w&‘”‘s”'e

T.C.
MERSIN UNiVERSi'_I'ESi
TIP FAKULTESI

GOZ HASTALIKLARI ANABILIM DALI

OBSTRUKTIF UYKU APNE HASTALARINDA GORME
ALANI DEGISIKLIKLERI ve OKULER KAN AKIMI
(KARSILASTIRMALI KLINIK ARASTIRMA)

Dr. Ozden LOKMANOGLU
UZMANLIK TEZi

DANISMAN
Dog. Dr. Ozlem YILDIRIM

Mersin — 2008



-E"

=
o
'
o
5

EE

_ /

»

S]}-E

zﬁﬁx

T.C.
MERSIN UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

GOZ HASTALIKLARI ANABILIM DALI

OBSTRUKTIF UYKU APNE HASTALARINDA GORME
ALANI DEGISIKLIKLERI ve OKULER KAN AKIMI
(KARSILASTIRMALI KLiNiK ARASTIRMA)

Dr. Ozden LOKMANOGLU
UZMANLIK TEZI

DANISMAN
Dog. Dr. Ozlem YILDIRIM

Bu tez BAP-TF GH ( OL ) 2007-2 TU kodlu proje olarak Mersin Universitesi Bilimsel Aragtirma
Projeleri Birimi tarafindan desteklenmisgtir.

Mersin — 2008



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca yogun ¢alisma sartlarina ragmen bu temel
prensiplerden higbir zaman odun verilmedigini gordiugum, uzmanlasmanin
yalnizca cerrahi uygulamalari yapabilme yetenegi olmadigini, tedavi etmek igin
oncelikle sorunu anlamak gerektigini 6grendim. Tanistigim gunden itibaren
bana sirekli destek olan, tez danismanim Mersin Universitesi Tip Fakultesi
G6z Hastaliklari Anabilim Dali Baskanimiz ve sayin tez hocam Dog. Dr. Ozlem
YILDIRIM "a en igten tesekkur ve saygilarimi sunarim.

Bu bakis acisini kazanmamda ve bir cerrah ve daha 6nemlisi bir hekim
olarak bizlere 6rnek olan 6gretim Uyeleri; Sayin hocalarim , Dog¢. Dr .Atila
ARGIN, Dog. Dr. Ayca YILMAZ, Dog. Dr . Ozay OZ, Yrd. Dog. Dr .Ufuk
ADIGUZEL ve Yrd. Dog. Dr. Ayca SARI'ya sonsuz tesekkir borgluyum.

Hastalarin yonlendiriimesi ve temin edilmesindeki katkilarindan dolayi
MEUTF Néroloji Anabilim Dali égretim lyesi Dog. Dr. Serhan SEViM’e tesekkiir
ederim. Ayrica birlikte calisigim ve bana yardimlarini esirgemeyen tim
arastirma goérevlisi arkadaslarima, calisma sonuglarinin  uygun istatistiki
degerlere yansitilmasinda yardimci olan Dog. Dr. Arzu KANIK ve Ars. Gor. Dr.
Semra ERDOGAN’a, egitimimin ilk yillarindan itibaren bana daima yol gésteren,
elimden tutan, ahlaki prensiplerini benimle paylasan, her zaman yakinhgini

hissettigim sevgili aileme, tesekkurlerimi bir borg bilirim.



ICINDEKILER

Sayfa No
(@ Y4 = LSRR 5
[N M Y0 = @ Y4 = E SRR 6
GIRIS VE AMAGC ..ottt et 7
] = = = R 9
Obstruktif Uyku Apne Sendromu (QUAS) ..., 9
OUAS Tani KIiterleri .....coooeeeeeeieeeeeeeeeeee e 9
OUAS RISk FaKtOrleri.......coooeeeiieieeeee e, 10
OUAS KIiniK OZEIKIETT ......c.veeeveeeceeeeeceeeeeee e 10
OUAS KompliKasyonIart .........cooooeeeeoieiieeeeeeee 11
OUAS Hastalarinda Goz Bulgulart ..........cc.ooooeviiiiiiiiiiiieeeeeeen, 11
(€11]1(e] 0 TV TN =T 0 11 0 1 1 12
HUmMOr Ak6z Dinamigdi ve GOz Igi BaSINCI.......ccveeveeveeeeeeeeeecee 12
Glokomda Risk FaKtorleri .........ccooeeevviiiiiiiieieeeeeeeee e 13
Optik Sinirin Vaskuler FizyOlojiSi............coeeiiiieeiiiiiiiiiee e, 14
Optik Diskte Glokomatdz Hasar Olusumu ..............ccceeeeeeeeeiiiiiinnnnnnnn. 17
Glokomda Optik Disk DegisiKIiKIeri..............uceiiiiiiiiiiiicii e, 21
Glokomda Tani YOntemleri  .......ccooveeeiiiiiiiiiii e 23
Y 101 PP 24
Perimetride Terminoloji ve Tanimlamalar .............cccccccoceiiiiiiiinnnn, 24
(€710 o) 0 IRV L= == 1] 1 1= 1 U 26
Glokom ve Renkli Dopler Ultrasonografi = .........cccccceuviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinns 26
GEREC Ve YONTEMLER ....ooviiiiiicieceecte et 28
2L LU Y o 30
TARTISMA .o 39
SONUC Ve ONERILER .....oouviiveeieceeeeeee ettt 44
[N NN S I 45
SIMGELER ve KISALTMALAR DIZINI ......c.cccoovoiiiiiiieceeececeeeee e 52
SEKILLER DIZINI.....oooiiiiiiieeeceee e 53

TABLOLAR DIZINT ..ot 55



OZET

Bu calismada, polisomnografi (PSG) yontemi ile Obstriktif Uyku Apne
Sendromu (OUAS) tanisi konmus hastalarda oftalmolojik muayene ve gbrme
alani testi ile glokom varligini aragtirmak ayrica renkli dopler ultrasonografi
(RDUS) vyapilarak bu hastalardaki glokomla baglantili vaskuller patolojiye
aclklik getirmek amaclanmistir.

Calismaya PSG yontemi ile OUAS tanisi konmus 30 OUAS’lu olgunun
60 gozu, benzer yas ve cinsiyet dagihmina sahip 30 gonulli kontrol olgusunun
60 gozu dahil edildi. Hastalarin rutin géz muayeneleri yapildi ve santral kornea
kalinliklari pakimetre ile oOlglldi. Goérme alani (GA) muayenesi Humphrey
otomatik perimetrisi ile santral 30-2 SITA (Swedish interactive Thresholding
Algorithm)-Standart ve santral 30-2 SWAP (Short Wavelength Automated
Perimetry) programi kullanilarak yapildi. Ayrica RDUS ile oftalmik arter (OA),
santral retinal arter (SRA) ve posterior silyer arter (PSA) kan akim hizlari
hesaplandi.

OUAS’lu hastalarda santral 30-2 SWAP programi kullanilarak saptanan
GA parametrelerinden ortalama sapma (MD) degeri anlamh dusuk (p<0,05);
RDUS parametrelerinden PSA residiv indeksi (RI) kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli yiksek (p<0,05), PSA diastol sonu hizi (EDV) ise
anlamli dusuk bulundu (p<0,05).

Sonug olarak OUAS’lu hastalarda glokoma yatkinlik olabilecedi ve bu

hastalarin glokom agisindan yakin takip edilmeleri gerektigi dusunaldu.

Anahtar kelimeler: Glokom, bilgisayarli goérme alani, renkli dopler

ultrasonografi, obstruktif uyku apne sendromu



ABSTRACT

Ocular Blood Flow and Variation Of Visual Field In Patients With
Obstructive Sleep Apnea Syndrome

In the present study tendency of glaucoma was investigated in the
patients with obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) diagnosed by using
polysomnography (PSG) method by using computerized visual field analyzer
and colored doppler ultrasonography, also vascular pathology related with
glaucoma was clarified in these patients.

Sixty eyes of 30 cases with OSAS diagnosed by using PSG method and
60 eyes of 30 control cases with similar sex distribution were included in this
study. Standart ophthalmological examination were performed on patients.
Routine eye examinations of the patients were performed and the corneal
thicknesses were measured by pachimetry. Visual field examinations were
performed with Humprey automatic perimetry by using central 30-2 SITA
(Swedish interactive Thresholding Algorithm)-Standart and central 30-2 SWAP
(Short Wavelength Automated Perimetry) test programme. Orbital Doppler
Ultrasonographic examination was performed on patients and controls. Also
blood flow velocities were calculated on ophthalmic artery (OA), central retinal
artery (SRA) and posterior ciliar artery (PSA) with colored doppler
ultrasonography.

Among the visual field parameters determined by using central 30-2
SWAP programme of the patients with OSAS, mean deviation (MD) were
significantly lower(p<0,05) ; RI of ciliar artery were significantly higher (p<0,05)
and EDV of ciliar artery were significantly lower(p<0,05) in these patients when
compared with the contol group.

As a result, it was concluded that patients with OSAS might have a
tendency for glaucoma so, these patients should be followed closely due to the
risk of glaucoma.

Key words: Glaucoma, computarized visual field analyzer, colored doppler

ultrasonography, obstructive sleep apnea syndrome



GiRiS VE AMAG

AASM (American Academy of Sleep Medicine), Obstruktif Uyku Apne
Sendromu (OUAS) tanimini uykuda tekrarlayan Ust solunum yolu tikanmalari ile
karakterize ve oksijen saturasyonunda azalmayla birlikte gorilen sendrom
olarak yapmistir. OUAS prevalansi %1-5 arasinda degismektedir™?.

OUAS risk faktorleri arasinda yas (30-60 yas arasi) , cinsiyet (erkeklerde
%4 , kadinlarda %2 oraninda), obezite, horlama, ilaglar, genetik, anatomik,
mekanik, noromuskuler, santral faktorler sayilabilir. Ayni zamanda OUAS,
kardiyovaskiler ve norovaskiler hastaliklar acgisindan risk faktdri olarak
tanimlanmistir>®. Apne, gegici bir hipoksi yaratir, bu agidan glokom hasari igin
bir risk faktoruduar.

OUAS hastalarinin olasi géz bulgulari arasinda; optik sinir degisiklikleri
(non-arteritik anterior iskemik optik néropati, normotansif glokom, agik acili
glokom), retinal vaskuler tortousite artisi, gevsek goz kapagi sendromu vyer
alr’.

Dunyada korluk nedenleri arasinda ikinci sirada bulunan glokom, ilerleyici
ganglion hicre olumda, sinir lifi kayiplari ve géorme alani (GA) defektlerine, optik
sinirde karakteristik yapisal hasara yol agan bir optik noropatidir®. Toplumda
hastaligin prevalansi %1-2"%.

Glokomda optik noropati patofizyolojisi net olarak acgiklanamamistir.
Glokom patogenezinde gesitli faktérler tanimlanmistir. Bunlardan en énemlisi,
ganglion hucre apoptozisidir. Apoptoziste etkili olan dnemli bir neden lokal
vaskuler faktorlerdir.  Optik sinir basindaki kapiller perfizyon basincinda
dismeye yol agabilen hipertansiyon (HT), diabetes mellitus (DM), arterioskleroz,
vazospazm, uyku apnesi gibi pek ¢ok neden mevcuttur. Glokomda
otoregulasyon bozularak okuler kan akiminda azalma olmakta, dolayisiyla
iskemi gelismektedir. iskemi ile ekstraseliiler ortamda salinimi artan glutamat,
ilk olarak N-metil D-aspartat (NMDA) reseptorlerini stimule ederek kalsiyumun

hlcre icine gecisini tetikler, bu da apoptozis surecini baslatir®.



GIB artisi, glokomun en énemli ve su anki bilgilerimize gére tedavi
edilebilir tek risk faktoriidiir®*°. Fakat glokomatdz optik disk hasari izlenen bazi
hastalarda GIB’'nin yilksek olmamasi dikkati ceken bir 6zelliktir''. Bununla
birlikte, GIB artmis olarak tespit edilen bir grup hastada ise glokomat6z hasar
izlenmemektedir*?. Bu bulgulardan yola cikarak, glokomun GIB disinda risk
faktorlerininde olabilecedi dusuniimustir.

Son vyillarda yapilan calismalarda hem OUAS’lu hastalarda glokom,
hemde glokom hastalarinda OUAS arastiriimistir’>. Pimer agik agili glokom
(PAAG)'lu ve normotansif glokom(NTG)lu hastalarda OUAS ile birlikteligi
saptanarak, bu hastalarda OUAS’nun glokom icin risk faktori olabilecegi
belirtilmigtir. Bu calisma OUAS’lu hastalarda glokoma olan yatkinhgi
degerlendirmek amaciyla yapildi. Bu galismadaki amacimiz polisomnografi
(PSG) yontemi ile OUAS tanisi almis hastalarda oftalmolojik muayene, gérme
alani ile glokom varligini arastirmak, ayrica renkli dopler ultrasonografi (RDUS)

ile bu hastalardaki glokomla baglantili vaskuiler patolojiye acgiklik getirmektir.



GENEL BILGILER

Obstriktif Uyku Apne Sendromu

OUAS, uykuda tekrarlayan Ust solunum yolu tikanmalari ile karakterize ve
oksijen satiirasyonunda  azalmayla birlikte gérilen sendromdur'. OUAS
prevalansi %1-5 arasinda degismektedir. OUAS, 30 ile 60 yaslari arasinda
kadinlarda %2, erkeklerde %4 oraninda gorulir . Ayrica OUAS’Iu hastalarin
yaklasik 2/3’li obez olup, OUAS gériilme sikhi§i yasla belirgin olarak artar*™.

Toplumda DM prevalansinin % 3 oldugu dasunulirse, OUAS’nun sik
gorulen bir hastalik oldugu anlasiimaktadir. Ancak, OUAS taninmadigi ve
sonuglari bilinmedigi icin yeterince dikkat cekmemektedir. Epidemiyolojik
verilerin Turkiye igin yansimalari hesaplandiginda, iyi niyetli bir tahminle bile
ulkemizde 1-1.5 milyon hasta oldugu sdylenebilir.

Tanimlar

Apne : 10 saniye veya daha fazla slreyle agiz ve burunda hava
akiminin durmasi veya normalin %10’'undan az olmasidir.

Hipopne: Hava akiminda 10 saniyeden fazla sureyle %30-50’si kadar
azalma ile birlikte, kan oksijen satirasyonunda % 3-4’lik disme veya arousal
gelisimidir.

Arousal: Uyku sirasinda daha hafif bir uyku evresine veya uyaniklik
durumuna ani gegislerdir?.

OUAS’da gece uykusu boyunca saatte ortalama bes veya daha fazla
obstriktif apne veya hipopne gorulir. Apne episodlari nedeniyle hipoksemi,
hiperkapnik asidoz, negatif intratorasik basing degisiklikleri, arousal ve sempatik
aktivite artisina bagli refleks arteryel vazokonstriksiyon sonucu sistemik kan
basincinda yukselmeler goralur. Ayrica vaskuler endotelden salgilanan
vazoaktif maddeler vaskuler tonus degisikligine neden olarak buna katkida
bulunurlar®.

OUAS Tani Kriterleri

AASM'nin belirledigi tan kriterleri asagida belirtiimistir':

Tani koyabilmek igin (A veya B)+ C olmasi gereklidir



A: Gunduz asirn uyku hali (baska bir nedene baglanmiyorsa)

B: Asagidakilerden en az ikisinin varhd (baska bir nedene
baglanmiyorsa);

1. Uykuda bogulma hissi
2.Uykuda tekrarlayan uyanma
3.Yeterince dinlendirmeyen uyku
4. Gunduz yorgunluk hissi

5. Konsantrasyon bozuklugu

C: Gece boyunca alinan polisomnografi (PSG) kayitlarinda uyku saati

basina 5 dakika veya daha fazla obstriktif tipte solunumsal olayin bulunmasi.
OUAS Risk Faktorleri

-lleri yas ve erkek cinsiyet

-Obezite

-Aile 6ykusu

-Sigara, alkol ve ilag kullanimi

-Eslik eden diger hastaliklar: Ust solunum yolu patolojileri, kardiyovaskiler

hastaliklar, akciger hastaliklari, nérolojik hastaliklar, endokrin hastaliklar,kollajen

doku hastaliklari, gastrointestinal hastaliklar gibi hastaliklar eslik edebilir® .

OUAS Klinik Ozellikleri

Major semptomlar; horlama, tanikli apne, gundiz asiri uyku halidir.
Kardiyopulmoner (uykuda bogulma hissi, nokturnal aritmiler), noéropsikiatrik
(uyaninca bas agrisi, yetersiz bolinmis uyku, unutkanlhk, depresyon,
anksiyete) ve diger semptomlar (agiz kurulugu, nokturnal Oksurlk, libido
azalmasi, isitme kaybi ve gastro-6zofageal refll) eslik edebilir.

Kesin tani igin altin standart PSG’dir. PSG, beraberindeki testlerle birlikte
bircok fizyolojik parametrenin gece uykusu sirasinda surekli kaydedilmesi,
analizi ve yorumlanmasi islemidir'2.

OUAS'’ da karakteristik PSG bulgulart:

1- Yluzeyel uyku suresinin artmasi, azalmisg derin yavas uyku ve azalmis
REM uykusu

2- Sik tekrarlayan apne, hipopne ve arousallar ve siklikla bunlara eslik
eden oksijen desaturasyon dénemleri

3- REM evresinde apne stre ve sikhginin artip, oksijen

desaturasyonunun daha da derinlesmesi
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4- Paradoksal karin ve gogus hareketlerinin varligi
5- Sik sik apne nedeniyle kesintiye ugrayan dizensiz guralttli horlama
6- Apne sirasinda bradikardi, postapneik donemde tasikardi ve aritmiler

PSG’de, OUAS’lu hastalarda apne-hipopne indeksi (bir saatteki toplam

apne ve hipopne sayisi) (AHI) kaydedilir.
OUAS’In polisomnografik siniflamasi :
e AJir OUAS : AHI>30
e Orta OUAS : AHi 16-30
e Hafif OUAS : AHI 5-15
OUAS Komplikasyonlari
OUAS

komplikasyonlari  arasinda

kardiyopulmoner

bozukluklar,

noropsikolojik bozukluklar, gastrodzofagial refli, nokturi, kisilik problemleri,

sekstel sorunlar, depresyon, isitme kaybi, polisitemi ve iskemiye bagh organ

patolojileri sayilabilir®.
OUAS Hastalarinda G6z Bulgulari

OUAS hastalarinin olasi géz bulgulari arasinda; optik sinir degisiklikleri

(non-arteritik anterior iskemik optik néropati,

normotansif glokom, acik acili

glokom, optik disk 6demi), retinal vaskuler tortousite artisi, gevsek géz kapag

sendromu

gosterilmigtir.

_inspiratuar

+ O, efor

\/ava@
Serebral kan gecici kan basinci

akimi artisi

(t serebral )

kan hacmi

karotid cisim
kemoreseptdrleri

serebral 6dem

sempatik

- Arousal “aktivite

_‘, 1 (hizln)
uyku "gecici kan
bozuklugu basinci artisi

|
metabolik
inflamatuar

/ disregulasyon

gecici

endotelin / nitrik oksit

arteryel hipertansiyon, aterosklerozis, | -

intrakranial
basinc artisi

optik disk 6demi, otoregiilasyon
bozulmasi, vaskiiler degisiklikler

Sekil 1: OUAS’da okdler disfonksiyon patogenezi

yer alir’. Sekil-1’de OUAS'da okiiler disfonksiyon patogenezi
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Glokomun Tanimi

Glokom, etyolojisi kesin olarak bilinmeyen, multifaktoryel, progresif,
fonksiyonel ve doku kayiplari ile seyreden kronik optik néropatidir . Gunumuzde
Ozellikle orta ve ileri yasli populasyonda onlenebilir gorme kaybinin en sik ikinci
nedenidir . Toplumda hastali§in prevalansi %1-2’ dir®.

GIB artigi, glokomun en énemli ve su anki bilgilerimize gére tedavi
edilebilir tek risk faktoriidir®*®. Artmis GIB, akson ve kapillerlerde kompresyona
yol agmakta, bu da nérotropik faktorlerin aksoplazmik yolla akimini engelleyerek
ganglion hucre olumune neden olmaktadir. Fakat glokomatoz optik disk hasari
izlenen bazi hastalarda GiB’nin yiiksek olmamasi dikkati geken bir 6zelliktir'*.
Bununla birlikte, GIB artmis olarak tespit edilen bir grup hastada ise glokomatéz
hasar izlenmemektedir'?. Bu bulgulardan yola cikarak, glokomun GIB disinda
risk faktorlerininde olabilecegi disunulmustar.

Humor Akoz Dinamigi ve Goz igi Basinci

HUmor akoz, siliyer proseslerden devamli olarak yapilip arka kamaraya
salinirken ayni oranda disa akim yollari ile gozu terk etmektedir. Ak6zlin %80’
aktif sekresyon ile pigmentsiz siliyer epitel tarafindan bir dizi enzimatik sisteme
bagh aktif bir metabolik sire¢ sonrasinda uretilir. Akézin geri kalan %20’lik
kismi pasif sekresyon ile siliyer kapillerlerdeki kan basinci, plazma onkotik
basinci ve GIB seviyelerine bagh olarak ultrafiltrasyon ve diflizyon
mekanizmalari ile Uretilir. Pupilla agikligindan 6n kamaraya ulasan akoz humor
on kamarayl %80-90 oraninda trabekuler sistemden, %10-20 oraninda da
uveoskleral sistemden gozii terk etmektedir™.

Normal GiB, popilasyonun GIB araliginin istatistiksel ifadesidir ve
bireylere 6zgu degildir. Bati toplumlarinin gogunda 40 yasindan sonra her 10
yilda bir GiB'nin yaklagik 1 mmHg arttigina dair bazi kanitlar bulunmakla
beraber bu durumun butin populasyonlarda meydana gelmedigi gorulmektedir.
GIB 24 saatlik bir siirecte, genellikle sabah saat 8 ile saat 11 arasi maksimum
duzeyde ve gece yarisi ile saat 2 arasi minimum duzeyde seyreder. Bu dongu,
gunduzden ¢ok uyku siklusuna baghdir. Diurnal varyasyon 3-5 mmHg arasinda

olabilir ve bu degerler tedavi edilmeyen glokomda daha genis araliktadir*®*8,
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Glokomda Risk Faktorleri

A. Demografik risk faktorleri

1-) Yas ve cinsiyet : Cesitli ¢calismalar glokomun insidansinin yasla
ortalama 2-4 kat arttigini ortaya koymaktadir. Beyazlar arasinda 40’li yaglarda
yaklasik %0,9 olan oran 80’li yaglarda ortalama %2,1’ e yUkselir. A¢lI kapanmasi
icin bildirilen siklik %0,04-0,09 arasindadir'. Olgularin codu 65 yasindan sonra
ortaya c¢ikmaktadir. Glokom gelisimi igin, cinsiyetin ise major bir risk faktoru
oldugu belirtiimemistir.

2-) Irk ve etnik koken: Afrikalilarda acik acili glokom sikli§i beyazlara
oranla yaklasik 4 kat fazladir. Cinlilerde a¢i kapanmasi glokomu sikh@i diger
irklara gore daha fazladir™.,

B. Okuler risk faktorleri

1-) GiB: Glokom igin cok ®nemli bir risk faktériidir. GiB kontrol altina
alinan glokom olgularinda gérme alani kaybi hizi yavaslar. GiB’nin yiiksekligi
glokom olasih@ini arttirir. Ornegin 23 mmHg seviyesinde %10 glokom olasihg!
varken, bu oran 27 mmHg seviyesinde %50’ dir®.

2-) Optik sinir basi: Optik sinirdeki cup/disk (c/d) orani ne kadar buyukse
goérme alani kaybi da o kadar fazla olur, c/d orani 0.4’ den az ise risk az, c/d
orani 0.6'dan fazla ise risk fazladir.

3-) Miyopi: Ozellikle miyoplarda glokom prevalansinin arttigi bildirilmistir®®.

4-) Hipermetropi: Ylksek hipermetropi, kapal agil glokomla gicla bir iligki
icindedir.

C. Sistemik risk faktorleri

1-) DM: Diyabet, retinanin vaskuler yapilari yanisira néronal ve glial
elemanlarinin fonksiyon ve metabolizmalarini da etkileyerek retina ganglion
hdcrelerinin apoptotik 6lumunu hizlandirmaktadir. Bu nedenle, artmis goz igi
basinci ile birlikte oldugunda diyabet, glokomat6z optik néropati gelisimi icin risk
olusturmaktadir. Ayrica diyabet, retinadaki kiicik damarlari etkileyerek ve optik
sinir fibrillerinin hassasiyetinin artmasina neden olarak da glokom igin risk
faktord olusturmaktadir.

2-) HT: Bazi galismalarda GIiB yiikselmesi ile kan basinci yiikselmesi
arasinda direkt bir iliski kaydedilmistir. Glokom retrobulber damarlarda kan akim

hizinda azalma ve rezistansta artis ile beraberdir. Ayrica okller kan
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dolagimindaki degigsiklikler glokoma bagl hasarin ilerlemesine de katkida
bulunmaktadir®.

D. Genetik Risk Faktorii

Yapilan calismalarda PAAG’ da otozomal dominant ve otozomal resesif
gecis olabilece@i bildirilmigtir. Ailevi glokom olgulari %13-47 arasindadir. Bu
oran, normal toplumun yaklasik 5-7 katidir?:,

E. Diger risk faktorleri

1.Sigara kullanimi: PAAG ile sigara aligkanligi arasinda bir iligki
gOsterilememistir.

2. Alkol alinmasi: Bazi ¢alismalar glokom riski ile alkol tUketimi arasinda
iliski gostermistir.

3. Renal hastalik ve hemodiyaliz

4. Hematolojik hastaliklar

5. Sosyoekonomik durum

Optik Sinirin Vaskuler Fizyolojisi

Glokomatdz optik noéropati olus mekanizmalari ve risk faktorlerinin
anlasilabilmesi icin optik sinir basi kanlanmasinin iyi bilinmesi gereklidir. Optik
sinir bagi 6nden arkaya dogru 4 bolumde incelenir:

1. Yuzeyel sinir lifi bolgesi:

Ganglion hucrelerinin aksonlarindan, noroglial ve astrositik hucrelerden
olusan bir tabakadir. Ganglion htcrelerinin aksonlari optik diskte toplanarak
optik siniri meydana getirir. Optik sinir ortalama 1.2 milyon aksondan meydana
gelmigtir. Sinir lifleri retinada belli bir dUzende dagdiimiglardir. Makuladan gelen
lifler optik diske diz olarak girerler ve makula papiller demeti olustururlar.
Retinanin temporal yarisindan gelen lifler Ustten ve alttan makulapapiller
demetin etrafini dolagarak ark seklini alirlar. Retina nazalinden gelen lifler ise
optik sinir basina direkt ulasirlar. Perifer retinada bulunan ganglion hicrelerinin
aksonlari sinir lifi tabakasinin derin katlarinda bulunurken optik diske yakin
olanlar tabakanin ylzeyel katlarindadir. Sinir lifi tabakasi peripapiller bolgede
kalin iken perifere gidildikge incelir. YUzeyel sinir lifi tabakasi esas olarak SRA’in
arteriolar dallarindan beslenir. SRA, optik sinir icinde Ust ve alt kollara ayrilir. Bu
kollardan c¢ikan klguk arterioller optik sinirin ve peripapiller retinanin yuzeyel

sinir lifleri katinin beslenmesini temin ederler. Bu damarlar prelaminar bdlge
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kapillerleri ile anostomoz yaparak disk kenarinda peripapiller retina ve uzun
radyal peripapiller kapillerler olarak devam ederler®.

2. Prelaminar bolge;

Miyelinsiz optik sinir lifleri, astrositler ve glial uzantilardan olusur. Klinik
olarak optik diskin merkezinde bir gukurluk olarak gozlenir. Bu bdlge, optik siniri
cevreleyen arteriollerden dogan direkt dallardan, peripapiller koroidden dogan
indirekt dallardan veya kisa arka silyer arterlerin kapiller ve prekapillerlerinden
beslenir. Prelaminar bdlgenin siliyer kaynakli bir veya birden fazla dal
genigleyerek siliyoretinal arteri olusturur. Bu bodlgenin beslenmesinde
peripapiller koriokapillarisin direkt etkisi yoktur®.

3. Lamina kribroza bolgesi;

Optik sinirin komgu skleradan kollajen uzantilar aldigi yerdir. Akson
demetlerini destekleyen glial dokularin yogunlugu oldukg¢a artmistir. Normal
insan lamina kribrozasinda 500-600 laminar delik bulunur. Ust ve alt
kutuplardaki delikler daha genis ve destegi daha azdir. Bu sebeple glokomattz
hasar diskin Ozellikle Ust ve alt kutuplarindan baslar. Bu bolge kisa silyer
arterlerin olusturdugu pleksustan beslenir. Bu damarlarin lamina c¢evresinde
olusturdugu vaskiiler halkaya ‘Zinn-Haller halkasi’ adi verilir®2.

4. Postlaminar bolge;

Sinir lifleri miyelinlidir ve c¢aplari 3-4 katina c¢ikar. Bu bodlgede temel
destek elemani oligodentriositlerdir. Akson demetleri, bag dokusu septalari
tarafindan cevrilmiglerdir. Bu boélge kan akimini sadece kisa PSA’den degil pial
arter kollarindan da alir. Pial arterler retrobulber optik sinir icine girmeden 6nce
hem SRA’den hemde daha 6nde kisa PSA kollarindan kaynak alir®.

Optik sinir basi kanlanmasinda kisisel varyasyonlar oldugu tespit
edilmistir. Bu varyasyonu olusturan faktoérlerden en énemlisi, PSA’ler arasindaki
‘watershed alanlarr’dir. Ug arteryel sistemle kanlanan bir organda, ug arter
dagilim alanlari arasindaki sinir bolgesine bu ad verilir. Optik sinir kapiller yatagi
ile peripapiller koroid arasinda devamlilik bulunmamaktadir. Koroidin tersine
peripapiller alanda, dusuk basing sistemi mevcuttur. Bu nedenle optik sinir ile
koroid arasinda ‘watershed alan’’ meydana gelmektedir. Bu alan, zayif
damarlanmasina bagli olarak iskemiye oldukg¢a duyarlidir. Genelde, optik sinir
basinda medyal ve lateral grup PSA bulundugundan bu bdlge vertikal

yerlesimlidir®.
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Retina ve optik sinir baginda kan akiminin otoregulasyonu, bilinen ve
kabul edilen bir gergektir. Kan akiminin otoregulasyonu sayesinde perfizyon
basincinda degisiklik oldugu durumlarda nispeten sabit bir kan akisi, kapiller
basinci ve besin gereksinimi saglanabilmektedir?®. Optik sinir basinda kan
akiminin otoregulasyonu, sistemik ve lokal mekanizmalarla saglanmaktadir.

Sistemik mekanizmalar:

1- Perfuzyon basinci: Okuler dokular igin perflzyon basinci, ortalama kan
basinci ile GIB’nin farkina esittir. Perflizyon basincindaki disls, ortalama kan
basincinda azalma, GiB’nda artma veya ikisinin kombinasyonu sonucu ortaya
cikar. Literatlrde klinik ve deneysel calismalar, gorsel defekt veya optik sinir
bas! dolagim bozuklugu olusturmak icin gerekli GIB degerinin, ortalama kan
basinci ile orantili oldugunu géstermistir. Bu nedenle énemli olan GIB degil,
perfiizyon basincidir®.

2- Damar direnci: Eger GIB artar ve okiiler perfiizyon basinci azalirsa
vaskiler direngte azalma gozlenir. Bu sayede, kan akiminda belirgin bir
degisiklik olmaz. Optik sinir basinda vaskuler direncin artmasina neden olan
vazospastik hastaliklar ise kan akiminin azalmasina neden olur®.

Lokal mekanizmalar:

1- Metabolik mekanizmalar: iskemi, lokal olarak vazodilatasyon saglayan
maddelerin salinimina neden olur. Parsiyel oksijen basincinin artisi optik sinir
basinin kan akimini azaltirken, parsiyel karbondioksit basincinin artisi optik sinir
basinin kan akimini artirir®®.

2- Miyojenik mekanizmalar: Damar duvarlarinda bulunan diz kaslar
gerilimin artmasina kasilma, gerilimin azalmasina gevseme seklinde yanit
verirler. Bu mekanizmada kalsiyum kanallari ve prostaglandinler énemli rol
oynar®.

3- Parakrin mekanizmalar: Nitrik oksit (NO), prostasiklin ve hiperpolarizan
faktor vaskller gevsetici faktdor olarak gorev yaparken; tromboksan A,
prostaglandin H», endotelin 1 ve lokal renin-anjiotensin vaskuler kontraktor
faktorlerdir®.

4- Norojenik mekanizmalar: Retina damarlari ve optik sinirin prelaminer
bdlgesinde néral innervasyon yoktur. Buna karsilik uzun ve kisa posterior silyer
arterlerde nonadrenerjik ve nonkolinerjik yollar bulunmustur. Kan damarlarinda

bulunan kaslar, hem alfa 1, hem de beta 2 reseptorleri igerir. Norepinefrin, alfa 1
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reseptorleri stimule ederek kasin kasilmasina neden olur. Bu da kan
damarlarinin [limenlerinin daralmasiyla kan akiminin sinirlanmasiyla sonuglanir.
Epinefrin, beta 2 reseptorleri stimile ederek kasin gevsemesine sebep olur.
Olusan vazodilatasyon ile kan akiminda artis gergeklesir®.

Optik Diskte Glokomatoz Hasar Olusumu

Glokom, ganglion hacreleri, retina sinir lifleri, fotoreseptorler ve optik
sinirde patolojik degisiklikler yapabilen kronik seyirli bir hastaliktir. Optik sinir
degisiklikleri hastaligin en iyi tanimlanmis, en karakteristik bulgulardir.
Glokomdaki optik sinir harabiyeti, diger tipteki optik néropatilerden farkli olup;
retina ganglion hlcre aksonlari disinda glial doku harabiyeti ile de
karakterizedir. Optik c¢ukurlugun vertikal yonde uzamasi, néral rimde
centiklenme, kan damarlarinda pozisyon degisiklikleri ve ndral rim dokusundaki
soluklagsma glokomun tipik bulgularidir. Bu bulgular optik sinirin prelaminar
bolimiindeki ganglion hiicre aksonlarinin kaybi nedeniyle gdzlenmektedir®®. Bu
akson kaybi optik sinirin 6ncelikle superior ve inferior kadranlarinda
gorulmektedir. Superior ve inferior kadranlardaki destek dokusunun daha az ve
zayif olusu bu kisimlardan gegen aksonlarin daha erken hasar gdérmesini
acliklamaktadir.

Onceleri glokomdaki optik sinir hasari, aksoplazmik akimin kesintiye
ugramasina baglanmistir. Bu blok, aksonlarin lamina kribrozaya girdigi yerde
sikismasl ya da basincin aksonlara direkt hasari ile gergeklesebilir. Ancak
milkemmel GIB kontroliine ragmen glokomatéz optik sinir hasari ilerlemeye
devam eden glokom olgulari ile normal basingh glokom gercegi bu teori ile
aciklanamamistir®’,

Glokomda blyuk ¢apli aksonlar hasara daha yatkindirlar. Bu durum genis
aksonlari olan ganglion hiicrelerinin GiB’na daha duyarli olmasiyla etrafindaki
destek dokusunun zayifligiyla aciklanmistir®®. c/d oranindaki 0,1’lik bir artis optik
sinir liflerinde ortalama %10’luk bir kayba karsilik gelmektedir. Optik diskteki
glokomatoz degisikliklerin glial dokudaki degisikliklerden c¢ok aksonlardaki
azalmaya ait oldugu bilinmektedir.

Glokomatdéz optik sinir  hasarinin ilk donemlerinde optik sinir
kapillerlerinde segici bir kayip gorulmez. Optik sinir hasari olusan goézlerde
ortalama retina arteriol c¢api, okiler hipertansiyon ve normal Kkontrol

hastalarindan anlamli derecede daralmis olarak bulunmustur®.
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Glokomat6z optik néropati gelisimini agiklamak igin farkl gorlgsler ortaya
atilmistir:

Mekanik hipotez

Okuler hipertansiyon direkt olarak lamina kribrosada aksoplazmik akimi
etkilemekte ve glokoma 6zgii degisikliklere neden olmaktadir®’. Bu teori, ilk defa
1858 yilinda Mueller tarafindan ortaya atilmistir.

Mekanikovaskiiler hipotez

GIB, optik sinirin laminer ve prelaminer bolgelerindeki kuiglk capli
damarlarda ve bunlardan c¢ikan kuguk koroidal damarlarda bir kompresyon
olusturmakta, otoregllasyon mekanizmalarinda olusan bir bozulma nedeni ile
kan debisi azalarak agriya neden olan ve sinir dokusunda harabiyetle

sonuglanan bir iskemi ortaya gikmaktadir®.

GIB ARTISI P MEKANK
HASAR

AZALMAS] | EKSKAVASYON
KAN BASINCT /
AZALMASI '
KAN AKIMI

Sekil 2: Glokom Olusumunda mekanikovaskiler hipotez

Vaskiler hipotez

Glokomda gelisen optik sinir lifi hasarina, prelaminar koroidal
sirkiilasyondaki bozulmanin neden oldugu éne siiriilmektedir. Glokomda GiB
artigi olsun ya da olmasin optik sinir basinin prelaminar ve laminar bolgelerinde
parsiyel iskemi gelistigi izlenmistir. Bu sebeple, optik sinir basinin duasik
perfuzyonunun glokomatdz optik néropatinin gelisiminde 6nemli rol oynadigi

distinilmektedir®”.
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Optik sinir basini besleyen damarlardaki perfizyon basinci dusuklugu
doku beslenmesini etkiler. Perflzyon basinci gdzdeki arterler ile venler
arasindaki basing farkidir. Okuler kan akimi perfuzyon basinci ile dogru,
vaskuler rezistans ile ters orantihdir. Retinal dokulardaki kan akimi santral sinir
sisteminde oldugu gibi sempatik aktivasyondan bagimsizdir. Bu islem
‘otoregllasyon’ denilen lokal (NO, prostaglandinler, endotelin ve renin-
anjiyotensin sistemi) ve metabolik faktérler ile idare edilir. Saglikh bir gézde GIB
30-35 mmHg degerlerine kadar otoregulasyon normal bir sekilde surer. Sistemik
hipotansiyon okiiler kan akimini azaltan énemli bir diger faktdrdir. GiB’nin
yukselmedigi glokom olgularinda ambulatuvar olarak kan basincinin monitorize
edilmesiyle nokturnal diyastolik kan basincinda ¢ok ciddi dususler saptanmistir.
Ortalama arteryel basincin ¢ok dusmesi perfuzyon basincini olumsuz ydonde
etkilemektedir.

Boylece, sistemik kan basincindaki yogun dusugler ve vaskuler rezistans
bozukluklar okuller kan akimini bozarak glokomatdz optik noropatiye neden
olmaktadir.

Ganglion hiicre apoptozisi

Glokom, retina ganglion hucrelerindeki ilerleyici kayipla karakterize bir
optik noropatidir. Son yillarda retina ganglion hucrelerinin apoptozis tipi bir
hiicre 8limiine ugradigi yéniinde gdzlemler meveuttur®?. Apoptozis, nekrozdan
farkli olarak inflamatuvar reaksiyonla beraber olmayan, genetik olarak
programlanmis bir hicre 6limudur. Glokomda otoregulasyon bozularak okuler
kan akiminda azalma olmakta, dolayisiyla iskemi gelismektedir. iskemi ile
ekstraseluler ortamda salinimi artan glutamat ilk olarak NMDA reseptorlerini
stimule ederek kalsiyumun hucre igine gegisini tetikler, bu da apoptozis surecini
baglatir.  Glutamat, glokomlu olgularin vitreusunda yuksek duzeyde
saptanmistir®®. Apoptoziste dnemli olan bir diger faktér de néronlarin hayatta
kalabilmesi i¢in gerekli olan ndrotropik faktorlerin varligidir. Bu faktorlerin
baglicalari BDNF (Brain Derived Neurotrophic Factor) ve NGF (Nerve Growth
Factor)'dir. Glokomda hicre 6liumunun norotropik faktorlerin azalmasiyla oldugu
pek ¢ok calismada gosteriimistir®. Glutamat, eksotoksisitesini NMDA
reseptorleri Uzerinden gergeklestirmektedir. NMDA reseptorlerinin glutamat ile
aktivasyonu, patolojik miktarlarda NO salinimini uyarmakta ve mitokondrilerde

superoksit iyonu yapiminida artirmaktadir. NO ile superoksit tepkimeye girerek
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apoptozisi baslatabilen peroksinitriti olustururlar. Peroksinitrit ileri derecede
reaktif bir serbest radikaldir ve tirozin ile reaksiyona girerek yapisal ve
fonksiyonel kayba yol agmaktadir®.

Retina ganglion hucrelerinin yagsamasi, BDNF gibi belli aksonal bliyume
faktorlerinin varligi ile direkt baglantihdir. Lamina kribrosa dizeyinde olusacak
bir aksonal kompresyon lateral genikulat nukleus ve diger bolgelerden gelen
retrograt aksoplazmik akim blokajina ve bu bliyume faktorlerinin yokluguna yol
acarak glokomatoz optik atrofiye neden olabilmektedirler.

Glokomda optik sinir basi damarlarinda bazi degisiklikler olmaktadir.
Bircok olguda peripapiller retinal damarlarda fokal arteriyoler daralmalar
gozlenmektedir ve yerlesimleri en buylk gérme alani kaybinin oldugu bdlgelerle
uyumludur®. Bununla birlikte glokomlu gézlerde genel arterioler incelme, normal
gdzlerdekinden iki kat fazla bulunmustur. incelme ile damar direnci artmakta ve
kan akimi azalmaktadir. Bu durum, retinal néron kaybina sekonder olabilecegi
gibi optik sinir hasari patogenezindeki iskemik siirecide agiklayabilir®®.

Glokomat6z hasarin gelismesinde ve ilerlemesinde okuler kan akimindaki
bazi  degisikliklerin etkili oldugu bilinmektedir. Pulsatil okuler kan akiminin
glokomlu goézlerde normale gbére oldukga azalmis olarak tespit edilmesi,
vaskiiler faktorlerin glokom patogenezindeki 6nemini ortaya koymaktadir®’,

Optik sinir basi beslenmesinde ana kaynak OA’dir. Bu arterdeki kan
akiminin etkilenmesi glokom gelisimi ve progresyonu bakimindan oldukca
onemlidir. GA hasari ilerlemeyen ve ilerleyen glokom hastalarinin
karsilagtirimasi amaciyla RDUS bulgularinin kullanildigi bir ¢alismada, ilk
grubun OA direnci disiik, diyastolik hizi yiiksek tespit edilmistir®.

Glokomatéz optik noéropatinin patogenezi hakkinda edinilen bilgiler
dogrultusunda GIB yiiksekligi halen énlenebilen en énemli risk faktérii olarak
gorulmektedir. Gérme fonksiyonunu korumada etkisi kanitlanmis tek segenek
GIiB’nin disirilmesidir. GiB’ndaki her 1 mmHg diistisiin glokom progresyonu
riskini %10 azalttigi yapilan calismalarla gdsterilmistir'®.

Gunumuzde ilerlemis glokomda ve bazen erken glokomda dahi
fizyolojik olarak kabul edilen GIB degerlerinin tahribati énlemek icin yeterli
olmadidi bilinmektedir. Tedavide amacglanan 21 mmHg ve daha disuk basing
dizeyleri hastada glokomun ilerlemesini kontrol altina alamamaktadir. Glincel

yaklagima gore her hasta icin bireysel bir hedef GiB belirlenmesi gerekmektedir.
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Hedef GIB kisiye 6zgli olup belirlenmesinde optik sinir hasarinin basladigi GiB,
optik sinir hasari miktari, DM, kardiovaskuler hastalik, uyku apnesi,
vazospastik sendromlar, aile hikayesi gibi risk faktorleri, hasta yasi ve tahmini
yasam suresi gibi faktorler rol oynamaktadir. Optik sinir hasari olustugu andaki
GIB ne kadar yiiksekse, yasam beklentisi ne kadar kisaysa ve optik sinirdeki
hasar ne kadar azsa hedef GIB o kadar yiiksek tutulabilir.

Glokomda Optik Disk Degisiklikleri

Glokomda optik sinirdeki en O©nemli degigiklikler retina ganglion
hlcrelerinin atrofisine bagh optik diskin soluklagsmasi, fizyolojik cukurlugun
genislemesi, papilladan c¢ikan damarlarin dirsek yapmalari ve nazale

itiimeleridir®. Sekil-3'de normal optik disk goriiniimii izlenmektedir.

Skleral halka
H néroretinal rim

Di

cup / disk
orani

=C/D

v

Sekil 3: Normal optik disk gérinimu

1. Optik disk biyukliigi: Optik disk ortalama alani 2.1-2.8 mm? ‘dir. Optik
disk buyuklugunun akson sayisi, laminer gozeneklerin alani ve sayisi ile direkt
korelasyonu vardir®.

2. Optik disk sekli: Optik disk sekli ile glokoma yatkinhk arasinda iligki
bulunamamistir**,

3. Nororetinal rim buyukligl: Nororetinal rim, sinir lifi tabakasinin
intrapapiller uzantisidir ve degerlendirme igin dnemli bir parametredir®?.

4. Nororetinal rim sekli: Nororetinal rimin en kalin kismi diskin alt kismidir.
Daha sonra sirasiyla Ust, nazal ve temporal kadran gelmektedir*®. ilerleyici
glokomda nororetinal rim tim kadranlarda incelir. Ancak kayiplar oOnce

inferotemporal ve slperotemporal bdlgelerde, takiben temporal bélgede, en son
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olarak da nazal bodlgede gorilmektedir. Bu durum klinikte goérilen GA
kayiplarina uyar**°.

5. Optik cukurluk sekil ve derinligi: Optik c¢ukurluk, optik disk ve
nororetinal rim yapisina gore farklihk gosterir. Normalde, optik gukurluk
horizontal ¢api vertikale gére %7.7 oraninda daha genis olan oval yapidadir.
Glokomlularda ndéroretinal rim kaybina bagh ‘optik cup’ genislemesi ilerleyici
nitelikte iken, glokomat6z olmayanlarda ise ilerleyici degildir. Glokomda ‘cup’taki
blylimeyle es zamanh olarak derinlesmede gelisir. Cukurlugun artisi GIB
artisina paraleldir ve glokom tiplerinde farklilik gdsterir®®.

6. Cukurluk-disk orani: Optik disk vertikal, optik ‘cup’ ise horizontal oval
oldugundan, cup/disk orani, horizontalde vertikale gére dnemli dlgiide buyuktar.
Glokom igin énemli olan cup/disk oraninin horizontal degerinin vertikal olanina
boltinmesinden elde edilen degerin 1’den farkli olmasidir®.

7. Optik disk kanamalari: Optik disk sinirlarinda, ozellikle alt ve Ust
temporal bolgede i§g veya alev sekilli hemorajiler glokomatéz optik atrofinin
onemli isaretleridir. Ozellikle baslangigta gériiliirler®’.

8. Sinir lifi defektleri: Glokomatoz optik sinir atrofisinde fokal ya da diffliz
olarak lif kaybi ve retina sinir lifi tabakasinin gértnarliginin azalmasi sz
konusudur. Glokomda lokalize retina sinir lifleri defektleri en sik alt temporalde
bunu takibende (st temporal fundusta goriliir*®.

9. Retina arteriyollerinin ¢capi: Glokomlularda fokal damar capi azalmasi
optik sinir hasariyla korelasyon gosterir®®.

10.Peripapiller koroidal atrofi: Parapapiller bolgede optik disk sinirlarindaki
koriyoretinal atrofi iki kisimda incelenebilir: zon alfa (periferal zon) ve zon beta
(peripapiller skleral halka). Glokomatéz optik atrofide her iki zonda 6nemli
dlgiide genistir™®.

Glokomda Tani Yontemleri

Tonometre: Glokomda GIB en oénemli risk faktoridir. Goldman’in
aplanasyon tonometresi ginumuzde en sik kullanilan tonometredir. Normal
populasyonda yapilan tarama calismalari sonucunda GIB normal degerleri 10-
21 mmHg arasinda saptanmistir>.

Oftalmoskop: Kontakt ve nonkontakt lensler (78D) ile optik sinirin

degerlendiriimesi tanida temel noktalardandir.
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Gonioskopi: Ozel kontakt lensler ile ©6n kamara agisinin
degerlendiriimesidir.

Tonografi: Kornea uUzerinde tutulan 6zel bir tonometre ile goz igine
salinan ve gozii terkeden akdz hiimériin dlgiilmesidir’>?,

Ultrasonik biomikroskopi: Son zamanlarda geligtiriimis, 6n segment
yapilarinin degerlendirilmesinde kullanilan bir yontemdir.

Optik koherans tomografi: Erken retinal sinir lifi kaybinin ve optik diskin
degerlendiriimesinde degerli bir yontemdir; 840 nm kizil6tesi interferometrik
goriintiileme esasina dayanarak retinal sinir lifleri analizi yapilir>>®°.

Retina kalinlik analizért: Hedef doku Uzerinde dar bir slit seklinde yesil He-Ne
(543 nm) laser 1s1gin1 acgilandirarak fundus Uzerine dusurip, yarikli lamba
prensibi ile retina kalinligini dlcen bir cihazdir®>>°.

Tarayici laser polarimetri: Diod laser kullanilarak, goénderilen is1gin sinir
liflerindeki yansimasi esasina dayanan retinal sinir lifi analizoriidiir®>>°,

Konfokal tarayici lazer oftalmoskop: Optik disk ve peripapiller retina
lizerine odaklanan bir laser demetinden yansiyan isik 8lcilir®>’.

Heildelberg Retina Tomografisi (HRT): Optik disk ve peripapiller retinanin
Uc boyutlu gériniminl elde edebilen ve analizini yapan HRT, 670 nm dalga
boyunda diod laser i1gin1 kullanilan bir konfokal tarayici laser oftalmoskoptur.
Laser kaynagindan retinanin belli bir bodlgesine gonderilen 1sin demeti
yansimaya ugrayarak isiga duyarli dedektorler tarafindan toplanir. Sonucta
optik aksa dikey esit aralikli 32 adet iki boyutlu konfokal imaj elde edilir. Ug
boyutlu géruntd, herbiri 256x256 piksel (Picture element) iceren bu 32 adet 2
boyutlu optik kesit goriintiilerinden elde edilir®®*’.

Perimetri: Perimetri hem glokomatoz optik sinir harabiyetinin tanisinda
hem de tedavi etkinliginin takibinde en dnemli testlerden birisidir.

Perimetri

Glokomda retinanin belli bir bolgesindeki yeterli sayida ganglion hicre
kaybi, gorsel fonksiyonlari bozmakta ve bu da perimetrik olgimlerde GA
defektleri olarak karsimiza gikmaktadir.

GA, karanlik denizinde kiyilari sig, merkeze dogru yukselen bir ada olarak
tanimlanir (Traquairin GA adasi). GA'nin periferik sinirlari Gstte 60, nazalde 65,
altta 75 ve temporalde 109 derece olmak Uzere eliptik bir yapidadir. Pik noktasi

en fazla duyarlihdin oldugu ve bu nedenle en zayif uyaranin bile gorulebildigi

23



noktadir. Bu adanin kenarlarinda ise isik duyarhligi daha azdir ve karanhk
adaptasyonunda fovea perifere gore daha az duyarlidir. GA’nindaki kor nokta
optik sinirin  bulundugu yere Kkarsilik gelir ve fiksasyonun 15 derece
temporalindedir®®.

GA odlgiminin en 6nemli dezavantaji uzun slren ve subijektif bir test
olmasidir. Bir goz icin 15-20 dakika surebilen bir teste genellikle yasli hasta
gruplarinin tam konsantrasyon ile uyum gostermeleri beklenemez. Test siUresini
kisaltmak igin cesitli stratejiler geligtiriimistir. SITA (Swedish interactive
Thresholding Algorithm) programi bunlar igcinde en énemlisidir.

Standart GA beyaz zemin Uzerine beyaz uyaran ile alinir. SWAP (Short
Wavelength Automated Perimetry) programi kullanilarak uygulanan test ise, sari
zemin Uzerine mavi uyaran ile gergeklestirilir. Bu yontemin mavi-sari eksen
iletilerini tastyan ganglion hucrelerinin hasarini gosterdigi igin glokomat6z hasari
cok daha erken ortaya cikarabildigini gdsteren yayinlar mevcuttur®®°.

Perimetride Terminoloji ve tanimlamalar
Fiksasyon: Gorme alaninin fovea santraline uyan kismidir.

Santral alan: Fiksasyonun iginde kaldigi 30 derecelik merkezi GA pargasidir.
Retinal hassasiyet ve egik: Egsik objeye ait bir 6zelliktir. Egik objesi belli bir
noktada gosterildiginde %50 gorulecek parlakliktir. Esik Ustl obje ise esik
dedgerinden daha parlaktir ve teorik olarak daima gorulmesi gerekir. Retina
hassasiyeti ¢esitli noktalardaki esik degerleri belirlemek suretiyle dlgulir. Esik ve
hassasiyet arasinda ters bir baglanti vardir. Belli bir noktada esik degeri ¢ok
yuksekse, o noktanin hassasiyeti cok dusuk demektir. Fiksasyon bdlgesinde 29-
37 desibel (db) arasindadir. Duyarllik, Ust géorme alaninda alta nazaran daha
disuktire.

Depresyon: Bir noktada yasa uygun olan degerin 5 dB’den daha fazla kayip
gOstermesidir.

izopter: GA’nda ayni uyaranin algilandi§i noktalarin olusturdugu cizgidir.
Minimum defekt: Beklenen 10 dB veya ustlu depresyon gosteren bir nokta, 8-9
dB depresyon gosteren iki nokta veya 5-6 dB depresyon gosteren ¢ veya daha
fazla nokta mevcudiyetidir.

Skotom: GA’ndaki lokalize bir defekt veya depresyonu temsil eder. Rolatif
skotom, uyaran siddeti artirldiginda kaybolan defekttir. Absoli skotom ise

maksimum uyarana ragmen devam eden gérme alani defektidir. Otomatik
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perimetri, statik perimetri esasina dayanir ve uyaranin tonu ve buyuklugu sabit
tutularak siddeti degigstirilir. Test sartlarinin  standardizasyonu, hasta
guvenilirliginin tayini ve test sonuglarinin bilgisayarli analizi yapilmaktadir.

Perimetride kullanilan GA global indisleri®:

Ortalama sapma (MD): Her test noktasinin yasa goére duzeltiimis normal
degerlerden farkinin ortalamasidir. Normalde 0-2 dB arasinda degismektedir.
Bu deger diffuz kayiplar i¢in hassas bir parametredir.
Kisa sureli fluktuasyon (SF): Olglim esnasinda hasta cevaplarinin tutarlihgini
gOsterir.
Patern standart deviasyon (PSD): GA’nin Uniformitesinin bir olgttludur. Yiksek
bir PSD degeri hastanin  cevaplarindaki degiskenlige veya lokalize GA
defektlerine bagh olabilir. Generalize depresyon yapan nedenlerin ortadan
kaldiriimasindan sonra hastanin GA'nin yasa goére duzeltiimis degerlerden ne
kadar sapma gdsterdigini belirtir .
Duzeltiimis patern standart deviasyon (CPSD): PSD’nun standart deviasyonun
kisa sureli fluktuasyonundan etkilenen kisminin ¢ikariimasiyla elde edilen GA
tepesinin dlgimuadur.

Glokoma bagh GA defektleri 2 grupta incelenir:

1-) Diffuz GA defektleri : Hassasiyet azalmasi ya da GA’'nin konsantrik
daralmasi seklinde ortaya cikabilir.

2-) Lokalize GA defektleri

Parasantral defektler : Arkuat veya Bjerrum alani denilen bdlge icinde
olusan defektlerdir. Bu alan fiksasyon noktasina temporalde 10° -20°, nazalde
ise 2°-25%kadar uzanr.

Nazal basamak : Retinanin Ust ve alt yarisinda sinir lifi harabiyeti her
zaman ayni hizda seyretmez. Bu lifler yatay meridyende birlesmediklerinden
sinir lifi defektleri temporal yarida st ve alt kadranin birlesme yerinde basamak
seklinde bir yapi olustururlar. Bu, GA’nda nazal basamak olarak algilanir.

Arkuat skotomlar : izole parasantral skotomlar glokomun gec evresinde
genisleyerek kor noktadan baslayip makula gevresinden dolanarak nazalde
fiksasyonun 5° yakinina dogru ilerlerler ve arkuat veya Bjerrum skotomu adini

alirlar.
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Temporal sektor defekti : Daha ¢ok ileri ddnemde ortaya ¢ikan bu defekt
retinanin nazal boélgesinden gelen sinir defektini gdsterir.Bunlarin disinda daha
az spesifik olan genel duyarllik kaybi ve nazal kontraksiyon da gozlenebilir.

Glokom ve Pakimetri

Normal santral kornea kalinhdi (SKK), optik pakimetriye gére 530 £ 29
um ve ultrasonik pakimetriye gére 544 + 34 um olarak saptanmistir. ince kornea
disik GIB 6lglimiine neden olarak, gelecekte olugabilecek glokom tanisini
geciktirebilir, kalin kornea ise yiksek GIB &lgimiine neden olarak gereksiz
tedaviye neden olabilir. GIB 8lgciimiiniin sonucu skleral rijidite, SKK, korneanin
yapisal degisikligi, ylksek astigmatizma gibi faktdrlerden etkilenmektedir®.
Ehlers ve ark. normal SKK 552 uym olarak kabul edildiginde bu degerden 70 pm
kadar olan her sapma igin 5 mmHg'lik bir diizeltme yapilmasini dnermektedir®®.

Glokom ve Orbital Renkli Dopler Ultrasonografi

Retina sinir lifi tabakasinin fonksiyonunu devam ettirebilmesi icin retinanin
uygun kanlanmasi gerekir. Bu hassas sinir lifi tabakasinda, besin ve oksijen
saglanmasi, artik maddelerin uzaklastirilabilmesi i¢in devamli bir kan
perfuzyonu olmalidir. Retinanin disg tabakasi koroid Uzerindedir ve koroidin
damar agindan beslenir. Basil ve koniler bu yolla beslenir. SRA ve ven optik
diskin arkasinda optik sinire girer, optik sinir iginde iken SRA, arteriol ve kapiller

yataklara dallanarak optik sinirin beslenmesini saglar®.

zinn haller:

halkas: iposterior

" silyer arter

/A1y santral
(

retinal arter
kollateral @

dallar it ).l oftalmik arter

optik kanal
optik sinir

internal

optik 4
karotid arter

kiazma
traktus
optikus

Sekil 4: Orbitanin normal arteryel anatomisi

RDUS, ilk defa 1979'da tanimlanmigtir. RDUS ile orbital vaskuler
yapilarin kan akim hizlari ve yonleri ile ilgili bilgiler edinilebilir. Uygulama
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kolayhgi ve ucuzlugu sebebiyle son zamanlarda giderek daha ¢ok kullanilir hale
gelmistir. RDUS, glokoma 6zgu patolojilerin ortaya c¢ikiginda rol alan vaskuler
faktorlerin rolinu analiz etmeye yarar.

RDUS teknigi, ‘Dopler kaymasi’ adi verilen fizik prensibine dayanir (Sekil
5). Dopler kaymasi prensibine goére, sabit frekansl bir ses kaynagi yaklastik¢ca
daha tiz (artmis frekans), uzaklastikgca daha pes (azalmis frekans) olarak isitilir.
RDUS uygulamasinda eko kaynagi olarak eritrositlerin ylzeyi kullanilir. Sabit
frekansli ses kaynagi ise kullanilan transduserdir. RDUS’da kan akimini
degerlendiriimesinde temel prensip damara belirli bir agiyla gonderilen ultrason
demetinin frekansinin akimin yénine ve hizina gére degisimini saptamaktir.
Genelde transdusere dogru olan kan akimi kirmizi, transdiserden uzaklasan

kan akimi ise mavi renkte kodlanir.

A B
ses . ses
alicisi plicis

S
ses
kaynagi

Sekil 5: Dopler etkisi

Sekil-5’de ses kaynagi sola dogru hareket etmektedir. Ses dalgalari, ses
kaynaginin solundaki bolgelerde komprese olur ve dalga boyu kisalir. Kaynagin
saginda ise ses dalgalari genigler ve dalga boyu uzar. Bu nedenle sabit
kaynaktan yayilan ses dalgasini A noktasindaki alici daha yuksek frekansta, B
noktasindaki alici ise daha dusuk frekansta saptar.

Yapilan spektral analiz sonucunda sistolik, diastolik ve ortalama akim
hizlari ile residiv indeksi (RI: Maksimum sistolik hiz-Diastol sonu hiz/Maksimum
sistolik h1z) hesaplanabilir.
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GEREG VE YONTEM

Bu calisma Mersin Universitesi Tip Fakiltesi Goz Hastaliklari Anabilim
Dali tarafindan Mart 2007-Aralik 2007 tarihleri arasinda yurutildi. MEUTF
Noroloji Anabilim Dali Uyku Laboratuar: tarafindan yapilan PSG sonucuna gore
AHi ile OUAS tanisi konan 30 hastanin 60 gézii ¢alismaya dahil edildi.
Calismamizin baslangicinda Mersin Universitesi Tip Fakdltesi Etik Kurul
bagskanligi tarafindan etik kurul onayi alinmistir.

Poliklinigimize bagvuran, refraksiyon kusuru disinda normal oftalmolojik
muayene bulgularina sahip 30 olgunun 60 g6zu kontrol grubunu olusturdu.

Calismaya alinan tim olgulara goérme keskinligi, biyomikroskopik

muayene, GIB 6lgimii, goniyoskopi ve fundus muayenesini igeren tam bir
okuler muayene yapildi. Ayrica otomatik perimetre ile GA muayenesi yapildi.
Pakimetre ile SKK olctldi. RDUS ile oftalmik arter (OA), santral retinal arter
(SRA) ve posterior silyer arter (PSA) kan akim hizlari hesaplandi.

Calismaya dahil edilmeyen hastalar
Daha once goz cerrahisi veya laser tedavisi gegirmis olanlar
Herhangi bir on veya arka segment hastaligi veya okuler travma hikayesi
olanlar
Arastirmayi kabul etmeyenler
Sekonder glokom olgulari
Kronik steroid kullanim hikayesi olanlar
Sok hikayesi olanlar
Diyabetes mellitisu olanlar
Kontrol grubu
GIB degerleri normal sinirlar iginde olanlar
Optik disk patolojileri olmayanlar

AciI muayenesi normal olanlar
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Renkli doppler USG

Orbital kan akimini incelemek amaciyla yuksek rezollsyonlu, Logiq 9
General Electric equipment (Milwaukee) RDUS cihazi kullanildi.  Tum
incelemeler multifrekans  (9-14 Mhz) lineer transduser ile gergeklestirildi.
Hastalar gozleri kapali ve direkt karsiya bakar pozisyonda iken dlgimler yapildi.
Artefakti onlemek igin hastalar, goézlerini haraket ettirmemeleri konusunda
uyarildi. incelemeler, yeterli miktarda jel surllen probun Ust géz kapag! Uzerine
koyulmasi ile goze fazla basing uygulanmamasina dikkat edilerek yapildi. Her iki
gbzde OA, SRA ve PSA ayri ayri degerlendirildi. Orbital damarlarin optimal
goruntulenmesi amaciyla galismaya transvers duzlemde baglandi, daha sonra
inceleme yapilacak damarin en uzun ekseni belirlenerek proba agi verildi. Her
damarin spektral dalga formu 3 kez elde edildi ve bunlarin arasindan en ideal
olani, dogru spektral érnek olarak secilerek tepe sistolik hizi (PSV), diastol sonu
hizi (EDV) dlgllerek rezistivite indeksi (RI) hesaplandi.

Gorme alani

GA testi, otomatik perimetri ile (Humprey Systems Field Analyzer Model
Il 750i, Zeiss, USA) santral 30-2 SITA-Standart ve santral 30-2 SWAP
programlari kullanilarak yapildi. Refraksiyon kusuru olanlarda testler tashihli
olarak gerceklestirildi. Guvenilirlik kriterlerini saglayan testlerde diffiz veya
lokalize defektler tespit edildiginde, 6grenme etkisini ortadan kaldirmak igin
testler tekrarlandi. GA ile MD ve PSD global indisleri degerlendirildi.

istatistiksel Analiz:

Batin parametrelerin normallik testleri Shapiro-Wilk testi ile kontrol edildi
ve normal dagildigi gézlendi. Parametrelere ait sol ve sag olgumler arasindaki
farkhiliklar Paired samples t testi ile test edildi. Parametrelerin gruplara goére
farkliliklari independent samples t testi ile kontrol edildi. Ayrica butin
parametrelerin yas degiskeni ile aralarinda bir iligki olup olmadigi Pearson
korelasyon katsayisi ile bakildi. Istatistik analizler SPSS 11.5 paket

programinda yapildi.
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BULGULAR

Galismaya alinan OUAS’lu 30 olgunun 6’si kadin (%20), 24’0 erkek
(%80) ve yas ortalamasi 51 + 9 yildi. Kontrol grubuna alinan 30 olgunun 6’si
kadin (%20), 24’0 (%80) erkek ve yas ortalamasi 46 + 8 yildi. Yas degiskenine
gore hasta ve kontrol gruplari arasinda fark olup olmadigina bakildi ve anlaml
bir farklilk goézlendi (p<0,05). Bu nedenle iki grup asagidaki parametre
karsilagtirmalari yapilirken yas degiskeni bir kovaryant degisken olarak alindi
(p>0,05). Cinsiyet acisindan iki grup arasinda anlaml bir fark yoktu (ki-kare test,
p=1.0). Duzeltiimis gérme keskinligi her iki grupta tim goézlerde snellen eseline
gore 1.0 duzeyindeydi.

Batin parametrelere ait sag ve sol goz olgumleri arasinda fark olup
olmadigina bakildi ve anlamh bir farkliik gdézlenmedi. Buna gére, sag ve sol
gOzlere ait dlgimlerin ortalamalar dikkate alindi. Bu parametrelere ait tanitici
istatistik (ortalama + standart sapma) degerleri belirtildi.

iki grubun GIB ve pakimetri degerleri tablo-1’de verildi. Hasta grubunun
ortalama GIB degeri 13,5+1,85 mmHg, ortalama SKK 6lgim(i 538,10+27,64 um
idi. Ayni 8lgiimler kontrol grubunda ise ortalama GIB degeri 14,07+1,55 mmHg,
ortalama SSK 6lgimi 539,13+18,12 um idi. iki grup arasinda GIB ve SSK

Olgumleri agisindan anlamli bir farklihk saptanmadi (p>0,05).

Tablo 1: Hasta ve kontrol grubu GiB ve pakimetri degerleri

Parametreler (stdtss) Hasta Kontrol p
GIiB 13,57 +1.85 14,07 + 1,55 0,262
SKK 538,10 + 27,64 | 539,13 +18,12 | 0,865

Hasta grubunun AHV'leri tablo-2'de verilmistir. 30 OUAS’lu hastadan AHi
30’'un Uzerinde olan agir OUAS’lu hasta sayisinin 23(%76,7) oldugu

izlenmektedir.
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Tablo 2: OUAS’lu hastalarin AHI indeksleri

AHI Hasta sayisi | Yiizde(%)
5-15 3 10,0
16-30 4 13,3
31+ 23 76,7
Total 30 100,0

Hasta ve kontrol gruplarina ait GA parametreleri

tablo-3 ve sekil-6’da

verildi. iki grup gérme alani parametreleri karsilastirildiginda MD_1 ve PSD 1

(Gorme alaninin SITA-Standart programi ile yapilan MD ve PSD parametreleri)
MD_2 (Goérme alaninin SWAP

Olcimlerinde fark saptanmazken (p>0,05),

programi ile yapilan MD parametresi) 6lciminde hasta grubunda istatistiksel
PSD_2 (Gdérme alaninin SWAP

olarak anlamh dugukluk gozlendi (p<0,05).

programi ile yapilan PSD parametresi) 6lgimunde hasta grubunda artis izlendi,

ancak bu artis anlamli bulunmadi (p=0,141).

Tablo 3: Hasta ve kontrol grubu GA parametreleri

Parametreler (std+ss) Hasta Kontrol p
MD_1 -1,676 +£1,823 | -1,286 +2,121 | 0,730
PSD_1 2,682 £ 0,859 2,887 £1,116 0,428
MD_2 -2,606 + 1,605 |-1,375+ 1,100 | 0,001
PSD_2 2,851 +1,027 | 2,452+1,042 | 0,141
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hasta kontrol

CIwmp 1
PSD_1
MD_2
B psD 2

Sekil 6: Hasta ve kontrol grubu gérme alani parametreleri karsilastiriimasi

Hasta ve kontrol gruplarina ait RDUS yapilarak alinan OA parametreleri

tablo-4 ve sekil-7‘de verildi. iki grup OA parametreleri karsilastiriidiginda RI,

PSV, ve EDV degerlerinde istatistiksel olarak anlamh bir farkliik goézlenmedi

(p>0,05).

Tablo 4: Hasta ve kontrol grubu OA parametreleri

Parametreler (stdtss) Hasta Kontrol p
RI_OA 0,640 + 0,058 0,650 + 0,064 0,184
PSV_OA 50,140 £ 11,286 | 49,030 + 9,833 0,686
EDV_OA 17,510 £ 4,903 16,548+4,999 0,164

32



60

§ _________ %
-10 ﬂ \ ﬂ 7 \ 'E%__OgAﬁ

hasta kontrol

Sekil 7: Hasta ve kontrol grubu OA parametrelerinin kargilastiriimasi

Hasta ve kontrol gruplarina ait RDUS yapilarak alinan SRA parametreleri

tablo-5 ve sekil-8'de verildi. iki grup SRA parametreleri karsilastirildiginda Rl,

PSV, ve EDV degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goézlenmedi

(p>0,05).

Tablo 5: Hasta ve kontrol grubu SRA parametreleri

Parametreler (stdtss) Hasta Kontrol p
RI_SRA 0,659 £ 0,059 0,671 £ 0,041 0,358
PSV_SRA 14,561 + 2,506 13,807 + 2,602 0,257
EDV_SRA 4,673 + 0,934 4,440 £ 0,932 0,099
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Sekil 8: Hasta ve kontrol grubu SRA parametreleri karsilastiriimasi

Hasta ve kontrol gruplarina ait RDUS yapilarak alinan PSA parametreleri

tablo-6 ve sekil-9'de verildi. iki grup PSA parametreleri karsilastirildiginda Rl

degeri kontrol grubuna gore hasta grubunda anlamh ylksek (p<0,05), EDV

degeri kontrol grubuna gore hasta grubunda anlamh dusuk bulundu (p<0,05).

PSV degeri ise hasta grubunda dusuk

bulunmadi (p>0,05).

olmakla beraber anlamli bir fark

Tablo 6: Hasta ve kontrol grubu PSA parametreleri

Parametreler (stdtss) Hasta Kontrol p
RI_PSA 0,682 + 0,100 0,640 + 0,052 0,048
PSV_PSA 15,870 + 3,123 16,743 + 4,254 0,369
EDV_PSA 5,303 + 1,186 6,237 £ 1,941 0,028
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Sekil-9: Hasta ve kontrol grubu PSA parametreleri karsilastiriimasi

OUAS’lu hasta grubunda OA_RI, SRA_RI ve PSA RI ile MD_1 (Sekil
10,12,14) ve MD_2 (Sekil 11,13,15), AHi (Sekil16-20), GIB (Sekil 21,22)

arasindaki korelasyon arastirildi.

GRUP: 1 hasta GRUP: 1 hasta
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Sekil 10: MD_1/ OA_RI korelasyonu Sekil 11: MD_2/ OA_RI korelasyonu

Hasta grubunda OA_RI ve MD degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamh bir farklilik tespit edilmedi (p=0,841) (p=0,666).
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GRUP: 1 hasta GRUP: 1 hasta
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Sekil 12: MD_1/ SRA_RI korelasyonu Sekil 13: MD_2/ SRA_RI korelasyonu

Hasta grubunda SRA_RI ve MD degerleri karsilastiriidiginda istatistiksel
olarak anlamli bir farkhlk tespit edilmedi (p=0,515) (p=0,899).

GRUP: 1 hasta GRUP: 1 hasta
4 2
. .
] .
. o
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2 ’ o oo ° 2 . e
B e S M
34 o ° o
o 0 o o ° %o
-4 o
o 4 8 a a
6 ° 5 ° oo
5 6 7 8 5 6 7 8
Ri_CA OR Ri_CA OR
Sekil 14: MD_1/ PSA_RI korelasyonu Sekil 15: MD_2/ PSA_RI korelasyonu

Hasta grubunda PSA_RI ve MD degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamh bir farklilik tespit edilmedi (p=0,166) (p=0,757).
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GRUP: 1 hasta GRUP: 1 hasta
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Sekil 16: MD_1/ AHI korelasyonu Sekil 17: MD_2/ AHi korelasyonu

Hasta grubunda AHI ve MD degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli bir farkllk tespit edilmedi (p=0,632) (p=0,864).

GRUP: 1 hasta GRUP: 1 hasta
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Sekil 18: AHI/OA_RI, AHI/SRA_RI, AHI/PSA_RI korelasyonu

37



Hasta grubunda AHI ve OA_RI, SRA_RI ve PSA Rl degerleri
karsilasgtinildiginda istatistiksel olarak anlamh bir farkhlik tespit edilmedi
(p=0,099) (p=0,563) (p=0,936).

GRUP: 1 hasta
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Sekil 19: AHI/GIB korelasyonu

Hasta grubunda AHI ve GIB degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamh bir farklilik tespit edilmedi (p=0,217).

GRUP: 1 hasta GRUP: 1 hasta
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Sekil 20: GIB/MD_1 korelasyonu Sekil 21: GIB/MD_2 korelasyonu

Hasta grubunda GIB ve MD degerleri karsilastiriidiginda istatistiksel
olarak anlamh bir farklilik tespit edilmedi (p=0,918) (p=0,706).
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TARTISMA

OUAS, uyku esnasinda tekrarlayici ust solunum yolu obstruksiyonu
episodlari ve siklikla kan oksijen satlrasyonda azalma ile karakterize bir
sendromdur. Hava yolu obstriksiyonu uykudan uyaninca sonlandigi i¢in normal
uyku duzeni bozulmaktadir. Obstriktif apne sirasinda kan basinci artabilir.
Bunun sebebi sempatik aktivite artisi ve vaskuler fonksiyon bozuklugudur. Apne
episotlari arasinda hipoksemi, hiperkapnik asidoz, negatif intratorasik basing
degdisiklikleri ve sempatik aktivite artisina bagh refleks arteriyel
vazokonstruksiyon sonucu sistemik kan basincinda yukselmeler gorulur. Ayrica
vaskuler endotelden salgilanan vazoaktif maddeler vaskiler tonus degisikligine
neden olarak buna katkida bulunurlar. Uyku sirasinda apneik epizodlara bagli
hipoksemi, sistemik hipertansiyon ve artmig sempatik aktivitenin kombine
etkisinin ateroskleroz gelisimine dolayisiyla da iskemik kalp hastaliklarina yol
actigi duasunutlmektedir. OUAS’lu hastalarda apneler arasinda hem sistolik,
hemde diyastolik basinglarda artis saptanmistir. Bu hastalarda sempatik sinir
sistemi aktivitesi artmaktadir. Bunun sonucunda yuksek norepinefrin ve
epinefrin seviyeleri vazokonstriksiyona ve kardiyak out-put'da artisa neden
olarak hipertansiyona yol acabilmektedir®.

Glokom, optik sinir basi ve retinal sinir lifi tabakasinda kendine 6zgu
morfolojik dedisiklikler  sergileyen kronik ve progresif optik noéropatidir.
Glokomun patogenezi heniiz tam olarak belirlenememekle beraber, GIB
yuksekligi glokomun en 6nemli risk faktéridir ve su anki bilgilerimize gore
tedavi edilebilir tek faktordiir. Ancak GIB artisi saptanmayan bir grup hastada
glokomatdz hasar bulgulari gézlenmektedir. Bununla birlikte GIB artmis olarak
tespit edilen bir grup hastada ise glokomatoz hasar bulgulari gézlenmemektedir.
Bu nedenle glokom gelismesi ve progresyonunda yiiksek GiB’na ilave olarak ya
bizzat kendi kendine hasara neden olan veya optik siniri normal GiB’na karsi
daha hassas hale getiren baska faktorlerin bulunabilecegi dusunulmektedir.
Hayreh ve ark., optik sinir bagi dolasimindaki azalmanin GA kaybi ve optik sinir

basinda glokomatdz degisiklikler meydana getirdigini belirtmislerdir®®. Karl ve
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ark.da, glokomlu olgularda retrobulber kan akiminin disuk olmasi ile, bozulmus
sirkllasyona bagli olarak optik sinir basi ve sinir lifi tabakasinda perflizyon
diisiikligiiniin glokomatdz hasarda rol oynadigini vurgulamislardir®”.

Son yillarda yapilan g¢alismalarda hem OUAS’lu hastalarda glokom,
hemde glokom hastalarinda OUAS arastiriimistir*>®° PAAG’lu ve NTG'lu
hastalarda OUAS’nun birlikteligi saptanarak, bu hastalarda OUAS’nun glokom
igin risk faktora olabilecegi belirtiimistir. Bizim galismamiz OUAS’lu hastalarda
glokoma olan yatkinh@i degerlendirmek amaciyla yapildi. Bu amagla, OUAS’ lu
hastalarda tam oftalmolojik muayene yapildi, ardindan SKK’lari, GA'lar1 ve
okuler kan akimi parametreleri dlgulerek normal saglikh bireylerle kargilastirildi.
SSK’lari dlgulerek GIB'ni etkileyebilecek faktorlerden biri elimine edildi. iki grup
arasinda yaplilan karsilastirma sonucunda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmedi (p>0,05).

OUAS’lu hastalarda glokomun prevalansi arastiriimistir. Geyer ve ark., en
genis calisma olarak 228 OUAS’lu hastada glokom prevalansini arastirmislar,
RDI (AHI'ne paralellik gosteren bir indeks) indekslerini hafif (RDI, 10-19), orta
(RDI, 20-39) ve agir (RDI > 40) olarak siniflandirarak yaptiklari calisma
sonucunda OUAS’lu hastalarda izlenen glokom prevalansinin genel
populasyonla ayni oldugunu (%2), RDI ile glokom ve RDI ile GIB arasinda bir
iliski olmadigini yayinlamislardir®®. Bununla beraber, glokom prevalansinin
normal populasyondan daha ytksek oldugunu bildiren ¢calismalar da mevcuttur.
Karakuguk ve ark., OUAS’lu hastalarda glokom prevalansini yiksek bulduklarini
(%12,9) bildirmislerdir®. Ayrica AHI ile hasta GIB arasinda pozitif korelasyon
bulduklarini agiklamiglardir. Mojon ve ark., 114 OUAS’lu hasta Uzerinde
yaptiklari calismada, RDI ve GIB parametreleri arasinda pozitif bir korelasyon
bulmuslardir. Sonugta OUAS’lu hastalardaki glokom prevalansinin (%7.2) genel
populasyona gdre (%2) yiiksek oldugunu vyayinlamislardir’®.  Bizim
calismamizda, Geyer ve ark.’nin yaptiklari ¢alisma ile benzer sekilde, AHI ile
GIB arasinda korelasyon bulunmamistir.

Glokomda retinanin belli bir bolgesindeki yeterli sayida ganglion hucre
kaybi, gorsel fonksiyonlari bozmakta ve bu da perimetrik olgimlerde GA
defektleri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bazi kisilerde uzun sireli yiiksek GiB
tolere edilebilmekte ve belirgin gérme alani kaybi olusmazken, bazilarinda orta

hatta diisiik GiB’nda ciddi glokomatéz GA kaybi olusabilmektedir.
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Bu calismada, GA testi uygulanirken, santral 30-2 SITA-Standart ve
glokomatoz hasari ¢cok daha erken ortaya gikarabildigine dair yayinlar bulunan
SWAP testi kullanildi®®®. OUAS'lu hastalarda, kontrol grubuna gére MD
(SWAP) deg@eri anlaml sekilde dusuk bulundu. PSD (SWAP) degerinde de artis
bulunmakla birlikte bu artis istatistiksel olarak anlamli degildi. MD degerinin
dusuklaga diffiz gérme alaninda hassasiyet azligini ya da gérme alaninda
periferik daralmayi gostermektedir. Ancak gérme alani testinin uzun suren ve
subjektif bir test olmasi, yash hasta gruplarinin tam konsantrasyon ile uyum
gOsterememeleri g6z o©Onune alindiginda farkli zamanlarda alinan GA
degerlendiriimesinin daha uygun olacagi dusuncesindeyiz.

Cahgsmamizda, OUAS g0z bulgulari arasindaki; non-arteritik anterior
iskemik optik noropati, papilddem ve glokom gibi gorme alani defektlerine
neden hastaliklara spesifik bulgulara rastlanmamistir. Hasta grubunda yapilan
biyomikroskopik muayene sonucunda c/d oranlarn fizyolojik olarak
degerlendirilmigtir.

Retina sinir lifi tabakasinin klinik muayenesi, glokomun erken tani ve
tedavisinde buylk 6nem tasimaktadir. Retina sinir lifi tabakasi kaybi optik sinir
basi degisikliklerinden ve GA kayiplarindan daha 6nce ortaya c¢ikmaktadir.
Quigley, optik sinir liflerinden %40’ina yakininin kaybina ragmen GA defektinin
meydana gelmedigini gdstermistir’*. Sommer ve ark., glokomda GA kaybi
ortaya cikmadan &nce sinir lifi hasarinin basladigini bulmuslardir’?. Bu konuda,
Kargl ve ark., OUAS'lu hastalarda glokomun erken bulgularini arastirmak igin,
lazer polarimetre ile retina sinir lifi kalinhdini dlgerek normal bireylerle
karsilagtirmiglardir. Sonugta, OUAS’lu hastalarda retina sinir lifinin inceldigini
tespit ederek, bu sonucun hipoksi ve vazokonstruksiyon sonucu olabilecegini
bildirmislerdir’>.

Glokom fizyopatolojisinin  tam aciklik kazanmadigini ve bu konudaki
cesitli teorileri agiklamistik. Son zamanlarda, glokomatdéz optik néropatinin
patogenezinde vaskuler faktorlerin roli oldugunu gdsteren kanitlar giderek
artmaktadir. Retina ve optik sinirin kan akimini sabit tutan otoregulasyon
mekanizmalari mevcuttur. Glokomatdéz optik noéropati gelisiminden vya
otoregllasyon mekanizmasinin kapasitesinin agilmasi ya da bu mekanizmada

olusan hasar sorumlu tutulmaktadir.
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Optik sinir basinin kanlanmasinin bozulmasi, glokom patogenezinde
oldukga 6nemli yer tutmaktadir. GUnimuzde okller kan akimini direkt olarak
degerlendirmek imkansizdir. Retrobulber kan akiminin arastirimasinda , RDUS
ve spektral analiz, en ideal noninvazif modalite olarak bilinmektedir. OA ve SRA’
in optik sinir igindeki anatomik seyri ve bu nedenle kolaylikla bulunugundan
dolayi, bu damardan yapilan olgumlerin dogruluk derecesi yuksek iken, ayni sey
PSA igin her zaman gecerli olmayabilir. PSA’in RDUS ile bulunmasi kolay
olmakla beraber, birden fazla PSA olmasi ve damarin kivrimli seyretmesi
nedeniyle élgimlerin dogru tekrarlanabilirli§i zordur. Bu nedenle bu damarlarin
yonunu takip etmek ve dopler agisini belirlemek ¢ok kolay olmayacaktir.
Dolayisiyla PSA’lerde dopler agisindan bagimsiz olan RI'i en glvenilir dlgim
parametresi olarak kabul edilmelidir. Hayreh, optik sinir basina major kan
akiminin PSA sirklilasyondan geldigini gostermistir. Bu ylizden PSA’larin RDUS
incelemesi, optik sinir basinda glokomda izlenen vaskuler yetmezligin iyi bir
gostergesi olabilir™*. Ozdemir ve ark. yaptiklar calismada PAAG'lu hastalarda
PSA’'nin akim hizlarinda azalma ve RlI'de artma tespit etmislerdir’. Bizim
calismamizda OUAS’lu hastalar ile kontrol grubunda, RDUS ile okuler kan
akimi degerlendirildi. OA, SRA ve PSA’ da EDV, PSV ile Ri élcimleri yapildi.
OUAS’lu hastalarda kontrol grubu ile kargilastirildiginda PSA'nin RI
degerlerinde anlamh bir artis, EDV degerinde anlamli dusls saptandi.
Rezistans indeksi, bir vaskuler direng birimidir ve bundaki artis damar igindeki
kan akimina kargi olusan direncteki bir artisi gosterir. Buna gére OUAS’lu
hastalarda retrobulber dolasim kontrol grubuna gore bozulmustur. Karaktgik ve
ark.,30 OUAS’lu hastada yaptiklari ¢alismada, MD ile OARI ve SRARI arasinda
pozitif korelasyon bulmuslardir®®. Bizim calismamizda MD ile OARI, SRARI ve
PSARI degerleri arasinda korelasyon bulunmadi.

Vaskuler degisikliklere bagh kan akiminin azalmasi ndral dokunun
beslenmesini bozup glokomda olugsan hasara zemin hazirlar. Glokomun DM,
HT, migren gibi hastaliklar ile sistemik hipotansiyon ve periferik vazospazm gibi
spesifik dolasim bozukluklari ile bir arada gorulmesi etyolojide vaskuler
faktorlerin dnemli rol oynadigini géstermektedir’®. Okdiler kan akimini etkileyen
en onemli faktorlerden biri arteriyel kan basinci ile GIB arasindaki farktir.
Ortalama kan basinci yiiksekligi, gézii artmis GiB’na karsi korurken, sistemik

kan basincinin diisik olmasi, normal GiB’nda dahi perflizyon basinci

42



dustiagunden glokomatdz hasar olusturur. RDUS’de yuksek RI ile disuk akim
hizlari, 6zellikle minimum diastolik hizdaki dusme, akim yonundeki direncin
arttigini gosterir.

Diyabetin otonomik disfonksiyona yol agarak GIB artigina neden oldugu
dusundlmektedir. Ayrica kiguk damarlari etkileyerek ve optik sinir fibrillerinin
hassasiyetinin artmasina neden olarak da glokom igin risk faktori
olusturmaktadir. Bu nedenle diyabeti olan hastalar sonucu etkileyebilecekleri
igin galisma kapsamina alinmamigtir.

OUAS hastalarinin gbéz bulgulari arasinda; non-arteritik anterior iskemik
optik ndropati’’, normotansif glokom’®, primer acik acili glokom’®, retinal
vaskiiler tortousite artisi, gevsek géz kapag sendromu® vyer alir. Hayreh,
OUAS’nun anterior iskemik optik noéropati icin predispozan bir faktor
olabilecegini belirtmistir’’.  Mojon ve ark., uyku apneli, disk veya retinal
problemi olmayan 6 hastada muhtemelen optik sinirle ilgili GA defekti oldugunu
bildirmislerdir®. Ayni yazarlar, 69 OUAS'lu hasta incelemis ve 5’inde glokom
tespit etmistir’®. Sergi ve ark., 51 OUAS’lu hastanin 3’linde(%5,9) normotansif
glokom tespit etmislerdir®. Robert ve ark., uyku bozuklugu olan 69 hastayi
gevsek goz kapagl sendromu agisindan incelemigler, 6 hastada glokom
bulmuslardir®®. Mcnab, gevsek gz kapagl ve OUASlu 8 hastanin 1’inde
normotansif glokom bulmustur®®. Walsh ve Montplaisir, bir ailenin iki
jenerasyonunun 5 lyesinde uyku apne ile birlikte ailesel glokom tanimlamistir®.
Fransa’da Onen ve ark., primer acik acgili glokomlu hastalarda uykuda solunum

bozuklugu prevalansini oldukca yiiksek bulmuslardir®.
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SONUG VE ONERILER

1- OUAS'lu hastalarda kontrol grubuna gdére GIB ve pakimetrik
Olcimlerde anlamli farkhlik saptanmadi.

2- OUAS’lu hastalarda goérme alani global indislerinden MD degeri
santral 30-2 SWAP programi kullanilarak yapilan élgimlerde kontrol grubuna
gore anlamh sekilde disuk bulundu (p<0,05).

3- OUAS'lu hastalarda PSA renkli dopler incelemesinde PSA’de RI
indeksi kontrol grubuna goére anlaml sekilde ylksek (p<0,05), EDV indeksi
kontrol grubuna goére anlamh sekilde dusik (p<0,05) bulundu. OA, SRA
parametrelerinde ise anlamli bir farkllik izlenmedi.

4- OUAS'lu hastalarin patogenezinde vaskuler faktorlerin 6nemi dikkate
alindiginda bu hasta grubunda glokom yatkinliginin artmasi olasidir. Bu ¢alisma
OUAS’lu hastalarin glokom gelisimi agisindan dikkatli takip edilmeleri gerektigini
gOstermistir. Bu konuda daha genis serili caligmalara ihtiya¢ oldugu

disundlmustar.
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