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OZET

Glokomatoz ve Nonglokomatoz gozlerde peripapiller koroid kalinhg ile
retina sinir lifi tabakasi1 kalinhgi, optik disk rim-cukurluk o6zellikleri ve
santral kornea kalinhg: arasindaki korelasyonun degerlendirilmesi

Dr. Onder Demirtas

Retina sinir lifi tabakasi (RSLT) ve goérme alami (GA) defektleri ile giden glokom
progresif optik noropatidir ve diinyada korliigiin ikinci en sik sebebidir. Glokom
prevelansi giinden giine artmaktadir. Ozellikle glokomun en sik tipi olan primer agik
acili glokomda (PAAG) ¢ogu hastada glokomun erken donem tani yontemlerinin
yetersizligi sebebi ile tan1 gecikmesi yasanmaktadir. Buradan yola ¢ikarak calismamin
amaci glokomat6z ve nonglokomatdz gdzlerde peripapiller koroid kalinligi (PPKK) ile
RSLT kalinligi, santral kornea kalinligi (SKK) ve Heidelberg retinal tomografi(HRT)
IIT ile ol¢iilen optik disk rim Ol¢limleri arasindaki korelasyonu degerlendirmek ve
PPKK’nin glokom tanisinda ve progresyonundaki 6nemi hakkinda fikir edinmektir.
Calismaya glokom tanili 51 hastanin 86 gozii, saglikli 42 goniilliiniin 84 gozii ele alindi.
Ayrica 8 hastanin bir goziinde glokom tanili diger gozii saglikli olarak hem grup iginde
hem de ayrica ele alindi. Boylece kontrol grubunun i¢ine hasta gruptaki 8 hastanin diger
saglam olan gozleri de eklenerek kontrol grubundan toplam 92 gbz incelenmis oldu.
PPKK ol¢iimii gelismis derinlik goriintiileme optik kohorens tomografi (GDG-OKT)
yontemiyle optik diskin Imm ve 2mm yakinindan ayr1 ayr1 4 kardandan da yapildi. Rim
alani, rim hacmi, lineer ¢ukurluk/disk oranmi1 ve ortalama cukurluk derinligi dSlgiimleri
HRT I ile; RSLT olgiimleri spectralis OKT ile; SKK o6l¢limleri ise spekiiler
mikroskopi ile yapildi. Olgiilen degerler hem iki grup arasinda karsilastirild;, hem de
ayni grupta bu degerlerin birbirleri ile korelasyonlar1 incelendi. Verilerin istatistiksel
analizi SPSS 20.0 programi kullanilarak yapildi ve P<0.05 anlamlilik diizeyi olarak
kabul edildi. Bulgularimizda PPKK glokom hastalarinda saglikli kisilere gore anlamli
sekilde ince bulundu(p<0.05). Ayrica saglikli grupta hicbir 6l¢iim arasinda korelasyon
izlenmezken glokom hastalarinda PPKK ile RSLT ve optik rim &lgimleri arasinda
anlamli korelasyonlar izlendi(p<0.05). Sonug olarak PPKK 6l¢iimii glokom i¢in 6nemli
tan1 yontemlerinden biri olabilir. PPKK 6l¢iimii standartize edilmeli ve glokomda
dolasim ile noral kayip arasindaki iliskiyi aydinlatmak i¢in standart PPKK odl¢limii ile
daha genis serili ¢aligsmalar yapilmalidir.

Anahtar kelimeler: Glokom, PPKK, GDG- OKT, optik sinir basi
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ABSTRACT

The evaluation of the correlation of peripapillary chroid thickness with the
thickness of retina nerve fiber layer , the features of the optical disk rim-cup
and the thickness of the central cornea in glaucomatous and non glaucomatous
eyes .

Dr. Onder Demirtas

Glaucoma is the second mostly seen reason for blindness . It is a progressive optical
neuropathy going with defects of retinal nerve fiber layer (RNFL) and visual space .
The prevelance of glaucoma increases day by day in the world . Especially in
primary open angle glaucoma (POAG)which is the prevailing type of glaucoma ,
most patients have no symptoms in the early periods . And this shows us the
deficiency of the early term diagnosis methods for glaucoma . The aim of this study
is to evaluate the correlation of peripapillary chroid thickness (PPCT) with the RNFL
thickness, central cornea thickness (CCT) and the optical disk rim measurements
measured through Heidelberg retinal tomography (HRT) 111 in glaucomatous and non
glaucomatous eyes and to have an idea about the importance of PPKK in the
diagnosis and the progression of glaucoma . In the study, 86 eyes of 51 patients with
the diagnosis of glaucoma and 84 eyes of 42 healthy volunteers were handled . And 8
patients with one eye having the diagnosis of glaucoma and the other one healthy
were taken into account both in group and individually . So , a total number of 92
eyes in the control group were observed including the the other healty eyes of the 8
patients in the control group .PPCT mesaurement was carried out using the enhanced
depth imaging optical coherence tomography (EDI OKT ) individually from the 4
quadrant by 1 mm and 2 mm of the optical disk . The rim area, the rim volume linear
cup/disk ratio and mean cup depth were measured with HRT IIl and ; RSLT
measurements were done with spectralis OCT and CCT measurements were done
with specular microscope . The values mesured were both compared between the two
groups and and also the correlation of these values with each other within the same
group were examined . The statistical analysis of the data was done using the SPSS
20.0 programme and P<0.05 was accepted as the meaningfullness level . In our
findings , PPKK was thinner in patients with glaucoma as regards to the healthy
people (p<0.05). Moreover , while there is no correlation between the measurements

of the healthy people , we observed meaningful correlations in the PPKK , RSLT and
Xii



optical rim measurements of the patients with glaucoma (p<0.05). As a result , PPKK
may be one of the important diagnosis methods in the diagnosis glaucoma . PPKK
measurement must be stardardised and a wider series of study must be carried out
with the standard PPKK measurement in order to highlight the relation between the

circulation and neural loss in glaucoma .

Key words: Glaucoma, Peripapillary choroidal thickness, EDI OCT, Optic nevre
head.
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GIRIS VE AMAC

Glokom gorme fonksiyonunda kayipla birlikte retinal gangliyon hiicre hasari
ile karakterize progresif bir optik noropatidir. Yapilan calismalarda glokomun
diinyada ikinci en sik korlik sebebi oldugu bildirilmistir. Glokom prevelansi
diinyada gittikce artmaktadir. 2020 yilinda diinyada 79,6 milyon, 2040 yilinda ise

111,8 milyon insanin glokom hastas1 olacagi tahmin edilmektedir(1).

Ozellikle glokomun en sik tipi olan primer acik acili glokomda (PAAG) ¢ogu
hastada erken donemde belirti gézlenmemektedir. Bu da bize glokomun erken tan

yontemlerinin yetersizligini gosterir(2).

Glokomun patofizyolojisi hala tamamen net bilinmemektedir. Buna ek olarak
progresyonuna katkida bulunan faktorler net karakterize edilememistir. Glokomatoz
optik sinir hasarinin olusmasinda mekanik teori ve vaskiiler teori olmak iizere 2 teori
ortaya atilmistir. Mekanik teoriye gore yiiksek goz igi basinci (GIB) sebebiyle retinal
gangliyon hiicre ve optik sinir lifi tabakasindaki mekanik basmca bagli hiicre
Olimleri ile glokomatdz hasar olusmaktadir. Bu hiicre 6liimii ise lamina kribrosa
seviyesindeki yiiksek basincin lamina kribrosadan korpus genikulatum laterale
(KGL) bolgesine uzanan aksonal transportun blokaji, buna bagli nérotrofin
saliniminin azalmasi ve hiicre O6limii ile olur(3). Vaskiiler teoriye gore ise
glokomat6z hasar optik sinirin lamina kribrosa diizeyinda kan akimiin yetersizligi

sonucu olusan intranéral iskemi ile olusur(4).

Bu teorilerin mekanizmasi g6z Onilinde bulundurulursa mekanik teori
normotansif glokomun (NTG) progresyonunu heniiz tam agiklayamamaktadir.
Peripapiller koroid, optik sinir basinin (OSB) prelaminar kisminin kan akiminin ana
kaynagidir(5). Peripapiller kan akimi peripapiller koroid dallarindan saglandigindan
koroidal sirkiilasyon ile glokomun iliskisini arastiran ¢alismalar devam etmektedir.
Daha Onceki metaanalizlerde glokom hastalarinda peripapiller koroid kalinliginin
normal popiilasyona gore anlamli diistigli izlenmis(6). Bu da gelismis derinlik
goriintiileme optik kohorens tomografi (GDG-OKT) teknigi ile peripapiller koroid

kalinliginin glokom hastalarinda ek tan1 belirleyicisi olabilecegini diisiindiirmektedir.

1



Glokom ve baska retina hastaliklarinin degerlendirilmesinde sperktral domain
optik kohorens tomografi (SD-OKT) o6nemli yer tutmaktadir. Ancak SD-OKT
koroidal kalinlig1 degerlendirmede yetersiz kalmaktadir. Artik glinlimiizde Gelismis
derinlik gorintiileme optik kohorens tomografi (GDG-OKT) teknigi koroidi
goriintiilemede olduk¢a duyarli olarak bilinmektedir. GDG-OKT ile retinanin
istedigimiz kesitinden yatay veya dikey eksende adeta bir optik biyopsi gibi goriintii

almamiz miimkiindiir (7).

Gilinlimiizde peripapiller koroid kalinligiyla ilgili ¢aligmalar mevcut olmasina
ragmen RSLT kalinligi, santral kornea kalinhigi (SKK), Heidelberg Retinal
Tomografi-3 (HRT-3) ile optik disk rim o6zellikleri gibi progresyonu belirleyen
glokomatéz gboz bulgulariyla peripapiller koroid kalinhgmi (PPKK) birlikte

inceleyen calisma sayis1 yetersizdir.

Bu ¢alismanin amaci glokomatéz ve nonglokomatdz gozlerde optik sinirin 4
kadranindan 6lgiilen peripapiller koroid kalinligi (PPKK) ile RSLT kalinligi, SKK
ve HRT’de rim oOlgiimler1 arasindaki korelasyonu degerlendirmek ve PPKK’nin

glokom tanisinda ve progresyonundaki 6nemi hakkinda fikir edinilmeye ¢aligmaktir.



GENEL BiLGILER

2.1. GLOKOM
2.1.1. Tanim

Glokom terimi, RGH nin ilerleyici hasar1 ve bunun sonucunda optik sinir
basinda karakteristik goriiniim, retina sinir lifi tabakasinda incelme ve goérme
fonksiyonun kaybi ile karakterize bir grup optik ndropatiyi igerir. Glokom ileri
evrelere kadar semptom vermediginden, etkilenen kisilerin, hastaligini bilen
kisilerden ¢ok daha fazla oldugu diisiiniilmektedir. Yapilan arastirmalar glokomu
olan kisilerin sadece %10 ila %50 sinin hastaliginin farkinda oldugunu gostermistir
(8). Glokom hastaliginin bu sinsi 6zelliginden dolayr glokomun erken tanisinin
O6nemi gilinlimiizde olduk¢a 6nem kazanmig ve giiniimiiz cihaz teknolojisi gelistikce
glokomun erken tani yontemlerinin arastirilmasi hiz kazanmigtir. Hatta glokom
ozellikle gdz igi basing (GIB) yiiksekligi ile iliskilendirilse de GIB glokomun en
onemli risk faktorii olmak tizere risk faktorlerinden sadece biridir. Bununla birlikte
Normotansif Glokom (NTG) dedigimiz glokom tiiriinde GIB normal olmasina
karsin ilerleyici optik noropati gelisebilirken, GIB’in yiiksek oldugu okiiler
hipertansiyon (OHT) olgularinda da hicbir optik sinir hasarinin gelismedigi
bilinmektedir(9). Bu yiizden GIB yiiksekligi glokom tani ve takibinde énemli risk

faktorii olmasina ragmen tek basina yeterli degildir.

2.1.2. Epidemiyoloji

Yapilan caligmalarda glokomun diinyada ikinci en sik korliikk sebebi oldugu
bildirilmistir. Glokom prevelans1 diinyada gittikge artmaktadir. 2020 yilinda
diinyada 79,6 milyon, 2040 yilinda ise 111,8 milyon insanin glokom hastas1 olacag:
tahmin edilmektedir. 2010 yilinda diinya ¢apinda 4.5 milyon kisinin agik agili
glokoma ve 3.9 milyon kisinin de kapali acili glokoma bagli olarak koér oldugu
tahmin edilmektedir. Bu rakamlarin 2020 yili itibariyle sirasiyla 5.9 ve 5.3 milyona
cikmasi1 beklenmektedir. Caligmalar, 40 yas ve iizeri niifusta primer agik agili

glokomun (PAAG) prevalansinin beyaz irkta %0.4 ile %3.3, siyah 1rkta ise %4.7 ile



%38.8 arasinda degistigini gostermektedir (1,10-13). Altmis yas tizerinde PAAG riski
7 kat daha fazladir. Ulkemizde PAAG prevelanst Avrupa ile benzerlik
gostermektedir (14). Insidans ¢alismalar1 prevalans ¢alismalarindan daha az olmakla
birlikte, Barbados ¢alismasinda 4 yillik PAAG insidans1 40’ I1 yaslarda %1.2, 70 yas
tizerinde %4.2, Melbourne ¢alismasinda 5 yilda kesin PAAG insidansi1 40-49 yas
aras1 %0.5, 80 yas ve iizerinde ise %11 olarak bulunmustur(15). Hastalarin dortte ligii
acik acili glokom olmasina ragmen, kapali agili glokom korliige daha yiiksek oranda
sebep olmaktadir(16). Molekiiler ve genetik temeli tam olarak bilinmeyen glokomun,
genetik ve cevresel faktorlerin etkilesimi ile ortaya c¢iktigi diisiiniilmektedir ve

glokom genetik heterojenite gostermektedir(17).

2.1.3. Glokom Siniflamasi

Cesitli glokom tiirleri igin farkli smiflamalar onerilmistir. iridokorneal aginin
durumuna gore acik agili ya da kapali acili; géz i¢i basincinin yiikselmesine neden
olabilecek baska faktorlerin varligina gore primer ya da sekonder; glokomun
baslangic yasma gore konjenital, gocukluk c¢agi ve eriskin glokomu; GIB’in
yiiksekligine gore yliksek basingli ya da normal basingli glokom olarak
siiflandirilabilir. Avrupa Glokom Cemiyetinin 2003 yilinda yayinladigi rehberde
glokom siniflamasi su sekilde yapilmistir(18).

A. Primer Konjenital Glokomlar
1. Primer Konjenital Glokom
2. Primer Infantil Glokom
3. Konjenital Anomaliler Ile Iliskili Glokom
a. Aniridi
b. Sturge-Weber sendromu
c. Norofibromatozis
d. Marfan sendromu
e. Pierre Robin sendromu
f. Homosistiniiri
g. Goniodisgenezi (Axenfeld-Rieger sendromu, Peter’s anomalisi)

h. Lowe Sendromu



i. Mikrosferofaki
J- Mikrokornea
k. Rubella

I. Kromozomal Anomaliler

B. Primer Acik A¢ili Glokomlar

1. Primer Jiivenil Glokom

2. Primer Jiivenil Glokom Siiphesi

3. Primer Actk Acitl Glokom/Yiiksek Basin¢lhi Glokom
4. Primer Actk Acith Glokom Siiphesi

5. Primer A¢tk A¢ili Glokom/Normal Basingh Glokom
6. Normal Basin¢lh Glokom Siiphesi

7. Okiiler Hipertansiyon

C. Sekonder A¢ik A¢ih Glokomlar
1. Oftalmolojik Sebeplere Bagl Sekonder A¢tk A¢ili Glokomlar
a. Psddoeksfoliasyon Glokomu
b. Pigmenter Glokom
c. Lense bagli sekonder acik ac¢ili glokom
i. Fakolitik glokom
ii. Lens partikiillerine bagl glokom
iii. Fakoanaflaktik glokom
d. Go6z i¢i kanama ile iliskili glokom
e. Uveitik glokom
f. GOz i¢i tiimorlere bagh glokom
g. Retina dekolmanu ile iligkili glokom
h. Okiiler travmadan kaynaklanan agik agili glokom
2. Iatrojenik Sekonder Acik Acili Glokomlar
a. Kortikosteroid kullanimina bagli glokom

b. Okiiler cerrahi ve laserden kaynaklanan glokom

3. Goz Dist Sebeplerin Neden Oldugu Sekonder Acik A¢ili Glokomlar
a. Artmis episkleral venoz basinca bagli glokom

D. Primer A¢1 Kapanmasi



1. Primer A¢t Kapanmasi
a. Akut A¢1 Kapanmasi Glokomu
b. intermittan A¢1 Kapanmasi Glokomu
. Kronik A¢1 Kapanmasi Glokomu
2. Akut A¢t Kapanmasi Atagindan Sonraki Donem
3. Kapanabilir A¢1 (A¢t Kapanmasi Riski)
E. Sekonder A¢1 Kapanmasi Glokomlar: (Sakg)
1. Pupil Blogu Ile Birlikte SAKG
2. Pupil Blogu Olmaksizin One “Cekme” Mekanizmasi Ile Olusan SAKG
a. Neovaskiiler Glokom
b. Iridokorneal Endotelial Sendrom
3. Pupil Blogu Olmaksizin Arkadan “itme” Mekanizmasi Ile Olusan SAKG
a. Akdz yanlig yonlenme (Silier blok glokomu, malign glokom)
b. Iris ve silier cisim kistleri, goz ici tiimorleri
c. Vitre bosluguna silikon yagi veya gaz verilmesi
d. Uveal effiizyon

e. Prematiire Retinopatisi (Evre V)

2.2 PRIMER ACIK ACILI GLOKOM (PAAG):

Primer agik agili glokomda normal bir acik a¢1 varliginda karakteristik optik

sinir hasar1 ve gorme fonksiyonu kaybi vardir. Hastalik sinsi baglangicl, cift tarafh

bir anterior optik noropati tiiriidiir, kronik ve ilerleyicidir. Her ne kadar GIB

yiiksekligi hastalikla iliskili olsa da, tanty1 koymak i¢in GIB yiiksekligi sart degildir.

(19). PAAG en sik goriilen agik agili glokom tipi olup Onlenebilir korlitk

nedenlerinin de baginda gelmektedir. PAAG erken donemlerde asemptomatik

oldugundan tan1 genellikle geri doniistimsiiz gérme hasar1t meydana geldikten sonra

konmaktadir(20). Taramalar ile erken tani ve uygun tedavi yapilarak gormede

belirgin kayip gelismeden hastalik yakalanabilir.



2.2.1. PAAG’de Epidemiyoloji-prevalans:

Yaslanan niifus ile birlikte PAAG gorilme sikligi da artmaktadir. Tim
diinyada 2013 yilinda yaklasik 44 milyon PAAG olgusu mevcutken, 2020 yilinda bu
saymin 53 milyon dolayina ¢ikacagi tahmin edilmektedir. Etnik farkliliklara ¢ok sik
rastlanmakta, siyah irkta beyaz irk ve Asya irkina gore daha fazla gozlenmektedir.
En sik goriildiigii siyak irkta prevalansi, 60 yasinda %5,2, 80 yasinda %12,2 olarak
bulunmustur. Yasla birlikte goriilme siklig1 artmaktadir. Bazi ¢aligmalarda kadin ve
erkeklerde benzer oranlarda, bazi ¢alismalarda ise erkeklerde biraz daha fazla

gozlenmistir(21).

2.2.2. PAAG Genetik :

PAAG igin aile dykiisii risk faktoriidiir. Bu sonu¢ da genetik gecisin 6nemini
ortaya ¢ikarmaktadir. Genetik geciste Ozellikle {ic gen O6nem kazanmaktadir. Bu
genler miyosilin (MYOC), optindrin (OPTN) ve TANK baglayict kinaz 1 (TBKI)
olarak sayilmaktadir. Myosilin gen mutasyonu PAAG patogenezinde etkili oldugu
diigiiniilen en onemli genetik bozukluklardan birisidir(22). Bu gende 40 a yakin
mutasyon saptanmis olmakla birlikte PAAG hastalarinin sadece %3-4 de bu
mutasyonlar goriilmiistiir. ATXN2 ve TXNRD2 genleri de son yillarda iizerinde
durulan ve PAAG gelisimde 6nemli oldugu vurgulanan genlerdir. Baever Dam Go6z
calismasinda 2, 5, 6, 7, 12, 15 ve 19 nolu kromozomlarda 7 lokusun GiB ile iliskili

oldugu bulunmustur (23). Bu konudaki arastirmalar devam etmektedir(24).

2.2.3. PAAG Risk faktorleri

A-Demografik risk faktorleri:

1. Ileri_yas: PAAG gelisimi ve progresyonda ileri yas en onemli risk
faktorlerinden birisidir. Baltimor G6z Calismasinda 6zellikle siyah irkta 80 yas ve
tizeri olgularda PAAG prevalansinin %11°1 gegtigi bildirilmektedir(25). Collaboratif
Initial Glaucoma Treatment ¢alismasinda 60 yas ve iizeri glokom olgularinda 40
yasindaki olgulara gore daha fazla gérme alani kaybi gelistigi bildirilmistir(26).

2. Irk: PAAG Afrika irkinda beyaz irka gore 6 kat daha fazla goriilmektedir.

Yine Latin wrkinda ve Afrika kokenli Amerikalilarda da diger irklara gore daha



yaygindir. Bu irklarda PAAG daha erken yasta ortaya ¢ikmakta ve PAAG ye bagh
korliik prevalansi 6 kat daha fazla oranda goriilmektedir(27).

3. Pozitif aile oykiisii: Belirgin bir kalittm sekli bulunmamakla birlikte, aile

hikayesi de iyi bilinen bir risk faktoriidiir. PAAG’lu hastalarin kardeslerinde glokom
gelisme riski 3.7 kat daha fazla iken, ¢ocuklarinda ve diger akrabalarinda bu oran
daha az bulunmugstur. Bunun yaninda PAAG’li hastanin birinci derece akrabalarinda
PAAG riskinin normal popiilasyona gore 7-10 kat yiiksek oldugunu bildiren
calismalar da mevcuttur(28). Baltimore GOz Calismasi’nda birinci derece
akrabalarinda PAAG olan bireylerde PAAG gelisme riski, olmayanlara gére 2,9 kat
artmis bulunmustur ve PAAG olgularinda ailede glokom hikayesi siklig1 %13 olarak
bildirilmistir. Bu nedenle ailesinde glokom olan olgularin periyodik olarak glokom
acisindan taranmasi gerekir. PAAG gelisiminde rolii olan bazi aleller saptansa da
PAAG i¢in rutin genetik tarama 6nerilmemektedir(25).

4. Sistemik kan basinct degisiklikleri (hipertansivon ve hipotansiyon):

Arteriyel hipertansiyonla, PAAG arasinda belirgin bir iliski oldugunu gosteren ¢ok
sayida caligma mevcuttur. Blue Mountain goz ¢alismasinda sistemik hipertansiyon,
glokomu olan hastalarda %65,7 iken glokomu olmayan hastalarda %45.4 oraninda
saptanmistir.  Sistolik kan basinct 130 mmHg {izerinde olan olgularda PAAG
prevalansinin yiiksek oldugu bulunmustur (29,35). Sistemik hipertansiyonun, siliyer
cismin perflizyonunu artirarak akdz yapimim artirabildigi ve GIB’in yiikselmesine
yol agabilecegi diisiiniilmektedir. Glokomatdz hasarin ilerlemesinde sistemik
hipotansiyonun ve noktiirnal kan basinci diisiislerinin rolii de gosterilmistir (30,31).
Arteriyel hipotansiyon optik sinir basi (OSB) perfiizyon basincini diisiirerek; uzun
siireli sistemik hipertansiyon ise OSB’nin kapiller kan akimini azaltarak etkili
olabilirler.

5. Diabetes mellitus ve diger metabolik hastaliklar: PAAG gelisiminde

diabetin etkisi tartismali olup, baz1 ¢alismalarda PAAG prevalansi diabetik kisilerde
(%4,2) diabet olmayanlara (%%2) gore daha yiiksek bulunmustur(32). Ancak
Baltimore g6z taramasinda ise diabet ve PAAG arasinda zayif iliski bulunmugtur
(25). Bu konuda tartigmali goriisler olsa da son yapilan bir meta analizde tip-2
diabetin glokom igin risk olusturdugu ve yiiksek GIB ile iliskili oldugu bildirilmistir
(33).



6. Sigara icimi. Beaver Dam caligmasinda, ateroskleroz i¢in bagimsiz bir risk

faktorii olan sigara kullaniminin, glokom i¢in bagimsiz bir risk olmadigi
tanimlanmistir. Ancak sigara kullanimi kiigiik damar hastalig1 tablosu yaratarak optik
disk perfiizyonu tizerinde olumsuz etkili olabilir(34).

7. Kortikosteroid duyarhiligi: Topikal ve sistemik Kkortikosteroidler genel

popiilasyonun yaklasik %30’unda ve PAAG lularin 1.derece yakinlarinda yaklasik
%60 oraninda GiB’da anlamli artis ile birliktelik gdstermektedir (36).

8. Diger faktirler: Translaminer basing farki GIB ve kafa ici basinci arasindaki

farktir. Lumbal ponksiyon yapilan glokomlu hastalarda GIB yiiksek kafa ici basing
diisiik bulunmustur(37). Okiiler hipertansiyonlu hastalarda ise kafa i¢i basinci
yiiksektir. Kafa i¢i basincinin glokomda risk faktorii olup olmadigini belirlemek i¢in

daha fazla calismaya gerek vardir

B- Goze ait risk faktorleri

1. Yiiksek goz ici basinci: En 6nemli risk faktoriidiir. Bir hastada yiiksek

GIB’in glokomatdz hasari nasil baslattigi konusunda birgok teori ileri siiriilmiistiir.
Bunlar arasinda en ¢ok kabul gorenleri mekanik teori ve iskemik teoridir. Mekanik
teoriye gore yiikksek GIB lamina kribroza yoluyla buradan gegen aksonlari
sikistirarak hasara neden olmaktadir. Iskemik teoride ise vaskiiler fonksiyon
bozuklugu nedeni ile optik sinir baginda iskemi meydana gelmektedir. Vaskiiler ve
mekanik nedenlerden dolayr meydana gelen aksoplazmik akimdaki bozulmaya
ilaveten glokomatéz optik noropatide etkili diger faktorler ise retinal glutamat
seviyesinde artisa bagli exitotoksik hasar, ndronal biiyiime faktorlerinde azalma,
nitrik oksit sentaz aktivitesinde artisa bagli peroksinitrit toksisistesi ve oksidatif stres
sayilabilir. Bu mekanizmalar arasinda tek miidahale edilebilen faktér GIB
oldugundan arastirmalar bu ydnde yogunlasmistir(38). GIB ne kadar yiiksekse
glokomat6z optik sinir basi hasar1 o kadar hizli ilerleyecektir. Glokomatdz hasarin
hangi GIB seviyesinde olusacagi konusunda kesin bir rakam vermek gii¢ olmakla
birlikte GIB 28 mmHg olan hastada gérme alan1 kayb: 22 mmHg olan hastaya gore
15 kat daha fazladir (39).

2. Okiiler perfiizyon basincinda_diisiikliik; Okiiler perfiizyon basinci, kan

basmci ile GIB arasindaki farktir. Okiiler perfiizyon basmcindaki diisiikliik ile



glokomat6z optik sinir basi hasar1 arasinda yakin iliski vardir(35). Diastolik
perflizyon basinci 50 mmHg altinda olan olgularda PAAG goriilme riski artmaktadir.
EMGT c¢alismasinda sistolik perflizyon basinct 125 mmHg altinda olanlarda
glokomat6z progresyon riskinin arttig1 gosterilmistir(40). Son yapilan arastirmalarda
nokturnal ortalama arteriyel kan basincinin giindiiz basincindan 10 mmHg daha
diistik olmasi, glokomatdz progresyon icin Onemli bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir(40). Distik  diastolik  perfiizyon basimncinin  sadece  sistemik
hipertansiyon i¢in tedavi almakta olan hastalarda glokom i¢in risk olusturdugu
bildirilmistir(41).

3. Yiiksek miyopi: Genis katilimli ¢apraz kesit epidemiyolojik calismalarda

miyopisi olan kisilerde PAAG prevalansinin olmayanlara gore daha fazla oldugu
bulunmustur(42,43). LALES c¢alismasindan elde edilen verilere gore aksiyel
uzunlugu yiksek olan olgularda glokom prevalansinin yiikksek oldugu
bildirilmektedir. Aksiyel miyopisi olan olgular, lamina kribroza seviyesinde skleral
destegin zayif olmast nedeniyle glokomatéz hasar gelisimine daha yatkin
olmaktadirlar(44).

4. Ince kornea ve diisiik kornea histerezisi: Toplum arastirmalarinda normal

kabul edilen merkezi kornea kalinligi 500-550 mikron aras1 degismektedir. Ayrica
korneanin sadece kalinlig1 degil yapisal 6zellikleri de (basinga kars1 verdigi esneme—
diizelme yaniti=histerezis) GIB 6lgiimlerini etkilemektedir(45). Okiiler hipertansiyon
hastalarinda ince kornea varligi PAAG’a doniisiim i¢in risk faktoriidiir. Bu durum bir
taraftan daha ince kornada yanlis olarak diisiik dl¢im yapilmasina bir taraftan da
daha ince korneaya sahip bireylerin optik disk etrafindaki destek dokularinin da zayif
olmasi ve muhtemel hasarin daha yiiksek olabilecegi teorisine dayanmaktadir(46).

5. Optik disk basi (OSB) degisiklikleri:

a. Cukurluk disk oranindaki artis: glokomatdz progresyon i¢in 6nemli bir risk
faktorii olmakla birlikte bu parametrenin glokom gelisimi i¢in bir risk faktorii olup
olmadig tartigmalidir(47).

b. Yiiksek vertikal ¢ukurluk/disk orani

c. Optik disk hemorajisi: glokomatdz gérme alani kaybi ve glokom gelisimi
acgisindan bir baska 6nemli risk faktoriidiir.

6. Gorme alaninda yiiksek patern standart deviasyon(BKz.boliim 2.3.4)

10



2.2.4. Glokomatoz hasarin patogenezi

Glokom patogenezi heniiz tam olarak anlasilamamasina ragmen, yiiksek GiB
seviyesinin RGH nin oliimii ile iliskili oldugu bilinmektedir. Akoz hiimor iireten
siliyer cisim ile karsisinda drenaji saglayan trabekiiler ag ve tiveaskleral yol
arasindaki denge GIB’m1 belirler. Acik agili glokomu olan hastalarda trabekiiler ag
boyunca akdz disa atimina direng¢ vardir. Drenaj yollarinin tipik olarak irisle tikali
oldugu durumda ise kapali agil1 glokom olusur.

Optik disk basinda g¢ukurlasgma ya da fizyolojik c¢ukurlukta genisleme,
damarlarda dirseklenme ve itilme, renk degisimi, hemorajiler ve retina sinir lifi

tabakasi (RSLT)'nda atrofi glokoma ait tipik bulgulardir(48).

Glokomda goriilen sinir harabiyetinin diger optik néropatilerden farki, retina

gangliyon hiicre aksonlari ile beraber glial doku kaybi da olmasidir (49).

Glokomda en erken degisiklikler lamina kribroza seviyesinde baglar. Lamina
kribroza, optik sinir liflerinin iginden gegerek gozii terk ettigi 10 kadar paralel
laminadan olusur. Sinir liflerinin gegebilmesi icin iizerinde yaklagik 500-600 tane
delik vardir. Bu deliklerin caplar iist ve alt kutupta daha biiyiiktiir ve daha az
miktarda bag dokusu igerir. Bu nedenle glokomda artan basinca kars1 direng iist ve
alt kutuplarda daha zayiftir ve sinir harabiyeti once bu bolgelerde baslar. Sonugta
glokom igin tipik olan kum saati seklinde sinir harabiyeti ortaya ¢ikar(52). Glokom
patogenezi bir takim teorilerle agiklanmaya calisilmistir, ancak hala tartisilmaya

aciktir.

1. Mekanik Teori

[k defa 1858 yilinda Miiller tarafindan ortaya atilan bu teoriye gore Yiiksek goz
i¢ci basinci skleral duvarda gerilim olusturur. Bag doku desteginin daha az oldugu
Lamina kribrosanin (LK) her bolgesi bu gerilime esit direng gostermez. Lamina
kribrosadaki delikler iist ve alt kutuplarda daha genistir. Buradan genis ¢apli sinir
lifleri geger. Bu bolgede kollagen doku liflerinin az olmasi lamina kribrosanin
distorsiyonuna ve arkaya dogru ¢ukurlagsmasina neden olur. Bu distorsiyon korpus
genikulatum lateraleye (KGL) olan aksoplazmik akimi bozar , nérotrofin salinimi

azalir ve optik atrofiye yol acar(51).
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2. Iskemik Teori:

G0z i¢i basincinin disiiriilmesine ragmen glokomat6z optik noropatinin devam
etmesi goz i¢i basinci yiiksekligi disinda bagka faktorlerin de optik noéropatiden
sorumlu olabileegini gostermektedir. Bu durumdan sorumlu baslica faktorler; optik
sinir basimin perfiizyon bozuklugu, anormal vaskiiler rezistans, sistemik
hipotansiyondur. Optik sinir basini besleyen damarlardaki perfiizyon basinct
distikliigli doku beslenmesini bozar ve akson atrofisine neden olur. Perfiizyon
basinct gdzdeki arterler ve venler arasindaki basing farkidir. Okiiler kan akimi
perfiizyon basinci ile dogru, vaskiiler rezistans ile ters orantilidir(49). Ozellilke
peripapiller koroid dokusunun perflizyon basincinin diigmesi optik sinir baginin
olumsuz yonde etkilenmesine sebep olur. Sistemik hipotansiyon okiiler kan akimini
azaltan onemli bir faktordiir. Normotansif glokom olgularinda ambulatuvar olarak kan
basincinin monitorize edilmesi sonucunda, noktiirnal diastolik kan basincinda ciddi
diigiisler saptanmustir (30, 31, 49). Bu diisiisler de okiiler kan akimini bozarak
glokomatdz optik noropatiye neden olmaktadir. Ozellikle geceleri (sabaha kadar)
hastanin diastolik kan basinci 50 mmHg altina diiserse perflizyon basinci yeterli
olmaz ve optik sinir/retina beslenmesi bozurlur (noktiirnal hipotansiyon). Hastalarda
gorme alani kayiplart hizla ilerler. Bu nedenle bu hastalar hipertansiyon nedeniyle

antihipertansif ilaglar1 gece yatarken kullanmamalidirlar(31).

Retinal dokulardaki kan akimi, santral sinir sisteminde oldugu gibi sempatik
sinir sisteminden bagimsiz olarak otoregiilasyon adi verilen lokal (nitrik oksit,
prostoglandinler, endotelin ve renin-anjiyotensin sistemi) ve metabolik faktorlerle
idare edilir. Saglikli bir gézde GIB'in 30-35 mmHg degerlerine kadar otoregiilasyon
normal bir sekilde siirer. Glokom olgularinin migren ve Reynaud Fenomeni gibi
hastaliklarla siklikla beraber goriilmesi, etyolojide vazospastik bir komponentin de

rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir (2,5,6,49).

3. Apoptozis Teorisi

Apoptozis; nekrozdan farkli olarak inflamasyonla beraber olmayan, genetik

olarak programlanmis hiicre oliimiidiir. Apoptozisin olusumunu saglayan norotoksik
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eksitotoksinlerden birisi olan Glutamat, glokomlu olgularin vitreusunda yiiksek
diizeyde saptanmistir(53). Yine yapilan c¢alismalarda glokomlu olgularin gangliyon
hiicrelerinde immunoglobulin birikimlerine rastlanmistir. Bu bulgular retina
gangliyon hiicrelerinin, apoptozis tipi hiicre Olimiine ugradigi fikrini

desteklemektedir(53,54).

2.2.5. Erken glokomda optik sinir bas1 degisiklikleri:

Optik diskteki glokomatéz degisiklikler, intrapapiller ve parapapiller
bolgelerde izlenir. Bu iki yapiyr optik diskin 6n duvarini olusturan Elsching’in
peripapiller skleral halkas1 ayirir(55).

Erken glokom doneminde hiicre metabolizmasi ve dokunun mikromimari
yapist yasa bagli degisimlere eklenen patolojik degisimlere ugrar. Bu degisimler
OSB bag dokusunun mekanik yetmezlige ugramasi ve akson hasar1 mekanizmalari
ile olur. Erken glokomat6z hasar yakalamak c¢ok zor oldugu i¢in kadavra iizerinde
heniiz calisilamamistir. Ancak bir c¢aligmada maymun gozlerinde olusturulan
GIB’deki degisimler ile peripapiller sklera ve LK’nin degisen yapis1 konfokal laser
oftalmoskopi ile belirlenmistir.

Bu degisimler:

1. Noral kanalin genisleyip uzamasi

2. Lamina kribrozanin kalinlagip posteriora dogru peripapillar sklera ile beraber
deforme olmasi.

3. Lamina kribrozanin hiperkompliyansi

4. Peripapiller viskoelastik materyal 6zelliklerinde goriilen degisiklikler.

5. Prelaminar sinir dokusunun kalinlagmasi.

Lamina kribroza kalinlagsmasi, aksonal sisme, doku 6demi, gliozis ve bag doku
remodelizasyonu gibi degisiklikler yeni bag dokusu sentezi nedeniyle olur. Ug
boyutlu modellemeler bag dokusundaki hacim artiginin %50-100 arasinda oldugunu

gostermistir(56)

Aksoplazmik tasinma ve diger hiicresel aktiviteler ve okiiler kan dolasiminin
erken glokomdaki degisimleri ilgili c¢aligmalar heniiz yeterli degildir. Son

zamanlardaki maymun ve rat ¢aligmalarinda erken glokomatéz donemde TGF-B1 ve
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TGF-B2 ekspresyonlarinda degisimlerin oldugu ve hasarin fazla oldugu yerlerde
aquaporin-4 ekspresyonunun azaldigir gosterilmis. Buradan erken dénemde protein
sentezindeki artma ve azalmalarm aksonal hasardan ¢ok GIB degisimleri ile ilgili

oldugu bulunmustur(56,57).

Sekil:2.1 OSB Erken glokomatoz degisiklikler.

Bag dokular
Erken donem glokomatoz degisimlerin
M modellemelerinin sagital kesitlerini gérmekteyiz:
Normal

Ustte lamina kribroza ve peripapiller skleranin
degisimi tarif edilmektedir. Lamina kribroza

kalinlagir. Peripapillar sklera ve lamina kribroza
- — posteriora dogru deforme olur.

Erken glokom Skleral kanal posteriora dogru uzar. Altta prelaminar
sinir dokusu degisimleri tarif edilmektedir. Kesikli
dogrusal  hat  Bruch  membrant  hizasini
Prelaminar ndral doku gostermektedir. Optik sinir basi ¢anagi arkaya dogru
uzarken prelaminar sinir dokusu kalinlasir (sar1 renk
sinir dokuyu gostermekte, oklar kalinlig:r ifade
etmektedir).

Erken Glokom

2.2.6. Geg glokomda optik sinir basindaki degisiklikler:

Geg¢ donem glokomdaki OSB degisiklikleri LK’daki deformasyona bagl
skleral kanalin OD smirindan arkaya dogru ekskavasyonu, sikismasi LK’nin
rijiditesinin artmasi gibi degisikliklerdir. Hiicresel boyutta bahsedecek olursak
astrosit membran kalinligi artist ve hasari, elastin liflerinin  deformasyonu,
ekstraselliiler matriksin remodelizasyonu gibi degisimler olur. Bu degisimler GIB’e
bagl hiicresel sentezdeki oynamalardan kaynaklanir(58)

Aksonal transport, optik sinir basi, retinal ve koroidal kan akimi ileri glokomda
etkilenir. Ancak optik sinir basi kapiller dolasimimin peripapiller sklera ve lamina
kribroza seviyesinde incelenmesini olanakli kilan bir yontem heniiz bulunamamastir.
Bu yiizden IOB bagimli veya bagimsiz optik sinir basi kan akimi ile glial hiicre
aktivitesi retinal gangliyon hiicre aktivitesi arasindaki primer iliski heniiz ortaya

konulamamistir(58,59)
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Integrinler, mekanik iletim ve baglanti proteinleridir. Laminar astrosit ve
kapiller endotel hiicre membranlarin1 kat ederek ESM ligandlarina baglanarak
sitoskeletal yapilar1 hiicreler arasi yapilara baglar. Yapilan bir ¢alismada, integrin
hasarmin da glokomat6z defekt ile iliskili oldugu gosterilmistir(60).

Erken donemden ge¢ doneme gegiste biyomekanik, hiicresel cevap ve doku
remodelizasyonu hakkinda pek az sey bilmekteyiz. Ancak bu degisimlerin, IOB
nedenli stres ve gerinimin, laminar uzantilardaki bag dokusuna direkt veya doku
igerisindeki kapiller dolasim ve astrositler araciligiyla bag dokusuna dolayh etkileri

sonucunda oldugunu bilmekteyiz(58)

Sekil.2.2 LK’nin ve OSB’nin ge¢ donemde yapisal degisiklikleri

A. Lamina kribrozanin kalinlig1 (x), {OB sonucu olusan dairesel stresin peripapillar sklerada olusturdugu
traksiyon (oklar) B. Glokomun erken doneminde laminar uzantilarin katastrofik yetmezligi yerine, kalinlagmast
(y) ve posteriora dogru kalict deformasyonu olur. Posterior skleral kanal genisler. Bu durum glokomun erken
doneminde fiziksel pargalanma ve belirgin ekskavasyondan ziyade mekanik yetmezlik ve bag dokusu
remodelizasyonu oldugunu gosterir C. Hastalik ilerledikce anterior laminar uzantilar mekanik tiikenmeye,
sikismaya (z) ve skarlagsmaya baglar. Lamina kribrozanin skleraya insersiyonu posteriora kayar. Skleral kanal
genisler ve derinlesir, tipik ¢anaklagma ve ekskavatif goriiniimiine ulagir

2.2.7. Glokomda OSB kisimlarindaki degisiklikler:

2.2.7.1. Intrapapiller disk degisiklikleri

Optik diskin ortalama alanmi 2,1 - 2,8 mm? arasinda degisir, varyasyonlar
gosterebilir. Optik disk ¢ap1 beyaz irkta kiiciik, asya irkinda orta, siyah irkta ise daha
bliylikk olma egilimindedir. Optik diskin bu yapisal farkliligi, arka kutup
muayenesinde ve topografik goriintiilerdeki C/D alaninin hesaplanmasinda zorluk
olusturmaktadir. C/D oran1 hesaplanirken 6nemli olan horizontal ¢apin, vertikal ¢apa

boliinmesi ile elde edilen degerin 1 den farkli olmasidir(55). Vertikal C/D orani daha
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anlamlidir. Optik diskin yapisal farkliliklarint ayirt ederek, glokomda meydana gelen
degisiklikler sdyle siralanabilir;

a-Nororetinal rimde incelme: Glokomda néroretinal rim alani ve rim hacmi
Oonemli parametrelerdir. Nororetinal rimin alani, hacmi ve sekli, akson ve scleral
porlarin sayisi ile dogru orantilidir. Normalde ndroretinal rimin alani dikey, optik
cukurluk ise yatay olarak ovaldir. Nororetinal rimin alami alt bolgede en genistir.
Bunu iist, nazal ve temporal bolgeler izler(ISNT kural1). Glokomda ndroretinal rimin
alan kaybi alt temporal bolgeden baslar, bunu {ist temporal, alt nazal ve iist nazal
bolgelerde kayiplar izler(61). Nororetinal rimde incelen alanlara bakilarak
RSLT’deki aksonal kayip belirlenebilir. Nororetinal rimin alt temporali inceldiginde
GA’da horizontal raphenin istiinde nazal step veya arkuat skotom olarak defekt

izlenir(62).

b-Optik ¢ukurlukta genisleme: Optik cukurlugun yatay capi, dikey captan %
7,7 -7,9 daha genistir. Optik ¢ukurluk bu farktan dolay: yatay diizlemde oval izlenir.
Optik disk ise dikey olarak ovaldir. Optik diskin ve optik ¢ukurlugun alani bireyler
arasinda farklilik sergileyebilir. Glokomda RSLT ve retina ganglion hiicre
aksonlarinda kayip ile beraber optik cukurluk alaninda genisleme ve derinliginde

progresif bir artis gozlenir(62).

C-Cukurluk / Disk oraninda arnig: C/D oran1 bazi kisilerde fizyolojik olarak
0,6-0,7 gibi yiiksek bir degerde olabilir. Bu yiizden iki goz arasindaki C/D oranlari
farkinin 0, 2 den biiyiik olmas1 ve dikey C/D’nin yatay C/D’ye oraninin 1'den biiyiik

olmasi glokom lehine degerlendirebiliriz(63).

d-Disk Hemorajileri: Glokom hastalarinin %1,4 ‘inde goriliir. Disk
hemorajileri normotansif glokomlularda daha sik olmakla beraber, PAAG’de de
lokalize sinir lifi defektleri, nororetinal rim c¢entiklenmesi ve gérme alan1 kaybi ile
birliktelik gosterir. Disk hemorajisi olan gozlerde progresyon olasiligi daha fazladir
(65). Hemoraji olusumundan 1-7 yil sonra disk ve gorme alan1 degisiklikleri belirgin
hale gelir(64).
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2.2.7.2. Parapapiller disk cevresi degisiklikleri

a-Parapapiller koryoretinal atrofi: Optik disk simirindaki parapapiller bolge
alfa ve beta zonu olarak ikiye ayrilir. Periferik alfa zonu, koryoretinal dokuda
incelme, hipo ve hiperpigmente alanlar olarak izlenir. Santral beta zonu, periferik
alfa zonu ve peripapiller skleral halka ile komsudur. Beta zonu, retina pigment epiteli
ve koryokapillarisin belirgin atrofiye ugramasi sonucu, koroidal damarlar ve
skleranin belirginlesmesi ile karakterizedir. Glokomatdz atrofide her iki zon
genislemistir ve optik sinir hasarini gosteren diger kriterlerle birliktelik gosterir(50).
Parapapiller koryoretinal atrofinin yerlesimi ndroretinal rim kaybinin goriildiigii

kadran ile uyumludur(62).

b-Retinal Damar Caplari: Optik sinir hasari olan gozlerde retinal damar
caplarinda daralma gozlenir. Bu degisim glokoma spesifik olmamakla birlikte optik

sinir hasart ile korelasyon gosterir (64).

C-RSLT'de Kayip: Glokom hastalarinda RSLT'de lokalize ve difiiz kayiplar
izlenir. Lokalize kayiplar klinik olarak glokoma daha spesifiktir ve kolay tanmir.
RSLT'de yer alan retina ganglion hiicre aksonlarinda % 40-50' ye varan kayiplardan
sonra gorme alaninda fonksiyonel kayip gozlenir. RSLT'deki glokomatoz
degisiklikler kirmizidan yoksun direkt oftalmoskop muayenesi ile rahatga izlenebilir
(64). RSLT'de lokalize sinir lifi defektleri en sik alt temporal bdlgede, daha sonra da
ist temporal bolgede goriiliir. Glokomatoz gozlerde her yil yaklasik 5000 adet sinir
lifi kayb1 olur.(64). RSLT incelemesi giiniimiizde daha ¢ok optik kohorens tomografi
(OKT) ile incelenmektedir. OKT ilerideki boliimde detayli anlatilacaktir.

2.3. PAAG’DE TANI YONTEMLERI VE KLINIK BULGULAR:
PAAG sinsi, kronik seyirli, yavas ilerleyen bir hastaliktir. Cogu zaman
terminal doneme kadar hi¢ bir belirti vermez, 6zellikle gen¢ olgularda hafif kornea

O0demine bagli 1siktan rahatsiz olma ve 151k etrafinda hale goriintiisii gibi sikayetler

olabilir.
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2.3.1. Anemnez :

Hastanin muayenesine baglamadan 6nce sorulmasi gerekenler;

» Refraksiyon kusuru, goze ait travma,

= Aile oykiisii

= [rk, etnik koken

= Sistemik anamnez (astim, migren, vazospazm, diabet, kardiyovaskiiler
hastalik)

» Kullanmakta oldugu topikal, oral veya inhaler ilaglar (6zellikle steroid )

= LASIK veya fotorefraktif keratektomi (korneanin incelmesi nedeniyle GiB
hatal1 olarak diistik 6l¢iiliir)

» Gegirilmis goz cerrahisi ( katarakt, glokom cerrahisi,travma, vitreoretinal
cerrahi)

= Sikayetleri (gece gorme ve araba kullanma zorluklar1, karanlik
adaptasyonunda uzama, merdiven inme ve okumada artan giigliik, sik diisme

ve kirik oykiisii vs)

2.3.2. Ayrintih Oftalmolojik Muayene:

Hastanin gdrme keskinligi, pupilla muayenesi, 6n segment muayenesi, GIB
Olclimii, gonyoskopik muayene, optik sinir basi ve retina sinir lifi muayenesi
yapilmalidir.

2.3.2.1. GIB Ol¢iimii:

GIB 6lgiimiiniin en pratik ve hizli yontemi havali tonometrelerle 6lgiimdiir.
Ancak GIB 6l¢iimiinde altin standart Goldmann Applanasyon Tonometrisidir(GAT).
GAT, biyomikroskoba monte edilmis bir ¢ift prizmadan olusurvve korneay1 3,06 mm
capli bir dairesel alanda diizlestirir. GIB &zellikle glokom hastalarinda giin i¢inde
fluktuasyonlar gosterir. Ozellikle sabah saatlerinde artar. Bu diurnal varyasyonu ve
kullanilan antiglokomatdz etkinligini degerlendirmek icin GIB’in saat kagta
olgiildiigii  kaydedilmeli ve GIB birkag kez olciildilkkten sonra tedavi
planlanmalidir(49).

Ayrica santral kornea kalinligr (SKK) ve korneal histerezis (KH) gibi korneal
ozellikler GIB’1n farkli 6l¢iilmesine neden olmaktadir. SKK kalin ise GIB 6l¢iim
degeri gergek degerinden fazla, SKK ince ise ger¢ek degerinden daha az ¢ikar(45)
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SKK pakimetri yontemiyle dl¢iiliir ve normal degerleri 544+ 34’tiir. Ancak GIB
Ol¢iimiiniin  SKK’dan etkilenmedigi yeni ydntemler ve cihazlar gelistirilmistir.
Bunlardan biri okiiler response analyser (ORA) cihazidir. ORA cihazinin 6lgiim
parametrelerinden biri olan IOPcc degeri kornea kalinligi ve biyomekaniginden
etkilenmeyen gercek GIB’i yansittig1 bildirilmektedir. ORA ayn1 zamanda korneanin
rijidite Olgiitii olan korneal histerezis (KH) degerini de dlgmektedir. KH’in diisiik
oldugu olgularda glokom progresyonunun daha hizli oldugu gosterilmis(46). Baska
bir cihaz olan Pascal Dinamik Kontour Tonometrisinin (PDKT) de SKK ve kornea
biyomekaniginden etkilenmeden GIB &l¢tiisii bildirilmektedir. PDKT ayrica sistol ve
diastolde okiiler kan akim degisiklikleri ile degisen pulsatil GIB farkin1 da 6lgebilir.
Ayrica kornea yiizeyi bozuk olan (6zellikle santarlde) gozlerde tonopen ile

daha uygun GIB &lgiimleri yapilabilir.

2.3.2.2 Pakimetri (=Santral Kornea Kalinligi (SKK) ol¢iimii):

Kornea kalinliginin 6l¢iilmesi islemine pakimetri denmektedir. Normal kornea
kalinlig1 santralde ortalama 0.52 mm’dir, parasantral (0.52 mm’den 0.57 mm’ye) ve
periferik zonlara dogru (0.63 mm’den 067 mm’ye) kalinlasir. Korneanin en ince yeri
genellikle kornea merkezinin 1.5 mm temporalidir(67). Kornea kalinligini 6lgmek
i¢in kullanilan optik pakimetreler teknik olarak optik ¢iftleme veya optik odaklama
prensiplerine bagli olarak ¢alismaktadir(68).

Giiniimiizde ultrasonik pakimetre, spekiiler mikroskopi, konfokal mikroskopi, optik
koherens tomografi, lazer doppler interferometri, yiiksek frekansli ultrason dijital

isleme, Orbscan ve Pentacam gibi cihazlarla kornea kalinligi 6l¢iilebilmektedir(66).

2.3.2.3 Gonyoskopi :

Gonyoskopi glokom tani ve takibinde olmazsa olmaz denilen en Onemli
muayene metodlarindan biridir. Gonyoskopide ama¢ On kamara agis1 ya da
iridokorneal aginin goriilerek degerlendirilmesidir(69). Bu bolge akdz disa akiminin
gerceklestigi trabekiilimiin yer aldigi ve rutin biyomikroskopik inceleme ile
goriilemeyen bir bolgedir(69). Bu ag1 bolgesi Goldmann gonyolensinin kii¢iik aynasi

360 derece gevrilerek veya Sussman gonyolensinin 4 aynasi ile ¢evrilmeden tiim
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kadranlardan goriilebilir. A¢t genisliginin derecelendirilmesinde farkli sistemler

kullanilir. En sik kullanilan sistem Shaffer siniflamasidir.

Schaffer Siniflamast (Sekil 2.3)

Grade 4: Karakteristik olarak myopi ve afakide rastlanan silier cismin

rahatlikla goriilebildigi en genis agidir. Kapanmasi miimkiin degildir.

Grade 3: En azindan skleral mahmuzun segilebildigi agik bir agidir. Bunun da

kapanmasinin imkan1 yoktur.

Grade 2: Sadece trabekiilumun izlenebildigi orta dereceli dar bir agidir. Bu

acinin kapanmasi miimkiinse de pek muhtemel degildir.

Grade 1: Sadece schwalbe hattinin ve belki de trabekiilumun en iist kisminin
izlenebildigi olduk¢a dar bir agidir. Kapanma riski yiiksektir. Yarik (slit) seklinde
a1, gozle goriiliir bir iridokorneal temas bulunmasa da ag1 elemanlarinin bir tanesi

dahi izlenemez. Bu ag¢1 kapanma yoniinden en biiyiik riski tagimaktadir.

Grade 0: Iridokorneal temas seviyesinde kapanmis olan acidir. Korneal

kamanin tepe noktasinin segilemeyisiyle teshis edilir(70).

Sekil 2.3. Schaffer siniflamasi

Schaffer’'s Grading System

Grade G’:O‘ Grade

Grade Graoe
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Gonyoskopik muayene yapilamazsa Van Herick yontemi ile 60 derecelik slit
1s1kta kornea ve iris iizerine diisen 151k ¢izgileri arasindaki mesafe degerlendirilerek

on kamara derinligi ve dolayisiyla ac1 genisligi hakkinda kabaca fikir

edinilebilir(Sekil 2.4)

Sekil 2.4 Van Herick Yontemi

¢ Grade 1 (dar) < 1/4 kornea 151k huzme kalinhg
e Grade?2
e Grade3

¢ Grade 4 (genis) >1/4 kornea 151k huzme kalinlig

2.3.2.4 Optik Sinir Bast (OSB) Incelemesi

OSB muayenesi glokom tani ve takibinde en énemli muayenelerden birisidir.
Erken evre glokomatdz gozlerde OSB degisikliklerini ayirt etmek miimkiin
olmayabilir ancak dikkatli bir muayenede glokom siiphesi uyandiracak bulgular
izlenebilir. OSB muayenesi direkt, indirekt oftalmoskopla ya da biyomikroskoplta 78
D veya 90D lensler ile yapilabilir. Glokomatdoz OSB’de baslica bulgular, nroretinal
rimde incelme, g¢entiklenme, optik ¢ukurlukta vertikal genisleme, ¢ukurluk artisi,
damarlarda nazale itilme gibi daha da artirilabilecek degisiklikler zaten yukarida
detayli anlatilmistir (Bkz boliim 2.2.7).

Ancak son yillarda teknolojinin ilerlemesi sebebiyle optik kohorens tomografi
(OKT), tarayici laser oftalmoskopi (Heidelberg Retinal Tomografi-3 (HRT-3)
tarayici laser polarimetri gibi gelismis bilgisayar sistemli OSB ayrintili goriintiileme
yontemleri kullanilmaktadir(72). Bu goriintiileme yontemleri ile glokomu gérme alan
hasar1 olusmadan once tespit etmek miimkiindiir. Fakat yapilan bu goriintiilemelerin
anormal ¢ikmasi hastanin kesin glokom oldugu anlamina gelmez. Bu yiizden klinik
karar verirken tek baslarma o6l¢iit olarak kullanilmamalidir ve klinik muayene ve

gbérme alaniyla bir biitiin olarak degerlendirilmelidir(73.74).

21



2.3.3. Glokomda Makula Ol¢iimiiniin Onemi:

Retina Gangliyon hiicrelerinin(RGH) yaklasik %50’si makula bolgesinde
oldugu i¢in makula kalinligt RGH kaybini daha iyi gosterir. Peripapiller RSLT
kalinlig1 miyopi derecesi, yas, irk, aksiyel uzunluk ve optik disk alanindan etkilenir,
ancak makula bolgesi bu faktorlerden daha az etkilenmektedir(39). Ganglion hiicre
kompleksi (GHK), ganglion hiicre govdeleri, sinir lifi tabakasi ve i¢ pleksiform
tabakanin hepsinin birlikte olusturdugu bir biitiindiir. Giiniimiizde Spektral Domaine
OKT ve Swept source OKT cihazlar1 daha yliksek ¢oziiniirlige sahip olduklari igin
GHK ’ni iyi bir sekilde goriintiileyip ve analiz edilebilirler(75).

2.3.4. Gorme Alam1 Degerlendirilmesi:

Gorme alam1 (GA), sabit bir noktaya bakarken goriilebilen tiim alan olarak
tanimlanabilir. Sinirlart iistte 60, nazalde 65, altta 75 ve temporalde 100 derecedir
(76,77).

GA giinlimiizde standart otomatize perimetri ile beyaz zeminde beyaz uyaran
ile yapilir. Hastadaki glokom evresine gore GA test stratejisi belirlenir. Hafif ve orta
derece glokomatoz evrede 24-2 ve 30-2, ileri evrede ise 10-2 test stratejisi daha
uygun olur. GA cihazlarinda progresyon analiz programi giiniimiizde mevcuttur.
Yapilan bilimsel ¢aligmalarin ¢ogunda Humphrey (Zeiss) cihazi tercih edilmektedir.
Farkli boy ve 151k siddetinde uyaran iiretebilen bilgisayarli statik bir perimetredir.

Zemin aydiligr 15 dB'dir. Uyaran siddeti ise O dB -51 dB arasinda degisebilir(77).

2.3.4.1. Glokom tanist i¢in gorme alaninda minimal kriterler;

a. Ardisik iki muayenede glokom hemifield testin anormal olmast,

b. Ardisik iki muayenede glokom i¢in tipik olan alanlarda kenarda olmayan 3
veya daha fazla noktada p<%35 seviyesinde kayip olmasi ve bunlardan birinin
p<%%1 seviyesinde olmast,

c. Ardisik iki muayenede diizeltilmis pattern standart deviasyon degerinin %5

probabilitede olmasi.

22



Sekil.2.5 Glokomatdz gérme alan kayb1

Sekil.2.6 Glokomat6z gérme alan kaybinda progresyon

Glivenilir bir gorme alan1 elde etmek icin test en az iki kez tekrar edilmelidir.
Progresyonu saptamak icin tan1 konduktan sonra ilk iki y1l, yilda 3 kez olacak sekilde
gorme alanmi yapilmalidir. Progresyon hizi saptandiktan sonra gdrme alami kaybi
yavas ilerleyen hastalarda test yilda 1 kez, hizli ilerleyen hastalarda 2-3 ayda bir

yapilmalidir(77).

2.3.5. Heidelberg Retinal Tomografi (HRT)

Heidelberg Retina Tomografisi, 670 nm dalga boyunda diod lazer 1sim1
kullanarak, optik diskin ve peripapiller retinal alanimmin {i¢ boyutlu topografik
analizini yapan bir konfokal tarayici lazer oftalmoskoptur (KTLO). Optik aks (z akst)
boyunca gonderilen 1smnin yonii, aletin i¢inde salimim hareketi yapan aynalar

tarafindan belli araliklarla degistirilir. Optik eksene dik (x ve y aks1) olacak sekilde
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yon degistiren 1s1n ile retina iki boyutlu kesitler halinde taranir. Her noktadan
yansiyan 1sin miktar1 bir dedektér yardimi ile 6lgiiliir. Konfokal optik sistemde,
dedektoriin Oniline kiiclik bir diyafram yerlestirildiginden, odak alaninin disina
yanstyan 1sinlar engellenir ve sadece odak diizleminden yansiyan isinlar Olgiiliir.
Odak diizleminin farkli yerlerinden bir dizi optik kesit goriintlisii alinarak, ¢ok
katmanli ii¢ boyutlu gériintiiler elde edilir. U¢ boyutlu gériintiilerde, yansiyan 1sin
miktariin dagilimindan, retina ylizeyinin noktasal olarak yiiksekligi saptanir.
Sonugta, yiikseklik 6lglimlerini gdsteren bir matriks haritasi elde edilir. Bu matriks
haritasi, retina yiizeyinin {i¢ boyutlu 6zelliklerinin kantitatif olarak tespit edilmesini
saglar (72). Sekil 2.7°de KTLO optik calisma prensibi, Sekil 2.8’de ise 3 boyutlu

gorintii alma sekli gosterilmistir.

Sekil. 2.7 KTLO Caligsma Prensibi
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HRT Il ile HRT Il ¢aligma prensibi olarak aynidir. OSB topografik degerleri
etnik ve wrk farkliliklar1 gdsterdiginden yapilan caligmalarda toplum ve wrka 6zgii
normal verilerin olusturulmasi geregi bildirilmistir(74).

Onceki HRT programlarindan farkli olarak HRT III’ {in normal data taban
verisi daha genistir. Beyaz irktan olan normal hastalara, Hintli ve Afrika kokenli
normal hastalar eklenmistir. Ana simiflandirma araglar1 glokom olasilik skoru ve
Moorfields regresyon analizidir, yeni eklenen normal hasta verileri ile bu
siniflandirma sistemlerinin performansi arttirilmistir. Ayrica HRT III’de yeni HRT
rim alan1 progresyon stratejileri olusturulmustur, boylece ilerleme gosteren hastalarin
farkli alt gruplarinin tanimlanmasinda, gorme alani progresyon analizleri ile
tamamlayict rol alacagi distiniilmektedir. HRT oOl¢timlerinin degiskenligi ¢ok iyi

karakterize edilmistir ve dl¢iimlerin tekrarini iyilestirme metodlari tariflenmistir(78)

Giintimiizde kullanilan HRT III cihazinda, 4 mm’lik derinlik alaninda her 1
mm’de 16 olmak iizere toplam olarak 64 goriinti plani olusur. Optik sinir
muayenesinde incelenen bdlge, merkezde OD olacak sekilde 15°x15°” lik peripapiller
alandir. Uzunlamasina goriis alan1 Imm ile 4 mm arasindadir. Dijital olarak elde
edilen goriintli alanin1 iki boyutlu goriintiilemek i¢in elde edilen piksel yaklasik 25
ms’de elde edilirken, {i¢ boyutlu goriintii analizine yaklasik 1sn ile 6 sn arasinda
ulagilir(73). Kullanilan laser sistemi ‘siif 1° kategorisindedir. Hasta agisindan
herhangi bir tehlikesi yoktur.

Glokomda HRT Il teknolojisi bize temel olarak iki yonden destek olur. ilk
olarak normal goz, glokom siiphesi olan goz ve glokomatdz gdziin ayrimini yapmada
yol gosterir. Ikinci olarak OSB’de zamanla olabilecek yapisal degisikliklerin yani
progresyonun takibinde yol gosterir. Ilk uygulama yapisal glokomatdz hasarin erken
saptanmasina (erken tani), ikinci uygulama ise progresyonun saptanmasina, tedavi
etkinliginin belirlenmesine ve ek tedavi ya da girisimin gerekli olup olmadigina karar

verilmesine olanak tanir(78).

2.3.5.1. HRT de Géoriintiilerin Elde Edilmesi

Yiiksek kalitede goriintiilerin elde edilmesi i¢in hastanin fiksasyonu, pupilla
cap1 ve ortamin seffafligi 6nemlidir. Pupilla ¢apinin 3 mm olmasi kaliteli bir goriintii
icin yeterlidir. Lens opasitelerinde, pupilla dilatasyonu goriintiilerin kalitesini artirir.

Ayni zamanda hastalardaki kornea bulanikligi, katarakt ve gdzyasi tabakasinin
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yetersizligi goriintliniin kalitesini bozar. Cekim esnasinda kamera kirpiklere temas
etmemeli ve 10 mm uzakta olmalidir. Cekim yapilirken hasta goziinii kapatmamali
ve fiksasyonunu kaybetmemelidir. Elde edilen goriintiiler 6nce bilgisayar tarafindan
standart deviasyon g6z Oniline alinarak degerlendirilir. Standart deviasyon 20 pum
altinda ise goriintii kalitesi yiiksek, 20 ile 30 um arasinda goriintii kalitesi iyi, 30 ile
40 pm arasinda ise goriintii kalitesi kabul edilebilir olarak degerlendirilir. Standart
deviasyon 40 pum {stiinde ise goriintii kalitesinin diisiik oldugu hususunda cihaz
kullanictyr uyarir. Optik diskin Moorfields analizi ve stereometrik 6l¢iimlerinin
yapilabilmesi i¢in disk sinir1 kullanici tarafindan 4 veya 6 nokta ile isaretlenmelidir.
Disk sinirlart belirlenirken disk 6 kadrana ayrilir. Kadranlar ekranda grafinin altinda
goriintlilenir. Bu kadranlar sirasiyla temporal, {ist temporal, iist nazal, nazal, alt nazal
ve alt temporaldir. Normal néroretinal goriintiisii ¢ift horgii¢ seklindedir. Cift horgiic
yapisi list temporal, iist nazal, alt nazal ve alt temporal kadranlarinda ndroretinal rim
alanmnin daha kalin olmasindan kaynaklanir. Grafikte referans ¢izgisi kirmizi,

Olgtimlerimizle elde ettigimiz ¢izgi ise yesil renk ile kodlanir (Sekil.2.9)(73).

Sekil.2.9. HRT IInéroretinal rim kadranlari ve ¢ift horgiig
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2.3.5.2. Heidelberg Retina Tomografisi 111 de Sterometrik Analiz Verileri

HRT ile glokomda OSB topografisi 2 sekilde analiz edilebilir. Birincisi her bir
topografi goriintiisliniin degerlendirilmesi (OSB parametrelerinin tespiti) ikincisi
topografik degisikliklerin tespitidir.

Optik Sinir Bas1 Parametrelerinin Saptanmasi

OSB nin HRT III ile goriintiilenmesinde elde edilen sterometrik parametreler
sunlardir:

Disk Alani (Disc Area, DA): Kontur ¢izgileri arasindaki toplam alandir.
Normal araligi 1.63-2.43 mm? dir.

Cukurluk Alant (Cup Area, CA): Referans diizlemi altindaki toplam alandir.
Normal aralig1 0.11-0.68 mm? dir.

Rim Alani (Rim Area, RA): Referans diizlemi {izerindeki toplam alandir.
Normal araligi 1.31-1.96 mm? dir.

Cukurluk Hacmi (Cup Volume, CV): Referans diizleminin altinda kalan
hacimdir. Normal aralig1 0.00-0.18 mm? tir.

Rim Hacmi (Rim Volume, RV): Referans diizleminin iistiinde kalan hacimdir.
Normal araligi 0.30-0.61 mm? tiir.

Cukurluk/Disk Alani Orant ( Cup Area/Disc Area Ratio, CDAR): Cukurluk
alaninin disk alanina oranidir. Normal aralig1 0.07-0.30 dir.

Lineer Cukurluk/Disk Orant (Linear Cup/Disc Ratio, LCDR): Lineer olarak
cukurlugun diske orani. . Normal aralig1 0.27-0.55 dir.

Ortalama Cukurluk Derinligi (Mean Cup Depth, MCD): Kontur i¢indeki
ortalama derinliktir. Normal araligi 0.10-0.27 mm dir.

Maksimum Cukurluk Derinligi (Maximum Cup Depth, MACD): Kontur
icindeki maksimum derinliktir. Normal araligi 0.32-0.76 mm dir.

Cukurluk Bicim Olgiimii (Cup Shape Measure, CSM): Cukurlugun tiim {i¢
boyutlu Olgiimiidiir. Negatif degerler normal diski, sifir ve pozitif degerler
glokomatoz hasari ifade eder. Normal araligi -0.28- -0.15 dir.

Yiikseklik Varyasyon Konturu (Height Variation Contour, HVC): Kontur
¢izgisi boyunca retinal yiizeydeki yiikseklik farkidir. Kontur ¢izgisinin en yiiksek ve

en diisiik noktalar1 arasindaki farki temsil eder. Normal aralig1 0.31-0.49 mm dir
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Ortalama Retina Sinir Lifi Tabakast Kalinligi (Mean Retinal Nerve Fiber
Layer Thickness, ORSLTK): Kontur ¢izgisi ve referans yiizey arasindaki retinal
seviye farkini gosterir. Normal araligi 0.20-0.32 mm dir

Retina Sinir Lifi Tabakast Kesit Alant (Retina Nerve Fiber Layer Cross
Sectional Area, RSLTKA): Retina sinir lifi tabakasinin indirekt yolla 6l¢timiidiir.
Retina sinir lifi tabakasinin ortalama kalinliginin kontur ¢izgisi uzunlugu ile ¢arpimi

sonucu elde edilir. Normal aralig1 0.99-1.66 mm? dir (Sekil-2.10)(72).

Sekil. 2.10. HRT III’te elde edilen OSB stereometrik parametreler

Stereometric Analysis ONH Normal Range 4 o
pradicted fmm 2},
cup ™ &
Disc Area 2.54 mm* 1.63- 2.43 Low95.0% i v
Cup Area 0.88 mm? 0.11- 0.68 ! N\
Rim Area 1.66 mm*  1.31- 1.96 m / N
tow 93.9% "
Cup Volume 0.33 mm* -0.01- 0.18 global  temporal twpsup  tmpinf  masaf
Rim Volume 0.33 mm* 0.30- 0.61
i ificati Outside normal imits (%)
Cup/Disc Area Ratio 0.35 0.07- 0.30 Moorfields Classification. Outside normal imits (%)
5 & 5 s ') Moo i icaticn (Optrihsinology 1596,105.1557-1563). Classificaton bazed on sticlics.
Linear Cup/Disc Ratio 0.59 0.27- 0.55 gnosi panshiy
Mean Cup Depth 0.28 mm 0.10- 0.27
Maximum Cup Depth 0.95 mm 0.32- 0.76
Cup Shape Measure .0.30 -0.28--0.15 Comments:
Height Variation Contour 0.35 mm 0.31- 0.49
Mean RNFL Thickness 0.21mm 0.20- 0.32
RNFL Cross Sectional Area 1.20 mm? 0.99- 1.66
Reference Helght 386 pm CUsers\usen\Desktop\YAZARM.IPG
Topography Std Dev. 13 pum
FSM 2.40
RB 2.08
Date: 25.Mar.2015 Signature:

Software Version: 5.1.2/5198

2.3.5.3. Moorfields Regresyon Analizi (MRA):

HRT II ve HRT III iin yazilim alaninda gelistirdigi en 6nemli yenilik MRA dir.
MRA nde hastadan elde edilen veriler 112 normal ve 77 erken glokomlu goéz ile
yapilmis ¢aligma verileri ile karsilagtirilarak sunulmaktadir. Degerler tablo halinde ve
sembollerle normal, sinirda ve glokomlu ayrimi yapilarak gosterilir. HRT III de ise
referans alinan veriler beyaz irka ait 733, siyah irka ait 215 gozden elde edilen
gorlntiiler ile database de normal smirlar belirlenmistir. Hasta verileri cihaza
yiiklenirken hastanin ait oldugu irk belirtilir (79). Tabloda kirmiz1 alan, gukurlugu,
yesil alan ise ndroretinal rimi temsil eder. Optik disk 6 segmente ayrilir. Tabloda 7
segment bulunur. Soldan saga dogru; ilk segment diskin biitiinlinii degerlendirir.
Sirasiyla diger segmentler temporal, {ist temporal, alt temporal, nazal, {ist nazal ve alt

nazal bolgeleri temsil eder. ik horizontal ¢izgi normal bireylerin % 99,9 unda, 2.
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cizgi % 99 unda, 3. ¢izgi % 95 inde saptanan degerdir. Dordiincii ¢izgi normal
bireylerin % 50 sinde saptanan ve glokomda ilk tahmini deger olarak kabul edilen
seviyeyi gosterir (Sekil-11) (79).

Referans araliklarini belirleyen normal verilerin az olmasi (beyaz 1rka ait 733
g6z, siyah wrka ait 215 goz), disk konturuna bagl degisikliklerin ve referans
araliklarinin hastanin yaginin dikkate alinmadan belirlenmesi gibi dezavantajlar

vardir(79).

2.4. OPTIK SINiR BASI (OSB) ANATOMISI

Retina gangliyon hiicrelerinden (RGH) olusan yaklasik 1.2 milyon akson bir
araya gelerek optik siniri olusturur. Optik sinir anatomik olarak optik kiazmaya kadar
olan kismin ismidir. Daha sonraki kisim talamustaki lateral genikulat cisme kadar
uzanir. Buradan devam eden postsinaptik aksonlar ise oksipital kortekse gider. Optik

sinir 4 anatomik kisimda incelenir(80):

1- Intraokiiler kisim: 1 mm (optik sinir basi prelaminar ve laminar bdlgeler)
2- Intraorbital kisim: 25 mm (kas konusu iginde yerlesmistir.)
3- Intrakanalikiiler kisim: 9 mm (optik kanal igersinde yerlesmistir.)

4- intrakraniyal kistm: 16 mm (optik kiyazmada sonlanur.)

Optik disk, retina ganglion hiicre aksonlarinin i¢inden gectikleri, skleral
kanalin goz i¢ine bakan yiizeyi olarak tanimlanir. Optik sinir bagi ise sinirin sklera
icinde kalan tiim boliimlerine verilen addir. Oligodendrositler aksonlarin myelin
kilifin1 olustururken, astrositler ise aksonlara mekanik destek saglayarak siniri
yaklastk 1000 demete ayirirlar. Boylece aksonlar 200-300 adet skleral delikten
gecerek goz kiiresini terk ederler. Yaklasik olarak vertikal ¢api 1,85-1, 95 mm,
horizontal ¢ap1 ise 1, 70-1, 80 mm'dir. Optik diskin alan1 normal kisilerde 2.1-2.7
mm? arasinda olmasma karsin genel popiilasyonda 0.80-6.00 mm? gibi biiylik

sapmalar gosterir. Yani optik sinir bast boyutlari kisisel varyasyonlar gosterir(81).
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2.4.1. Optik Sinir Basinin tabakalari

Optik sinir bag1 6nden arkaya dogru 4 tabaka halinde incelenir;

1-Yiizeyel Sinir Lifleri Tabakast (Lamina Retinalis): Optik sinir basinin en
icteki tabakasi olup, retinaya paralel seyreder. Temporal retinadan gelen lifler
lateralde, nazal retinadan gelen lifler medialdedir. Sinirin {igte birini olusturan
makuler lifler, lateral yerlesimlidirler. OSB’de foveal lifler perifere yerlesimli iken
peripapiller lifler merkezi yerlesimlidirler. Bu tabakay: vitreustan astrosit hiicre
agirlikli internal limitan membran (ILM) ayirir. Burada sinir lifleri myelinsizdir
(80).

2-Prelaminer Bolge (Lamina Choroidalis): Optik sinir basmin koroid
hizasinda seyreden tabakalarim1 tanimlar. Bu tabakada glial ve bag doku oranmi
artmistir. OSB’a giren RGH aksonlar1 astrositik glial hiicreler tarafindan
desteklenerek demetlere veya fasikiillere ayrilarak lamina cribrosadan (LC) geger.
Optik sinir hasarlandiginda aksonlar ve destekleyici glial hiicreler azalir veya
kaybolur ve OSB’de patolojik cukurlasma olusur. Bu cukurlasma glokomatoz
hasarin belirleyici 6zelliklerindendir. Koroidin optik sinirin prelaminar bolimi ile
iligkisi vardir ve koroid bu bolgenin beslenmesinin ana kaynagidir. Fundus floresein
anjiografinin (FFA) ge¢ fazinda normalde izlenen disk boyanmasi bunu kismen
aciklar. Ciinkii disk damarlar1 sizdirmaz, ancak koryokapillaris floreseine gecirgen

oldugu i¢in laminaya dogru yayilabilir.

3-Lamina Skleralis (Lamina Cribrosa): Bu tabaka delikli, sert bir bag dokusu
ve elastik liflerden meydana gelmektedir. Sklera ile kaynasir. Lamina kribrozanin
delikleri iistte, alttakilere gore daha genistir. Lamina cribrosanin fonksiyonlari, optik
sinir aksonlari i¢in bir platform olusturma, santral retinal arter ve ven i¢in fiksasyon
noktas: olusturma ve globun arka segmentini desteklemektir. Insanlarda bu tabaka
0zel bir ekstraseliiler matrikse sahip olup, kollajen (tip 1, 2, 3, 4, 5, 6), laminin,
elastin ve fibronektin igerir. Bu matrikste olusan anormallikler artmis GIB’e bagh

olarak gelisen glokomatdz hasarin olusumunda yardimci rol oynar(80).
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4-Retrolaminer Bélge: Optik sinirin bu bolgede myelin kilifi ile sarildigi
goriiliir. Sinirin ¢apt 3 mm’ye c¢ikar. Myelin kilifin yapiminda gorevli olan

oligodendrisitler bu bélgede sayica artarak astrositlerin yerini almaya baslarlar(82).
(Sekil 2.11)

Sekil 2.11. Optik sinir bast histolojisi ve sematik goriiniimii
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2.4.2. Optik Sinir Basimin Kanlanmasi

Optik sinir, internal karotis arterinin kafa ig¢inde ilk dali olan oftalmik arterin
dallar1 ile beslenir. Oftalmik arterin orbitada verdigi ilk dal santral retinal arterdir.
Sentral retinal arter, globun 8-15 mm gerisinden optik sinire girerek retina ig
tabakalarinin ve optik sinirin beslenmesini saglar. Oftalmik arterin diger bir dali olan
kisa posterior silyer arter, oftalmik arterden ayrildiktan sonra goz kiiresine yakin 10-
20 kadar dal verir. Oftalmik arterin dali olan kisa posterior silyer arterler ve oftalmik
arter, internal karotis arterinin diger dallarindan olusan pial pleksus ile lamina
cribrosa seviyesinde anastomoz yaparak Zinn Haller arter halkasini’ oluturur(83).

Optik sinir basina ait 4 anatomik bolge su sekilde kanlanir (84):

1. Yiizeyel sinir lifi tabakasi ve peripapiller bolge: Santral retinal arterin
dallarindan beslenir.

2. Prelaminer bolge: Kisa posterior siliyer arterin koroidal dallarindan, eger
varsa silyoretinal arterden, rekiirren koroidal arterlerden ve Zinn-Haller
halkasiin dallarindan beslenir (Sekil. 2.12). Perflizyon azaldiginda iskemiye

en hassas bolge burasidir.
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3. Lamina Kribroza: Kisa posterior siliyer arter dallari, Zinn-Haller halkas1 ve
pial arterden beslenir.
4. Retrolaminer bolge: Kisa posterior siliyer arter ve santral retina arterin

dallari ile pial arterlerden beslenir.

Sekil 2.12. OSB’nin prelaminar kisminin beslenmesi .

Prelaminar bolge koroidal arteriollerin sentripedal dallari tarafindan saglanir. Gemiler, Hayreh (1969)
ve Cio ffi & VanBuskirk (1996) tarafindan yapilan tasvirlere dayanilarak sematik olarak ¢izilmistir.
Koroidin i¢ine giren kisa bir posterior siliyer arter dali goriilebilir (oklar).

Optik sinir basinin vendz drenaji santral retinal ven yoluyla olur. Optik diskin
10 mm arkasinda optik sinirden ayrilan santral retinal ven oftalmik vene drene olur.
Yine prelaminer bolgenin bir kismi da koroidal vene ve onlar da vena vorticosalar
yoluyla oftalmik vene drene olur. Oftalmik ven ise esas olarak kaverndz siniis olmak

tizere diger siniislere drene olur (83). (Sekil.2.13)

Sekil.2.13 OSB arteriyel kanlanmasi(altta) ve venoz drenaji (iistte)
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2.4.3. Retina sinir lifi tabakasi (RSLT)

RSLT, astrositler tarafindan sarilmis olan retina ganglion hiicre aksonlari,
retinal damarlar, astrosit ve Miiller hiicrelerinden olusur. Aksonlarin dagilimi ve
optik sinire uzanimlar1 karakteristik bir patern gosterir. Optik sinir baginin nazalinden
gelen aksonlar diske dogrudan, temporalden gelen aksonlar ise foveanin etrafindan
ark c¢izerek diske uzanirlar. Nazal ve temporal aksonlar horizontal raphede
birbirleriyle temas halindedirler. Periferden gelen aksonlar diskin periferinde,
santralden gelenler diskin merkezinde ¢ukurluga daha yakin seyrederler(Sekil.2.14.)
(51). Cukurlugun genislemesi ile goriilen erken glokomatdz parasantral skotom, bu
anatomik yerlesimden kaynaklanir. RSLT, optik diskin vertikal kutuplarinda daha
kalin, nazal ve temporal tarafta daha incedir. Alt temporal arkuat lifler daha yogun
olmalar1 nedeni ile iist temporal arkuata gére daha iyi izlenirler. Bu iki bolge
glokomat6z hasara en hassas olan bolgelerdir. Optik sinir etrafinda ndral dokular
destekleyen astrosit ve Miiller hiicrelerinden olusan ndroglial sistem mevcuttur.
Miiller hiicreleri, tiim retinal bosluklar1 doldurarak destek goérevi goriirler. Aym
zamanda i¢ limitan membrani olustururken aksonlarin optik sinir basina dogru
yonlenmesini saglarlar. Retinanin arter ve veniilleri RSLT tabakasi yiizeyel kisminda

seyrederler(49,51).

Sekil.2.14 RSLT liflerinin seyri
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2.5. KOROID

2.5.1. Koroid anatomisi:

Koroid uveanm retina ve sklera arasinda uzanan arka boliimiidiir. Onde ora
serratadan arkada optik sinire kadar uzanan damarli ve pigmente bir dokudur.
Stingerimsi bir goriinimde ve aciktan koyuya degisen kahverenktedir. Arka kutupta
yaklasik 0.22 mm ile en kalin olup, 6ne dogru gidildik¢e yaklasik 0.1 mm’ye kadar
incelmektedir(85).

I¢ vyiizeyi diizdiir ve RPE'ye sikica tutunur. RPE koroid tabakasina
fotoreseptorlere kiyasla daha siki baghidir. Koroidin dis yiizeyi ise piiriizlii olup
skleraya onde paralel, arkada dik olarak uzanim gosteren bag dokusu lifleri ile
tutunur(87). Optik sinir c¢evresinde, arka siliyer arterler ve siliyer sinirlerin goz
kiiresine girdigi yerlerde ve vorteks venlerinin gozii terk ettigi bolgelerde skleraya
stk yapigiktir(49, 85).

Koroid tabakasi damarsal yapilardan zengin olup, viicutta kiitle basina kan
akiminin en yiiksek oldugu dokulardan biridir. G6z kiiresindeki tiim kan hacminin
%70’ten fazlas1 koryokapillariste bulunur(87). Koroid dolasimi sadece koroid
beslenmesini saglamayip, bunun yani sira retina pigment epiteli ve i¢ niikleer
tabakanin dis yiizline kadar olan retina tabakalarinin da beslenmesini saglar.

Viicuttaki pek ¢ok damarsal sistemin aksine koroidal arter ve venler paralel
olarak seyretmez. Koroidin arteryel dolasimi kisa arka siliyer arterler, iki uzun arka
siliyer arter ve on siliyer arterlerden saglanir(86). internal karotid arterin ilk dali olan
oftalmik arter, medial ve lateral arka siliyer arterlere ayrilir. Bu iki dalin her biri, bir
uzun arka siliyer arter ve degisen sayida kisa arka siliyer arteri olusturur. Uzun arka
siliyer arterler optik sinirden yaklagitk 3-4 mm mesafede sklerayr deler ve
suprakoroidal aralikta 6ne dogru seyrederler. Ora serratada her bir uzun arka siliyer
arter arkaya dogru 3 ila 5 dal vererek ekvatora kadar olan koryokapillarisin 6n
kisminin kanlanmasini saglar. Kisa arka siliyer arterler optik sinir ¢evresinde sklerayi
deldikten sonra suprakoroidal boslukta kisa bir mesafe katedip koroide girer ve
koryokapillarisin ekvatora kadar olan arka kisminin beslenmesini saglarlar. Ayrica
kisa arka siliyer arterlerin bir takim kii¢iik dallar1 optik disk c¢evresinde anastomoz
yaparak Zinn halkasin1 olustururlar. Zinn halkasindan ¢ikan kiigiik dallarin bazilari
optik siniri gevreleyen pia materdeki kan damarlar1 ile anastomoz yaparlar. On siliyer

arterler ise rektus kaslarina eslik ederek seyreder ve siliyer cisme girerler. Oncelikle
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irisin major vaskiiler halkasina katilan 6n siliyer arterler, ardindan geriye dogru 8 —
12 kadar dal vererek onde koryokapillarisin kanlanmasina katki saglarlar.

Koroid tabakasinin vendz drenaji esas olarak vorteks venleri araciligiyla
saglanir. Kiigiik bir kismi1 on siliyer venler araciligiyla siliyer cisimden olmaktadir.
Genellikle 4 kadranin her birinde bir vorteks veni bulunur. Bu venler skleray: delip
g0z kiiresini terk ettikten sonra iist ve alt oftalmik venleri olustururlar. G6z kiiresinin
vendz drenajinin bliyiik bir kismini saglayan iist oftalmik ven, iist orbital fissiirden
gecip kavernoz siniise ilerler. Alt oftalmik ven ise {ist oftalmik vene bir dal verdikten
sonra alt orbital fissiirden gegip pterygoid pleksusa ilerler(85).

Koroidin inervasyonuna bakildiginda, genis bir sinir agina sahip oldugu ve
hem sempatik hem de parasempatik sinir liflerinin bulundugu goriilmektedir.
Sempatik sistem koroidin kan akisini sabit tutan bir otoregiilasyon fonksiyonunu
saglar. Parasempatik sistemin koroid kan akisi iizerinde direk etkisi
goriilmemektedir. Koroidin biiyilk kismi yaklasik 20 adet kisa arka siliyer sinir
tarafindan innerve edilmektedir. Kisa arka siliyer sinirler siliyer gangliyondan cikar,
optik sinirden yaklasik 3 — 4 mm mesafede suprakoroidal alana ve ardindan koroide
girerler ve burada hemen ¢ok miktarda dal verirler. Kisa arka siliyer sinirler koroide
girdikten sonra miyelin kiliflarin1 kaybederler. Her bir sinir lifi 50 ila 100 akson
icermektedir. Iki adet uzun arka siliyer sinir ise koroidin én kisminin inervasyonuna

kismen katilirlar. Uzun arka siliyer sinirler nazosiliyer sinirin dalidirlar.

2.5.2. Koroid histolojisi:

Koroid histolojik olarak 5 tabakadan olusmaktadir (Sekil 2.15 ). Bu tabakalar
icten disa dogru sirasiyla:

1.Bruch membrani
2.Koryokapillaris
3.Sattler tabakas1
4 Haller tabakas1
5.Suprakoroid

Koroidin en igteki tabakasi Bruch membranmi olup, Bruch membrani da 5

tabakadan olugmaktadir. Bu 5 tabaka distan ice dogru sirasiyla:

35



1. Koryokapillarisin bazal membrani

2. D1s kollajen tabaka

3. Elastik tabaka

4. I¢ kollajen tabaka

5. Retina pigment epitelinin(RPE) bazal membrani

Koryokapillaris ilk olarak 1702 yilinda Hovius tarafindan tanimlanmis,
1838’de Eschricht tarafindan adlandirilmistir(87). Koryokapillaris tabakasmin
benzersiz yapist koroidin fonksiyonlarinit yerine getirebilmesi i¢in biiylik dneme
sahiptir. Yogun anastomoz olusumu gosteren kapiller bir ag olup, Bruch membranina
komsu ince bir tabaka halindedir. Kapiller endotel hiicrelerinin bazal membran
Bruch membraninin en dis tabakasimi olusturur. Koryokapillaris kapiller agin en
yogun oldugu yer olan foveada 10 mikron kalinliktadir. Perifere dogru gittikce
incelir ve kalinlig1 7 mikrona diiser(85). Belirgin sinirli lobiiler yapilar tarzindadir.
Merkezinde bir besleyici arteryolii ve periferinde de direne eden veniilleri vardir.
Kapillerler Sattler tabakasindaki arteryollerden koken almaktadir. Sattler
tabakasindaki her bir arteryol, koryokapillariste altigen veya lobiiler sekilli bir
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kapiller ag tabakasini besler. Koryokapillarisin dig kisminda Sattler tabakasina
komsu bir fibroz tabaka mevcuttur. Bu tabakadan kapillerlerin arasindan gecerek
Bruch membraninin dis fibréz tabakasina uzanan kollajen liflerden olusan siitunlar
bulunur. Bu siitunlarin kapillerlerin ¢apmin sabit tutulmasinda fonksiyonu
olabilecegi diistiniilmektedir(85).

Koroidin damar tabakasi dista biiylik kan damarlarinin yer aldigi Haller
tabakast ve igte, orta ve kiiclik boy arterlerin ve koryokapillarisi besleyen
arteryollerin yer aldig1 Sattler tabakasindan olusur. Ekstravaskiiler doku kollajen ve
elastik lifler, fibroblastlar, vaskiiler olmayan diiz kas hiicreleri ve ¢ok sayida biiyiik
melanositler igerir. Ayrica diger bag dokularinda oldugu gibi ¢ok miktarda mast
hiicresi, makrofaj ve lenfosit bulunur. Koroid ile sklera arasinda ge¢is zonunu
olusturan suprakoroid tabakasi kollajen lifler, fibroblastlar ve melanositler icerir.
Yiiksek melanosit icerigi nedeniyle koyu renklidir. Suprakoroidin en dis tabakasi
olan lamina fusca ise ince elastik ve kollajen liflerin olusturdugu, arkada daha siki,
onde daha gevsek sinsityal bir yapidir(49, 85). Yaklasik 30 mikron kalinliginda olup,
yasst fuziform melanositler, fibroblast benzeri hiicreler ve yer yer miyelinli akson

demetleri icerir(85).

2.5.3. Koroid embriyolojisi :

Koroid, uvea'nin arka kismi, géziin orta tabakasidir. Uvea, insanlarda ilk ayin
sonunda embriyonik 6n beyin tomurcuklanan ve sonunda goze doniisen iki
vezikiilleri ¢evreleyen mezensimden gelisir. Tam bu esnada, melanosit Onciilleri
noral krestten uveye go¢ eder; Bunlar, gestasyonun 7.-8. aymda pigmentli
melanositlere farklilagirlar. Koryokapillarisi olusturan mezensim farklilasmak igin,
gelismekte olan retinal pigment epitelyumu (RPE) ile yaklasik 2 ay boyunca temas
halinde olmalidir. Bu nedenle koroid, hem noéral ektodermden tiireyen retina , hem de
RPE'den farkli hiicre hatlarindan tiiremistir. Koroid, kan damarlari, melanositler,
fibroblastlar, yerlesik immiinokompetan hiicreler ve destekleyici kollajen ve elastik

bag dokudan olusur(85).
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2.5.4. Koroid fonksiyonlari:

Viicutta damarlanmasi en yogun dokulardan biri olan koroidin klasik olarak
bilinen fonksiyonu retinanin dis tabakalarinin ve optik sinirin prelaminar bolgesinin
besin ve oksijen ihtiyacinin karsilanmasidir(Bkz.Sekil.2.12). RPE ve i¢ niikleer
tabakanin dis yiiziine kadar olan retina tabakalarinin beslenmesi koroid tarafindan
saglanir. Ayrica optik sinir baginin da ana kan kaynagi peripapiller koroid ve arka
kisa silyer arterlerdir(5). Glokom gelisimi ve ilerlemesi ile iliskili ¢esitli faktorler
arasinda, vaskiiler ve hemodinamik faktorlerin 6nemli bir rol oynadigr One
stiriilmiistiir. Giincel ¢alismalarda OSB’nin vaskiiler desteginin yetersizliginin
glokomatdz optik noropati gelismesinde 6nemli rol oynadigi gosterilmistir. Yani
OSB’a giden RNFL’nin bu vaskiiler yetersizlik sebebiyle incelebilecegi fikri ortaya
cikmustir.

Ancak koroidin baska fonkiyonlarinin da oldugu giin gectik¢e daha net ortaya
cikmaktadir. Bu fonksiyonlarin baslicalar1 termoregiilasyon, koroid kalinliginin
degismesi ile retina pozisyonunun ayarlanmast ve biiyiime faktorlerinin
salgilanmasidir(85). Ayrica 1s1k absorbsiyonuna katki saglamasi ve kan akisinin
vazomotor kontrolil ile intraokiiler basincin diizenlenmesine katki saglamasi diger
olast fonksiyonlaridir(85, 86). Koroid, uveoskleral yol {izerinden akéz hiimoriin
drenajinda da rol oynar. Koroidin fonksiyonlari1 6zellikle lamina fusca tabakasinin da
tam bilinmemesinden heniiz net olarak ortaya c¢ikarilamamistir. Giiniimiizde cesitli

okiiler hastaliklardaki rolii hala arastirilmakta ve gizemini korumaktadir (85).

2.5.5. Koroid kan akimi ve regiilasyonu

Genelde retinal kan damarlarinin dikkati ¢gekmesine ragmen, retinanin baslica
kan kaynag1 koroiddir. Fotoreseptorler, 6zellikle karanlikta, 151k gegisli iyon kanallari
acikken ve iyon homeostazini korumak i¢in iyonlarin aktif tasinmasi gerektiginde,
ozellikle karanlikta son derece metabolik olarak aktif olduklarindan, retinaya verilen
oksijenin % 90'indan fazlas1 fotoreseptorler tarafindan tiiketilir. Karanlikta oksijenin
%901 koroidal sirkiilasyondan gelir (85, 88, 89). Koroidden bu yiiksek oksijen
transportu Bruch membrani ve RPE’nin bariyerine ragmen saglanmaktadir. Bunu
saglamak i¢in yiiksek bir oksijen gecirgenligi gradiyenti gerekir. Koroidin bunu

saglayabilmesi ¢ok yiiksek kan akimina sahip olmasindandir. S6yle ki koroid viicutta
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birim doku agirligi basina en yiiksek kan akimina sahip dokudur. Hatta koroid, birim
doku basina beyinden 10 kat daha fazla kan akimina sahiptir. Sonug olarak koroidin
oksijen basinci hep yliksek kalir. Retinal sirkiilasyonda Arter-ven oksijen orani farki
%3 ile %38 arasindadir(85).

Koroid kan akimi otonomik kontrol altindadir ve esas olarak sempatik sinir
sistemi tarafindan diizenlenir. Koroid diger dokulara kiyasla ¢ok yiliksek hacimde kan
akimina sahiptir. Koroid kan akiminin bu denli yiiksek olmasinin sebebi halen tam
olarak anlasilamamakla birlikte, retina sicakliginin sabit tutulmasinin bu yiiksek kan
akimina bagli oldugu diistiniilmektedir. Ayrica koroidin yiiksek kan akiminin olmasi
genis bir giivenlik araliginin olmasini da saglamakta, bu sayede akimin azalmasina
kars1 yliksek bir tolerans gostermekte ve fonksiyonel bir yan etki goriilmemektedir.
Ancak dis retina tabakalar1 koroid kan akimina bagimli olup, genellikle hipertansif
kardiyovaskiiler hastaliklar ve diyabette karsilasilabidigi sekilde koroidal kan
akiminda ciddi bir azalma s6z konusu olursa, retinal 6dem olusmaktadir(85).

Koroid kan akiminin otonomik sinir sistemi tarafindan diizenlenmesi, sistemik
hipertansiyonun etkilerinden kismen korunmayr da saglar. Sistemik dolagimi
etkileyen ajanlar da koroid kan akimini etkileyebilir ancak bu etki her zaman tahmin
edildigi gibi olmamaktadir. Epinefrin ve anjiotensin gibi vazokonstriktorler sistemik
kan basincini ve koroidde periferik direnci arttirir. Ama koroidde kan akiminda
azalmanin aksine, net olarak kan akiminda artiga sebep olurlar. Sistemik kan
basincinin diismesi koroidde periferik direncin diismesine yol agar, ancak kan
akiminda c¢ok az etkisi olur. Giglii vazodilatér etkisi olan karbondioksit
inhalasyonunun koroid akiminda ¢ok az etkisi olur. Ayrica vazodilatorlerin lokal
uygulanmasinin da etkisi ¢ok azdir. Servikal sempatik zincirin uyarimi koroidal kan
akimini artirir, sempatektomi ise azaltir. Sempatik kontroliin kaybi retinal 6deme yol
acar. Yani koroidde fizyolojik bir perflizyon basincinin saglanabilmesi i¢in sempatik
tonusun saglanmasi gereklidir. Bu gozlemler koroid kan akiminin kontroliinde

otonom sinir sisteminin Ustiinliigiinii gdstermektedir(85, 90).

2.5.6. Koroid kalinhginin farkhilasmasi:

Koroidin yavas akomodatif bir mekanizma ile refraktif adaptasyona katki
saglayabilecegi hipotezi aslinda uzun yillar 6nce ortaya atilmistir. Bu hipotez 1995

yilinda Wallmann ve ark.’min tavuklar {iizerinde yaptiklari calismalarla
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dogrulanmistir. Bu calismalarda miyopik defokus durumlarinda, yani goriintiiniin
retinanin Oniine distiigii hallerde, koroid kalinliginin 100 mikrona kadar artig
gostererek retinayr one dogru hareket ettirdigi ve goriintiiniin odaklanmasina katki
saglandig1 gosterilmistir. Miyopik defokus konveks camlar kullanilarak saglanmistir.
Konkav camlar kullanilarak olusturulan hipermetropik defokus durumlarinda, yani
gOriintlinlin retinanin gerisine diistiigii hallerde ise, mekanik kisitlamalarin elverdigi
Olclide koroid kalinliginin azaldigi ve retinanin geriye dogru hareket ettigi
gosterilmistir(91).

Koroid kalinliginin degisimini izah etmek icin 4 farkli hipotez ortaya atilmistir
(91):

1. Koroide su gecisini artiran biiyiik, ozmotik olarak aktif proteoglikanlarin

sentezinin artmasi

2. Koryokapillaristeki fenestrasyonlarin biiylikliik veya sayisinin artmasi ile

koroidal matrikste ozmotik olarak aktif molekiillerin sayisinin artmast

3. On kamaradan drenaj yolu ile koroide giren sivi miktarinin artmasi

4. RPE iizerinden retinadan s1v1 transportundaki degisiklikler

Bu mekanizmalara ilave olarak, vaskiiler olmayan diiz kaslarin tonusundaki
degisikliklerin de rolii olabilir. Muhtemelen, bu mekanizmalarin birka¢ tanesi ayni

anda etkili olmaktadir(85).

2.5.7. Koroidi goriintiileme yontemleri

2.5.7.1. Indosiyanin Yesili Anjiyografi (IYA):

Fundus goriintiilemesinde ilk olarak Kogure ve ark. tarafindan 1970 yilinda
maymunlar {izerinde kullanilan indosiyanin yesili (C43H47N206S2Na), 775 Dalton
molekiil agirlikli, suda ¢dziinen bir trikarbosiyanin boyasidir (92,93). Intravendz
enjeksiyon sonrasi neredeyse tamamen (%98) proteinlere baglanir. Proteinlere
baglandigindan, koryokapillerlerin kiiclik fenestrelerinden diffiizyonu simirlidir.

Florossein ise koryokapillarisen kactigi icin koroid detayli secilemez. indosiyanin
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yesilinin  yliksek dalga boyunda floresans vermesi (800-810 nm) ve
koryokapillaristen disa kagisinin sinirli olmasi nedeniyle kan, eksuda veya pigment
epitel dekolmanlarimin altinda koroid dolasiminin daha detayli olarak
goriintiilenmesini saglar. I'YA’nin yasa bagli makula dejenerasyonu (YBMD), santral
serdz koryoretinopati, inflamatuar hastaliklar, koroid tiimorlerinde kullanim
endikasyonlart mevcuttur. Ancak IYA ile kesitsel goriintii elde edilemedigi igin

koroidin goriintiilemesi detayli olmamaktadir (7, 92).

2.5.7.2. Lazer Doppler Flowmetre :

Optik sinir basindaki, iristeki ve subfoveal koroid dokusundaki kan akimina ait
hemodinamik parametreleri degerlendirmemizi saglayan invaziv olmayan bir tani
yontemidir. Bunu; belirli bir volumde hareket eden eritrositlerin ortalama hizini ve
sayisini tespit ederek yapmaktadir. Nitekim bu teknik sayesinde diyabetik retinopati,
YBMD ve retinitis pigmentosa gibi hastaliklarda koroid sirkulasyonunun azaldig

gosterilmistir (5,94).

2.5.7.3. Ultrasonografi

Ultrasonografi gozdeki 6n segment opasiteleri nedeniyle vitreus ve arka
kutbun degerlendirilemedigi  durumlarda 6nemli  bir tan1 aract olarak
kullanilmaktadir. Ozellikle sklera, koroid ve retinadaki kalinlasmalar, ayrica bu
bolgelerdeki tiimorleri tespit etmeye olanak saglamaktadir. Ancak goriintiideki
¢ozliniirliigiin diisiik olmast nedeniyle, koroiddeki kalinlik ve kii¢iik degisikliklerin
tespiti olduk¢a zordur. Bu diisiik ¢6ziiniirliik sebebiyle ultrasonografi, koroid gibi

nispeten ince bir dokunun 6l¢iimiinde ideal bir yontem degildir (5)

Uzun zaman kullanilan bu teknikler koroiddeki kan akimi degisikliklerini ve
koroiddeki damar anormalliklerini tespit etmemizi saglamalarina ragmen bunlarin
higbirinde retina pigment epitelinin ve koroid tabakalarinin anatomisi hakkinda in-
vivo kesitsel goriintiiler elde edilememis, gercek koroid kalinligi ve morfolojisi
hakkinda yeterli bilgi edinmek miimkiin olmamuistir. Ayrica histolojik ¢aligmalarla da

koroidin yapisi incelenmeye calisilmig, ancak cansiz dokularda damarsal yapilarin
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tonusu korunmadigi i¢in yapilan incelemeler hastaliklarin patofizyolojisini ve
koroidin in-vivo yapisin1 anlamakda ¢ok smirli kalmistir. Cansiz bir gozde koroid

sonmekte ve gergek kalinliginin ¢ok altinda 6l¢iilmektedir (5).

2.5.7.4.0ptik koherens tomografi (OKT)

Optik Koherens Tomografi, biyolojik doku katmanlarini, mikron diizeyinde ve
yiiksek ¢oOziniirliikte tomografik kesitler alarak goriintiileyen yontemdir. Dokulara
gonderilen ve farkli doku katmanlarindan geri yanstyan ~800 nm dalga boyundaki
infrared 15181in  gecikme zamanim1 ve siddetini Olgerek, dokulart B mod
ultrasonografiye benzer sekilde, kesit alarak goriintiiler(95). Géze temas etmeden
Olcim yapabilmesi, girisimsel olmayisi ve yliksek tekrarlanabilirlik 6zelliginin
bulunmasi 6nemli avantajlaridir(96). OKT ilk olarak Huang ve ark. tarafindan
Massachusetts Teknoloji Enstitiisiinde gelistirilmis ve 1991 yilinda yayinlanmistir
(97). Oftalmoloji alaninda retinanin kesitsel goriintiilemesinin yani sira optik sinir
incelemesi, retina sinir lifi kalinlig1 6l¢ciimii ve 6n segment goriintiilemesi i¢in de
kullanilmaktadir.

OKT teknigi dokulardan yansiyan 1s18in goriintiillenmesine dayanmaktadir.
Fakat bir kamera gibi yalnizca iki boyutlu goriintii degil, derinlik boyutunu da elde
etmektedir. Yeni gelistirilen sistemlerde aksiyal ¢oziiniirliik 5—7 mikron gibi oldukca
yiiksek degerlere ulasmaktadir. Bunun sayesinde dokuya zarar vermeden mikroskop
altindaki goriintiiye benzer kesit goriintiiler elde edilir. Bu nedenle OKT girisimsel
olmayan doku biyopsisi olarak da tanimlanir(98).

[lk OKT teknolojisi olan time domain (TD) OKT ‘de 1sik kaynagindan
gonderilen 151k, 151n ayirict (beamsplitter) olarak adlandirilan yarisaydam bir aynadan
ge¢mektedir. Bu aynada 1s1n demeti ikiye ayrilarak yarisi1 dedektore olan mesafesi
bilinen ve bu mesafe degistirilebilen bir referans aynasina, diger yarisi ise goze
gonderilmektedir. Referans aynasindan ve farkli yansima ozelligine sahip okiiler
yapilardan yansiyan 1sinlar arasindaki zamansal farka gore dokunun tomografik
kesiti olusur. Referans aynanin uzaklig1 degistirilerek dokudan yansiyan 1s181n yapisi
degerlendirilir. En gelismis ve son iiretilen TD-OKT cihaz1 olan Stratus OKT ile
saniyede ortalama 400 A-tarama yapilarak, 10 pm ¢oziinirliikte gorintilerin elde

edilmesi basarilmistir(99).
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Giintimiizde rutin pratikte kullanilan OKT teknolojisi olan spektral domain
(SD) OKT’de ise TD’den farkli olarak referans aynasi kullanilmamakta, dokunun
farkli katmanlarindan yansiyan 1sin demeti yiiksek hizli bir spektrometre tarafindan
tek seferde algilanmakta ve bir Fourier doniistiiriiciisiine aktarilmaktadir. Bu yiizden
SD-OKT’lere Fourier-domain OKT de denilmektedir. SD-OKT’lerde dokudan
yansiyan 111 algilamada spektrometre kullanildig: igin saniyede 20.000-52.000 A-
tarama yapilabilmis ve 5 um ¢oziniirliikte goriintiilerin elde edilmesi basarilmistir
(5,96). SD-OKT ilk kez 2006 yilinda klinik pratikte kullanima girmistir.

OKT’de goriintii kalitesi sinyal/gliriiltii (signal to noise) orani ile ifade
edilmektedir. TD-OKT’de sinyal/giiriiltii oran1 diisiik oldugu i¢in koroid TD-OKT’de
goriintiilenememektedir. Ciinkii RPE tabakas1 1s18a karst hiperreflektiftir ve 1s181n
koroide ulagsmasini engeller(97).

SD-OKT sistemleri ile retinanin yiiksek ¢oziiniirliiklii kesitsel goriintiileri elde
edilebilmesine karsin, bu cihazlarda standart goriintiileme teknikleri ile koroidin
detayli olarak goriintiilenmesi, sklera-koroid sinirinin tespiti ve koroid kalinliginin
degerlendirilmesi miimkiin olmamaktadir. Bu sistemlerde ortalama 800 nm dalga
boyunda 151k kaynagi kullanilmakta olup fotoreseptor tabakasi ve RPE 1sikta
sacilmaya yol acmakta ve daha derindeki koroidal yapilardan yeterli goriintii elde
edilememektedir (100). 1060 nm dalga boyunda 1s1k kaynagi kullanan deneysel OKT
cihazlan ile koroidin daha net goriintiilenmesi ve koroid kalinligimin 6l¢iilmesi
miimkiin olmaktadir(5, 98). Ancak bu cihazlar deneysel olup, klinik kullanima
sunulmamistir. Ayrica kullanilan 15181n dalga boyunun artirilmasi retinal goriintiilerin

¢ozlinirligiinii olumsuz etkileyebilir(100).

2.5.7.5. Geligmis derinlik goviintiileme optik koherens tomografi (GDG-OKT)

Spaide ve ark. 2008 yilinda SD- OKT cihazlar1 ile koroidin daha net
goriintiilenmesine ve koroid kalinlig1 6l¢limlerinin yapilmasina imkan veren gelismis
derinlik goriintiileme(GDG) OKT adini verdikleri yeni bir teknik tanimlamislardir
(101). Bu yontem yazilim olarak SD-OKT cihazlarina eklenmistir. GDG-OKT
literatiirde Enhanced Depth Imaging (EDI) OKT olarak bilinir. Dilimize arttirilmis
derinlik goriintiileme (ADG) OKT veya gelismis derinlik goriintileme (GDG) OKT

olarak ¢evrilmistir.
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GDG-OKT goriintileme teknigi SD-OKT cihazlarinda donanimsal bir
degisiklik gerektirmemektedir. Yontem koroid tabakasinin “zero delay” hattina
yaklagsmasini saglayacak sekilde cihazin optik sisteminin daha arkada odaklanmasi
ve elde edilen gorintiilerin yazilimsal olarak islenmesinden ibarettir. Dolayisiyla
yaziliminda GDG-OKT modu olan veya bunun icin yazilimi giincellenmis bir
cihazda koroid goriintiilemesi yapmak i¢in cihazin kullanici arayiiziinde GDG-OKT
modunun segilmesi yeterlidir. Sonrasinda standart makula ¢ekimlerinde oldugu gibi
hastadan hedef 1s181ina bakmasi istenir ve ¢ekim gergeklestirilir. Cekim 6ncesinde
pupilin genisletilmesine gerek yoktur(5,101). Bu teknikte OKT cihaz1 goze
yaklastirilarak, daha derindeki yapilarin daha net goriintiilenmesi miimkiin
olmaktadir. Cihaz goze ekranin iist tarafina yakin ters bir goriintii elde edilene kadar
yaklagtirilir. Bu goriintiide ekranin iist tarafinda sklera—koroid yer almakta, yukaridan
asagiya dogru retina tabakalar1 distan i¢ce dogru goriilebilmektedir. Spaide ve ark. bu
goriintiileme icin Spectralis (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) OKT
cithazini kullanmis ve ilk yapilan ¢aligmalarda bu ters goriintiiler kullanilarak koroid
degerlendirmesi yapilmistir(101). SD-OKT cihazina daha sonra eklenen bu yukarida
bahsedilen yazilimla, ¢ekim modlari igerisine GDG modu eklenmis olup bu modda
cihaz goriintliiyii otomatik olarak dondiirmekte ve diiz bir goriintii vermektedir(102).
Bu goriintiiler kullanilarak koroid kalinligi l¢timii hiperreflektif RPE'nin dis kenari
ile sklera i¢ kenar1 aras1 mesafe olacak sekilde cihazin programi kullanilarak manuel
olarak yapilmaktadir.

Bir teknigin kullaniminda olmasi gereken temel faktorlerden biri teknigin
tekrarlanabilir olmas1 ve giivenilir olmasidir. GDG-OKT tekniginde koroid kalinlig
olgimleri yukarida belirtildigi gibi otomatize degil manuel olarak yapilmaktadir.
Ikuno ve ark.22 GDG-OKT ile normal koroid kalinligimin manuel 6l¢iimiiniin
giivenilirligi ve tekrarlanabilirligi konusunda c¢alismiglardir. Bu calismada 10
goniilliiniin koroid kalinlig1 6 kisi tarafindan 4 ay ara ile iki defa dl¢iilmiistiir. Olgen
kisiler arasinda korelasyon 0,970 (%95 CI, 0,948-0,985) olarak bulunmustur. Tek
olgudaki o6lgiimler arasi korelasyon ise 0,893 (%95 ClI, 0,864-0,916) ¢ikmistir (103) .
Cirrus, Spectralis ve Optovue RTVue (Optovue, Inc, Fremont, CA, USA) ile yapilan
karsilastirmali bir calismada da koroid dokusunun 5 farkli bolgesindeki kalinlik, ii¢

farkli cihaz ile Olgiilmiistiir. Sonugta Olgiimler arasinda ¢ok giiclii bir korelasyon
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oldugu gosterilmistir (p<0,0001).(104) Bu da GDG-OKT manuel Olgiimiiniin

terkrarlanabilir, rutinde kullanilabilecek bir 6l¢iit oldugunu gdsterir.
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GEREC VE YONTEM

Calismaya Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastalig1 Poliklinigine
bagvuran hastalardan ¢alisma kriterlerine uyanlar dahil edildi. Calismada glokomat6z
gozlerde ve nonglokomatéz gozlerde RSLT kalinligi, optik disk topografik
ozellikleri ve SKK ile PPKK arasinda korelasyonun olup olmadigi ve glokomatdz
gozlerde bu korelasyonun saghkli gozlere gore farkli olup olmadigim
degerlendirmek amaclandi. Calisma icin Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi etik
kurulundan onay alindi. Katilimcilar bilgilendirilerek aydinlatilmis onam formlari
alindi. Glokom tanisiyla takip edilen hastalar birinci grup (hasta), saglikli géze sahip
olan kisiler ikinci grup (kontrol) olarak ele alindi. Hasta gruptan 51 hastanin 86 gozii,
kontrol grubundan 42 géniilliiniin 84 gozii ele alindi. Ayrica 8 hastanin bir goziinde
glokom tanili diger gozii saglikli olarak hem grup icinde hem de ayrica ele alindi.
Boylece kontrol grubunun i¢ine hasta gruptaki 8 hastanin diger saglam olan gozleri

de eklenerek kontrol grubundan toplam 92 g6z incelenmis oldu.

Hasta ve kontrol grubu i¢in ¢caligmaya dahil edilme kriterleri:

Glokom hastalart i¢in:

1. 18- 80 yas araliginda olmak

2. Glokom tanis1 almis medikal tedavisi siiren veya cerrahi tedavi olmus olmak
3. Katarakt, vitreus opasitesi, korneal kesafet gibi goriintii kalitesini azaltacak
ortam kesifliklerinin olmamasi

4. Kornea kalinhigimi etkileyen herhangi skar, ektazi ya da distrofik bir
durumun olmamasi.

5. Diabetik retinopati, yasa bagli makula dejenerasyonu, herhangi bir retinal
hastalik, gecirilmis vitreoretinal cerrahi Oykiisii ve intravitreal enjeksiyon
Oykiisii olmamasi.

6. Herhangi bir zamanda ge¢irilmis okiiler travma Oykiisii olmamas1 veya buna
bagli cerrahi gecirmemis olmasi

7. Okiiler inflamatuar  hastalik (liveit, koryoretinit, retinit ...vb) Oykiisii

olmamasi.
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8.Son 4 ay igerisinde intraokiiler herhangi bir cerrahi ykiisii olmamasi.

9. 5.0 dioptri ve iistii miyopi ve hipermetropisi olmamasi

Saglikli goniilliiler igin :

1. 18-80 yas araliginda olmak
2. Normal oftalmolojik muayeneye sahip olmak
3. Gegirilmis okiiler cerrahi dykiisii olmamasi

4. 5 dioptri ve iistii miyopi ve hipermetopi olmamasi.

Hasta grubu olarak glokom tanis1 almig, medikal tedavi ile takip edilen veya
cerrahi tedavi olmus, erken, ya da ileri evre glokomatéz optik diske sahip
(nororetinal rimde difiiz ya da fokal incelme olan) hastalar ilk etapta kabul edildi.

Kontrol grubu olarak GIB yiikselme oOykiisii olmayan, glokomatéz OD
goriiniimii olmayan, SDOKT ile yapilan RSLT 6l¢iimiinde defekti olmayan hastalar
ilk etapta kabul edildi.

Tiim olgularin Snellen eseli ile en iyi diizeltilmis gérme keskinlikleri (EIDGK)
,ayrintili biyomikroskopik muayenesi, Goldmann aplanasyon tonometrisi ile GIB
Olctimii ve pupil ditatasyonu ile fundus muayenesi rutin olarak yapildi. SKK 6l¢iimii
i¢in spekiiler mikroskopi cihazi (Nidek CEM530, Japonya) ile 6l¢iimler yapildi.

OSB nororetinal rim stereometrik parametrelerini  degerlendirmek igin
konfokal tarayici laser oftalmoskop (Heidelberg Retinal Tomografi III, HRT
Software 111 GmBH 2006, Almanya) ile ¢ekim yapildi. HRT 1l ile rim alan1 (RA),
rim hacmi (RV), lineer ¢ukurluk/disk oran1 (LCDR) ve ortalama cukurluk derinligi
(MCD) olmak iizere toplam 4 parametre degerlendirildi. HRT III ‘te ¢ekim kalitesi
diisiik olan olgular ¢alismadan ¢ikarildi. Optik disk iizerinde RSLT kalinlig1 6lgmek
icin SD-OKT cihaz1 ( Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) ile optik disk
OKT ¢ekildi. Optik disk OKT’de optik diskin ortalama kalinligi1 (RSLT G), inferior
(RSLT 1) , siiperior (RSLT 1), nazal (RSLT N), temporal (RSLT T) kadranlardaki
kalinliklar 6l¢tildii.
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GDG spektral OKT (EDI-OKT)

OSB etrafindaki peripapiller koroid kalinligimmi 6lgmek i¢in yine OKT cihazi
(Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany) ile gelismis derinlik goriintiilleme
OKT (EDI- OKT veya GDG-OKT) yontemi kullanildi. Cekimler ayni operatdr
tarafindan yapildi. Cekim esnasinda olgularin pupiileri dilate degildi. GDG- OKT
yontemi ile ODB santralinden gecen hem horizontal hem vertikal, GDG (EDI)
modunda 2 adet kesit ol¢timii alindi(Sekil.3.1). Goriintii kalitesi, sinyal/parazit
oranina gore degerlendirildi. Bu oran 20 dB'e esit veya 20 dB'den biiyiik olan

goriintiiler degerlendirmeye alindi.

Peripapiller koroid kalinhgi (PPKK) 6l¢iimii:

Tim olgular GDG-OKT modunda ¢ekildikten sonra oOlgiimler gruplardan
habersiz bir sekilde gerceklestirildi. PPKK cihazin kendinde olan dl¢iim programi
(Heidelberg Eye Explorer 1.7.0.0) kullanilarak manuel olarak Ol¢iildii. PPKK
Olgtimleri optik sinirin inferior, siiperior, nazal ve temporal olarak 4 kadranindan, her
kadranda hiperreflektan RPE ¢izgisinin baslangicindan 1mm ve 2 mm mesafeden
ayr1 ayr1 yapilmistir. Yani bir gézde her kadrandan 2’ser tane koroid kalinlik dl¢timii
olmak iizere, 4 kadrandan toplam 8 dl¢iim yapilmistir. Koroidin kalinlig1 (i¢ ve dis
sinirt) olarak i¢ tarafta RPE Bruch membran arayiizeyi, dis tarafta skleranin i¢ siniri

arasinda kalan mesafe olarak ol¢iildii (Sekil.3.1).
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Sekil.3.1 PPKK ol¢iim teknigi.
Ayni gozden dikey ve yatay kesit GDG OKT goriintiisii alinarak inferior-superior-nazal-temporalden
RPEgizgisinden baglayan OSB’na Imm ve 2mm mesafeden RPE cigisine dik alinmigtir

Istatistiksel analiz yontemleri:

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS (Statistical Package for Social
Science, SPSS Inc.) 20.0 versiyonu kullanilarak yapildi. Siirekli degiskenler
ortalama + standart sapma, medyan (minimum ve maksimum degerler) ve kategorik
degiskenler say1 ve yiizde olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Parametrik test varsayimlari saglandiginda
bagimsiz grup farkliliklarin karsilastirilmasinda Iki Ortalama Arasindaki Farkin
Onemlilik Testi; parametrik test varsayimlari saglanmadiginda ise bagimsiz grup
farkliliklarin ~ karsilastirilmasinda  Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik
degiskenler arasindaki farkliliklar ise Ki kare analizi ile incelendi. Siirekli
degiskenler arasindaki iligkilerin incelenmesinde Spearman korelasyon analizi

kullanildi. Tiim analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Glokom hasta grubundan 51 olgunun 86 gozii, kontrol grubundan 50 olgunun
92 g6zii degerlendirmeye alindi.

Hasta grubundan 86 olgunun 35 tanesi (%40.7) kadin, 51 tanesi (%59.3)
erkekti. Kontrol grubundan olgularin 36 tanesi (%39,1) kadin, 56 tanesi (%60.9)
erkekti.

Hasta grubunun yas ortalamasi 57.83+12.84, kontrol grubunun yas ortalamasi
56+9.49 olarak bulundu(Tablo 4.1). Gruplarin yas ortalamasi arasinda anlamli fark
izlenmedi (p>0,05).

Tablo 4.1. Hasta ve Kontrol Gruplarindaki Olgularin Yas ve Cinsiyet Ozellikleri

Hasta Grubu Kontrol Grubu
Yas (ortalama) 57.83+12.84 56+9.49
Olgu sayist (n) 86 92
Kadm (n, %) 35, %40.7 36, %39,1
Erkek (n,%) 51, %59.3 56, %60.9

Hasta grubun GIB ortalamasi 17.41 + 5.74, median deger 16; kontrol
grubunun GIB ortalamasi 15.88 + 3.49, median degeri 16 olarak bulundu. Her iki

grubun GIB arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi (p=0,235).

Hasta grubun SKK ortalamast 534.52 + 35.36, median degeri 533; kontrol
grubunun SKK ortalamas1 543.92 + 32.32, median deger 541.5 olarak saptandi.
Hasta ve kontrol grubu arasinda SKK degerlerinde istatistiksel anlamli fark

izlenmedi (p=0.066). Hasta grubun RSLT kalinlig1 ortalamasi (RSLT G) ve diger
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RSLT kalinliklart (RSLT I, RSLT S, RSLT N, RSLT T) kontrol grubuna gore
anlaml sekilde diisiik olarak saptandi (p= 0.0001) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2: Hasta ve kontrol grubunun SKK, GIB ve RSLT ortalamalar1

Tiim kisiler (n=178) Hasta (n=86) Kontrol (n=92)
A.O£S.S A.O+S.S A.O+8S.S
Med (min - maks) Med (min - maks) Med (min - maks) P
i 16.62 +4.76 17.41£5.74 15.88£3.49 0.235 (=
16 (7 - 38) 16 (7 - 38) 16 (9 - 24) 1.189)
539.38 +34.05 534.52 +£35.36 543.92 +£32.32 _
SKK 0.066 (t=-
537 (430 - 618) 533 (430 - 618) 541.5 (473 - 603) 1,853)
iy, 89.79 £ 24 74.05 £22.43 104.51 +14.02 0.0001% (z=-
95 (33 - 198) 77 (33 - 115) 103.5 (82 - 198) 8.764)
RSLT i 112.51 +36.83 87.28 £ 33.07 136.1 £21.28 0.0001* (t=-
’ 123 (26 - 244) 89 (26 - 147) 136.5 (92 - 244) 11.625)
RSLTS 110.62 +32.53 90.42 + 30.13 129.51 +£21.53 0.0001% (z=-
' 117 (37 - 239) 95.5 (37 - 147) 128 (94 - 239) 8.101)
RSLTN 67.35+19.82 56.63 £ 18.27 77.38 £15.55 0.0001% (z=-
' 69.5 (15 - 180) 58.5 (15 - 98) 75 (52 - 180) 7.313)
RSLTT 68.34 £ 18.11 61.09 £20.49 75.11+12.24 0.0001% (z=-
' 69 (31 - 130) 60.5 (31 -121) 72 (56 - 130) 5.154)

Grafik.1. Hasta ve kontrol grubunda RSLT kalinliklar1 ortalamasi karsilastirilmasi

150 -
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50 HASTA
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HRT III ile gekilen OSB stereometrik parametre (RA, RV, LCDR ve MCD)

degerleri ortalamalar1 hasta grupta kontrol grubuna goére anlamli diisiik izlendi.

(Tablo 4.3)

Tablo 4.3 : OSB stereometrik 6l¢iim (Rim Alani (RA), Rim hacmi (RV), Lineer C/D orani(LCDR),
ortalama ¢ukurluk derinligi (MCD) ortalamalari.

Tiim kisiler _ _
(n=178) Hasta (n=86) Kontrol (n=92)
A.O+S.S A.O£S.S A.O£S.S
Med (min-maks) | Med (min - maks) Med (min - maks) P
1.87+0.7 1.42 £0.58 2.29+0.53
RIM.AREARA) 1.96 (0.18-3.72) | 1.39 (0.18 - 2.68) 22L25-372) | o001+ (=
10.51)
0.51+£0.28 0.35+0.24 0.65+0.24
RIM-VOLRV) 0.51 (0.01 -1.44) | 0.33 (0.01 - 1.06) 0.66 (0.14-144) | o 0001% (z=-
7.233)
LIN.CD.RATIO 0.45+0.23 0.55+0.24 0.35+0.18 0.0001* (2=
(LCDR) 0.44(0.01-0.94) | 0.6 (0.02-0.94) 0.34 (0.01-0.76) |5.872)
MEAN.CUP.DEPTH 0.22+0.15 0.29+£0.18 0.16 £0.1 0.0001* (z=-
(McD) 0.2(0.01-1.21) | 0.28(0.03-1.21) 0.14 (0.01 - 0.51) | 6.294)
Grafik.2.Hasta ve kontrol grubu arasindaki OSB stereometrik degerlerin karsilagtirilmasi
25
2 -+
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PPKK tiim kadranlarda (inferior(i),siiperior(S), nazal(N) ve temporal(T)),
Imm ve 2 mm °‘lik dlgtimlerde hasta grupta, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak

anlaml diisiik izlenmstir.(p=0.0001) (Tablo.4.4)

Hasta grupta inferior PPKK (PPKK I) Imm’de ve 2mm’de sirasiyla 109.2 +
48.13(min 41,max 295) ve 113.31 + 48.05 (min 42, max 303) olarak saptanmistir. Kontrol
grubunda PPKK I ise Imm’de ve 2mm’de sirasiyla 156.52 + 46.9 (min 59, max 296) ve
161.43 + 50.03(min 75max 320) olarak saptanmistir. Aralarindaki fark istatistiksel
anlamlidir. (p=0.0001)

Hasta grupta siiperior PPKK (PPKK S) 1mm’de ve 2mm’de sirasiyla 140.1 + 49.86
(min 52,max 286) Ve 142.17 £ 50.12 (min 63, max 295) olarak saptanmustir. Kontrol
grubunda PPKK S ise Imm’de ve 2mm’de sirastyla 202.47 + 47.8 (min 103, max 284) ve
203.32 £ 50.71 (min 88, max 329) olarak saptanmigtir. Aralarindaki fark istatistiksel
anlamlidir. (p=0.0001)

Hasta grupta nazal PPKK (PPKK N) Imm’de ve 2mm’de sirasiyla 146.86 + 52.44
(min 59,max 305) ve 144.47 £ 55.43 (min 44, max 300) olarak bulunmustur. Kontrol
grubunda PPKK N ise Imm’de ve 2mm’de sirasiyla 209.97 + 58.75 (min 78, max 315) ve
200.47 + 55.07 (min 87, max 307) olarak saptanmistir. Aralarindaki fark istatistiksel
anlamlidir. (p=0.0001)

Hasta grupta temporal PPKK (PPKK T) 1mm’de ve 2mm’de sirasiyla 132.2 +
50.31 (min 51, max 266) ve 153.43 + 52.21 (min 54, max 299) olarak bulunmustur. Kontrol
grubunda PPKK T ise Imm’de ve 2mm’de sirasiyla 189.79 + 48.72 (min 81, max 295) ve
214.93 + 47.23 (min 108, max 306) olarak saptanmustir. Aralarindaki fark istatistiksel
anlamlidir. (p=0.0001) (Tablo 4.4)
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Tablo.4.4 :

optik disk kenarina lmm ve 2mm uzakliklardan dl¢timleri

PPKK tiim olgular, hasta ve kontrol grubunda, tiim kadranlardan peripapiller alandan

Tiim kisiler (n=178)
A.0+S.S
Med (min - maks)

Hasta (n=86)
A.O+S.S
Med (min - maks)

Kontrol (n=92)
A.0O+S.S
Med (min - maks)

133.66 +52.97

109.2 £48.13

156.52 £46.9

158.94 (63 — 275)

124.44 (63 - 271)

199 (95 - 275)

PPRK.L.1mm 125 (41 - 296) 100 (41 - 295) 144 (59-206) | 0:0001" (=-6.739)
138.19 + 54.56 113.31 £ 48.05 16143 £ 50.03

PPKK.L.2 mm 1285 (42 - 320) 99.5 (42 - 303) 1565 (75-320) | 0-0001% (2=-6.551)
172345784 1401+ 49.86 20247+ 478

PPKK.S.1 mm 170 (52 - 286) 130.5 (52 - 286) 211(103-284) | 0-0001% (2=-7.292)
173.78 + 58.88 14217+ 50.12 20332+ 50.71

PPKK.S.2 mm 000017
1745 (63 - 329) 127 (63 - 295) 2065 (88-329) | (z=-7.036)
179.48 = 64 146.86 + 52.44 20997 58.75

PPKK-N-Zmm 1735 (59 - 315) 1345 (59 - 305) 211 (78-315) | 00001* (z=-6.71)
17341 £ 6182 14447 55.43 20047 % 55.07

PPKK.N.2mm 1467 44 - 307) 1355 (44 - 300) 1975 (87-307) | %0001 (2=-6.091)
16197 £ 57.18 13225031 189.79 £ 48.72

PPKKT.Imm 467 5 (51 - 295) 124 (51 - 266) 1925 (81-295) | 0:0001" (2=-6.799)
18522+ 58.36 15343 £ 5221 2149354723

PPKK.T.2mm 182 (54 - 306) 148 (54 - 299) 212 (108 -306) | *-0001* (¢5:8.250)
164755232 13522445.15 19236 = 42.71

PPKK ORT. 0.0001* (z=-7.426)

Grafik.3.Hasta ve kontrol grubunda PPKK’nin tiim kadranlarda ,1mm ve 2mm kalinliklarinin

karsilagtiritlmasi
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Her iki grupta tiim olgular (hastat+kontrol, n=178) hep birlikte istatistiksel
analiz yapildiginda; tiim kadranlardaki (1,S,N,T) ve 1mm, 2mm PPKK degerleri ile
tiim kadranlardaki (I,S,N,T) RSLT kalinlig1 ve ortalama RSLT (RSLT G) arasinda
giiclii anlamli pozitif korelasyon saptandi.(p=0.0001) (Tablo 4.5).

Yine tim olgular (hastatkontrol n=178) birlikte degerlendirildiginde OSB
stereometrik parametreler (RV, RA, LCDR ve MCD) ile yine tiim kadranlardaki
PPKK ile anlamli korelasyon izlendi (RV ve RA ile pozitif, LCDR ve MCD ile
negatif korelasyon)(p=0.0001)(Tablo 4.5).

Tablo.4.5: Tim kisilerde SKK, RNFL ve OSB stereometrik degerlerinin tiim kadranlardaki
PPKK ile korelasyonu

Tiim Kisiler PPK | PPKK. | PPKK | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK.

(n=178) K.i.1 | i2MM | SIM | S2MM | N.IMM | N2MM | T.IMM | T.2MM
MM M
SKK roo111 137 .078 109 012 .056 104 .108
p | .140 .068 301 149 878 459 167 153
RNFLG ro 4407 | 4737 | 515 | 5037 414 4347 4517 525
p | .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000
RNFL.I r 497 | 516 | 568 | 547 4757 487" 536 | 588"
p | .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000
RNFL.S ro 4160 | 4737 4627 | 4527 3717 389" 4107 4797
p | .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000
RNFL.N ro 3287 | 366 | 4237 | 427 342" 382" 3897 | 460
p | .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000
RNFL.T ro 2327 2427 | 3287 | 3297 257" 251" 201" 249"
p | 002 001 | ..000 .000 .001 .001 .007 .001
RIM.ARE ro| 4187 | 4267 | 4417 | 4147 398" 367 4047 408"
A p | .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000
RIMVOL | r | ,4397 | 435" | 4777 | 448" 438" 432" 30917 423"
p | .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000

*

LIN.CD.R r o A75 | -466 | -430° @ -425 | -369° | -337 | -374° | -332"
ATIO p | 000 | .000 | .000 | .000 000 000 000 000

EZ3

MEAN.CU | r @ 421 -406° | -4237 | -394 | -3337 | -2717 | -368" @ -318"
PDEPTH """ 000 | 000 | .000 | .000 000 000 000 000
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Hasta grupta (n=86) tiim kadranlardaki (I,S,N,T) ve Imm, 2mm PPKK
degerleri ile RSLT G, RSLT N, RSLT I ve RSLT S kalinliklar1 arasinda anlamli
pozitif korelasyon izlendi(p=0.0001). Ayrica RSLT N kalinlig1 ile PPKK S ve PPKK
T arasinda anlamli giiglii pozitif korelasyon izlendi(p<0.0001). RSLT T kalinligi ile
PPKK ‘nin higbir kadraninda anlamli korelasyon izlenmedi(p>0.05) (Tablo 4.6).

Tablo.4.6. Hasta grubunda SKK, RNFL ve OSB stereometrik degerlerinin tiim kadranlardaki
PPKK ile korelasyonu

Hasta (n=86) | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK.
I.IMM | i2MM | S1IMM | S2MM | N.IMM | N2MM | T.IMM | T.2MM

SKK rooA77 179 115 128 .063 .160 127 180
p| .103 .100 294 239 566 141 246 .098
RNFLG ro 3000 | 336 | 449 | 466 219" ,309" 308" | 344
p| .005 .002 .000 .000 042 .004 .004 .001
RNFL.I r 3607 | ,408° | 484" | 514" 267" 364" 388" | 4217
p| .001 .000 .000 .000 013 .001 .000 .000
RNFL.S ro 3187 | 364 | 4427 | 4627 207 281" 3257 3427
p.003 .001 .000 .000 .056 .009 .002 .001
RNFL.N r.183 247" 3727 | 3757 189 245" 298" | 369
p. .092 022 .000 .000 .081 .023 .005 .000
RNFL.T rl 126 .168 297" 264" 139 181 101 130
pl .250 123 .006 014 202 .095 353 234
RIM.ARE ' r| .203 226" 249" 264" 224" 226" 185 204
A p| .061 .037 021 014 .038 .036 .089 .059
RIMVOL |r| .202 247" 274" 324" 209 269" 144 .187
p| .062 022 011 .002 .053 012 187 .084
LIN.CD.R r -365 | -362° | -380 | -391 | -244 | -311° | -258 -.189
ATIO p| 001 | .00l | 000 | 000 | .023 004 | 016 | .082
MEAN.CU ' r | -264 | -238 | -307 | -251 -.170 -.199 -,234" -.205
PDEPTH """ 014 | 027 | 004 | 020 | .17 066 030 | .059

Kontrol grubunda ise RSLT ‘nin tiim kadranlardaki (I,S,N,T) kalinliklar1 ile
PPKK’nin herhangi kadran ve mesafedeki Olglimleri arasinda anlamli korelasyon
izlenmedi(p>0.5) (Tablo.4.7).

Lineer cukurluk /disk oranimmin (LCDR) hasta grupta PPKK T 2mm o6l¢timii

hari¢ tiim kadranlardaki ve Imm ve 2mm o6l¢iimleri ile anlamli negatif korelasyon
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gosterdigi izlendi(p<0.002)(Tablo 4.6). Kontrol grubunda ise bu degerler arasinda
korelasyon izlenmedi(p>0.5)(Tablo. 4.7)

Ortalama cukurluk derinliginin(MCD) hasta grupta PPKK I ve PPKK S
Olgtimleri ile anlamli negatif korelasyon gosterdigi izlendi(p<0.04)(BkTablo 4.6)
Kontrol grubunda MCD’nin PPKK ile hi¢bir kadranda korelasyonu
izlenmedi.(p>0.5) (Tablo.4.7)

Tablo.4.7: Kontrol grubunda SKK, RNFL ve OSB stereometrik degerlerinin tiim
kadranlardaki PPKK ile korelasyonu

Kontrol PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK. | PPKK.
(n=92) i.IMM | i.2MM | S.IMM | S2MM | N.IMM | N2MM | T.1IMM | T.2MM
SKK r-.029 .006 -.045 -.026 -.166 -.142 021 -.033
pl.782 958 669 .807 113 176 844 752
RNFLG r .062 141 .007 -.016 107 147 .070 228"
p 557 181 948 .880 310 163 504 .029
RNFL.I roo177 178 155 .093 235" 225" 191 293"
p .092 .089 139 .380 024 031 .069 .005
RNFL.S r -.031 114 -141 -.180 -.035 .008 -.069 .080
pl .769 280 179 .087 740 936 513 449
RNFL.N r -.045 .055 .029 .016 .033 139 022 135
p .668 .603 785 .880 754 .186 .838 200
RNFL.T r -.026 -.040 -.038 .040 .003 .005 -.063 017
p| .803 704 719 709 .980 964 551 875
RIMAARE 'r | .054 .095 016 -.039 -.014 017 024 .010
A p .608 370 881 711 .895 870 823 924
RIMVOL ' r 217 152 204 .103 246" 229" .148 226"
p| .038 148 .051 331 .018 .028 158 .030
LIN.CD.R ' r| -179 -.182 -.046 -071 -.057 .005 -.066 -.023
ATIO p| .087 .082 662 500 591 959 532 828
MEAN.CU | r & -.143 -171 -.069 -.090 .003 .094 -.068 .056
P.DEPTH | p| 175 103 515 391 978 370 519 593

PPKK S’nin hasta grupta ortalama RSLT (RSLT G) kalinhig ve diger
kadranlardaki (I,S,N,T) RSLT kalinligiyla diger koroid bolgelerine gore daha fazla
korelasyon gosterdigi izlendi. Yine PPKK S‘nin hasta grupta RV, LCDR ve MCD ile
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anlaml: korelasyon gosterdigi izlendi(p<0.005) Kontrol grubunda bu parametrelerde
anlamli iligki saptanmadi(Tablo 4.7)

Grafik. 3 Hasta ve kontrol grubunun (RSLT G) degerlerinin PPKK I 1mm ile korelasyon grafigi.
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Grafik.2 Hasta ve kontrol grubunun RSLT G degerlerinin PPKK S 1mm ile korelasyon grafigi
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Grafik 3. Hasta ve kontrol grubunun RSLT G degerlerinin PPKK N 1mm ile korelasyon grafigi
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Grafik.4. Hasta ve kontrol grubunun RSLT G degerlerinin PPKK T 1mm ile korelasyon grafigi
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Bir gozii glokom tanili, diger gozii saglikli olan olgularin (n=8) gozleri
arasinda PPKK karsilagtirmasi yapildiginda hasta gozlerde sadece PPKK S saglikli
gozlere gore anlamli diisiik bulundu(p<0.05). PPKK diger kadranlarinda anlamli fark
izlenmedi (Tablo. 4.8)

. Bu 8 olgunun glokomlu gozlerindeki PPKK ortalamast 111.12+17.2 (median
112.56), diger saglikli gozlerindeki PPKK ortalamasi1 142,62+37.04 (median 133.81).
olarak ol¢iildi. Klinik 6l¢timde iki goz arasinda fark saptandi fakat, istatistiksel

anlamlilik saptanmadi(p=0.076)(Tablo. 4.8).
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Tablo 4.8. Bir gozii glokom tanili, diger gozii saglikli olan 8 hastanin PPKK’larin kendi aralarinda

karsilastirilmasi

PPKK ORT.
PPKK.I.1MM
PPKK.i.2MM
PPKK.S.1IMM
PPKK.S.2MM
PPKK.N.1MM
PPKK.N.2MM
PPKK.T.1MM

PPKK.T.2MM

Hasta Goz (n=8)

A.O£SS

111.12 +17.27

75.25 +16.42

84.13 +15.89

109.75 + 16.27

113 +23.25

126.88 + 38.86

133.25+47.13

112.25 +31.16

134.5+25.21

Med (min - maks)

112.56 (87 — 137)

73.5 (55 - 102)
85 (62 - 111)
110 (91 - 130)
115 (85 - 159)
114 (74 - 183)
113 (86 - 222)
121 (62 - 167)

141.5 (99 - 170)

Saglikh Goz (n=8)

A.O£SS

142.62 + 37.04

114.75 + 36.78

113.75+35.83

155.88 + 48.87

149 + 43.67

160.13 + 58.69

151.25 +55.74

134.88 + 30.94

161.38 + 29.09

Med (min - maks)

133.81 (95 — 198)

115 (59 - 182)
106.5 (75 - 192)
144 (103 - 242)

149 (88 - 213)

148 (78 - 260)
141.5 (90 - 264)
130.5 (96 - 178)

168 (122 - 203)

0.076 (t=-2.078)
0.017* (t=-3.124)
0.104 (t=-1.868)
0.044* (t=-2.448)
0.05* (t=-2.323)
0.105 (t=-1.86)
0.453 (t=-0.794)
0.29 (t=-1.146)

0.132 (t=-1.706)

Ayrica yine bu 8 kisinin glokomlu gozlerindeki GIB ve SKK disinda diger
tim verilerde ( tim RSLT, RA, RV, LCDR) saglikli olan diger gozler arasinda
istatistiksel anlamli fark izlendi(Tablo 4.9).,

Tablo.4.9. Bir gozii glokom tanil, diger gozi saglikli olan 8 hastanin RSLT, SKK ve OSB
parametrelerinin kendi aralarinda karsilastirilmasi

Hasta Go6z (n=8) Saghkl Goz (n=8)

. AO£SS Med (min - maks) A.O£S.S Med (min - maks) p

GIB 23.63+10.18 24.5 (8 - 38) 15.88 + 4.55 14 (12 - 24) 0.068 (t=2.159)
SKK 518.63+39.14 | 501 (471-575) | 527.5+41.25 | 520 (474-592) 0.06 (t=-2.24)
RNFLG 57.63 +13.86 54 (42 - 86) 99.5 +9.65 101 (85-110) | 0.0001* (t=-6.135)
RNFL.i 66.75 +21.12 71 (39 - 96) 124.88+19.85 | 126.5(92-149) | 0.002* (t=-4.766)
RNFL.S 64.25+24.24 | 57.5(37-113) | 128.25+14.77 | 130(102-149) | 0.001* (t=-5.738)
RNFL.N 48.25 +23.29 46 (23 - 98) 67.38 £11.62 65 (56 - 88) 0.05* (t=-2.326)
RIM.AREA 0.89 + 0.46 1(0.18 - 1.45) 2.01+0.27 | 2.08(1.41-2.29) | 0.002* (t=-4.788)
RIM.VOL 0.21+0.18 | 0.18(0.01-0.47) | 0.52+0.22 | 0.45(0.28-0.79) | 0.011* (t=-3.439)
LiN.CD.RAT. 0.75+0.2 0.75 (0.34 - 0.94) 0.39+0.24 0.37(0.05-0.75) | 0.006* (t=3.884)
MEAN.C. D. 0.43+0.22 | 0.44(0.18-0.79) | 0.19+0.09 | 0.18(0.08-0.34) | 0.007* (t=3.732)
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TARTISMA

Glokomat6z optik ndropatinin patogenezi ve koroidin bu patogenezdeki rolii
halen tam olarak bilinmemektedir. Bu amagla glokom ile koroid arasindaki iliskiyi
tam olarak ortaya koymak adma birgok calisma yapilmaktadir. ilk olarak 1928'de
Elsching 6zellikle papiller alanda, siliyer dolasimin yetersizligine bagli, koroidden
saglanan kan akimindaki azligin glokomun etyolojik faktorlerinden biri olabilecegini
ortaya atmistir(105).

Giiniimiizde genel goriis olarak glokom artik sadece GIB yiiksekligi ile
iliskilendirilmemekte, GIB‘nin glokomun 6nemli risk faktdrlerinden sadece biri
oldugu kabul edilmektedir (2-9, 49-51).

Alm ve ark.’in yaptigi bir ¢aligmada glokomlu gozlerde fundus floresein
anjiografide peripapiller koroidde dolum defekti oldugu izlenmistir(106). Ancak bu
defektin patofizyolojik olarak glokomla direkt iligkisi halen net agiklanamamustir.
Arend ve ark. yine glokom hastalarinda fundus florecein anjiografide OSB
nonperflizyon alaninin arttigin1 ve OSB’nda arterioven6z geg¢is zamaninin glokomlu
gozlerde saglikli gozlere gore anlamli sekilde uzadigini saptamiglar(107).

Jia ve ark. 2014’te glokomlu gozlerde OKT anjiografi ile optik disk
perfiizyonunu incelemisler. Glokomlu goézlerde optik disk akim indeksinin normal
gozlere gore anlamh sekilde diisiik oldugunu ve disk akim indeksinin gérme alani
patern standart deviasyonu, cup/disk orani, RSLT ve rim alani ile kuvvetli korele
oldugunu saptamislar.(108)

Bunun gibi bir¢ok calisma gosteriyor ki glokomatéz optik noropati
patogenezinde optik sinir beslenmesinde vaskiiler faktorler oldukga etkilidir.
OSB’nin vaskiiler desteginin 6nemli bir kismi peripapiller koroid baglantisiyla olur
(5). Bu nedenle peripapiller koroid kalinligi glokom tani ve takibinde 6nemli bir
teshis yontemi haline gelmeye adaydir.

Koroid kalinhigi, histolojik kesitler alinarak ol¢iilmeye g¢alisilmistir. Ancak
histolojik c¢alismalarda damarsal yapilarin tonusunun canli dokudaki gibi
korunamamasi sebebiyle yapilan incelemeler hastaliklarin patofizyolojisini anlamada
yetersiz kalmistir. Cansiz bir gozde koroid hemen sonmekte ve gercek kalinliginin

¢ok daha altinda ol¢iilmektedir. Yine histolojik kesitlerde, canli dokunun aksine,
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damar tonusuna etki edecek birgok faktoriin etkisinin olmamasina bagli, bize gercek
kalinligi gosteremeyecegi diisiintildiigiinde in-vitro sartlarda koroid kalinligini
degerlendirmenin yetersiz kalacagi anlasilacaktir(7).

GDG-OKT teknigi koroid kalinligini belirlemede g6z canli iken yapildigi icin
adeta bir canli optik biyopsi niteligindedir ve koroid hakkinda bilgi edinmek i¢in ¢ok
onemli bir tetkik haline gelmistir. Yine GDG-OKT glokomun vaskiiler patolojisini
aydinlatmak i¢in ¢ok 6nemli bir tan1 yontemi haline gelmistir (7, 98).

Glokomat6z optik ndropatide koroidin roliiniin aydinlatilmasi adina glokom
hastalarinda PPKK’y1 inceleyen bir¢ok ¢alisma yapilmistir. Bu calismalardan bazilari
glokom hastalarinda koroidin inceldigini savunurken, digerleri koroid kalinligiin
degismedigini saptamiglardir(2-9,117,118,120,124-126).

Bizim ¢alismamizda ise glokom hastalarinda superior, inferior, nazal ve
temporal peripapiller koroid kalinliklarinda saglikli hastalara gére belirgin incelme
saptanmis olup, bu kalinlik farki istatistiksel olarak anlamli bulundu. .

Ayrica bizim ¢aligmamizda glokom hastalarinda ortalama, superior, inferior ve
nazal retina sinir lifi kalinliklar1 ile peripapiller koroidin tiim kadranlari arasindaki
iligki degerlendirilmis olup, aralarinda anlamli pozitif korelasyonun olmas1 dikkat
cekiciydi. Buna karsin saglikli grupta retina sinir lifi kalinlig: ile peripapiller koroid
kalinliklart arasinda istatistiksel anlamli bir iliski izlenmemesi bu veriyi
desteklemekteydi. Bu da glokom hastalarinda peripapiller dolagimin etkilenmesinin
glokomat6z optik noropati ile iligkili oldugunu diistindiirmektedir.

Ayrica bizim c¢alismamizda peripapiller koroid en kalin temporal kadranda
Olglilmiistiir. Bunun makulanin korunmasi igin bir kompanzasyon mekanizmasi
olabilecegi distiniilmektedir. Mwanza ve arkadaglarinin yaptigi bir calismada
glokomlu gézlerin kontrol grubu ile karsilagtirildiginda daha kalin submakuler koroid
kalinligina sahip oldugu saptanmis. Yani glokomun ilerlemesiyle makuler koroid
kalinliginin artma egiliminde oldugunu belirtmisler. Yine baska bir histolojik
calismada (spraul ve ark) koroid kalinlig1 ile koroidal damar ¢aplar1 arasinda anlamli
pozitif korelasyon oldugu saptanmig(109). Bu ¢alisma ile damar ¢apindaki artisin
koroidal kalinlagmaya etkisi oldugu diisiiniilebilir. Bu durum da Mwanza ve ark. ‘in
yaptigi calismadaki glokoma bagli makuler koroid kalinlasmasi durumunu
desteklemektedir. Wei ve ark. akut a¢1 kapanmasi glokomu ile gelen 21 hastanin

acist kapanan gozii ile diger gozleri arasindaki makular koroid kalinliklarim
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kargilastirmiglar ve akut a¢i kapanmasi olan gozdeki makuler koroid kalinligini
anlaml yiiksek bulmuslar (110). Bu ¢alisma da bu mekanizmay1 desteklemektedir,
ancak bu makulanin kompanzasyon mekanizmasi hala net agiklanamamistir ve daha
cok calismaya ihtiya¢ duymaktadir. Soyle ki glokom hastalarinda koryokapillaris
yogunlugu azalmistir. Bu azalma perfiizyon gradientini artirmak igin patent
damarlarda dilatasyona sebep olur (85). Makula koryokapillarisindeki bu
kompansatuar dilatasyon submakular koroid kalinliginda artisa sebep olabilir. Bu
makuladaki kompansatuar koroid kalinlik artis;, bizim c¢alismamizda da
saptadigimiz, temporal kadran 2mm’de yani makulaya en yakin yerde oOlgiilen
peripapiller koroidin en kalin olmasini desteklemektedir.

Calismamizda lineer cukurluk/disk orani (LCDR)’nin glokom hastalarinda
peripapiller koroidin (temporal 2mm o6l¢limii hari¢) tim kadranlarda o6lgiilen
kalinliklar ile gliglii negatif korelasyon gosterdigi bulunmustur. Biliyoruz ki LCDR,
konfokal laser tarayict oftalmoskop (HRT IlI) ile 6lgiilen, glokomatdz optik disk
tespitinde kullanilan en onemli parametrelerden biridir. Bu korelasyon ¢alismanin
ilgi ¢eken sonuglarindan biriydi. Giiniimiizde konfokal laser tarayici oftalmoskop
parametreleri ile peripapiller koroidin korelasyonun inceleyen ¢alisma sayisi yeterli
degildir. Bu sebeple bu anlamli korelasyon bilim diinyasina katkida bulunabilir.

Ayrica superior peripapiller koroid kalinligimin (PPKK S), ortalama RSLT
kalinlig1 ile diger alanlardaki koroid kalinliklarma goére daha giiglii korelasyon
gostermesi ve yine sadece siiperior peripapiller koroid kalinligimin (PPKK S), rim
hacmi (RV), linear cukurluk/disk oran1 (LCDR) ve ortalama cukurluk derinligi
(MCD) ile anlamli korelasyon gdstermesi yine ¢alismanin beklenmeyen sonuglar
arasindaydi. Bu da superior peripapiller koroid ve glokom ile ilgili daha detayli
caligmalarin yapilmasi gerektigi fikrini dogurabilir. Bu fikre destek olarak Preeti ve
ark. 2016’da nonglokomat6z gozlerde PPKK ve RSLT kalinlig1 arasinda iliskinin
inferior ve superiorda daha fazla oldugunu saptamislar ve bu bolgelerin daha ¢ok
arastirilmasi gerektigini savunmuslar(5).

Caligmamizdaki bu sonuglar bize glokom patofizyolojisi ve gelisim
mekanizmalar ile ilgili farkli bakis acilar1 kazandirmistir. Ciinkii birgok c¢alismada
OSB’daki vaskiiler yetersizlik ve anormal vaskiiler otoregiilasyon sadece

normotansif glokomda suglanmaktaydi(9, 31, 49-51). Bizim sonuglarimiz yiiksek
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tansiyonlu glokomda da vaskiiler faktorlerin etkili olabilecegini ve bu konunun daha
fazla arastirilmasi gerektigini diisiindiirmektedir.

Koroid dokusu parasempatik innervasyonunu pterigopalatin gangilyondan
almaktadir(85, 111, 112) . Bu sinir lifleri kolinerjik olup vazoaktif intestinal peptid
(VIP) ve nitrik oksit (NO) ‘dan zengindir(85,111,113). Sempatik inervasyonu ise
servikal gangliondan almaktadir(114, 115). Bunlarla birlikte koroid dokusunun asil
kan akiminda rol oynayan, intrinsik koroidal néronlarla gerceklestirilen kendine ait
bir otoregiilasyon mekanizmasi oldugu bilinmektedir(85, 116). Glokomun genetik
kokenlerinin veya GIB artisinin bu otoregiilasyonla iliskisinin olabilecegi
aragtirtlmaya deger bir konudur.

Flammer ve ark. GIB dalgalanmalar1 veya bozulmus otoregiilasyona bagl
olarak (Primer vaskiiler disregiilasyon sendromu) kararsiz okiiler perfiizyonun hafif
bir reperfiizyon hasarina yol a¢tigin1 savunmaktadir. Bu hasarin mekanizmasina gore
aksonlarin mitokondrilerinde Tiiretilen siiperoksit anyonu (O(2)(-)) astrositlerde
yaygin olan NO ile birleserek zararli peroksinitrite (ONOO(-)) doniigiir. Ayni
zamanda endotelin ve metalloproteinazlarin OSB g¢evresine yayilarak lokal
vazokontriiksiyona yol agarak vendz tikaniklik riskini arttirdigi distiniilmektedirler
(71). Bu mekanizmalar da bizim g¢alismamizdaki gibi glokom patogenezindeki
vaskiiler faktorleri ve peripapiller koroidin glokomatdz optik ndropatideki roliinii
destekler niteliktedir.

Glokomda koroidal kalinlik goriintiilemesi ile ilgili 6nemli ¢alismalardan biri
Ehrlich ve ark.’a aittir. Bu ¢alismada glokom hastalarinda ve glokom siiphesi olan
olgularda peripapiller koroid kalinlig1 o6lclilmiis ve bu iki grupta Olglimler
karsilastirilmistir. Calismada PPKK’nin glokomda anlamli degismedigi sonucuna
varilmistir (117). Ancak peripapiller koroid kalinliginin 6l¢iim teknigi olarak optik
sinir bas1 cevresindeki 3,4 mm c¢apli bir dairenin ortalama koroid kalinligim
(sirkumpapiller) Ol¢miislerdir. Bu c¢alismadaki O6l¢iim noktalart OSB  kan
dolagimindan bir miktar uzakta kalmig ve OSB’nin ger¢ek kan akimini yansitmamis
olabilir. Bizim g¢alismamizda peripapiller koroid kalinligi 6l¢iimii OSB’na bitisik
olan koroid dokusunun 1. ve 2. mm mesafesinden 4 kadranda da (1.S,N,T) 2’ser
Olgim olmak tizere bir gozden toplam 8 farkli 6l¢iim seklinde daha detayli
yapilmistir. Bu 6l¢iim teknigi hem OSB’na daha yakin olmast hem de 4 kadranda da
ayr1 ayr1 bilgi vermesi sebebiyle OSB kan dolagimini daha iyi yansitmis olabilir.
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Mwanza ve ark. 2011°de yaptiklar1 galismada normotansif glokom hastalari ile
primer agik agili glokom hastalarinda makiiler koroidal kalinliklar1 karsilagtirmislar.
Istatistiksel olarak anlamli fark bulamamislar (109). Yukarida da belirttigimiz gibi
makuler koroid, optik sinir bas1 damarlarindan farkli vaskiiler yapilar1 igerdigi igin,
ve makuler koroidde makulay1 korumak i¢in daha fazla kompanzayson ile kalinlasma
olabilecegi diisiiniildiigii i¢in bu bolgenin Ol¢limleri glokom bulgularini dogru
yansitmayabilir (85).

Hirooka ve ark. ¢alismalarinda normotansif glokom hastalarinda peripapiller
koroid kalinligi ol¢iimiinii foveanin 3 mm nazalinden yani OSB’ye yakin olan
bolgeden yapmislardir ve bu hastalarda o bolgedeki koroid kalinliginda incelme
tespit etmislerdir (118). Bu calisma da bizim ¢alismadan elde ettigimiz glokomatoz
optik noropati patofizyolojisindeki peripapiller koroidal vaskiiler yetersizligin
mevcudiyetini destekler niteliktedir.

Ayyildiz ve ark. 2016°da yaptig1 ¢alismada saglikli kisilerde normal SD-OKT
yontemi ve GDG-OKT yontemiyle peripapiller koroid kalinliklarini 6lgmiis ve bu
degerleri karsilagtirmis. Yapilan ol¢iimlerde iki teknik arasinda Ol¢iim degerleri
benzer bulunmus. Ayrica RSLT kalinligi ile PPKK arasinda anlamli korelasyon
saptanmamis (119). Bizim ¢alismamizda da saglikli grupta bu iki parametre arasinda
anlamli korelasyon izlenmemisti. Bu da glokomatéz gozlerde OSB’ye yakin
mesafeden Olclilen PPKK’nin glokomatéz optik noropati patogenezi ile iliskili
olabilecegi goriisiinii desteklemektedir.

Hae-Young ve ark. PAAG, NTG ve saglikli bireyler arasinda PPKK ve
makuler koroid kalinhigin1 karsilastiran ¢alismalarinda farkli bir olglim teknigi
kullanmislar. Bu yonteme gore; makula ve OSB merkez alinarak 4 kadrana boliiniip
0.3 mm araliklarla toplam 6 farkli noktadan koroid kalinlig1 olgiilerek ortalamasi
alinmis. PPKK karsilagtirmasinda PAAG ile saglikli hastalar arasinda anlamli fark
saptanmamig, ancak NTG olgularinda anlamli koroidal incelme tespit edilmis (120).
Bu calismadaki Ol¢lim teknigi bizim c¢alismamizdakine benzerlik gostermektedir.
Ancak bir gdzden toplam 24 6l¢iim yapilmasi hata payini arttirabilir ve sadece Kore
populasyonuna ait bir ¢alisma olmasi da farkliliklara sebep olabilir.

Glokom hastalarinda peripapiller koroid kalinlig: ile ilgili pek ¢ok c¢aligma
yapilmistir. Bu caligmalarda PPKK’nin glokom ile iligkisini oldugunu savunan

goriigler oldugu kadar savunmayan goriisler de mevcuttur. Bu goriis ayriligmin en
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aza indirgenebilmesi i¢in daha genis serili, daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.
Ayrica bu fikir ayriliginin énemli bir nedeni de dl¢iim tekniklerinin gesitliligine baglh
peripapiller koroid kalinlig1 taniminin farklilik gostermesidir. Bu yiizden peripapiller
koroidin dl¢limii sabit, tek bir teknik seklinde standartize edilirse ¢alismalardan daha
giivenilir sonuglar elde edilebilir.

Calismamizda birkag kisitlayici faktor mevcuttur. Bunlardan biri; koroid
kalinliginin diurnal varyasyon gosterdigi bildirilmistir (121). Bizim ¢alismamizda
Olctimler giiniin farkli zamanlarinda bir kez alinmistir. Bu saat gozetmeksizin yapilan
Olctimler koroid kalinlig1 6l¢iim sonuglarini etkilemis olabilir.

Caligmanin diger bir kisitliligi; Sistemik hipertansiyonun koroidal kalinlik ve
okiiler perfiizyon basincini etkiledigi agiklanmistir (122). Bu bilgi dahilinde
calisgmamiza glokom ve kontrol grubuna hipertansiyon, diyabet gibi sistemik hastalik
Oykiisli bulunmayan hastalar dahil edilmistir, fakat g6z olgtimlerinden hemen 6nce
kan basinct Olglimii gergeklestirilmemistir. Hem sistemik hastalik yoklugunu
dogrulamak, hem de anlik sistemik tansiyon degisikliklerinden ¢alisma sonuglarini
korumak i¢in kan basinci 6lglimii yapilabilirdi.

GDG-OKT yapilan cihazda koroid oOlglimiinii otomatik yapan program
bulunmadigi i¢in PPKK hepsinde manuel 6l¢iilmiistiir. Her ne kadar 6lgiimler hasta
veya saglikli oldugu bilinmeden objektif ve kontrollii yapilsa da manuel 6lgiimlerde
hata pay1 olabilir. Bu da ¢alismanin sonucunu az da olsa etkileyebilir.

Koroid kalinliginin yas ile siki bir iligkisi oldugu ortaya konulmustur (49,51,
85,87). Gruplardaki yas ortalamasi benzer olsa da yas ile ilgili istatistiksel analiz
ayrica yapilmamigtir. Ayrica aksiyel uzunlugu fazla olanlarda koroidin daha ince
oldugunu bildiren yayinlar mevcuttur (123). Her ne kadar 5 dioptri ve distii
refraksiyonu olan hasta ¢alismaya alinmasa da ¢alismamizda aksiyel uzunluk 6l¢timii

ayrica gerceklestirilmemistir.
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SONUCLAR

1. Peripapiller koroid kalinlig1 glokom hastalarinda GDG-OKT yontemiyle

kantitatif olarak ol¢iilebilir.

2. Glokom hastalarinda saglikli kisilere gore peripapiller koroidde istatsitiksel
olarak anlamli incelme mevcuttur. Bu incelme OSB’na yakin olan tiim

kadranlarda mevcuttur.

3. Glokom hastalarinda tiim kadranlardaki PPKK ile ortalama RSLT kalinligi,
RSLT I ve RSLT S kalinliklar: arasinda anlamli pozitif korelasyon mevcuttur
(p<0.0001). Saglikl1 kisilerde boyle bir iliski yoktur.

4. Glokom hastalarinda HRT III ile dlgiilen lineer gukurluk disk oran1 (LCDR)
ve ortalama ¢ukurluk derinligi (MCD) ile PPKK arasinda anlamli korelasyon

mevcuttur. Bu iliskiler glokom tan1 ve takibinde degerli olabilir.

5. Glokom hastalarinda siiperior peripapiller koroid kalinligi (PPKK S) tiim
RSLT kalinliklariyla ve RV, LCDR ve MCD degerleri ile diger kadranlara gore
cok daha giiclii korelasyon gostermistir. Yine bir gozii glokom diger gozii
saglikl bireylerde sadece PPKK S glokom olan gézde anlaml diisiik gelmistir.
Bunun mekanizma olarak aciklanabilmesi i¢in ya da rastlanti olup olmadigini

anlamak i¢in PPKK S ile ilgili daha detayl1 arastirmalar yapilabilir.

6. OSB stereometrik degerleri ile PPKK arasinda anlamli iligkilerin olabilecegi
olasidir. Calisma sayist bu konuda azdir, daha ¢ok ¢alisma yapilabilir.

7.  PPKK olgiimlerinde c¢esitli ¢alismalarda basta OSB’na uzakliktaki
farkliliklar olmak {tizere farkli yazarlar tarafindan farkli 6lgtim teknikleri
kullanilmaktadir. Bu yiizden PPKK tanimi ¢esitli calismalarda farkli ifade
edilmektedir. Bu durum c¢alismalar arasi sonu¢ celiskilerinin bir sebebi
olabilir. En azindan glokomat6z hastalarda tiim ¢aligmalarda PPKK her zaman
kabul goren, sabit, tek bir 6l¢iim teknigi seklinde Olgiilebilirse tiim diinyada
birbiriyle kiyaslanabilecek daha objektif sonuglar elde edilebilir. Boylece
glokom patogenezinde PPKK’nin ve vaskiiler etyolojinin roliinii anlamamiz
kolaylasir.
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8. Son olarak uzun dénem, genis serili ve miidahaleci ¢alismalar dolagim ve
noral kayip arasindaki iliskiyi daha iyi aydinlatmaya yardim etmelidir. Glokom
hastaliginin norodejeneratif kismina miidahale etmek igin mevcut tedavi

yaklasimlarina vazoprotektif tedavi yaklagimlar1 da eklenmelidir.
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