruyan bir diger



faktordiir. Kapaklardan bagka gozyast bezleri (Glandula lakrimalis) ve onun drenaj
sistemleri (Nazolakrimail sistem),orbita igindeki diger olusumlar ve kirpikler goziin

yardimci organlarini olustururlar (4).

Genel olarak,insan embriyosundaki g6z olusumu yaklasitk 3 haftada
embriyonik gelismeye baslar ve onuncu hafta boyunca devam eder. Hem ektodermal
hem de mezodermal dokulardan hiicreler gelismesine katkida bulunur. Spesifik
olarak, goz noroepitelyalden, yiizey ektoderminden ve hem ndral krest hem de
mezodermden meydana gelen hiicre disi mezensimden tiiretilmistir. Noroepitelyum

retinay1 olusturur ve bu nedenle fovea olusumunda rol oynar (6).

Beyinden ¢ikan 12 ¢ift sinirden (Kraniyal sinir) 6’s1 gozler ile ilgilidir. Goz
kiiresinin hareketlerini ayarlayan goz dis1 kaslari, parasempatik ve sempatik sinir
sistemi ile uyarilan pupiller ve silier kaslari, gdzyasi sistemi,akdz hiimor salinimi,
dolagimi ve emilimi, zengin bir damarlanma agi,gérmeyi en iyi sekilde saglamak
lizere 15181 ¢esitli kirma giicleriyle kiran saydam ortamlariyla géz, pek cok farkl

sistemi kullanarak 15181 mitkkemmel bir sekilde retinada odaklar (7).

Goz kapaklari; gozii yabanci cisimlere kars1 koruyan, gbzyasinin kornea ve
konjonktiva yiizeyine homojen dagilmasini saglayarak kurumasini Onleyen, goze
giren 151k miktarimi sinirlayan koruyucu yapilardir. Kapak sinirlart ve agikliklar
kozmetik biitlinliigli saglamak i¢in simetrik olmalidir. G6z kapaklar1 medialde ve
lateralde i¢ ve dis kantuste birlesirler. Erigkinlerde alt ve iist goz kapag: arasindaki
aciklik (palpebral fissiir) yatay olarak 27-30 mm, dikey olarak 10-11 mm’dir; yasla
birlikte dikey aralik daralir ve 8-10 mm’ye diiser. Bu mesafeler irka ve cinsiyete gore

degisiklik gosterebilir (8).

G0z distan ice dogru cesitli kisimlardan olusan dis, orta ve i¢ olmak iizere ii¢

tabakadan olugsmaktadir (Sekil 2.2). Bu tabakalar;
a) Dis tabaka: Sklera ve kornea. Tunica fibroza
b) Orta (Vaskiiler) tabaka: Koroid, siliar cisim ve iris. Tunica vasculoza

c) I¢ (Sinir) tabaka: Retina, makiila, fovea centralis ve optik sinir. Tunica

nervosa



Sekil 2.2. Goz Kiiresinin Tabakalar1

Ciliary body

Sclera
Choroid

Retina
Iris

Fovea centralis

Pupil Optic disc

(blind spot)

Blood vessels

Cornea

Lens
Optic nerve

Suspensory
ligament

Sekil 2.3. G6z Anatomisi
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Ekstraokiiler Kaslar: Gozii hareket ettirmek i¢in gdz yuvasinda bulunan alti
kas vardir. Bu kaslar, gozii yukari, asagi, yanlara dogru hareket ettirmek ve gozii
dondiirmek i¢in ¢alisir. Superior rektus, goziin {istiine yapisan ekstraokiiler bir kastir.
Gozii yukar1 dogru hareket ettirir. Inferior rektus ise, goziin tabanina baglanan bir
ekstraokiiler kastir. GoOzili asagiya dogru hareket ettirir. Medial rektus, burnun
yaninda g6ziin yan tarafina baglanan bir ekstraokiiler kastir. Gozii ige dogru hareket
ettirir. Lateral rektus, goz dibine yakin tarafina baglanan bir ekstraokiiler kastir.

Gozii disariya dogru hareket ettirir.

Superior oblik, yoriingenin arkasindan gelen bir ekstraokiiler kastir. Burun
yakinindaki yoriingede kiiclik bir kasnak (troklea) boyunca ilerler ve daha sonra
g0zln {istline yapisir. Superior, egik goziin uzun ekseni etrafindaki (6nden arkaya)

igeriye dogru doner. Superior oblik de gozii asagiya dogru hareket ettirir.

Inferior oblik, burun yakinindaki yoriingenin oniinde ortaya c¢ikan bir
ekstraokiiler kastir. Daha sonra goz kiiresinin alt kismina takilmadan Once

yorlingede disar1 ve geriye dogru hareket eder. Go6ziin uzun ekseni boyunca (6nden



arkaya) gozii disar1 dogru dondiiriir. Alt oblik de gozii yukar1 dogru hareket ettirir

(8).



Sekil 2.4. Ekstraokiiler Kaslarin Anatomisi

superior oblique
(downward and outward movement)

superior rectus
(upward movement)

lateral rectus
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medial rectus
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inferior rectus

(downward movement)
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Konjonktiva: Konjunktiva, gbz kapaklarmm i¢ yiizeyini ve godz ylizeyini
kaplayan seffaf bir mukozadir. Iltihapli veya enfekte oldugunda kirmizi veya pembe

olur. Buna konjonktivit veya “pembe goz” denir.

Lakrimal Bezi: Lakrimal bez gozii yaglayan gozyasi iretir. Bu yoriingede

kasin yan kenarinin altinda yer alir.

Tenon'un Kapsiilii: Tenon kapsiilii, konjonktiva ve goziin yiizeyi arasinda

uzanan bir doku tabakasidir.

Uveal Yolu: Uveal kanal, 1) iris, 2) siliyer cisim ve 3) koroidden olusan

pigmentli bir bilesendir

Makiiler: Makula, retinada ¢ok yiiksek duyarliliga sahip ve merkezi goriisten

sorumlu kii¢iik, uzmanlasmis bir alandir.

Fotoreseptorler: Fotoreseptorler, 1sitk impulslarini alan ve sinir hiicreleri
tarafindan beyne iletilebilen kimyasal enerjiye doniisen retinaya ait oldukca
uzmanlagmis hiicrelerdir. Iki fotoreseptdr tipi cubuklar ve konilerden olusur.
Cubuklar siyah beyazi algilar ve oncelikle gece goriisiine hizmet eder. Koni, renk

algis1 ve merkezi goriisten sorumludur.



Fotoreseptor hiicreler iki parcaya, i¢ segmente ve dis segmente sahiptir (Sekil
2.4). I¢ boliim, bir hiicrenin ¢ekirdegini ve diger ortak organellerini igerirken, dis
boliim, fotoresepsiyonun gerceklestigi 6zel bir bolgedir. Dis segmentlerinin sekli
bakimindan farklilik gosteren iki tip fotoreseptor vardir. Cubuk fotoreseptoriiniin
cubuk seklindeki dis boliimleri, 1518a duyarli pigment rhodopsin igeren bir zar-baglh
diskler yi1gimi igerir. Koni fotoreseptoriiniin koni seklindeki dis boliimleri, 1518a
duyarl pigmentleri, hiicre zarinin katlanmalarinda igerir. Goriiniir 15181n dalga boyu,
rengini belirler. Insan gozlerindeki pigmentler, ii¢ farkli ana rengi algilamada

uzmanlagmistir: kirmizi, yesil ve mavi (8).

Molekiiler diizeyde, gorsel uyaranlar, fotoreseptor hiicresinin zar potansiyelinde
degisikliklere yol acan fotopigment molekiiliinde degisikliklere neden olur. Tek bir
151k birimi, fizikte hem bir pargcacik hem de bir dalga 6zelliklerine sahip bir enerji
paketi olarak tarif edilen bir foton olarak adlandirilir. Bir fotonun enerjisi, belirli bir
renge tekabiil eden goriiniir 15181n her dalga boyu ile dalga boyu ile temsil edilir.
Gorilinlir 151k, dalga boyu 380 ila 720 nm arasinda olan elektromanyetik
radyasyonudur. 380 nm'den daha az olan daha uzun dalga boylar1 kizil6tesi araliga
diiserken, 720 nm'den daha kisa dalga boylar1 ultraviyole araligina diiger. 380 nm
dalga boyunda 151k mavi, 720 nm dalga boyundaki 151k ise koyu kirmizidir. Diger

tiim renkler dalga boyu 6l¢eginde ¢esitli noktalarda kirmizi ve mavi arasindadir (9).

Opsin  pigmentleri aslinda retinal olarak bilinen bir kofaktér igeren
transmembran proteinlerdir.  Retina, A vitamini ile ilgili bir hidrokarbon
molekiiliidiir. Bir foton retinaya carptiginda, molekiiliin uzun hidrokarbon zinciri
biyokimyasal olarak degistirilir. Ozellikle, fotonlar zincirin icindeki ¢ift bagh
karbonlarin bazilarinin cis'ten trans konformasyonuna ge¢mesine neden olur. Bu
stirece fotoizomerizasyon denir. Bir foton ile etkilesime girmeden once, retinalin
esnek cift bagh karbonlari cis konformasyonundadir. Bu molekiil 11- cis- retinal
olarak adlandirilir. Molekiil ile etkilesime giren bir foton esnek ¢ift bagli karbonlarin
transformasyonu degistirerek, diiz bir hidrokarbon zincirine sahip all- trans- retinal

olusmasina neden olur. (2).

Fotoreseptorlerdeki retinalin sekil degisikligi, retinada gorsel transdiiksiyonu

baslatir. Retinal ve opsin proteinlerinin aktivasyonu, bir G proteininin aktivasyonu



ile sonuglanir. G proteini, fotoreseptor hiicresinin zar potansiyelini degistirir, daha
sonra retinanin dis sinaptik tabakasina daha az norotransmitter birakir. Retina
molekiilii 11- cis- retinal sekline geri donene kadar, opsin agartma denilen 151k
enerjisine cevap veremez. Biiyiik bir fotopigasyon grubu agartildiginda, retina gorsel
bilginin algilanmis gibi bilgi gonderir. Parlak bir 151k flasindan sonra, goriintiiler
genellikle negatif olarak goriiliir. Fotoizomerizasyon bir dizi enzimatik degisiklikle

tersine g¢evrilir, boylece retinal daha fazla 1s18a cevap verir (9).

Opsinler sinirlt dalga boylarina duyarlidir. Rodopsin, rod cell’deki fotopigment,
498 nm dalga boyundaki 15132 karsi en hassas olanidir. Ug renkli opsin, kirmizi,
yesil ve mavinin ana renklerine kabaca karsilik gelen 564 nm, 534 nm ve 420 nm pik
duyarliliklarina sahiptir (Sekil 6). Rodopsinlerin rod hiicrelerindeki absorbansi, koni
opsinlerine gore ¢ok daha hassastir; 6zellikle, rod hiicreleri diisiik 151k kosullarinda

gormeye duyarhidir ve koniler daha parlak kosullara duyarlidir (10).

Normal giines 1s181nda, koniler aktifken rhodopsin stirekli agartilir. Karanlik bir
odada, koni opsinlerini aktive etmek i¢in yeterli 151k yoktur ve goriis tamamen Rod

hiicrelerine baglidir. Rod hiicreleri, 1s18a kars1 ¢ok hassastir.

Isigin farkli dalga boylarina duyarli olan ii¢ tip koni opsini, bize renk goriisi
saglar. Ug farkli koninin aktivitesini karsilastirarak, beyin gorsel uyaranlardan renk
bilgisi ¢ikarabilir. Ornegin, yaklasik 450 nm dalga boyuna sahip olan parlak mavi
bir 151k, “kirmiz1” konileri minimal olarak aktive eder, “yesil” koni marjinal olarak
ve “mavi” baskin olarak koni seklindedir. Ug farkli koninin géreceli aktivasyonu,
rengi mavi olarak algilayan beyin tarafindan hesaplanir. Bununla birlikte, koniler
diisiik yogunluklu 15182 tepki veremez ve rod hiicreleri 15181n rengini algilamaz.

Bagka bir deyisle, karanlik bir odada her sey bir gri tonu gibi goriiniir (10).
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Sekil 2.5. Fotopigmentlerin Renk Hassasiyetinin Karsilagtirilmasi
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Sekil 2.6.°da gosterilen Fotoreseptorlerde, “a” ile gosterilen sekilde tiim
fotoreseptorler, niikleus ve diger Onemli organelleri ve 1518a duyarli opsin
molekiilleri igeren membran dizileri i¢eren dis boliimleri igeren i¢ bolimlere sahiptir.
Cubuk dis boliimleri, rodopsin pigmentini igceren zar bagh disklerin y1ginlari ile uzun
kolon seklindedir. Koni dis segmentleri, ¢cubuklardaki disklerin yerine, membran
katlariyla kisa, konik sekillerdir. “b” ile gosterilen boliimde ise Retina dokusu, rod ve

konilerin yogun bir ¢ekirdek tabakasini gosterir.

Sekil 2.6. Fotoreseptorler
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2.1.1.1.Sklera

Sklera, goziin beyaz dis duvarnidir. Go6z kiiresinin neredeyse tiim yiizeyini
kaplar. Kolajen liflerden yapilmis gii¢lii bir tabakadir. Alt1 ekstraokiiler kasin
tendonlar1 skleraya baglanir. Dis tabakanin arka 5/6 boliimiini olusturur.
Yetigkinlerde beyaz renkte, yaslilarda yag hiicreleri g¢okluguna bagli olarak
sarimtirak renkte goriiliir. Embriyonun gelisiminde, sklera noral krestten elde edilir.
Cocuklarda, daha incedir ve altta yatan pigmentin bir miktarini mavi goriinmektedir.
Sarilik gibi karaciger hastaliklarinda da sklera sararir. Koyu tenli bir¢ok insanda,
melanin pigmentasyonunun sonucu olarak dogal olarak karartilmig sklera

tasimaktadir (11).

Sklera, optik sinir tarafindan olusturulan arka skleral foramenden gegen birgok
sinir ve damar tarafindan delinir. Skleranin en zayif yeridir. Optik diskte skleranin
ticte ikisi, optik sinirin dural kilifi ile dura mater kisimlar1 ile devam eder. Ucte biri
ise, optik liflerin (fasciculi) gectigi delikler ile optik sinir boyunca bir plaka (lamina
cribrosa) olusturmak igin bazi koroid doku ile birlesir. Sklera kalinligi posterior
kutupta 1 mm'den rektus kas insersiyonlarinin hemen arkasinda 0.3 mm'ye kadar
degisir. Sclera'nin kan damarlari esas olarak yiizeydedir. N. Optikus lifleri, arteria ve

vena sentralis retina ile Silier damar ve sinirler bulunmaktadir (12).
Skleranin kolajeni kornea ile siireklidir. Distan en igte, skleranin dort tabakast:

e Episclera: Tenon kapsiilii ile sklera arasinda, gevsek, fibroz ve elastik
dokudur.

e Stroma

e Lamina fusca: Skleranin iivea ile temas ettigi ylizdiir. Koyu rengi veren
tiveanin kromatofor hiicrelerini bulundurur.

e Endotel

Sklera, kornea kollajeninin birbirine yakin kalinlikta ve paralel diizeninin aksine
Tip | kollajen liflerinin diizensizliginden dolay1 opaktir. Ayrica, kornea, fibrilleri
gommek i¢in daha fazla mukopolisakkarit (heksosamin) tasir. Bazen skleral
melanositoz denilen zararsiz bir durum olan sklerada ¢ok kiiciik gri-mavi lekeler

olusabilir.
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Sekil 2.7. Goziin Sklera Tabakasinin Anatomisi

RETINA

IRIS

CHOROID

o ‘f’

L=
OPTIC NERVE

2.1.1.2. Kornea

Kornea, goziin en 6n kisminda yer alan, 15181 odaklamak ve gozii dis etkenlerden
korumak igin 6zellesmis saydam ve egimli dokudur. Kornea, goziin dis duvarinin 6n
orta kismini kaplar. Kornea, goz kiiresinde bulunan seffaf kubbe seklindedir. Cok
0zel bir diizenlemede kolajen liflerinden yapilir, boylece kornea berraktir. Kornea,
goze gelen 15181 egerek retinaya odaklatir. Kornea, goz odaklanma giiciinlin ¢oguna
katkida bulunurken, odak noktasi sabittir. Kornea, kontakt lenslerin yerlestirildigi
g6z kismudir. Insanlarda kornea kirilma giicii yaklasik 43 diyoptridir. Kornea LASIK
gibi cerrahi prosediirlerle yeniden sekillendirilebilmektedir (13).

Kornea, dokunma, sicaklik ve kimyasal maddelere duyarli, miyelinsiz sinir
uclarina sahiptir. Korneaya dokunmak, goéz kapagini kapatmak icin istemsiz bir
refleks olusturur. Seffaflik birincil 6neme sahip oldugundan, saglikli kornea i¢inde
kan damarlar1 bulunmamaktadir. insanlarda kornea yaklasik 11.5 mm c¢apinda ve
merkezde 0.5-0.6 mm kalinhiginda ve periferde 0.6-0.8 mm kalinligindadir.
Seffaflik, avaskiilarite, olgunlasmamis yerlesik immiin hiicrelerin varligr ve
immiinolojik ayricalik korneaya ¢ok 6zel bir doku kazandirmaktadir. Korneada en
bol ¢bziinen protein albiimindir. Kornea sklera ile korneal limbus iizerinden smirlar

(14).
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Sekil 2.8. Kornea
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Kornea, trigeminal sinirin oftalmik bdlimiinden 70-80 uzun silier sinir yoluyla

yogun sinir lifleri ile innerve edildigi i¢in viicudun en hassas dokularindan biridir.
Arastirmalar korneadaki agr1 reseptorlerinin yogunlugunun ciltten 300-600 kat daha
fazla oldugunu gostermistir.Siliyer sinirler endotelyumun altindan gecer ve optik
sinirden ayr1 olarak skleradaki deliklerden goze girer. Sinirler korneaya {i¢ seviye ile
girer. Bunlar; skleral, episkleral ve konjonktival’dir. Subepitelyal tabakanin korneal
sinirleri, logaritmik spiral seklinde korneanin ylizeyel epitel tabakasina yakin olarak

sonlanir (15).
Kornea bes katmana sahiptir (16).

a. Korneal epitel: Asirt derecede ince, ¢ok hiicreli epitelyal doku tabakasi hizli
biiyliyen ve kolayca rejenere olmus hiicrelerdir, gdzyaslar1 vasitasiyla nemli

tutulur. Kornea epitelinin diizensizligi veya 6demi, goziin toplam kirilma
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giicinin en Onemli bileseni olan hava/yirtilma filmi arayiiziiniin
diizglinliigiinii bozar ve bdylece gérme keskinligini azaltir. Konjonktival
epitelyum ile siireklidir ve bazal tabakada cogalma ile rejenere edilen
yaklasik 6 hiicre tabakasindan olusur.

. Bowman tabakasi: Bowman'in Tabakasi kollajen (esas olarak tip | kollajen
fibrilleri), laminin, nidogen, perlekan ve diger HSPG'lerden olusan sert bir
tabakadir. Bowman Tabakasi, Oncelikle rastlantisal olarak diizenlenmis,
ancak sikica dokunmus kolajen fibrillerinden olusan, apikal stromanin
hiicresiz, yogunlasmis bolgesi olarak tarif edilebilir. Bu fibriller birbiriyle
etkilesir ve birbirine yapisir. Bu tabaka sekiz ila 14 mikrometre (um)
kalinligindadir ve primat olmayanlarda bulunmamakta veya ¢ok ince yapida
olmaktadir.

Korneal stroma (substantia propria): Kolajen liflerinden olusan kalin,
seffaf bir orta tabakadir. Kornea stromasi, esas olarak tip I kollajen fibrillerin
yaklasik 200 katmanindan olusur. Her katman 1.5-2.5 pm’dir. Kornea
kalinliginin % 90'ma kadar stroma olusur. Anterior lamell®e posterior
lamellee'den daha fazla i¢ ige gecer. Her bir lamelin fibrilleri birbirine
paraleldir, ancak bitisik lamella'ninkine farkli agilardadir. Substantia
proprianin yaklasik% 10'unu kaplayan keratositler (kornea bag dokusu
hiicreleri) tarafindan iiretilir. Hiicrelerin yan1 sira, stromadaki baglica susuz
bilesenler, kolajen fibrilleri ve proteoglikanlardir. Kollajen fibrilleri, tip | ve
tip V kollajenlerinin bir karisimindan yapilir. Bu molekiiller fibril eksenine
yaklasik 15 derece egilir ve bu nedenle fibrillerin aksiyel periyoditesi 65
nm'ye diiser.

. Descemet'in membrani: Hiicrelerin tiiretildigi kornea endotelinin modifiye
bazal membrani olarak islev géren ince bir hiicresel tabakadir. Bu tabaka
esas olarak kollajen tip IV fibrillerden olusur, kolajen tip I fibrillerden daha
az serttir ve hastanin yasia bagli olarak yaklasik 5-20 um kalinhigindadir.
Descemet membraninin hemen oniindeki ¢ok ince ve giiclii bir tabaka olan
Dua'nin 15 mikron kalinliginda tabakasi 1.5 ila 2 bar basinca dayaniklidir.
Kornea endoteli: Basit bir skuaméz veya kiibik tek tabakali, yaklasik 5

mikron kalinliginda, mitokondri agisindan zengin hiicrelerdir. Tek Kkatli,
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yassi, poligonal hiicrelerdir. Bu hiicreler, sulu ve korneal stromal bolimler
arasindaki sivi ve ¢oziinen maddelerin diizenlenmesinden sorumludur. Yasla
azalir. Kornea epitelinin aksine, hiicreler endotelin rejenere degildir. Bunun
yerine, siv1 regiilasyonu etkileyen endotelyumun hiicre yogunlugunu azaltan
olii hiicreleri telafi etmek i¢in esneklik gostermektedirler. Endotel, uygun bir
stvi dengesini koruyamazsa, fazla sivilara bagh stromal sislik ve sonradan
saydamlik kayb1 meydana gelir ve bu da korneanin 6demine ve korneanin
seffafligina miidahale ederek olusan goriintiiyii bozabilir. Korneal endotel
tizerinde biriken iris pigment hiicreleri bazen akintili akimlar tarafindan
belirgin bir dikey konumda yikanabilir ve bu durum Krukenberg'in Mili
olarak bilinir (16).

2.1.1.3. Koroidea

Koroid retina ve sklera arasinda yer alan bir doku tabakasidir. Koroidin retinay1
besleyen zengin bir kan damarlart kaynag: vardir. Goziin arka 5/6 sinda, skleranin ig

yiiziindedir. Koyu kahverengi rengindedir.

Sekil 2.9. Koroid Tabakas1

PHOTORECEPTOR

CHOROID

BRUCH'S
MEMBRANE

Bes tabakas1 bulunmaktadir. Bunlardan ilki Suprakoroid’dir. Bu tabaka goziin
On segmentine giden damar ve sinirleri igermektedir. Diger bir tabaka ise Stroma’dir
ve melanositler icermektedir. Uciincii tabaka ise Vaskiiler kat’dir ve bu tabaka a.
ciliaris brevis’in dallar1, kiiciik venler ve bunlarin olusturdugu v. Vorticosae

barmdirmaktadir. Digeri ise Koriyokapiller kat’dir ve retinay1 besleyen ince kapiller
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ag bulundurmaktadir. Son katman Bruch zari’dir ve bu tabaka ince yapili, fibroz

membran bir katmandir (17).

2.1.1.4. Siliar cisim

Siliyer cisim gdzlin duvarmin yakinindaki irisin dis kenarina baglanir. Siliyer
cisim, gozl dolduran siviy1 iiretir ve yapilarim1 besler. Odaklanma gerceklestiginde

lensin seklini degistirmeye de yardimci olur.

2.1.1.5. iris

Iris, gdziin renkli kismidir. Ortada bir delik (goz bebegi) ile bicimlendirilmis
disktir. Iris i¢indeki kaslar, goz bebeginin parlak 1513a daralmasma ve los 1sikta
genislemesine neden olur. Goziin irisi, bir kameranin diyaframi gibi islev goriir ve
pupilla boyutunu otomatik olarak ayarlayarak goziin arkasina ulasan 1sik miktarini
kontrol eder. Optik agidan, goziin diyaframi ise goziin agikligidur. Iris iki katmandan
olugmaktadir. Birincisi stroma olarak bilinen 6n pigmentli fibrovaskiiler tabaka ve
digeri stroma altinda pigmentli epitel hiicreleri iceren katmanlardan olusmaktadir
(18).

Stroma, sfinkter kasina (sfinkter pupillae) baglanir, bu da g6z bebegini dairesel
bir hareketle genisletmek icin irisin radyal olarak g¢ekilmesini saglayan bir kivrim
kaslar1 (dilator pupilla) ile ¢eker. Arka yiizey, iki hiicreli kalin (iris pigment
epitelyumu) yogun pigmentli bir epitel tabakasi ile kaplidir, ancak 6n yiizeyin
epitelyumu yoktur. Bu 0n ylizey, dilator kaslar1 olarak sekillenir. Yiiksek pigment
icerigi, 15181 irisin i¢inden retinaya ge¢mesini engelleyerek, g6z bebegini
sinirlandirir. Kok olarak bilinen irisin dis kenar1 skleraya ve On siliyer cisme
baglanir. Iris ve siliyer cisim birlikte anterior uvea olarak bilinir. Irisin kokiiniin
hemen Oniinde, trabekiiler ag orgiisii olarak anilan bolge, akéz kismin siirekli olarak
gbzliin digina akmasi, iris hastaliginin géz i¢i basinct ve dolayli olarak gdérme

tizerinde onemli etkilere sahip olmasiyla sonuglanir (19).
Iris iki ana bdlgeye ayrilmustir:
1. Pupilla bolgesi,

2. Siliyer bolge
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Collarette irisin en kalin bolgesidir ve pupil kismu siliyer kisimdan ayrilir. Tipik
olarak sfinkter kas ve dilator kasin {ist iiste geldigi bolge olarak tanimlanir. Radyal
kisim irisleri kan damarlar1 ile beslemek icin ¢evredeki pupiller zona uzanir. Irisin

kokii, en ince yer olmaktadir (4).

Iris genellikle renkli, kahverengi, ela, yesil, gri veya mavi arasinda degisen
renkte pigmentlidir. Bazen irisin rengi, okiilo -kutan6z albinizmin pembemsi-
beyazinda oldugu gibi, pigmentasyon eksikliginden ya da anormal derecede
vaskiilarize olmus irisin kirmizilarinda oldugu gibi, kan damarlar1 tarafindan
pigmentinin bozulmasina baghdir. Genis renk yelpazesine ragmen, normal insan iris
rengine onemli Slciide katkida bulunan tek pigment, koyu pigment melanindir. Iris
icindeki melanin pigment miktari, bir kisinin fenotipik g6z rengini belirlemede bir
faktordiir. Yapisal olarak, bu biiyilk molekiil, ciltte ve sacta bulunan esdegerinden
sadece biraz farkhidir. Iris rengi, melanositlerin {irettigi degisken miktarlarda
eumelanin (kahverengi / siyah melaninler) ve feomelanin (kirmizi / sar1 melaninler)

kaynaklidir (19).
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Sekil 2.10. Gz Anatomisi ve Irisin Onden Gériiniimii
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2.1.1.6.Pupilla

Pupilla goze giren 1s1k miktarini biiyiiyiip kiigiilerek ayarlar. Hiimoér akoziin
arka kamaradan 6n kamaraya ge¢mesini saglar. Korneanin alt nazalinde bulunur.
Oda 1s1ginda 2,5-5 mm ortalama 4 mm c¢apindadir. Yasla dogru orantili olup
genclerde biiylik olup yas ilerledikce kiiciilmeye baslar. Yeni doganlarda da
pupillanin ¢apt kiiciiktiir. Pupillanin gereginden c¢ok biiylimesine midriazis,

gereginden ¢ok kiigiilmesine myozis denir. (20).

2.1.1.7. Retina

Retina, goziin i¢ duvarini orten ince, seffaf bir yapidir. G6z bir kamera gibi
calisir ve retina kameradaki filme benzer. Goriintiilerin ilk 6nce optik sinir yoluyla
beyne iletilmeden Once yansitildig1 yerdir. Fotoreseptor hiicreleri (rod ve koniler)

dahil olmak iizere 10 tabakali 6zel hiicrelerle ¢ok karmasik bir yapidir (2).

Retinal Pigment Epiteli (RPE): Retinal pigment epitel, retinada derin bir hiicre
tabakasidir. Bu tek hiicre tabakasi, A vitamini trlinlerini isleyerek, kullanilan
fotoreseptor segmentlerini ¢evirerek, 15181 emerek ve fotoreseptor hiicrelerinin igine
ve disina besinleri tasiyarak retinadaki fotoreseptor hiicrelerinin islevini siirdiirmeye

yardimect1 olur.

Gorsel korteks: Bu, retinadaki ndronlarin gorsel bilgi verdigi posterior oksipital
lobdaki beynin bir alanidir. Gorsel korteks, goriintii, renk, kompozisyon ve uzayda
diger nesnelerle olan iliskisi gibi goriintii ile ilgili bilgileri islemeye yardimci olur.
Bu bilgi daha sonra daha yiiksek gorsel islevler sunan beynin diger boliimlerine

gonderilir (21).

20



Sekil 2.11. Retina Anatomisi
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Sekil 2.12. Retina organizasyonunun basit diyagrami
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Sekil 2.13. insan Retinas1

2.1.1.8.Vitreus Boslugu

Vitreus boslugu, lens ile retina arasinda yer alir ve goziin arka kismindaki
boslugun 4 / 5'ini doldurur. Vitréz mizah olarak bilinen jelatinimsi bir madde
boslugu doldurur. Bu, goziin i¢yapilarinin beslenmesinde 6nemli bir rol oynar. Isik

g6zbebegi iginden goze gelir ve retina lizerinde 6ngoriilen vitrézden geger (22).

2.1.1.9. Fovea Centralis

Fovea, optik diskin yakinindaki retinada kii¢iik bir ¢okiintiidiir. Fovea centralis,
g06ziin retinada, makiilanin merkezinde veya makula luteada yer alan girintili bir
alandir. Fovea yiiksek bir koni konsantrasyonuna sahiptir. Gérme keskinliginin en
fazla oldugu retina parcasidir (3) Makula lutea ¢ap1 yaklagik 5.5 mm iken fovea gap1
0.35 mm'dir. Ayrica, fovea, 100 mikrometre kare basina yaklasik 50 koni hiicresine
sahiptir ve yatay olarak eliptik bir sekle sahiptir. Gozdeki en yiiksek goérme
keskinligi veya c¢oziiniirliik noktasidir. Bunun nedeni, koni hiicreleriyle ve bir
dereceye kadar 15181 dagitan, foveadaki konileri drtmeyen ve bunun yerine fovea
merkezinin ¢evresine dogru itilen koni hiicreleri ve bipolar hiicrelerin katmanlari ile
en yogunlagtigidir. Goriiste ¢oziiniirliik veya netlik 2 noktanin 2 ayr1 nokta olarak

ayrilabildigi 2 nokta arasindaki en kisa mesafedir. Bir kisinin basini ve gozlerini bir
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seye odaklamak icin hareket ettirmesinin asil sebebi, goriintiiyii fovea centralis'e

yerlestirmektir (23).

Fovea merkezindeki retina, Mueller'in destekleyici lifleri, gangliyon hiicreleri
ve bipolar hiicreler olmadigi i¢in en incedir. Fovea centralis, her biri tek bir ganglion
hiicresine baglanan ve bdylece retinadaki en yiiksek gérme keskinligine katkida
bulunan bagslica koni hiicreleri igerir. Fovea centralis tarafindan temsil edilen gorsel

alan yaklasik 5°'ye esittir (18).

Fovea retinanin i¢inde yer almasina ragmen, santral retinal arter veya dallarindan
herhangi biri tarafindan kanlanmamaktadir. Bunun yerine koroid tarafindan
baglanmis, bag dokusu igeren ve retina ile sklera arasinda uzanan goziin vaskiiler bir
tabakas1 vardir. Koroid ayrica retinanin en dis katmanlarina oksijen saglar.
Fovea'nin merkezi 500 mikrometresi retinal kilcal damarlar igermez ve bu nedenle

koroidin kilcal damarlar1 tarafindan kanama saglanmaktadir.

Isik, foveadaki ve goziin diger kisimlarindaki konilere ulastiginda, sinyaller
optik sinir yoluyla beyne iletilir. Retina 151k enerjisini elektrik enerjisine dontistiiriir
ve ilgili bilgiler optik sinir yoluyla beyne iletilir. Optik sinir foveaya nispeten

yakindir, ancak bu noktada koni yoktur. Bu kor bir noktaya neden olur (23).

Sekil 2.14. Fovea centralis ve foveola gosteren retina kesiti
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Sekil 2.15. Fovea Centralis Goriiniimii
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2.1.2. Gorme Fizyolojisi

Her bir goz, bir mercek sistemine, bir reseptor tabakasina ve uyarilari beyne
ileten bir sinir sistemine sahiptir. Goziin distaki koruyucu tabakasi sklera, 1sinlarin
goze girdigi saydam korneay: olusturmak i¢in 6ne dogru modifiye olmustur. Pupil
irisin merkezindeki ac¢ikligi olusturur. Limbus ise sklera ile iris arasindaki siniri

teskil eder. Iris gbziin renginden sorumlu olan béliimdiir (24).
Isigin gozde izledigi yol:
» Kornea (en yiiksek kirma giicii!)
* Ak6z humor
* Lens
* Vitroz humor
* Retina

Retinadaki fotoreseptor hiicreleri etrafimizdaki 151k ve cisimlerin goriintiileri alir.
Rod reseptorler erodopsin, kon reseptorlere iodopsin denilen bu biokimyasal
maddeler retinal ve opsinden olusur. Bu iki madde 1518 etkisi ile ayrilir ve
membran potansiyellerini degistirir. Sonrasinda impuls olusur. Impuls optik sinire,
oradan oksipital korteksteki gorme merkezlerine gelir. Gézdeki olusumlarin ¢ogu bu
fotoreseptif isleme yardim eder. Korneayla lens refraksiyon yaparak, uvea

besleyerek, sklera koruyarak bu fotoreseptor isleme yardim ederler. Retina ve
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makula sofistike bilgi isleme kapasitesine sahip ve serebral korteksten daha yalin

yapilari vardir. (4).

Isik dalgas1 birbirine paralel hareket eder ancak bir ortamdan digerine gegtiginde
egilir. Bu olguya refraksiyon denir. Isik retinaya ulasmadan once kornea, akoz
mizah, mercek vitrozii mizahtan gecer, bu nedenle retinaya diismeden Once her

ortamda kirilma olur. Normal gozlerde, 151k dalgasi retinaya odaklanmaktadir (24).

Insan gbzii binokiiler goriise sahip, iki gdziimiiz olmasina ragmen, tek bir
goriintli algiliyoruz. Binokiiler goriiste, iki goz kiiresi, yakin bir nesneyi odaklamak
icin hafif ice dogru doner, boylece her iki goriintii de ayn1 zamanda retinadaki

karsilik gelen noktalara diiser. Bu fenomene yakinsama denir.

Konaklama, objektifi ayarlayarak 1sik 1sinlarini retinaya miikemmel odak haline
getirmek icin refleks islemidir. 6 metreden daha az uzakta duran bir nesne
goriintlilendiginde, goriintii retina arkasinda olusturuldu. Ancak retinada olusan
mercek goriintiisii nedeniyle ve nesneyi gorebiliriz. Daha yakindaki nesneyi gérmek
icin konaklama yapmak i¢in siliyer kas kontraktiirii ve lensi birbirine yaklasir ve bu
da daha yakin nesneye odaklanir. Benzer sekilde, uzak nesne goriildiigiinde, siliyer
kaslar gevser, bu nedenle baglanma gerilmesi, retinadaki hangi goriintii formlar
nedeniyle, ¢ekme mercegi ve lensin daha ince hale gelmesiyle daha da artar. Normal

g0z, nesneyi yaklasik 25 cm'den sonsuzluga kadar 151k tutabilir (25,26).
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Sekil 2.16. Gorme
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Retinada foto-kimyasal aktivite ve noral impulsa doniisme: Rod hiicrelerinde
fotokimyasal aktivite ve koni igindeki fotokimyasal aktivite olmak tiizere ikiye

ayrilmaktadir.

1. Rod hiicre fotokimyasal aktivite: Her g6z noro-retinada bulunan 125
milyon rod hiicre igerir. Rod cell, 1s18a duyarli pigment-rodopsin igerir. Rodopsin bir
protein molekiillii skopsin ve 1518a duyarl kii¢iik retinal (retinene) kombinasyonu ile
olusan bir molekiildiir. Retinen (retinal) bir karotenoid molekiiliidiir ve A vitamini
(retinol) tiirevidir. Retinal 151k durumuna gore iki izomerik formda ve transda
bulunur. Rod hiicrelerini gevreleyen fazladan hiicresel sivilar yiiksek Na® iyon
konsantrasyonu ve diisik konsantrasyonlarda K* iyonlar1 igerirken Na’
konsantrasyonu diisiiktiir ve K™ rod hiicreleri i¢inde yiiksektir. Konsantrasyon Na-K
pompast ile korunur. Dinlenme evresinde, K* rod hiicrelerin digina hareket etme
egilimindedir, bu da igeride biraz yiikliidiir.Rod hiicresinde 151k diistiigiinde, rodopsin
tarafindan emilir ve skoptin ve 11 sistinal icine girer. Islem agartma olarak bilinir.
11 cis-retinal 15181 fotonu absorbe eder ve in-vitrinin, enzimleri enzim olarak aktive
ettigi tiim trans-retinaya doniigiir. Bu reaksiyon, bagka bir enzim fosfodiesterazi
aktive eden biiylik miktarda transdusin tiretir. Fosfodiesteraz, cGMP'yi hidrolize eder
ve bu da rod hiicresindeki Na* iyon akisin1 durdurur. Bu, hiicre i¢inde hiperpolarize
durumu olusturan artan negatif yiike neden olur. Hiperpolarize ¢ubuk hiicreler, noral

sinyali bipolar hiicreye iletirler. Bipolar hiicre, hedefrin hiicresi ve ganglion hiicresi
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noral sinyali isler ve optik sinir yoluyla beyne iletmek i¢in aksiyon potansiyeli

olusturur (27).

Sekil 2.17. Rod Hiicrelerinde fotokimyasal aktivite
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2. Koni icindeki fotokimyasal aktivite: Her g6z 7 milyon koni hiicresi igerir.
Koni hiicresindeki noral aktivite ¢ubuk hiicresine benzerdir, ancak ii¢ farkli koni
hiicresi vardir ve her bir koni hiicresi farkli foto pigmentler igerir ve kirmizi, yesil ve
maviye duyarlidir.Rod gibi, koni hiicresi 11 cis-retinal ve fotopsinden olusan foto-
pigment olarak iodopsin igerir. Renk algis1 hangi koninin uyarildigina baglidir. Son
algilanan renk, uyarim seviyesine bagli olarak uyarilan ii¢ tip koni hiicresinin
birlesimidir. Her li¢ rengin diizgiin karisimi, siyahin tiim renk iiretimi algisinin beyaz

ve yoklugunun algilanmasini saglar (28).

Goriintiiniin beyin ve algida islenmesi: Tim gorsel bilgiler, ¢ubuklar ve
konilerin uyarilmasi nedeniyle retinadan kaynaklanir ve beyne iletilir. Retina 5 tip
hiicre igerir ve bunlar synapse ile birbirine baglanir. Bu hiicreler fotoreseptor
hiicreleri (rod ve koni), bipolar hiicre, ganglion hiicresi, yatay hiicre ve hedef
hiicredir. Fotoreseptor hiicreler, bipolar hiicreler ve ganglion hiicreleri diirtiiyii

dogrudan retinadan beyne iletir. Her iki goziin gangliyon hiicrelerinin sinir lifi iki
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optik sinir boyunca impulsu tasir. Optik sinirler, her bir retinanin burun yarisindan

gelen liflerin, fakat her bir retinanin yaris1 yarisindan gelen liflerin caprazlama

yapmadig1 optik kiazma ile karsilagir. Chiasma'y1 gectikten sonra optik sinir optik

yol olarak adlandirilir. Her bir optik yol posteriorda tansustaki néronla sinapse olan

ve serebrumun oksipital lobundaki primer gorsel korteksi yansitan lateral genikiilat

cisim ile sinaps edene kadar devam eder ve goriintii algilanir (28).

Sekil 2.18. Goriintiiniin beyin ve algida iglenmesi
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Gorme olaymnin olmasi i¢in 15181n gozden gecip, imajin retina iizerine diigmesi

sarttir. Isik seffaf korneadan akdz humordan, lensten ve korpus vitreumdan gegtikten

sonra retinaya varir. Retinada imaj bi¢cimlendikten sonra, nervus Opticus vasitasiyla

serebral korteksin gorme alanina yani oksipital lobdaki 17, 18, 19 nolu gorme

merkezlerine taginir (29).
Gorme mekanizmasi belirli bir siralama icermektedir:
a) Isik huzmesi bakilan objeden yansir ve géze gelir.

b) Skleranin kornea kismindan geger.
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c¢) Isik kendi siddetine gore pupilladan geger.

d) Isik buradan merceklere gelir veonlar vasitasiyla retinada odaklasirlar.
e) Retinadaki rod ile koni hiicreleri fotokimyasal olarak uyarilirlar.

f) Optik sinirler ve optik yollarla bu uyarilar beyne iletilirler.

g) Retinada ters olarak olusan ve beyne iletilen goriinti beyin tarafindan

diizenlenir.

2.2. OPTIK SINIiR BASI
2.2.1. Optik Sinir Embriyolojisi

Noroektodermal kokenli gangliyon hiicreleri retinanin  farklilagan ilk
hiicreleridir. Aksonal uzantilar1 ve dendritik uzantilar1 gestasyonun 6. haftasi
civarinda gelismeye baslar. Arka kutba en yakin gangliyon hiicrelerinin aksonlari
optik sinir olusumunu baslatmak iizere optik sapa giren ilk hiicrelerdir. Gestasyonun
15 ve 17. haftalarinda gangliyon hiicrelerinin sayisi hizla artar. 18-30. haftalarda
apoptoz nedeni ile azalir. Gangliyon hiicre govdeleri ilerleyen gestasyonel yasla

biiyiir (30).

Optik sinir, 6n beyinle optikvezikiil arasindaki orijinal baglanti olan optik
saptan gelisir. Baslangicta sap, farklilasmamis noral tomurcuk hiicrelerinden olugsmus
daha gevsek bir tabaka ile sarili, sik yerlesimli ndroektodermal hiicrelerden olusmus
i¢ zondan meydana gelmektedir. Gestasyonun 6. haftasinda i¢ bolgenin baz1 hiicreleri
balonlasir, dejenere olur ve gangliyon hiicrelerinin sinir lifleri olusan bosluklardan
goc ederler. I¢ zonun diger hiicreleri glial hiicreler olarak farklilasir. 7. haftayla
birlikte, optik disk 7. ayda kaybolacak olan glial hiicre mantosunun altinda aksonlarla
sartli hyaloid arteri igerir. 8. gestasyon haftasi boyunca lamina kribrozanin glial
elemanlari olusur. 7. haftada noral tomurcuk hiicrelerinin, optik sinirin pia, araknoid,
dura zarlarina farklilagsmasi baglarken, zarlarin olgunlasmasi 4. ayda gerceklesir.
Aksonlarmn sayis1 hizla artar. 10-12. gestasyon haftasinda optik sinirde 1.9 milyon
akson varken, 16. haftada 3.7 milyona ¢ikar. Daha sonra aksonlarin azalmasi ile lif
sayis1 yaklagik 1.1 milyona gerileyerek 33. haftada erigkin diizeyine gelir. Aksonlarin
kaybi, fetal retinada gangliyon hiicrelerinin dejenerasyonuna paraleldir. Bu durum

akson uglarinin, dorsal lateral genikulat cisimde ayr1 laminalara ayrilmasi ile
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baglantili olabilir. Aksonlar lateral genikulat cisme dogru biiyiidiik¢e, optik
kiyazmada kismi c¢aprazlagmalar olur. Kiyazmanin orta hattindaki hiicreler
(muhtemelen radyal glial hiicreler) o6zellikle ipsilateral uzanan aksonlar iizerinde
etkili inhibitor molekiiller salgilar. Miyelinizasyon, gestasyonun 7. ayinda kiyazmada
baglar. Goze dogru ilerler ve dogumdan sonra 1. ayda lamina kribrozada biter.
Bazen retinada miyelinli lifler gelisebilir. Oftalmoskobik muayenede retina ig

yiizeyinde yassi, tirtikli beyaz yama olarak goriiniir (31).

Miyelinizasyon laminada kesintiye ugrar. Fakat bazen de laminay1 agsarak
sinirden retinaya kadar uzanabilir. Baz1 fetuslarin gestasyonun 8. haftasi gibi erken
donemlerde 1518a yanit vermesi, en azindan bazi santral sinir sistemi yollarinin
olustugunu gostermektedir. 5. ayda optik sinir ve diskin %50’si gelismistir. Bu oran

7. ayda %75’e, dogum sonrasil. yilda %95’¢ ¢ikar (32).

2.2.2. Optik Sinir Anatomisi

Kranyal sinir Il olarak da bilinen optik sinir, retinadan beyne gorsel bilgiyi
aktaran eslestirilmis bir sinirdir. Optik sinir, her bir gozii beyne baglar. Goz
tarafindan goriilen resmi, islenebilecek sekilde beyne gonderen bir yapidir.
Insanlarda, optik sinir gelisimin yedinci haftasinda optik saplardan tiiretilir ve retinal
ganglion hiicre aksonlar1 ve glial hiicrelerden olusur, optik diskten optik kiazmaya
uzanir ve lateral genikiilasyon ¢ekirdegine, pretektal cekirdeklere ve superior
colliculus'a optik yol olarak devam eder. Optik sinirler optik kiazma denen bir yapida

sonlanir.Optik sinirde 1 milyondan fazla bireysel sinir hiicresi vardir. (30).

Optik sinir, on iki eslestirilmis kranial sinirlerin ikincisidir ve periferik sinir
sisteminden ziyade teknik olarak merkezi sinir sisteminin bir parcasidir, ¢linkii
embriyonik gelisim sirasinda diensefalonun (optik saplarin) bir kese tarafindan
cikarilmasindan tiiretilmistir. Optik sinirin fiberleri, periferal sinir sisteminin
Schwann hiicreleri yerine oligodendrositler tarafindan iiretilen miyelin ile meninges
icinde kaplanir. Guillain-Barré sendromu gibi periferal noropatiler, optik siniri
etkilemez. Bununla birlikte, en tipik olarak optik sinir, diger on bir kraniyal sinir ile

gruplanir ve periferal sinir sisteminin bir pargasi olarak kabul edilir (33).

Optik sinir retinal ganglion hiicre aksonlar1 ve glial hiicrelerden olusur. Her bir

insan optik siniri, bir retinanin retinal ganglion hiicrelerinin aksonlar1 olan 770.000
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ila 1.7 milyon sinir lifi igerir. Yiiksek keskinlige sahip olan foveada, bu ganglion
hiicreleri, 5 fotoreseptor hiicresine kadar baglanir; Diger retina bolgelerinde binlerce

fotoreseptore baglanirlar.

Optik sinir, her iki goziin temporal gorme alanlarindan (nazal hemi-retina)
liflerin kismi bir azalmasimin (¢aprazlama) oldugu optik kiazma dogru postero-
medial olarak ¢aligan optik kanal yoluyla yoriingeyi terk eder. Oldiiriicii liflerin oran
tirler arasinda degismektedir ve bir tiiriin sahip oldugu binokiiler goriis derecesi ile
iligkilidir.  Diger aksonlar suprakiazmatik niikleusta sonlanir ve uyku-uyaniklik
dongiisiiniin diizenlenmesine dahil olurlar. Capi, kranyal bosluktaki goz iginde
yaklasik 1,6 mm'den 4.5 mm'ye ¢ikar. Optik sinir bileseni uzunluklari, optik
kiazmaya katilmadan once, kiire icinde 1 mm, yoriingede 24 mm, optik kanalda 9
mm ve kraniyal boslukta 16 mm'dir. Orada kismi desarj meydana gelir ve fiberlerin
yaklagik% 53"l optik yollar1 olusturmak iizere ¢aprazlanir. Bu liflerin ¢ogu lateral

geniculate viicutta sonlanir (33).

Sekil 2.19. Optik Sinir

Optik kiazma, beynin iki optik sinirin ¢aprazlastigi yerdir. Her sinirin tek tek

sinir lifleri kiazmada siralanir. Siralama, beynin sag tarafinin soldaki gorsel
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bosluktaki nesnelerin goriisiinii kontrol ettigi ve beynin sol tarafinin sag goriis

alanindaki nesnelerin goriisiinii kontrol ettigi sekilde gergeklesir.

Optik sinir parlaklik algisi, renk algis1 ve kontrast (gérme keskinligi) dahil tiim
gorsel bilgileri iletir. Ayn1 zamanda iki 6nemli ndrolojik refleksden sorumlu gorsel
diirtiileri de yiritiir: 151k refleksi ve konaklama refleksi. Isik refleksi, 1s1k her iki
goze yandiginda ortaya ¢ikan her iki g6z bebeginin daralmasmi ifade eder;
konaklama refleksi ise, okumadaki gibi bir objeye bakildiginda ortaya ¢ikan goz

merceginin sismesini ifade etmektedir.

Optik sinirin zarar gormesi, tipik olarak kalic1 ve potansiyel olarak ciddi gérme
kaybina ve tanisal olarak 6nemli olan anormal pupil refleksine neden olur. Gdrme
alan1 kaybiin tipi, optik sinirin hangi kisimlarinin hasar gordiigline bagli olacaktir.
Optik kiazmadan onceki optik sinir hasari, gozle aym taraftaki gozlerde gorme
kaybmma neden olur. Optik kiazmadaki hasar tipik olarak her iki gorsel alanda
(bitemporal hemianopsi) lateral olarak gérme kaybina neden olur. Posterior optik
yolun zarar gormesi, hasarin karsisindaki tiim gorsel alanin kaybina neden olur (bu
yiizden sol optik yol kesilirse, tim gorselden bir gérme kaybi olur. Optik sinirin
yaralanmasi, Leber'in Herediter Optik Noropati, glokom, travma, toksisite,
enflamasyon, iskemi, enfeksiyon (¢ok nadiren) veya tiimor veya anevrizmalardan

kaynaklanan kompresyon gibi konjenital veya kalitsal sorunlarin bir sonucu olabilir
(34).
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Sekil 2.20. Optik Kiazma ile Beynin iki Optik Sinirin Birlesim Noktasi
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2.2.2.1. Yiizeyel Sinir Lifleri Tabakasi (Lamina Retinalis)

Optik sinir basinin en i¢ tabakasidir. Bu tabaka retinadaki ganglion hiicrelerinin
aksonlari, noroglial hiicreler ve astrositler tarafindan olusturulur. Astrositler, aksonlar
ile kan damarlar1 arasinda bulunur ve gerek bir koprii vazifesi gorerek, gerekse
icerdikleri glikojen depolar1 sayesinde aksonlarin beslenmesini saglar. Sinir lifleri
retinada belli bir diizen i¢inde dagilmiglardir. Makuladan gelen lifler optik diske diiz
olarak girerler ve makulopapiller demeti olustururlar. Retinanin temporal yarisindan
gelen lifler iistten ve alttan ark seklinde makulopapiller demetin etrafin1 dolanarak,
nazal retina yarisindan gelen lifler ise yelpaze seklinde direkt olarak OSB’na
ulagirlar. Perifer retinada bulunan ganglion hiicrelerinin aksonlari, sinir lifi
tabakasinin  derin katlarinda  bulunurken, OSB’na yakin ganglion hiicrelerinin
aksonlar1 ise sinir lifi tabakasinin yiizeyel katlarindadir. Sinir lifi tabakasi

peripapiller bolgede kalin iken, perifere gidildikge incelir (35).

2.2.2.2. Prelaminer Bolge (Lamina Choroidalis)

OSB na komsu retinanin derin tabakalari ile koroid seviyesine paralel kisma
verilen addir. Myelinsiz optik sinir lifleri, astrositler ve glial uzantilardan olusur. I¢
kisimlarinda %94 noéron, %6 astrositlerden olusurken (bu kisma ylizeyel sinir
lifi tabakas1 da denilmektedir), daha derinlerde glial dokularin %12-17 lik oram
kaplayacak bigimde arttigi bilinmektedir (35).
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2.2.2.3. Lamina Skleralis ( Lamina Cribrosa)

Optik sinir olusturan sinir lifleri, arka yiiziine sklerada lamina cribrosa adi
verilen ag benzeri bir yap1 tarafindan isgal edilen bir delikten ¢ikar. Skleral kanal
duvarina yerlestirilen ¢ok katmanli bir kolajen lif agiyla olusturulur. Optik siniri
olusturan sinir lifleri, bu kolajen lif agiyla olusturdugu gozeneklerden geger. Optik
sinir basinin ana yapisal elemani olan lamina cribrosa, goz ici bosluk ile retrobulbar
bosluk arasinda bir basing bariyeri olusturur. Bir basing bariyeri olarak islev,
glokom gibi g6z igi basinci ve /veya beyin-omurilik sivist (BOS) basincina bagli

okiiler hastaliklarin patogenezi i¢in 6nemli olabilir (36).

Lamina cribrosa'nin goziin i¢ kismi ile ¢evre doku arasindaki basing
degisiminin korunmasina yardimct oldugu diisiiniilmektedir. G6z i¢i basincinin bir
sonucu olarak hafif¢e disart dogru ¢ikmaktadir. Daha kalin ve yogun skleradan
yapisal olarak daha zayif olan lamina kribroz, goz ici basincindaki degisikliklere
daha duyarlidir ve arkaya dogru yer degistirmeyle artan basinca tepki verme
egilimindedir. Lamina kribrozun yer degistirmesinin gozeneklerin deforme olan
sinir liflerini ve kan damarlarin1 deforme etmesine neden oldugu i¢in bu durumun

glokomda sinir hasarinin nedenlerinden biri oldugu diistiniilmektedir (36).
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Sekil 2.21. Optik Sinirin Tabakalari
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2.2.2.4. Retrolaminar Bolge

Bu boélgede astrositlere ilave olarak bir bagka glial hiicre olan oligodentrositler
vardir. Oligodentrositler, optik sinirin etrafint myelin kilifi ile ¢evreler ve iletimin

daha hizl1 olmasin1 saglarlar.

2.2.2. Optik Sinir Bagimin Vaskiiler Yapisi

Optik sinir baginin kan akimiilging bir sekilde santral retinal arterden ziyade
kisa posterior silyer arterlerden gelir. Skleral lamina hizasinda, optik sinirbasi
etrafinda eksik (inkomplet) anastomoz yaparlar. Bu eksik anastomoz halkasina Zinn-
Haller halkas1 adi1 verilir. Bu halkadan ¢ikan kisa arterler optik sinir bagini beslerler.

Istebu terminal arterlerdeki kan akimi sistemik hipotansiyona karsi ¢ok hassastir
(39).

On bir dali ile dis karotis arter arasindaki ¢oklu anastomozlar, oftalmik veya
internal karotid arterler tikanirsa koroidal ve santral retinal arterlere yeterli kan
akisini saglar. Nadiren merkezi retinal arter orta meningeal arterden gelmektedir.
Optik sinir basi, laminar cribrosa posteriorunda, arterler anteriordan (arteriolar ve
kapiler) daha biiyiiktiir. Bu seviyede, santral retinal arterin orta 6lgekli bir atardamar

yapisi vardir ve ateroskleroza duyarlidir. Bu anatomik son arter, retinanin tigte ikisine
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ve optik sinirin ylizey sinir tabakasina kan saglar, ancak prelaminer, lamina ve

retrolaminar tabakalara vaskiiler beslenmeden ¢ok az fayda saglar (6).

Oftalmik arterden ¢ikan kisa posterior siliyer arterler, optik sinirden gegerken,
10 ila 20 dal arasinda boliinerek, optik sinir etrafinda anterior yonde ilerler ve kisa
siliyer sinirlerle dolanir. Paraoptik damarlar skleraya medial, laterale ve nadiren
sinire daha iyi girer ve optik basin kan dolagimini saglar. Son arterler gibi davranirlar
ve bunlarin kaynagi optik kafaya birlestiginde, iskemiye yatkin bir su havzasi bolgesi
vardir. Optik sinir basina giden kan akimi modelindeki yiiksek degiskenlik, ya arteri
ya da tek basina bunu saglayabilmektedir. Bu nedenle, ayn1 kisa posterior siliyer
arterin tikayici rahatsizliklari, gozler arasinda farkli gérme kaybi ve tezahiirlerine

neden olur (37).

Optik basin vaskiiler yapisi, prelaminar bolgenin skleral arka silier sistemi ve
tekrarlayan koroidal arterlerden olusan peripapiller koroid tarafindan saglandig
genellikle kabul edilir; lamina cribrosa, ya direkt olarak ya da Zinn ve Haller
¢emberini olusturarak, kisa posterior siliyer arterlerden santripetal dallarla beslenir;
retrolaminar bolgenin periferik merkezcil vaskiiler destegi, damar agindan ve bazen

de merkezi retinal arterden eksensel santrifiij beslenmesine sahiptir (38).

Prelaminar bir bolge olan skleral posterior siliyer arterler, sklerandan gecerek
Elschnig'in sinir dokusuna uzanarak koroidin ilerlemesine, ¢apraz kilcal damarlar ve
prekapillerler saglamadan prelaminer bolgeye ulasirlar. Tekrarlayan koroidal arterler
peripapiller koroidin kollari1 besler (40). Silioretinal arterler, disk yiizeyindeki
merkezi retinal arterin kilcal damarlar1 ve arka siliyer arterler arasindaki daha biiyiik
bir baglantidan insanlarin %15-20'sinde mevcuttur. Bunlar nadiren prelaminar
prekapiller kaynaklardir ve optik disk ve makula arasindaki retina alanini saglarlar.
Santral retinal arter veya dallar1 ile anastomoz yapmaz fakat santral retinal arter
okliizyonunda onemlidir. Optik basin yiizeyindeki aksonlar, merkezi retinal arterin
dallarindan, Zinn ¢emberinden gelen dallarla takviye edilen kan akisini alirlar. Zinn
ve Haller''n ¢emberleri, cogu zaman eksik olan ve vaskiiler skleralardan gelen
paraoptik kisa siliyer arterlerin kiigiik dallar1 i¢in ikame edilebilen zengin bir
vaskiiler dairedir. Daireler, leptomeninglerin pial kilifindan tekrarlayan pial dallari,

tekrarlayan koroidal arterleri ve retrolaminarin dogrudan dallart ve sinir kafasinin
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laminar kisimlaria dahil olmak iizere kisa posterior siliyer arterlerin vaskiiler dallar
tarafindan desteklenmektedir. Santral retinal arterden intranural dallar kiigiik bir
katki saglayabilir. Bu bolgede, retrolaminar bolgenin intraseptal damarlar1 da vardir
ki bunlar biiyiik prekapillerler ve lamina kribrozdan posterior olarak intraorbital

sinire uzanan akson demetlerini ¢evreleyen kilcal damarlardir (37).

Pial ag1, posterior olarak calisan peripapiller koroid ve Zinn ve Haler (alandaki
kisa posterior siliyer arterler) ¢emberinden tekrarlayan dallardan olusur; ve orta
hattan gelen kii¢iik meningeal dallar1 pia mater, genis bir damar agi olusturmak i¢in
delmektedir. Bu iki damar arasindaki anastomozlar ¢ok kiigiiktiir ve retinanin
merkezi arterinin koroid ile iletisim olmaksizin bir son arter oldugu diisiintilmektedir.
Optik sinire girerken santral retinal arterden santral kollateral dallar1 tanimlanmustir.
Santral arterle lamina cribrosaya dogru ileriye dogru gecebilir ve optik sinir igerisine

posterior olarak optik kanaldan gegerek makiiler sinir liflerini besleyebilirler (38).

Ven ve Lenf Sistemi: Optik bagin ve kalan yoriingenin bosaldigi damarlar valf
icermez, kivrimli ve serbestge yerlesim gostermislerdir. Ayrica lenfatik damarlar
veya lenfoid doku da bulunmamaktadir. Optik sinir basinin vendz drenaji, arteriyel
kaynagindan c¢ok daha basittir. Venler, atardamarlara eslik eden kolorektorlerin
olusturdugu retinanin merkezi damarina drene olurlar, bu da dortte birinden daha
bliyliktiir. Bazen retrolaminar bolgede pial venlere drene olan septal venler vardir.
Prelaminar bolgeden veya sinir lifi tabakasindan (optikosiliyer damarlar) olusan bazi
kiiciik veniiller koroid i¢ine akmaktadir. Merkezi retinal ven, subaraknoid bosluktan
gecerken beyin omurilik sivisi tarafindan iletilen kafa i¢i basincinin artmasia

duyarlidir (40).

Santral retinal ven dogrudan kaverndz siniis veya superior oftalmik ven igine
drene olabilir, ancak her zaman superior oftalmik ven ile bir baglantis1 vardir.
Kavernoz siniis tromboze edilirse, superior oftalmik ven ile baglanti pterygoid venoz

pleksusa alternatif olarak sindirilebilir (6).

2.2.3. Aksonal Transport

Aksonal transport, ganglion hiicrelerinin merkezleri ile aksonal uzantilari
arasindaki baglantinin hiicre i¢i tasima yontemleri ile ger¢eklesmesidir. Ganglion

hiicrelerinin aktif olarak iiretime katilan kisimlar1 genellikle niikleus ¢evresinde yer
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almaktadir. Sinaptik reaksiyonla ve akson periferinin metabolizmasi igin gerekli
maddeler hiicre merkezinden aksona dogru tasinirken (ortograd transport), artik
riinler ve tekrar kullanilacak olan maddeler periferden merkeze dogru tasinir
(retrograd transport). RGH tabakasini etkileyen mekanik, metabolik, inflamatuar
veya vaskiiler olaylar aksonal transportu durdurabilir. Retina ve optik sinirdeki
aksonal transport deneysel modellerde retinal vaskiiler patolojiler, glokom, hipotoni,

papillit ve optik norit tablolar yaratilarak durdurulmustur (41).

2.2.4. Optik Sinir Bas1 Muayene Yontemleri

Optik sinir 1851 yilinda Hermann von Helmholtz tarafindan gelistirilen
oftalmoskopun kullanimu ile ilk olarak goriintiilenebilmistir. Glokom tanisinda GIB
degerleri ve GA sonuclart ile birlikte OSB’nin 6zellikleri de biiyiikk Onem
tasimaktadir. Bir¢ok klinik ve histopatolojik ¢alisma OSB’nda yapisal degisikliklerin
glokomat6z GA kayiplarindan dnce ortaya ¢iktigini gostermistir (42).

OSB’nda olusacak glokomatdz degisiklikleri izlemek ve normal OSB’ni
glokomlu OSB’ndan ayirt edebilmek icin bugiine kadar kullanilan yontemler

sunlardir.
Oftalmoskopik Muayene

e Direkt Oftalmoskopi
e Indirekt Oftalmoskopi

Optik Disk Fotografisi

e Non-Stereoskopik Fotografi
e Stereoskopik Fotografi

Fotogrammetri-Planimetrik Olgiimler
OSB’min Bilgisayarli Analizi
OSB Analizorleri

e Topcon IMAGInet
e Humphrey Retinal Analizor

e Rodenstock OSB Analizori
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e Glaucoma-Scope
Konfokal Tarayict Laser Oftalmoskopi Prensibi ile Calisan Cihazlar

e Heidelberg Retina Tomografisi (HRT I-111)
e Topografik Tarayict Sistem (Top SS)

Optik Koherens Tomografi (OKT)
Retina Kalinlik Analizérii (RTA)

Direkt Oftalmoskopi: Optik sinirin incelenmesi, el tipi bir oftalmoskopla
yapilabilir. Direkt oftalmoskopi, optik sinirin dik, biiyiitiilmiis (yaklasik olarak 15x)
monoskopik goOriiniimiinii  saglar. Belirli hasta muayenesine bagli olarak
oftalmoskopun bazi ozellikleri ayarlanmalidir. Ornegin, pupillanin boyutu segilen
optimal diyaframi etkilemektedir. Ideal olarak, agiklik, gdzbebeginin yeterince
aydinlatmasint saglamak icin goze yeterli 1518in girmesine izin vereceginden,
pupillanin biiyiikligline yaklagmalidir. Gozbebeginden daha biiylik bir acikligin
secilmesi, goze girebileceginden daha fazla 1s1k verir ve gozbebegi i¢in ikincil
problemler yaratir. Ayrica, kirmiz1 icermeyen 1518in kullanilmasi, OSB kanamalari

gibi kanamalarin belirlenmesine yardimci olabilir (43).

Yarik lamba Muayenesi: Optik sinirin yarik lamba muayenesi idealdir ve
muayenenin goriiniimiinii biiylitmek ve kontrol etmek i¢in el tipi objektifler kullanir.

Bu yontem, optik sinirin stereoskopik, ters bir goriiniimiinii saglar.

Optik Disk Stereofotografisi: Optik sinir degisikliklerinin izlenmesi en iyi
sekilde optik disk stereofotografisi ile gerceklestirilebilir. Mevcut optik sinir
goriintiileri ile karsilastirmanin bu yontemi, doktorun hem briit hem de ince
degisiklikleri degerlendirmesini saglar. Ornegin, bu yontem kullanilarak yapilan
inceleme, centige yol agabilen optik sinir bas1 kanamalarinda goriilen degisikliklere
veya damarlarin tutulmasini takiben ilerleyen nororetinal jant kaybinin izlenmesine

izin verir (44).

GDx: GDx, retina sinir lifi tabakasini izlemek i¢in polarize 151k ve bifirengence
kullanan lazer polarimetrisini taramay1 igerir. Retinaya gonderilen polarize laser

1s1gmin RSL den gectikten sonra polarizasyonundaki degisiklikleri Olcen bir
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yontemdir. RSL’den gegen polarize 1518, gecikme degerlerini 6lgerek peripapiller
RSL kalinligin1 niceliksel olarak 6lger. Polarize edici 151k ¢ift-kiricilikli bir ortamdan
(RSL) gecerken ortamin kiriciligina direkt orantili bir faz kaymasima ugrar. Daha
ayrintili agiklamak gerekirse 1sinlarin biri sabit bir hizla (velosite) dokunun optik aks1
boyunca hareket eder (polarizasyonun hizli ekseni), digeri ilerledigi yondeki dokuya
gore degisen hizda hareket eder (polarizasyonun yavas ekseni). Aralarindaki
“gecikme farkliligi” doku kalinlastik¢a artar. Normal gozde tist ve altta gecikme daha
fazladir. Temporal ve nasalde daha diisiiktiir. (45).

RSL’nin polarize 15181 ikiye ayirma d6zelligine “birefringence”, yani ¢ift-kiricilik
denilmektedir, bu 6zellik ayrica kornea ve lenste de vardir. Bir tarama alindiktan
sonra GDx monitdriinde fundus veya reflektans goriintiisii ile renk kodlu RSL

kalinlik-gecikme imaj1 goriiliir. Ug degisik ¢ikt: alinabilir:
1. Ayrmtilt (bir gézilin degerlendirmesi)
2. Simetrik (her iki goz degerlendirilir)
3. Seri analiz (bir goziin ardil taramalar1 degerlendirilir)

HRT (Heidelberg Retina Tomograf): Optik sinir gibi ii¢ boyutlu yapilari
olusturmak ve analiz etmek i¢in ¢oklu kesit goriintiileri kullanan bir konfokal tarama
lazeridir. Arka segmentin {i¢ boyutlu gériintiilerinin alinmasi ve analiz edilmesi i¢in
gelistirilmis konfokal laser tarayici sistemidir. 1988 yilinda Zinser ve arkadaslarinin
caligmalariyla sekillenmeye baglamistir. Konfokal optik ve laser tarayicilik

prensipleri iizerine kurulmus bir yontemdir.

Laser tarayici sisteminde; 675 nm dalga boyundaki diod laser 1smn1 incelenen
cismin tizerindeki bir noktaya odaklanir. Bu noktadan geriye yansiyan 1sin esas laser
1isiindan ayrilarak dedektdre yonlendirilir. Iki boyutlu goriintii elde edebilmek igin
laser 151n1 periyodik olarak tarayici aynalar yardimiyla iki boyutta optik eksene dik
olacak sekilde yonlendirilir. Béylece goriintiilenmek istenen cisim iki boyutlu olarak
nokta nokta taranmis olur. Burada optik sinir basinin kesit-kesit iki boyutlu
goriintlisii alinmaktadir. Bu seri farkli odak diizlemlerinden alinmis 32 konfokal
(HRTII’de 16-64 tane) kesit goriintiilerinden olusmaktadir. Alinan seri goriintiilerin

derinlik olarak toplam uzunlugu 2.5 mm dir (46).
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Avantajlar:

1.Hizli test

2.Pupilla dilatasyonu gerekmiyor
3.Kontakt lens kullanim1 engel degil
Dezavantajlan

1.Elle ¢izilen bir halkaya dayanarak hesap yapmaktadir. Oysa bazen diskin dis

kenarini tayin etmek kolay degildir.

2.Miyopik degisiklikler olan goézlerde duyarlilik ve oOzgiinliik ve tanidaki
kesinlik dismektedir.

3.Normativ datanin doniik ve kiigiik disklerde iyi degildir. Veri analizinde
kullanilan “Moorfields regression analisis” programi, kirma kusurunun 6 D’nin
altinda ve disk alaninin 1.2 ile 2.8 mm2 oldugu durumlar1 kapsamaktadir. Halbuki

genel populasyonda disk alan1 <Imm? ile 4mm? arasinda degismektedir (46).
5.GIB degisimlerinden etkilenmektedir.

2.2.5. Optik Koherens Tomografi (OKT)

Optik koherens tomografi (OKT), retinal ve koroidal dolasimin gergek zamanlh
olarak goriintiillenmesini saglayan yeni invazif olmayan bir tami aracidir. Diger bir
ifadeyle OKT, optik sagilim ortamindan mikrometre- ¢6ziiniirliik, iki ve {i¢ boyutlu
goriintiileri yakalamak i¢in tutarli 151k kullanan bir goriintiileme teknigidir. Retinanin
yiiksek ¢oziiniiliirliiklii, kesitsel, niceliksel imajinin elde edildigi bir tan1 yontemidir.
OKT tipik olarak yakin kizil 6tesi 151k kullanan diisiik koherens interferometrelere
dayanir. Nispeten uzun dalga boyundaki 1518in kullanimi, sacilma ortamina niifuz
etmesine izin verir. Bagka bir optik teknik olan konfokal mikroskopi , genellikle
numuneye daha az derinden niifuz eder, ancak daha yiiksek ¢oziiniirliige sahiptir.
1991 yilinda Fujimoto, Huang ve arkadaslar1 tarafindan Massachusetts Institute of
Technology’de gelistirilen OKT sistemini, 1995 yilinda Schuman ve arkadaslari
glokomun tamisi i¢in de kullamilabilecegini gdstermislerdir. ilk ¢aligmalar ve bu
konuda yapilan c¢aligmalarin ¢ogunlugu aslinda retina ve makula hastaliklarina

yoneliktir (47).
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Sekil 2.22. OKT Cihazi ve Muayene

OKT diisiik koherens interferometre dayanmaktadir. Uzun koherens uzunluguna
sahip geleneksel interferometride, 15181in karigma mesafesi bir metrelik bir mesafede
gerceklesir. OKT'de, genis bant genislikli 151k kaynaklarinin kullanilmasi nedeniyle
bu girisim mikrometre mesafesine kisaltilmistir. Beyaz 151k, daha diistik giice sahip

genis bant kaynagina bir 6rnektir (48).

Diisiik koherens interferometreyle fundusa gonderilen 15181n retina katmanlarinin
kalinligina orantili olarak degisen hizda geri yansimasi ve alet tarafindan yansiyan
1518m Olciilmesi prensibine dayanir. Olgiim 151m1 goze gdnderildikten sonra farkli
kirma giicli olan dokulardan farkli yanitlar gelir. Derinlik 6l¢limlerinde yan taramalar
ile kombine edilir ve taranan bolgenin iki boyutlu haritalar1 elde edilir. Haritalar

cizilirken yapay renkler kullanilir. Yiiksek yansima beyaz veya kirmizi ile, diisiik
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yansima mavi veya siyah ile gosterilir. Cok yiiksek aksiyal ¢oziiniirliigii olmasi

nedeniyle 10 mikronluk farklari bile ayirt edebilir (49).

Sekil 2.23. OKT’nin Calisma Prensibi
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RSL kalinligim tarayici laser interferometriye dayanarak olger. Gézden gelen
151810 zamansal gecikmesinin dl¢limiiniin, aynadan gelen 15181in yansima zamaniyla
karsilagtirilmasina interferometri denir. Bu islemi yapan alete de interferometre
denir. OKT’de ¢Oziiniiliirliik o andaki 151k kaynagi koherens mesafesine baglidir.
Sistemde non pulse 151k ve kisa koherens mesafesi kullanilir. Diisiik koherens 151k,

yiiksek ¢oziiniiliirliik saglamaktadir (51).

RSL, alt retina katmanlarina gore yiiksek yansima gosterir. Lineer taramayla
optik disk bolgesinin kesit goriintiisiinii verebilir, bdylece optik ¢cukurun derinligi ve

duvarinin egimi 6l¢iilebilir.
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Sekil 2.24. Frekans bolgesinde OKT (FD-OCT) ve Standart OKT’de Girisim
Sinyalleri
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Yiiksek tekrarlanabilirlik ve perimetrik datalarla arasinda miikemmel uyum
bulundugu belirtilmistir. Ancak okiiler hipertansiyonu normallerle ayirmada yararl

degildir ve glokom igin duyarlilig: diistiktiir.

OKT’de enstriimentasyon: OKT, basitce fiberoptik ve slit-lamp biomikroskop
birlesimi bir sistemdir. Yiiksek aydinlikta diode 151k kaynagi mevcuttur (830nm). Bu
151k bilgisayar tarafindan kontrol edilir ve +78 dioptrilik toplayici lens ig¢inden
gegirilir. Boylece OKT probu ile uyumlu fundus lokalizasyonundaki alan infrared
sensitiv video-kamera ile goriiniir hale getirir. Segilen lokalizasyonlarda ve agilarda
sirkiiler ve radial olarak gercek-zamanli tomografi monitdrde gosterilir. Fotosensitiv
dedektorde optik yansiticilik mesafesine karsilik interferans sinyali olusturulur. Bu
esnada referans ayna hizli bir sekilde degisik pozisyonlarda yer alir. Retinay1 gecen
ve yanstyan tarayict A-modu olusturulur. Yiiz adet A-mod 1 saniyenin altinda bir
zamanda elde edilir, A-mod goriintiiler birlestirilerek B-mod goriintii elde edilir. Elde
edilen goriintiiler renklendirilir. Retinal kalinlik, retinal sinirlar igindeki pixel

sayisindan yararlanilarak olgiiliir (52).

Ideal tomografi ¢ekimi: OKT Michelson interferometri prensibine dayanir.
Diisiik koheransli infrared 151k fiberoptik yardimiyla 151k ayirici bir sisteme taginir ve
gbziin optik ortamina gonderilir. Isin ayirict ile referans aynanin uzaklig siirekli
degisir. Isik kaynag ile retina dokusunun mesafesi, 151k kaynagi ile referans aynanin

arasindaki mesafeye esit olunca retina dokusundan ve referans aynadan yansiyan 151k
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bir girisim paterni gosterir. Bu patern alet tarafindan algilanir ve sinyal haline
dontistiiriilir. Bu sinyal A-tarayict ultrasonografiye analog bir sinyaldir. Bu bilgiler

retinanin yiizeyel ve kesit topografisinin kantitatif retina kalinlig1 olarak elde edilir
(53).

Sekil 2.25. OKT’de G6z Muayenesi
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Gorlintliniin  ¢ézlinlrliigli bazi faktorlere baglhidir. Rezoliisyon z ekseninde
(aksiyal) ve x-y ekseninde (transvers) degerlendirilir. Aksiyal ¢oziiniirliik baslangig
15181 dalga boyu ve dalga genisligine baghdir. Dalga boyu kisaldik¢a su igeren
dokular (kornea ve vitreus) tarafindan yeterince absorbe edilemez. Bu 1s181n retinaya
daha iyi ulagsmasini saglar. Dalga boyunun genisliginin dar olmasi daha kiiglik bir
alanim incelenebilmesini saglar (OKT 3). Ideal ¢oziiniirliigiin saglanmas1 érnek ve
referanslarin  dengeli olmasina baghdir. Heniiz satista olmayan aletler bunu

saglamaya yoneliktir (54).

Transvers ¢oziinlirliik temelde dalga boyundan bagimsizdir. Pupilla agikligindan
etkilenir. Yeni modeller daha kisa silirede daha fazla alani tarayabilecek dolayisiyla

daha yiiksek transvers ¢oziiniirliik saglayabilecek sekilde tasarlanmaktadir.

OKT’nin kullamm amaci: Retina, makula hastaliklar1 ve glokomun tanist
amaciyla kullanilir. Hedef alinan bolgedeki retina kalinligi, RSL kalinligr ve RSL
defektlerinin varlig1, optik disk basindaki glokomatoz degisiklikler saptanabilir. OKT
yiiksek c¢Oziiniirlik sunar c¢linkii ses veya radyo frekansindan ziyade, 1518a

dayandirilmistir.  Bir optik 151n dokuya yonlendirilir ve bu 1s18in alt ylizey
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Ozelliklerinden yanstyan kiigiik bir kismi toplanir. Geleneksel goriintiilemede bu
daginik 11k, gorilintliyli gizleyen bir arka plan olusturur. Bununla birlikte, OKT'de,
interferometri adi verilen bir teknik, alinan fotonlarin optik yol uzunlugunu
kaydetmek icin, tespit edilmeden Once bircok kez sacilan ¢ogu fotonun
reddedilmesine izin vermek icin kullanilir. Bodylece OKT, arka plan sinyalini
reddederek, ilgi alanlarindan dogrudan yansiyan 15181 toplayarak, kalin numunelerin

net 3D goriintiilerini olusturabilir (55).

OKT yiiksek ¢oziiniirlikli 6lgiimler saglar. Kullanici optik disk ¢evresine halka
seklinde veya ¢izgisel bir yol gizer ve 100 aksiyal reflektans tarama profili elde
edilir. Bu taramadan elde edilen bilgilerle gercek zamanli 2 boyutlu tomografik
goriintii insa edilir. ilk yansima 6l¢iimii vitreus-i¢ limitan membran icin yapalir.
Yiiksek yansima arka ylizeyi ise retina pigment epiteliyle fotoreseptdr ylizeyi i¢indir.
iki 6l¢iim arasindaki fark RSL arka sinir1 olarak kabul edilir ve tiim dl¢iimler buna

oranla hesaplanir (56).

Sekil 2.26. OKT’de Makulada Arka Hiyaloid Cekimi
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Avantajlari: Objektif, niceliksel, tekrarlanabilir Glgiimler verir. OKT, tibbi
topluluklar arasinda ilgi ¢ekmistir ¢linkiit MRI veya ultrason gibi diger goriintiileme
yontemlerinden ¢ok daha yiiksek ¢oziiniirliikte (10 pm'den daha iyi) doku morfolojisi
goriintiileri saglar. Olgiimlerin retina kesitlerinden elde edilmesi diger ydntemlere
tistiinliigiidiir. Ol¢iimler kirma kusurlarindan, hafif-orta niikleer sklerotik katarakttan
ve goziin aksiyal uzunlugundan etkilenmez. Ama mutlaka glokomla ilgili diger

klinik degerlendirmelerle birlikte kullanilmalidir (57).
1.Hizh
2.Yiiksek tekrarlanabilirlik
3.Perimetriyle miikkemmel uyum
4.Y akin mikroskobik ¢oziiniirliikte alt ylizey goriintiileri
5. Doku morfolojisinin anlik, dogrudan goriintiilenmesi
6. Numunenin veya siijjenin hazirlanmasi

7. Iyonlastiric1 radyasyon yok
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Dezavantajlari

Fiyati, arka subkapsiiler veya niikleer kataraktta performansinin diisiik olmasi,

pupilla dilatasyonu gerektirmesi dezavantajlaridir.
1.Dilatasyon gerekir
2.Normativ data yok
3.Media opasiteleriyle kullanilamaz

Tablo 2.1. Optik Sinir Bas1t Muayene Y ontemlerinin Karsilastirmasi

HRT HRT Il GDx GDx VCC OKT
Ticari hali 1992 1999 1992 2002 2001
Piksel 65.000 147.456 65.000 36.600 512
Dilatasyon - - - - -1+
Gerg¢ek-Zaman + a + + Ardil
Olglimde
RSL 6l¢iimii indirekt indirekt + + +
ODB ol¢iimii + + = - +
Data sayisi 100 112 1200 540 328
Olasihk T + - -[+ -
algoritmasi
Otomatik + + + + -
kalite ayar1
Olumsuzluklar1  Referans Referans Korneadan Makulopati, Data nokta
seviyesi seviyesi etkilenir korneal say1st ¢ok
¢izimi ister, ¢izimi ister, kompensasyonu azdir
gib den gib den bozar
etkilenir etkilenir

Optik Koherens Tomografi Anjiyografi: Optik koherens tomografi anjiyografi
(OKTA) belli bir retina alaninin ardistk OKT taramalar1 ile damar icindeki
eritrositlerin hareket kontrastini elde ederek ve bunlari isleyerek retinal damar aginin
detayli goriintiilenmesini saglayan yeni bir goriintiileme yontemidir. Bu anjiyografi
yonteminde fundus floresan anjiyografi (FFA)’dan farkli olarak herhangi bir

intravendz kontrast madde kullanilmamaktadir ve bu nedenle islem invaziv degildir (

58,59).
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Sekil 2.27. Sag optik disk anjio

Sekil 2.29. Sag Makula Anjio
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OKTA merkezi makulay1 etkileyen yasa bagli makula dejenerasyonu (YMBD),
polipoidal koroidal vaskiilopati (PKV), diyabetik makulopati, retinal damar
tikanikliklari, makular telenjiyektazi gibi hastaliklar disinda optik siniri etkileyen
glokom ve iskemik optik noropati gibi hastaliklarda retinal ve koroidal damarlarini

gorlintiilemede imit vadeden bir anjiyografi tipidir (47). Ayrica parasantral akut orta
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makulopati (PAOM), santral serdz koryoretinopati (SSKR) ve orak hiicre retinopatisi
(OHR)’nde de OKTA bulgularina ait bildirimler mevcuttur (52).

OKTA retinanin ¢esitli tabakalarinda kan akimini yiiksek ¢oziiniirliikte ve hizli
olarak gorilintiileyebilmekte ve bu vaskiiler tabakalara ait ii¢ boyutlu goriinti
saglayabilmektedir. Bu 0Ozellik neovaskiiler olusumlarin alanlarinin  ve bu
damarlardaki kan akiminin kantitatif 6l¢iimiinii de miimkiin kilmaktadir. OKTA’da
herhangi bir intravendz kontrast madde uygulanmadigindan maddeye ait advers

reaksiyonlar izlenmemektedir (60,61).

OKTA’nin bir diger avantaji1 giin i¢inde defalarca tekrarlanabilmesidir. Goriintii
alinmasi veya ¢ekim icin FFA’da oldugu gibi kontrast uygulamasindan sonraki ilk 5-
10 dk gibi bir zaman kisitlamasi yoktur. FFA ile goriintileme sadece retinanin
yiizeyel kapiller pleksusu (YKP) ile sinirli oldugu i¢in OKTA nin FFA’ya bir diger
istiinliigii derin kapiller pleksusu (DKP) etkileyebilecek hastaliklarin tanisinda
kullanilabilmesidir. Gegmis calismalar retinal hastaliklarda en ©onemli vaskiiler
degisikliklerin DKP’de oldugunu ve DKP’deki azalmis perfiizyonun, iskeminin ve
neovaskiilarizasyonlarin gorsel prognozda 6nemli rol oynadigini gosterdiginden bu

son derece 6nemli bir avantajdir (48).

Ancak OKTA kan-retina bariyerindeki kirilmayi, damar gegirgenligindeki artist
ve tiim mikroanevrizmalart gosterememe gibi eksikliklere sahiptir. Ayrica her ne
kadar cihazda bulunan yazilim sayesinde azaltilsa da goz kirpma ve g6z hareketine
bagli ve de damar golgelenmesi sonucu ortaya ¢ikan artefaktlar ve yogun optik
materyal veya kalinlagmis retina pigment epiteli (RPE) ve sert eksudalar nedeniyle
sinyal azalmasi sonucu damarsal kan akiminin yanlis degerlendirilme

dezavantajlarina sahiptir (56).

2.2.6. Optik Sinir Basi ve Retina Sinir Lifi Tabakasindaki Multiple
Skleroz’a (MS) Bagh Degisiklikler

MS hastalarinin  %30’unda baslangic belirtisi gorme ile ilgilidir. Goz
hareketleri, beyin korteksi, beyin sap1 ve serebellumda bulunan merkezlerin ortak
caligmalar ile tretilir ve kontrol edilir. MS hastalig1 g6z hareket merkezlerini veya

bu merkezleri birlestiren yollar tutarak ¢ok degisik goz hareket bozukluguna neden
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olabilir (62). Optik sinir, beyinsap:t ve serebellar tutulumun sik olmasi nedeniyle,
gorme azligi, diplopi ve osilopsi MS’de sik rastlanan belirtiler arasindadir. Bunun
nedeni genellikle MS’ de siklikla rastlanan optik sinir- etkilenmesidir. Optik siniri
etkilenmesinin sonucu olarak, bir ¢ok hastada tek basina ilk yakinma olarak gérme
bozuklugu ortaya ¢ikabilir. Gorme bozuklugu bazen de baska yakinmalarla birlikte
hastaligin baslangi¢ belirtisi olabilir. Bazi hastalarda da baslangicta gérme bozuklugu

yakinmasi olmasa da sonraki ataklarda gérme bozuklugu gelisebilir (63-65).

MS hastaliginda miyelin oran1 yliksek dokularin tutulma riski fazladir. MLF’un
myelin orant yiliksektir. Bu nedenle MLF tutuluma bagli gelisen interniikleer
oftalmopleji (INO), MS hastalarinda en sik gozlenen horizontal bakis bozuklugudur.
Ornegin sag§ MLF lezyonunda sola bakista sag gézde adduksiyon olmaz iken saga

bakis tamamen normaldir (66).

MS hastalig1, supraniikleer yollarin yani sira kafa ¢ifti niikleuslarimi tutarak da

horizontal bakis bozukluklarina neden olabilir (67).

Viziiel Yollarda Etkilenme: Viziiel yol tutulumunun en sik izlenen tipi
genellikle tek tarafli, akut ya da subakut seyreden, goz hareketleriyle artan agriya
neden olan ve takibinde degisik derecelerde santral gérme kaybi gelisebilen
optik ndrittir (68). Ilk atakta optik ndrit seklinde baslangi¢ tiim MS grubunda % 20
olarak bildirilmektedir. Bilateral optik ndropatinin es zamanli olmas1 MS’de oldukca
nadirdir. Gérme alan1 haritalamasinda santral ya da ¢ekosantral skotom agiga ¢ikar.
Olgularin 2/3’linde optik disk normaldir (Retrobulber nérit). Bir hafta iginde
progresyon gosterebilir. Iki haftay1 asan siirede tanidan siiphenilmelidir. Skotomun
yani sira optik radyasyonun tutulmasina bagl olarak hemianopik ya da kuadronopik
defektler gelisebilir (69). Optik néritte, baslangicta gorme kayb1 ¢ok agir olsa bile
diizelme olasilig1 ¢ok yliksektir. Akut ataktan ortalama 2-6 ay sonra optik ndritli

hastalarin % 90’inda gdérme normale doner (68,70).

Optik noritli hastalarda rolatif aferent pupil defekti goriilebilir (Marcus-Gunn
Pupili). Ge¢ donemde akson kaybina bagli olarak optik disk soluklasir. Bu solukluk

ozellikle temporal boliimde belirgindir.
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Uhthoff fenomeni viicut sicakliginda artis sonrasi gérme keskinliginde meydana
gelen azalmadir. Egzersiz ya da sicak banyo sonrasi olabilir. Sicaklik arttikga ileti
etkinliginde azalma nedeni ile subklinik olan demiyelinizasyon klinik olarak

karsimiza ¢ikabilir (68).

Okiiler Motor Yollarda Etkilenme: Diplopi, MS’de % 8-22 arasinda
tanimlanmaktadir. Interniikleer oftalmopleji (INO) MS icin karakteristik olmasina
karsin, patognomonik degildir. Medial longtidunal fasikiiliin etkilenmesiyle tek ya
da iki tarafli INO olusabilir. Geng bir bireyde dzellikle iki yanli INO gelismisse MS
diisiiniilmelidir (WEBINO: Wall-eyed bilateral interniikleer oftalmopleji). INO’ya
parsiyel horizontal ya da vertikal bakis paralizileri eslik edebilir (71). Nistagmus,
skew deviasyon, bir bucuk sendromu goriilebilen diger okiiler bulgulardir. Okiiler
hareketleri olusturan yollarin herhangi bir yerinde etkilenme olabilecegi i¢in bulgular

cok farkli olabilmektedir (72).

2.3. MULTIPLE SKLEROZ
2.3.1. Multiple Skleroz Tanimi

MS, beyin ve omurilikteki sinir hiicrelerinin myelin kiliflarinin hasar gérdigii
bir demiyelinizan hastaliktir. Bu hasar sinir sisteminin parcalarmin iletisim
yetenegini bozarak fiziksel, zihinsel ve bazen de psikiyatrik problemler de dahil
olmak tizere bir dizi belirti ve semptomla sonuglanir. MS, viicudun bagisiklik
sisteminin anormal bir yanitinin merkezi sinir sistemine (MSS) kars1 yonlendirildigi
immiin aracili bir siireci igerir (62). Geng eriskinlerde goriilen en sik nérolojik
hastalik MS’dir (73). Hastaligin patogenezinde myeline karst immiin cevap rol
oynar. Etkilenen anatomik bolgeye gore cok degisik norolojik semptom ve bulgular
goriilebilir. MS’ da motor okiiler belirtiler nadir degildir. MS lezyonlarinin beyin
sapt ve serebellumdaki degisik lokalizasyonlar1 tutmasi ile ¢ok degisik okiiler

motilite bozukluklar1 gézlenebilir (74,75).

Skleroz terimi, sertlesme veya skarlagsma anlamina gelir ve beyin ve omurilikte
olusan plaklari tanimlar. MS'de, bagisiklik sistemi sinir liflerini kaplayan ve beyniniz
ile viicudunuzun geri kalami arasindaki iletisim sorunlarima neden olan koruyucu
kiliflara (miyelin) saldirabilir.  Sonug¢ olarak, hastalik sinirlerin kendiliginden

bozulmasina veya kalici olarak hasar gérmesine neden olabilir. MS belirtileri ve
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semptomlar1 genis ¢apta degisir ve sinir hasart miktarina baghdir. Siddetli MS'lu bazi
kisiler bagimsiz olarak ya da hi¢ yiirimeme yetenegini kaybedebilirken, digerleri

yeni semptomlar olmadan uzun stireli remisyon yasayabilirler.

[k tanimlamalar 1800°1ii yillara kadar uzanmaktadir. Hastalikla ilgili ilk bildiri
1824°te Olivier tarafindan yapilmig; yasayan hastada ilk tan1 Von Frerich (Miller,
2003) tarafindan konulmustur. Hastaligin klasik tarifi, klinik ve patolojik bulgular

ise jeanMartin Charcot (76) tarafindan yapilmstir.

2.3.2. insidans ve Epidemiyoloji

Hastalik siklikla geng eriskinlerde goriiliir. Semptomlar hastalarin {icte ikisinde
2040 yas arasinda baglar. En sik goriildigii yas 30 civaridir. MS, beyaz irkta ve
Avrupa kokenlilerde daha sik goriiliir. En sik goriildiigii tilkeler Kuzey Avrupa,
Kuzey Amerika, Giiney Kanada, Giiney Avustralya ve Yeni Zelanda’dir. Bu
tilkelerdeki goriilme sikligi 30-80 /100,000 veya biraz daha fazladir. Buna karsin
Asya kokenlilerde ve siyahlarda risk diisiiktiir. Hastalik kadinlarda erkeklerden daha
fazla goriiliir. Oran yaklasik 2/1 dir (77). MS'de ailesel yatkinlik goriilmektedir. ikiz
calismalarinda; konkordans monozigot ikizlerde %2534, dizigotl arda % 2,4-15'dir
(78).

2.3.3. Etiyoloji ve Inmunopatogenez
MS nedeni tam olarak bilinmemektedir. Epidemiyolojik caligmalar genetik
egilimi olan bireylerde viral bir infeksiyonun otoimmiin cevabi tetikleyerek

demiyenilizasyona neden oldugu fikrini desteklemektedir ( 79).

Istisnalar olmasina ragmen, MS ekvatordan uzakta yasayan insanlarda daha
yaygindir. Bu istisnalar arasinda Samis, Amerindians, Kanada Hutteritleri, Yeni
Zelanda Maori, ve Kanada'daki Inuit gibi ekvatordan uzak diisiik riskli etnik gruplar
ve bunlarin yani sira Sardunyalilar, Sicilyalilar, filistinliler ve Parsi gibi ekvatora
yakin yasayan insanlar nispeten dahayiiksek bir riskli gruplari olusturmaktadirlar. Bu
cografi dagilimm nedeni tam bilinmemektedir. Cevresel faktorler, ¢ocukluk
doneminde rol oynayabilir. Bir¢cok calisma, 15 yasindan once diinyanin farkli bir
bolgesine tasmnan insanlarin yeni bdlgeye MS riskini kazandirdigini ortaya

koymaktadir (80).
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MS, kalitsal bir hastalik olarak kabul edilmemektedir. Bununla birlikte, bir dizi
genetik varyasyonun riski arttirdigi gosterilmistir. Bu genlerin bir kismi, sans eseri
beklenenden daha fazla mikroglial hiicrelerde ekspresyon seviyelerine sahiptir.
Hastaligin gelisme olasilig1 etkilenen bir kisinin akrabalarinda daha yiiksektir, daha
yakindan iligkili olanlar arasinda daha fazla risk bulunmaktadir (80). Ayn1 yumurta
ikizlerini de her ikisi de yaklagik %30 oraninda etkilenme payi bulunurken, ayri
yumurta ikizleri i¢in % 5 ve kardesler i¢in % 2,5 oraninda goriilmektedir. Eger her
iki ebeveyn de etkilenmisse, ¢ocuklarindaki risk genel niifusun 10 katidir. MS ayrica

bazi etnik gruplarda digerlerinden daha yaygindir (81).

MS ile baglantili olan spesifik genler, insan l6kosit antijeni (HLA) sisteminde,
kromozom 6 tizerindeki major doku uyumu kompleksi (MHC) olarak goérev yapan
bir grup gen arasindaki farkliliklar1 igerir (79). HLA boélgesindeki degisimler
duyarlilik ile iligkilidir ve 1980'lerden beri bilinmektedir ve ek olarak bu ayni bolge
diyabet tip I ve sistemik lupus eritematoz gibi diger otoimmiin hastaliklarin
gelisiminde rol oynamistir En tutarli bulgu, multipl skleroz ile DR15 ve DQ6 olarak
tanimlanan MHC allelleri arasindaki iligskidir (79). Diger lokuslar HLA-C554 ve
HLA-DRBL1 gibi koruyucu bir etki gostermistir. Genel olarak, HLA degisikliklerinin
genetik yatkinligin % 20 ila% 60'm1 olusturdugu tahmin edilmektedir (81). Modern
genetik yontemler, HLA lokiisiiniin digindaki en az on iki diger genin MS olasiligim

miitevazi bir sekilde arttirdigini kesfetmistir (81).

2.3.4. Patoloji

MS, MSS’nin otoimmiin bir hastaligi olup, MSS'de yerlesik hiicrelerin,
ozellikle oligodendrositlerin ve noronlarin hasar gormesine bagli olarak sinir
iletiminin degismesine yol acar. CD4 + T hiicreleri, doku hasarina yol agan
bagisiklik kaskadlarinda birincil 6neme sahiptir, fakat ayni zamanda CD8 + T
hiicreleri, NK hiicreleri ve B hiicreleri ve antikorlar doku hasarina katkida bulunur.
Ek olarak, lezyonlara yol agan olaylara dogustan gelen immiin yanit ve esas olarak
mikroglial hiicreler katilir. Farkli MS tipleri vardir ve bu muhtemelen farkli immiin
mekanizmalara baglidir. Mevcut tedavi segenekleri temel olarak immiin cevabi
etkilemektedir, ancak siirekli hastalik ilerlemesine katkida bulunan astrositler ve

noronlarda sekonder sinyal degisiklikleri ilizerinde ¢ok fazla etkiye sahip degildir.
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MS'de bagisiklik cevabi sistemik baglamda goriilmeli ve bagirsak ve akciger
bagisikliginin MS hastaligr ¢okelmesini etkiledigine dair giiclii isaretler vardir.
MS'deki en giicli genetik etkiye HLA smif II genleri aracilik eder ve Bati
Avrupalilar ve Kuzey Amerikalilarda hastalik HLA-DR2b ile iliskilidir.
Muhtemelen bu, bu HLA alleli baglaminda bir dizi spesifik antijenin sunulmasindan
kaynaklanmaktadir. Yeni veriler, MS'deki immiin yanitin sadece miyelin temel
proteini (MBP) gibi bazi miyelin proteinlerine degil, ayn1 zamanda patolojide de
yansitilan ek astrosit ve noronal proteinlere odaklandigini gostermektedir. Gegmiste
hastalik esas olarak beyaz madde hastalig1 olarak kabul edilirken, giinlimiizde de gri

cevherin anormal bagigiklik yanitindan etkilendigi agiktir (82).

2.3.5 Patofizyoloji

MS’in patofizyolojisi hasar ve tamir mekanizmalarimin bir arada oldugu
dinamik bir siirectir. Hasar ve tamir mekanizmalarinin hastaligin klinik seyrini
belirlemede 6nemli olduguna inanilmaktadir. MS’de kan beyin bariyerinin (KBB)
bozuldugu 1960’lardan beri bilinen bir gergektir. KBB endotel hiicreleri, perisitler,
perivaskiiler makrofajlar ve astrositik ayaksi sonlanmalarin olusturdugu kompleks bir
yapidir. SSS immiin sistemle aferent iletisim icin gerekli olan hiicresel elemanlar
yoniinden fakir oldugundan immiin olarak korunmus bir organdir. Immun koékenli
SSS inflamasyonu periferik dokulardaki inflamasyondan farklidir; bu farkliligt
yaratan da KBB’nin varligidir. MS patogenezinde en erken ve kalici bozukluk

KBB’nin yapisal degisikligi ve periveniiler lenfosit birikimidir (83).

MS’nin periferik dolasimda basit bir infeksiyon gibi antijenik uyarim sonucunda
basladig1 ve MS’ye genetik olarak yatkin bir bireyin olasilikla prepubertal donemde
spesifik ve nonspesifik bir ajanla karsilagsmasi sonucu bir immiin aktivasyonun
oldugu diisiiniilmektedir. Bilinen bir ger¢ek, miyelin proteinleri Myelin Basic Protein
(MBP), Myelin Oligodendrocyte Glycoprotein  (MOG),  Myelin-associated
Glycoprotein (MAG), Proteolipid Protein (PLP) basta olmak {izere SSS' nin birgok
yapi tasi (S 100 beta, stres proteinleri) bu immiin atagin hedefi olmaktadir (63). MBP

biiyiik oranda otoantijen olma 6zelligi gostermektedir (84).

Bugiin i¢in MS’in yardimci T hiicre (Thl) aracili bir hastalik oldugu

bilinmektedir. Caligmalar MBP’nin 80-100 aminoasitlik bdlgesinin immiindominant
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oldugunu ve T hiicre reseptorleri (THR) tarafindan taninarak yanitlar olusturdugunu
gosteriyor. MBP ve insan T hiicre reseptorlerinin mikrobiyal proteinler ile
(Adenovirus 12 ve Epstein-Barr Virlis) ¢apraz reaktiviteye sahip oldugu

gosterilmistir (85).

MS’in asil patolojisinden sorumlu oldugu diisiiniilen T lenfositleri kendi
arasinda CD4 pozitif olan yardimer T hiicreleri (Th) ve CD8 pozitif olan sitotoksik T
hiicreleri (Ts) olarak ikiye ayrilir. T lenfosit aktivasyonu i¢in Oonemli basamak,
antijen sunum basamagidir. Bunun i¢in antijen sunan hiicrelere ihtiyag¢ vardir.
Antijen sunumu igin antijen sunan hiicrenin major doku uygunluk kompleksi
(MHC=Major histocompatibility complex) molekiillerinin ekspresyonu gereklidir.
MHC molekiilii, antijen, uygun T hiicre ile TCR ve ko-stimulatérler (sitokinler gibi)
gerekli cevabi olusturmak i¢in bir araya gelen yapilardir. Aksi takdirde antijen
sunuldugu hiicrede anerji (yanitsizlik) meydana getirir. T hiicreleri ko-stimulatorler
varliginda proinflamatuvar (Thl) ve antiinflamatuvar (Th2) yardimc1 T hiicrelerine
donitistirler. Bu dengenin proinflamatuvar sitokinler lehine bozulmasi sonucunda

demiyelinizasyon meydana gelmektedir (86).

2.3.6. Klinik

MS, beyin ve omurilikteki sinir hiicrelerinin hasar gordiigii bir demiyelinizan
hastaliktir. Bu hasar sinir sisteminin parc¢alarinin iletisim yetenegini bozarak fiziksel,
zihinsel ve bazen de psikiyatrik problemler de dahil olmak tizere bir dizi belirti ve
semptomla sonuglanir. Multipl skleroz bulgular1 ve semptomlari, kisiden kisiye ve
etkilenen sinir liflerinin yerine bagl olarak hastaligin seyri boyunca biiyiik 6l¢iide

farklilik gosterebilir (68).

MS'li bir kisi, en sik goriilen otonomik, gorsel, motor ve duyusal problemlerle
birlikte herhangi bir norolojik belirtiye sahip olabilmektedir. Spesifik semptomlar,
sinir sistemi icindeki lezyonlarin lokasyonlar1 tarafindan belirlenir ve titreme,
ignelenme veya uyusma, kas zayifligi, bulanik gérme gibi duyarlilik veya duyu
degisikligini igerebilir. Belirtiler cok belirgin olabilir. Refleksler, kas spazmlari veya
hareket giicliigii; koordinasyon ve denge ile ilgili zorluklar (ataksi); konusma veya
yutma problemleri, gorsel problemler (nistagmus, optik nérit veya cift gorme),

yorgun hissetme, akut veya kronik agri, ve mesane ve bagirsak zorluklari, diger
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semptomlar arasinda yer almaktadir. Depresyon ya da kararsiz duygudurum gibi
duygusal sorunlar ve diisiinme giigliigi de yaygindir. Uhthoff'un fenomeni, normal
sicakliklardan daha yiiksek maruziyete bagli semptomlarin kotlilesmesi ve
Lhermitte'nin isareti, boyun biikiildiiglinde sirttan asag1 akan elektriksel bir duyum,

ozellikle MS'nin en 6nemli 6zelliklerindendir (87).

Motor Semptomlar: Piramidal yol tutulumuna bagli olarak monoparezi,

hemiparezi ve kuadri parezi veya pleji goriilebilir.

Duysal Semptomlar:  Duyu kaybi, parestezi, dizestezi ve hiperestezi
gortlebilir. Boynu pasif fleksiyona getirmekle boyundan asagiya dogru
elektriklenme hissi yayilir. Lhermitte belirtisi denilen bu bulgu, MS i¢in

karakteristiktir, fakat MS disinda servikal patolojilerde de goriilebilir.

Optik Norit ve Diger Gorsel Bulgular: Tim MS olgularinin yaklagik
%25'inde baslangi¢ bulgusu optik veya retrobulber norittir. MS olgularinda goriilen

Uhthoff fenomeni, viicut 1sisinin artmastyla gorme keskinliginde azalma olmasidir.

Beyin Sap1 Lezyonuna Ait Bulgular: Nistagmus, trigeminal nevralji, fasiyal
paralizi ve Medial Longi tudinal Fasciculus (MLF) tutulumuna bagl interniikleer
oftalmopleji en sik goriil en beyin sapt bulgularidir. Bilateral interniikleer

oftalmopleji, 6zellikle genglerde MS igin tipik bulgudur.
Serebellar Bulgular: Ataksi, dizartri ve nistagmus gibi bulgular goriiliir.

Transvers Miyelit: MS’de spinal kord bulgulari, siklikla asimetrik ve
inkomplettir. Birkag¢ saat ve giin i¢inde ortaya ¢ikan paraparezi, seviye veren duyu

kusuru, bilateral babinski yanit1 vesfinkter kusurlar1 bulunabilir.

Mesane, Barsak ve Cinsel islev Bozukluklari: Idrarini yapmaya baglamada
zorl uk, siddetli sikisma hali, sik idrara ¢ikma ve inkontinans goriilebilir. Erkeklerde
tim bu bulgular impotansla birliktedir. Her iki cinste de yaklasik %50 oraninda
libido kayb1 goriilmektedir. MS’de kabizlik da sik goriilmektedir.

Paroksismal Semptomlar: MS'de 1-2 saniye veya dakika siiren, giin boyu

tekrarlayabilen norolojik defisit ataklari, sik goriilmeyen fakat MS i¢in oldukga tipik
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kabul edilen bulgulardandir. En sik goriil enleri; trigeminal nevralji, hemifasiyal

spazm, dizartri afazi, diplopidir (88).

2.3.7. Klinik Tipleri

MS hastalifin ¢esitli tiirleri bulunmaktadir. Cesitli fenotipler (yaygin olarak
adlandirilan tipler ) veya progresyon paternleri tarif edilmistir. Amerika Birlesik
Devletleri Ulusal Multipl Skleroz Dernegi ve Multipl Skleroz Uluslararasi
Federasyonu, dort tip MS'yi (2013'te revize edilmistir) agiklamaktadir. Bu 4 tiir
disinda diger MS tiirleride bulunmaktadir. Bunlar Devic hastaligi, Balo konsantrik

skleroz, Schilder'in diffiiz sklerozu ve Marburg multipl sklerozudur. Bunlar;
1. Klinik olarak izole edilen sendrom (KiS)
2. Tekrarlayan remitting MS (TRMS)
3. Birincil ilerleyen MS (BIMS)
4. ikincil ilerleyen MS (1IMS)

Relapsing-remitting MS, beklenmedik relapslar ile karakterizedir ve bunu
takiben yeni bir hastalik aktivitesi belirtisi olmaksizin aylar ila yillar arasinda
nispeten sessiz (remisyon) doénemler izler. MS'li bireylerin% 80'ini bu gruptadir.
Genellikle klinik olarak izole bir sendromla (CIS) baglar. BDT'de, bir kisinin
demiyelinizasyonu diislindiiren bir saldirist vardir, ancak multipl skleroz igin
kriterleri yerine getirmemektedir.CIS gegirenlerin% 30-70'i daha sonra MS

gelistirmektedir (89).

Primer progresif MS, ilk semptomlardan sonra remisyonu olmayan, bireylerin
yaklasik % 10-20'sinde gériiliir. Oziirliiliigiin baglangicindan sonra sadece ara sira ve
kiiciik, remisyon ve diizelmeyle ilerlemesi karakterizedir. Primer progresif alt tip
icin olagan baslangi¢ yasi, daha sonra tekrarlayan-remisyon alt tipinden daha
yiiksektir. Ikincil ilerlemenin genellikle 40 yas civarinda relapsing-remitting MS'de
basladig1 yas1 benzerdir (5).

Sekonder progresif MS, relapsing-remitting MS hastast olanlarin yaklasik %
65'inde ortaya c¢ikar ve sonugta belirli remisyon donemleri olmaksizin akut ataklar

arasinda progresif norolojik diisiis olur. Bazen niiksetmeler ve kiiciik remisyonlar
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ortaya ¢ikabilir. Hastaligin baslangici ile relapsing-remisyondan ikincil progresif

MS'ye doniisiim arasindaki en yaygin zaman siiresi 19 yildir (90).

2.3.8. MS Tanm Kriterleri

MS ve goriintiileme yontemleri ile desteklenerek klinik bulgular ile tanisi
konulabilen bir hastaliktir. Taniy1 kesin koyabilecek bir test yoktur. Yakin zamana
kadar Poser kriterleri tanida olduk¢a 6nemli yer tutmustur. Biiyiik oranda anamnez

ve norolojik muayeneye dayanan Poser kriterleri asagida 6zetlenmistir (91).

Klinik kesin MS (KKMS ); iki atak ve klinik kanit1 olan iki ayr1 lezyonun varlig
ya da iki atak ve klinik kanit1 olan bir lezyon ve ayri bir lezyona ait paraklinik kanitin
(MRG, uyarilmis potansiyeller) varligi klinik kesin multipl skleroz olarak

tanimlanmaktadir (92).

Laboratuar destekli kesin MS; iki atak, bir lezyonun klinik ya da paraklinik
kaniti ve BOS’da immiinolojik bulgular veya bir atak iki ayr1 lezyonun klinik
bulgular1 ya da BOS’da immiinolojik bulgular veya bir atak ayrn bir
lezyonun klinik ya da paraklinik kaniti ve BOS bulgulari olarak ifade edilir.
Klinik agidan olast MS; iki atak ve bir lezyonun klinik kanit1 veya bir atak ve iki ayri
lezyonun klinik kanit1 ya da bir atak bir lezyonun klinik kaniti ve diger bir
lezyon i¢in paraklinik bulgu olmalidir. Laboratuar destekli olast MS; iki atak ve

BOS da destekleyici immiinolojik bulgulart igermelidir (93).

Poser kriterlerinin MRG ile desteklenmesi sonucu ortaya konulan McDonald
kriterleri daha tan1 6zel bir yaklasim sunmustur (McDonald 2001). Ancak Mc
Donald kriterlerinin de 6zellikle Primer Progresif Multipl Skleroz (PPMS) tanisinda
bazi tani giiglikklerine yol agmasi tizerine 2005 yilinda gdzden gegirilmesi yapilmis

ve diizeltilmis Mc Donald kriterleri olarak yayinlanmisgtir (91).

Tanida goriintiileme olarak beyin ve spinal kordun MRG incelemesi; diger
tanilarin  dislanmasi, lezyonlarin yerlesimini ve niteligini gdstermesi agisindan
kolaylik saglamis ve yaygin olarak giinlik kullanima girmistir. MS tanisini
destekleyen beyin MRG bulgulari; iicten daha fazla beyaz cevher lezyonunun varhigi,

lezyonlarin biiyiikligiiniin 6 mm’den fazla olmasi, periventrikiiler, korpus kallozum
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ya da infratentorial yerlesimli olmalar1 ve uzun aksi lateral ventrikiile dik oval sekilli

lezyonlar olmalaridir (69,91).

2.3.9. MS’ da Tedavi

Multipl Skleroz’da Atak Tedavisi: MS akut atak esnasinda, immiinopatolojik
olarak sitokinlerin tetikledigi inflamasyon, 6dem ve demiyelinizasyon ortaya
cikmaktadir. Atak en az 24 saat siirmeli ve enfeksiyon gibi kdtiilesmeye neden
olabilecek sekonder nedenler dislanmalidir. Atakta herhangi bir tedavi uygulamadan
norolojik bulgular diizelebilmektedir. Ataklarda antiinflamatuvar ve immiinsupresif

etkilerinden dolay1 son 30 yildir steroidler kullanilmaktadir (74).

Kortikosteroidler T hiicre migrasyonunu, antijene yanitlarini, adezyon
molekiillerinin ekspresyonunu, makrofaj aktivasyonunu azaltarak antiinflamatuvar

etki gostermekte ve apoptozu engelleyerek demiyelinizasyonu azaltmaktadir

(75).

[k calismalar intramuskiiler (i.m.) ACTH kullanimi ile baslamustir. Giiniimiizde
en ¢ok tercih edilen intravenéz (i.v.) metilprednizolon uygulamasidir. Farkli
kliniklerde farkli uygulamalar kullanilmakla beraber 1000 mg metil prednizolonun
7-10 giin i.v. uygulanmasi en sik kullanim seklidir. Oral prednizolon ile devam
eden klinikler de bulunmaktadir. Intravenéz metilprednizolonla karsilastirildiginda
yan etki profili nedeni ile oral prednizolon ¢ok fazla tercih edilmemektedir. Atakta
kortikosteroid tedavisinden fayda goren hastalara belirli aralikla tek glinliik i.v.
metilprednizolon verilmesi de inflamasyonu baskilamada ve progresyonu onlemede

secilebilecek diger bir yontemdir (65).

Metilprednizolonun akut atakta yarari tartigmali olup yapilan plasebo kontrollii
cesitli caligmalarda ilk aylarda inflamasyonu azalttifi ancak uzun dénem atak
kontroliinde etkili olmadifi goriilmiistiir. Ozellikle yiiksek doz (2000mg/giin)
uygulamalarda MRG yiikiinii ilk donemlerde azalttigi saptanmis sa da klinikte
belirgin diizelme goriillmemistir (Durelli ve ark., 1986). Yapilan bir ¢calismada bir
gruba diizenli araliklarla i.v. metil prednizolon diger gruba sadece ataklarda
metilprednizolon verilmis ve bes yil sonunda aralikli tedavi grubunda

oziirliliiglin daha diisiik ve MRG lezyon sayilarinin daha az oldugu goriilmiistiir
(94).
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Atak tedavisinde kullanilabilecek diger yontemler arasinda plazmaferez ve
intravendz immiinglobulin (IVIG) tedavisi bulunmaktadir. Son yillardaki
caligmalarda bireysel farkliliklar disinda IVIG kullanimina bagli olumlu sonuglar

elde edilememistir. Ancak gebelikteki ataklarda verilmesi onerilmektedir (95).

Multipl Skleroz’da Uzun Siireli Tedaviler: Karmasik immiin olaylar zincirini

hedef alarak hastaligin seyrini etkileyen ilaglar iki sekilde incelenebilir:

1. Immiinmodiilatorler: IVIG, Interferon Pl b (IFNPI1 b), Interferon Bl a
(IFNB1 a), glatiramer asetat (GA) ve natalizumab

2.Immiinsupresif ilaglar: Metotreksat, siklofosfamid, azotioprin, mitoksantron,

siklosporin (96.).

Immiinmodiilatér ilaglar, hastalik seyrini yavaslatan, &ziirliiliigii geciktiren
tedavilerdir. IFN B’lar ve GA 1990’11 yillarda tedaviye girmis olup MS tedavisinde
yeni 151k olmustur. Yapilan ¢alismalarda immiinmodiilator tedavinin 6zellikle atakli
olgularda yarar sagladigi goriilmiistiir. Yapilan ¢alismalar, bu ilaglarin atak ve
MRG’deki lezyon sayist ile oziirliiliigli azalttigini gostermektedir. Bundan dolay1 bu
ilaglarin erken donemde baslanmasi Onerilmektedir. Bu grup ilaglarin klinik olarak
MS gelistirme riski yiiksek olan KiS’lerde, RRMS, RPMS ve atakli seyreden
SPMS hastalarinda faydali oldugu gosterilmekle birlikte c¢aligmalar ataksiz
seyreden SPMS hastalar1 ve PPMS hastalarinda immiinmodiilatér tedaviyi

onermemektedir (97).

IFN’lar, etkilerini spesifik reseptorler iizerinden saglamaktadirlar. Gen
ekspresyonunu bozarak protein aracili antiviral, antiproliferatif ve antiinflamatuvar
etki gosterirler. MS immiinpatolojisine hem SSS hem de periferik sinir sistemi
diizeyinde etki ederler. GA ise sentetik bir aminoasit polimeri olup miyelin
proteinlerinin antijenik pargasina benzer ve ¢apraz reaksiyon olusturarak MHC II’nin

antijen baglanan bolgesini bloke eder (98).

IFN tedavisi esnasinda 6-12’nci aylarda IFN baglayici antikorlar gelismekte,
bu antikorlarin gelistigi hastalarin %60’inda da Ozellikle 12-24’tincii aylarda

notralizan antikorlar gelismektedir. Gelisen bu antikorlar ilaglarin etkinligini
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azaltmaktadir. Bu oran en fazla IFN B1-b ile saptanmis olup GA ile ilgili bu konuda
yeterli veri yoktur (99).

IFN tedavilerinin en sik karsilasilan yan etkisi grip benzeri semptomlardir.
Yine karaciger enzimlerinde gecici yiikselmeler, tiroid disfonksiyonu, hematolojik
yan etkiler, enjeksiyon yeri kizariklik, deri nekrozlar1 ve depresyon goriilebilen diger
yan etkiler arasindadir. GA’da ise, enjeksiyondan hemen sonra, saniyeler ya da
dakikalar siirebilen panik atak benzeri semptomlar olabilir. Enjeksiyon yeri

reaksiyonu ise oldukga nadirdir (98,99).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Subat 2018 -Mayis 2018 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Poliklinigi’nde gerceklestirildi. Calismaya Noroloji
Klinigi’nde daha 6nceden MS tanis1 almis ve takibi yapilan 40 hastanin (daha 6nce
gorme problemi bulunan Grup 1; 15 hasta ve gérme problemi olmayan Grup 2; 25
hasta) ve MS hastas1 olmayan normal 40 hasta (kontrol grubu) ¢alismaya dahil
edilmistir. MS hastas1 olan 40 hastanin 15 hastasinda (Grup 1) daha 6nce gérme
problemi bulunurken 25 hastada (Grup 2) gérme problemi yoktu. Tiim olgularin
dosyalar1 incelenerek optik koherens tomografi anjiografi ile peripapiller alan; total,
iist yarialan, alt yarialan, siiperior, inferior, nazal ve temporal kadranlarda, 12
kadranda peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi ve optik sinir basi vaskuler

yogunluk 6l¢iimleri kaydedildi. Bu dl¢timler ii¢ grup arasinda karsilastirildi.
Calismaya alinma Kriterleri asagida tanimlandig: sekilde belirlenmistir.

1. Her iki grup i¢in retina ve gorme yollarini etkileyebilecek sistemik

hastaligin (Diabetes Mellitiis, Hipertansiyon vb. ) olmamasi

2. Her iki grup i¢in retina ve gorme yollarim1 etkileyen ila¢ kullanim

Oykiisiiniin olmamasi

3. Test sonuglarint etkileyebilecek prostetik cihaz ya da elektromanyetik alan

olusturan cihaz kullanim1 olmamasi

4. Kontrol grubu i¢in gérme keskinligi her bir goz icin diizeltmeli veya

diizeltmesiz 10/10 diizeyinde ya da iizerinde olmas1
5. MS tanis1 almis hastalar olmasi

6. Denegin ¢alismaya katilmaya istekli olmasi, uygulamada uyumsuzluk

(fiksasyon kaydirma, tahammiilsiizliik) olmamasi

[statistiksel degerlendirmede SPSS PC Ver. 23.0 progranmi (IBM SPSS Inc.
USA) kullamldi.  Olgiilebilen verilerin normal dagilima uygunluklari tek &rnek
Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirildi. Gruplar aras1 farkliliklarin
degerlendirilmesinde siirekli degiskenler i¢in normal dagilima uygun olanlarda

bagimsiz gruplarda t testi, uygun olmayanlarda Mann Whitney U testi
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kullanild1. Tiim istatistikler i¢in anlamlilik sinirt %95 giiven araliginda p<0,05 kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Bu calismada Dicle Universitesi Hastanesi Goz Polikliniginde MS
hastalarindaki fovea ve optik sinir baginin OCTA goriintiilemesi sonucu elde edilen
bulgular degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilen MS hastalarina ve kontrol grubu

hastalara ait veriler agsagida gosterilmektedir.

Calismaya dahil edilen MS hasta gruplarimin (daha 6nce gérme problemi
olanlar Grup 1, daha 6nce gorme problemi olmayanlar GRUP 2) ve kontrol

grubunun demografik 6zellikleri Tablo 4.1 ve tablo 4.2°de gosterilmistir

Tablo 4.1. Grup 1, Grup 2 ve Kontrol Grubuna ait cinsiyet verileri

Grup 1 Grup 2 Kontrol
Grupl- Kontrol | Grup2- Kontrol
(n:15) (n:25) Grubu (n:40)
P ve-Kikare P ve Kikare
N % N % N %
degeri degeri
Kadin | 14 | 93,33 | 20 | 80,0 | 20 50,0
o P: 0,015 P: 0,002
Cinsiyet | Erkek 1] 667 | 5| 200 |20 50,0 . )
¥ 7,547 x:8,683
Toplam | 15 25 40

P<0,05 anlamlilik, Gruplar arasi karsilagtirma x2 testi

Calismada yer alan Grup 1 hastalarin %93,33’0 kadin ve %6,67’si erkek olurken,
Grup 2’de yer alan hastalarin %80,0°1 kadin ve %20,0’sinin erkek oldugu saptandi.
Bunun yani sira kontrol grubunda yer alan hastalarin %50,0’si kadin ve %50°si erkek
idi. Grupl- kontrol grubu (p=0,015) ve Grup2- kontrol grubunun (p=0,002)
cinsiyetleri karsilastirildiginda 3 grup arasinda istatistiksel yonden anlamli fark

saptandi1 (Tablo 4.1)

Tablo 4.2. Grup 1, Grup 2 ve Kontrol Grubuna ait yas verileri

Grupl Grup 2 Kontrol Grubu Grupl- Kontrol Grup2- Kontrol
Ort £5S Ort £SS Ort £SS P degeri P degeri
Yas (y11) 35,73+6,79 | 37,44+9,88 35,1249,05 0,347 0,658

Tablo 4.2°de ¢alismada yeralan gruplarin yas ortalamalar1 gosterilmektedir. Buna
gore Grup 1’deki hastalarin yas ortalamasi 35,73+6,79 yil olurken. Grup 2’deki

hastalarin yas ortalamasi 37,44+9,88 yil ve kontrol grubunda yer alan olgularin Ki ise

66




35,1249,05 yil olarak tespit edilmistir. . Grupl- kontrol grubu (p:0,347) ve Grup2-
kontrol grubunun (p: 0,658) yaslar1 karsilastirildiginda 3 grup arasinda istatistiksel

yonden anlamli fark saptanmadi.

Tablo 4.3. Grup1 ve kontrol grubunun OSB Degerlerinin % Karsilastirilmasi

Grup 1 Kontrol Grupl- Kontrol
Grubu
Ort +£SS Ort +£SS P degeri

Sag goz 57,1453 33 62,17+2,34 0,001

Whole Image =5 58,09+3,76 62,08+2,84 0,001
Sag g6z 53,405,28 57,84+3,72 0,034

Inside Disc Sol g67 53,65:4.95 5734408 0,028
Sag g6z 59,8344 .47 65,1223,13 0,188

Peripapi{igs Sol g6z 60,80+4,77 65,1443 48 0,132
Sag goz 58,804,638 6440304 0,079

Nas} Sol g6z 60,27+4.97 64,48+4.05 0,102
0SB Sag goz 65.1655.27 65,4244,92 0,222
Infedgigiosal  gugr ooz 65,1943 29 66,50+4,51 0,119
v Sag goz 63,9126,14 68,024,138 0,044
Temporal Sol g6z 63,31+7,42 68,20+4,65 0,031
superior Sag goz 62,53+5,28 66,37+4,90 0,258
Temporal Sol g6z 63,87+£6,66 67,23+4,07 0,169
Sag goz 59,68+6,21 63,7745,17 0,450

Superior Nasal - =c o 61,62+4.43 63,00+7,49 0,230
Sag g6z 55,297.96 64,66+4,52 0,005

Temporal Sol g67 57.1827.36 63,985 44 0,014

OSB: Optik Sinir Bas1

Tablo 4.3’de Grupl ve kontrol grubunun OSB degerlerinin karsilagtirilmasi
gosterilmektedir. Buna gore kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag
ve sol g6z OSB degerlerinin Grup 1’de yer alan hastalarinkinden daha ytiksek
degerlere sahip olduklar tespit edilmistir. Grup 1 ile kontrol grubu arasinda Whole
Image (sag goz p=0,001; sol géz p=0,001), Inside Disc (sag géz p=0,034; sol goz
p=0,028) Inferior Temporal (sag goéz p=0,044; sol géz p=0,031) ve Temporal
bolgelerde (sag goz p=0,005; sol goz p=0,014) istatistiki yonden anlamli iliski

bulunmaktadir.
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Tablo 4.4. Grup2 ve kontrol grubunun OSB Degerlerinin % Karsilastiriimasi

Kontrol Grup2-
Grup 2
Grubu Kontrol
Ort +SS Ort £SS P degeri
Sag g0z 62,24%2,51 62,17+2,34 0,007
Whole Image Sol goz 60,25+4,64 62,08+2,84 0,002
o Sag goz 58,19+4,89 57,84+3,72 0,041
Inside Disc
Sol goz 35,45%6,79 57,34+4,08 0,047
ceri Sag goz 65,72+2,73 65,12+3,13 0,015
eripapiiier
Sol gbz 64,08+3,95 65,14+3,48 0,048
Sag goz 64,44+3,64 64,40+3 24 0,001
Nasal
Sol gbz 63,19+3,79 64,48+4,05 0,012
NH _ Sag gdz 67,56+4,56 65,42+4,92 0,085
Inferior Nasal
Sol goz 65,7126,97 66,50+4,51 0,076
Inferior Sag goz 68,02+4,39 68,02+4,18 0,003
Temporal Sol géz 67,37+4,84 68,204,65 0,015
Superior Sag goz 67,31+4,29 66,3744,90 0,112
Temporal Sol goz 65,70+4,94 67,23+4,07 0,105
S Necal Sag goz 64,38+4,52 63,77+5,17 0,386
uperior INasa
Sol gbz 66,73+5,28 63,00+7,49 0,274
. | Sag goz 64,87+4,43 64,66+4,52 0,103
empora
Sol goz 62,28+7,29 63,98+5,44 0,096

Tablo 4.4’de Grup2 ve kontrol grubunun OSB degerlerinin karsilastirilmasi
gosterilmektedir. Buna gore kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag
ve sol g6z OSB degerlerinin Grup 2’de yer alan hastalarinkinden daha ytiksek
degerlere sahip olduklari tespit edilmistir Grup 2 ile kontrol grubu arasinda Whole
Image (sag goz p=0,007; sol goz p=0,002), Inside Disc (sag goz p=0,041 goz
p=0,012)ve Inferior Temporal (sag g6z p=0,003; sol goz p=0,015) bolgelerde
istatistiki yonden anlamli iligki bulunmaktadir.; sol goz p=0,047), Peripapiller (sag
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goz P=0,015; sol goz p=0,048), Nasal (sag goz p=0,001; sol goz: p=0,012) ve

Inferior Temporal (sag goz p=0,003 sol goz p=0,015) bolgelerde istatistiki yonden

anlaml iliski bulunmaktadir.

Tablo 4.5. Grupl ve kontrol grubunun RPK Degerlerinin % Karsilastiriimasi

Grupl-
Grup 1 Kontrol Grubu

Kontrol

Ort £SS Ort £SS P degeri
Sag goz 52,59+4,88 64,66 +2,46 0,012
Whole Image Sol goz 55,10+4,28 59,26 +5,75 0,033
o Sag goz 40,59+7,35 59,45 +8,33 0,001
Inside Disc Sol goz 42,5149,62 49.45+8.18 0,004
- Sag goz 60,31+6,94 49,25 43,15 0,124
Peripapiller Sol g0z 62.6556.81 P 5.5 0,027
Sag goz 57,97+6,78 67,21 +4,87 0,012
Neggl Sol goz 60,17+7,61 65,37 +4,31 0,044
RPK Sag goz 64,38+6,42 68,34 +4.23 0,359
Inferior Nasal Sol o2 65.756.17 66,0 0478
Inferior Sag goz 65,06+9,07 66,33 £4,49 0,156
Temporal Sol goz 65,76+£7,76 70,14 +£5,01 0,224
Temporal Sol goz 67,40+8,11 70,57 +4,95 0,334
_ Sag goz 57,43%6,80 70,15 5,72 0,487
Superior Nasal Sol goz 62,85+6,35 63,08 +£8,23 0,583
Sag goz 58,11£10,76 64,15 +5,28 0,006
Temporal Sol goz 60,63+9,45 66,98 +£5.45 0,022

RPK:Radial Peripapiller Kapiller

Tablo 4.5’de Grupl ve kontrol grubunun RPK degerlerinin karsilastirilmasi
gosterilmektedir. Buna gore kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag
ve sol g6z RPK degerlerinin Grup 1’de yer alan hastalarinkinden daha ytiksek
degerlere sahip olduklar tespit edilmistir. Grup 1 ile kontrol grubu arasinda Whole
Image (sag gbz p=0,012; sol géz p=0,033), Inside Disc (sag géz p=0,001; sol goz
p=0,04), Peripapiller (sag goéz p=0,124; sol goz p=0,027), Nasal (sag goz p=0,012;
sol goz p=0,044) ve Temporal (sag goz p=0,006; sol goz p=0,022) bolgelerde

istatistiki yonden anlamli iligki bulunmaktadir.
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Tablo 4.6. Grup2 ve kontrol grubunun RPK Degerlerinin % Karsilastirilmasi

Grup 2 Kontrol Grubu | Grup2- Kontrol
Ort £SS Ort £SS P degeri
Sag goz 59,48+2,83 64,66 +£2,46 0,021
Whole Image Sol gbz 57,59+4,53 59,26 +5,75 0,012
o Sag g6z 50,23£9,01 59,45 8,33 0,001
Inside Disc Sol gbz 47,23+7,36 49,45+8,18 0,011
o Sag gbz 66,56+2,97 49,25 +3,15 0,214
Peripapiller Sol goz 65,27+4,23 66,96 £3.,86 0,011
Sag goz 63,85+4,12 67,21 +4,87 0,003
Nasal Sol goz 63,47+4,58 65,37 4,31 0,041
RPK _ Sag goz 68,08+5,57 68,34 4,23 0,240
Inferior Nasal -

Sol goz 67,06+6,45 66,51 £4,94 0,334

Sag goz 71,06+4,27
b cerior g g" 66,33 +4,49 0,041
Temporal Sol goz 69.815,37 70,14 +5,01 0,085
Superior Sag goz 69,98+4,78 71,06 £5,05 0,148
Temporal Sol goz 70,07+4,43 70,57 £4,95 0,276
_ Sag gbz 64,06+5,69 70,15+ 5,72 0,412
priperior RECH Sol goz 62,10+6,51 63,08 £8.23 0,265
Sag goz 66,47+5,81 64,15 +5,28 0,003
Temporal Sol goz 63,74+6,87 66,98 +5,45 0,011

RPK:_Radial Peripapiller Kapiller

Tablo 4.6’de Grup 2 ve kontrol grubunun RPK degerlerinin karsilagtirilmasi

gosterilmektedir. Buna gore kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag

ve sol goz RPK degerlerinin Grup 2’de yer alan hastalarinkinden birbirine yakin

fakat daha yiiksek degerlere sahip olduklar1 saptanmistir.Grup 2 ile kontrol grubu

arasinda Whole Image (sag goz p:0,021; sol goz p:0,012), Inside Disc (sag goz

p:0,001; sol gbz p:0,011), Peripapiller (sol goz p:0,011), Nasal (sag goz p:0,003; sol

g0z p:0,041), Temporal (sag goz p:0,003; sol goz p:0,011) ve Inferior Temporal (sag

g6z p:0,041) bolgelerde istatistiki yonden anlamli iliski bulunmaktadir.
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Tablo 4.7. Gruplarin FAZ Degerlerinin % Karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 Kontrol Grupl- Grup2-
Grubu Kontrol Kontrol
Ort £SS Ort £SS Ort £SS P degeri P degeri
Sag goz | 0,285+0,096 0,295 0,289 +0,111 | 0,352 0,001
FAZ mm2
+0,103
Sol goz 0,301+0,137 0,297+0,077 | 0,286 +0,126 0,287 0,018

FAZ:Foveal Avaskuler Zone

Tablo 4.7°de tiim gruplarin FAZ degerleri ve gruplarin birbirleri arasindaki iliskiler

gosterilmektedir. Buna gore sag gozde grup 2 ye ait faz degerleri grup 1 ve kontrol

grubuna gore daha yiiksek degerlere sahip olurken, sol gozde grup 1’e ait faz

degerleri grup 2 ve kontrol grubuna goére daha yiiksek degerlere sahip oldugu

gbzlendi.Grup 1 ile kontrol grubu arasinda istatistiki yonden anlamli bir iliski

bulunmazken (sag gz p=0,352; sol goz p=0,287), Grup 2 ile kontrol grubu (sag goz

p=0,001; sol g6z p=0,018) arasinda her iki géz agisindan anlamli iligki saptanmustir.
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Tablo 4.8. Cinsiyet ile Gruplarin OSB Degerlerinin % Karsilastirilmasi

Kontrol Grupl- Grup2-
Grup 1l Grup 2
Grubu Kontrol | Kontrol
Ort £SS Ort £SS Ort £SS P degeri | P degeri
Whole Sag gbz | 56,79+2,05 | 61,53x221 | 61,64=2,72 | 044 0,036
Image Sol géz | 56,76+2,89 | 61,81£3,57 62,09+3,51 0,041 0,023
Inside Disc Sag goz | 54,96+3,25 | 56,2842,95 57,86+3,86 0,321 0,101
Sol goz 53,714£3,23 | 57,23+£3,97 57,73+4,17 0,123 0,257
Peripapiller Sag goz 59,23+£3,85 | 64,64+3,49 63,85+3,54 0,224 0,154
Sol goz 58,87£3,42 | 65,37+4,62 65,11£3,86 0,268 0,104
OSB Nasal Sag goz 63,06£2,66 | 64,07+£3,72 62,75+3,52 0,012 0,003
Sol goz 61,37£3,05 | 64,74+5,53 64,15+4,73 0,051 0,008
ERKEK | Inferior Sag goz | 68,76+3,18 | 6534522 | 64,44+545 0,354 0,240
Nasal Sol goz 67,56+2,52 | 67,08+4,34 67,36+4,11 0,387 0,334
Inferior Sag goz 60,38+3,25 | 67,98+4,93 66,73+3,69 0,463 0,041
Temporal Sol g6z | 62,39+4.02 | 67,97+521 66,58+5,28 0,188 0,085
Superior Sag goz 64,39+2,62 | 65,33+5,09 65,38+5,38 0,102 0,148
Temporal Sol g6z 66,74+2,79 | 67,35+3,62 62,88+5,36 0,239 0,276
Superior Sag goz 57,67+4,67 | 64,09+4,85 62,62+5,46 0,412 0,412
Nasal Sol goz | 60,644+4.81 | 66,05+6,62 64,24+6,65 0,334 0,265
Temporal Sag goz 57,47+4,92 | 63,69+5,14 63,54+4,71 0,014 0,008
Sol g6z 56,21+4,80 | 68,59+6,01 58,48+5,25 0,010 0,022
Whole Sag gbz | 57,67+3,65 | 65,59+2,95 | 58,72+3,12 | 047 0,013
Image Sol goz 53,47+5,20 | 51,23+£3,74 47,9243,18 0,032 0,024
Inside Disc Sag goz 50,40+4,72 | 49,47+5,07 48,51+£5,09 0,007 0,002
Sol goz | 59,3444,91 | 58,38+5,47 56,93+5,70 0,075 0,055
Peripapiller Sag goz | 64,96+4,39 | 65,79+3,84 66,36+3,36 0,302 0,278
Sol gbz | 63,77+3,26 | 68,21+4,13 64,51+4,02 0,254 0,173
Nasal Sag goz 63,03+4,21 | 62,17+3,99 63,94+4.,47 0,412 0,408
0SB Sol gbz | 60,76+3,18 | 67,48+4,85 68,89+4,77 0,503 0,553
KADIN Inferior Sag g6z 56,55+4,35 | 59,36+5,01 65,49+5,18 0,287 0,295
Nasal Sol g6z 53,95+4,56 | 66,58+4,88 70,21+4,75 0,336 0,331
Inferior Sag goz 65,94+4,74 | 69,74+4,54 70,14+5,08 0,058 0,006
Temporal Sol goz | 61,44+5,13 | 68,33+5,58 70,03+6,06 0,106 0,044
Superior Sag goz | 58,73+4,98 | 69,47+5,01 69,81+3,97 0,198 0,101
Temporal Sol goz 61,85+4,18 | 63,86+4,42 62,29+4,91 0,274 0,174
Superior Sag gbz | 57,84+3,96 | 61,47+5,36 63,31+5,69 0,432 0,412
Nasal Sol goz 66,21+4,02 | 65,32+5,55 68,13+5,78 0,641 0,565
Temporal Sag goz | 58,66+3,87 | 67,77+4,27 67,86+4,87 0,028 0,005
Sol goz 61,11+4,47 | 68,96+6,39 68,24+5,74 0,036 0,014

Tablo 4,8’de hastalarin cinsiyetlerine gruplarin sahip oldugu OSB degerleri

ve gruplar arasi karsilastirmalar gosterilmektedir. Bu duruma gore erkeklerde OSB
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degerleri Grup 2’de, kontrol grubu ile Grup 1’e gore daha yiiksek degerelere sahip
oldugu oldugu ve Whole Image (sag goz p=0,036; sol géz p=0,023), Inside Disc (sag
g6z p=0,001; sol géz p=0,007), Nasal (sag goz p=0,003; sol gz p=0,008), Inferior
temporal (sag goz p=0,041), ve temporal (sag goéz p=0,008; sol goz p=0,022)
bolgedeki OSB degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir iliski oldugu tespit
edilmistir. Benzer durum kadmlarin sahip oldugu OSB degerlerinde de
gbzlemlenmistir ve Whole Image (sag goz p=0,013; sol goz p=0,024), Inside Disc
(sag goz p=0,002; sol gdz p=0,055), Inferior temporal (sag goz p=0,006, sol goz
p=0,044), ve temporal (sag goéz p=0,005; sol goz p=0,014) bolgedeki OSB

degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir iliski oldugu tespit edilmistir.

Tablo 4.9. Cinsiyet ile Gruplarin RPK degerlerinin % karsilastirmasi

Kontrol Grupl- Grup2-
Grup 1 Grup 2

Grubu Kontrol Kontrol

Ort +SS Ort +£SS Ort +£SS P degeri P degeri
Whole Sag goz | 57,67£3,65 58,89+3,44 | 58,72+3,12 0,221 0,153
Image Sol gbz | 53,47+£5,20 48,36+£3,45 | 47,92+3,18 0,321 0,274
Inside Disc Sag goz | 50,40+4,72 47,41+£5,42 | 48,51£5,09 0,105 0, 119
Sol gbz | 59,34+4.91 59,38+5,89 | 56,93+5,70 0,143 0,284
Peripapiller Sag goz | 64,96+4,39 67,21+3,14 | 66,36+3,36 0,266 0,360
Sol gbz | 63,77+£3,26 66,03+5,11 | 64,51+4,02 0,354 0,346
RPK Nasal Sag goz | 63,03+4,21 65,83+3,18 | 63,94+4,47 0,003 0,001
Sol goz | 60,76+3,18 68,59+5,83 | 68,89+4,77 0,012 0,002
ERKEK | Inferior Sag goz | 56,55+4,35 | 66,55+4,86 | 65,49+5,18 0,058 0,063
Nasal Sol gbz | 53,95+4,56 63,24+4,88 | 70,21+4,75 0,074 0,042
Inferior Sag goz | 65,94+4,74 71,36+4,94 | 70,14+5,08 0,032 0,003
Temporal | Sol géz | 61,44+5,13 | 71,14+536 | 70,03+6,06 0,021 0,011
Superior Sag goz | 58,73+4,98 69,62+5,31 | 69,81+3,97 0,663 0,605
Temporal Sol gbz | 61,85+4,18 63,47+3,87 | 62,29+4,91 0,402 0,447
Superior Sag goz | 57,84+3,96 65,37+4,86 | 63,31+5,69 0,365 0,331
Nasal Sol goz | 66,21+4,02 66,74+5,96 | 68,13+5,78 0,339 0,258
Temporal Sag goz | 58,66+3,87 67,16£4,86 | 67,86+4,87 0,064 0,036
Sol gbz | 61,11+4,47 67,31+6,54 | 68,24+5,74 0,015 0,028

Tablo 4,9’da hastalarin cinsiyetlerine gruplarin sahip oldugu RPK degerleri ve
gruplar aras1 karsilagtirmalar gosterilmektedir. Bu duruma gore erkeklerde RPK
degerleri birgok bolgede Grup 2’de, kontrol grubu ile Grup 1’e gore daha yiiksek
degerelere sahip oldugu ve Nasal (sag goz p=0,001; sol g6z p=0,002), Inferior
Temporal (sag goz p=0,003; sol gbz p=0,011) ve temporal (sag géz p=0,036; sol goz
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p=0,028) bolgedeki RPK degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir iliski oldugu

saptanmistir .
5. TARTISMA

MS beyin ve omurilikteki sinir hiicrelerinin myelin kiliflarinin hasar gordiigi
bir demiyelinizan hastaliktir. Bu hasar sinir sisteminin pargalarinin iletisim
yetenegini bozarak fiziksel, zihinsel ve bazen de psikiyatrik problemler de dahil
olmak tizere bir dizi belirti ve semptomla sonuglanir.MS viicudun bagisiklik
sisteminin anormal bir yanitinin MSS kars1 yonlendirildigi immiin aracili bir siireci
icerir. Etiyopatogenezde myeline karsi immiin cevap rol oynar. Interniikleer
oftalmopleji, multipl skleroz hastalarinda en sik gézlenen horizontal bakis bozuklugu
olmasina karsin altinci sinir paralizisi de nadir degildir. G6z hareketinden sorumlu
sinirlerin edinsel paralizlerinde en 6nemli belirti ¢ift gormedir. Tim MS olgularinin
yaklasik %25'inde baslangic bulgusu optik veya retrobulber norittir. MS olgularinda
goriilen Uhthoff fenomeni, viicut isismin artmasiyla gorme keskinliginde azalma

olmasidir (100,101).

Optik sinir, retinadan beyne gorsel bilgiyi aktaran eslestirilmis bir sinirdir.
Optik sinir, her bir gozii beyne baglar. Goz tarafindan goriilen resmi, islenebilecek
sekilde beyne gonderen bir yapidir. Optik sinir parlaklik algisi, renk algist ve
kontrast (gorme keskinligi) dahil tiim gorsel bilgileri iletir. Optik sinirin zarar
gormesi, tipik olarak kalici ve potansiyel olarak ciddi gérme kaybina ve tanisal
olarak onemli olan anormal pupil refleksine neden olur. Gorme alani kaybinin tipi,
optik sinirin hangi kisimlarinin hasar gordiigiine baglidir (34). Son yillarda optik
sinirdeki her hangi bir hastaligin teshisinde en iyi tan1 yontemlerinden biri olarak

OKTA goriintiileme yontemi siklikla kullanilmaktadir.

Bu nedenle bu ¢alismada multiple skleroz hastalarinda fovea ve optik sinir
baginin OKTA goriintiileme yontemi ile degerlendirilmesi amaglanmigtir. Bu nedenle
calismaya dnceden MS tanis1 almis ve takibi yapilan 40 hasta 80 gozii ile MS hastas1

olmayan normal 40 hasta 80 gozii (kontrol grubu) calismaya dahil edilmistir.
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Optik sinir, beyinsapt ve serebellar tutulumun sik olmasi nedeniyle, gérme
azligi, diplopi ve osilopsi MS’de sik rastlanan belirtiler arasindadir. Bunun nedeni

genellikle MS’de siklikla rastlanan optik sinir etkilenmesidir (63,65).

MS hastaliginda miyelin orani yiiksek dokularin tutulma riski fazladir. MLF un
myelin orani yiiksektir. Bu nedenle MLF tutuluma bagli gelisen INO, multipl skleroz
hastalarinda en sik gdzlenen horizontal bakis bozuklugudur. Ornegin sag MLF
lezyonunda sola bakista sag gozde adduksiyon olmaz iken saga bakis tamamen

normaldir (66).

MS hastalig1, supraniikleer yollarin yani sira kafa ¢ifti niikleuslarini tutarak da

horizontal bakis bozukluklarina neden olabilir (67).

Diinyada bir ¢ok goz hastaliginin teshisinde optik koherens tomografi (OKTA)
anjiografi goriintiileme yontemi siklikla kullanilmaktadir. Pichi ve ark. 2017 yilinda
yaptiklart caligmada {veit ve inflamatuar g6z hastaliklarinda optik koherens
tomografi anjiyografiyi uygulamislar ve calisma sonucunda cesitli iritis formlarinda
goriilen iris damar genislemesinde OKTA'nin kullanimini, inflamasyonun daha ileri
ataklar1 i¢in ongoriicli bir faktor olarak kullanilabilecegini, OKTA daha 6nce onceki
goriintlileme yontemleri ile tasvir edilmeyen retina veya koroidin graniilomatoz
hastaliginda neovaskiilarizasyonu gdosterebilecegini ve bu nedenlerle OKTA’ nin
tiveit hastaliklarinin goriintiilenmesi, yonetimi ve prognozunda cesitli ilerlemeler
saglayabilecegi sonucuna varmiglardir (102). Rezaei ve ark. 2017 yilinda 13 hasta
tizerinde yaptiklar1 caligmada Retinitis pigmentoza'li hastalarda OKT bazl
mikroanjiografi ile retinal ve koroidal vaskiiler 6zellikleri incelemislerdir. Elde
edilen OMAG anjiyogramlari retina ve koroidal damar aglarimin genis bir goriis
alaninda (FOV) (.76,7 mm % 6,7 mm) ayrintil1 olarak goriintiilenmesini saglamistir.
Siddet skoru 3'iin {izerinde olan tiim hastalar, OMAG goriintiilerinde hem derin
retinal hem de koroidal tabakalarda anormal mikrovaskiilatiir gostermistir.
OKTA’nin, RP'li hastalarin makulalarini kapsayan genis bir FOV'deki mikrovaskiiler
degisikliklerin degerlendirilmesinde yararli olabilecegini, RP'nin farkli asamalarinda
yiksek  ¢Ozilinlirliikkli  ve  yiiksek  ¢Ozilinilirliikkli ~ mikrovaskiiler — aglarin
gorsellestirilmesini sagladigin1 ve mikrovaskiiler goriintiilemenin, RP hastalarinda

hastalik  progresyonunun tanisinda ve izlenmesinde Onemli bir fayda
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saglayabilecegini savunmuslardir (33). Sayanagi ve ark. (103) 2017 yilinda miyopik
makiilopatili 26 goz ve yaslar1 eslestirilmis 12 saglikli goz iizerinde floresein
anjiyografi, indosiyanin yesili anjiografi (ICGA) ile OKTA o&zelliklerini
karsilastirmislardir. Calisma sonucunda son derece yiiksek miyopik 26 gbézde patetik
atrofisi olan bes (% 19) goziin tiimiinde, OKTA, atrofik bolgede koryokapillaris ve
biiyiik koroidal damarlarin tamamen kaybini1 gostermistir. Koriokapillaris 6zellikleri
miyopik makiilopati kategorisine gore farklilasmistir. Wright Mayes ve ark. 2017
yilinda yaptiklari ¢alismada 9 hastada non arteritik anterior iskemik optik néropatide
optik koherens tomografi anjiyografisi uygulamiglar ve galisma sonucunda OKTA,
retinal ve koroidal vaskiilatiiriin kalitatif analizinde iyi bir yarar sagladigindan, non
arteritik anterior iskemik optik noropatiyi (NAION) ¢evreleyen tant ve tedavi
cabalari ile iliskili oldugu sonucuna varmislardir (104). Mastropasqua ve ark. 2018
yilinda 15 hasta iizerinde gerceklestirdikleri calismada Idiopatik epiretinal
membranin (ERM) tedavisi i¢in vitrektomi sonrasi mikrovaskiiler yiizeysel kapiller
pleksus (YKP) degisikliklerini degerlendirmek igin Optik koherens tomografi
anjiyografi kullanmiglardir.Aragtirma sonucunda vitrektomi sonrasi ortaya g¢ikan
YKP damar yogunlugunda bir azalma gozlemlemislerdir. Bunun teshis edilmesinde

OKTA’nin iyi bir yontem oldugu sonucuna varmislardir (105).

Makula histolojik olarak, 5-6 mm c¢apinda ¢ok katli gangliyon hiicre tabakasi
iceren bolgedir. Sar1 renkli ksantofil pigmenti ihtiva ettigi i¢cin makula, sar1 nokta
olarak ta anilir. Makula i¢inde santral 1.5 mm’lik alan fovea olup, optik diskin 4 mm
temporalinde ve 0.8 mm altinda yer alir. Saglikli bir makula ve optik sinirden elde
edilen OKTA goriintiisii incelendiginde, fovea karakteristik ¢ukurlugu ile kolayca
fark edilir. Retinanin i¢ yilizeyindeki yiiksek yansiticilikta kirmizi renkli tabaka
RSLT’yi temsil eder ve normal anatomi ile uyumlu olarak RSLT kalinliginin optik
diske yaklastikca arttig1 izlenir. ON’de bulgular, gérsel bilginin optik sinir aksonlari
ile foveal yolla tagindig1 papillomakiiler demetin hasarina bagl ortaya ¢ikan defisitle
iliskilidir. Bu durum, ON’nin karakteristik gorsel semptom ve bulgularinin ortaya
¢ikmasina neden olur (48).

Lupidi ve ark. 2016 yilinda OKTA kullanarak makiila vaskiiler perflizyonunu
gorlintiillemek ve analiz etmek i¢in yeni bir otomatik kantitatif teknigi tanimlamak ve

farkli retinal vaskiiler hastaliklara bagli progresif degisiklikleri tanimlamak icin
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yaptiklari ¢alismada kapiller pleksus ile derin kilcal pleksus arasindaki kargilastirmali
analizde, toplamda diisiliniildiigiinde FAZ perimetre, yiizey ve major eksen agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark (P <.05) saptamislardir.Boylelikle Spectralis
OKTA goriilebilen retinal vaskiiler perfiizyon tizerine kantitatif bir yaklagim, ¢esitli
retinal vaskiiler hastaliklarda hastalik progresyonunu izlemek igin objektif ve

giivenilir bir yontem oldugu kanisina varmislardir (54).

Lee ve ark. 2017 yilinda 188 hasta lizerinde gerceklestirdikleri ¢alismada
Primer acik acili glokomlu (PAAG) gozlerde OKTA ile tanimlanan parapapiller
derin-tabaka mikrovaskiiler yogunlugun (MvD) altinda yatan mikroyapiy1
belirlemeye ¢alismiglar ve ¢alisma sonucunda Optik koherens tomografi
anjiyografide parapapiller derin katmanlardaki MvD'ler, PPA'larda hem - hem de vy-
bolgeleriyle iligkili oldugunu saptamiglardir (106). MvD igindeki vaskiilatiiriin
yoklugunun kismen OCTA tarafindan biiyilkk damarlarin goriinmezligini iceren
bilinmeyen nedenlerden kaynaklanmasi miimkiindiir. Biiyilk damarlardan gelen
sinyaller OKTA ile tespit edilemezse, altta bulunan katmanda bulunan biiyiik
damarlarin saglam olup olmadigina bakilmaksizin, koryokapillaris atrofik oldugunda
bir MvD saptanir (107). OKTA'nin bir sinirlamasi, retinal vaskiilatiir veya koroidal
bliyllk damarlarin sinyali ile akis izdlisimii eserlerinin MvD'nin kesin bir
degerlendirmesini engelleyebilmesidir.  OKD'yi yorumlarken MvD'nin retinal
vaskiilatiir ve / veya koroidal biiyilk damarlar ile bolgede tespit edilmesinin zor

olacag diisiiniilmelidir (53).

Bir baska calismada Noval ve arkadaglari, unilateral optik norit atagindan sonra
OKT ile taranan cup/disk oraninda anlamli bir artis oldugunu ve bunun RSLT
kalinhigi ve GK ile ters korelasyon gosterdigini bildirmislerdir (57). Pueyo ve
arkadaglarmin yaptig1 bir bagka calismada; 40 MS hastasi ile 20 saglikli kontrol
caligmaya alinmis ve hastalarda norooftalmolojik baki, OKT ve GDx ile RSLT
kalinlik 6l¢iimii ve GUP incelemeleri yapilmis ve bunlarin RSLT kalinliginda
incelme ile iliskisi bir baska deyisle aksonal kayipla baglantis1 degerlendirilmistir.
Optik ndrit gegirmeyen MS hastalari ile saglikli kontroller arasinda OKT ve GDx ile
Olgiilen RSLT parametreleri arasinda belirgin fark bulunmus, gruplar arasinda en
belirgin incelmenin temporal kadranda oldugu goriilmiistiir. RSLT kalinligi ile

hastalik siiresi arasinda da korelasyon bulunurken, EDSS skorlari ile korelasyon
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saptanmamustir.  Sonu¢ olarak aksonal kaybin yalnizca ON atagir geciren MS
hastalarinda olmadig1, boyle bir epizod yokken bile retinal sinir lifi tabakasi kaybinin

OKT ile belirlenebilecegi kanisina varilmistir (108).

OKTA, para ve peri-foveal bolgelerdeki yiizeysel kilcal pleksus, derin kilcal
pleksus, dis retina ve koryokapillaris gibi retina ve koroidde cesitli seviyelerde retina
mikrovaskiiler yapisinin yiiksek ¢ozintrliklii bir goriintistini vermektedir (55).
Segmentasyonu degistirmenin ve farkli retinal tabakalar boyunca kaydirma
yapmanin avantaji ve her bir katmanda kan akisinin katmana 06zel gozlemi,
OKTA'nin klinikte yaygin olarak kullanilmasini saglar (109). Bonini ve ark. 2017
yilindaki ¢alismasinda 23 hastada (OKT-A) kullanarak koroidal neovaskiilarizasyon
ve santral ser6z korioretinopatisini (SSKR) incelemisler ve ¢alisma sonucunda Optik
koherens tomografi anjiyografi ve buna karsilik gelen OKT B-taramalari, bu koroid
neovaskuler (KNV) lezyonlarinin% 100'inii (8'inden 8'1) saptamis ve KNV'si
olmayan SSKR'li gozlerin% 100inii (19'un 19'unda) dogru olarak diglamistir. Tek
basina OKT'nin (OKTA ve ortak OKT B-taramalari) kronik SSKR olan gozlerde
KNV'iin saptanmast i¢in FA ile karsilagtirilabilir duyarlilik ve ozgiilliige sahip
oldugunu saptamiglardir (51). Bizim hastalarimizda takip sirasinda sekonder

Koroidal neovaskiilarizasyon saptanmadi.

MS, ozellikle gbézde optik norite sebep olan merkezi sinir sisteminin
demiyelinizan hastaligidir. RSLT sadece miyelinize olmayan aksonlardan
olusturulmustur. Bu nedenle OKT ile yapilan RSLT o6lgiimlerinde, direkt akson
kaybin1 6l¢gmek miimkiindiir. OKT invaziv olmayan, dokunmadan yapilan, hassas,
tekrarlanabilir bir tekniktir. OKT ile peripapiler, fovea ve makula bolgesindeki RSLT
kalinliklar ol¢tliir. RSLT kalinhiginin 6l¢iimii, MS’li hastalarda aksonlarin kaybinin
numerik olarak degerlendirilmesini saglar. Giiniimiizde, MS’te RSLT degisimi ve
prognostik degeri tartsilmaktadir. MS hastaliginin teshisinde ON Kilit bulgu oldugu
igin, RSLT o6l¢iimiine 6nem verilmektedir. Optik Norit genelde tek taraflidir; ancak
ON nedeniyle miiracaat eden hastalarda, diger gozlerinde hicbir sikayetleri olmasa da
subklinik olarak optik sinir disfonksiyonu saptanmistir(46,47,48). Idiman ve
arkadaglarimin yaptiklar1 bircalismada MS’te hastalik seyri sirasinda % 22 olguda
ON gorilmustiir (64). Rodriguez ve arkadaslarmmin 1935-1991 yillar1 arasinda
yaptiklar1 populasyon temelli calismada 10 yillik izlemde MS gelisimi % 39, 20
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yillik izlemde %49, 30 yillik izlemde % 54 ve 40 yillik izlemde %60 oraninda
saptanmustir (110). Calismalarinda siire arttikga MS gelisim oran1 da artmaktadir. ON
ardindan MS gelisen olgularda norolojik bozuklugun genellikle 1liml1 oldugu, beyin
MRG’nin MS gelisim riskini giiglii bir bicimde belirledigi, MRG’den bagimsiz
olarak baslangictaki nonspesifik norolojik bulgularn da MS  gelisimini

belirleyebilecegi saptanmuistir.

Diger bir calismada ambliyop ve katarakt cerrahisi sonrast psddofakik
hastalarda makula kalinligim1  degerlendirmek igin OKT  Ol¢iimlerinden
yararlanilmigtir (111-112).Trip ve arkadaslari tarafindan 2005’te yapilan daha
kapsaml1 bir arastirmada, 14’{i KIS ve 11°i MS olmak iizere toplam 25 hastada OKT
ile RSLT kalinlik Ol¢timii yapilmistir. Hastalar 15 saglikli kontrol grubu ile
karsilastirilmistir. Bu caligmada da etkilenen gozlerde, etkilenmeyen ve saglikli
gozlere gore RSLT anlamli oranda ince bulunmustur. MS ve KIS gruplari arasinda
ise ayni olglimlerde belirgin farklilik gézlenmemistir (113). Fisher ve arkadaslari ,
90 MS hastast ve 36 saglikli kontrol grubunda yaptiklart bir caligmada diger
caligmalarla uyumlu olarak ON atagi geciren gozlerde RSLT kalinligini belirgin
disiik bulunmustur. Aynmi c¢alismada ON atagi gegirmeyen asemptomatik MS
gozlerinde de RSLT kalinhiginda anlamli incelme oldugu gosterilmistir
(114).Costello ve arkadaglari ise ilk prospektif ¢calismay1 yapmis ve ON atagi geciren
54 hastay1, li¢ ay aralarla bir yil siireyle izlemislerdir. Atak gegiren gézde RSLT
kalinligi kontrollerde, diger c¢alismalara uygun olarak belirgin ince bulunmus,
kadranla arasinda ise farklilik saptanmamistir. Calismada RSLT kalinliginda azalma
hastalarin % 11’inde 3. ayda, % 85’inde 6. ayda ve % 4’linde 12. ayda saptanmuistir.
Calismanin sonucunda RSLT incelmesinin atak sonrasi en erken 3. ayda ortaya
ciktig1 ve 3-6 aylar arasinda en belirgin oldugu bildirilmistir (49). Temporal
bolge atak sonrasi en siklikla incelmenin goriildiigi kadrandir (113-118). RSLT
kalinlig: ataktan 7-12 ay sonra stabilize olmaktadir (50). Calismamizda literatiire
uygun olarak kadranlar arasi degisimler incelendiginde en belirgin ve siklikla
etkilenen kadranin Whole Image, Inside Disc, Nasal ve temporal bolge oldugu

gorildii.

Feucht ve arkadaglari tarafindan 2018 de yapilan bir ¢alismada 6ncesinde optik

norit hikayesi bulunan 42 multiple sklerozis hastas1 ile 50 multiple sklerozis hastasi
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olmayan normal olgular1i OKTA ile karsilastirmis.optik norit hikayesi bulunun
multiple sklerozis hastalarinda kontrol grubuna gore retinal superfisial ve derin
tabaka damar yogunlugunda azalma tespit etmisler (119).Bizim c¢alismamizda
uyumlu olarak optik sinir basi ve radial peripapiller kapiller damar
yogunlugu,multiple sklerozis hastalarinda yiizdesel olarak kontrol grubuna gore

anlamli sekilde daha diisiik bulunmustur.

Lanzillo ve arkadaslar1 tarafindan 2018’de yapilan bir ¢alismada optik norit
atag1 geciren veya gecirmeyen 50 MS hastasini,MS hastasi olmayan 46 normal olgu
ile OKT ve OKTA esliginde karsilastmis.Optik norit gegiren ya da gegirmeyen 50
MS hastasinin damar yogunlugu OKT ve OKTA da tiim parametrelerde kontrol
grubuna gore anlamli derecede daha az bulunmus (120). Bizim c¢aligmamizda da
uyumlu olarak,inceledigimiz MS hasta grubu,kontrol grubuna goére optik disk ve
peripapiller damar yogunlugu agisindan yiizdesel olarak anlamli derecede daha diisiik

bulundu.

Spain JI ve arkadaglarinin yapmis oldugu bir ¢alismada ise 45 MS hastasinin
68 gozii (25 goz optik norit atag gegirmis,43 goz optik norit atagi gegirmemis) ile 32
normal kontrol grubunun 55 goziinii OKTA ile degerlendirmis ve optik sinir bagi
akim indeksine bakilmis. MS grubunda optik norit atagi gegirilmis olmasina
bakilmakizin kontrol grubuna gore optik disk akim indeksinin daha diisiik oldugu
gosterilmis. MS’in hem retinal yapisal kayiplara hem de optik sinir basi
perfuzyonunu bozduguna kanaat getirmislerdir (121).Bizim ¢alismamizda MS
hastalarinda kontrol grubu ile kiyaslandigindan gosterilen azalmis vaskuler

yogunluk, optik disk basinin perfuzyonunun bozuldugunu destekler niteliktedir.
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6. SONUC

Bu ¢alisma Subat 2018-Mayis 2018 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Poliklinigi’nde multiple skleroz hastalarinda fovea ve
optik sinir baginin OKTA gériintiilleme yontemi ile degerlendirilmesi amaglanmustir.
Sonug olarak MS hastalarin seyrinde ortaya ¢ikabilecek fovea ve optik sinir bast ile
ilgili rahatsizliklarda optik koherens tomografi anjiografi goriintiileme yontemi ile
retina sinir lifi tabakasi kalinliklar1 Olglimleri yardimci tami yontemi olarak

kullanilabilir.
Calismadan elde edilen diger sonuglar sunlardir;

o Calismada yer alan Grup 1 hastalarin %35°1 kadin ve %2,5°1 erkek olurken,
Grup 2’de yer alan hastalarin %50,0’1 kadin ve %12,5’inin erkek ve kontrol
grubunda yer alan hastalarin %50’si kadin ve %50’si erkekdi. Hasta
gruplariin ve kontrol grubunun cinsiyetleri karsilastirildiginda 3 grup arasinda
anlaml fark saptandi (p<0.005)

o Grup 1°deki hastalarin yas ortalamast 35,73+6,79 yil olurken. Grup 2’deki
hastalarin yas ortalamast 37,44+9,88 yil ve kontrol grubunda yer alan
hastalarin ki ise 35,12+9,05 yil olarak tespit edilmistir. Hasta gruplarinin ve
kontrol grubunun yas ortalamalar1 karsilastirildiginda 3 grup arasinda anlaml
fark saptanmadi (p>0.005).

. Kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag ve sol géz OSB
degerlerinin Grup 1’de yer alan hastalarinkinden daha yiiksek degerlere sahip
olduklari tespit edilmistir.

o Grup 1 ile kontrol grubu arasinda Whole Image, Inside Disc Inferior Temporal
ve Temporal bolgelerde istatistiki yonden anlamli iliski bulunmaktadir
(p<0,05).

o Kontrol grubunda yer alan hastalarin OSB degerlerinin Grup 2’de yer alan
hastalarinkinden daha yiiksek degerlere sahip olduklar tespit edilmistir.

o Grup 2 ile kontrol grubu arasinda Whole Image, Inside Disc, Peripapiller,
Nasal ve Inferior Temporal bolgelerde istatistiki yonden anlamli iliski
bulunmaktadir (p<0,05).
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. Kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag ve sol géz RPK
degerlerinin Grup 1’de yer alan hastalarinkinden daha yiiksek degerlere sahip
olduklar1 tespit edilmistir.

o Grup 1 ile kontrol grubu arasinda Whole Image, Inside Disc, Peripapiller,
Nasal ve Temporal bolgelerde istatistiki yonden anlamli iliski bulunmaktadir
(p<0,05).

o Kontrol grubunda yer alan hastalarin bolgelere gore sag ve sol géz RPK
degerlerinin Grup 2’de yer alan hastalarinkinden birbirine yakin fakat daha
yiiksek degerlere sahip olduklar1 saptanmustir.

o Grup 2 ile kontrol grubu arasinda Whole Image, Inside Disc, Peripapiller,
Nasal, Temporal ve Inferior Temporal bolgelerde istatistiki yonden anlamli
iligki bulunmaktadir (p<0,05).

o Sag gozde Grup 2 ye ait FAZ degerleri grup 1 ve kontrol grubuna gére daha
yiiksek degerlere sahip olurken, sol gbzde grup 1’e ait faz degerleri grup 2 ve
kontrol grubuna gore daha yliksek degerlere sahip oldugu gozlendi.

o Grup 1 ile kontrol grubu arasinda istatistiki yonden anlamli bir iliski
bulunmazken, Grup 2 ile kontrol grubu arasinda her iki g6z agisindan anlaml
iliski saptanmistir (P<0,05).

o Erkeklerde OSB degerleri Grup 2’de, kontrol grubu ile Grup 1’e gére daha
yiiksek degerelere sahip oldugu ve Whole Image, Inside Disc, Nasal ve
temporal bolgedeki OSB degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir iliski oldugu
tespit edilmistir. Benzer durum kadinlarin sahip oldugu OSB degerlerinde de
gozlemlenmistir (p<0,05).

o Erkeklerde RPK degerleri birgok bolgede Grup 2’de, kontrol grubu ile Grup
1’e gore daha yiiksek degerelere sahip oldugu ve Nasal, Inferior Temporal ve
temporal bolgedeki RPK degerlerinin gruplar arasinda anlamli bir iligki oldugu
saptanmustir. (p<0,05).

MS’te patolojiden asil sorumlu mekanizma aksonal dejenerasyon oldugu igin,
in-vivo olarak akson miktarinin olgiilebilmesi hastaligin  seyri ve agirhigi
acisindan 6nemli hale gelmektedir. Nonkonvansiyonel MRG teknikleri MS’te doku
hasarmi  gostermekte yararli olsa da spesifik olarak aksonal degisimi

gosterememektedir.  Retinal goriintiilleme yontemi olan OKTA, direkt olarak

82



aksonal hasar1 gostermekte ve histopatolojik olarak aksonal etkilenmeyle giden

hastaliklarda pratikte tani, izlem ve tedavide kullanim firsati sunmaktadir.

OKTA, klinik ortamda kullanim i¢in biiyiik potansiyele sahip yeni bir
teknolojidir. Diger tan1 yontemlerine gére OKTA'nin avantajlari, mevcut retinal
anjiyografik altin standartlari, non-invaziv olmasi, spesifik derinliklere bdliinebilen
hacimsel taramalar elde etmesi, intravendz boya yerine hareket kontrastini
kullanmasi, saniyeler icinde elde edilebilmesi, dogru sonu¢ vermesi gibi iistiin
ozellikleri sayilabilir. OKTA'min en onemli dezavantajlar1 ise smirli goriis alani,
sizintiyr gorememe, artifaktlar i¢in potansiyel artma (yanip soénme, hareket,
damarlarin golgelenmesi) ve en yavag saptanabilen akisin altinda kan akisini tespit
edememesidir. OKTA'nin yararli bir goriintiileme yontemi oldugu gosterilmistir
Gelecekte, ozellikle MS gibi 6zellikli hastaliklarda daha yiiksek ¢oziiniirliikle daha
genis goriis alanlar1 elde etmek i¢in daha hizli tarama hizlar1 ¢ok 6nemli olacaktir.
OKTA'nin faydasini klinik ortamda belirlemek ve bu teknolojinin retinal vaskiilatiirii
gorsellestirmede noninvaziv bir segenek sunup sunamayacagini belirlemek i¢in daha

fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.
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