T.C.
SAGLIK BAKANLIGI
HASEKI EGITIiM VE ARASTIRMA HASTANESI
GOZ HASTALIKLARI KLINiGi

Glokom Siipheli ve Primer A¢ik A¢ih Glokomlu Olgularda Optik
Koherens Tomografi Ile Ganglion Hiicre-I¢ Pleksiform Tabaka,

Retina Sinir Lifi Tabakasi ve Optik Sinir Bas1 Analizi

UZMANLIK TEZi

Dr. Melih USTAOGLU

ISTANBUL-2016



T.C.
SAGLIK BAKANLIGI
HASEKI EGITIiM VE ARASTIRMA HASTANESI
GOZ HASTALIKLARI KLINiGi

Glokom Siipheli ve Primer A¢ik A¢ih Glokomlu Olgularda Optik
Koherens Tomografi Ile Ganglion Hiicre-I¢ Pleksiform Tabaka,

Retina Sinir Lifi Tabakasi ve Optik Sinir Bas1 Analizi

UZMANLIK TEZi

Dr. Melih USTAOGLU

TEZ DANISMANI

Op. Dr. Nilgiin SOLMAZ

ISTANBUL-2016



|. TESEKKUR

Uzmanlik, egitimim boyunca Rendisinden ¢oR_ sey ogrendigim saygideger hocam Dog.
Dr. Feyza Onder’e, bu calismamin gerceRlesmesinde cok dederli Ratkilan bulunan tez
danmigmamm Op. Dr. Nilgiin Solmaz’a, dort yulik asistanfik egitimim boyunca bana emegi
gegen Rlinigimizde ¢calisan tiim uzmanlara ve birlikte calistigim asistan arRadaslarima, her
zaman her Rosulda beni destekleyen degerli aileme ve bu siirecte en biiyiik destek¢im olan

sevgili esim Dr. Eda Ustaojlu'na sonsuz teseRRiir ederim.

Dr. Melifi Ustaoglu
Ocak 2016, Istanbul



I1. ICINDEKILER

I. TESEKKUR .....cootiiiiiecteie ettt es sttt s sttt s ettt as s ettt annssaetes s s nsetesasensnssantasans [
I ICINDEKILER .......coiitititeiciccce ettt ii
1. KISALTMALAR VE SIMGELER ........ccooiiuititiiiiicicie ettt iv
IV. TABLOLAR DIZINT ..ottt ettt Vi
V. SEKILLER DIZINT .....coiiiiiiicceeceeee ettt ettt vii
VI OZET oottt ettt bbbttt bbbt viii
R A N 1 3 N O PRSI IX
1. GIRIS VB AMAC ... oot e et e et ee s ee et s s 1
2. GENEL BILGILER.......coitiiiiicteie ettt 2
2.1 Glokom ve EPIdemiyOlOJiST .......ccooiiiiiiiiiiieiecee e 2
2.2. OPLIK SINIE ANGLOMUIST c..eiuieivieie ettt reesbe e sreesre e s e sreenteaneenneas 2
2.3. Normal Optik Sinir Bagi MOrfolOJiSi ........cccoviiiiieiiiic s 4
2.3.1. FizyolOjik nOral MM ....cooviiiiiiieie e 4
2.3.2. Fizyolojik peripapiller retina............cccoiiiiiiiiie e 4
2.3.3 FiZYOIOJIK GUKUTITUK ......cvveiuieieiieccie ettt ettt nte e eneas 5

2.4. Glokomatoz Optik Atrofinin MOrfolOJiSi........ccceviiiiiiiiiiiiiecee e 5
2.4.1 OptiK diSK de@iSTKITKIETT ... cuveuveieieiie ittt 5
2.4.2 Glokomatoz optik atrofinin vaskiiler belirtileri...........ccoocooeiiiiiniiice 6
2.4.3 Glokomatoz optik atrofi iliskili peripapiller degisikliKler...........cccooceniriiiiiiinnnnn 6

2.5. Glokomat6z Optik Noropatinin PatOgENEZI ........cevveieiiiiiieieienese e 7
2.5.1 OKUIEr KAN @KIMI.....ecuiiiiiiiicic ettt e re s sbeenteannenneas 7
2.5.2 REPEITUZYON NASATT......ccuiiiiiiiiiiieiece e 8
2.5.3. MetalloproteiNazIar ............cc.ooviii i 8
2.5.4. Glokomat6z hasarin meKaniZmasl ..........cccccveeiieeeiiiieeiieesiiee e ssireesiee e aee e 9

2.6. Primer AGik AGil1 GIOKOM ..ot 9
2.7. Primer Agik Acilt GIOKOM STUPNEST ...vevvviiiiiiiiiiiiiesieee e 10
2.8. Bilgisayarlt GOrme AlBNT .......ccooiiiiiiiii s 12
2.8.1. Gorme alani teKNIKIEI...........coovviiiiiecc e 12
2.8.2. Standart otomatik PErMELri........coveiiiieiie i 12
2.8.3. Diger teSt Stratefileri......c..oviiiiiie e 14
2.8.4. Gorme alani tizerine fizyolojik ve psikolojik etkiler...........ccoooviiiiiiiiicien, 14
2.8.5. Glokomatdz gérme alant Kayiplart.........ccoovvviiiiiiiiiiiiiiee e 15
2.8.6. Gorme alan1 global INAeKSIEr ..........coooviiiii e, 16
2.8.7. GIOKOM yart @lan tESHH .....c.veveeieieeiecie et 17
2.8.8. Glokomda gérme alani defektlerinin evrelenmesi .........ccceveviveiveie e, 18



2.9. Optik Koherens TOMOGIafi .......ccocveiiiiiiciice e 18

2.9.1. Optik koherens tomografinin ¢alisma prensibi ...........cccoeveveiieeiesce e, 19
2.9.2. Peripapiller retina Sinir 1ifi tabakast ..........ccccceiiiiriiiniiiicicee e 20
2.9.3. Optik SINir Bast ANAIZI ........cccueiieiie e 20
2.9.4. MaAKUIZ ANALTIZI .....ocviiiiiiieieee bbb 21

3. GEREC VE YONTEM .....ooitiiiiiiceeiete ettt ettt en st an st s 23
CBULGULAR ettt bttt et et n et e ne s 27
4.1. Gruplarin Demografik OZellIKIETT...........vvvvereieieeeseeeeee e 27
4.2. Ganglion Hiicre—i¢ Pleksiform Tabaka Analiz Sonuglart.............ccceeevevevevecrvererenenenne, 29
4.3. Retina Sinir Lifi Tabakasi Analiz Sonuglart ............cccccveveiieiicie i, 31
4.4. Optik Sinir Bast ANAlIZ SONUGIATT........cccvciuiiiiiiicciic e 33
4.5. GHIPT, RSLT ve OSB Parametrelerinin AUC Degerleri...........co.coerverererrrerrrnrernnnns 36
CTARTISMA oottt ettt ettt ettt s et e et e ee et et et e en ettt en et en et e eneee e eseees 38
5.1. GHIPT, RSLT ve OSB Sonuglarmin Degerlendirilmesi ...........cccovevervireercveisnevennnns 39
SONUC .ottt e et e e ee e s e e e ee e e e st e e eee et et ee e s e ee e s e s eeeseeee 45
KAYNAKLAR . .ottt sttt et ese e b et et e neabe st e e esenteteneanens 46



AGOC
AUC
C/D
EAH
GHA
GHIPT
GHT
GIB
MD
MMP
NO
NOS
NTG
OHT
OHTC
OKA
OKT
OSB
PPG
PSD
PVRB
RGH
ROC
RSLT
SITA

STF

I11. KISALTMALAR VE SIMGELER

: Avrupa Glokom Onleme Calismasi

: Egri Altinda Kalan Alan

: Cukurluk/disk

. Egitim ve Arastirma Hastanesi

: Ganglion Hiicre Analizi

: Ganglion Hiicre-i¢ Pleksiform Tabaka

: Glokom Yar1 Alan Testi

: Goz I¢i Basinct

: Ortalama Sapma

: Matriks Metalloproteinaz

- Nitrik Oksit

- Nitrik Oksit Sentetaz

: Normotansif Glokom

- Okiiler Hipertansiyon

> Okiiler Hipertansiyon Tedavi Caligmasi
: Okiiler Kan Akimi

: Optik Koherens Tomografi

: Optik Sinir Basi

: Preperimetrik Glokom

. Patern Standart Sapma

: Primer Vaskiiler Regiilasyon Bozuklugu
: Retina Ganglion Hiicresi

: Receiver Operating Characteristic

: Retina Sinir Lifi Tabakas1

: Swedish Interactive Threshold Algorithm

: Kisa Siireli Dalgalanmalar



SKK : Santral Kornea Kalinligi

SOP : Standart Otomatik Perimetri
SRA : Santral Retinal Arter
SRV : Santral Retinal Ven

SWAP : Kisa Dalga Boyu Perimetri
SVRB : Sekonder Vaskiiler Regiilasyon Bozuklugu
TOP : Tendency Oriented Perimetri

USsG : Ultrasonografi



Tablo 1:
Tablo 2:
Tablo 3:
Tablo 4:
Tablo 5:
Tablo 6:
Tablo 7:
Tablo 8:

Tablo 9:

V. TABLOLAR DiZIiNi

DemOgrafik OZEIIKIET .........cveiieie et 27
Demografik 6zellikler alt grup istatistiksel analizi............ccooeveviiiiiiiicce 28
Gruplarin GHIPT KalInIKIAIL.........c.ovcviiieeriiceeieceeeeie e 29
GHIPT alt grup istatistiksel analiZIEri ..........ccovverreicceceececeeeeee e 30
Gruplarin 4 ana kadran ve 12 saat kadraninda RSLT kalinliklart ............cccccevvenenne. 31
RSLT alt grup istatistiksel analizIer ... 33
Gruplarin OSB parametreleri........ .o 34
OSB alt grup istatistiksel analizIeri .............cccovveiiiiiiieiece e 35
GHIPT, RSLT ve OSB parametrelerinin AUC degerleri .......cccovuvrvriiririiererierennne, 36

Vi



V. SEKILLER DIZINI

Sekil 1: Yeni nesil OKT cihaz1 (Cirrus HD-OKT 5000, Carl Zeiss Meditec) ...........ccccovennenne. 19
Sekil 2: OKT optik disk kiip 200x200 protokolii ile OSB ve RSLT analiz ¢iktisi .................. 21
Sekil 3: OKT makiiler kiip 200x200 protokolil ile GHA ¢IKtIST ......ccveveiiiiiiiiiiiiiiecce 22
Sekil 4: Katilimcilarin siniflandirtlmast............ooiiieeiiiiiee e 24

Sekil 5: Gruplarin ganglion hiicre-i¢ pleksiform tabaka (GHIPT) kalinlik dagilim grafigi
(ZUVEN AralIZ1 Y095). ...c.viiiiiiitieiie et 30

Sekil 6: Gruplarin retina sinir lifi tabakas1 (RSLT) kalinlik dagilim grafigi (giiven araligi
095). ettt bR bR Rt R R R AR bR bR R e b et bt b e r e ene 32

Sekil 7: Gruplarin optik sinir basi (OSB) parametreleri frekans dagilim grafigi (giiven aralig
% 95). .o ... 34

vii



VI. OZET

Amac: Spektral domain optik koherens tomografi (OKT) ile elde edilen ganglion
hiicre—i¢ pleksiform tabaka (GHIPT), retina sinir lifi tabakasi (RSLT) ve optik sinir basi
(OSB) parametrelerinin, glokom siipheli ve primer agik agili glokomlu (PAAG) olgular

normalden ayirmadaki basarisin1 degerlendirmek.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya 40 kontrol, 40 glokom siipheli, 40 erken PAAG ve 27
orta/ileri PAAG grubu olmak tizere 133 hastanin 147 gozi dahil edildi. Tiim hastalara ve
kontrol grubuna ayrintili oftalmoskopik muayene, SITA 30-2 gérme alani testi (Humphrey
Field Analyzer 11 740) ve Cirrus HD-OKT (Carl Zeiss Meditec) ile GHIPT, OSB ve RSLT
analizi yapildi. GHIPT, OSB ve RSLT’nin tan1 koymadaki basarilarini degerlendirmek igin

egri altinda kalan alan (AUC) degerleri incelendi.

Bulgular: Calismamizda, glokom siipheli—kontrol grubu ayriminda, inferior kadran
disinda tiim GHIPT parametreleri ve disk alan1 disinda tiim OSB parametreleri ile ortalama,
superior kadran ve saat 12-1 sektorlerinin basarili oldugu goriildii. Glokom siipheli-erken
PAAG ayriminda ise hi¢ bir parametre basarili degildi. Egri altinda kalan alan degerlerine
gbre en basartlh GHIPT parametreleri, glokom siipheli grupta superonazal (AUC=0,746),
superior (AUC=0,725) ve ortalama (AUC=0,725) iken, erken PAAG grubu i¢in inferonazal,
superonazal ve ortalama GHIPT kalinliklar1 idi (sirasiyla, AUC= 0,808, 0,807 ve 0,804).
Orta/ileri PAAG grubunda ise genel olarak tiim parametrelerin ayirt ediciligi oldukga yiiksek
olmakla birlikte, inferonazal kadran (AUC=0,980) ve ortalama kalinlik (AUC=0,992) en
ayirt edici parametrelerdi. En basarili RSLT parametreleri ise, ti¢ grup i¢in de (kontrol, erken
PAAG, orta/ileri PAAG) superior kadran (sirastyla AUC=0,810, 0,796 ve 0,965) ve ortalama
(sirastyla AUC=0,749, 0,785, 0,986) iken; OSB parametreleri igerisinde en basarili olanlar, ti¢
grup i¢in de ortalama c/d (sirasiyla 0,746, 0,800, 0,883) vertikal c/d (sirasiyla 0,734, 0,793,
0,913) ve rim alani idi (sirasiyla 0,736, 0,784, 0,909).

Sonuc: GHIPT, RSLT ve OSB analizleri, glokom siipheli ve primer acik acili glokom
tanisinda basarilidir ve bu ii¢ yontemin sonuglari glokom siipheli grup disinda birbirleriyle
kiyaslanabilir seviyededir. Glokom siipheli grupta ise superior kadran RSLT kalinliginin ayirt

ediciligi daha yiiksek gortinmektedir.
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VII. ABSTRACT

Purpose: In this study, we aimed to determine the diagnostic performances of ganglion
cell-inner plexiform layer (GCIPL), peripapillary retinal nerve fiber layer (RNFL) and optic
nerve head (ONH) parameters by spectral domain optical coherence tomography at glaucoma

suspect and primary open angle glaucoma (POAG) group.

Methods: 147 eyes of 133 patients (40 controls, 40 glaucoma suspects, 40 early POAG
and 27 moderate/severe PAAG patients) were enrolled to study. All subjects underwent a
complete ophthalmoscopic examination, SITA 30-2 visual field test (Humphrey Field
Analyzer 11 740) and GCIPL, RNFL and ONH measurements by Cirrus HD-OCT (Carl Zeiss
Meditec). Area under the curve (AUC) of the receiver operating characteristics were

evaluated to determine the diagnostic performances.

Results: In our study, all GCIPL parameters except inferior quadrant, all ONH
parameters except disc area, and four RNFL parameters (average, superior, 12 and 1
quadrants) were able to discriminate between the glaucoma suspect—control group. But none
of the GCIPL, RNFL and ONH parameters were able to discriminate between glaucoma
suspect and early POAG group. The best AUC parameters for GCIPL were superonasal
(0,746), superior (0,725) and average (0,725) for glaucoma suspect; inferonasal (0,808),
superonasal (0,807) and average (0,804) for early POAG; inferonasal (0,980) and average
(0,992) for moderate/severe POAG group. We also observed the best AUC parameters as
superior (0,810, 0,796, 0,965, respectively) and average (0,749, 0,785, 0,986, respectively) for
RNFL and average c/d (0,746, 0,800, 0,883, respectively), vertical c/d (0,734, 0,793, 0,913,
respectively) and rim area (0,736, 0,784, 0,909, respectively) for ONH at glaucoma suspect,
early and moderate/severe POAG groups.

Conclusions: The diagnostic ability of GCIPL parameters were similar and comparable
to that of ONH and peripapillary RNFL parameters in glaucoma suspect, early and
moderate/severe POAG groups. However, in glaucoma suspect group, the diagnostic ability

of superior RNFL parameter was significantly higher than others.



1. GIRIS ve AMAC

Glokom, retina ganglion hiicresi (RGH) hasarina bagli, ilerleyici gérme kaybi ile
karakterize, kronik bir optik noéropatidir, ve tiim diinyada korliikk nedenleri arasinda ikinci
sirada yer almaktadir.” Bu nedenle glokomun erken tanisi, geri déniisiimsiiz gorme kaybini

onlemek i¢in ¢ok 6nemlidir.

Glokom tanisi, optik sinir bas1 (OSB) ve/veya retina sinir lifi tabakas1 (RSLT) hasari ve
iliskili gérme alan1 bulgusuna dayanmaktadir. Optik sinir bast ve RSLT bulgulari, Klinik
oftalmoskopik muayene ile saptanabilmektedir. Ancak, klinik muayene klinisyenler arasinda
yorum farkliliklarin bulunmasi ve hasarin ancak makroskobik diizeye ulastiginda
saptanabilmesi nedeniyle glokomun erken tanisinda yetersiz kalmaktadir. Standart perimetri
ile saptanabilen gérme alani defektlerinin ortaya ¢ikmasi igin de, yaklasik olarak %30 ve
iizerinde ganglion hiicre hasari gerekmektedir.? Bu nedenle, glokomun erken tan1 ve takibinde
kullanilabilecek hassas ve objektif yeni tan1 yontemlerine ihtiyag duyulmus ve RSLT, OSB ve
ganglion hiicre-i¢ pleksiform tabaka (GHIPT) kalmligim1 degerlendirebilen optik koherens

tomografi (OKT) gibi goriintiileme yontemlerinin gelistirilmesi gerekmistir.

Optik koherens tomografi, B mod ultrasonografi (USG) ile benzer sekilde calisan,
ancak dokunun ses yansiticiligt yerine 1g1k yansiticiligi 6zelligini kullanan, arka segment
yapilarin1 10 um’den daha ince kesitler alarak, histolojik diizeyde yiiksek ¢oziiniirliikte
goriintiileyebilen  bir  cihazdir.  Yiiksek tekrarlanabilirligi, klinisyenden bagimsiz
degerlendirme kriterleri ve mikro diizeyde inceleme yapabilmesinden dolay: glokomun erken

tan1 ve takibinde etkili olabilecegi diistiniilmektedir.

Bu ¢alismada, glokom siipheli ve primer agik agili glokomlu (PAAG) olgularda OKT
ile GHIPT, OSB, RSLT analizi yapilarak; bulgularin erken tanidaki etkinliginin ve farkli

evrelerde elde edilen parametrelerin birbirleriyle olan uyumunun belirlenmesi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Glokom ve Epidemiyolojisi

Glokom, diinyada yaklasik olarak 70 milyon insan1 etkileyen ve bu insanlarin
%10’unun kér olmasma neden olan ciddi bir optik néropatidir.®> Glokomlu hastalar, tiim
diinyadaki yasal korlerin (20/200°den az gérme keskinligi ve/veya %20’den az gérme alani)
%12,3’tinti olusturmakta ve glokom, korliikk nedenleri arasinda  kataraktdan sonra ikinci

sirada gelmektedir.*

Glokomun prevelansi konusunda 6zellikle doksanli yillarda ciddi ¢alismalar yapilmistir.
Primer acik acili glokom sikligi, kirk yas tlizeri beyaz irkta Baltimore ¢alismasinda %1,3,
Beaver Dam c¢alismasinda %2,1 ve Melbourne ¢alismasinda %2 bulunmustur.*>® Amerika
Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ¢alismada, PAAG sikligi %1,86 olarak saptanmis ve
yaklagik 2,2 milyon hasta tespit edilmistir. Hasta sayisinin 2020 yilina kadar %50 artarak 3,3
milyona ulasagini gdsteren analizler yapilmaktadir,” Bu nedenle glokom siklig1 giderek artan

ciddi bir halk saglig: problemidir.

Primer acik acili glokom prevelans: yas, irk ve etnik gruplara gore de farklilik
gostermektedir. Glokom sikligi 40-49 yas arasinda %0,6 iken, 60-69 yas arasinda bu oran
%2,7’ye, 80 yas lizerinde ise %7’nin lizerine (;1kmaktad11r.7 Glokom siklig1 irklar arasinda da
farklilik gostermektedir. Siyah irkta beyazlara oranla 3-4 kat daha sik goriilmektedir.* Latin
irkta ise, geng yaslarda beyaz irkla benzer oranda iken, ileri yasta beyaz irka gore daha sik

gén’ilrnektedir.8
2.2. Optik Sinir Anatomisi

Retina, histolojik olarak distan i¢e dogru; retina pigment epiteli, dis niikleer tabaka, dis
pleksiform tabaka, i¢ niikleer tabaka, i¢ pleksiform tabaka, ganglion hiicre tabakasi ve sinir
lifi tabakasindan olugmaktadir. Optik sinir ise, bipolar ve amakrin hiicrelerden aldig1 uyarilari

beyne ileten 0,7—1,5 milyon retina ganglion hiicre aksonundan olusmaktadir.’

Temel olarak ii¢ grup RGH bulunmaktadir. Bunlar magnoseliiler, parvoseliiler ve
konioseliiler hiicrelerdir.’® Magnoseliiler hiicreler, genis akson ¢apma sahip, az aydinlik
ortamda etkili hiicrelerdir ve renklere kars1 duyarliliklar1 yoktur. Parvoseliiler hiicreler, daha
kiiglik akson ¢apina sahip ve renkli gormede etkilidirler. Konioseliiler hiicreler ise yalnizca

mavi konlarin uyarilmasiyla aktive olurken, kirmizi ve yesil konlarin uyarilmasiyla inaktive
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olurlar. Kisa dalga boyu perimetrilerde uyarilan RGH’lar bu gruptadir. Parvoseliiler hiicreler
tim RGH’larin %80’ini olustururken, magnoseliiler ve konioseliiler hiicreler sadece %10 unu

olustururlatr.10

Retina ganglion hiicre aksonlari, yaklasik doksan derece ag1 yaparak OSB’yi
olustururlar. Optik sinir basi, oftalmoskobik muayene sirasinda goriilen optik sinirin 6n
boliimiidiir. Bir ¢alismada optik sinir baginin horizontal ¢ap1 1,76 mm, vertikal ¢ap1 1,92 mm
iken, diger bir calismada horizontal ¢ap 1,77 mm, vertikal ¢ap 1,88 mm bulunmustur.***?
Ancak OSB’nin biyiikliigii kisiler arasinda farkliliklar gosterebilmektedir. OSB’nin
merkezinde, geometrik olarak hafif temporalde bir ¢ukurluk bulunmaktadir. Bu ¢ukurluk
aksonsuz bolgedir ve santral retinal arter (SRA) ve santral retinal venin (SRV) ana dallarmin

globa girig alanidir.
Optik sinir bas1 onden arkaya dogru dort boliimde incelenir;

1) Yiizeyel sinir lifi tabakasi: Optik sinir basinin en igte yer alan boliimiidir ve %94 RGH

aksonlar1, %5 astrositlerden olusur.”® Retina ganglion hiicre aksonlari, OSB’de retinopik
yerlesime uyumlu olarak; st retinadan gelen lifler OSB’nin iist boliimiinde, alt retinadan
gelenler alt boliimiinde, temporalden gelenler lateralde ve nasalden gelenler medialde yer
almaktadir. Makular RGH aksonlar1 ise optik sinirin 1/3’iinii olusturmakta ve OSB’nin
lateralinde seyretmektedir. Optik sinir basinda, daha uzak noktadan gelen lifler OSB’de

periferde bulunurken, OSB’ye daha yakindan gelen lifler daha santralde ilerlemektedir.

2) Prelaminar bolge: Lamina kribrosanin 6n boliimiidiir ve RGH aksonlarinin astrositik glial

dokular tarafindan fasikiiler hale getirildigi yerdir. Optik sinir baginin koroid ile komsu olan
bolgesidir. Normal optik diskte, floresein anjiyografinin ge¢ fazinda hafif boyanma olmasinin

nedeni de, koroid kapillerlerinden laminaya floresein sizmasidir.*°

3) Lamina kribroza: Optik sinir basinin skleraya komsu boliimiidiir ve iizerinde RGH

aksonlarmin gececegi porlar bulunan, tabakalar halindeki bag doku ve elastik liflerden olusur.
Optik sinirin globtan ayrilirken ana destek noktasidir. Astrositlerin oran1 bu bolgede %23’e
¢ikmaktadir.** Tip 1 ve 3 kollojen, elastin, laminin ve fibronektin ana bag dokusu
elemanlaridir. SRA ve SRV igin destek gorevi yapar. Histolojik olarak daha 6nde yer alan
porlar daha genisken, daha arkada yer alan porlarin ¢api1 daha dardir. Bu durumun da

glokomatoz optik néropati gelisiminde nemli rolii oldugu diisiiniilmektedir.™



4) Retrolaminer bdlge: Lamina kribrozanin gerisinde bulunan, aksonal myelinizasyonun

basladig1 bolgedir. Oligodendrositlerin varligi ve meningeal kiliflarin de etkisiyle 3-4 mm’ye
kadar genisleyebilmektedir.

Optik sinir basinin beslenmesi, yiizeyel sinir lifi tabakasi disinda oftalmik afterin dali
olan posteriyor siliyer arter tarafindan saglanir.™* Yiizeyel sinir lifi tabakasinmn beslenmesi,
SRA’nin dali olan rekiirren retinal arterioller ile saglanir.’> Prelaminer ve laminer bélgenin
kanlanmasi, kisa posteriyor siliyer arterin direkt dallarindan ya da posteriyor siliyer arter
tarafindan olusturulan Zinn-Haller halkasindan ¢ikan dallar tarafindan saglanmaktadlr.14
Ancak bu halka herkeste bulunmayabilir. Retrolaminer bdlgenin beslenmesi ise kisa
posteriyor siliyer arter ve pial damarlardan saglanmaktadir. OSB’nin ven6z drenajinin biiyiik
bolimii SRV araciligi ile karsilanmakta, kiigiik bir kismi ise koroidal sistem aracilig: ile

sa,c;{lanmaktadlr.16
2.3. Normal Optik Sinir Bas1 Morfolojisi

Optik sinir basi, oftalmoskopik muayenede vertikal-oval sekilde goriilmektedir. Optik
sinir basinin santral kisminda ¢okiik, ¢anak seklinde bir alan bulunmaktadir. Bu alan
aksonlarin olmadigi lamina kribrozadir. Canak ile optik disk kenar1 arasinda kalan bolge ise
noral rimdir. Bu bolge, RGH aksonlar1 ve kapillerleri icerir. Bu nedenle de hafif turuncu-

kirmizimsi gorliniimii vardir.
2.3.1. Fizyolojik néral rim

Optik sinir bast degerlendirilirken, genellikle ¢anaklasmaya bakilmakla birlikte, esas
degerlendirilen noral rimdir. Canaklasma ne kadar fazlaysa rim o kadar incelmistir. Ancak
disk biiytikligiine bagh olarak bu oran degisebilmektedir. Genel olarak biiyiik disklerde,
canaga oranla rim goreceli olarak ince goriiniir ancak bu bir yanilsamadir.** Néral rim en
kalin inferiorda, sonra sirasiyla superior, nazal ve temporaldedir (ISNT kurali)."* Néral rimin
degerlendirilmesinde yiiksek miyop hastalarda o6zellikle temporalde rimde incelme oldugu
diistiniilebilir, ancak bu optik sinirin globa girisi ile alakalidir. Noral rim yasla birlikte ve

artmis goz ici basinci (GIB) ile azalmaktadir.'’
2.3.2. Fizyolojik peripapiller retina

Yizeyel retinal sinir lifleri en iyi sekilde, arka kutupta peripapiller bélgede, kirmizidan

yoksun 1sik ile gortiniir. Bu liflerin goriintir hale gelmesi igin belirli bir kalinliga ulagsmasi



gerekir ve OSB’nin iki disk ¢ap1 mesafedeki vertikal kutuplari en uygun yerdir.'® Retina sinir

lifi tabakas: da tipk1 néral rim gibi yasla ve artmis GIB ile azalmaktadir.™®

Optik sinir basin1 degerlendirirken dikkat edilmesi gereken diger bir durum ise
peripapiller pigmentasyondur. Optik sinir basi sinirina komsu, depigmente, hilal sekilli alana
beta zon denmektedir. Beta zon, retina pigment epitelinin OSB kenarindan ¢ekilmesi ile
beraber koroidal incelme sonucu ortaya ¢ikan skleral acikligi isaret eder.’ Beta zonun
oraninin artmasinin, okiiler hipertansiyon (OHT) hastalarinda, glokomat6z hasar gelisme riski

ile iliskili oldugu bulunmustur.?*
2.3.3 Fizyolojik ¢ukurluk

Fizyolojik g¢ukurluk, OSB’nin ortasindaki ¢okiintii alanidir ve ¢ukurluk/disk (c/d) orani
ile gosterilir. Normal popiilasyonda bu oran ¢ogu gozde 0,3’den azdir ve popiilasyonun
yalnizca %1-2¢sinde 0,7 ve iizerindedir.?? Ay kisinin iki gozii arasinda c/d oram genellikle
benzerdir. Toplumun sadece %1-6’1ik kesiminde c/d oranlar1 arasinda 0,2 ve iizeri asimetri
bulunmakla birlikte, glokomu olan hastalarda ise bu oran %24 olarak bildirilmistir.?#%
Asimetri, glokomda tek basina yeterli bulgu degildir ancak Onemli bir gostergedir.
Cukurlugun sekli de tablonun fizyolojik veya glokomatdz oldugu hakkinda bilgi verebilir.
Normal gozlerde optik disk vertikal oval sekilli, gukurluk da yuvarlak oldugundan c/d orani
horizontal planda daha biiyiiktiir. Glokomat6z hastalarda ise vertikal c/d oran1 genellikle daha

buiyiiktiir.
2.4. Glokomatoz Optik Atrofinin Morfolojisi

Glokomatoz optik atrofinin degerlendirilmesi; optik disk degisiklikleri, eslik eden

vaskiiler belirtiler ve peripapiller degisiklikler olmak iizere ii¢ ana baslik altinda yapilir.
2.4.1 Optik disk degisiklikleri

Glokomatoz optik atrofin erken bulgusu fokal atrofidir (¢entiklenme). Genellikle ilk
olarak inferotemporal bolgeden baslar, ve daha sonra superotemporal bolgeyi etkiler. Bu
durum OSB’deki gukurlugun vertikal yonde olusmasina yol acar ve vertikal c¢/d oranini
artirir.?* Glokomatdz hasar ilerledikge temporal rim ve son olarak da nazal kutup tutulur.?
Konsentrik atrofi, fokal atrofiye oranla daha nadir goriilir ve horizontal yonde de

olusabilecegi gibi daha siklikla inferotemporal ya da superotemporal bélgede olusur.?



Baz1 olgularda glokomat6z hasar, cukurlugun derinlesmesi ile ortaya ¢ikabilmektedir.
Cukurlugun derinlesmesi ile gri noktalar seklinde laminadaki agikliklarin ortaya ¢ikmasina
“laminer noktalanma belirtisi” denmektedir.?’ Optik sinir basi degerlendirilirken dikkat
edilmesi gereken diger bir durum ise optik diskteki gukurluk ile soluklugun ayirt
edilememesidir. Optik atrofinin erken doénemlerinde g¢ukurluk, soluklugun Oniine geger.
Sadece solukluga dikkat edilirse glokomatéz hasar goriilmeyebilir. Cukurlugun siirlarini

anlamak i¢in ise vaskiiler kivrimlagsmaya dikkat edilmelidir.

Sonug olarak, glokomat6z hasar durdurulamaz ve ilerlerse diffiiz noral rim kaybi ve
total ganaklagsma goriiliir. Bu tabloda damarlarin disk kenarindan kivrimlasmasi ile de beyaz
bir disk goriiniimi olusur. Lamina kribrozanin asir1 derecede arkaya dogru yer degistirdigi,

histolojik orneklerde de gosterilmistir.”®
2.4.2 Glokomatoz optik atrofinin vaskiiler belirtileri

Glokom iliskili optik disk hemorajileri, optik disk kenarinda ve splinter hemoraji
seklinde olanlardir. Ozellikle normotansif glokom (NTG) olgularinda gériilmekle birlikte
PAAG olgularinda da goriilebilmektedir.?® Hemorajiler, en sik inferior kadranda goriilse de
tim lokalizasyonlarda ortaya cikabilir. Gelip gegicidir, bu nedenle ardistk muayenelerde
goriilmeyebilir. Siklikla glokomat6z hasarin erken ve orta donemlerinde goriiliir. Glokom igin

patognomonik olmamakla birlikte glokomatdz hasarin ilk bulgusu olabilir.®

Optik disk iizerinde retinal damarlarin kivrimimin artmasi, ozellikle ileri glokomlu
olgularda goriilebilen bir vaskiiler degisikliktir. Buna retinal damarlarin kronik tikanikligina
bagl gelisen kollaterallerin neden oldugu diisiiniilmektedir.® Diger bir belirti ise glokomatéz
hasara bagli ndral rim kaybi sonucu, optik disk basindaki sirkumlineer damarlarin agikta

kalmasidir (baring bulgusu).®*
2.4.3 Glokomatoz optik atrofi iliskili peripapiller degisiklikler

a) Sinir lifi demeti degisiklikleri: Glokomatoz optik atrofide, noral rim kaybina neden olan

retina sinir lifi demetlerindeki kayiptir. Bu defektler koyu bantlar, kama seklinde defektler ve
striasyonlarin yaygin kaybi seklinde olup en iyi kirmizidan yoksun isikta gozlenebilir.®
RSLT defektleri, OHT’li olgularda normal GIB’i olanlara oranla daha fazla, glokomlu
olgulara oranla ise daha azdir.**** Aym zamanda RSLT kayiplari glokomatdz hasarm ilk

bulgusu olarak da saptanabilir.*®



b) Peripapiller pigment bozukluklari: Optik disk komsulugunda, histolojik olarak retina

pigment epitel diizensizligine bagli, hipo veya hiperpigmente olarak gozlenebilen alfa zonu;
ve histolojik olarak retina pigment epiteli yoklugu ile iliskili, hipopigmente olarak goriilen ve
alfa zonu ile optik disk kenar1 arasinda kalan beta zonu bulunmaktadir. Alfa zonu tim
insanlarda bulunabilirken, beta zonu normal popiilasyonun sadece %25’inde goriilmektedir.*®
Beta zonu glokomlu olgularda normal gozlere kiyasla daha yiiksek oranda bulunabilmekte ve
bu nedenle glokomatéz hasarm Gnemli bir gostergesi olarak degerlendirilmektedir.*®
Peripapiller atrofi, azalan néral rim alani ile artar ve en fazla rim kaybi olan kadranla
iliskilidir.¥’

2.5. Glokomatoz Optik Noropatinin Patogenezi

Glokom, kronik progresif bir optik noropatidir. Glokomda en iyi bilinen risk faktorii
g6z ici basmeidir (GiB).*® Ancak GIB yiiksekligi, her zaman glokom anlamina gelmedigi
gibi, GIB normal diizeylerde iken dahi glokomatdz hasar gelisebilmektedir. Buna ragmen
GIB’i diisiiriicii tedaviler tiim glokom tiplerinde prognozu olumlu yonde etkilemektedir. En
iyi basar1 ag1 kapanmasi glokomunda saglanirken, gérece en diisiik basart NTG’li olgularda
goriilmektedir.® Ayrica GIB’in giin igerindeki fluktuasyonlarmin da glokomatdz hasar
iizerinde etkisi olmaktadir. Yapilan calismalarda GIB fluktuasyonlarmm, stabil GIB

yiiksekligine oranla glokom progresyonu ile daha giiglii iliskisi oldugu gosterilmistir.*°
2.5.1 Okiiler kan akim

Glokom hastalarinda OSB dahil goziin tamaminda okiiler kan akiminin (OKA) azaldigi
bilinmektedir.** Okiiler kan akimi azalmasmin glokomatdz hasara neden olup olmadig: tam
olarak bilinmese de, bu hasarin OKA’daki dengesizlige ve reperfiizyon hasarina baglh oldugu

dﬁsﬁnﬁlmektedir.38

Okiiler kan akiminda normal otoregiilasyonu bozacak yonde dengesizlige yol agan iki
durum vardir; sistemik kan akiminda azalma yoniindeki fluktuasyonlar ve GIB’de artis
yoniindeki fluktuasyonlar. Boylece, bu iki deger arasindaki fark azalmakta ve okiiler

perfiizyon basinci diismektedir.*

Okiiler kan akiminda azalma, yani perfiizyon basimncinda diisme iki sekilde
olusmaktadir. Bunlardan birincisi sekonder vaskiiler regiilasyon bozuklugudur (SVRB) ve
oksijen ihtiyact, artiklarin uzaklastirilmasi, 1s1 degisiklikleri gibi lokal faktorlerden etkilenir.®

Lokal faktorlerin salinimina bagh olarak, vaskiiler endotelden endotelin vb vazokonstriktor

7



ajanlar salgilanir ve OKA azalir. Bu regiilasyon, genellikle sistemik vaskiiler otoregiilasyonu
etkilemez.”® Diger neden ise primer vaskiiler regiilasyon bozuklugudur (PVRB) ve bu
kalitimsal bir patolojidir. Primer vaskiiler regiilasyon bozuklugu, SVRB’de oldugu gibi lokal
faktorlerden etkilenmez ve sistemik vaskiiler otoregiilasyon iizerinde daha fazla etkiye
sahiptir. Buna bagli olarak PVRB’nin perfiizyon basincinda olusan fluktuasyonlarla daha
fazla iliskili olmasindan dolay1, glokomatdz optik noropati lizerinde SVRB’ye oranla daha

fazla etkisi oldugu diisiiniilmektedir.**

Primer vaskiiler regiilasyon bozuklugu, sistemik bir vaskiiler regiilasyon bozuklugu
oldugundan, PVRB’si olan kisilerde reynaud fenomeni*, migren* ve arteritik iskemik optik
noéropati’ gibi vaskiiler patolojiler de eslik edebilmektedir. Ayrica, normotansif glokomda da
PVRB’nin etkili oldugu, GIB normal olmasina ragmen perfiizyon basmcindaki azalma ve

dalgalanmalarin glokomatoz hasara ve splinter hemorajilere yol agtig diisiiniilmektedir.*®
2.5.2 Reperfiizyon hasari

Viicutta bir dokuya kan akiminin kesilmesi, o dokuda enfarktiise neden olur. Ancak kan
akimindaki azalma daha hafif ve geri doniisiimlii oldugunda enfaktiis olusmaz ve reperfiizyon
hasar1 gelisir. Ciinkii belirli bir siire azalan kan akimina adapte olmaya c¢alisan dokulara
normal seviyede kan akimi tekrar geldiginde, dolasimdaki yiiksek konsantrasyondaki besin ve
oksijen bu dokularda inflamasyon ve oksidatif hasara yol agar.

Glokomda da PVRB ve SVRB’ye bagli OSB’de hafif ancak tekrarlayan sekilde
reperfiizyon hasar1 olugur. Optik sinir basinda 6zellikle myelin kilif olmadig: i¢in daha fazla
mitokondri vardir ve bu da reperfiizyon hasari sonucu daha fazla serbest oksijen radikallerinin

aciga ¢cikmasina neden olarak daha fazla oksidatif hasara yol acar.®
2.5.3. Metalloproteinazlar

Matriks metalloproteinazlar (MMP), aktif merkezinde metal atomu igeren, ekstraseliiler
matriksi sindirerek sirkiilasyonu saglayan enzimlerdir.*® Glokom hastalarinda, MMP-2 ve
MMP-9’un optik sinir basmdaki astrositlerde artmis cevaba neden oldugunu gosteren

calismalar mevcuttur.>

MMP-9’un glokom patogenezinde 6nemli bir yeri bulunmaktadir. MMP-9, glokomda
RGH apoptozisinde hayati bir 6neme sahiptir. Farelerde yapilan bir ¢alismada, farmakolojik
olarak MMP-9’un inhibe edilmesi durumunda RGH’larin apoptozise gidemedigi



gosterilmistir.™  Ayrica, MMP-9’un doku yeniden sekillendirmesine katilarak lamina
kribrozadaki morfolojik glokomatéz degisikliklere yol acgtigi diisiiniilmektedir.>® Bunun
yanisira, MMP-9 kan retina bariyerini bozarak OSB’de splinter hemoraji olusmasina da yol

acabilmektedir.>®
2.5.4. Glokomatoz hasarin mekanizmasi

Glokomat6z hasarin olusumunda iki major komponent vardir: aksonal hasar ve
astrositlerin aktivasyonu. Aksonal hasar olusumu icin en 6nemli mekanizma reperfiizyon
hasaridir. Reperfiizyon hasari i¢in ise stabil olmayan okiiler kan akimi gerekmektedir. Bu ise
GIB’deki artis yoniinde olan fluktuasyonlar veya perfiizyon basincinda azalma yoniindeki
fluktuasyonlar ile  olusabilmektedir.  Astrositlerin  aktivasyonu da iki sekilde
gerceklesebilmektedir; GIB artigt vb. mekanik hasara bagl epidermal biiyiime faktorii
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salimimr™ ile veya reperfiizyon hasarina bagli endotelin gibi vazokonstriktér mediatorlerin

salinimina bagl.

Astrositlerin aktivasyonu OSB’deki lokal faktorleri degistirmektedir. Ortamda artmis
endotelin kan akimini azaltmakta ve aksonal transportu olumsuz yonde etkilemektedir.>> Buna
bagli olarak artan Nitrik Oksit Sentetaz-2 (NOS-2) aktivitesi ise, bir serbest radikal olan nitrik
oksit (NO) konsantrasyonunu artirmaktadir. Artan NO da, komsu aksonal yapilara sizarak,
reperfiizyon hasar1 nedeniyle ortamda konsantrasyonu artmig olan superoksit (O2-) radikalleri
ile reaksiyona girmekte ve peroksinitriti (ONOO-) olusturmaktadir. Ortamda yogunlugu artan
superoksit radikali ve peroksinitrit hem akson boyunca dagilarak, hem de retinaya ve lateral
genikulat niikleusa ulasarak hasar olusturabilmektedir.®® Sonu¢ olarak, hasarlanan retina

ganglion hiicreleri apotozise ugramakta ve glokomatoz hasar gelismektedir.”®

Ayrica konsantrasyonu artan MMP-9 ve endotelin, hem OSB ¢evresindeki retinaya hem
de koroide diffiize olarak, kan-retina beriyerinde hasara ve vazokonstriksiyona®’ bagli splinter
hemorajilere®® yol agabilmektedir. Bu da glokom hastalarindaki peripapiller atrofiyi agiklayan

mekanizmalardan biridir.%®
2.6. Primer Acik A¢ihh Glokom

Primer acik acili glokom, erigkinlerde goriilen, bilateral ama genellikle asimetrik
baslangi¢hi bir kronik optik néropatidir. Genis 6n kamara agisi, glokomatéz optik sinir basi
ve/veya retina sinir lifi tabakas1 hasari, iligkili gorme alani bulgular1 ve 21 mmHg iizeri goz

ici basinci ile karakterizedir.



Primer acik agili glokom olusumunda, genetik ve ¢evresel faktorler rol oynamaktadir.
Yiiksek GIB, ileri yas, siyah ik, aile dykiisii, miyopi, diabetes mellitus ve vaskiiler hastaliklar
PAAG igin artmis risk faktdrleri olarak bulunmustur.®® Bunlar igerisinde en oénemlisi ve
degistirilebilir olan1 GIB’dir. GIB artis1, perfiizyon basincini azaltarak OSB’de mekanik bir
strese yol agabilmekte ve ayn1 zamanda lamina kribroza seviyesinde aksoplazmik akimi bloke
edebilmektedir.

G0z ici basinci, glokomlu hastalarda 10 mmHg ve tizerinde fluktuasyon gosterebilir ve
bu normal popiilasyona gére daha fazladir.® Géz i¢i basinc genellikle sabah saatlerinde en
yiiksek seviyesindeyken, giin icerisinde diisiis egilimindedir. Sabah saatlerindeki GIB
artisinda adrenokortikoidlerin rolii oldugu diisiiniilmektedir.®*

Primer agik acili glokomda, GIB artisinin en 6nemli nedeni akéz disa akiminin
azalmasidir. Akoz akimina karsi olan direng en fazla trabekiiler ag ile Schlemm kanal
endoteli arasinda, yani jukstakanalikiiler bolgededir. Bu grupta yer alan olgularda 6n kamara
acist gonyoskopik olarak normal goriinse de aslinda disfonksiyoneldir. Trabekiiler agda
kollajen fragmantasyonu, endotel hiicre sayisinda azalma, bazal membran kalinlagmasi, aktin
flamanlarinda azalma, yabanci madde birikimi, intertrabekiiler alanlarda daralma ve Schlemm

kanal kollaps: histopatolojik calismalarda saptanan bulgular arasindadir.®%®

Primer acik acili glokomda cevresel faktorlerin yaninda genetik faktorler de rol
oynamaktadir ve glokomla iliskili olarak en yaygm kabul edilen genler; myosilin proteinini
kodlayan MYOC geni ve optindrin proteinini kodlayan OPTN genidir.%* Otuz bes yas altinda
ve aile dykiisii olmayan her ii¢ glokom hastasindan birinde MYOC gen mutasyonu bulundugu

dii§;1'in1"1lmektedir.64

2.7. Primer Acik Acih Glokom Siiphesi

Primer agik agili glokom siiphesi, agik 6n kamara agisi ile birlikte asagida belirtilen tig

durumdan birinin olmas: ile karakterizedir:

1) Optik sinir bast veya RSLT’de siipheli glokomatdz hasar goriiniimii olmasi,

2) Diger optik noropatilerle iligkili olmayan, glokomu diisiindiiren siipheli gérme alan
bulgusu olmast,

3) Ardisik Slgiimlerde GIB yiiksekligi olmasina karsin OSB, RSLT ve gérme alan1 bulgusu

olmamas1.%®
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Glokom siipheli olgularin tan1 ve takibi, PAAG gelisiminin daha erken tesbit
edilebilmesi i¢in 6nemlidir ve bu nedenle glokom siipheli olgular igin risk faktorleri iyi
bilinmelidir. Bunlar; yiiksek GIB, aile dykiisii, ince santral kornea kalinligi, wk, ileri yas,

myopi ve tip 2 diabetes mellitustur.®

Glokom siipheli olgularin, PAAG’a ilerlemesiyle ilgili birgok ¢alisma bulunmaktadir.
Bu konuda yapilan en genis kapsamli ¢alismalardan olan Okiiler Hipertansiyon Tedavi
Calismasi’nda (OHTC), okiiler hipertansiyonlu olgularin 5 yil igerisinde %9,5‘inde PAAG
gelistigi; bu siire icerisinde tedavi alanlarda ise bu oranin %4,4 oldugu goriilmiistiir.®® Ayrica
bu riskin goreceli olarak her on yilda %22, vertikal c/d oranindaki her 0.1 artisla %32,
PSD’deki her 0,2 dB artis ile %22, ve GIB’deki her 1 mmHg artisla da %10 arttig1, calismada

bulunun diger énemli sonuglardir.®®

Okiiler Hipertansiyon Tedavi Calismas1 ve Avrupa Glokom Onleme Calismas1 (AGOC)
sonuglarina bakildiginda; santral kornea kalinhigmin (SKK) okiiler hipertansiyon iliskili
grupta ortalama 570 um oldugu; SKK’s1 555 pm’nin altindaki olgularda SKK’s1 588 pm’nin
iizerindeki olgulara oranla PAAG gelisme sikhiginin arttign gosterilmistir.®® Ayrica GIiB
Ol¢timii i¢i kullandigimiz Goldmann aplanasyon tonometresinin kalibrasyonu yaklasik olarak
530 um’lik SKK’ya gore ayarlanmigtir. Santral kornea kalinligindaki degisiklige baglh dlgtilen
GIB degerlerini birkag mm azaltip artirarak diizletilmis GIB degerleri bulunabilmesine
ragmen, yapilan caligmalarda glokom siipheli olgularn %30-57’sinde 6l¢iim hatasindan

kaynaklanan yiiksek GIB degerleri oldugu da d1"1siin1'ilmektedir.67’68’69

Glokom siipheli olgularin takibinde hangi gérme alaninin tercih edilmesi gerektigi ile
ilgili de farkli goriisler vardir. En sik kullanilan teknik, standart otomatik perimetridir (SOP).
Ancak tan1 aninda belirgin bir ganglion hiicre kaybi oldugu ic¢in diger gérme alani
tekniklerinin erken tanida yarart olup olmadigi incelenmistir. “Short wavalenght automated
perimetry” (SWAP) ve “frequency-doubling technology” (FDT) bu amagla tercih edilen
gorme alani metodlardir. Bu iki testin SOP’a kiyasla glokomatéz hasari daha erken
saptadigini gosteren calismalar meveuttur.”®"* Ancak bu testlerin de sinirlamalari vardir ve

SOP’un yerini alamamistir.”
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2.8. Bilgisayarh Gorme Alan

Gorme alani, goziin belirli bir noktaya fiske oldugunda, ¢evrede algilayabildigi alanin
timiidiir ve Traquair tarafindan “karanlik denizi tarafindan ¢evrelenmis gérme adacigi” olarak
tamimlanmistir. Bu adacigin tepe noktasi retinal duyarliligin en yiiksek oldugu foveaya denk
gelir ve duyarlilik perifere gidildik¢e azalir. Adacigimn sinirlari istte ve nazalde 60 derece, altta
70-75 derece ve temporalde 100-110 derecedir.”® Optik sinirin basinin bulundugu alan,
fotoreseptorler olmadigi i¢in gorme alaninda kor noktaya denk gelir ve foveanin 10-15 derece
nazalinde yer alir. Ancak retina iizerinde olusan goriintii ters oldugu igin kor nokta

fiksasyonun temporalinde goriiliir.
2.8.1. Gorme alam teknikleri

a) Kinetik perimetri: Esik degeri, bir hedefin spesifik bir lokalizasyonda gosterildiginde

gosterilis miktarinin %50’sinin algilanabildigi parlaklik degeridir. Esik degerinin altindaki
uyaran goriilemez. Kinetik perimetri, bir test objesinin hareket ettirilerek goriilemez alandan
(esik alt1), gortilebilir (esik tstii) bir alana getirilmesi ve test objesinin ilk goriildiigi yerin
fiksasyona gore isaretlenmesi esasina dayanarak yapilir. Bu islemle, gérme alaninin absolii
siirlart ve alan igerisinde kalan bolgelerdeki goérme keskinliginin rdlatif farkliliklari
dokiimante edilir. Farkli meridyenlerdeki noktalar birlestirilerek 0 uyari siddetindeki foropter
¢izilmis olur. Farkli siddetlerde uyarilar kullanilarak, farkli birkag izopterle birlikte gorme

alan1 kontliriiniin haritasi ¢izilebilir.

b) Statik Perimetri: Bir uyaranin yerinin, alanda belirli bir noktada sabit kaldigi, gérme

alanlarinin birey tarafindan goriilene kadar siddetinin artirilarak veya artik goriillmeyene kadar

azaltilarak degerlendirildigi metottur.
2.8.2. Standart otomatik perimetri

Standart otomatik perimetri (SOP), periferik gorme fonksiyonunu élgmek igin standart
metottur.”*  Testin  yiiksek tekrarlanabilirligi, standartizasyonu, dijital  bilgilerin
saklanabilmesi, degistirilebilmesi ve istatiksel olarak analiz edilebilmesi nedeniyle
Klinisyenler arasinda ¢ok fazla kabul goérmiistir. Bunun igin Octopus (Haag-Streit

Diagnostics) ve Humphrey (Carl Zeiss Meditec) perimetrisi kullanilmaktadir.

Humphrey alan analizorii, herhangi bir bolgedeki hedef cismin, tizerine diisiiriilebilecegi

yarim c¢ukur kaseden olusur. Arka plan parlakligi fotoptik parlaklik araliginin en altinda
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oldugu distiniilen 31,5 asb’ye ayarlanir. Uyaran biiyiikligi rutin olarak Goldmann
perimetrisindeki 3. uyar: biiyiikligii ile ayni olan 4 mm?®dir. Asagidaki test stratejileri

kullanilir;

Esik Ustii Statik Perimetri: Esik iistii statik perimetri, gérme alanimn 0 noktas1 igin esigin

tizerinde bir test objesinin on-off teknigi ile gosterilmesi seklinde yapilir ve hastanin hedefi
algilayamadigi bolgeler gorme alan1 kaybi olarak ifade edilir. Hizli ve kaba bir sekilde
durumun normal olup olmadigini test eder. Bu nedenle ¢ok kantitatif bir test olmadigindan

tarama amaciyla kullanilir.

Tam Esik Statik Perimetri: Esik statik perimetri, gérme alanindaki her bir ayr1 retinal nokta

icin rolatif 151k siddeti esiklerini 6lger. Bu teknik, test objesinin 1sigmin esik alti degerden
yavas yavag arttirilarak, hastanin objeyi ilk gordigii seviyenin belirlenmesi ya da esik tstii
degerden yavas yavas azaltilarak hastanin gorebildigi en kiiciik degerin belirlenmesi esasina
dayanir. Test, bu kantitatif yapisi nedeniyle glokomatéz gorme alani takiplerinde

kullanilmaktadir.

FASTPAC: Humphrey otomatik perimetrisinde yer alan ve test zamanin1 azaltmaya yarayan
bir programdir. Tam esik stratejileri ile kiyaslandiginda test siiresini %35-40 azaltir. 2 ve 4 dB
aralarla ¢ift hesaplama yapan standart programlarin aksine 3 dB’lik aralarla tek olgiim
yaparak calisir. Ancak siirenin azalmasinin dogruluk ve giivenilirligi de azalttigi

gosterilmistir.”

Swedish Interactive Threshold Algorithm (SITA): Bu algoritma, glokomatéz hasar

modellerinin olasilik analizleri temelinde standart 24-2 veya 30-2 modelini kullanmakta olup,
standart esik stratejisine oranla daha hizli ve etkilidir. SITA Standart ve SITA Fast olmak
tizere iKi tipi vardir ve yalmizca Humphrey otomatik perimetrisinde mevcuttur. SITA standart,
tam esik programin siiresini yariya indiriken, SITA Fast ise FASTPAC algoritmasinin
stiresini yartya indirmektedir. SITA algoritmasindaki test siiresi, hastanin glokomat6z
bulgularinin olup olmamasina gore de degismektedir. Normal gozlerde test daha hizli olurken

hasarl1 gézlerde daha uzun siirmektedir.

Tendency-Oriented Perimetri (TOP): Octopus perimetrilerinde bulunan yeni bir hizl

algoritmadir.”® Esik degerlerini etraftaki test noktalarindan veri alarak tahmin eder. Bu
yontemde test siiresi SITA Fast’e oranla daha kisadir. SITA Fast’de siire 4 dakika iken bu

yontemde 2,5 dakikadir. Ancak TOP algoritmast hizli ¢alismasina karsin, gérme alani
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kayiplarini tahmin etmede her zaman giivenilir degildir.”’
2.8.3. Diger test stratejileri

Kisa Dalgaboyu Otomatik Perimetri (SWAP): Bu yontem, mavi uyarana duyarli olan

bistrafiye mavi-sar1 tipte ganglion hiicrelerini test ederek, SOP’tan ¢ok daha erken evrelerde
glokomatdz hasar1 saptayabilmektedir.”® Kisa dalga boyu perimetri (SWAP), glokoma 6zgii
renk gérme hasarini saptama prensibine dayanir ve parlak sar1 arka planda Goldmann 5
boyutunda kisa dalga boylu mavi uyaran kullanir.”® Yapilan calismalar SWAP’1n, standart
beyaz ftizeri beyaz perimetri sonuglari heniiz normal iken erken glokomatdz hasari
gosterdigini ortaya koymustur.” SWAP’in OHT’li olgularda glokomun gelisimi ve erken
glokomat6z hasarli olgulardaki progresyon tahmininde basarili oldugunu gosteren c¢alismalar
da mevcuttur.®® Ancak bu test yas ve katarakt varhigindan etkilenmekte ve sonuglari
yorumlamada ciddi manada istatiksel analizler gerekmektedir. SWAP testi ayrica akromatik
otomatize alanlara oranla daha fazla uzun siireli fluktuasyon ve 6grenme etkisi artefaktina

sahiptir.

Frekans Ciftlestirme Teknolojisi (FDT): Frekans ciftlestirme teknolojisi (FDT), frekans ikiye

katlama iliizyonu temeline dayanir.®* Her test uyarisi 25 Hz’de yanip sénen beyaz ve siyah
bant serileridir.? FDT perimetrisinin magnoseliiler gérme yollarma uzanan biiyiik caph
ganglion hiicre alt grubunu test ettigi diisiiniiliir.*® Bazilar tarafindan bu gériis sorgulansa da,
bu hiicrelerin harekete ve kontrasta daha duyarli oldugu ve glokomatéz hasara daha agik
oldugu varsayilir.®* FDT, tasmabilir olmasi, gorece ucuz olmasi ve kisa siirede test edebilmesi

nedeniyle tarama araci olarak oldukga yararlidir.

Yiiksek Gegisli Coziiniirliik Perimetrisi (HPRP): Yiiksek gegisli ¢oziiniirlik perimetrisi

(HPRP) veya halka perimetrisi, spesifik olarak parvoseliiler hiicreleri test eden bir sistemdir.®®
HPRP’de kullanilan uyari, koyu kenarlar1 ve parlak merkezi olan, ekranda farkli bolgelere
diisliriilerek uyarnin ortalama parlakliginin zemin parlakligina esit olmasini saglayan, farkli
biiytiklikklerde halkalardir. Testin sonuglarmin ganglion hiicre yogunlugu ile iligkili oldugu
varsayilir. Glokom hastalarinda HPRP, duyarlilik ve 0Ozgiilliikte standart perimetri ile

kiyaslanabilir diizeydedir.®
2.8.4. Gorme alam iizerine fizyolojik ve psikolojik etkiler

Gorme alanmi testinde hastanin testi anlamasi, uyaniklik durumu, konsantrasyonu ve

kooperasyonu, sonuglar1 belirgin bir sekilde etkileyebilmektedir. Ayrica 6grenme etkisi
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nedeniyle, baz1 hastalarda ilk teste gore ikinci testte cok énemli diizelmeler olabilmektedir.®’

Gorme alaninda artefakta yol acabilen bazi durumlar asagidaki gibidir;

Myozis - Midriyazis: 3 mm altindaki pupil ¢api, dzellikle lens opasitesi ile birlikteyse gérme

alaninda belirgin bir diisiise yol agar. Midriyazis ise gorme alanim1 daha az etkilemekle

birlikte, pupillanin genislemesi otomatik perimetride periferik esik duyarliligini azaltabilir.2®

Ortam Opasiteleri: Katarakt, arka kapsiiler fimozis ve kornea skar1 gibi ortam opasiteleri, test

sonucunda genel bir diisiise neden olabilirler. Katarakt, gorme keskinligi azalmasiyla uyumlu
olmayacak diizeyde ciddi gérme alami degisikliklerine yol acarak veya varolan kayiplari
siddetlendirerek glokomatoz alan kaybi olusumu veya progresyonu seklinde yanlis yoruma

neden olabilmektedir.

Goz Kapagi: Yash hastalarda hafif derecede ptozis ¢ok siktir ve snellen keskinligini

etkilemese de diistik iist g6z kapagy, tist arkuat kayip veya nazal step olusturabilir.

Kirilma Kusurlari: Kirilma kusurlar1 esas olarak merkezi alani etkiler. Yiiksek myopik kirilma

kusurlari, dikey kama seklinde defekte yol agarak glokomatoz alan kayiplariyla karigabilen
refraksiyon skotomlarmma yol agabilse de 3 diyoptrinin altindaki miyoplarda diizeltme
gerekmeyebilir. Hipermetropik hastalarda ise ¢ok daha diisiik degerlerde bile sonuglari ciddi
sekilde degistirebilen hatalar olusabilmektedir. Ayrica 1 D’nin tizerindeki astigmatik kusurlar

da mutlaka duzeltilmelidir.

Diizeltici Lens Artefaktlari: Gozliik cami test edilen gozden ¢ok uzakta yer alirsa, halka tipi

skotom goriinimii olusabilir. Diizeltici camlara bagh g¢evgeve etkisi artefaktlar ise yarim

dairesel veya dairesel sekilde olur.
2.8.5. Glokomatéz gorme alani kayiplari

Gorme alani defektleri, genellikle sinir lifi demeti seklinde olup retina sinir lifi tabakasi
anatomik diizenine uygun dagilim gosterir. Glokom hastalarinda gérme alan1 kayiplar
genellikle periferden baslar ve son evreye kadar merkezi gorme alani korunur. Glokomda

gorme alani defektleri asagidaki gibidir;

Izole Parasantral Skotom: Fiksasyon noktasindan 10 derecelik alan icerisinde olusan ve kor

nokta ile birlesmeyen gérme alani defektidir.
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Arkuat (Bjerrum) Skotomu: Izole parasantral skotomun kor noktaya ilerlemesi ile olusur.

Arkuat retinal sinir lifteri ile baglantili olarak kor noktadan baslayarak fiksasyonun altindan,
iistlinden veya her ikisinden hozitontal meridyene bir ark ¢izen skotomdur. Fiksasyonun 1
derecelik kismindan baglayip nazalde 10-20 dereceye kadar uzanir.®® Glokomda erken kayip
siklikla arkuat alanda, 6zellikle optik sinir basinin alt ve iist kutuplarinin erken glokomatoz

hasara olan yatkinliklar1 ile baglantili olarak iist yarida olusur.

Nazal Basamak (Step) : Goziin alt ve ist yarisindaki retina sinir lifleri genellikle ayni hizda

hasar gormez. Bu nedenle sinir liflerinin horizontal meridyende birlestigi yerde bir defekt
olusur. Glokomun erken evrelerinde iist gorme alani alta oranla daha sik etkilendiginden,

nazal step cogunlukla orta hattin iizerinde kendini gosterir.

Temporal Sektor Defekti: Optik sinir baginin nazalindeki retinal sinir lifleri, disk {izerinde

dogrusal bir hat ile birlestiginden bu lif demetlerini etkileyen bir lezyon, kér noktanin
temporalinde bir gorme alani defekti yaratir. Bu defekt genelde glokomun ge¢ déneminde
gelisse de, ilk bulgu olarak da karsimiza ¢ikabilir.

lleri Gérme Alani Defektleri: Progresif glokomatdz gdrme alani kayiplarmin dogal seyrinde

horizontal meridyenin nazalinde birlesen ve temporal harig tiim bélgelerin periferik sinirlarina
dek uzanabilen, tam bir ¢ift arkuat skotomu gelisimi mevcuttur. Bu evrede alt ve st retina
sinir liflerinin gogunun hasarlanmasi ile yalnizca makulopapiiler demet ve bazi nazal lifler
saglam kalirlar. Bu sekilde ileri glokomda temporal ve santral ada kalir. Hasarin devamiyla bu

adalar progresif olarak santral adanin tamamen kaybolmasina dek daralir.
2.8.6. Gorme alani global indeksleri

Global indeksler STATPAC programi ile hazirlanir ve yasa gore diizeltilmis datalardaki

sapmalar kullanilir.

Ortalama Sapma (Mean Deviation, MD): Aym yas grubundaki normal gérme alanlarinda
beklenen degerlerden ortalama sapma degeridir. Bu deger tiim gdérme tepesinin ortalama
yiiksekligini yansitir. MD degeri, lokalize kayiplara goreceli olarak duyarsizdir ve katarakt
gibi genel hassasiyet diisiislerinden etkilenir.

Patern Standart Sapma (Pattern Standart Deviation, PSD): Goérme tepesinin yiizeyinin esit

dagilmadigimi gosterir. Yasla diizeltilmis referans gérme alani ile kiyaslanarak elde edilir.

PSD genel ortalama yiikseklige duyarsizdir ve lokalize kayiplardan etkilenir.
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Kisa Siireli Dalgalanmalar (Short Term Fluctuation, STF): Ayn1 noktadaki, farkli zamanlarda

ortaya ¢ikan ayni uyariya verilen yanitlar arasindaki farktir, ve bu artig disiik hasta

kooperasyonu ve dikkati ile iligkilidir.

Diizeltilmis Patern Standart Sapma (Corrected Pattern Standart Deviation, CPSD): Standart

deviasyondan STF etkisi ¢ikartilarak hesaplanir. Gergek lokalize defektleri tanimlamak igin
daha duyarlidir. Ancak bu indeks tam esik perimetride bulunurken SITA’da

bulunmamaktadir.

Global indeksler genel olarak gorme alani sekli ile iliskilidir. Kataraktta oldugu gibi genel bir
azalma MD degerini disiiriirken, PSD degerini genellikle etkilememektedir. Glokomlu
gozdeki kiiciik lokalize bir defekt ise PSD degerini ciddi olarak artirirken MD degerini
etkilememekte veya az miktarda etkilemektedir. Hem lokalize hem de generalize bir defekt

oldugunda ise MD ve PSD degeri birlikte etkilenmektedir.
2.8.7. Glokom yar alan testi

Glokom yar1 alan testi, gorme alani test sonucunun alt ve iist yarim kiiredeki lokalize
defekt alanlarmin ayna etkisi ile kiyaslanmasiyla elde edilir. Her bir yarim kiire bes alana
boliinerek digeri ile kiyaslanir. Bu boliimlere dis kenar, temporal alan ve kor nokta katilmaz.

Bes olasi sonug asagidaki gibidir;

1- Normal simirlarin disinda: Alt ve st sektor arasindaki farkin, normal toplumun %]1°nde

goriilenden daha fazla olmasi1 durumudur ve glokomatdz hasar gostergesidir.

2- Sinirda: Alt ve iist gorme alani arasindaki farkin toplumun %3’tinden azinda, ancak

%1’inden fazlasinda goriilebilecegi durumdur.

3- Genel hassasiyet azalmasi: Gorme alani genel yiikseklik hesabinda, alanin en normal

bolgesinin normal toplumun %0.5’inin altinda olmas1 durumudur.

4- Anormal yiiksek duyarlilik: Gorme alani genel yiikseklik hesabinda alanin en iyi %15°l,
normal toplumun %95.5’inde beklenen degerleri gegerse ortaya ¢ikan sonugtur. Testin

giivenilir olmadigini gosterir.

5- Normal sinirlarda: Yukaridaki durumlarin olmadigi, normal gérme alani sonucudur.
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2.8.8. Glokomda gorme alani defektlerinin evrelenmesi

Glokom olgularinin takip ve tedavisinde evreleme ¢ok Onemlidir. Hastalarin
evrelenmesi i¢in ise genellikle gérme alani kullanilmaktadir. Bunun igin farkli yontemler
onerilmekle Dbirlikte glinimiizde en sik kullanilan yoéntem Hodapp-Parrish-Anderson

siiflamasidir.**%% Simiflama asagidaki gibidir;

a) Erken evre glokomatdz gorme alani defekti:
1) MD degeri <-6 dB,

2) Pattern deviasyon semasinda 18’den az noktada %5’in altinda depresyon ve 10’dan az
noktada %71’in altinda depresyon olmasi,
3) Santral 5° i¢inde yer alan bolgede, higbir noktada retinal duyarliligin 15 dB altinda

depresyon olmamasi,

b) Orta evre glokomatéz gérme alani defekti:
1) MD degeri -6 dB ile -12 dB arasinda olmasi,

2) Pattern deviasyon semasinda 37’den az noktada %5’in altinda depresyon ve 20’den az

noktada %1’in altinda depresyon olmasi,
3) Santral 5° iginde sadece bir yarim alanda, bir noktada retinal duyarliligin 15 dB altinda
olmasi,

4) Santral 5° igerisinde, hi¢bir noktada retinal duyarliligin 0 dB ve altinda olmamasi

¢) Ileri evre glokomatéz gorme alani defekti:
1) MD degeri > -12 dB

2) Pattern deviasyon semasinda 37°den fazla noktada % ve alt1 depresyon ve 20’den fazla

noktada %1°in altinda depresyon
3) Santral 5° i¢inde herhangi bir noktada duyarliligin O dB olmasi
4) Santral 5° icinde her iki yarim alanda da bir noktada duyarliligin 15 dB altinda olmasi

durumudur.

2.9. Optik Koherens Tomografi

Optik koherens tomografi (OKT), ilk kez 1991 yilinda Huang ve arkadaslarn®
tarafindan bulunan, zamanla gelistirilerek giliniimiizde retina tabakasindan 10 pm’den daha
ince kesitsel goriintii elde edebilmemizi saglayabilen bir cihazdir.”* Calisma prensibi B-

tarayic1t USG’ye benzemekle birlikte araci olarak ses degil 1s1k kullanilir.
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2.9.1. Optik koherens tomografinin ¢alisma prensibi

Optik koherens tomografinin ¢alisma prensibi, Michelson interferometrisi prensibine
dayanir.® Diisik koherensli infrared 151k, fiberoptik yardimiyla 151k ayirici bir sisteme
tagimarak buradan goziin optik ortamina gonderilir. Optik ortamdan retinaya diisen ve
yansiyan 1sin Yyine referans aynasi tarafindan toplanir. Isin ayirict ile referans aynanin
uzaklig1 siirekli degisir. Isik kaynagi ile retina dokusunun mesafesi, 1sik kaynagi ile referans
aynanin arasindaki mesafeye esit olunca retina dokusundan ve referans aynadan yansiyan 1sik,
bir girisim paterni gosterir. Bu patern cihaz tarafindan algilanir ve sinyal haline donistirilir.
Bu sinyal A-tarayict USG’ye analog bir sinyaldir. Bu bilgiler retinanin yiizeysel ve kesitsel
topografisinin retina kalinligi olarak ifade edilmesini saglar ve bu sekilde bir ¢esit invivo
histolojik goriintileme saglanmis olur. Sonrasinda A-mod bilgiler birlestirilerek B-mod

gortintii elde edilir.

Optik koherens tomografide ¢oziiniirliik, aksiyel ve transvers degerlere baglidir. Aksiyel
¢ozliniirlik dalga boyu ile iliskilidir ve dalga boyu arttikca ters orantili olarak ¢oziiniirlikk de
azalir. Giiniimiizde kullanilan OKT cihazlarinin dalga boylar1 800-900 nm arasinda
degismektedir. Transvers ¢oziiniirliik ise dalga boyundan bagimsiz bir sekilde, géze giren

dalganin boyutu ile iligkilidir. Bu nedenle pupilla boyutundan etkilenebilmektedir.

Sekil 1: Yeni nesil OKT cihazi (Cirrus HD-OKT 5000, Carl Zeiss Meditec)
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Optik koherens tomografi cihazlari, 1990’larin basinda kullanilmaya baslanmis olup,
2000’li yillarin basinda 3. nesil OKT’ler gelistirilmistir. Time-domain olarak anilan bu
cihazlardan sonra ise son yillarda 10 um’nin altinda ¢oziiniirliikkte Kesitsel goriintii alabilen
spektral-domain OKT cihazlar1 kullanimdadir. Bu cihazlarin giiniimiiz glokom tani1 ve

takibindeki yeri RSLT, OSB ve ganglion hiicre analizleri ile gergeklesmektedir.”>**%"*

2.9.2. Peripapiller retina sinir lifi tabakasi

Optik koherens tomografi ile RSLT’nin degerlendirilmesinde, optik sinir ¢evresinde
silindirik bir tarama yapilmakta ve bu kesit iki boyutlu diizlemde yansitilmaktadir. Giiniimiiz
OKT cihazlarinda 6l¢iim igin standart olarak 3,4 mm c¢apl dairesel kesit kullanilmaktadir.
Yeni nesil bir OKT cihazi olan Cirrus HD-OKT (Sekil 1), OSB’nin merkezini otomatik
olarak algilayarak 3,46 mm ¢apli alanda optik disk kiip 200x200 protokolii ile 256 A-scan
goriintiisii alarak yapay bir B-scan goriintiisii olusturmaktadir.”® Sonrasinda RSLT’nin alt ve
st siirint belirleyerk, 256 A-scan verisinden olusan yapay B-scan gorintileri ile RSLT
kalnligi hesaplanmaktadir.’® Retina sinir lifi tabakasi kalinligi, kullamici ya da referans
diizlem ihtiyac1 olmaksizin otomatik bilgisayar algoritmasi ile belirlenmektedir. Olgiimler
RSLT’nin optik disk ¢evresindeki konumuna gére bir kalinlik haritas1 olarak; 12 saat kadrant,
4 ana kadran ve ortalama RSLT kalinligin1 verecek sekilde grafik ve niimerik olarak
gosterilmektedir (Sekil 2).

2.9.3. Optik Sinir Bas1 Analizi

Optik sinir baginin Cirrus HD-OKT ile tomografik goriintiilenmesi, RSLT Sl¢iimiinde
oldugu gibi optik disk kiip 200x200 protokolii ile saglanmaktadir. Cihaz OSB’yi ¢evreleyen
6x6 mm’lik alanda 1.5 sn icerisinde (27.000 A-scan/sn) 40.000 noktadan veri toplamaktadir.®®
Sonrasinda OSB merkezli 3,46 mm c¢apli alanda 256 A-scan verisi yapay bir B-scan
goriintiisti  olusturmaktadir. Cihaz aym o6lgimde hem OSB, hem de RNFLyi
degerlendirebilmektedir. Cihazin OSB ile ilgili parametreleri; disk alani, rim alani, vertikal
c/d orani, ortalama c/d orani ve gukurluk volimidiir (Sekil 2). Bu 6l¢iimler kullanicidan

bagimsiz olarak cihazin igerisindeki algoritma yardimiyla otomatik olarak hesaplanmaktadir.

20



1D: CZMI1602771406 Exam Date: 8/20/2015 8/20/2015 Carl Zeiss —
DOB: 1/1/1959 Exam Time: 3:42 PM 3:44 PM

Gender:  Male Serial Number: ~ 5000-4527  5000-4527

Technician: Operator, Cirrus Signal Strength:  9/10 8/10

ONH and RNFL OU Analysis:Optic Disc Cube 200x200 OD @
|

@ OS

RNFL Thickness Map

RNFL Thickness Map

350 Average RMFL Thickness

RMFL Symmetry

Average G/D Ratio
Vertical C/D Ratio

N
Disc Center(-0.15,0.00)mm Disc Center(0.12,0.00)mm
Extracted Horizontal Tomogram Extracted Horizontal Tomogram

Sekil 2: OKT optik disk kiip 200x200 protokolii ile OSB ve RSLT analiz ¢iktist

2.9.4. Makula analizi

Glokomda temel patoloji ganglion hiicrelerinin Slimiidiir.*® Yapilan ¢alismalarda
ganglion hiicrelerinin yaklagik yarisinin makulada bulundugu ve makulanin en yiiksek
ganglion hiicre yogunluguna sahip oldugu saptanmustir.’® Bu nedenle makulada ganglion
hiicre govdesi ve uzantilarinin oldugu tabakanin 6lglimiiniin glokomun erken tanisinda faydali

olacag diistiniilmiistiir.

Makulada ganglion hiicre kalnhigi Slgiimii; ganliyon hiicre kompleksi*™ (ganliyon

hiicre tabakasi + i¢ pleksiform tabaka + retina sinir lifi tabakasi) veya ganliyon hiicre - ig
pleksiform tabaka (GHIPT) kalinligi 6lgiimii seklinde yapilabilmektedir. GHIPT kalinligt
dl¢iimii, fovea santralindeki 14.13 mm?lik, makula anatomisi ile uyumlu eliptik alanda

200x200 ve 512x128 tarama protokollerinde yapilabilmektedir.'%

Yapilan 6l¢timler, cihazin
icerisinde yer alan Ganglion Hiicre Analiz (GHA) programu ile degerlendirilir.*®® Bu program
sinir lifi tabakasi ile i¢ pleksiform tabakanin dis sinirlarini isaretleyerek ganglion hiicre
gdvdesi ve dendritlerinin yer aldigi GHIPT tabakasmin kalmligmi belirler. Sonug ekraninda
minimum, ortalama, superior, inferior, superotemporal, inferotemporal, superonazal,

inferonazal GHIPT kalinlik degerleri niimerik ve grafik olarak gosterilir (sekil 3).
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Sekil 3: OKT makiiler kiip 200x200 protokolii ile GHA ¢iktist
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma tek merkezli, prospektif bir tez ¢alismasi olarak planladi ve Agustos 2015
ile Aralik 2015 tarihleri arasinda Saglik Bakanligi Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi
(EAH) Goz Klinigi’nde gergeklestirildi. Calismaya baslamadan once Haseki EAH Etik
Kurulu’ndan onay alindi (Onay no: 256). Tiim katilimcilar aydinlatilmis onam formu alinarak

calismaya dahil edildi.

Calismaya Haseki EAH’de glokom polikliniginde takipli hastalardan ve genel
poliklinige basvuranlardan, gerekli kriterlere uyan 40 kontrol, 40 glokom siipheli, 40 erken
PAAG ve 27 orta/ileri PAAG olmak iizere 133 olgunun 147 gozii dahil edildi. iki gozii de
ayni evrede olan hastalarin yalnizca bir gozii ¢aligmaya katildi. Ancak iki goziinde de
glokomu olup farkli evrelerde olan hastalarin iki gozii de farkli gruplarda ¢alismaya dahil
edildi. Kontrol grubunda ise gorme alani giivenlik indeksleri daha iyi olan goz calismaya
dahil edildi. Bu kosula uyan bir gézii glokom stipheli, digeri erken PAAG olan 10 hasta ile bir
gozii erken PAAG, digeri orta/ileri PAAG olan 4 hasta bulunmaktadir.

Primer agik agili glokom igin tan1 kriterleri; gonyoskopide 6n kamara ag¢isinin agik
olmasi, tekrarlayan olciimlerde GiB’in 21 mmHg’nin iizerinde olmasi, oftalmoskopik
muayenede glokomatéz OSB/RSLT hasar1 (herhangi bir gézde 0,5 ve iizeri c/d orani, iki g6z
arasinda 0,2’nin tizerinde c/d farki, noral rimde incelme ve c¢entiklesme, disk kenarinda
splinter hemoraji) bulunmasi ve birbiri ile uyumlu en az iki gérme alaninda glokomatoz
defekt bulunmasi olarak belirlendi. Glokom siipheli grup igin tan1 kriterleri ise; gonyoskopik
olarak agik 6n kamara agis1 ve normal gérme alani bulgusu ile birlikte tekrarlayan dl¢iimlerde
GIB’in 21 mmHg’nin iizerinde olmas1 ve/veya glokomatéz OSB/RSLT hasar1 ile uyumlu
bulgu olmas: idi. Kontrol grubunda da GIB’in 21 mmHg’nin altinda olmasi, oftalmoskopik
muayenede OSB/RSLT defektinin bulunmamasi ve gérme alanmin normal olmasi sartlari
arand1 (Sekil 4).
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Sekil 4: Katilimcilarin siniflandirilmasi

PAAG: Primer agik acil1 glokom, GIB: G6z igi basinci, N: Normal, AN: Anormal, GA: Gérme alani,
MD: Ortalama sapma, OSB: Optik sinir basi, RSLT: Retina sinir lifi tabakasi

Tim gruplar i¢in ¢alismaya dahil edilme kriterleri, hasta yasinin 40 ile 80 arasinda
olmast; sferik refraktif kusurun + 5 diyoptri, silindirik refraktif kusurun + 3 diyoptri araliginda
olmasi; Snellen eseline goérme keskinliginin 5/10 ve {izerinde olmasi; komplikasyonsuz
katarakt cerrahisi harici goz i¢i cerrahi geg¢irmemis olmasi; diyabetik retinopati, hipertansif
retinopati, yasa bagli makula dejeneresansi, optik ndropati vb. makulayr ve optik siniri
etkileyen hastaliklarin bulunmamasi; uzun siireli steroid kullanim Oykiisiiniin olmamast,
klorokin, hidroksiklorokin vb. makulopatiye neden olabilecek kronik sistemik ilag
kullaniminin olmamasi; hafif niikleer skleroz disi lens opasitelerinin  bulunmamasi;
intrakranial iskemik olay veya yer kaplayici lezyon vb. gorme keskinligi ve gérme alanini

etkileyebilecek norolojik bulgulari bulunmamasi olarak belirlendi.

Calismaya dahil edilen tim katilmcilardan ayrintili anamnez alindi. Sonrasinda
otorefraktometre ile (Canon RK-F1) refraksiyon ol¢iimii, Snellen eseli ile gérme keskinligi
tayini, Goldmann aplanasyon tonometrisi ile GIB 6l¢iimii, biyomikroskopi ile én ve arka
segment muayenesi, ii¢ aynali Goldmann lensi ile gonyoskopi, ultrasonografik pakimetri
(Tomey SP-100) ile SKK olgiimii yapildi. Gorme alanmi testi i¢in SITA 30-2 programi
(Humphrey Field Analyzer 11 740, Carl Zeiss Meditec) tercih edildi.
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Calisamaya, glokom takipleri sirasinda birbiri ile uyumlu en az iki gérme alani olan
hastalar dahil edildi. Kontrol grubu disinda, dahil edilen tiim katilimcilara en az ikisi birbiri
ile uyumlu olacak sekilde iki ile dort arasi yeni gérme alani ¢ekildi. Kontrol grubunda ise ilk
testte gorme alan1 yar1 alan test sonucu normal olup MD ve PSD grafiginde glokomatoz
defekti olmayan, ve test sonucunun giivenilir kabul edildigi katilimcilara ikinci kez gérme
alant yapilmadi. GOrme alani testinin giivenilir kabul edilmesi igin fiksasyon kaybinin
%?20’den az, yanlig pozitif ve yanhs negatif oraninin ise %33’den az olmasi kabul edildi.
Primer agik acili glokomu olan hastalar, Hodapp-Parish-Anderson Kriterleri kullanilarak erken
ve orta/ileri evre olarak smiflandirildi. Glokomatéz gérme alani bulgusu icin gerekli

minimum olgiit olarak ise asagidaki {i¢ durumdan birinin bulunmasi kabul edildi. Bunlar;

e Gorme alani yar1 alan test sonucunun “normal sinirlarin diginda” olmasi

e PSD grafiginde kenarla iliskisi olmayan {i¢ veya daha fazla noktadan en az birinin p

degeri %1’in altinda olacak sekilde p < %5 olmasi

e PSD degerinin %5’in altinda olmasi.

Sonrasinda dort gruba da (kontrol, glokom siipheli, erken PAAG, orta/ileri PAAG)
Cirrus HD-OKT 5000 (Carl Zeiss Meditec) cihaz1 makiiler kiip 200x200 ve optik disk kiip
200%x200 protokolii ile cekim uygulandi. Olgiimlerin giivenilir kabul edilebilmesi igin sinyal
giicii 6 ve iizerinde olan g¢ekimler ¢aligmaya dahil edildi. Cihazin biinyesinde bulunan
Ganglion Hiicre Analizi (GHA) 7.0 yazilim versiyonu ile makiiler kiip 200x200 6l¢iimleri
otomatik olarak degerlendirildi. Sonuglar minimum, ortalama, superonazal, superior,
superotemporal, inferotemporal, inferior, inferonazal GHIPT parametreleri olarak kaydedildi.
RSLT ve OSB analizi ise optik disk kiip 200x200 protokolii ile yapilan, ayn1 seans tek ¢cekim
ile otomatik hesaplandi. RSLT igin ortalama, superior, inferior, temporal, nazal ve saat
kadran1 degerleri hesaplanirken; OSB igin disk alani, rim alani, vertikal c/d orani, ortalama
c/d orani ve gukurluk voliimii hesaplandi. RSLT’de saat kadrani numaralandirmasi igin sag
goz esas alindi. Sag gozdeki saat kadrani 1’e denk gelen alana (superonazal) karsilik sol

gozdeki saat kadrani 11°e denk gelen alan, saat kadran1 1 olarak kabul edildi.

Istatistiksel analiz igin SPSS versiyon 15.0 for Windows programi kullanild:.
Tanimlayici istatistikler; kategorik degiskenler i¢in say1 ve yiizde, sayisal degiskenler i¢in
ortalama, standart sapma olarak verildi. Sayisal degiskenlerin bagimsiz ikiden ¢ok grup

karsilastirmalart normal dagilim kosulu saglandiginda One Way Anova testi ile, normal
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dagilim kosulu saglanmadiginda Kruskal Wallis test ile yapildi. Alt grup analizleri parametrik
test Tukey testi ile, nonparametrik testte Mann Whitney U testi ile yapilip Bonferroni
diizeltmesi ile yorumlandi. Kategorik degiskenlerin gruplar arasindaki oranlar1 Ki Kare
Analizi ile test edildi. Kosullarin saglanamadigi durumda Bonferroni diizeltmesi ile
yorumlandi. Parametrelerin  tan1 koymada belirleyicilikleri, “Receiver Operating
Characteristic” (ROC) analizinde egri altinda kalan alan (AUC) degerleri ile incelendi.

Istatistiksel alfa anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Gruplarin Demografik Ozellikleri

Calismamizda 40 kontrol, 40 glokom siipheli, 40 erken PAAG ve 27 orta/ileri PAAG
olmak iizere 133 olgunun 147 gozii yer almaktadir. Katilimcilarin %47°si erkek %531 kadin
olup, ortalama yas 57,7+8,7 olarak bulundu. Gruplarin yas ortalamasi kontrol grubunda
56,1+7,7; glokom siiphelide 56,3+8,9; erken PAAG’da 57,9+8,9 ve orta/ileri PAAG’da
62,4+8,9 idi (tablo 1). Kontrol grubu ile karsilastirildiginda glokom siipheli (p=1,000) ve
erken PAAG grubunun (p=0,791) yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmazken, orta/ileri PAAG grubu yas ortalamasinin kontrol grubundan istatistiksel

anlaml farklilik (p=0,019) gosterdigi gortilmistiir (tablo 2).

Gruplar arasinda cinsiyet dagilimima baktigimizda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamaktadir (p=0,362). Kadin/erkek orani, kontrol grubu, erken PAAG ve orta/ileri
PAAG grubunda benzer sekilde yar1 yariya iken (sirasiyla %50, %52,5 ve %51,9); glokom
stipheli grubunda kadin oraninin daha fazla (%65) oldugu gériilmektedir.

Tablo 1: Demografik 6zellikler

Kontrol g:;:oerl? Erken PAAG  Orta-ileri PAAG p
Yas 56,1+7,7 56,3+8,9 57,9+8,9 62,4+8.9 0,016
Cinsiyet  Kadm 20 (%50,0) 26 (%65,0) 19 (%47,5) 13 (%48,1) 0,362
Erkek 20 (%50,0) 14 (%35,0) 21 (%52,5) 14 (%51,9)
GK 0,99+0,04 0,97+0,07 0,97+0,08 0,86+0.25 <0,001
GiB 15,2424 17,7+3.,4 16,9+3,0 17.4+4.4 0,009
SKK 554,9+30,7 549,3+41,9 545,5+38,5 540,8+39,0 0,466
GA-MD -1,58+1,05 -1,92+0,89 -3,66+1,28 -15,05+7,85 <0,001
GA-PSD 1,72+0,43 1,92+0,67 3,42+1,40 8.2742.78 <0,001

PAAG: Primer agik a¢ili glokom, DM: Diabetes mellitus, HT: Esansiyel hipertansiyon, GK: Gérme keskinligi,
GIiB: Goz i¢i basici, SKK: Santral kornea kalmligi, GA: Gérme alani, MD: Ortalama sapma, PSD: Patern
standart sapma

Tablo 1’e bakildiginda gérme keskinliklerinin kontrol grubunda 0,99+0,04, glokom
stiphelide 0,97+0,07, erken PAAG’da 0,97+0,08 ve orta/ierli PAAG’da 0,86+0,25 oldugu
goriilmektedir. Gorme keskinligi ortalamalar1 tim gruplar birlikte degerlendirildiginde
anlaml farklilik gosterirken, bu farkin orta/ileri PAAG grubundan (<0,001) kaynaklandigi
anlasilmaktadir. Glokom siipheli ve erken PAAG grubu kontrol grubuyla karsilastirildiginda,
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gorme keskinligi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi goriilmektedir
(sirasiyla p=0,475 ve p=0,449).

GOz i¢i basinci ortalamalar1 kontrol grubunda 15,242,4 mmHg, glokom siiphelide
17,7£3,4 mmHg, erken PAAG’da 16,9+3,0 mmHg ve orta/ileri PAAG’da 17,4+4,4 mmHg
olarak bulunmustur. Kontrol grubuyla karsilastirildiginda glokom siipheli (p=0,001) ve erken
PAAG (p=0,021) grubunda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Kontrol grubu ile
orta/ileri PAAG (p=0,120) grubu arasinda ise istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
goriilmektedir (tablo 2).

Tablo 2: Demografik 6zellikler alt grup istatistiksel analizi

fe!okom Erken PAAG Orta-ileri PAAG

Siipheli
Demografik 1 1 2
Ozellikler L P P P P P
Yas™ 1,000 0,791 0,838 0,019 0,024 0,150
Gorme keskinligi 0,475 0,449 0,945 <0,001 <0,001 0,001
GO0z i¢i basinct 0,001 0,021 0,259 0,120 0,258 0,797
Go6rme alan1 - MD 0,191 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Gorme alani - PSD 0,107 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
- Bonferroni diizeltmesi p<0,008
- *Parametrik test p<0,05
- PAAG: Primer agik a¢ili glokom, MD: Ortalama sapma, PSD: Patern standart sapma

Santral kornea kalinliklarinin, kontrol grubunda 554,94+30,7 um, glokom siiphelide
549,3+441,9 um, erken PAAG’da 545,5£38,5 um ve orta/ileri PAAG’da 540,8+39,0 um
oldugu gorillmektedir. Tim gruplar birlikte degerlendirildiginde, caligmamizda SKK
acisindan anlamli farklilik bulunmamaktadir (p=0,466).

Gorme alan1 MD ve PSD degerlerinin ortalamalar: tablo 1°de 6zetlenmistir. MD degeri
kontrol grubunda -1,58 + 1,05 dB, glokom siiphelide -1,92 + 0,89 dB, erken PAAG’da -
3,66+1,28 dB ve orta/ileri PAAG grubunda -15,05+7,85 dB’dir. Kontrol grubu ile glokom
stipheli grup karsilastirildiginda MD ve PSD degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml
fark goriilmezken, diger tiim gruplar arasinda MD ve PSD degerlerinin istatistiksel olarak

farkli oldugu goriilmektedir (tablo 2).
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4.2. Ganglion Hiicre—i¢ Pleksiform Tabaka Analiz Senuclar

Calismamizda GHIPT kalinlik degerleri 200x200 makiiler kiip protokolii ile dlgiiliip
GHA 7.0 versiyonu ile analiz edilmis ve sonuclari tablo 3’de o6zetlenmistir. GHIPT
kalinliklariin dagilim grafigi (%95 giiven araligi) ise sekil 5’te gosterilmistir. Minimum ve
ortalama GHIPT degerleri, kontrol grubunda sirasiyla 85,5£6,3 um ve 89,1+6,3 um, glokom
stiphelide 81,1+£3,8 um ve 84,2+4.2 um, erken PAAG’da 77,2+6,9 um ve 80,8+6,6 um, ve
orta/ileri PAAG’da 67,0+£9,3 um ve 70,9+13,3 um’dir (tablo 3).

Tablo 3’e bakildiginda, tiim GHIPT kalinlik degerlerinin, kontrol grubundan orta/ileri
PAAG grubuna ilerledik¢e azalma gosterdigi goriilmektedir. Yine tiim gruplar birlikte
degerlendirildiginde GHIPT parametreleri igin istatistiksel olarak anlamli farkin (p<0,001)
oldugu bulunmustur. Alt grup analizlerine bakildiginda ise, inferior GHIPT disindaki tiim
parametrelerin kontrol grubu ile glokom siipheliyi ayirabildigi, ancak hi¢bir GHIPT
parametresinin glokom siipheli ve erken PAAG’1 ayiramadigi goriilmektedir. Bunun diginda

kalan diger tiim karsilastirmlarda, GHIPT parametrelerinin basarili oldugu goriilmektdir.

Tablo 3: Gruplarm GHIPT kalinliklari

Orta-ileri

Kontrol Glokom Siipheli  Erken PAAG PAAG p

GHIPT

Minimum 85,5+£6,3 81,1£3,8 77,24+6,9 67,0£9,3 <0,001
Ortalama 89,1+6,3 84,2442 80,8+6,6 70,9+13,3 <0,001
Superonazal 92,0+7,0 86,2+4,3 83,0+£7,3 67,3+10,4 <0,001
Superior 88,1+7,2 82,4+4.9 78,9+7,0 67,1+10,1 <0,001
Superotemporal 87,8+6,5 82,9+4.,4 79,7+6,7 64,9+12.3 <0,001
Inferotemporal 89,4+6,1 85,2+4,3 81,3+7,5 62,7+10,6 <0,001
Inferior 86,7+7,2 82,4+4,7 78,9+7,0 67,3£10,7 <0,001
Inferonazal 90,6£6,6 85,8+4,7 82,3+6,9 67,0+9,3 <0,001

PAAG: Primer agik agil1 glokom, GHIPT: Ganglion hiicre - i¢ pleksiform tabaka
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Tablo 3’e bakildiginda, her bir grubun GHIPT parametrelerinin en ince oldugu degerler

goriilmektedir. Kontrol, glokom siipheli ve erken PAAG gruplari i¢in GHIPT kalinliginmn en

ince oldugu parametreler minimum ve inferior iken; orta/ileri PAAG grubunda minimum ve

inferonazal’dir.

Tablo 4: GHIPT alt grup istatistiksel analizleri

Glokom

L Erken PAAG Orta-ileri PAAG
Siipheli

GHIPT P P p P p* p?

Minimum 0,004 0,000 0,009 0,000 0,000 0,000
Ortalama 0,001 0,000 0,026 0,000 0,000 0,001
Superonazal 0,000 0,000 0,042 0,000 0,000 0,000
Superior 0,001 0,000 0,025 0,000 0,000 0,000
Superotemporal 0,001 0,000 0,074 0,000 0,000 0,001
1nferotemporal 0,002 0,000 0,013 0,000 0,000 0,003
Inferior 0,010 0,000 0,026 0,000 0,000 0,001
Inferonazal 0,001 0,000 0,016 0,000 0,000 0,002

- Bonferroni diizeltmesi p<0,008
- P=Kontrol grubu ile diger gruplarin karsilastiriimasi

- P'= Glokom siipheli ile diger gruplarin karsilastirilmasi

- P?= Erken PAAG ile Orta-ileri PAAG grubunun karsilastiriimasi

- PAAG: Primer acik acili glokom, GHIPT: Ganglion hiicre - i¢ pleksiform tabaka
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4.3. Retina Sinir Lifi Tabakas1 Analiz Sonugclari

Retina sinir lifi tabakas1 kalinlik degerleri optik disk kiip 200x200 protokolii ile
Ol¢iilmiis ve tablo 5’de 6zetlenmistir. RSLT kalinliklarinin dagilim grafigi (%95 giiven
aralig1) ise sekil 6’da gosterilmistir. Ortalama RSLT kalinlik degerleri kontrol grubunda
105,2+8,1 um, glokom siipheli grupta 97,3+9,8 um, erken PAAG grubunda 92,7+13,1 um ve
orta/ileri PAAG grubunda 71,7+13,7 pum olarak bulunmustur. Do6rt kadrana ayri ayri

baktigimizda kontrol, glokom siipheli ve erken PAAG grubunda ISN’T kuralma uygun

sekilde RSLT kalinliklar1 inferiyordan temporale olacak sekilde azalirken; orta/ileri PAAG

grubunda bu sira superior, inferior, nazal ve temporal seklindedir (tablo 5). Saat kadrani

degerlerine baktigimizda ise dort temel kadranla uyumlu olarak kontrol (141,7+18,3), glokom
stipheli (135,4+21,5) ve erken PAAG grubunda (130,6+25,2) en kalin kadran saat 7 iken,
orta/ileri PAAG grubunda (86,2+25,8) en kalin kadran saat 11°dir. En ince kadran ise tim

gruplarda saat 9’dur.

Tablo 5: Gruplarin 4 ana kadran ve 12 saat kadraninda RSLT kalinliklart

Kontrol ~ Glokom Siipheli Erken PAAG Orta-ileri PAAG p

RSLT degerleri

Ortalama 105,2+8,1 97,349,8 92,7+13,1 71,7+13,7 <0,001
Superior 126,5+11,8 110,8+12,7 107,0+18,7 81,9+20.4 <0,001
Inferior 129,3+13,2 123,0+19,8 115,3£22,4 77,8+24,6 <0,001
Temporal 75,7123 72,8+13,1 68,0+11,3 58,6+10,7 <0,001
Nazal 88,0£12,0 82,5+12,8 80,3+14,6 68,6£12,7 <0,001
1 kadram 116,1+19,9 99,6+17,4 97,6+25,4 79,5+£25,3 <0,001
2 kadranm 109,6+16,7 98,4+16,1 96,9+22,3 76,4+18,2 <0,001
3 kadrani 71,8+13,4 71,7£11,6 68,5+15,0 60,8+9,3 0,002
4 kadrani 82,2+15,4 78,1£17,7 74,2+£18,8 68,7+15,4 0,013
5 kadrani 108,3+24,4 100,5+29,7 93,8+25,3 69,6+19,7 <0,001
6 kadranm 137,7+£23,0 131,9+28,2 119,6+36,2 79,5+£27.9 <0,001
7 kadram 141,7+18,3 135,4421,5 130,6425,2 84.9+34,1 <0,001
8 kadrani 81,5+18,3 74,1£18,5 72,0+£12,9 59,8+13,9 <0,001
9 kadram 59,9+8.,6 57,1+8,7 54,5494 53,6+14,0 0,042
10 kadram 85,7+£16,3 85,8+20,0 77,9+17,7 62,3+13,4 <0,001
11 kadram 133,7+18,6 124,0+20,5 112,8+25,8 86,3+26,4 <0,001
12 kadram 129,9+23.3 110,5+25,6 111,1£28,0 78,6+£26,4 <0,001

PAAG: Primer agik agili glokom, RSLT: Retina sinir lifi tabakasi
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Sekil 6: Gruplarin retina sinir lifi tabakasi (RSLT) kalinlik dagilim grafigi (giiven araligi
%95).

Calismamizda, tim gruplar birlikte degerlendirildiginde, gruplari ayirmada RSLT
parametrelerinin istatistiksel olarak anlamli oldugu, ancak bu oranin en disiik saat 9
kadraninda oldugu (p=0,042) goriilmektedir (tablo 5). Alt grup analizlerine bakildiginda ise,
glokom siipheli grup ile kontrol grubunu ayirmada basarili RSLT parametrelerinin ortalama
(p=0,000), superior (p=0,000), 1 kadranm: (p=0,006) ve 12 kadran1 (p=0,006) oldugu
goriilirken; glokom siipheli grup ile erken PAAG grubunu ayirmada higbir RSLT
parametresinin basarili olmadigi goriilmektedir. Diger gruplart birbirinden ayirmada ise

RSLT’nin daha basarili oldugu gosteren sonuglar tablo 6’da 6zetlenmistir.
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Tablo 6: RSLT alt grup istatistiksel analizleri

Glokom

o Erken PAAG Orta-ileri PAAG
Siipheli

RSLT Degerleri P P P! P P! P*

Ortalama 0,000 0,000 0,181 0,000 0,000 0,000
Superior 0,000 0,000 0,600 0,000 0,000 0,000
Inferior 0,021 0,002 0,192 0,000 0,000 0,000
Temporal” 0,708 0,025 0,283 <0,001 0,000 0,011
Nazal” 0,241 0,046 0,876 0,000 0,000 0,003
1 kadram’” 0,006 0,001 0,978 <0,001 0,002 0,006
2 kadrani 0,038 0,014 0,984 <0,001 <0,001 <0,001
3 kadran 0,802 0,214 0,106 0,001 <0,001 0,057
4 kadrani” 0,712 0,158 0,728 0,010 0,126 0,580
5 kadran1” 0,523 0,056 0,634 <0,001 <0,001 0,001
6 kadrani 0,331 0,010 0,131 <0,001 <0,001 <0,001
7 kadrani 0,199 0,078 0,634 0,000 0,000 0,006
8 kadran1 0,101 0,021 0,538 0,001 0,000 0,001
9 kadran1” 0,597 0,087 0,674 0,063 0,511 0,982
10 kadram 0,859 0,031 0,094 0,000 0,000 0,000
11 kadran” 0,230 0,000 0,126 0,000 0,000 0,000
12 kadrani” 0,006 0,008 1,000 0,000 0,000 0,000

- Bonferroni diizeltmesi p<0,008

-"Parametrik test p<0,05

- P = Kontrol grubu ile diger gruplarin karsilastirilmasi

- P'= Glokom siipheli ile diger gruplarin karsilastiriimasi

- P?= Erken PAAG ile Orta-ileri PAAG grubunun karsilastirilmasi
-PAAG: Primer agik acili glokom, RSLT: Retina sinir lifi tabakasi

4.4. Optik Sinir Bas1 Analiz Sonuglar:

Optik koherens tomografi ile OSB analizi, RSLT’de oldugu gibi optik disk kiip

200200 protokolii ile yapilmaktadir ve calismamizdaki OSB degerleri tablo 7°de

Ozetlenmigtir. OSB parametrelerinin dagilim grafigi (%95 giiven araligi) ise sekil 7°de

gosterilmistir. OSB sonuglarina baktigimizda, kontrol grubundan orta/ileri PAAG grubuna

ilerledikge rim alaninda bir azalma gézlenirken (sirasiyla 1,59+0,25, 1,39+0,19, 1,28+0,28 ve
0,94+0,37); vertikal c/d orami (sirasiyla 0,46+0,14, 0,56+0,14, 0,63+0,19 ve 0,75+0,15),
ortalama c/d orami (sirasiyla 0,49+0,15, 0,60+0,15, 0,66+0,20 ve 0,74+0,18) ve gukurluk
hacminde (sirasiyla 0,20+0,23, 0,33+0,23, 0,38+0,26 ve 0,68+0,48) ise artis oldugu

goriilmektedir. Disk alani sonuglari ise degiskendir ve bir sira takip etmemektedir.
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Tablo 7: Gruplarin OSB parametreleri

Kontrol Glokom Siipheli Erken PAAG O;ﬂg” p
OSB Degerleri
Rim Alan1 1,59+0,25 1,39+0,19 1,28+0,28 0,94+0,37 <0,001
Disk Alani 2,20+0,37 2,31+0,39 2,30+0,46 2,37+0,44 0,263
Vertikal c/d 0,46+0,14 0,56+0,14 0,63+0,19 0,75+0,15 <0,001
Ortalama c/d 0,49+0,15 0,60+0,15 0,66+0,20 0,74+0,18 <0,001
Cukurluk Hacmi 0,20+0,23 0,33+0,23 0,38+0,26 0,68+0,48 <0,001

PAAG: Primer agik agili glokom, OSB: Optik sinir basi, C/D: Cukurluk/disk orani

_ it

Rim alami—|
Disk alami—
VCD Oram—

OCD Oram—

Cukurluk Hacmi—|

I Kontrol
I Glokom Siipheli
I Erken evre glokom

1 Orta-ileri evre
glokom

Sekil 7: Gruplarin optik sinir basi1 (OSB) parametreleri frekans dagilim grafigi (giiven araligi

% 95).
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Calismamizda tiim gruplar birlikte degerlendirildiginde, OSB parametreleri igerisinde,

disk alan1 (p=0,323) disinda kalan tim degerler igin istatistiksel olarak anlamli farklilik

bulunmaktadir (p<0,001). Alt grup analizlerine bakildiginda ise, disk alan1 disindaki OSB

parametrelerinin tamaminin glokom siipheli grup ile erken siipheli grubun ayriminda basarisiz

oldugu, ancak diger tiim gruplarin birbirinden ayriminda basarili oldugu goriilmistiir. Disk

alan1 ise bu degerlendirilmeye alinmamustir.

Tablo 8: OSB alt grup istatistiksel analizleri

Glokom .
Erken PAAG Orta-lleri PAAG

Siipheli
OSB Degerleri P P P! P P! P?
Rim Alani 0,000 0,000 0,106 0,000 0,001 0,000
Vertikal c/d 0,000 0,000 0,050 0,000 0,001 0,000
Ortalama c/d” 0,000 0,000 0,069 0,000 0,000 0,001
Cukurluk Hacmi 0,000 0,000 0,317 0,001 0,001 0,005

-Bonferroni diizeltmesi p<0,008
*Parametrik test p<0,05

- P = Kontrol grubu ile diger gruplarin karsilastirilmasi

- P'= Glokom siipheli ile diger gruplarin karsilastiriimasi

- P’= Erken PAAG ile Orta-ileri PAAG grubunun karsilastiriimasi

-PAAG: Primer agik acili glokom, OSB: Optik sinir basi, C/D: Cukurluk/disk orani
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4.5. GHIPT, RSLT ve OSB Parametrelerinin AUC Degerleri

Calismamizda GHIPT, RSLT ve OSB degerlerinin glokom siipheli, erken PAAG ve

orta/ileri PAAG gruplarinda tan1 koymadaki basarilarii degerlendirmek igin egri altinda

kalan alan (AUC) degerlerine bakildi ve sonuglar tablo 9’da 6zetlendi.

Tablo 9: GHIPT, RSLT ve OSB parametrelerinin AUC degerleri

Glokom Siipheli Erken PAAG Orta-ileri PAAG

AUC P AUC P AUC P
GHIPT
Minimum 0,688 0,004 0,791 0,000 0,965 0,000
Ortalama 0,725 0,001 0,804 0,000 0,992 0,000
Superonazal 0,746 0,000 0,807 0,000 0,913 0,000
Superior 0,725 0,001 0,798 0,000 0,955 0,000
Superotemporal 0,721 0,001 0,790 0,000 0,965 0,000
Inferotemporal 0,703 0,002 0,797 0,000 0,970 0,000
Inferior 0,666 0,011 0,764 0,000 0,962 0,000
Inferonazal 0,709 0,001 0,808 0,000 0,980 0,000
RSLT
Ortalama 0,749 0,000 0,785 0,000 0,986 0,000
Superior 0,810 0,000 0,796 0,000 0,965 0,000
Inferior 0,650 0,021 0,704 0,002 0,949 0,000
Temporal 0,579 0,224 0,681 0,005 0,848 0,000
Nazal 0,626 0,052 0,670 0,009 0,859 0,000
1 kadram 0,733 0,000 0,726 0,000 0,862 0,000
2 kadram 0,688 0,004 0,673 0,008 0,902 0,000
3 kadrani 0,484 0,802 0,581 0,214 0,732 0,001
4 kadram 0,576 0,244 0,623 0,057 0,739 0,001
5 kadrani 0,562 0,343 0,668 0,010 0,903 0,000
6 kadram 0,563 0,331 0,667 0,010 0,930 0,000
7 kadram 0,583 0,199 0,614 0,078 0,901 0,000
8 kadrani 0,607 0,101 0,650 0,021 0,835 0,000
9 kadram 0,587 0,179 0,655 0,017 0,657 0,030
10 kadram 0,512 0,859 0,640 0,031 0,868 0,000
11 kadram 0,640 0,031 0,738 0,000 0,927 0,000
12 kadram 0,703 0,002 0,685 0,004 0,930 0,000
0SB
Rim Alam 0,736 0,000 0,784 0,000 0,909 0,000
Disk Alm 0,402 0,130 0,418 0,209 0,363 0,059
Vertikal c/d 0,734 0,000 0,793 0,000 0,913 0,000
Ortalama c/d 0,746 0,000 0,800 0,000 0,883 0,000
Cukurluk Hacmi 0,718 0,001 0,746 0,000 0,844 0,000

PAAG: Primer acgik acili glokom, AUC: Egri altinda kalan alan, GHIPT: Ganglion hiicre - i¢
pleksiform tabaka, RSLT: Retina sinir lifi tabakasi, C/D: Cukurluk/disk orani
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Glokom siipheli grup icin AUC degerleri en yiiksek parametreler: GHIPT igin
superonazal (0,746), ortalama (0,725) ve superior (0,725); RSLT igin superior (0,810) ve
ortalama (0,749); OSB igin ise ortalama c/d (0,746) ve rim alani (0,736) degerleridir. AUC
degeri en diisiik parametreler ise GHIPT icin inferior (0,666), RSLT icin 3 kadran1 (0,484),
OSB i¢in ise disk alanidir (0,402).

Erken PAAG grubuna bakildiginda AUC degeri en yiiksek parametreler: GHIPT igin
inferonazal (0,808) ve superonazal (0,807); RSLT igin superior (0,796) ve ortalama (0,785);
OSB i¢in ise ortalama c/d (0,800) ve vertikal c¢/d’dir (0,793). En diisik AUC degerleri ise
GHIPT icin inferior (0,764), RSLT i¢in 3 kadram (0,581) ve OSB i¢in disk alanidir (0,418).

Orta/ileri PAAG grubu igin ise en yiiksek AUC degerleri: GHIPT icin ortalama (0,992)
ve inferonazal (0,980); RSLT i¢in ortalama (0,986) ve superior (0,965); OSB igin ise vertikal
c/d oran1 (0,913) ve rim alanidir (0,909). AUC degeri en diisiik parametreler ise GHIPT igin
superonazal (0,913), RSLT ig¢in 9 kadrani1 (0,657) ve OSB i¢in disk alanidir (0,363).
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5. TARTISMA

Glokom, retina ganglion hiicrelerinin hasarlanmasi sonucu gelisen, kronik, progresif bir
optik noropatidir. Diinyada glokomun sikligi giderek artmakta ve 2020 yilinda yaklagik 80

milyon insani etkileyecegi tahmin edilmektedir.***

Glokom tiim yas gruplarinda goriilebilen, ancak siklig1 6zellikle ileri yasta artan bir
hastaliktir. Yapilan bir ¢calismada, 40-49 yas arasi1 glokom siklig1 %0,6 iken bu oran 80 yas
iizerinde %7 bulunmustur.” Bizim calismamizda, glokom siipheli (56,3+8,9) ve erken PAAG
gruplariin (57,9+£8,9) yas ortalamalarinin benzer oldugu, ve kontrol grubuyla (56,1+7,7)
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermedigi bulunmustur. Ancak
orta/ileri PAAG grubunun (62,448,9) kontrol grubuyla karsilastirilmasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik mevcuttu (p=0,019). Daha 6nce yapilan ¢alismalarda ganglion hiicre tabakasi
ve RSLT nin vyasla birlikte azaldizi, hem histolojik'®*® olarak hem de OKT

107.108.109 o 5terilmistir. Bu nedenle sonuglarimizin daha giivenilir olmasi amaciyla,

yardimryla
calismamizda gruplar olusturulurken yas ortalamarimnin farklilik géstermemesine dikkat edildi.
Ancak orta/ileri evre glokom, hastaligin dogal seyri olarak daha ileri yasta
goriildiigiinden,orta/ileri PAAG grubundaki bu farkliligin kabul edilebilir sinirlar igerisinde

oldugu diistiniilmtstiir.

Glokomun cinsiyet ile iligskisine bakildiginda, kadin ile erkek arasinda belirgin bir
farkhihik olmadig, iki cinsiyetin de esit oranda etkilendigi bilinmektedir.** Glokom
stiphelilerde ise, yakin zamanda yayinlanan genis serili bir caligmaya goére kadin cinsiyet
oraninin Afrika irkinda %70, Avrupa irkinda ise %62 seklinde, erkek cinsiyete oranla daha
fazla oldugu saptanmustir.*’® Bizim ¢alismamizda da kadin oran1 kontrol grubunda %50, erken
PAAG’da %47,5 ve orta/ileri PAAG’da %48,2 iken; glokom siipheli grupta %65 olarak
bulunmustur. Ayrica OKT ile yapilan calismalarda hem RSLT hem de GHIPT

parametrelerinin cinsiyete bagli farklilhk gostermedigi saptanmugtir. %>

Glokom ile santral kornea kalinlig1 arasindaki iliskiyi gosteren caligmalarda, OHT’li
hastalarin, PAAG’a kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha kalin SKK’ya sahip
olduklar1 gosterilmistir.****** Okiiler Hipertansiyon Tedavi Calismasi’nda da benzer sekilde,
PAAG’a ilerlemeyen grupta ortalama SKK 574+37 um iken PAAG’a ilerleyen grupta
ortalama SKK 553438 um olarak bulunmus ve bu farkliligin istatistiksel olarak anlamli
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oldugu gosterilmistir.™** Bizim ¢alismamizda ise tim gruplar birlikte degerlendirildiginde
SKK agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p=0,466).

GOz i¢i basinci, glokomatdz hasar olusumunda rolii olan ve glokom tedavisinde
degistirebildigimiz en énemli parametredir.®® Artmis GiB, lamina kribrosa iizerindeki stres ve
gerilimi artirmakta, RGH aksonlarinda mekanik hasara yol agarak aksonal transportu
engellemektedir. Boylece lateral genikulat niikleustan RGH’lara nérotropik madde taginimina

zarar vermektedir.**®

GOz i¢i basinciin artmasi, glokom prevelansini da artirmaktadir. Baltimore Goz
Calismasr’nda*'® GiB’i 35 mmHg iizeri olan hastalarda PAAG gelisme riski, 15 mmHg
altinda olanlara gore 40 kat fazla bulunurken; Barbados Goz Calismasi’nda’*’ GiB’i 25
mmHg tizeri olan hastalarda PAAG gelisme riski, 17 mmHg’nin altinda oranlara gore
yaklastk 25 kat fazla bulunmustur. Bizim c¢alismamizda ise GIB, kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda glokom stipheli ve erken PAAG grubunda istatistiksel olarak anlaml
diizeyde yiiksek bulunurken, orta/ileri PAAG grubunda hedef basinca yonelik antiglokomatoz
tedavi nedeniyle daha diisiik diizeyde bulunmus ve kontrol grubuyla anlamli farklilik

gostermemistir (p=0,120).
5.1. GHIPT, RSLT ve OSB Sonug¢larinin Degerlendirilmesi

Optik koherens tomografi, son zamanlarda retina hastaliklarinin yaninda glokom tani ve
takibinde de kullanilmaktadir. Stratus OKT’nin yaygimn olarak kullanilmaya baglanmasindan
sonra makula kalinligi, RSLT ve OSB’yi degerlendiren ¢ok sayida caligma yaylnlanmlstlr.lls'
120 Ancak glokomda makular OKT’nin basarisi, ozellikle spektral domain OKT’lerin

103121 makula

bulunmasiyla hiz kazanmistir. Yiiksek c¢oziinirliikleri, tekrarlanabilirlikleri,
segmentasyonu yapabilmeleri'?? ve glokom agisindan ayricalikli retina tabakalarini (ic retina
tabakalar1) tarayabilmeleri nedeniyle glokomun erken tani ve takibinde OKT’nin, 6zellikle

makula analizinin 6nemi giderek artmaktadir.

Spektral domain OKT’ler ile makula analizinde, dncelikle ganglion hiicre kompleksi adi
verilen ve i¢ pleksiform tabaka, ganglion hiicre tabakasi ve makular sinir lifi tabaksindan
olusan yap1 degerlendirilmistir.'® Yapilan calismalarda ganglion hiicre kompleksinin, erken
glokomu tanimada RSLT analizi kadar basarili oldugu gosterilse de, RSLT’nin yerini
alamamustir.****?* Bu durum, makulada taranan alana ve analiz edilen retina katmanlarina

baglanmistir.'® Giiniimiizde yeni nesil bir spektral domain OKT cihazi olan Cirrus HD-OKT
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(Carl Zeiss Meditec) ve icerisinde bulunan ganglion hiicre analizi programi yardimiyla,
ganglion hiicre govdesi ve aksonlarinin bulundugu ganglion hiicre - i¢ pleksiform tabaka
kalmhg analizi kullanilmaya baslanmistir. Su ana kadar yapilan c¢alismalar, GHIPT

sonuglarinin en az RSLT kadar basarili oldugunu gostermektedir. 9312122

Calismamizda glokom siipheli, erken PAAG ve orta/ileri PAAG’l1 olgularda Cirrus
HD-OKT (Carl Zeiss Meditec) ile makular GHIPT, peripapiller RSLT ve OSB degerleri
incelendi ve bu degerler kontrol grubu ile karsilastirildi. Genel olarak GHIPT, RSLT ve OSB
parametrelerinin, glokom siipheli - erken PAAG grubunun ayrimi disinda, gruplar

birbirinden ve kontrol grubundan ayirmada basarili oldugu goriildii.

Kontrol grubu, erken PAAG ve orta/ileri PAAG gruplarma ait tiim GHIPT kalinliklari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark mevcuttu (p<0.05). Glokom siipheli grupta ise,
inferior kadran disindaki tiim GHIPT kalinliklari kontrol grubundan farkliyken (p<0.05),
erken PAAG grubu ile aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05). Literatiirde,
Mwanza ve ark.*'? da, erken glokomlu olgularla saghkli insanlar arasinda tiim GHTIP
parametrelerinde istatistiksel olarak anlamli fark bildirmektedir. GHIPT nin glokom siipheli
veya preperimetrik glokom (PPG) tamisindaki duyarliligi ise gesitli ¢alismalarda farklilik
gostermektedir. Kim ve ark.!® Topcon 3D-OKT ile yaptiklart calismada, GHIPT
kalinliklarinin PPG’li olgulart saglikli gozlerden ve erken PAAG’dan ayirmada RSLT’ye
benzer duyarlilikta oldugunu ifade etmektedirler. Kotowski ve ark.**® ise glokom siipheli
olgularla saglikli gozler arasinda fark bulunmadigini ifade bildirmislerdir. Bu durumun
glokom siipheli olarak belirlenen grupta OHT ve PPG’li hastalarin yogunlugu ile ilgili oldugu

diistiniilmektedir.

RSLT kalinliklarina bakildiginda ise, tiim gruplarda ortalama ve superior kadran RSLT
kalinliklar1, kontrol grubundan anlamli derecede farkli (p<0.05) bulundu. Erken PAAG’da
ilave olarak inferior kadran, orta/ileri PAAG’da ise tiim kadran kalinliklart kontrol grubundan
farklilik gostermekteydi (p<0.05). Saat kadranlarinda ise glokom siipheli grupta 12 ve 1
kadranlarinda daha belirgin bir incelme mevcutken, erken PAAG’da superiordaki incelmenin
ist temporale dogru genisledigi goriildii. Glokom stipheli grup ile erken PAAG grubunun
ayriminda ise GHIPT de oldugu gibi RSLT parametrelerinde de istatistiksel olarak anlamli
fark yoktu (p>0.05). Literatiirdeki ¢aligmalarin ortak noktasi, ortalama, inferior kadran ve
superior kadran RSLT kalinliklarinin erken glokomu normalden ayirmada en basarili

parametreler oldugu yoniindedir. Calismalarin ¢ogunda, inferior kadranlarin daha once
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etkilendigi bildirilmekle birlikte, bizim ¢alismamiza benzer sekilde iist kadran1 daha duyarli

bulan ¢alismalar da bulunmaktadir.'?%*%

Calismamizda; ortalama GHIPT kalmligi kontrol grubunda 89,1+6,3 um iken, glokom
stipheli, erken PAAG ve orta/ileri PAAG grubunda giderek azaldigi (sirasiyla, 84,2+4,2,
80,8+6,6 ve 70,9+1,3 um) goriildii. Bu fark glokom siipheli grupta %5°’lik kayba denk
gelirken, erken PAAG’da %10, orta/ileri PAAG’da ise %20’ye ulasmaktaydi. Ortalama RSLT
kalinlig1 ise kontrol grubunda 105,5+8,1 um iken, glokom siiphelide 97,349,8 um, erken
PAAG’da 92,7+13,1 um ve orta/ileri PAAG’da 71,7+13.7 um idi. Bu da sirasiyla %7, %12 ve
%32’lik kayba denk gelmekteydi. Takayama ve ark.™** nin ¢alismasinda da, benzer sekilde
orta/ileri PAAG grubunda kontrol grubuyla karsilastirildiginda GHIPT i¢in %20, RSLT igin
%30 kayip bulunmaktadir. Jeoung ve ark.%” ise bu orant GHIPT i¢in %23, RSLT i¢in ise %28
olarak bulmuslardir. Bu durum erken dénemde RSLT’deki incelmenin daha hizli oldugunu ve
ileri evre glokomlularda periferdeki RGH’lara oranla makulada daha fazla RGH kaldigini
gostermektedir. Ileri evre glokomlu hastalarda santral gérmenin korunmasi da bu sonucu

desteklemektedir.

OSB parametrelerine bakildiginda da, glokom siipheli, erken PAAG ve orta/ileri PAAG
gruplarina ait rim alani, ortalama c/d, vertikal c/d ve ¢ukurluk voliimii parametrelerinin
kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede farkli oldugu goriildii (p<0.05). Rim
alan1 kontrol grubunda 1,59+0,25 mm? iken; glokom siipheli, erken PAAG ve orta/ileri
PAAG gruplarinda sirast ile 1,39£0,19 mm?, 1,28+0,28 mm? ve 0,94+0,37 mm? idi. Rim
alanindaki incelme glokom siipheli grupta %13, erken PAAG’da %20 ve orta/ileri PAAG’da
%40 idi. Bu incelmenin GHIPT ve RSLT deki azalmaya oranla daha fazla oldugu goriildii.
Bu durum, retinada bulunan gliyal ve vaskiiler dokularin, RGH aksonlarindan olusan noral
rime oranla glokomatoz harabiyeti daha fazla maskelemesine baglandi. Yapilan bir ¢alismada
151k hissi negatif diizeyinde gorme keskinligi olan hastalarda, normal géze oranla yalnizca
%43’liik RSLT kayb1 oldugu gosterilmis ve bu durum gliyal dokunun néral dokuya kiyasla

glokomatoz harabiyete daha direngli olmasina baglanmistir.™**

Calismamizda OSB parametreleri, gruplar1 ayirmada en az GHIPT ve RSLT kadar
basarili bulunurken (p<0,001), disk alani1 parametresinin bu ayrimi yapamadigi gorildi
(p=0,263). Daha once yapilan ¢alismalarda da benzer sonuglar bulunmustur.”***** Yoon ve
arkadaslarinin*® glokomlu olgularla kontrol grubunu karsilastirdiklari bir calismada, disk

alani hari¢ (p=0,328) tiim OSB parametrelerinin basarili oldugunu bildirmislerdir (p<0,001).
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Ayni ¢alismada glokomlu gozler kiigiik disk (<1,9 mm), orta boyutlu disk (>1,9, <2,4 mm) ve
biiyiik disk (>2,4 mm) olarak ii¢c gruba ayrilmis, bu gruplar arasinda GHIPT ve RSLT’nin tani
koydurucu degerlerinin (AUC) degisip degismedigine bakilmistir. Sonug olarak hi¢bir GHIPT
ve RSLT parametresinin optik disk ¢apindan etkilenmedigi goriilmiistiir. Bu ¢alismayla, disk
capmin/alaninin glokomlu gozleri ayirmada bir parametre olmamasimin yaninda GHIPT ve

RSLT degerlerini etkilemedigi de ortaya konmustur.

Ganglion hiicre - i¢ pleksiform tabaka kalinlik parametrelerinin tan1 koymadaki
basarisina bakildiginda, hastaligin siddeti ile orantili olarak glokom siipheli gruptan orta/ileri
PAAG grubuna gidildikge AUC degerlerinin de arttigi saptandi. Glokom siipheli grup i¢in en
basarili parametre superonazal kadran kalinligi (AUC=0.746) iken sonrasinda gelen superior,
ortalama ve superotemporal kadranlarin benzer AUC degerlerine (siras1 ile 0.725, 0.725 ve
0.721) sahip oldugu goriildii. Erken PAAG grubu igin inferonazal (AUC=0.808), superonazal
(AUC=0,807) ve ortalama GHIPT kalinhg (AUC=0,804) 6n plana cikarken, tiim
parametrelerin basarist birbirine yakindi. Orta/ileri PAAG grubunda ise, tiim parametrelerin
AUC degerleri beklendigi gibi oldukga yiiksek olmakla birlikte en iyi iki parametre ortalama
(AUC=0,992) ve inferioronazal kadran kalinligi idi (AUC=0,980). Gruplar arasinda en
yiksek AUC degerine sahip kadranlar farklilik gosterse de; tiim gruplar igin en istikrarli

parametre ortalama GHIPT kalinlig1 idi.

Literatiire baktigimizda, GHIPT parametrelerinin glokom siipheli/PPG’li olgulardaki
basarisini gdsteren az sayida ¢alisma bulunmaktadir,*?"*?81311% ppG-|j olgularla yapilan iki

gallsmada,127'131

en basarili parametreler minimum ve inferotemporal kadran bulunurken;
Begum ve arkadaslarimin®® yaptiklart ¢alismada en yiiksek AUC degerlerinin superior
(0,630), superotemporal (0,600) ve ortalama (0,590) oldugu, ancak istatistiksel olarak hi¢bir
parametrenin digerine {stiinligii olmadig1 saptamistir. Bizim ¢alismamizda, farkli olarak en
yiikksek AUC degerine sahip kadran superonazaldir ve AUC degerleri genel olarak daha
yiiksektir. Bildigimiz kadariyla calismamiz, literatiirde en basarili GHIPT parametresi olarak
superonazal kadranin bulundugu ilk ¢alismadir. Erken PAAG grubunda ise, Nouri-Mahdavi

k.'* glokom tanis igin en iyi GHIPT parametresi olarak minimum (AUC=0,962) ve

ve ar
inferotemporal kadran1 (AUC=0,955) isaret etmektedirler. Benzer bulgular diger ¢alismalarda
da bildirilmistir.**** Bizim calismamizda, en yiikksek AUC degeri inferonazal kadrana ait
olmakla birlikte, superonazal kadran ve ortalama kalinlik degerleri birbirine ¢ok yakindir.
Diger c¢alismalardan farkli olarak, inferotemporal veya superotemporal kadranlarin degil,

inferonazal veya superonazal kadranlarin daha yiiksek AUC degerlerine sahip olmasi1 tam
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olarak aciklanamamakla birlikte, secilen hasta popiilasyonu ile ilgisi olabilecegi

distiniilmektedir.

RSLT parametrelerine baktigimizda, GHIPT ile benzer sekilde hastaligin siddetinin
artmastyla AUC degerlerinin de arttig1 goriildii. Gruplarin tiimiinde, en yiiksek AUC degerleri
ortalama ve superior kadranlara aitti. Glokom siipheli grupta, GHIPT ye benzer sekilde
superior kadranin en yiiksek AUC degerine (AUC=0,810) sahip oldugu goriildii. Saat
kadranlarina baktigimizda ise, en yiiksek AUC degerine sahip parametrelerin, ana kadranla
(superior) uyumlu olacak sekilde glokom siipheli ve erken PAAG’da saat 11, 12, 1, 2
sektorleri oldugu; orta/ileri PAAG grubunda ise bu tabloya inferior sektérlerin de (saat 5, 6,
7) dahil oldugu gériildii. Ug grubu birlikte degerlendirdigimizde, ortalama ve dort ana kadran
AUC degerlerinin, saat kadrani1 degerlerinden daha basarili oldugu dikkat ¢ekmekteydi.

RSLT’nin glokom tanisindaki basarisini  degerlendiren ¢ok sayida c¢alisma
bulunmaktadir,%9712>128129131138 "B, caliemalarin bir cogunda, en basarili parametreler
inferior kadran, ortalama ve saat 6 - 7 kadranlari olarak bulunmustur.”®"'* Mwanza ve
ark.”® erken glokomlu olgularda en iyi ayirt edici parametreler olarak saat 7 sektorii
(AUC=0,917), inferior kadran (AUC=0,895) ve ortalama RSLT kalinligimi (AUC=0,893)
bildirirken, Jeoung ve ark.®” erken glokomlu olgularda ortalama, inferior kadran ve saat 6
sektoriini (sirasiyla AUC=0,897, 0,890 ve 0,849) bildirmislerdir. Orta/ileri glokomlu
olgularda da siralama ayni sekilde daha yiiksek AUC degerleri ile gergeklesmistir.”” Bununla
birlikte, bizim ¢alismamizda oldugu gibi en basarili RSLT parametrelerinin superior ve
ortalama oldugunu bildiren calismalar da mevcuttur. Solmaz ve ark.™®’ erken PAAG-OHT
ayriminda, superior ve superonazal kadranlarin en basarili parametreler oldugunu

k.18 ig spektral domain OKT cihazini karsilastirdiklar1 ¢alismada,

bildirmislerdir. Leite ve ar
en basarili AUC parametreleri olarak Spectralis cihazinda superior kadran1 (AUC=0,880),
Cirrus ve RTVue cihazlarinda ise ortalama RSLT kalinligimmi (sirasiyla, AUC=0,880 ve
0,870) bulmuslardir. Nouri-Mahdavi ve ark.*”® yaptigi galismada, hem glokom siipheli
grupta, hem de erken glokom grubunda en yiiksek AUC degerinin superior kadrana (sirasiyla

0,840 ve 0,898) ait oldugu goriilmektedir. Mansoori ve ark.*®

nin sonuglar1 da benzer
sekildedir. Inferior ve superior kadranlarm ayit ediciliginin yiiksek olmasi, glokomatoz
hasarin ilk Gnce inferiordan veya superiordan baslamasma baglidir.'*® Ayrica, sinir lifi
demetlerinin OSB’ye bu bolgelerden giris yapmasi nedeniyle glokomatdz hasarin daha iyi

goriintiilenebildigi bildirilmektedir.*®
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OSB parametrelerinin (disk alani disinda) tan1 koymadaki basarisina baktigimizda,
GHIPT ve RSLT ile benzer diizeyde oldugu gériilmiistiir. Glokom siipheli, erken PAAG ve
orta/ileri PAAG grubunda en basarili OSB parametreleri ortalama c/d (sirastyla AUC=0,746,
0,800 ve 0,883) vertikal c/d (sirasiyla AUC=0,734, 0,793 ve 0,913) ve rim alanmi (sirasiyla
AUC=0,736, 0,784 ve 0,909) olarak bulundu. Bu sonuglar daha 6nce yapilan ¢alismalarla da
uyumluluk gostermektedir. Leung ve ark.**® Stratus OKT kullanarak yaptigi ¢alismada en
yiiksek AUC degerlerini vertikal rim kalinlig1 (0,968), vertikal c/d oran1 (0,962) ve ortalama
c/d oraninda (0,960) bulmustur. Medeiros ve ark.**! ise AUC degelerini rim alani, ortalama
c/d ve vertikal c/d icin ayn1 degerde (0,880) bildirmislerdir. Begum ve ark.*?® da Cirrus HD-
OKT ile yaptiklar1 calismada perimetrik grupta en basarili parametreleri vertikal c/d
(AUC=0,970), rim alam1 (AUC=0,950) ve ortalama c/d (AUC=0,930) olarak bulmustur.
Bununla birlikte tek bir parametreyi én plana ¢ikartan ¢alismalar da mevcuttur. Kim ve ark.*?
PPG’li grupta (0,767), Jeoung ve ark.” ise erken glokom (0,855) ve orta/ileri glokomda
(0,943) rim alanini en basarih OSB parametresi olarak bulurken, Mwanza ve ark.'? ise

vertikal c/d oranin1 (AUC=0,962) en basarili parametre olarak bildirmislerdir.

Genel olarak baktigimizda, glokom siipheli grupta superior RSLT daha yiiksek AUC
degerine sahip olmakla birlikte; GHIPT, RSLT ve OSB parametrelerinin glokom siipheli,
erken PAAG ve orta/ileri PAAG tanisinda birbirleriyle kiyaslanabilir diizeyde basarili oldugu
goriilmiistiir. Daha once yapilan ¢alismalarda da, bizim ¢alismamizla benzer sekilde bu g

yontemin glokom tamisinda benzer basariya sahip oldugu ifade edilmektedir.%" 122142143
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6. SONUC

Glokom siipheli, erken PAAG ve orta/ileri PAAG’da, hastaligin siddetine bagli olarak
GHIPT ve RSLT’de incelme, OSB’de de uyumlu glokomat6z degisiklikler olmaktadir.

Glokom stipheli grubu kontrol grubundan ayirmada inferior kadran disindaki tim
GHIPT parametreleri, disk alam digindaki tiim OSB parametreleri ve superior, ortalama, 12
ve 1 kadran1 RSLT parametreleri basarili iken; glokom siipheli grubu erken PAAG grubundan

ayirmada ise hi¢bir parametre basarili bulunmamustir.

GHIPT (ortalama), RSLT (ortalama) ve OSB (rim alani) parametrelerinin glokomatoz
hasara baglt ugradiklar1 degisiklige bakildiginda, oransal olarak en az degisiklik GHIPT de
goriiliirken en fazla degisikligin OSB parametresinde olmaktadir.

GHIPT, RSLT ve OSB parametreleri tam1 koymada benzer diizeyde etkilidir, ancak
superior RSLT parametresinin glokom siipheli grupta digerlerinden daha basarili oldugu
goriilmektedir. En basarih GHIPT parametrelerinin glokom siipheli grupta superonazal,
superior ve ortalama oldugu, erken PAAG grubunda AUC degerlerinin birbirlerine yaklastigi,
orta/ileri PAAG grubunda ise ortalama ve inferonazalin daha basarili oldugu dikkat
¢ekmektedir. RSLT parametrelerinden superior ve ortalamanin, OSB parametrelerinden ise
ortalama c/d, vertikal c/d ve rim alaninin ii¢ grupta da en basarili parametreler oldugu

goriilmektedir.
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