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OZET

Amag: Psddoeksfolyasyon sendrom (PES) olgulari ile kontrol grubu ve
Psodoeksfolyasyon glokom (PEG) olgulari ile Primer agik agili glokom (PAAG)
olgularini, Optik kohorens tomografi kullanilarak makula ganglion hlcre
kompleks analizi ile karsilastirmak ve glokom erken tanisi ydnunden

degerlendiriimek.

Gereg-Yontem: Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Go6z Hastaliklari béliminde Haziran 2014 ile Haziran
2015 tarihleri arasinda 42 saglikh birey, 40 PES, 41 PAAG ve 41 PEG olgusu
degerlendirilmistir. Katilimcilarin tam g6z muayenesi, Goldman aplanasyon
tonometre ile goz igi basing olgimu, ultrasonik biometri ile merkezi kornea
kalinlik ve aksiyel uzunluk ol¢gimleri yapilmigtir. Olgulara gérme alani testi
Octopus 900 cihazi (Haag-Streit interneational) ile yapildi. Retina sinir lifi
tabakasi (RSLT) 6l¢gimd ve ganglion hucre kompleks analizi Cirrus HD-OCT
(Carl Zeiss Meditec Inc, Dublin, CA) ile degerlendirildi.

Bulgular: Dort grup; toplam 87 (%53) kadin ve 77 (%47) erkekten
olugsmaktaydi. Ortalama yas 64,15+5,88 olarak bulundu, gruplar arasi anlamii
fark saptanmadi (p=0,133). GIiB élclimlerinde gruplar arasi fark saptanmadi
(p=0,662). MD degerleri kontrol grubu ile PES olgulari, PEG ile PAAG olgulari
arasinda anlaml fark saptanmadi (p>0,05). RSLT sektdr kalinlik dlgimlerinde
kontrol ile PES, PEG ile PAAG arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
GHK sektor kalinlik élgimlerinde PES olgulari ile saglikli grup arasinda inferior
(p=0,08) ve inferonasal (p=0,057) hari¢ diger kadranlar arasinda anlamli fark
saptandi (p<0,05), PEG ile PAAG olgulari arasinda superior ve inferior sektor
hari¢ diger kadran kalinlik élgimleri arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
PES olgularinda GHK ile RSLT olgimleri arasinda pozitif yonde korelasyon
saptandi (p<0,05).



Sonug: PES olgularinda kontrol grubuna gére GIB, goérme alani
parametreleri ve RSLT kalinlik dlgumlerinde anlamli fark saptanmadi, bununla
birlikte GHK o6lcimlerinde anlamli incelme saptandi. PES olgularinda, glokom
hastaliginin erken tanisi icin GHK olgimleri degerli bir parametre olarak

gorilmektedir.

Anahtar Kelimeler: psddoeksfolyasyon sendromu, ganglion hucre

kompleks, glokom, optik kohorens tomografi



ABSTRACT

Purpose: To evaluation early diagnosis of glaucoma, Pseudoexfoliation
syndrom (PEX) subjects with healthy subjects and Primary open angle
glaucoma (POAG) subjects with Pseudoexfoliation glaucoma (PEG) subjects by
using optical cohorence tomography (OCT) compared with macular ganglion
cell complex analysis (GCA).

Methods: Canakkale Onsekiz Mart University Research and Training
Hospital at Ophthalmology Department between the dates June 2014- June
2014, 42 healthy subjects, 40 PEX, 41 POAG and 41 PEG subjects were
evaulated. Complete ophthalmologic examination, intraocular pressure using
Goldman aplation tonometer and axial length with ultrasonic biometrics (al)
measurements were done in all participants. Visual field test were done by
using Octopus 900 (Haag-Streit interneational). Retinal nerve fiber layer (RNFL)
and ganglion cell analysis (GCA) were measured by using Cirrus HD-OCT (Carl
Zeiss Meditec Inc, Dublin, CA).

Results: Both group consisted of 87(%53) females and 77(%47) males.
The average age of groups was found 64,15+5,88 that no significantly between
groups (p=0,133). There was no significantly intraocular pressure (IOP) values
between groups (p=0,662). There was no significantly MD values between PEX
subjects with healthy subjects and POAG subjects with PEG (p>0,05). RNFL
sectors thickness were no significantly between PEX subjects with healthy
subjects and POAG subjects with PEG (p>0,05). GCC sectors thickness were
significantly thinner (p<0,05) in PEX subjects than healthy subjects, except
inferior (p=0,08) and inferonasal (p=0,057) quadrants. GCC sectors thickness
were no significantly (p>0,05) in between PEG subjects and POAG subijects,
except inferior (p=0,016) and superior (p=0,047) quadrants. There was positive
corelation in PEX subjects between GCC and RNFL thickness measurements
(p<0,05).



Conclusion: There were no significantly difference between PEX
subjects and healthy subjects according to IOP values, visual fields results
and RNFL thickness measurements, additionally GCC thickness were
significantly thinner. In PEX subjects, GCC measurements for early detection of

glaucoma is seen as a valuable parameter.

Key words: pseudoexfoliatin  syndrome, ganglion cell complex,

glaucoma, optical cohorence tomography
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1.GiRIS

Psodoeksfolyasyon sendromu (PES) anormal ekstraselliler matriks
materyalinin ¢esitli okller dokularda yapilmasi ve birikmesi ile karakterize yasa
bagl elastozis olarak tanimlanir (1). Bu materyal gézin 6n segmentindeki
dokularda birikerek, glokom, katarakt, fakodonesis, lens subluksasyonu,
yetersiz midriyasiz, posterior sinesi, melanin pigment dispersiyonu, kan-akoz
bariyeri bozulmasi ve kornea endotel dekompanzasyonu gibi komplikasyonlara
neden olmaktadir (2,3).

Sekonder acilk acili glokomlar igerisinde psddoeksfolyasyon
sendromuna bagl glokom, nedeni en sik gdsterilebilen glokom tipidir (2). PES’
na sekonder gelisen glokomda, iridokorneal a¢i agik olmasina ragmen goz igi
basinci oldukga yuksektir, medikal tedavi ile kontrol altina almak zordur ve optik

sinirde hasar hizhdir (1).

Glokomun tani ve takibinde verilerin dokiimante edilmesi ve objektif bir
sekilde degerlendiriimesi énemlidir. Glokomatéz hasarin en ¢ok etkiledigi optik
disk, retina sinir lifi ve ganglion hicre tabakalarinin objektif veriler ile
degerlendiriimesinde, glvenilir yontemler 6nemlidir. Go6z  yapilarinin
gorintilenmesinde teknolojik ilerlemeler, optik kohorens tomografi (OKT) ile
retina sinir lifi tabakasi ve ganglion hicre kompleksi hasar miktarinin
degerlendirmesini saglamistir. Glokom hastalarinda OKT ile retina sinir lifi
tabakasi kalinligindaki degisim calismalar ile gdsterilmistir (4,5). Ganglion hicre
kompleks kalinligi son déonemde ylksek ¢ozunurlikli optik kohorens tomografi

cihazlari ile dlgulebilmektedir.

Glokomatéz hasar gelisiminde ganglion hicreleri  dncelikle
etkilenmektedir. Bu vyuzden retina ganglion hicre kaybinin dogrudan

degerlendiriimesi glokom erken tanisi igin Onem tasimaktadir. Glokom



hastaliginin tani ve takibinde kabul gormus dnemli bir test olan gérme alaninda
saptana defektler ile GHK analiz haritasindaki defektler arasinda korelasyon
bildirilmistir(6). Bilgisayarli gorme alani testi ve OKT makula total retina kalinhk
Olcim karsilastirmasinda glokomatéz hasar igin benzer sonuglar rapor
edilmistir(7). Ayrica gorme alani kaybi ile ganglion hicre kaybi arasinda anlamli

bir korelasyon oldugunu bildirilmistir(8).

Bu calismada PES olgulari ile kontrol grubu ve PEG olgulari ile PAAG
olgularinin makula ganglion hucre kompleks analizi ile karsilagtirimasi ve

glokom erken tanisi ydoninden degerlendiriimesi amaclandi.



2.GENEL BILGILER

2.1. GLOKOM

Glokom, optik sinir baginda atrofi, retina gangliyon huicrelerinde hasar,
gorme alani defektleri olusturan ilerleyici ve kronik bir optik ndropatidir. Bu

patolojiye genellikle goz ici basinci yuksekligi eslik etmektedir (5,9,10).

Glokomun goérulme insidansi yazarlar arasinda farklilik gdstermekle
birlikte % 0.47 ile % 8 arasindadir ve yaslanma ile birlikte artmaktadir (11).
Dunyada 21. yuzyil baglangicinda 70 milyondan fazla glokom hastasi oldugu
disundlmektedir. Bu hastalarin yaklasik %53’G primer acgik acili glokom
(PAAG), %36’si primer ag¢l kapanmasi glokomu (PAKG), %11’i sekonder
glokomlardir (12). 2004 yilinda ABD’ de 2 milyon PAAG hastasinin oldugu ve
yasam suresinin uzamasiyla birlikte bu rakamin 2020 yilinda 3 milyonu
asabilecegi tahmin edilmektedir. TUm dinyada 2020 yilinda 80 milyon glokom
hastasi olacadi ve yaklasik 11 milyon glokom hastasinin ileri optik sinir
hasarindan dolayr her iki gb6zde gorme yetisini kaybedecegi tahmin
edilmektedir(12).

Glokomun tani ve takibinde g6z i¢i basinci olgumunun buyuk onemi
vardir. Goz igi basinci, glokomatéz hasar gelisimindeki en énemli etmendir (9).
Glokom tiplerinde bugiin tedavi edilebilen tek faktor yiiksek GiB’ dir (12).

Go6z devamli bir i¢ basinca sahiptir bu sayede seklini ve optik 6zelliklerini
korur. Bunu himor akdz ile saglar. Humor akoz silyer cisimden devamli olarak
salgilanip yenilenmekte ve gozu terk etmektedir (13). Normal populasyonda g6z
ici basinci 10 ile 21mmHg arasinda degismektedir. Glokomda uygulanacak
tedavinin amaci g6z ici basincini glokomatéz hasarin ilerlemesini dnleyecek,
yani ganglion hicre kaybini engelleyecek seviyede tutmaktir. Bu deger hedef
GIB olarak tanimlanmistir. Hedef GIB hastaligin siiresi, yasam Kalitesi ve risk

faktorlerine bagli olarak her hasta igin farkli belirlenmektedir (14,15).



2.2. GLOKOMATOZ HASAR

2.2.1.0ptik Sinir Basl

Optik sinir retinada bulunan ganglion hucrelerinin aksonlari tarafindan
olusturulur. Yaklasik uzunlugu 50 mm’ dir. G6z kuresi ve optik kiyazma
arasinda uzanir ve seyrettigi yol Uzerinde intraokller, intraorbital,
intrakanalikiler ve intrakraniyal kisim olarak dort bolime ayrilir. Normal optik
disk boyutlari ortalama horizontal 1.5-1.7 mm, vertikal 1.75-1.9 mm’dir. Alani
2.1 — 2.7 mm? arasindadir (9,16,17).

Optik sinir basinin ortasinda retina ganglion hlcre aksonlarin girig yaptig
yerde gukurluk bulunur. Lamina kribroza bu c¢ukurlugun tabanini olusturur ve
burada gorundr hale gelir. Optik gukurluk (cup) ve disk sinirlari arasinda kalan
alan nodral dokudur ve nororetinal rim olarak adlandirilir. Bu alanda akson

demetleri mevcuttur. Kapillerler nedeniyle pembe renklidir (16,17).

Normal bir optik sinir basinda néral rim yatay duzlemde daha ovaldir.
Tipik olarak alt kisimda en kalindir ve bunu sirasiyla ust, nazal ve temporal
bdlge takip eder. Bu siralama ‘ISNT kurall’ olarak adlandirilir. Glokomat6z optik
disk morfolojisinde, gérme alani kaybina yol acan ndral rim kaybi ve gukurluk
degisimleri olur. Cukurluk/disk (C/D) orani, optik sinir basinda glokomat6z néral
doku kaybi oldugunda artmaktadir, bu durum glokomatdéz hasarin indirekt

gOstergesidir (16,18).

Optik disk ¢evresinde skleral halka bulunur, icte koryoskleral kanal dista
retina pigment epiteli ile sinirlanir. Bu halkanin g¢evresinde alfa ve beta zonu
olarak isimlendirilen iki adet peripapiller alan yer alir. Alfa zonu, artmis
peripapiller pigmentasyona verilen isimdir, normal durumlarda da gorilebilir.
Beta zonu retina pigment epiteli ve koryokapillarisin atrofiye ugramasi ile

karakterizedir. Normal populasyonda alfa ve beta zonu temporal yerlesimlidir.



Glokomatoz atrofide her iki zon geniglemistir. Gorme alani testinde beta zon

absolu alan defektine, alfa zon rolatif defekte neden olur (19).

Optik sinir anatomik olarak 4 tabakaya ayrilir

1.Yuzeyel tabaka(sinir lifi)
2.Prelaminer bolge
3.Lamina kribroza

4.Retrolaminer bolge

a)Yuizeyel tabaka: Retina sinir lifi tabakasi devamidir ve retina ganglion

hdcrelerinin aksonlari tarafindan olusturulur (16).

b)Prelaminer bolge: Sinir lifinin hemen arkasinda lamina kribrozanin 6n
boliuminde yer alir. Miyelinsiz optik sinir lifleri, astrositler ve glial uzantilardan
olusur (16).

c)Lamina Kribroza Bodlgesi: Bu bdlim skleranin uzantisidir ve glial
doku yogunlugunun en yuksek oldugu yerdir. Retinal damarlarin gectigi iki
blylk delik ile sinir lifi demetlerinin gectigi yaklasik 500-600 kadar kuglk
laminer delik vardir. Optik sinir basinin Gst ve alt kadraninda delikler daha
genisdir ve ayni zamanda bag dokusu daha incedir. Bu nedenle glokomda ust
ve alt kadran sinir liflerinin hasarlanma riski daha fazladir. Glokomda goérilen
sinir harabiyeti histolojik seviyede retina gangliyon hiicre aksonlari ve beraber
glial doku kaybi ile olusmaktadir. En erken gorulen degisiklikler lamina kribroza

seviyesindedir (16).

d)Retrolaminer Bolge: Bu bodlgede oligodendrisit miktari artar.
Oligodendrositler, optik sinirin etrafindaki miyelin kilifi olusturur. Miyelin kilif

sayesinde iletim hizi arttar (16).



2.2.2. Retina Sinir Lifi Tabakasi

Retina sinir lifi tabakasi (RSLT), gangliyon hicre aksonlari, astrositler ve
muller hdcre cikintilarinin olusturdugu tabakadir. Optik diskten, 2 disk c¢api
uzaklikta retina sinir lifinin kalinligi yaklagsik 40 um iken optik diske yaklastikca
kalinlik 200 pym ‘ye ulasir. Ust ve alt temporal yaridan gelen sinir lifleri makiila
cevresinden dolasarak ark seklinde papillaya ulasir. Sinir lifleri yatay
meridyende basamak olusturur. Nazal yonden gelen lifler radyal sekilde optik
sinire girer, makula boélgesinden gelen lifler yatay olarak makulopapiller demeti
olusturur. Optik diskin vertikal kutuplarinda RSLT daha kalin, nazal ve
temporalde ise daha incedir. RSLT oftalmoskopi, kirmizidan yoksun
fotograflama, OKT ve tarayici lazer polarimetre gibi goruntileme yontemleri ile
degerlendirilebilir. Sinir lifi yaklasik 1 pm kalinliginda olup muayenede
gorunmez, sinir lifi bandi ise yaklasik 20 ym kalinliktadir ve muayenede
saptanabilir (13,16,18,19).

2.2.3. Ganglion Huicre Kompleksi

Ganglion hucre tabakasi, ganglion hicre nikleuslarindan olugsmaktadir.
Ganglion hdcrelerinin yaklasik %50’si makula bdlgesinde yer almaktadir.
Glokomdaki baslica patoloji makula bdlgesindeki ganglion hticrelerinin kaybidir.
Ganglion hucre kompleksi ve retina sinir lifi tabakasinda incelme goérme alani

kaybina onculik etmektedir (8).

Ganglion hlcre aksonlari retina ytzeyine paralel seyrederek sinir lifi
tabakasi olarak devam ederler. Ganglion hucreleri AMPA tip glutamat
reseptorleri ile dendritleri bipolar, aksonlari ise amakrin hlcrelerle sinaps yapar.
Ganglion hucreleri sinapslar ile elektriksel uyarilari aksiyon potansiyeline gevirir
ve gorme bilgisini saglarlar. YuUksek c¢o6zinlrlik ve gbérme keskinliginden
sorumludurlar. Ganglion hucreleri lateral genikilat cisimcigin magnoselller ve

parvoselller tabakalarinda sonlanir. Ganglion hiicre aksonlari birleserek optik



sinir, optik kiazma ve optik traktusu olustururlar. Sirkadyan ritim ve pupiller

refleks yolaklarinda yer alirlar (20).

Ganglion hucre aksonlarindan olusan retina sinir lif katmani, ganglion
hicre govdelerinden olusan ganglion hucre katmani ve ganglion hucre
dendritlerinden olusan i¢ pleksiform tabakasi birlikte ganglion hiicre kompleksini
olustururlar. Glokomda ganglion hucre olumuden dolayl bu tabaka incelir. OKT

ile GHK analizini yapabilmek mumkin olmaktadir (21).

2.2.4. Glokomatoz Optik Sinir Patogenezi

Glokomat6z optik sinir harabiyetinde retina gangliyon hicreleri ve gliyal
doku hasari meydana gelir. Glokomatdz optik néropatinin en dnemli risk faktoru
GIiB’ nin normal sinirin Ustiinde olmasidir. GIB artisina paralel olarak glokom
riski artirmaktadir (13). Ancak bitin glokom hastalarinda GiB yiksek
saptanmamaktadir. Ornegin normotansif glokom hastalarinda GiB normal

seviyede olmasina ragmen glokomtoz optik disk patolojileri gértilmektedir.

Glokomat6z optik sinir hasarini agiklamak igin teoriler bulunmaktadir.

a) Mekanik teori

ilk defa 1858 yilinda Miiller tarafindan éne sirilmistiir. Yiiksek goz ici
basincina bagl skleral duvarda gerilim olusur. Lamina kribrozada bad dokusu
yodunlugu bolgesel farkhlik goésterdiginden, her bdlgesi bu gerilime esit
derecede direng goOsteremez. Bundan dolayi kollajen dokusu destedinin az
oldugu lamina kribroza Ust ve alt kutuplarinda akson kaybi, distorsiyon ve optik
disk cukurlasma artisi daha sik meydana gelir. Lamina kribrozada etkili olan
distorsiyon lateral genikulat nikleus yonun olan aksoplazmik akimi bozar. Bu
primer olarak nérotrofinlerin salinimini bozar ve sekonder olarak eksitotoksik

etki ile optik atrofiye yol acar (22,23).



b) iskemi Teorisi

Glokomatdz hasar her zaman yiiksek GIB ile ortaya ¢cikmaz ve basing
dusuruldigunde bile optik néropatinin devam edebilmesi, yuksek goz i¢i basinci
disindaki faktorlerin arastiriimasini saglamigtir. Etkili olabilecegi dusunulen
mekanizmalar; optik sinir basinin perfizyon bozuklugu, anormal vaskuler

direng, sistemik hipotansiyon ve apoptozisdir (16).

Optik sinir basini besleyen damarlardaki perfizyon basincinin dusuklugu
akson atrofisine neden olur. Perfizyon basinci arterler ve venler arasindaki
basing farkidir. Okuler kan akimi, perfuzyon basinci ile dogru, vaskuler direng
ile ters orantihidir. Retinal dokulardaki kan akimi, sempatik sinir sisteminden
bagimsiz olarak otoregulasyon ile dizenlenir. Otoregulasyonda nitrik oksit (NO),
prostoglandinler, endotelin ve renin-anjiyotensin sistemi ve metabolik faktorler
etkilidir. Goz i¢i basinci 30-35 mmHg degerlerine kadar otoregulasyon normal
bir sekilde ¢aligir (24).

Sistemik hipotansiyon okuller kan akimini azaltarak perflizyon basincini
dusuren bir risk faktoridir. Noktlrnal hipotansiyon optik disk perfizyon
basincini olumsuz etkiler. Normotansif glokom olgularinda nokttirnal diastolik

kan basincinda belirgin azalma saptanmistir (25,26).

Vaskuler direng bozukluklari okuler kan akimini bozarak glokomatoz
hasara yol acabilir. Raynaud fenomeni ve migren hastaligi ile birlikte goérulen

normotansif glokom buna 6érnek gdsterilebilir(26).
c) Apoptozis Teorisi
Apoptozis; genetik olarak programlanmis hicre 6limUudur, beraberinde

inflamasyon goérilmez. Apoptozisde etkin rol oynayan Glutamat, ndrotoksik

eksitotoksinlerdendir ve glokomlu olgularin vitreusunda yuksek duzeyde



saptanmigtir. Glutamat aktivasyonu N-Metil-D-Aspartat (NMDA) salinimini
artirir. NMDA reseptorleri hicre igine yogun kalsiyum girisine neden olur. Hicre
ici kalsiyum, serbest radikal olusumunu, nitrik oksit artigini tetikler ve apoptotik
hdcre olumund baslatir (27). Ayrica glokom olgularinin ganglion hucrelerinde
immunglobulin birikimlerine rastlaniimistir, bu bulgu apoptotik retinal hicre

Oluminu desteklemektedir (28).

2.3. GLOKOMDA MUAYENE ve KLiNiK DEGERLENDIRME

GOz ve orbita dis yapi muayenesi ile sekonder glokomlar nedeni olabilen
hastaliklara ait bulgular teghis edilebilir. TUberoskleroz, vitreus hemorajisi, iris
neovaskularizasyonu, retina dekolmanina sekonder glokom sebebi olabilir. Yuz
ve c¢enede ‘ash-leaf’ (disbudak aga¢ yapragi) bulgusu olarak adlandirilan
kirmizi-kahverengi papuler dokuntld goérular (29). Noérofibromatozise sekonder
glokom gortlebilir ve iriste lisch nodulleri, subkutan pleksiform néromlar, Ust
g6z kapaginda S seklinde deformite goérilebilir  (30,31).  Juvenil
ksantogranulomda bas ve boyunda turuncu renkli papdller, irisde noduller, uveal
tutulum, hifema ile sekonder glokoma yol acabilir (32,33). Okulodermal
melanositoz, Axenfeld-Rieger sendromu, Sturge-Weber sendromu, orbital varis

gibi patolojik durumlar ile érnekler artirilabilir (34).

On segment muayenesi ile konjonktivada siliyer ejeksiyon, kornea édemi,
On kamara derinligi, psddoeksfolyasyon, Krukenberg mekigi; 6n kamarada
hlcre, keratik presipitatlar, rubeozis iridis, irisde nodul yapilar ve iris atrofisi gibi
bulgular glokom igin uyarici olabilir. Ayni zamanda glokom tanili olgularda bu

bulgular tedavi icin yonlendirici olabilir (34).

G6z i¢i basinci tonometre adi verilen aletler ile olglir. Olgim
metodlarinda temel olan globu ¢dkerten veya duzlestiren kuvvete karsi olusan
direncin saptanmasidir. Kalin ve dik korneada, yuksek goz sertligi ve yuksek
hipermetropi olan gozlerde yanlis yuksek olcum; goz sertligi dusuk, intravitreal

gaz, yuksek miyopi, dekolman cerrahisi gibi oykusu olan olgularda yanlis dusuk



Olcim alinabilir (35,36). Goldmann Aplanasyon Tonometresi en ¢ok kullanilan
ve uluslararasi olarak klinik standart tonometridir (35,36). Diger Tonometriler;
Tasginabilir olan Tono-Pen ve Perkins tomometrisi, sistolik ve diyastolik GIB
Olcmek icin kullanilan Dinamik Kontur Tonometri, korneal temas olmadan dlgim

yapan Non Kontakt Tonometridir (36,37).

Gonyoskopi 6n kamara agcilarinin gorulmesi ve degerlendiriimesi igin
kullanilan bir arag ve muayene teknigidir. iridokorneal agida Schwalbe hattl,
trabekulim, Schlemm kanali, skleral mahmuz, siliyer cisim, iris prosesleri
gorulebilir (38).

GIB olgiminiin  dogru olarak degerlendiriimesinde santral kornea
kalinhdi1 en dnemli faktorlerdendir (39). Santral kornea kalinhidinin normal degeri
yaklasik 520 um olarak kabul edilir. Kalin kornealari duzlestirmek igin daha fazla
basing gerekir, bundan dolayr géz ici basinci yanhs yiiksek olgiliir. ince
kornealarda bu durumun tersi gecerlidir. Santral kornea kalinliginda ortalama
her 10 um’ lik kalinlik farki GiB’ nda yaklasik 0,7 mmHg’ lik sapmaya denk gelir

(40,41). Olgtimlerin glvenirligi acisindan bu deger dnemlidir.

2.3.1. Gorme Alani Testi

Goérme alani, retinanin algilayabildigi, sabit bir noktaya bakarken
gorillebilen gevresel alandir. Glokom tanisi konulmasinda gérme alani kaybi
cok degerlidir. Normal saglikli bir bireylerde sinirlar fiksasyon noktasindan

itibaren Ustte 60, nazalde 65, altta 75 ve temporalde 110 derecedir (42).

Gorme alani testinde retinal duyarhilik desibel (dB) olarak olgulur ve
degerlendirilir. Belirli bir retinal noktada uyaranin % 50’ sinin algilandigi1 degere
retinal duyarhlik esigi denir. Duyarllik foveada maksimumdur ve 40 dB’ dir.
Retinal duyarlihgin azalmasina bagl defektlere skotom, retinal duyarlihdin
tamamen kaybolmasina absolu skotom denir. Kuvvetli bir uyaranin gorulebildigi

fakat zayif uyaranlarin algilanmadigi retinal alanlara relatif skotom denir (42).
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Foveanin 15° nazalinde, optik sinir basina denk gelen bdlgede
fotoreseptdr bulunmaz, absollu skotom alanidir ve ‘kor nokta’ olarak adlandirilir
(43).

2.3.1.1. Gorme Alani Test Tipleri

a)Kinetik Gorme Alani

Kinetik perimetri sabit buyuklik ve siddette hareketli bir objenin perifer
alandan, gorulebilir santrale alana dogru hareket ettirilmesi ve goéruldagu
noktanin kaydedilmesidir. Uyaran yaklagik saniye basina 2° dir ve hasta
algilayincaya kadar fiksasyon noktasina yaklastirilir. Bu islem 15° ’lik araliklar
ile 360° ’lik tim agilardan uygulanir ve goértlen noktalar birlestirilerek izopter
elde edilir. izopter ayni uyaranin algilandigi noktalarin sinirlandirdi§i gizgidir
(44).

b)Statik Gérme Alani

Sabit zemin aydinlatmasinda belirli bUyudkllkteki, hareketsiz uyaranin

kontrast farki algilanincaya kadar parlakliginin degistiriimesidir (45).

Otomatik perimetriler bilgisayar ile programlanmis ve tekrarlanabilir
sekilde, statik perimetri prensibiyle calisir. En sik kullanilanlar Humprey ve
Octopus otomatik perimetrileridir. Glokom tanili ile glokom slphesi olan
hastalarin tani ve takibinde otomatik-bilgisayarli perimetri, manuel perimetriden
daha givenilirdir. Otomatik perimetride, retinanin 30° alaninda 5 dB’ lik
hassasiyet azalmasi gangliyon hicresinde yaklasik % 20, 10 dB’ lik azalmasi

yaklasik % 40 hasar oldugunu gdsterir (43,45).

c)isveg interaktif Esik Algoritmasi (SITA):
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SITA stratejisi, gorme alaninda en muhtemel retina duyarlilik degerlerinin
hesabina dayanan bilgisayar programi ile hesaplanir. Esik testlerdeki uyaran
sayisi ve test slresi azaltilir. SITA’ da her nokta, onceki yakin alanin esik
degerinden baglanir. Testin hizi hastanin daha onceki sonuclarina gore
ayarlanarak, yeni test degerlendirilebilir. SITA standard ve SITA fast olarak iki
farkh program cesidi vardir. SITA fast test suresi SITA standart’ a goére %30
daha kisadir, fakat hata orani yuksek oldugundan glokom takibinde ve glokom

suphesi durumunda tani igin kullanimi 6nerilmemektedir (34).

d)Kisa Dalga Boyu Otomatik Perimetri :

Koni hucreleri test edilir. Sari zeminde mavi uyaran verilir. GA defektlerini
daha erken donemde saptamak icin kullanilir. Koni hucreleri kisa dalga boyuna
duyarhdir, sinyalleri bipolar ve kuguk bistratifiye retina gangliyon hucrelerine
iletir. Seyrek yerlesimli az sayidaki bu hicrelerde olusan hasari, erken donemde
gosterir. lleri dénem glokom hastalarinda koni sayisi azaldigi igin testin
guvenirligi azalir. Test slresi standart perimetri uygulama suresine gore
uzundur (46,47).

2.3.1.2. Gérme Alani Testinde Giivenilirlik indeksleri

Fiksasyon Kayiplari: Test sirasinda belli araliklarla kor noktaya uyaran
gonderilir eger hasta uyarana cevap verirse fiksasyon kaybi vardir, hasta
gbzunu merkezi noktada sabitleyemiyor demektir. Fiksasyon kaybinin orani

%20 Uzerinde olmasi testin guvenilir olmadigini gosterir (48).

Yanhs Pozitif Cevap: Hastanin uyari goénderilmedigi halde uyaran
varmis gibi olumlu cevap vermesidir. Gérme alani testini oldugundan daha iyi
gosterir. Yanlis pozitif hata orani % 33’ den fazla oldugunda test guvenilir olmaz
(48).
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Yanhs Negatif Cevap: Hastanin daha onceden gonderilen uyariya
cevap verdigi halde daha parlak uyarani gérememesidir. Gérme alani testini
oldugundan daha kotu gosterir. Yanlis negatif hata orani % 33’ den yuksek

oldugunda test guvenilir olmaz (48).

2.3.1.3. Gérme Alani Testinde Global indeksler

Mean Deviasyon (MD): Hasta verdigi cevap ile o yasda beklenen
ortalama deger arasindaki fark ortalamasidir. Ortalama gérme alanindaki kaybi
gOsterir. Sapma belirgin olarak normal populasyonun disinda ise yaninda p
degeri gosterilir. Humhrey’de normal gérme alaninda MD=0’ dir. Perimetrenin
kotlulesmesi negatif (-) MD degeri ile dl¢ultr. Octopus’ ta ise -2 ile +2 arasindaki
MD normal sinirlar icinde sayilir. Negatif degerin artmasi gbérme alani
defektlerinin yogunlugu ile dogru orantilidir. Artan defektlerde MD daha yuksek
pozitif deger verir. Gorme alanindaki progresyon MD degeri ile takip edilir
(42,48).

Pattern Standart Deviasyon (PSD):. Goérme tepesinin dlguma ile elde
edilir, lokal defektleri gosterir. Verilen cevaplardaki esik deger ile beklenen esik
deger arasindaki farkhliklarin standart sapmasidir. PSD dlsuk oldugunda
gorme tepesi normal demektir. Glokom baglangicinda dusuktir, defekt alanlari

arttikga yukselir (42).

Kisa Siireli Fuluktuasyon (Short-term Fluktuasyon, SF): GA testinde
cevap degiskenliginin olglisudur. Test ici guvenilirlik tespiti igin kullanilir. 10
nokta 2 kez test edilerek, dlgimler arasi farkin ortalamasinin istatistiksel sonucu
degerlendirilir. Normal olgularda ortalama 1.5-2.5 dB arasindadir. SF’ nin 3.5 dB
lizerinde testin giivenilir olmadigini gésterir. Iyi koopere olamayan, gérme

alaninda duyarlih§r azalan ve glokom stiphesi olan olgularda artar (42).
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Duzeltilmis Standart Deviasyon (Corrected Pattern SD, CPSD):
Standart deviasyondan SF etkisinin diglanmasi ile bulunur. Gergek lokalize
defektleri tanimlamak igin daha duyarlidir. Pozitifligin artmasi, lokalize

defektlerin fazla olduguna isaret eder (42,48).

2.3.1.4.Gorme Alani DefektlerininEvrelendirilmesi

Glokomlu olgularin takibinde ve tedavi kriterlerinin olusturuimasinda
gorme alani degerlerinin evrelemesinin  6nemi buyuktur. Hodapp-Parrish-

Anderson kriterleri ginUmuzde en ¢ok kullanilan evreleme sistemidir.

Erken Glokomatoz GA Defekti Kriterleri

1) MD degeri -6 dB’den daha iyidir.

2) Pattern deviasyon semasinda % 25'den az noktada % 5 altinda
depresyon ve % 15’den az noktada % 1 altinda depresyon vardir.

3) Santral 5° icinde yer alan bolgede, hi¢bir noktada retinal duyarlihk 15
dB altinda degildir.

Burada en Onemli kriter santral 5 derecelik alan olup, fiksasyon
bdlgesindeki retinal duyarlilikta ortaya ¢ikacak derin bir skotom (<15dB) ile
diger parametreler erken glokomatdz hasara uysa bile, GA defekti siniflamasini

dahaileri bir evreye gecirecektir.

Orta Diuzeyde Glokomatoz GA Defekti Kriterleri:

1) MD degeri -6dB ile -12dB arasindadir.

2) Pattern deviasyon semasinda % 50’den az noktada % 5 altinda
depresyon ve % 25’den az noktada % 1 altinda depresyon vardir.

3) Santral 5° de yer alan boélgede, hi¢bir noktada retinal duyarlilik O dB ve
veya altinda degildir.
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4) Santral 5° iginde sadece bir yarim alanda, bir noktada retinal duyarlilik
15 dB altindadir.

Burada en dnemli kriter santral bolgeyi kapsayacak derin skotomdur.

leri diizeyde glokomatéz GA defekti kriterleri:

1) MD degeri -12dB’den daha kotudur.

2) Pattern deviasyon semasinda % 50’den fazla noktada % 5 ve alti
depresyon ve % 25’den fazla noktada % 1 altinda depresyon vardir.

3) Santral 5° iginde herhangi bir noktada retinal duyarlilik O dB’dir.

4) Santral 5° icinde her iki yarim alanda da bir noktada retinal duyarlilik
15 dB altindadir (42).

2.4.GLOKOMDA GORUNTULEME

2.4.1 Tarayici Lazer Polarimetre

Optik sinir basinin topografik degerlendiriimesi icin kullanilan tarayici
lazer oftalmoskopun modifiye edilmesiyle, retina sinir lifi tabakasi analizinin
kantitatif yapilmasi igin gelistirilmistir. Tarayici laser polarimetre 780 nm dalga
boyunda polarize diod lazer isini  kullanir, pupillanin genigletiimesini
gerektirmez. GDx olarak adlandirilan analiz yazilimina sahiptir. Normal veri
tabaninin cihaza ilave edilerek geligtiriimistir (49). GDx analizi glokomda
hesaplanan duyarlihdr %87, 6zgunlugu ise %73’ dur (50). Tarayici laser
polarimetrinin dezavantaji retardasyon oOlgimlerinde kornea, lens, peripapiller

atrofi ve koryoretinal skardan olumsuz etkilenmesidir (49).

2.4.2. Retina Tomografisi

Retina Tomografisi, arka segmentin ve optik diskin U¢ boyutlu

goruntulerinin elde edilmesinde ve analizinde kullanilir. Retina tomografisi ile
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rim yuzey alani, rim hacmi, optik sinir bagi ve ¢ukurlugun alani, dikey ve yatay
C/D orani analiz edilebilir (51).

Retina tomografisi konfokal tarayici laser oftalmoskop sistemini kullanir.
Bu sistem 670 nm dalga boyunda diyot laser tarayici icermektedir. Pupillanin
genisletiimesi gerekmez. Retina yuzeyinin topografisi Heidelberg Retina
Tomografisi ve Tarayici Lazer Tomografi gibi cihazlarla yapiimaktadir (52). Belli
araliklarda tekrarlanan olgumlerde, C/D oraninda degisiklik glokom takibi

acisindan onemlidir.

2.4.3. Optik Kohorens Tomografi

Optik koherens tomografi (OKT), yuksek ¢ozunurlukte tomografik kesitler
ile doku seviyelerinin incelenebildigi goruntileme yodntemidir. 800 nm dalga
boyundaki infrared 1sik kaynagi kullanilir. Goénderilen 1s13in doku
katmanlarindan geri yansimasindaki gecikme zamani ve siddeti olgulirek kesit
goruntileri olusturulur. Ultasonografiden ¢ok daha yuksek ¢dzunurlikte (5-15

pMm) kesit gorantaleri alinabilir (52).

OKT teknigi, Massachusettes Teknoloji Enstitusi’nde (MIT) fizik
profeséri  Fujimoto ve ekibi tarafindan 1991 vyilinda tanimlanmistir.
Oftalmolojide ilk kullanimi ise Tufts Universitesi New England Gdz Merkezinde
(NEEC), Prof.Dr. Puliafito ve Prof.Dr. Schuman tarafindan cihazin biomikroskop

Uzerine monte edilmesi ile gergeklestiriimistir (53).

Cihazdan yaklasik 800 nm dalga boyundaki 1sik géze gonderilir. Time
domain OKT’de 1sik yari saydam bir aynadan gecer, burada i1sin demeti ikiye
ayrilir. Bu 1sin demetinin yarisi dedektérde mesafesi belli olan ve degistirilebilen
bir referans aynasina, diger yarisi ise géze gonderiimektedir. Géze gdnderilen
IsIk gectigi doku katmanlarindan farkli siddette ve gecikme ile dalgalar seklinde

geriye yansir. Referans aynasina giden isik bilinen mesafeden bilinen gecikme
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zamaniyla tek dalga halinde dedektore gider. Dokulardan ve referans aynasin-
dan gelen 1sik sinyalleri interferometrede birlestirilir. Referans aynasinin
uzakhgi degistirilir ve yansiyan 1s1gin yapisi degerlendirilir, yazilim programi

sayesinde yansima gecikmeleri mesafe birimlerine donusturular (52).

Time domain OKT den farkli olarak Spektral OKT' de referans aynasi
kullaniilmamaktadir. Bunun yerine yansiyan isik demetini yliksek hizli sekilde
tek seferde algilayan bir spektrometre bulunur ve doku derinligine karsilik bir
reflektivite gorintlsu olusturmak igin Fourier transformatdrine aktariimaktadir.
Bu yuzden Spektral OKT, Fourier domain OKT olarakta isimlendirilir.
Spektrometre sayesinde, Spektral OKT’ler, Time-domain OKT’lere gdre doku
katmanlarini saptamada hassasiyet 150 kat fazladir, 50 kat daha hizlidir ve

aksiyel planda 1 ym’ lik kesitler alinabilmektedir (54-56).

OKT'de goruntuler gri tonlarinda veya renklendirme yapilarak
gosterilebilmektedir. Yapilan renklendirme ile doku katmanlari daha iyi ayirt
edilebilmektedir. YUksek reflektiviteye sahip dokular (RSLT, retina pigment
epiteli, fotoreseptor tabakasi) kirmizi ile hiporeflektif (vitreus, retina dis nikleer
tabaka) veya 1s1§1 absorbe eden dokular (kan damarlari, hemoraji) ise mavi-
siyah renk tonlar ile yansitimaktadir. OKT'de goruntu kalitesi, sinyal/gurulta
(signal to noise) orani veya sinyal kuvveti (signal strength) ile ifade edilir. Bu

oranin 6/10 veya Uzerinde olmasi 6lguimlerin guvenilir oldugunu gdsterir (54-56).

a)Peripapiller Retina Sinir Lif Tabakasi Kalinlik Olgiimii

Optik sinir ¢gevresinde standart olarak 3.4 mm c¢apli dairesel kesit alinarak
Olcim yapilir sonrasinda sonuglar 8-12 saat kadrani veya 4 kadran halinde
gosterilir.  Ayrica ortalama RSLT kalinhgr o6lgimide grafik olarak
gosterilmektedir (57). Glokom tanili ile normal olgular karsilastirildiginda RSLT
kalinhgi istatistiksel olarak anlamli farklihk géstermektedir (58). RSLT kalinligi
ile gorme alani testleri arasinda korelasyon oldugu gosterilmistir (59,60).
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OKT'de ortalama RSLT kalinligi normalde yaklagik olarak 100-130 ym arasinda
yer almakta, 100 um altindaki degerler glokom lehine, 130 ym Uuzerindeki
degerler ise optik sinir bagi 6demi lehine degderlendiriimektedir. RSLT optik sinir
basinda inferior ve superiorda kalin, nazal ve temporalde ise daha incedir bu
ISNT kural olarak adlandirilir (61). Glokomun neden oldugu irreversible gérme
kayiplari nedeniyle erken tani 6nemlidir. RSLT analizi glokom tani, takip ve

tedavi planlanmasinda 6nemli yer tegkil etmektedir(62).

b)Optik Sinir Bagi Analizi

Optik sinir merkezinden gecen 30 derece aralikli 6 radyal OKT kesiti
kullanilarak optik disk cukurunun topografik haritasi ¢ikarilabilmektedir.
Bilgisayar yazilim ile optik disk sinirlari otomatik olarak belirlenmektedir. Bu
durum oOzellikle tilted disk gibi kenarin saptanmasinda gugclik olusturan disk
anomalilerinde avantaj saglamaktadir. Glokom tani ve takibinde dnemli olan
C/D orani, rim alani, rim hacmi, cukurluk alani, c¢ukurluk hacmi
hesaplanabilmektedir. Glokom tani ve takibinde énemli olan bu dederler objektif
bir sekilde ol¢ulebilmektedir (52).

c)Makiila ve Gangliyon Hiicre Kompleksi Analizi

Glokom retinal ganglion hicre kaybi sonucu progresif gérme alani
defektlerine yol acar. Retina ganglion htcrelerinin aksonlari retina sinir lifi
tabakasini, gdévdeleri ganglion hlcre tabakasini, dendritleri ise i¢ pleksiform
tabakay! olusturmaktadirlar. Bu u¢ tabakaya ganglion hlcre kompleksi adi
verilmektedir (21). OKT cihazlariyla GHK, RNFL’ den bagimsiz olarak ganglion
hlcre tabakasi ve i¢ pleksiform tabakasi kalinliklari ayri analiz edilebilmektedir.
Yiksek resollisyon kapasiteli HD-OKT cihazlari GHK’ ni detayli inceleme
olanagdi sunar (63). Cirrus HD-OKT cihazinin ganglion hlicre analiz programi ile
fovea santrali 14.13 mm2 lik eliptik alanda GHK oélgimi yapmaktadir. OKT

cihazi sektoryel, deviasyon ve kalinlik haritalari verilerini sunmaktadir. Kalin
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bolgeler sari ve turuncu ile incelmis alanlar ise mavi ve yesil renk ile g0sterilir.
Normal deg@erlerden olugturulan bir veritabani kullanilarak deviasyon haritalari

olusturulur (64).

Ortalama ve minimum kalinliklar sonug olarak verilmektedir. Sektoriyel
haritada tum kadranlarda (Ust, Ustnazal, Usttemporal, alt, altnasal ve
alttemporal) kalinlik incelemesi yapilabilmektir. Olgim biylk damar arklarinin
arasinda kalan alani degerlendirmektedir ve artefakt dusuk oranda
gorulmektedir. Cekim kalitesinde hastanin fiksasyon noktasina uyumu ile gérme
keskinligi arasindaki iligkisi incelendiginde RSLT ¢ekimine gbre daha guvenilir
sonuglar alinmaktadir (65). Ganglion huicre hasari %50’nin Uzerinde oldugunda
ise avantaj azalmaktadir. Yeni uUretilen OKT’lerin glokom modullerinde GHK

analizi standart parametre olarak verilmektedir.

Retinal ganglion hicrelerinin %50 kadarinin foveada olmasi ve glokomda
midperiferdeki hticrelerin erken donemde etkilenmesi ganglion hicre kompleks
analizinin énemini gostermektedir. Glokomda santral foveal bdlgede ve makila
kadranlarinda retina kalinhginda azalma, gérme alani defektleri ve peripapiller
RSLT incelmeleriyle uyumlu olarak gdsterilmistir (66). Makula kalinhidindaki
azalma retina ganglion hucre kompleksindeki azalmaya sekonder geligir. Son
yillarda glokom hastalarinda makuler bolgede ganglion hicrelerinde azalma
oldugunu gosteren calismalar artmistir. RSLT+Ganglion hiicre tabakasi+ig
pleksiform tabakadan olusan ganglion hiicre kompleksinin glokomda kullanimi
icin arastirmalar gindeme gelmistir. Yapilan c¢alismalarda GHK analizinin

glokom tanisinda, RSLT kadar sensitif ve spesifik oldugu gosterilmistir (67-71).
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2.5. GLOKOMUN SINIFLANDIRILMASI

A) KONJENITAL GLOKOM
B) PRIMER ACIK ACILI GLOKOMLAR

1. PRIMER JUVENIL GLOKOM
2. PRIMER ACIK ACILI GLOKOM
3. NORMAL BASINCLI GLOKOM
4. OKULER HIPERTANSIYON

C) SEKONDER ACIK ACILI GLOKOMLAR

1. OFTALMOLOJIK SEBEPLERE BAGLI

a. Psddoeksfolyatif Glokom

b. Pigmenter Glokom

N ()]

0O «Q

. Lense bagh
I. Fakolitik Glokom
ii. Lens Partikullerine Bagl Glokom

iii. Fakoanaflaktik Glokom

. Géz ici Kanamaya Bagli Glokom
. Uveitik Glokom
G6z ici Timérlere Bagli Glokom
. Retina Dekolmani ile Birlikte Gériilen Glokom

. Okuler Travmaya Bagh Acik Acili Glokom

2. [YATROJENIK
3. GOZ DISI SEBEPLERE BAGLI

D) PRIMER KAPALI AGILI GLOKOMLAR
E) SEKONDER KAPALI ACILI GLOKOMLAR (30)
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2.6. PSODOEKSFOLYATIF SENDROM

PES lens kapsulu, zonduller, iris sfinkter bdlgesi, iridokorneal agi gibi
bolgelerde ekstraselluler fibriler yapida gri-beyaz renkli materyalin birikmesi ile
karakterizedir. Bu materyal, lens on kapsulu ve pupiller kenar ile birlikte kornea
endoteli, 6n kamara acisi, zonuller ve silyer cisimde de saptanabilir (3).
Psodoeksfoliyatif Sendrom Lindberg tarafindan 1917'de tanimlanmistir.
Lindberg pupil kenarinda gri bir materyal bulundugunu ifade etmistir. 1923
yilinda Vogt, lens Uzeri kapsulde pupilla sinirinda eksfolyasyon materyalini
gostermig, bunun lens kapsulu 6n kismindan eksfolyasyon ile olustugunu
savunmustur. Ayrica bu materyslin glokom ile iligkili oldugunu belirtmistir (72).
Busacca materyalin gézde baska bir dokudan kaynak aldigini ve akéz himor ile
tasindigini  sdéylemistir  (72). Ursula Schilbtzer-Schrehardt, g6z disinda
okulomotor kaslar, vorteks venleri ve orbita bag dokusu dizeyinde

psoddoeksfolyatif materyal gostermistir (73).

PES’ nun prevalansi, populasyonda yas ve cinsiyet dagilimina, inceleme
tekniklerinin farkli olmasina bagli oldugundan, farkli oranlar rapor edilmistir.
Ayni toplumun farkh yerleskelerindeki insidans ve prevalans sonuglarinda bile
farkhlik bulunmaktadir (72).

PES iskandinavya bdlgesinde sik gérilmektedir (72). isvec’'te 66
yasindan 87 yasina kadar uzun sureli takip sonrasi PEX sendromu prevalansi
baslangi¢ta %23 iken 21 yil sonunda %61’e yukselmistir (74). Amerikada 52-64
yaslari arasinda PES prevelansi %0.6, 75-85 yaslari arasinda bu %5 olarak
bulunmustur (75). Japonya’da 50 yas Uzerinde prevelans % 3.4 olarak
bildirilmistir (76). Ulkemizde Yalaz ve ark. (77) Dogu Akdeniz bdlgesinde 60 yas
Uzerinde %11.2 oraninda PES olgusu saptanmistir. Alpay ve ark. (78) 50 yas
Uzerindeki PES sikligint % 11 olarak, irkeg M. (79) 40 yas uzerindeki
populasyonda % 12.8 bildirmistir.
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Yapilan calismalarda PES’de kadin-erkek prevelansi agisindan farkli
sonuglar bildirilmigtir. Bazi ¢alismalarda prevelansin kadinlarda daha yUksek
(80-82), bazi calismalarda her iki cinste esit (83-84), bazi calismalarda ise
erkeklerde daha yuksek oldugu bildirilmistir(85-86).

Genetik olarak PES’ da lizil oksidaz-like 1 (LOXL1) geninde 3 tek

nukleotid polimorfizmi tanimlanmistir (87,88).

PES c¢ogunlukla ilk tani aldiginda tek tarafli olmakla birlikte ilerleyen sire
icerisinde iki tarafli gorilmektedir. Tek tarafli PES olgularinda, diger goézde 5 yil
icinde PES sikhgi % 6.8 iken 10 yilda bu oranin % 16.8 oldugu bildirilmistir (89).

Yasli olgularda bilateralite ile birlikte glokom gortlme oranida artmaktadir(90).

2.6.1.Psodoeksfolyatif Materyalin Yapisi ve Patogenez

PES’'de eksfolyatif materyal Periodik Asit-Schiff (PAS) pozitif boyasi ile
Istk mikroskopisinde, eozinofilik, noduler ya da tlysu gorinumll agregatlar
olarak 6n segment yapilarinda gorulebilir (91). PAS boyanma gdsteren
eksfoliyatif materyal polisakkaritten zengin bir yapi gdosterir (91). Transmisyon
elektron mikroskobisinde eksfoliyatif materyalin amorf bir yapi i¢inde flaman ve
fibrillerden olustugu gosterilmistir. Bu flaman ve fibrillerin 10-50 nm arasinda
degisen caplarda, protein yapida, amorf yapidaki maddenin ise PAS pozitif
boyanan glukozaminoglikan yapida oldugu dusundlmektedir (92). Elektron
mikroskopisi ile yapilan incelemelerde, fibriller EM’in elastik fibril elemanlari
(elastin, tropoelastin, amiloid P, vitronektin, fibrillin-1) iceren glikoprotein ve

proteoglikan yapisinda oldugunu gésterilmistir (93).

EM, pepsin, kollajenaz, tripsin, papain gibi birgok enzime karsi direnglidir.
Eksfoliyatif materyalin gdézde Uretim yerleri posterior iris pigment epitel hiicreleri,
siliyer nonpigmente epitel hucreleri, endotel ve trabekuler ag hucreleri, lens

epitel hucreleridir (94).

22



2.6.2. Klinik bulgular

a)Konjonktiva: Klinik muayenede konjonktivada eksfoliyatif materyal
izlenmez fakat ileri histolojik calismalar ile PES olgularinin konjonktiva

orneklerinde materyal birikimi gosterilmigtir (95).

b)Kornea: Eksfolyatif materyal, korneada endotel ve descement
membraninda birikim gosterebilmektedir (96). Bir c¢alismada spekuler
mikroskobik incelemede PES olgularinda endotel hicre yogunlugunun azaldigi

ve endotel morfolojisinin hasara ugradigi gosterilmistir (97).

c)iris ve Pupilla: PES genellikle pupilla kenari ve lens 6n kapsiil
yuzeyinde gorulur. PES’ u olan goézlerde iris rijit gérinimdedir ve pupilla
dilatasyonu zordur. PES’ Iu olgularda iris damar anormallikleri bulunmaktadir.
Fluorescein anjiografide parsiyel oklizyon, mikroneovaskularizasyon, diffiz

yama sizintisi gorulebilmektedir (98).

PES ’lu olgularda pupilla dilatasyonu midriyatik kullanimina ragmen
zayiftir. Elektron mikroskobisi incelemelerinde iris sfinkter ve dilatatér kaslarinda

fibrotik ve atrofik kas atrofisidir gosterilmistir (98).

d)Trabekulum ve iridokorneal Agi: PES de pupilla hareketleri ile iristen
normale kiyasla fazla pigment agiga c¢ikar. Bunun nedeni, hipoksi sonucu
olusan iris atrofisi ve pupillanin hareketi ile irisin lens 6n ylzeyine temasi oldugu
dusunulmektedir. Agiga ¢ikan pigmentin trabekuller agda birikerek disa akimi
azaltir ve g6z ici basincinda artisa sebep olabilir (99). PES materyalinin
iridokorneal agida Schwalbe cizgisi dninde birikirse olur buna ‘Sampaolesi

hatt’’ adi verilir. PES olgularinda dar agi gorulebilmektedir (94).
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e)Lens: Lens On yuzeyinde birikim PES igin karakteristik ve sik bir
bulgudur. Psddoeksfolyatif materyal lens on ylzeyinde diffz sekilde birikerek

klasik gorinUmu ortaya ¢ikar(100).

f)Siliyer Cisim ve Zoniller: EM siliyer cismin nonpigmente epitelinde ve
lens zonullerinde birikim gostererek hasar olugurabilir. Bu hasar sonucu PES
olgularinda zonuler diyaliz, fakodonezis, iridodonezis, lens dislokasyonu riski

artmistir. Lens dislokasyonu pupiller blok gelisebilmektedir (101).

g)Retina ve Vitreus: Vitreusun On yuzunde ve 6n hyaloid Uzerinde,
katarakt cerrahisinde arka kapsul hasari sonrasi g0z ici lens arka yuzeyinde ve
vitreus iginde psddoeksfolyatif materyal depozitleri gorulebilmektedir (101). PES
olgularinda retina ven tikanikliginda muhtemel bir risk faktord oldugu
bildirilmigtir (102).

2.6.3. Sistemik Bulgular

Psodoeksfolyatif materyali akciger, kalp, serebral meninksler, karaciger,
safra kesesi, cilt ve bdbrek doku orneklerinde elektron mikroskopik olarak
saptanmistir (103). Ayrica, bazi ¢alismalarda myokard infarktlsl, anjina, gegici
iskemik atak, abdominal aort anevrizmasi ve Alzheimer gibi hastaliklarla PES
birlikteligi bildirilmistir (104-106). Fakat PES, net olarak spesifik bir hastalikla

iliskilendirilememigtir.

2.7. PSODOEKSFOLYATIF GLOKOM

PES ve glokom birlikteligi  eksfolyasyon  glokomu veya
psoddoeksfolyasyon glokomu olarak adlandirilir. Her iki gézde PES bulunmasi

glokom gelisme riskini tek gézde PES bulunanlara gore arttimistir. Tek tarafli
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PEG’ u bulunan hastalarda diger gozde PES var ise, bu gozlerde de glokom
gelisme riski %21-26 oraninda artmistir (107).

PES olgularinda gecen zaman ile PEG gelisme riskinin arttigi
belirtilmistir (89,108,109).

2.7.1. PEG Patogenezinde Mekanizmalar

a)Sekonder Agik Acili Glokom

Eksfoliyatif materyalin trabekilumda birikimi, pigment akumulasyonu,
trabekuler hicre disfonksiyonu, jukstakanalikiler doku ve schlemm kanalinda
dejenerasyon gelismesi, kornea endotel hucrelerinde proliferasyon ve
migrasyon, kan akdz bariyerinde defekt nedeniyle akdéz himdrde nonspesifik

protein birikimi sonucu agl kapanmasi olmadan gozigi basinci yukselir (94,110).

b) A¢i Kapanmasi Glokomu

Pupiller blok veya posterior sinesi a¢i kapanmasina ve GIB yiikselmesine
neden olabilir. Pupil blogu, iris kalinliginda artma veya sertlesmesi, zondullerin
zayiflamasina ve diyalizine bagl olarak lensin dne hareketiyle ortaya c¢ikabilir.
Arka sinesi, iris pigment epiteli ve lens ylzeyindeki eksfolyatif materyalin
inflamasyonu sonucu ortaya ¢ikar. Ayrica iris stromasindaki vaskuler anomaliler
sinesi yapabilir. irisin sert olmasi nedeniyle arka kamaradaki yiiksek akdz
basing, irisin One bombelesmesi ile sonuglanir. Bunlar ag¢i kapanmasi
glokomuna neden olur (111,112). Calismalarda PES olgulari gézlerinin %9.3’
unde kapali agl, %23-32 arasinda ise dar aci saptanmigtir (113).
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c)Neovaskiiler Glokom:

PES olgularinda retina ven tikanikligi gorulebilmektedir ve bunun sonucu
neovaskuler glokom gelisebilir. Bir galismada PEG hastalarinda santral retinal
ven tikanikhgr gorilme orani yaklasik %20.8, ven dal tikanikligi ise %8.2
oraninda saptanmistir (114). Tek tarafli psédoeksfoliasyonu ve GIB artigi olan

olgularda retinal ven tikanikhid1 orani yaklasik %4 olarak bildiriimistir(115).

2.7.2. PEG Tedavisi

a) Medikal Tedavi

Medikal tedavi ilk secenek tedavidir. Konstas ve ark. (116), PEG’ lu
olgularda 5 yillik izlem sonucu GIB’ nin diistrilmesinin hastaligin ilerlemesini

tamamen durduramayacagini saptanmistir.

PEG' da GIB’ nin dusirilmesi yaninda dilirnal dalgalanmarida
engellenmelidir. Prostaglandinler gunlik dalgalanmalar azaltirlar. Bu nedenle
PEG’ da oOncelikle tercih edilir (117). PEG’ da monoterapi ¢ogunlukla yetersiz
kalmaktadir bunun icin fiks kombinasyon tercih edilir (118). PES olgularinda
gece tek doz %2 pilokarpin damla pupilla hareketini engeller ve 6n kamaraya

pigment desarjini azaltir. Béylece GiB’nin yiikselmesi engellenebilir (118).

b) Laser Cerrahi Tedavi

PEG’da lazerin etkinligi benzer fakat etki stiresi PAAG olgularindan daha
kisadir. Yapilan bir calismada retrospektif 4 yillik ALT etkinligi baslangigta %80
iken ilerleyen slrecte yaklasik 50’ e dustigu bulunmustur (94). Selektif Lazer
Trabekuloplasti ile yapilan calismada PAAG ve PEG karsilastiriidiginda tedavi
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sonuglari arasinda fark bulunmamistir. SLT GIB' ni %30 dustrdiguni

saptanmistir (119).

a) Glokom Cerrahisi

PEG tedavisinde trabekllektomi, nonpenetran cerrahi, trabekller
aspirasyon, gonioyokuretaj gibi cerrahi teknikler kullaniimaktadir. PEG’ Iu
olgulara uygulanan cerrahi sonrasi hastaligin progresyonu kronik agik agcili
glokom olgularina goére daha azdir ve GiB'de daha ¢ok azalma olur (120).
Zonuler destek zayiflamigtir, buna baglh lensin 6ne hareketine, lens
subluksasyonuna, iridektomi yapilirken lens anormal hareketine, vitreusun 6n
kamaraya gelmesine neden olabilir ve komplikasyon riski artar. PES ’lu
olgularda postoperatif donemde katarakt olusumu hizlanir. Prospektif olarak
yapillan bir c¢alismada, primer prosedir trabekulektomi uygulanan PEG
hastalarinda operasyon etkinliginin 3. yilda %79, 5. yilda %64 basari orani

gOsterdigi bildirilmistir (94).

3.GEREG ve YONTEM

Calisma dncesi COMU Bilimsel Arastirma Projeleri Danisma Kurulundan
etik onay alindi. Bu ¢alismaya Haziran 2014 ile Haziran 2015 tarihleri arasinda
Canakkkale On Sekiz Mart Universitesi Tip Fakultesi Goz Hastaliklari Anabilim
Dali Birimi’ne basvuran 40 psédoeksfoliyatif sendrom olgusu, 42 saglikh birey

41 primer acili glokom ve 41 psddoeksfoliyatif glokom olgusu dahil edildi.

PAAG, PES, PEG ve kontrol grubu dahil edilen olgular asagidaki

kriterlere gore belirlendi.

Primer acik acili glokom:
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-Optik diskte gukurluk/disk orani 0,5’in veya iki g6z arasinda
cukurluk/disk orani farki 0,2’nin Uzerinde olan, ndroretinal rim incelmesi gibi
glokomat6z optik disk degisiklikleri olanlar

-Lokalize defekt, parasantral skotom, Bjerrum skotomu, nazal step,
temporal sektor defekti, diffiz defekt gibi glokomatéz gérme alani degisiklikleri
olanlar

-Gonyoskopik muayenede 6n kamara acisi acik ve patoloji saptanmayan

-Tedavisiz GIB'i 21 mmHg (izerinde olanlar

Psodoeksfolyatif Sendrom:

-Bir veya her iki gdzde lens Uzerinde veya pupil kenarinda eksfolyatif
materyal saptanan olgular
-Gonyoskopik muayenede 6n kamara agisinda patoloji saptanmayanlar
-OD glokomat6z degisiklikleri olmayanlar
-Tipik glokomatéz GA defektleri olmayanlar

-GiB’i 21 mmHg lizerinde olmayanlar

Psodoeksfolyatif Glokom:

-Bir veya her iki gozde lens Uzerinde veya pupil kenarinda eksfolyatif
materyal saptanan olgular
-Glokomat6z OD degisiklikleri saptananlar
-Gonyoskopik muayenede 6n kamara agisinda patoloji saptanmayanlar
-Glokomat6z GA patolojileri saptananlar

-Tedavi 6ncesi GIB'i 21 mmHg (izerinde olanlar

Kontrol:

-OD degerlendirmesi normal olanlar

-Gonyoskopik muayenede 6n kamara agisinda patoloji saptanmayan
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-GA normal olanlar

-GIB’i 21 mmHg altinda olanlar

Duzeltilmis gorme keskinligi 0.6 ve daha iyi olanlar, 6n kamara agi
muayenesi normal olanlar dahil edilirken, refraksiyon kusuru +6 dioptriden
blyuk olanlar, diyabet tanili olanlar, herhangi bir hastaliga bagli retinopatisi
bulunanlar, lens veya kornea opasitesi olanla, gecirilmis serebrovaskuler veya
norooftalmolojik hastalik Oykusu olanlar, gorme alanini etkileyebilecek g6z
kapagl hastaligi olanlar, gérme alanini etkileme potansiyeli bulunan ilag

kullanan olgular galisma disi birakildi.

Tum katilimcilarin dosyalarindan detayli tibbi dykuileri, gérme keskinligi,
refraksiyon degerleri, goldman applanasyon tonometri ile g6z ici basing
Olcumleri, biyomikroskopik muayeneleri, santral kornea kalinliklari, G¢ aynali
Goldmann lensi kullanilarak iridokorneal a¢i degerlendiriimesi, aks dlgimleri ve
dilate fundus muayenelerini iceren tam oftalmolojik muayeneleri not edildi. Tim
katilmcilarin aksiyel uzunluk ve santral kornea kalinlik dlgumleri ultrasonik

biyometri cihazi (NIDEK) ile yapildi.

Olgulara goérme alani testi Octopus 900 cihazi (Haag-Streit
interneational) ile yapildi. Gérme alani muayenesinde % 20’den fazla fiksasyon
kaybi, % 30'dan az fazla pozitif ve yanlis negatif degerler, guvenilir kabul

edilmedi, calisma digi birakildi.

Optik sinir RNFL 6l¢imi ve Ganglion hicre analizi Cirrus HD-OCT (Carl
Zeiss Meditec Inc, Dublin, CA) ile degerlendirildi. Sinyal glicii 6/10 ve Uzeri olan
gorintuler degerlendirmeye alindi. RSLT kalinhk élgimu igin cihazin 'Optic Disc
Cube 200 x 200° modunda c¢ekim vyapildi. Alt, Ust, nazal ve temporal
kadranlardaki RSLT kalinliklari ile ortalama RSLT kalinhdi degerlendirmeye
alindi. Olglim kalitesini gosteren sinyal guici ‘Signal Strenght’ degeri > 6 olan

olgular degerlendirmeye alindi.
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Retina ganglion dlcumlerinde cihazin ‘Macular Cube 512x128 modunda
cekim yapildi. Kalinlik, deviasyon ve sektoriyel haritalar ile gangliyon hucre
kayiplari degerlendirilebilmektedir. Sektoriyel harita 2,0 mm vertikal ve 2,4 mm
horizontal yarigapa sahip olup elips seklindedir. Alti kadrana ait sonuglari, renk
ve sayisal degerler olarak goOsterir. Retina ganglion odlgiminde ortalama
ganglion hucre kalinligi ile Ust, Ust nasal, Ust temporal, alt, alt temporal, alt nasal
kadranlar degerlendirmeye alindi. Sinyal gicu degeri 6/10 olan ve Uzeri olgular

degerlendirmeye alindi.

istatiksel analizler SPSS 21.0 (Statistical Package for Social Science
21.0) (SPSS Inc. Chicago IL,USA) programi kullanilarak yapildi. Olgllebilir
degiskenler, ortalama + standart sapma (SS) olarak verildi. Degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ile incelenmigtir. Bagimsiz
gruplar arasinda yapilan karsilastirmalarda coklu grup karsilagtirmalari igin
Kruskal-Wallis testi ikili grup karsilastirmalarinda Mann Whitney-U testi
kullanildi. Gruplardaki bagimsiz dediskenlerin grup i¢i korelasyon analizi igin
Spearman’s Rho korelasyon analizi kullanildi. Test sonuglari p degerine goére

degerlendiriimis olup p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmisgtir.

4 BULGULAR

Calismaya 40 PES, 41 PEG, 41 PAAG, 42 kontrol grubu olmak tzere
164 olgunun 164 g6zt dahil edildi. Hastalarin 87 (%53) i kadin, 77 (%47) i
erkek idi. PES olgularinda 20' si (%50,0) erkek, 20' si (%50,0) kadin; PEG
olgularinin 27" si (%65,3) erkek, 13" U (%34,1) kadin; PAAG olgularinin
olanlarin 18" siI (%43,9) erkek, 23' U (%56,1) kadin; kontrol grubunun 22" si
(%52,4) erkek, 20'0 (%47,6) kadin olarak saptandi. Cinsiyet ile grup arasinda
anlaml iligki bulunmamistir (p=0,237). (Kruskal-Wallis Varyans Analizi-
KWVA)(Tablol).
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Tablo1: Gruplarda olgu sayi dagilimlari, cinsiyet dagilimi

PES PEG PAAG Kontrol
N | % N % N % N [ % 0
Erkek | 20| 50 |27 | 659 |18 | 439 |22 | 524
S Kadin [ 20| 50 |14 34,1 |23 | 56,1 |20| 47,6 0,237

Hastalarin yas 64,15+5,88 saptanmistir. Grup yas ortalamalari arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamistir (p=0,994)(Tablo2).

Tablo2: Gruplarin yas ortalamasi ve SS

PES PEG PAAG KONTROL

Ortalama [SS Ortalama |SS Ortalama |SS Ortalama [SS

Yas (64,92 5,97 (64,95 5,82 |63,17 6,49 (63,59 5,18 |0,133

Merkezi kornea kalinlik degerlerinde gruplar arasinda istatiksel anlamli
fark saptandi (P=0,001)(Tablo3). Fark olan gruplar saptandi. Kontrol grubundaki
olgularin paki ortalamalari (550,73 + 29,63), PEG grubundaki olgularin paki
ortalamalarindan (523 = 34,07) anlamli yiksek bulunmustur (p=0,002). PAAG
grubundaki olgularin paki ortalamalari (540,36 + 34,29), PEG grubundaki
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olgularin paki ortalamalarindan (523 + 34,07) anlamli yuksek bulundu
(p=0,002).

Aksiyel uzunluk degerlerinde gruplar arasinda istatiksel anlamli fark
saptanmadi (P=0,645)(Tablo3).

GIB degerlerinde gruplar arasinda istatiksel anlamli fark saptanmadi
(P=0,662)(Tablo3).

SE degerlerinde gruplar arasinda istatiksel anlamh fark saptandi
(P=0,008)(Tablo3). Kontrol grubundaki olgularin ortalamalari
(01,7£1,67), PAAG grubundaki olgularin ortalamalarindan (0,87+1,7) anlamli
yuksek bulunmustur (p=0,006).

Vertikal C/D oraninda gruplar arasinda istatiksel anlamli fark saptandi
(P<0,000)(Tablo3). PEG grubundaki olgularin c/d ortalamalari
(0,63+0,12), kontrol ve PES grubundaki olgularin ortalamalarindan (0,53+0,12)
(0,47£0,16) anlamli yiksek bulunmustur (p<0,000). PAAG grubundaki olgularin
C/D ortalamalan (0,59+0,16), kontrol ve PES grubundaki olgularin
ortalamalarindan (0,5310,12) (0,47+0,16) anlamli yiksek bulundu(p<0,001).

Optik disk nororetinal rim alani degerlerinde gruplar arasinda istatiksel
anlamli fark saptandi (P<0,000)(Tablo3). PES grubundaki olgularin ortalamalari
(1,34+0,21), PAAG ve PEG grubundaki olgularin ortalamalarindan (1,06+0,23)
(1,09+£0,25) anlamli  yUksek bulunmustur (p<0,000). Kontrol grubundaki
olgularin ortalamalari (1,34+0,21), PAAG ve PEG grubundaki olgularin
ortalamalarindan (1,06+0,23) (1,09+0,25) anlamli yiuksek bulundu(p<0,001).

Optik disk alani de@erlerinde gruplar arasinda istatiksel anlamli fark
saptanmadi (P=0,450)( Tablo3).
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Optik disk gukurluk volum degerlerinde gruplar arasinda istatiksel anlamli
fark saptandi (P<0,000)(Tablo3). PEG grubundaki olgularin ortalamalari
(0,29+0,18), kontrol ve PES grubundaki olgularin ortalamalarindan (0,19+0,13)
(0,15£0,14) anlamh  yuksek bulunmustur (p=0,006) (p<0,000). PAAG
grubundaki olgularin ortalamalari (0,32+0,20), kontrol ve PES grubundaki
olgularin  ortalamalarindan  (0,19+0,13) (0,15%£0,14) anlamh  yuksek
bulundu(p<0,001).

Tablo3: MKK, Aksiyel uzunluk, SE, GIB, Vertikal cukurluk/disk orani,

Nororetinal rim alani, Disk alani, Cukurluk volumu ve SS degerleri

PES PEG PAAG Kontrol
p
Ortalama |SS [Ortalama |SS Ortalama |SS Ortalama |SS
MKK 537,57 39,08 |523 34,07 |540,36 34,29 |550,73 29,63 | P=0,001

Aks 23,24 0,91 [23,11 0,77 |23,06 0,93 23,17 0,77 |P=0,645

GiB [17,15 3,64 17,92 4,43 |17,7 2,97 |18,04 3,13 |P=0,662
SE 1,32 1,59 |0,9 1,59 |0,87 1,7 |17 1,67 |P=0,008
V.C/ID |0,47 0.16 |0,63 0,12 |0,59 0,16 |0,53 0,12 |P<0,000
R.Alani | 1,34 0,21 |1,09 0,25 |1,06 0,23 [1,78 2,97 | P<0,000
D.Alani | 1,9 0,44 |1,93 0,26 |1,06 0,23 |2,04 0,42 |P=0,450
G.V. |0,15 0,14 |0,29 0,18 /0,32 02 (0,19 0,13 |P<0,000

SS: Standart sapma, MKK: Merkezi Kornea Kalinligi , Aks : aksiyel uzunluk, GiB: Géz
ici basinci, V. C/D: optik disk vertikal gukurluk / disk orani, R.alani: Néroretinal rim

alani, D. Alani:Optik disk alani, C.V.: Optik disk ¢ukurluk volimu, SE: Sferik ekivalan
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Gorme alani parametrelerinden MD ve PSD ortalama degerleri PES ile
kontrol grubu, PEG ile PAAG grubu aralarinda karsilastirildi, anlamli fark
saptanmadi(Tablo7).

Tablo4: Gruplar MD ve PSD ortalamalari ve Kontrol ile PES, PAAG ile

PEG arasinda karsilastirmasi

Kontrol PES P PAAG PEG P
Ortalama |SS |Ortalama |SS Ortalama |SS |Ortalama |SS
MD -1,31 1,65(-3,8 1,79 0,063 |-3,8 1,79 |-4,51 2,4 10,165
PSD |2,62 1,01 3,82 1,6 |0,153 (3,82 1,6 | 4,07 1,55| 0,510

Retina sinir lifi tabakasi sektor haritasi ortalama olgumlerinde kalinlik
degerleri en yuksek kontrol grubunda en disuk ise PEG grubunda saptandi
(tablo5). RSLT sektor kalinlik haritasi degerleri PES ile kontrol grubu, PEG ile
PAAG grubu aralarinda  karsilastirildi,  degerlerde  anlamli  fark
saptanmadi(Tablo7).

Tablo 5: Gruplarin RSLT kalinlik élgim degerleri

Kontrol PES PAAG PEG

Ortalama RSLT | 92,97+14,44 | 89,8718,79 78,9+11,64 76,85+11,4

Superior RSLT | 114,54+20,19 | 109,9+14,89 | 93,73+17,19 | 94,46+18,34

Inferior RSLT 120,33+23,43 | 114,9+17,57 | 101,75+£19,47 | 95,51+£19,88

Temporal RSLT | 64,88+8,01 65,02+8,65 56,19+10,98 | 54,43+8,54

Nasal RSLT 71,11£18,03 | 69,02+9,06 63,21+9,84 63,26+10,99
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GHK sektor haritasi ortalama olgumlerinde kalinlik degerleri en ylksek
kontrol grubu, en dusuk ise PEG grubunda saptandi (tablo6). GHK dl¢gumleri ve
sektor haritasi PES ile kontrol grubu, PEG ile PAAG grubu aralarinda
karsilastirildi. PES grubundaki hastalarin superiotemporal GHK duzeyleri,
kontrol grubundaki hastalarin superiotemporal GHK duzeylerinden anlamli
olarak dusuk bulundu (p=0,042). PES grubundaki hastalarin superionasal GHK
dizeyleri, kontrol grubundaki hastalarin superionasal GHK duzeylerinden
(p=0,002). PES grubundaki
inferotemporal GHK duzeyleri, kontrol grubundaki hastalarin inferotemporal
GHK duzeylerinden anlamli olarak dusik bulundu (p=0,008). PEG grubundaki

hastalarin superior GHK duzeyleri, PAAG grubundaki hastalarin superior GHK

anlamli  olarak dustk bulundu hastalarin

dizeylerinden anlamli olarak dusuk bulundu (p=0,047). PEG grubundaki
hastalarin inferior GHK duzeyleri PAAG grubundaki hastalarin inferior GHK
dizeylerinden anlamli olarak dusik bulundu (p=0,016). Diger gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi. (p>0,05)(Tablo7).

Tablo 6: Gruplarin GHK kalinlik élgim degerleri

Kontrol PES PAAG PEG
Ortalama GHK | 81,8845,58 |78,42t59 | 74,1940,6 | 70,92+8,22
Superior GHK | 83,16+595 |78,8+6,71 | 7502+10,85 |71,3419,9
SUpEroTempOral | gy 141578 | 76,5267,64 | 72,926078 | 71,5847,43
SuperoNasal | g3 601622 |78,95t6,11 |74,8+12,85 |72,689,38
nferior 81,38+7,0  |78,5¢8,32 | 73,43+11,31 |68,17+11,67
mferoTemporal gy 41573 | 78,9265,60 |7392:0,38 | 69,9594
nferoNasal 8117,1 78,2t6,86 | 73,97£10,14 | 70,78+10,76
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Tablo 7: PES ile Kontrol, PEG ile PAAG gruplari arasinda RSLT ve GHK sektor kalinlik kargilastirmasi

PES (n=40) KONTROL (n=42) PEG (n=41) PAAG (n=41)
Medyan IQR Medyan IQR i Medyan IQR Medyan IQR P
Ortalama RSLT 89,0 84,0 97,0 91,0 86,0 | 98,3 0,492 78,0 70,5 85,0 81,0 74,0 | 87,0 0,339
Superior RSLT 110,5 99,3 | 121,0 112,5 102,8 | 123,0 | 0,411 95,0 83,0 106,0 92,0 83,0 | 106,5 0,989
Inferior RSLT 117,0 105,0 | 131,5 118,0 106,0 | 127,8 0,766 97,0 84,0 110,5 102,0 91,5 | 1150 0,177
Temporal RSLT 64,5 57,0 71,0 62,5 58,0 71,3 0,993 54,0 48,5 61,0 57,0 50,0 64,0 0,178
Nasal RSLT 69,5 62,0 75,0 69,0 61,0 78,0 0,967 64,0 57,0 70,0 64,0 540 | 71,5 0,978
Ortalama GHK 78,0 75,3 82,0 81,0 78,0 | 86,0 0,013 71,0 66,5 77,0 75,0 70,0 | 80,0 0,051
Superior GHK 79,5 75,0 84,0 83,0 79,0 | 86,3 0,007 72,0 67,0 77,0 77,0 71,0 | 80,0 0,047
Superotemporal GHK 76,5 72,5 82,8 80,5 75,8 83,0 0,042 71,0 66,5 77,5 74,0 68,5 78,0 0,288
Superonasal GHK 80,0 75,3 84,0 82,0 80,0 | 88,3 0,002 74,0 68,0 79,5 77,0 69,5 | 825 0,170
inferior GHK 78,0 74,3 84,8 81,5 76,0 | 86,0 0,080 71,0 64,0 76,0 75,0 68,5 | 81,5 0,016
inferotemporal GHK 79,0 74,3 83,0 82,5 79,0 | 86,0 0,008 72,0 62,5 78,0 75,0 68,5 | 81,5 0,052
inferonasal GHK 79,0 75,0 82,0 81,0 76,8 | 85,3 0,057 74,0 67,5 78,0 76,0 68,5 | 795 0,213
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Ortalma GHK ile ortalama RSLT arasinda %61,2 pozitif yonde anlamli
iliski bulunmustur. (r=0,612; p=0,000). Superior GHK ile ortalama RSLT
arasinda %51,3 pozitif yonde anlamli iliski bulunmustur. (r=0,513; p=0,001).
Superotemporal GHK ile ortalama RSLT arasinda %44,1 pozitif ydonde anlamli
iliski bulunmustur. (r=0,441; p=0,004). Superionasal GHK ile ortalama RSLT
arasinda %46,4 pozitif yonde anlamli iliski bulunmustur. (r=0,464; p=0,003).
inferior GHK ile ortalama RSLT arasinda %60,8 pozitif yénde anlamli iligki
bulunmustur. (r=0,608; p=0,000). Iinferotemporal GHK ile ortalama RSLT
arasinda %63,7 pozitif yonde anlamli iliski bulunmustur. (r=0,637; p=0,000).
inferonasal GHK ile ortalama RSLT arasinda %57,2 pozitif ydnde anlamli iligki
bulunmustur (r=0,572; p=0,000). Ortalama GHK ile superior RSLT arasinda
%47,3 pozitif yonde anlamli iligki bulunmustur. (r=0,473; p=0,002). Superior
GHK ile superior RSLT arasinda %35,5 pozitif yonde anlamli iliski bulunmustur
(r=0,355; p=0,025). Superotemporal GHK ile superior RSLT arasinda %47,8
pozitif ydonde anlamli iliski bulunmustur (r=0,478; p=0,002). Superonasal GHK
ile superior RSLT arasinda %37,8 pozitif yonde anlaml iliski bulunmustur.
(r=0,378; p=0,016). inferior GHK ile superior RSLT arasinda %40,5 pozitif
yonde anlaml iliski bulunmustur (r=0,405; p=0,010). inferotemporal GHK ile
superior RSLT arasinda %52,8 pozitif ydnde anlamli iliski bulunmustur (r=0,528;
p=0,000). inferonasal GHK ile superior RSLT arasinda %45,0 pozitif yénde
anlamli iligski bulunmustur (r=0,450; p=0,004). Ortalama GHK ile inferior RSLT
arasinda %42,8 pozitif yéonde anlamli iligki bulunmustur (r=0,537; p<0,000).
Superior GHK ile inferior RSLT arasinda %37,7 pozitif yéonde anlamli iligki
bulunmustur (r=0,471; p=0,002). Superonasal GHK ile inferior RSLT arasinda
%31,4 pozitif yénde anlamli iliski bulunmustur (r=0,393; p=0, 012). inferior GHK
ile inferior RSLT arasinda %46,3 pozitif yénde anlamli iligki bulunmustur
(r=0,587; p<0,000). inferotemporal GHK ile inferior RSLT arasinda %43,7 pozitif
yonde anlamli iliski bulunmustur (r=0,554; p<0,000). inferionasal GHK ile
inferior RSLT arasinda %42,4 pozitif yonde anlamli iligki bulunmustur. (r=0,530;
p<0,000). Ortalama GHK ile temporal RSLT arasinda %37,7 pozitif yonde
anlamli iliski bulunmustur (r=0,377; p=0,017). inferior GHK ile temporal RSLT
arasinda %37,1 pozitif yonde anlamli iligki bulunmustur (r=0,371; p=0,019).
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inferiotemporal GHK ile temporal RSLT arasinda %50,3 pozitif ydnde anlamli
iliski bulunmustur (r=0,503; p=0,001)(Tablo8).

Tablo 8: PES grubunda GHK ve RSLT arasi korelasyon (spearman’s)

Ortalama | Superior | Inferior Temporal Nasal

RSLT RSLT RSLT RSLT RSLT

R 0,612 0,473 0,537 0,377 0,215

ORTGHK P 0,000 0,002 0,000 0,017 0,182
N 40 40 40 40 40

R 0,513 0,355 0,471 0,251 0,258

SUPGHK P 0,001 0,025 0,002 0,118 0,108
N 40 40 40 40 40

R 0,441 0,478 0,340 0,214 0,091

SUPTEMPGHK | P ,004 0,002 0,032 0,184 0,577
N 40 40 40 40 40

R 0,464 0,378 0,393 0,254 0,253

SUPNASGHK | P 0,003 0,016 0,012 0,114 0,115
N 40 40 40 40 40

R 0,608 0,405 0,587 0,371 0,222

INFGHK P 0,000 0,010 0,000 0,019 0,169
N 40 40 40 40 40

R 0,637 0,528 0,554 0,503 0,114

INFTEMPGK P 0,000 0,000 0,000 0,000 0,485
N 40 40 40 40 40

R 0,572 0,450 0,530 0,353 0,138

INFNASGHK P 0,000 0,004 0,000 0,025 0,397
N 40 40 40 40 40
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Sekil1:PES olgularinda Ortalama GHK kalinlik ve ortalama RSLT kalinhk

korelasyonu

40



5.TARTISMA

Glokom retina gangliyon hicreleri ve retina sinir lifi tabakasinda kayipla
karakterize, gorme bozuklugu ile sonuglanan kronik bir optik ndropatidir
(5,9,10).

Erken donemde hastalik neredeyse klinik olarak belirti vermemektedir.
Gorme keskinliginde belirgin azalma ve gérme alaninda kayip hasta tarafindan
ge¢ donemde farkedilir. Bu donemde hastalik ilerlemis ve optik noéropati
gelismigtir. Optik sinir hasarini telafi etmek mimkin olmamaktadir. Hastanin

yasam kalitesi ileri ddonemde oldukg¢a bozulmaktadir.

2020 yilinda yaklagik 80 milyona yakin insanin glokom hastalijindan
etkilenebilecegi tahmin edilmektedir (121). Bu durum hastaligin tani, takip ve

tedavisinin 6nemini ortaya koymaktadir.

Psodoeksfolyasyon sendromu, optik sinir basinda glokomatdéz hasar
gelisiminde dnemlidir, ayrica sekonder agik agili glokom sebeplerinden riski en
yuksek olan ve en cok tespit edilen faktordar (122). PES uzun dénem

takiplerinde olgularda yaklasik %50 oraninda glokom gelismektedir (122).

Psodoeksfolyasyon sendromu okiler dokularda eksfolyatif materyalin
Uretimi ve progresif birikimi sonucu olusur. PES’na sistemik hastaliklarda es
zamanl eslik edebilir (1). EM trabekller ag dolasimini olumsuz etkileyerek
glokoma sebep olabilir. Bu durum, sekonder acik agili glokom olan

Psodoeksfolyasyon glokomu olarak adlandirilir.

PES’ un gortlme sikhd ilerleyen yasla beraber arttiyi birgcok calismada
bildirilmistir. PES’ lu olgularin yas ortalamasini; Jonas ve ark. (123) 73.2+13.2
yil, Jeng ve ark. (124) 73x10 yil, Drolsum ve ark. (125) 80+6 yil olarak
bulmuslardir. Amerikada 52-64 yaslari arasinda PES prevelansi %0.6, 75-85

yaslari arasinda bu %5 olarak bulunmustur (75). Japonya’da 50 yas Uzerinde
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yapilan bir calismada prevelans % 3.4 olarak bildiriimistir (76). Ulkemizde Yalaz
ve ark. (77) Dogu Akdeniz bdlgesinde yaptigi bir galismada 60 yas Uzerinde
%11.2 oraninda PES olgusu saptamistir. Alpay ve ark. (78) 50 yas Uzerindeki
PES sikligini % 11 olarak bildirmistir. Calismamizda bu sonuglar dogrultusunda
PES saptanan hastalarin ortalama yaslar 64,92+5,97 olarak bulundu ve

cinsiyet bakimindan gruplar arasi fark saptanmadi

Glokomda gorme keskinliginde azalmanin en 6nemli nedeni retina
ganlion hicre hasaridir. Ganglion hucrelerinin aksonlarindan olusan retina sinir
lif katmani, govdelerinden olusan ganlion hicre tabakasi ve hicre
dendritlerinden olugsan i¢-pleksiform tabakasi ganglion hicre kompleksini
olusturur. GHK analizi OKT ile yapilabilmektedir. OKT ile GHK analizi
tekrarlanabilirligi yUksektir, glokom tani ve takipte progresyon agisindan degerli

bilgiler vermektedir.

Aarkisenen ve ark. (126) yaslanma ile ganglion hicrelerinde yilda %0.1-
0.4 oraninda, glokom hastalarinda ise yida %1-4 oraninda azalma
gerceklestigini saptamistir. Glokomda retina ganglion hdcrelerinde atrofi, ic
nikleer tabakada incelme ve sinir lifi katmaninda atrofi sonucu makular
kalinhkta azalma olur. Glokomda iskeminin baslamasi sonrasi makula
kaliniginda azalma ve optik diskde c¢anaklasma ile seyreden ganglion
hlcrelerindeki atrofinin gérme dizeyine etkisi yaklasik 5 ile 8 senede ortaya
cikar (22). Bu ylzden glokomatdz hasar baslangicinda erken glokom teshisini

koymak buyuk onem tagimaktadir.

Gunumuzde glokom tani ve takibinde goéruntileme teknikleri 6nemli yer
edinmistir. Ozellikle OKT teknolojisi objektif ve kisiye bagli yorumlardan uzak bir
sekilde bulgularin degerlendiriimesini saglamistir. OKT ile optik sinir basi
degerlendiriimesi, RSLT degerlendiriimesi glokom hastaliinda tanisinda
kullanilmaktadir. Mansoori T ve ark. (129) RSLT analizinin glokom erken

doéneminde %85,3 sensitivite ve %94,7 spesifiteye sahip oldugunu bildirmigtir.
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Benzer calismalarda glokom erken donemindeki RSLT tabaka incelmesi
gosterilmistir (130-133).

Greenfield ve ark. makula kalinhgindaki azalma RSLT ve gorsel
fonksiyon yapisindaki degisiklikler ile son derece uyumlu oldugunu gdostermigtir.
Ayrica bilgisayarli otomatik gorme alani testlerinde MD degeri ile guglu iligkisi
oldugunu gostermistir (127). Ganglion hucre kaybi yuksek hicre yogunluguna
sahip perifoveal alanda bagslar. OKT ile bu tabaka degerlendirilebilmektedir. Tan
ve ark. (128) RSLT degerleri, makuler GHK degerleri birlikte degerlendirildigi
zaman preperimetrik glokomda %45 ile %56, perimetrik glokomda %78 ile %87

arasinda tanisal degerinin arttigini tespit etmislerdir.

Yakin donemde vyapillan c¢alismalarda yeni nesil OKT ile
degerlendirilebilen GHK analizinin glokom tanisinda RSLT ile benzer tani
becerisi gosterdigi bulunmustur ve hatta daha erken bulgular gosterdidi
tartisilmaktadir. Mwanza JC ve ark. (134) erken glokom olgulari ile normal
gOzleri karsilastirmis, GHK analiz parametrelerinin tanida, RSLT ve OSB
analizlerindeki kadar degerli oldugunu bildirmistir. Jeoung JW ve ark. (135)
makula ganglion hlcre calismasinda Cirrus HD-OKT ile yaptiklari olgumler
sonucu erken glokom olgularinda GHK minimum degerinin, RSLT ve OSB
parametreleri ile karsilastirildiginda daha degerli oldugunu bunula birlikte
ortalama ve diger kadran olgimlerinin tani igcin benzer performans gdsterdigini
bildirmislerdir. Choi YJ ve ark. (136) miyopisi olan preperimetrik glokom
olgularinda GHK ve RSLT analizi sonucu, GHK inferiotemporal kadrandaki
incelmenin tanida daha degerli oldugunu bildirmistir. Mahdavi K. ve ark. (137)
erken glokom olgularinda GHK ve RSLT analizlerinin benzer tani degeri
tasidigini, GHK inferiotemporal kadran 6lgimuindeki azalmanin dikkat ¢cekecek
sekilde sensitivite ve spesifitesinin  yluksek oldugunu vurgulamistir.
Calismamizda PES olgularinda ortalama GHK ile ortalama RSLT degerleri

arasinda guglu korelasyon saptanmistir.
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Glokom tani ve takibinde gorme alani testi gok dnemli bir yere sahiptir.
Diger goruntuleme metodlari geligtirilene kadar altin standart kabul edilmigtir.
Cho JV ve ark. (138) GHK ile RSLT analizinin glokom tanisinda gérme alani
kadar yuksek sensitiviteye sahip oldugunu saptamistir. Glokom tanisinda gérme
alani ile GHK analizindeki bulgularin korelasyon gosterdigi ¢alismalarda rapor
edilmigtir. Na JH ve ark. (139) PAAG tanili hastalarda gorme alani ile makular
GHK analizinin anlamli olarak iligkili oldugu ve peripapiller RSLT analizinden
daha guglu bir gosterge oldugu vurgulanmigtir. Kim NR ve ark. (140) GHK ile
RSLT kalinlik analizinin erken evre ve ileri evre glokom tanisi koymada goérme
alani testi ile ayni performansi gosterdigini bildirmistir. Sung MS ve ark. (141)
Cirrus HD-OKT ile yaptiklari ¢alismada preperimetrik glokom tanisinda GHK
deviasyon haritasinin RSLT deviasyon haritasi kadar &énemli oldugunu
belirtmistir. Kim NR ve ark. (142) gérme alani sensitivitesi ile GHK kalinliginin
glokom tanisinda yakindan iligkili oldugunu bildirmigtir. Na J.H. ve ark. (143)
preperimetrik hastalarda yaptiklari ¢alismada ganglion hicre kompleks
kalinliginin anlamli olarak azaldigini ve GHK o&lgumunidn erken glokom

tanisinda kullanilabilecegdini belirtiimigtir.

Calismalarda glokom erken teshisinde RNFL icin sensitivite %84 spesifite
%98 (68); gérme alani icin sirasiyla %85, %90 (69) seklindedir. GHK analizinde
ise glokom erken teshisi icin sektoriyel haritasinda sensitivite %75, spesifite
%87,8 deviasyon haritasinda sensitivite %91,3 spesifite %85,9 ve kalinlk
haritasinda sensitivite %75 spesifite %87,6 seklinde bildirilmigtir (70). Sensitivite
ve spesifite de@erleri birlikte degerlendirildiginde GHK analizi, gérme alani ve
RSLT kadar gulvenilir veriler sundugundan erken glokom tanisi igin énemli bir

test yontemidir.

Mwanza ve ark. (144) yaptiklari galismada ganglion hicre i¢ pleksiform
tabaka kalinliginin glokom tanisinda %82 sensitivite %87,8 spesifite gosterdigini
RSLT ve optik sinir basi 6lcima ile kombine edildiginde glokom erken tanisinda

cok etkili oldugunu bildirmigtir.
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Hwang ve ark. (145) Cirrus HD-OKT ile yapilan c¢alismada GHK
deviasyon haritasinin spesifitesini (%72) sektor haritasinin (%78,8) kalinlik
haritasinin (%84,4) oldugunu, defektlerin glokom erken tanisinda anlamli

oldugunu bildirmistir.

Mwanza ve ark. (146) glokomatdz olgularda 2 ay icerisinde 5 kez GHK
analizi uyguladiklari ¢alisma sonucunda, testin tekrarlanabilirligini mikemmel
olarak tanimlamiglardir. Garas ve ark. (147) GHK analizinin yas, pupil
dilatasyonu ve deneyimden bagimsiz olarak yuksek tekrarlanabilir oldugunu
bildirmiglerdir. Jeoung ve ark. (67) GHK analizinim tekrarlanabilir bir 6lgum

oldugu ve glokom tanisinda kullanilabilecegini gostermigtir.

Calismamizda PES grubunda kontrol grubuna goére RSLT sektor harita
degerlerinde azalma saptandi fakat istatiksel olarak anlamli degildi. PES
olgularinda kontrol grunbuna goére GHK sektor harita degerlerindeki azalma ise
istatiksel olarak anlamli saptandi. inferior ve inferionasal sektor kalinlik degerleri
hari¢ diger butiin kadranlarda anlamli fark vardi. PES ve kontrol grubu arasinda
GIB degerleri arasinda anlamli fark yoktu. GHK analizinde tiim kadranlarda esit
incelme olmamasi GIB’ den bagimsiz olarak PES’ nun bir risk faktérii oldugu

gOsterebilir.

PES olgularinda retina ve optik disk Uzerinde histolojik, fizyolojik ve
mekanik degisiklikler gériilmektedir. Bu degisiklikler GIB artmadan énce ortaya
cikabilmektedir. PES olgularinda peripapiller retina ve optik sinir basinda kan
akiminda azalma tespit edilmistir (102). Bir calismada tek tarafli Pes
olgularinda, PES saptanan gdzde optik sinir basi ve peripapiller retiada kan
akiminda azalma saptamis ve diger gozun kan akimida kontrol grubuna gore
disuk bulunmustur(148). Puska ve ark. (109) PES olgularin 3 yillik takibinde
GIB anlamli élgiide artmamasina ragmen kontrol grubuna gére RSLT sektor
degerlerinde anlamh azalma saptamistir. Bu PES’ nun GIiB’ dan bagimsiz tek

basina bir risk faktorl oldugunun bir diger gdstergesi olabilir.
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PEG Yuksek kooperasyon gerektiren ve hataya sebep olabilecek ¢ok
sayida cevresel faktorin bulunabilecedi gorme alani testi yerine daha hizli ve
kolay adaptasyon saglabilen, tekrarlanabilirligi ylksek olan OKT ile GHK
analizinin glokom hastaligindan sudphenilen durumlarda erken tani igin
kullanilabilecedi g6z o6nunde bulundurulmahdir. PES ve kontrol grubu
karsilastirmasinda RSLT sektor olgimlerinin ve MD degerlerinin anlamli fark
gostermemesine ragmen GHK sektor dlgimlerinde anlamli fark olmasi, erken
glokomatdéz donemde ganglion hicre hasarinin erken tespitinde onemli

gorunmektedir.

PES’ un glokoma doénusme ihtimalinin ylksek oldugu ve medikal
tedaviye direng godsterebilecegi dusUnuldugunde, gegis doneminde teshis
koyarak glokomu erken evrede saptamak hastanin gorme kalitesinin korumasi
ve yasam Kkalitesinin bozulmamasi agisindan onemlidir. Bu gecis ddéneminin

GHK analizi ile saptanmasi mumkuin gérinmektedir.
Calismamizda, PES olgularinda GHK analizi sektdr dlgimlerinin degerli

ve glokom erken doneminde tanida en gulgli yardimci test oldugunu

dusunmekteyiz.
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6.SONUGLAR

Glokom hastalarinda ortalama ganglion hicre kompleks ve retina sinir lifi
tabaka kalinliklari glokom kontrol grubuna goére anlamli dizeyde dusuk

bulunmustur.

PES’ nda kontrol grubuna gore GHK analizinde tium kadranlarda incelme

saptanmistir.

PES’ nda kontrol grubuna gére MD ve PSD degerleride patolojik yonde artma

egilimi gostermektedir.

PEG olgularinda PAAG olgularina gére GIiB ve MD degerlerinde anlamli fark

olmamasina ragmen GHK degerlerinde istatiksel anlamli azalma saptanmistir.

PES’ nda glokom gelistiginde hizli progresyon gostermesi ve hastanin gérme
alani defektleri olusana kadar durumun farkinda olmamasi, erken taninin
onemini ortaya koyar. Erken tani ile hem Kkaliteli bir yasam hemde saglik

harcamalarinda azalma saglayacaktir.
PES’ nda GHK analizi 6énemli bulgular ortaya koymaktadir. Olgularin
glokomatbz hasar progresyonunu erken dénemde saptamak igin dnemli bir

yardimci testtir

GHK analizi, glokom tanili hastalarda progresyon derecesini erken dénemde

daha net degerlendirilerek tedbir alinmasi igin yardimci bir testtir.
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