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OZET

SISTEMIK iZOTRETINOIN TEDAVIiSi ALAN AKNE VULGARIS
HASTALARINDA RETINA, KOROID VE OKULER YUZEYIN
DEGERLENDIRILMESI

Amac: Sistemik izotretinoin tedavisi alan akne vulgaris hastalarinda tedavinin;
koroid kalinligi, retina sinir lifi tabakasi kalinligi (RSLT), santral kornea kalinlig
(SKK), kornea topografisi, aneztezili Schirmer testi (AST), gozyast filmi kirilma

zamani (GKZ) testi izerindeki etkileri arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: 11 Mart 2019 ile 18 Ekim 2019 tarihleri arasinda Sivas
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali Poliklinigi ne
bagvuran, 18-28 yas araliginda olan izotretinoin baslanan 30 goniilli sistemik akne
vulgaris hastasinin 60 gozii ¢alismaya alindi. Tiim goniilliilere ilact kullanmaya
baglarken, kullanmaya devam ederken 1. ve 5. ayda olmak lizere 3 kez en iyi
diizeltilmis gérme keskinligi, goz i¢i basinci, kirma kusurlari, 6n segment ve fundus
muayenesini i¢eren ayrintili géz muayenesi yapildiktan sonra sirayla SKK, kornea

topografisi ve Optik Koherens Tomografi (OKT) ¢ekildi. OKT’de RSLT ve koroid
kalinlig1 6l¢iildii. Sonrasinda GKZ testi ve AST yapildi.

Tedavi Oncesi ve sonrasinda elde edilen veriler istatistiksel olarak analiz edildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 20.90+2.71 yil (18-28) olup, 7’si (%23.3) erkek,
23’{i (%76.7) kadindi. Ug kontrolde tekrarlayan Sl¢iimler karsilastirildiginda; SKK
degerinde, koroid kalinliginda, RSLT’de, topografik dlglimle elde edilen ortalama
simiile keratometri (simK) degerinde, AST’de kontroller arasi farklilik istatistiksel
olarak anlamsiz bulunmustur (p>0.05). Kontrollere iliskin GKZ ol¢iimleri ikiserli
olarak karsilastirildiginda, her kontrolde GKZ degeri diismiis olup, birinci ile ti¢iincii
kontrol, birinci ile ikinci kontrol, ikinci ile {i¢ilincli kontrol arasindaki farklilik

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).



Sonug: Bu ¢alismada; sistemik izotretinoin tedavisinin; koroid kalinligini, RSLT yi,
ortalama sim K degerini, AST degerini etkilemedigi ancak GKZ degerini diisiirdigii

sonucuna ulagilmistir.

Anahtar Kelimeler: Schirmer, meibomian, kuru goz, santral kornea kalinligi



ABSTRACT

EVALUATION OF RETINA, CHOROID AND OCULAR SURFACE IN
ACNE VULGARIS PATIENTS RECEIVED WITH SYSTEMIC
ISOTRETINOIN TREATMENT

Aim: Acne vulgaris patients receiving systemic isotretinoin therapy; To investigate
the effects on choroidal thickness, retinal nerve fiber layer thickness (RNFL), central
corneal thickness (CCT), corneal topography, anesthesia schirmer test (AST), tear
film break time (BUT) test.

Materials and Methods: Sixty eyes of 30 volunteers with systemic isotretinoin,
aged 18-28 vyears, who applied to Cumhuriyet University Medical Faculty
Dermatology Polyclinic between 11 March 2019 and 18 October 2019 were included
in the study. All volunteers started using the drug and continued to use it 3 times;
CCT, corneal topography, and Optical Coherence Tomography (OCT) were
performed after detailed eye examination including best corrected visual acuity, eye
pressure, refraction defects, anterior segment and fundus examination. RNFL and
choroidal thickness were measured in OCT. The BUT test and the AST were
performed.

The data obtained before and after treatment were analyzed statistically.

Findings: The minimum age of the patients was 18 and the maximum age was 28,
and the mean age was 20,90 + 2,71. Seven (23.3%) of the patients were male and 23
(76,7%) were female. Repeated measurements in the three controls were compared;
CCT, the mean simulated keratometry (simK) obtained by topographic measurement
in the RNFL at the choroidal thickness measured at five different points, the
difference between controls was not significant (p> 0,05). When the BUT
measurements of the controls were compared in pairs, the difference between the
first and third controls, the first and second controls, and the second and third
controls were significant (p <0,05). The BUT value decreased with each control.

Results: In this study; treatment of systemic isotretinoin; It did not affect choroidal

thickness, RNFL, mean sim K value, AST value but decreased BUT value.
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1. GIRIS VE AMAC

Akne vulgaris yag bezi ile iliskili kil folikiillerini igeren pilosebase biriminin
kronik inflamatuvar hastaligidir. Aknenin olus mekanizmasinda rol oynayan
faktorler; sebase bezlerin aktivitesinin androjene bagli uyarilmasi, follikiillerin
tikanmasina bagli anormal keratinizasyon, follikiil igerisinde Propionibacterium
acnes’in ¢cogalmasi ve inflamasyondur. Akne tedavisinde topikal retinoidler, topikal
antimikrobiyal ajanlar, oral antibiyotikler, hormonal tedavi ve sistemik izotretinoin
kullanilmaktadir (1).

[zotretinoin (13-cis-retinoik asit), 1982'de siddetli akne tedavisinde kullanim
icin FDA tarafindan onaylanan, siddetli rekonstriiktif nodiiler akne ve diger cesitli
cilt hastaliklarnin tedavisi icin kullanilan ilagtir. Izotretinoin yag bezi epitel
hiicrelerinin biiylimesini, gelisimini ve lipid iiretimini 6nemli oOlgiide azaltir.

[zotretinoin ayrica siddetli nodiiler akne tedavisinde ilk tedavi yontemidir (2).

Oral izotretinoin etkili bir tedavidir ancak ¢ok ¢esitli yan etkileri vardir. Bu yan
etkiler mukokiitan6z dokular, karaciger, goz, deri, gastrointestinal sistem, kas iskelet

sistemi ve norolojik sistemde goriilebilmektedir (3).

Izotretinoin tedavisinde; goziin hem 6n segmenti hem de arka segmenti ile
ilgili okiiler yan etkiler bildirilmektedir (2,4,5). Santral ve periferik sinir sisteminde
sistemik izotretinoin tedavisinin; bas agrisi, psodotiimor serebri ve ozellikle duyusal
sinirleri igeren periferik sinir disfonksiyonu gibi ¢esitli yan etkileri goriilmektedir
(6,7). Sinir sistemi fonksiyonunu etkileyebilecegini gosteren birkag olasi mekanizma

vardir. Bu ilacin RSLT'ye etkilerini arastiran ¢alismalar mevcuttur (8-10).

Koroid tabakasi, retina ve sklera arasinda bulunan vaskiiler tabakadir. Koroid
tabakasi; besinlerin, oksijenin, retinaya tasinmasindan ve goz igindeki sicakligin
diizenlemesinden sorumludur (11). Pek cok okiiler patoloji ve ila¢ dogrudan ve
dolayli olarak gbzdeki koroid tabakasini etkiler. Oral izotretinoin alan hastalarda
peripapiller koroid tabakasinin degerlendirilmesi, okiiler sinir sistemini igeren okiiler

yan etkilerin patofizyolojisinin agiklanmasinda yardimer olabilir (12-13).
OKT; retina, koroid ve optik diskin kesitsel ve yiiksek ¢oziniirlikli
gorlintiillenmesini saglayan bir goriintiileme yontemidir. Bu goriintiilleme yontemi

retina ve optik sinir hastaliklariin tani ve takibinde siklikla kullanilmaktadir (14-15).



Meibomian bezleri lipit ve protein karigimi salgi salgilar. Bu salgi; kornea igin
net bir optik yiizey saglar, bakteriyel kolonizasyonu engeller, gézyasi filminin
stabilitesini tesvik edip buharlasmasimi onler (16,17). Izotretinoin ile iliskili en
yaygin okiiler yan etkiler, siklikla tedavideki etki tarzina dayanir. Cildin yag
bezlerine benzer sekilde, izotretinoin de gozlerdeki meibomian bezlerini etkileyerek
meibomian bezi atrofisine neden olur. Evaporatif form okiiler sikka,
blefarokonjonktivit, meibomit, g6z kapaklarinin fotodermatiti, kontakt lens
intoleransi, bulanik gérme ve keratit sistemik izotretinoin tedavisi sirasinda gozlenen,

meibomian bezi atrofisine bagli yan etkilerdir (2,18,19).

Kuru goz, gozyast yetersizliginden ya da asir1 gozyasi buharlasmasindan
kaynaklanan, okiiler yiizey hasarina ve okiiler rahatsizlik semptomlarina yol acan,
lakrimal fonksiyonel iinitenin kompleks inflamatuar bir sendromudur. Kuru goz ile
SKK arasindaki iliski birgok ¢alismada aciklanmaya calisilmistir. SKK
degerlendirilmesi kornea sagligi hakkinda bilgi saglar. SKK, refraktif cerrahi,
kontakt lense bagli korneal asinma, glokom ve keratokonus gibi okiiler
bozukluklarda klinik ve pratik 6neme sahiptir (20-23).

Topografi, korneanin yapist ile ilgili bilgi veren tan1 yontemidir. Korneanin 6n
ve arka ylizeyini degerlendirmek amaci ile kullanilan, i¢ ice halkalar seklinde
haritasinin ¢ikartilmasi ve korneanin dikligine gore olusturulan renkli bir haritadir.
Bu haritada diklik arttik¢a renk kirmiziya dogru kayar. Korneanin 6n yiizeyi, arka
yiizeyi, kornea kalinlig1, 6n kamara derinligi, kornea ¢ap1 ve kornea kirma giicii ile
ilgili Ol¢timler yapmaktadir. Kornea ile ilgili cerrahi tedavi Oncesinde ve
keratokonuslu hastalarin takibinde ihtiya¢ duyulan énemli bir tan1 yontemidir. Kuru

g6ziin SKK ve korneal topografisi ile iliskisi oldugu ¢alismalarda gosterilmistir (24).

Bu c¢alismanin amaci, sistemik izotretinoin tedavisi alan akne vulgaris
hastalarinda tedavinin; koroid kalinligi, RSLT, SKK, kornea topografisi, AST, GKZ

testi tizerindeki etkilerini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Akne Vulgaris

Akne vulgaris Dermatoloji pratiginde en sik karsilasilan, genellikle kronik
seyir gosteren, siklikla yliiz ve boyunda tutulum yapan inflamatuar bir deri
hastaligidir. Akne vulgaris addlesan ¢agda en yiiksek insidansina ulagsmakla birlikte
erigkinlik doneminde de devam edebilir (25). Addlesan cagda goriilme orani farkli
calismalarda %70-87 olarak bildirilmistir. Kadinlarda eriskin donemde devam etme
egilimi erkeklere gore daha sik olan hastalik, erkeklerde daha siddetli seyir

gosterebilmektedir ve her iki cinsiyette esit oranda goriiliir (26).

Akne vulgaris patogenezi kompleks ve multifaktoriyeldir  (27).
Etyopatogenezinde; folikiiler epitelyal deskuamasyon, sebum iiretiminde artma,
Propionibacterium acnes kolonizasyonunda artma ve inflamasyon olmak iizere dort
ana unsur etkilidir (1,28). Tedavisinde, patogenezde rolii olduguna inanilan g¢ok

sayida sistemik ve topikal ajan kullanilmaktadir (29).
2.2. lzotretinoin

Izotretinoin, akne vulgaris basta olmak iizere birgok dermatolojik hastalik
tedavisinde kullanilan birinci jenerasyon sentetik vitamin A analogudur (30).
Karacigerde sitokrom p450 sistemi tarafindan metabolize edilen bu molekiil, oral
alimi takiben 1-4 saat icerisinde maksimum plazma konsantrasyonuna ulagsmaktadir.
Retinoid diizeyleri ilag kesimini takiben 1 ay sonra bazal degerlerine ulasmaktadir
(31). izotretinoin &zellikle nodiilokistik aknenin tedavisinde ilk tercih olup akne

vulgaris patogenezindeki dort major mekanizmaya da etkili tek ilagtir (30).

13-cis-retinoik asit, vitamin A metabolizmasi sonucunda viicutta dogal olarak
olusan bir molekiildiir. izotretinoin 1955 yilinda iiretilip, sentezlendikten yillar sonra
klinik arastirmalarda kullanilmistir. Izotretinoinin teratojenik etkisi kullanimin
kisitlayan en 6nemli etkendir. Orfanos ve ark (32) tarafindan psoriazis olgularinda
kullanilan izotretinoinin etretinata gére daha az etkili oldugu gosterildikten sonra
gecici olarak izotretinoin ile iligkili ¢alismalar kesintiye ugramustir. Izotretinoin
lamellar iktiyoz ve keratinizasyon bozukluklarinda etkili oldugu goriildiikten sonra
yeniden kullanmilmaya baslanmistir. Ilag bu endikasyonla kullanilirken tedaviye

direncli akne wvulgaris hastalarinda uzun siireli remisyon sagladigi ve hastalik



aktivitesini baskiladigr goriiliip, dermatoloji kliniginde izotretinoinin primer
endikasyonu akne vulgaris olmustur (33). izotretinoin sebum iiretimini baskilar ve
akne ile ilgili tiim basamaklara etkilidir. Bu 6zellikleri diger topikal ve sistemik
retinoidlerden farkliligini ortaya koymaktadir (34). 1982 yilinda ilk kez piyasaya
stiriilen ilacin endikasyonu, talidomid faciasi sonrasinda teratojenite konusunda
endisenin artmast nedeniyle FDA tarafindan nodiilokistik ve tedaviye direngli akne
olgular1 ile smirlandirilmistir. Akne tedavisinde kullanima girdikten sonra etkili
sonuglarinin izlenmesiyle az siddetli akne vulgaris hastalarinda da kullanilmaya
baslanmistir. Izotretinoinin nodiilokistik akne dis1 endikasyonlarda kullanimi

giiniimiizde daha da yayginlasmaktadir.

Retinoidler hiicre biiylimesini ve farklilagmasini degistirir. Retinoidler,
epidermal hiicrelere etki etmeden sebositlerin apoptozunu indiiklerler. Sebositlerin
apoptozuna neden olduklart i¢in bu ilaglarin etkileri uzun siireli, hatta kalicidir.
Retinoidler deoksiriboniikleik asit (DNA) transkripsiyonu iizerindeki etkilerinden
dolay1r immiinmodiilatér ve anti-timor Ozelliklerine sahiptir. Ayrica retinoidler
keratinositlerin olgunlagsmasini etkiler, anjiyogenez ve kollajen sentezini uyarirlar

(35).

[zotretinoine bagl yan etkiler en sik deri ve mukozalarda doz bagimli olarak
gortiliir. Kelit, oral mukoza ve burun mukozasinda kuruluk, yiizde yanma ve
hassasiyet en sik bildirilenlerdir. Myalji de sik goriilen bir yan etkilerden biridir (36).
Kseroftalmi, gece korliigli, konjunktivit, keratit ve optik norit gibi oftalmolojik yan
etkiler goriilebilir. Izotretinoin kullanimiyla korneda opasite olusumu ve isitme kaybi

da bildirilmistir (37).

Akne tedavisi i¢in tek basma topikal ajan kullanimi son zamanlarda sadece
inflamasyonu diisiik, erken donem akne hastalarinda kullanilmaktadir. Ancak diisiik
inflamasyonlu akne hastalarinda bile skatris riskinin varligi ve psikososyal
etkilenmenin yiiksek olmasi tedavi yaklasimini etkiler. Giiniimiizde kabul goren ideal
yaklasim hastanin bireysel Ozellikleri ve inflamasyonun derecesi g¢ercevesinde
kapsamli degerlendirme yapilarak en erken evrede en etkin tedavinin baslanmasidir.
Bu yaklasima gore sistemik tedavi birgok akne hastasinda birinci basamak tedavi

haline gelirken, topikal ajanlar ¢ogunlukla yardimci tedavi veya remisyonun



saglanmasi sonrasinda idame tedavi ajanlari olarak kullanilmaktadir (38).
Izotretinoin ise akne patogenezindeki tiim basamaklara etki eden tek ajan olmasi

nedeniyle birgok akne hastasinin tedavisinde mihenk tasi niteligindedir (39).
2.3. Koroid
2.3.1. Koroid Anatomisi ve Fizyolojisi

Koroid, skleranin i¢ yiizeyini ora serrata’dan lamina kribrosa’ya kadar orten
gbziin en fazla damar iceren dokusudur (40). Koroid kan akimi 100g doku basina
800-2000 ml/dk olup tiim g6z kan akiminin %85’ koroiddedir. Koroid kanlanmasi
retina ve beyin de dahil pek ¢cok organdan daha fazladir (40,41).

Arter ve venler arkada daha yogun bulundugu igin koroid kalinligi, arkadan
one dogru azalir. Koroid; optik sinir, arka siliyer arter ve siliyer sinirlerin géze
girdigi ve vorteks venlerinin gozii terk ettigi bolgelerde sklerayla siki baglantilar
kurar. Kan destegini arka siliyer arterlerden alir. Arka siliyer arter; nazal kisa arka
siliyer arter, temporal kisa arka siliyer arter, nazal uzun arka siliyer, temporal uzun
arka siliyer arter dallarin1 verir. Koroid uzun ve kisa arka siliyer sinirler tarafindan

innerve edilir (41).

Koroidin temel gorevi kan damarlariyla retinanin dis katlarim1 beslemektir.
Bundan bagka pek ¢ok kan damarinin goziin 6n kisimlarina ulasmasi i¢in zemin
olusturur. Damar tikanikligi durumlarinda koruyucu bir rezerv gorevi yapar (42).
Retinanin 1s1 degisimine ve gozi¢i basmicin kontroliine de katkis1 bulundugu
bildirilmistir. Koroid, icerdigi pigmentler sayesinde 15181 emerek yansimasini

engeller (41).
2.4. Retina
2.4.1. Anatomi

Retina noroektodermden gelisen retina goziin en i¢ tabakasidir. Dig retina

pigment epiteli (RPE) ve i¢ noral retina olmak iizere iki tabakadan olusur.

Duyusal tabaka ve RPE arasinda peripapiller bolge ve ora serrata disinda
anatomik bir yapisiklik yoktur. Bu iki tabaka arasinda bulunan fizyolojik bosluga;
"subretinal alan" denir. Patolojik durumlarda 2 tabaka birbirinden ayrilip, dekolmana

yol agabilir. Retina, vorteks venlerinin skleraya girdigi yerde meydana gelen daire ile



santral (posterior) ve periferik (anterior) retina olmak {izere iki kisma ayrilir.
Anatomik ekvator bu dairenin dniinde yer alir. Refraksiyonla degismekle birlikte,
emetropik goz retinasinda ekvator, ora serratadan temporalde 6.0 mm, nazalde 5.8
mm, istte 5.1 mm ve altta 4.8 mm geride bulunur. Retina periferde ince olup arka
kutba dogru kalinlagir. Periferde yaklasik 0.1 mm, midperiferde 0.14 mm ve
makiilanin periferinde 0.23 mm kalinliktadir. Foveanin merkezinde ince olup

yaklasik 0.1 mm'dir. Optik sinirle birlestigi yer ise en kalin bolgeyi olusturur (44,45).
2.5. Retina Sinir Lifi Tabakasi
2.5.1. Anatomi

RSLT; internal limitan membranin hemen altinda bulunan retinanin en yiizeyel
tabakasidir. Yaklagik 1-1.2 milyon ganglion hiicre aksonu, astrositler, retinal
damarlar ve Miiller hiicre ¢ikintilarindan olusur (46). RSLT nin sematik goriiniimii

sekil 2.1°de gosterilmistir.
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Sekil 2.1 : RSLT'nin sematik goriiniimii

Retina ganglion hiicre aksonlar1 skleral kanalin iginden gecer ve bu aksonlarin
g0z i¢ine bakan yiizeyi optik disk olarak tanimlanir. Sinirin sklera i¢inde kalan tiim

boliimleri optik sinir basi olarak adlandirilir (47,48).



Retinanin {ist ve alt yarisindaki retina sinir lifleri horizontal orta hatti
geemezler ve birbirlerinden yatay bir hatla ayrilirlar. Makiiladan gelen lifler
horizontal yerlesim gosterirler ve papillomakiiler demeti olusturarak optik sinire
temporal taraftan girerler. Disk temporalinde papillomakiiler demet periferinde kalan
lifler ise demet lizerinden ark yaparak diske ulastiklari icin arkuat lifler olarak
bilinirler. Diskin nazalinden gelen lifler ise radyal olarak optik diske ulasirlar (Sekil
2.2) (46).

Siperior
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optik disk
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Sekil 2.2: Retina sinir liflerinin anatomik dagilimi

Retinadan ¢ikan aksonlar 90 derece donerek demet halinde skleral kanaldan
gecerek gozden ayrilirlar. Periferik retinadan gelen lifler skleral rime daha yakin
seyrederek optik sinir baginin dig kismini, santral retinadan gelen lifler ise optik
sinirin santral kismin1 olustururlar. Sinir lifi tabakas1 optik sinir bagina 90 derecelik

doniis yapmadan once en yiiksek kalinliga ulasirlar ve perifere dogru giderek incelir
(46).

Retina sinir lifi tabakasi optik sinir bas1 etrafinda esit dagilmaz. Inferior ve
stiperior kadranlar, nazal ve temporal kadranlara gore daha kalindir. RSLT kalinlig1

“cift horgli¢” paterni olusturmaktadir (46).

Skleral kanal yaklasik 1.2 milyon sinir lifinin gozii terkettigi, vertikal eksende
siklikla oval olup cap1 ortalama 1.75 mm olan bir agikliktir. Skleral kanalin ¢api
optik disk capmin ve goziin biiyilikligii ile de yakindan ilgilidir. Goziin biiytikliigline



bagli olarak skleral kanal myopik gozlerde biiyiikken, hipermetropik gozlerde
kiigliktiir (49).

Lamina cribrosa, i¢inden sinir lifi demetlerinin gegtigi 200-400 adet poru olan
skleral kanal boyunca uzanan bag dokusu plagindan olusur. Biiyiik porlar dikine bir
kum saati dagiliminda yerlesmistir ve daha ince bir bag dokusu duvarma sahip
oldugu i¢in glokomatdz hasara daha duyarlidirlar. Optik sinir basinin ortasindaki
optik sinir bast ¢ukurlugunda néral disk dokusunun bulunmaz. Optik sinir basi
cukurlugu; optik sinir baginin biiyiikliigiiyle ve retina sinir lifi kaybiyla paralellik
gosterir. Genis fizyolojik ¢ukurluk, skleral kanal biiyiikligi ile i¢cinden gegen sinir
lifi sayis1 arasindaki uyumsuzluktan kaynaklanir ve c¢ap1 genellikle ¢ukur ¢apinin
disk ¢apma orani (cup/disk) seklinde belirtilir. Normalde cup/disk oran1 0,3 veya
daha kiigiik olup, normal insanlarin sadece % 2 sinde 0,7’nin tlizerindedir. Cup/disk
oraninin artmasi, genellikle baska parametrelerle birlikte glokomatdz hasarin

gostergesidir (49).
2.6. Optik Koherens Tomografi

OKT dokulardan yiiksek ¢oziintirlikklii, kesitsel goriintiller elde etmeyi
saglayan bir goriuntileme yontemidir (50). OKT ilk olarak Huang ve ark. (51)
tarafindan Massachusetts Teknoloji Enstitiisiinde gelistirilmis ve 1991 yilinda
yaymlanmistir. Géze temas etmeden Ol¢iim yapabilmesi, girisimsel olmayist ve

yiiksek tekrarlanabilirlik 6zelliginin bulunmasi 6nemli avantajlaridir (50).

OKT’nin prensibi B-scan ultrasona benzemekle birlikte akustik yansimalarin
Olgiilmesi yerine gozdeki dokulardan gelen 1sik dalgalar1 kullanilmaktadir. Farkli
derinlik ve optik oOzellikteki retina yapilarindan yansiyan 1s18in zaman zaman
icindeki gecikmeleri “Michelson interferometre” ile Olglilmektedir (52). OKT
dokunun farkli katlarindan yansiyan 1siklardaki gecikmeyi hesaplar. Dokunun derin
katlarindan yansiyan 151k, ylizeyden yansiyana gdére daha uzun bir gecikme siiresi
gosterecektir. Yansiyan 151gin amplitiidlerinin gecikme zamanina gore dagilimi
aksiyel A-mod tarama olarak gosterilir. OKT ile ¢ok sayida A mod tarama elde

edilirek sinyal amplitiidlerini gosteren gri veya renkli skalalarla gosterilebilir (53).

Ilk gelistirilen time-domain OKT sistemlerinde saniyede 400 A-tarama

yapilabilmekte ve dokuda 8-10 p aksiyal ¢oziiniirliige ulasilabilmektedir. 2006



yilinda spektral-domain (Fourier-domain) OKT sistemleri klinik kullanima girmistir.
Spektral OKT sistemleri ile saniyede 20000-52000 A-tarama yapilabilmekte ve
dokuda 5-7 p aksiyal ¢oziiniirliige ulasilabilmektedir (54).

2.6.1. Koroidal Gorintiilemede OKT Cihazi1 Kullanimi

Spektral OKT sistemleri ile retinanin yiiksek ¢oziiniirliikli kesitsel goriintiileri
elde edilebilir ancak bu sistemlerde ortalama 800 nm dalga boyunda 151k kaynagi
kullanilmakta olup fotoreseptor tabakasi ve RPE 1sikta sacilmaya yol agmaktadir.
Bundan dolay1 bu cihazlarda standart goriintiileme teknikleri ile koroidin detayli
olarak goriintiilenmesi, sklera-koroid smirinin tespiti ve koroid kalinliginin

degerlendirilmesi miimkiin olmamaktadir (55).

Nidek sirketinin gelistirdigi yiiksek penetrasyonlu OKT cihazlar1 1060 nm 151k

kaynag@i kullanarak daha derin dokulara ve koroide penetre olabilmektedir (56).

Spaide ve ark. (57) 2008 yilinda spektral OKT cihazlar1 ile koroidin daha net
goriintillenmesine ve koroid kalinligi oOlgiimlerinin yapilmasina imkan veren
Enhanced Depth Imaging (EDI) OKT adin1 verdiklerini yeni bir teknik
tanimlamislardir. Bu teknikte OKT cihaz1 goze yaklastirilarak, daha derindeki
yapilarin daha net goriintiilenmesi miimkiin olmaktadir. Cihaz goze ekranin iist
tarafina yakin ters bir goriintii elde edilene kadar yaklastirilir. Bu goriintiide ekranin
ist tarafinda sklera— koroid yer almakta, yukaridan asagiya dogru retina tabakalari
distan ice dogru goriilebilmektedir.

EDI-OKT gériintelemede prensip sifir erteleme ¢izgisinin ayarlanmasidir. Bu
cizgi (Zero-delay), cihaz yazilimi tarafindan en net goriintiiyli elde etmek i¢in
kullanilan referans noktasdir. Standart cihazlarda yeri vitreus—ig¢ retina bileskesidir.
Cizgiye yakin olan yapilar iistte uzak olan yapilar altta yer almaktadir. Ustte yer
alan gorintiiler daha net, alttaki goriintiiler daha flu olarak izlenir. Bu nedenle koroid
i¢i yapilarin ¢oziiniirliigii daha disiik saptanir (57).

OKT ol¢timii esnasinda normal goriintti izlenirken cihaz goze yaklastirilinca
goriintli ters donmekte ve ayna goriintiisii olusmaktadir. Bu durumda koroid {istte,
retina katlar1 agagida yer alir. Bu etki sifir ertleme ¢izgisinin arkadaki retina pigment
epitelyum Dbileskesine yaklasmasindan kaynaklanir. Olusan goriintiide koroid
yapilart daha detayli segilebilinmektedir. Cirrus HD-OKT (high-domain optik



koherens tomografi) cihazinda EDI mod butonu kullanilarak sifir erteleme ¢izgisi
otomatik olarak ayarlanabilmektedir. Fakat spectral-domain optik koherens
tomografi (SD-OKT) cihazinda otomatik koroidal kalinlik 6lgiimii olmadigindan
Ol¢timler manuel olarak yapilmaktadir. Koroidal kalinlik RPE’nin dis simir1 ve
sklera arasinda kalan alan olarak hesaplanir (58). Hesaplamalar ¢ekilen goriintii
tizerinden manuel olarak yapildigindan, tekrarlanabilirligin ve gilivenilirligin
optimum degerlendirilmesi i¢in, birden ¢ok noktadan ve farkli gozlemciler
tarafindan Olgiilen degerler daha dogru sonuglar elde etmemizi saglayacaktir.

OKT cihaziyla ayni hastanin sag goziinde foveadan gecen standart OKT kesiti
ve EDI modunda alinmig OKT kesiti sekil goriillmektedir (Sekil 2.3) (59).

Sekil 2.3: Foveadan gecgen standart ve EDI OKT gériintiileri

(A) Saglikli bir gozde foveadan gecen standart bir OKT goriintiisii, (B) EDI

modunda alinmis OKT goriintiisii. (Oklar koroid-sklera bileskesini gostermektedir.)
2.6.2. Saghkh Bireylerde Koroid Kalinhg

Margolis ve Spaide (60) yaptigi c¢alismada ortalama subfoveal koroid
kalinligin1 287+76 p bulmustur. Bunun yaninda yas ve koroid kalinligi arasinda
negatif korelasyon varligini ortaya koyarak her dekadda 15,6 p incelme oldugu

ortaya koymuslardir.
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2.6.3. OKT ile RSLT Kalinhginin Olciilmesi

OKT cihazinin yiiksek c¢oziiniirliiklii kesitsel goriintiiler elde edebilmesi
sayesinde, retina ve sinir lifi tabakasimin kalinligim1 hassas bir sekilde
Olgiilebilmektdir. Cihaz, istenilen retina bolgelerinde istenen sayida A-taramalar
yapmaktadir ve bu A-taramalar birlestirilerek ¢izgisel ve geometrik sekiller
biciminde B-taramalar elde edilmektedir. Daha sonra elde edilen bu sekiller tizerinde
Ozel algoritmalar kullanilarak toplam retina ve RSLT kalinliklar1 otomatik olarak
hesaplanabilmektedir. Olgciilen kalinlik degerleri cihazin veri tabaninda bulunan

normal degerler ile karsilastirilir (61).

Peripapiller RSLT kalinlik Olglimiinde, tarama c¢emberinin c¢apinin
degistirilmesi elde edilen Olgiimleri etkiler, bu nedenle farkli captaki ¢cemberlerle
tarama yapilmamas1 gerekir. Sabit c¢apta tarama ¢emberi kullanilarak elde edilen
Olgiimler i¢in bir nomagram olusturulur ve normal popiilasyonla kiyaslanir.
Toplumda optik disk ¢apmnin 0,8 ile 2,8 mm arasindadir (nadiren 3 mm’nin
tizerindedir). Peripapiller atrofi ya da disk-retina siirindaki pigmentasyonun
Olgtimleri etkilememesi i¢in Schuman ve ark. (62) 3.4 mm’yi 6nermisler ve bu genel

kabul gormiistiir (63).
2.7. Kornea

Kornea, goz kiiresini distan saran sklera tabakasinin 6ndeki devamidir ve 400-

700 nm dalga boyundaki 1sinlara % 100 gecirgen saydam bir dokudur.

Korneanin kirma giicii 6n yiizeyde +48 diyoptri (D), arka yilizeyde -5 D olmak
tizere toplam +43 D’dir ve goziin toplam kiriciliginin % 74’tinii saglar. Bu kiricilik,
korneanin egimine ve hava ile arasindaki kiricilik katsayisi farkina baghdir. Bu
ozelligin saglanabilmesi i¢in, gozyast filmi goz kapaklar tarafindan uygun sekilde

dagitilarak korneanin yiizeyi diizgiin olmalidir (64,65).

Merkezi korneanin santral 1/3'Tiik kismi optik bolge olarak adlandirilir ve
neredeyse sferik sekilde olup ortalama egrilik yarigapt 7.8 mm'dir. Kornea on
yiiziinlin yaklasik horizontal ¢ap1 11.6 mm, vertikal ¢ap1 ise 10.6 mm'dir (64).
Korneanin arka yilizeyi 6n ylizeyinden daha fazla egime sahip oldugu i¢in santrali
periferinden daha incedir. Kornea kalinhigi santralde yaklasik 0.530 mm olup,

perifere dogru gidildik¢ce 0.680 mm kalinliga ulasir. Bu fark, yasla birlikte giderek
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azalir ve 80 yasin lizerinde kaybolur. Korneanin en ince kismi genellikle merkezden
1.5 mm temporalde yerlesmistir. Limbusta kornea kalinliklar1 her bolgede birbirine

yakindir (66).

Kornea saydam ve damarsiz yapidadir. Metabolik ihtiyaglarimi diffiizyon ile
kornea cevresindeki kapillerlerden, akdz humorden ve gdzyasindan karsilar. Oksijeni
ihtiyacin1 ise goz kapaklart acgikken atmosferden, goz kapaklart kapali iken
konjonktival damarlardan karsilar. Sadece periferik kornea metabolik ihtiyaglarini

korneaskleral kapiller kan akimindan saglamaktadir (67,68).

Kornea ¢ok zengin bir innervasyona sahiptir. Trigeminal sinirin oftalmik
dalindan kdken alan siliyer sinirler tarafindan innerve olur. Lifler korneaya ulastiklari
noktadan itibaren miyelin kiliflarim kaybederler. On kisima giden sinirler epitel bazal
membrani ve bazal hiicreler seviyesinde sonlanir. Buna karsilik endotel seviyesinde
sinir lifi yoktur. Korneada agri reseptorleri ¢ok fazla oldugu i¢in agriya g¢ok
duyarhdir (67,69). Avaskiiler bir doku olup limbusta epitel altinda marjinal pleksus

ve lenfatik ag mevcuttur (68).

Kornea histolojik olarak bes tabakadan olusmaktadir (sekil 2.4). Bunlar distan

igce sirasi ile; epitel, bowman tabakasi, stroma, descemet membrani ve endoteldir

(67).

Epitel Tabakasi

—

Endotel Tabakasi Descemet Membram

p P - [ - -~ - - - - -

Sekil 2.4: Kornea tabakalar
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2.8. Gozyasi

Preokiiler gozyast filmi, okiiler yiizeyi koruyan ve destekleyen, c¢oziilebilir
antimikrobiyal proteinler ve biiylime faktorleri igeren hidrate mukus jelidir (70).
Gozyas1 hacmi normalde 6.2+2.0 mikrolitre (ul)’dir ve dakikada ortalama 1-2 ul
gozyast salgilanir (71).

Gozyast filmi korneayr hem yikayarak korumakta ve korneal ylizeyi nemli
tutarak korneanin antiviral ve antibakteriyel islevini saglamasina yardimci
olmaktadir. Gozyasi, bulber ve kapak konjonktivalarindaki epitelyal dokularin goz
kirpma sirasinda olusabilecek fiziksel hasardan korunmasi i¢in de gereklidir.
Korneanin refraktif giicinin devam ettirilmesi, kornea oksijenlenmesinin
saglanmasi, gozyasi filmi hiperozmolaritesi ile korneal dehidrasyonuna yardimci

olunmasi gézyasi filminin diger gorevleridir (72).
2.8.1. Gozyas1 Bezleri
2.8.1.1. Glandula Lakrimalis

Gozyasinin biiyiik kisminin tretildigi ana gozyasi bezi, orbitanin iist temporal
kadraninda lakrimal fossa i¢inde yer almakta ve levator aponevrozunun lateral
boynuzu tarafindan ikiye boliiniir. Biiyiik orbital lob ve kiigiik palpebral lob olarak

ikiye ayrilan bezin kanallari iist temporal fornikse bosalir (73).
2.8.1.2. Yardime1 Gozyasi Bezleri (Krause ve Wolfring)

Esas gozyasi bezi kitlesinin 1/10’u kadar olan bezlerin 6énemli rolleri vardir.
Yardimer gozyast bezleri, yapr olarak ana gdzyasi bezine benzer ancak kanal

sistemleri yoktur. Krause ve Wolfring bezleri konjonktivada en ¢ok list forniksde yer

alirlar (73).

Lakrimal fonksiyonel iinite; gdzyast bezleri, okiiler yiizey (kornea ve
konjonktiva), goz kapaklari, meibomian bezleri ile duyusal ve motor sinirlerden
olusmaktadir (74). Gozyast filminin tretimi refleks bir noéral halka ile
diizenlenmektedir (75,76). Gozyasi, okiiler yiizey ve nazal mukozanin stimiilasyonu
ile olusturulur. Bu uyari, trigeminal sinirin oftalmik dali boyunca santral sinir
sistemine ulasir. Efferent sinirler ise fasiyal sinir i¢inde yol alan parasempatik sinirler

ve paraspinal sempatik zincirden ¢ikan sempatik sinirlerden olugsmaktadir.
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Parasempatik sinirler pterigopalatin gangliyonda sinaps yaparak ana ve
aksesuar lakrimal bezlere ulasir iken, sempatik lifler ise sinaps yapmaksizin
parasempatik sinirlerle birlikte yol alirlar. Her iki tip sinir lifleri de gozyasi

salgilanmasina neden olur.
Gozyas1 salgilanmasi temel ve refleks olmak tizere iki sekildedir:

Temel salgilanma: Krause ve Wolfring yardimci1 gozyasi bezleri tarafindan
uiretilir. Normal kosullarda kornea ve konjonktivanin gereksinimlerini karsilamak

icin yeterlidir.

Refleks salgilanma: Refleksler sonucu uyarillan esas gozyasi bezi, asiri
miktarda gozyasi tlreterek lakrimasyona neden olur. Konjonktiva, kornea, iris ve
burun mukozasinin uyarilmalarinda afferent yol trigeminal sinir, efferent yol fasiyal
sinirden (parasempatik lifleri) olusur ve refleks sekresyon gelisir. Konjonktivit,

keratit, iritis ve rinitte goriilen sulanma bu mekanizmayla gergeklesir.
2.8.2. Gozyas1 Film Tabakasi

Gozyas1 film tabakasinin %98’den fazlasi sudur ve yaklagtk 7 pm
kalinligindadir. Saglikli bir epitel i¢in ¢ok Onemli olan bu tabakanin kalinligi gz
kirpildiginda kalinlagir ve ikinci kirpma hareketine kadar giderek incelir (77,78).
Gozyast film tabakasi i¢ten disa dogru; miisin, akdz ve lipid tabaka {i¢ tabakadan
olusur (sekil 2.5).
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Sekil 2.5: Gozyasi film tabakast

2.8.2.1. Miisin Tabaka

0.02-0.05 p kalinliginda olan tabaka konjonktivadaki Goblet hiicrelerinden,
limbal konjonktivadaki Manz bezlerinden ve fornikslerdeki Henle kriptlerinden
salgilanir (75,76,79). Miisin tabaka korneanin lubrikasyonunu ve korunmasini saglar.
Ayrica mukozal ylizeyde IgA toplanmasimi saglar ve bakteriyel kontaminasyonu
onler (80,81).

2.8.2.2. Akoz Tabaka

Toplam gozyast kalinliginin % 98’ ini olusturan akdz tabaka gozyast film
tabakasinin kalinligr 7-8 p’dur. Akoz tabakanin % 95°1 esas gozyast bezinden, % 5’1
ise yardimecr gozyasi bezlerinden salgilanir (82,83). Bu tabakada okiiler yiizey

savunmasini yapan bir¢cok antikor ve glikoproteinler bulunmaktadir (84,85).
2.8.2.3. Lipid Tabaka

Modifiye yag bezleri olan; Meibomian, Zeiss ve Moll bezlerinden iiretilir.
Lipid tabaka piiriizsiiz bir optik yiizey saglar, gdzyasinin buharlagmasini engeller ve
gozyast filminin artiklarla kontaminasyonunu onler. Lipid tabaka okiiler yiizey

iizerinde yayildiginda gozyasi filminin yiizey gerilimi azalir ve yiizey gerilimdeki bu
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azalma goz kirpma sayesinde lipidlerin daha iyi yayilmasmi saglar. Yiizey
geriliminin azalmasina bagli olarak gbzyas: filmi icine su gekilir ve gbzyast filminin
kalinlig1 artar. Lipid tabakanin olmamasi gbzyasi filminin buharlagsmasina neden
olugundan dolay1 gbzyas: filmi kiritlma zamani azalir ve gézyas1 ozmolaritesi artar.
Gozyas1t ozmolaritesindeki artisin  kuru g6z patogeneziyle iliskili olduguna

inanilmaktadir (86,87).
2.9. Kuru Goz

Kuru g6z ¢alisma grubu tarafindan (National Eye Institute, NEI / Industry Dry
Eye Workshop, DEWS) kuru g6z, ‘gdzyast eksikligi veya gozyasinin asiri
buharlagsmasi ile ortaya ¢ikan okiiler yiizeyde hasar ve hastada okiiler rahatsizlik
semptomlarina neden olan gozyasi bozuklugu’ olarak tanimlamistir (88). Son
yillardaki yeni bilgiler 1s18inda godzyasit hiperozmolaritesinin ve okiiler ylizey
inflamasyonunun da kuru goéz olusumunda rolii oldugu anlasildigindan 2007 yilinda
kuru goz; ‘gdzyasi ve okiiler ylizeyin, gézde rahatsizlik hissi, gorme bozuklugu ve
gbzyas1 tabakasmnin hasari ile sonuglanan, okiiler yilizeyde hasara neden olma
potansiyeli bulunan, gézyas1 hiperozmolaritesinin ve okiiler yiizey inflamasyonun da

eslik ettigi multifaktoryel bir hastalik” olarak yeniden tanimlanmistir (89).

Kuru goz hastaligl; gérme keskinligini, gilinliik aktiviteleri, is verimliligini,
sosyal ve fiziksel becerileri onemli 6l¢iide etkileyebilmektedir (90). Orta ya da
siddetli diizeyde kuru goz hastalig1 olan hastalarin yasam kalitesinin en az diyalize
giren ya da orta-siddetli anjinasi olan hastalarinkine benzer diizeyde olumsuz olarak
etkilendigi ¢aligmalarda gosterilmistir (91,92). Ayrica kuru goz hastalarinda; hastane
basvurulari, kontrol siklig1, uygulanan tedaviler tibbi masraflara yol agmanin yaninda
is gilicli ve zaman kaybma da neden olur. Buna bagl olarak g¢alismalarda saglik

harcamalar1 ve ekonomi iizerine olumsuz etkileri oldugu gosterilmistir (93).

Kuru goziin etiyolojisinde yatan mekanizmalar kompleks ve multifaktoriyeldir.
Saglikli bir gozyas1 tabakasinin olusumu; lakrimal bez, gbz kapagr ve goz
yiizeyinden olusan lakrimal fonksiyonel iinitenin uyumuna baghdir (94). Lakrimal
fonksiyonel iinitedeki bu bilesenlerden herhangi birindeki bozukluk kuru géze neden

olabilmektedir.
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Etiyolojide yer alan mekanizmalar gozyast {iretiminin azalmasina ve
buharlagma yolu ile artmis gozyast kaybma bagh olarak iki grupta
siniflandirilmaktadir. Her iki grupta da ortaya ¢ikan gézyasi hiperozmolaritesi ve goz
yiizeyi inflamasyonu, kuru goz belirti ve bulgularina neden olmaktadir. Uretiminde
azalma lakrimal bezdeki yikim ya da fonksiyon bozukluguna bagl olabilir. Akoz sivi
miktarinin azalmasi hiperozmolariteye neden olur ve hiicrelerdeki inflamasyonun
artar. Lakrimal bez fonksiyonlarinda herhangi bir bozukluk olmadig1 halde okiiler
yilizeyden asir1 sivi kayb1 olmasi gézyasi film tabakasinda bozulmaya neden olabilir.
Olusan s1v1 kaybina bagli gbzyas1 hiperozmolaritesi ve lakrimal fonksiyonel iinitede

inflamasyonla sonuglanan dongi olusur (95).

Gozyas1 buharlagsmasindaki artis siklikla Meibomian bezlerdeki fonksiyon
bozukluguna baglidir ve posterior blefarit olarak da bilinmektedir. Burada gézyast
tabakasinin lipid bileseni salgilayan lakrimal bezde fonksiyon bozuklugu vardir (89).
Lipid tabakasi amfifilik o6zellikte oldugu icin gozyasi buharlagsmasini azaltir ve
koruyucu bariyer gorevi goriir (71). Bu nedenle lipid tabakasindaki anormallikler
gbzyasi buharlagsmasinda artisa neden olur (96). Ayrica gbz kapaginin yapisal
anomalileri ve g6z kirpma fonksiyonunda azalma da gdzyasi film tabakasinin
cevresel maruziyetini artirarak buharlasma yoluyla olan kayiplar1 artirmaktadir
(89,97-99). Kuru g6z hastaliginin tanisi igin tanimlanmus tek bir kesin tani testi ya da

ortak bir tani kriteri yoktur (90).
2.9.1. Kuru Go6z Tanisinda Kullanilan Yontemler

Kuru g6z hastaligi muayenede ¢ok cesitli sekillerde karsimiza ¢ikabilir ve bir
cok hastalik ile karisabilir. Kuru goziin siddeti; ¢cevre kosullar1 ,gorsel aktivite gibi
etkenler ile degisebilir ve kuru g6z semptomlar: ile bulgulari tam korelasyon
gostermeyebilir. Bu nedenlerden dolayr tani konulmasi zorlasabilir. Hastaligin
tanisini, evrelendirmesini dogru belirleyip etkin tedaviyi vermek igin hastanin

anamnezi, semptomlari ve klinik testler birlikte degerlendirilmelidir (101).

Kuru g6z tanisinda; okiiler ylizey boyanmasi, floresein ile GKZ, gbzyas
lizozim tayini, gozyas1 laktoferrin tayini, impresyon sitolojisi, schirmer testi gibi

invaziv testler yapilabilir.
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OKT ile gozyas1 meniskiis yiikseklik tayini, anketler, gézyas1 ozmoloratesi
tayini, meibomografi gibi testler géz kurulugu tanisinda kullanilan noninvaziv

testlerdir.
2.9.1.1. Schirmer Testi

Lakrimal bez dogumdan sonraki birinci ayda baglayan refleks gozyasi
sekresyonu iiretir. Refleks gozyasi sekresyonu; konjonktiva, kornea, iris, nazal
mukoza, agiz mukozasi ve gbéz kapaklarinin uyarilmasiyla salgilanir. Esneme,
oksiiriik, kusma, asir1 1518a maruz kalma gibi durumlarda da refleks olarak gozyasi
salgilanir. Dogumla beraber baslayan tazal sekresyon, yardimei gozyast bezlerinin
tarafindan saglanir. Bazal sekresyon, normalde kornea ve konjonktiva fonksiyonlari
icin yeterlidir. Schirmer testi, 1903 yilinda Schirmer tarafindan gdzyas1 miktarini
belirlemek i¢in kullanilmigtir (101). Kuru gbz tanisini koymada 6nemli bir testtir
ancak tan1 koymak icin tek basina yeterli degildir. Schirmer | testi ile refleks
sekresyon degerlendirilmeye c¢alisilir. Hastaya anestezi uygulanmadan, filtre kagidi
hastanin alt kapaginin 1/3 orta ilel/3 dis hattinin birlestigi bolgeye, alt konjonktival
fornikse yerlestirilir. 5 dakika sonra kagittaki 1slaklik miktar1 OSlgiiliirek
degerlendirilir. AST ile refleks sekresyon azaltilarak bazal sekresyon Ol¢iilmek
amagclanir ancak nazolakrimal refleks devam etmektedir (102). Bu test kuru goz
tanis1 i¢in klinikte ¢ok sik kullanilmakla birlikte son derece degisken sonuglar

gosterilmektedir (103).
2.9.1.2. Floresein ile Gozyas1 Kirillma Zamani

[k kez Norn ve Lemp tarafindan tanimlanan yontem, gézyasi film stabilitesini
degerlendirmek amaci ile kuru goz teshisinde kullanilir (104,105). Goézyast film
tabakas1 her goz kirpmada yenilenir. Gozyas1 filminin géz kirpmadan once yiizey
geriliminin azalarak kirilmast onun stabilitesinin  bozuldugunun belirtisidir.
Gozyasindaki kirilmanin gercek mekanizmasi bilinmemekle birlikte her kirpmadan
sonra buharlagmaya bagli olarak incelenen gbzyasinda yer alan yiizeyel lipidlerin ,
akoz tabakadan gecerek musin ylizeyi ile kontamine edebilecegi ve hidrofobik hale

getirebilecegi diistiniilmektedir (106).

Floresein damla veya floresein emdirilmis kagit yardimiyla gozyasi boyanir.

Hastanin 3-4 kez goziinii kirpmasi istenerek floreseinin yayilmasi saglanir. Yarikl
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lamba mikroskobunda, mavi kobalt filtre kullanilarak gozyasi filmi incelenir. Son
g6z kirpmasindan sonra ilk kuru nokta goriilene kadar gegen siire saptanir. Normal
yetigskinde bu siire 30 saniyeden fazla olmakla birlikte bu siire kisiye ve kisinin giin
igerisindeki durumuna gore degisebilir. GKZ kapagin kaldirilmasi, anestezik madde
damlatilmas1 gibi faktorler etkiler. GKZ normal kisiler arasinda genis farkililiklar
gostermektedir. GKZ i¢in tam bir fikir birligi olmamasina ragmen 10 saniyeden

diisiik degerler anormal kabul edilir (89,106).
2.10. Korneal Topografi

Topografi, belirli bir yerin ve yilizeyin ozelliklerini tanimlama yontemidir.
Korneal topografinin temel prensipleri, esmerkezli 1s1k halkalarinin kornea tlizerinden
yansimalarina dayanir. Keratografik desenlerin asimetrisi, egrilikteki varyasyonlari
ve astigmatizmay1 temsil eder. Modern keratoskoplar topografik anormalliklerin
analizinde karmasik goriintiileri birlestirmektedir. Cesitli topografi sistemleri asagida

stralanmistir (107);
1. Placido diski goriintiileme (egrilik tabanl sistem)
2. P.A.R Sistemi (ilk ytikseklik tabanli sistem)
3. Tomografi Sistemleri (Yiikseklik tabanli sistem)
a. Slit tarama (Orbscan)
b. Scheimpflug Goriintiilleme (Oculus Pentacam, Alcon Oculyzer, Sirius)
c. OKT (visante OKT)
2.10.1. Placido Disk Goriintiileme Sistemleri

Placido tabanli sistemler, keratometre ile ayni prensipleri kullanirlar ve kornea
tizerine aydinlatilmis halkasal imajlar gonderirler. Gonderilen halka imajlarinin
kornea iizerindeki goriintiileri korneal verteksin yaklasik 4 mm gerisinde
olugmaktadir. Placido tabanli cihazlar 4 kisim igerirler; placido diski, diski
aydinlatan 151k kaynagi, korneadan yansiyan 15181 yakalayan alict ve yakalanan
goriintlileri isleyerek harita haline getiren bir bilgisayar. Korneadan yansiyan
1sinlarin sekli ve boyutu korneanin hem ortalama hem de lokal egimleri hakkinda

bilgi verir. Yansiyan goriintiilerde halkanin placido merkezine olan uzaklig1 ne kadar
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fazla ise kornea egimi o kadar azdir. Tersine yanstyan goriintiilerde halkanin placido
merkezine olan uzaklig1 ne kadar az ise korneal egim o kadar fazladir. Ilave olarak
halkalar arasindaki mesafe ne kadar fazla ise korneadaki lokal egim o kadar diiz,

halkalar arasindaki mesafe ne kadar az ise lokal egim o kadar fazladir (107).

Sim K: Topografik ol¢iimde keratometrik Ol¢iimle ayni bolgeye uyan yani
santral 3 mm’lik zondaki degeri verir. Santral veya parasantral alan boyunca her
meridyenin ortalama giicii belirlenerek hesaplanir. En biiyiik giice sahip olan major
akstir. Bunun 90 derece karsiliginda ise min6r aks bulunur. Silindirik deger ise major

ve minor aksin arasindaki farktir (108).

3. GEREC VE YONTEM
11 Mart 2019-18 Ekim 2019 tarihleri arasinda Sivas Cumhuriyet Universitesi

Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali poliklinigine basvuran, yaslari 18-28 yil
arasinda olan, akne vulgaris tanist ile sistemik izotretinoin baglanan 30 gonilli

hastasinin 60 gozii calismaya alindu.

Calisma grubunun; ilac1 kullanmaya baslarken, kullanmaya devam ederken 1.
ve 5. ayda olmak lizere 3 kez en iyi diizeltilmis gorme keskinligi, géz i¢i basinci,
kirma kusurlari, 6n segment ve fundus muayenesini igeren ayrintili g6z muayenesi
yapildi. Biitiin goniillillere ayrintili goz muayenesi sonrasinda Sivas Cumbhuriyet
Universitesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali polikliniginde Nidek NT-530P
Tonopachy cihazi ile SKK 3 kere 6lgiilerek ortalamasi kaydedildi. Nidek RS-3000
Advance cihazi ile OKT ¢ekimleri yapildi. OKT’de RSLT ve makula koroid kalinlig:
Olciildii. RSLT kalinligr santrali optik disk olacak sekilde 6x6 mm? alanda ol¢iildi ve
ayrt ayri 4 kadrandaki (nazal, temporal, superior, inferior) sinir lifi kalinlig
kaydedildi. Makula koroid kalinlig1 ise RPE’nin dig hiperreflektif siniri ile i¢ sklera
yiizeyi arasindaki bolgede, subfoveal ve foveanin 1 ve 2 mm nazal ve temporalinden
olacak sekilde 5 farkli noktadan oOlciildii. OKT c¢ekildikten sonra goniilliilere
aragtirma i¢in Humphrey markali Topografi cihazi ile kornea topografileri cekilip

Sim K degerleri kaydedildi.

GKZ 6lgiimii i¢in, topikal anestezik madde kullanilmaksizin, floresein kagidi
alt fornikse degdirildi. Hastanin 3-4 kez goziinii kirpmasi istenerek floreseinin

yayilmas1 saglandi. Yarikli lamba mikroskobunda, mavi kobalt filtre kullanilarak
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genis aydinlatma ile gézyasi filmi incelendi. Son géz kirpmasindan sonra ilk kuru
nokta goriilene kadar gecen siire saptandi. Olgiim {i¢ kez tekrarlanip ortalama alindi

ve bu degerin 10 saniyenin altinda 6l¢iilmesi patolojik kabul edildi.

AST igin, 5 dakikalik araliklarla sag goziin alt forniksine iki kez % 0.5'lik bir
proparakain hidrokloriir damlas1 damlatildi. Asir1 1slakligin kurutulmasindan sonra
alt kapak dis ve orta 1/3 kesisim bolgesine bir Schirmer test seridi yerlestirildi. Bes

dakika sonra katlanan ugtan 1slanma miktar1 milimetre cinsinden 6lg¢iiliip kaydedildi.

Dislanma kriterleri; goz igi basinci >21 mmHg, kirma kusuru > £3.0 diyoptri
(sferik deger), g6z kiiresinin aksial (6nden arkaya kesit) uzunlugu >26 mm,
gecirilmis refraktif ve goz ici cerrahi Oykiisii, glokom, iiveit, géz kurulugu,

keratokonusu olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Istatistiksel yontem: Calismamizdan elde edilen veriler Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS) (ver. 22.0) programina yiiklenerek, verilerin
degerlendirilmesinde ~ parametrik  test varsayimlart  yerine  getirildiginde
(Kolmogorov-Simirnov) degisik kontrollerde elde edilen 2’den fazla Olgiimler
karsilastirilirken tekrarli 6l¢limlerde varyans analizi, analiz sonucunda 6énemli karari
verildiginde farklihk yapan Ol¢lim gruplarini bulabilmek i¢in Bonferroni testi

kullanilmis ve yanilma diizeyi 0.05 olarak alinmustir.
4. BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi 20.90+2.71 yil (18-28) olup 7'si (%23.3) erkek, 23’1
(%76.7) kadind1.

Hastalarin tedavi oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan
5 ay sonra 5 farkli noktadan oOlgiilen koroid kalinliklarinin ortalama degerleri tablo
4.1 de verilmistir. Hastalarin tedavi oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye
basladiktan 5 ay sonra 5 farkli noktadan Olgiilen koroid kalinliklari arasinda

istatistiksel olarak anlamli degisiklik izlenmedi (p>0.05).
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Tablo 4.1: Sistemik izotretinoin kullanan hastalarda tedaviye baglamadan o6nce,

basladiktan 1 ay sonra ve 5 ay sonra ortalama koroid kalinliklari.

Koroid kalinligi Tedavi Oncesi 1 ay sonra 5 ay sonra p
(um) (um) (nm)
SFKK 254.65+28.37 257.06+26.94 | 257.18+27.70 0.652
TKK1 232.66+24.97 227.45+42.68 | 233.70+39.14 0.387
TKK2 225.90+24.27 226.58+25.01 | 232.08+25.89 0.065
NKK1 228.96+28.28 227.60+37.61 | 229.60+32.02 0.910
NKK2 210.13+29.98 213.25+26.75 | 213.18+41.70 0.387

p<0.05 anlamli.

SFKK: Subfoveal koroid kalinligi, NKKI1: Foveanin 1 mm nazalinde koroid
kalinligi, NKK2: Foveanin 2 mm nazalinde koroid kalinligi, TKK1: Foveanin 1 mm

temporalinde koroid kalinligi, TKK2: Foveanin 2 mm temporalinde koroid kalinligi.

Hastalarin tedavi oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan
5 ay sonraki 4 kadrandaki RSLT degerleri tablo 4.2 de verilmistir. Hastalarin tedavi
oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan 5 ay sonra 4 kadrandaki
RSLT degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli degisiklik izlenmedi (p>0.05)
(tablo 4.2).

Tablo 4.2: Sistemik izotretinoin kullanan hastalarda tedaviye baslamadan oOnce,

basladiktan 1 ay sonra ve 5 ay sonraki ortalama RSLT degerleri.

RSLT kalinhigi | Tedavi Oncesi 1 ay sonra 5 ay sonra p
(um) (pm) (pm)
Superior kadran | 133.41+15.82 | 133.91+17.29 | 134.08+14.08 0.917
Inferior kadran 139.15+13.75 | 135.36+16.51 | 137.21+14.37 0.066
Temporal kadran | 72.70+14.15 | 74.65+11.06 | 72.60+13.70 0.403
Nazal kadran 74.03+15.57 | 74.25+13.85 | 74.18+15.44 0.983

p<0.05 anlaml.

Hastalarin tedavi 6ncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan

5 ay sonraki SKK ve ortalama simK degerleri tablo 4.3 de verilmistir. Hastalarin
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tedavi Oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan 5 ay sonra SKK
ve ortalama simK degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi
(p>0.05).

Tablo 4.3: Sistemik izotretinoin kullanan hastalarda tedaviye baslamadan Once,

basladiktan 1 ay sonra ve 5 ay sonra ortalama SKK ve sim K degerleri.

Tedavi Oncesi | 1 ay sonra 5 ay sonra p
SKK (um) 549.11+27.50 | 543.50+29.07 | 543.31+26.78 0.121

sim K degeri (D) | 43.55+1.63 42.9745.33 43.58+1.58 0.471
p<0.05 anlaml.

Hastalarin tedavi oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan
5 ay sonraki ortalama AST ve GKZ degerleri tablo 4.4 de verilmistir. Hastalarin
tedavi Oncesi, tedaviye bagladiktan 1 ay sonra, tedaviye basladiktan 5 ay sonraki
AST degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur (p>0.05).
Ancak calisma grubunun ortlama GKZ her kontrol zamaninda azalmis olarak tespit

edilmis olup, bu azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).

Tablo 4.4: Sistemik izotretinoin kullanan hastalarda tedaviye baslamadan 6nce,

basladiktan 1 ay sonra ve 5 ay sonra ortalama AST ve GKZ degerleri.

Tedavi Oncesi 1 ay sonra 5 ay sonra p*
AST 14.40+5.11 14.38+5.11 14.56+4.30 0.952
GKZ (sn) 9.83+3.02 7.58+.75 5.58+2.72 0.001*

p<0.05 anlaml.

5. TARTISMA

Akne vulgaris pilosebase tiniteyi etkileyen, multifaktéryel, kronik inflamatuar
bir hastalik olup diinyada %9.4 oraninda goriiliir ve diinya niifusunu etkileyen 8.
yaygin hastaliktir. Akne vulgaris tedavisi; lezyonlarin tipine, yogunluguna,
dagilimma ve hastanin tedaviye uyumuna gore secilmelidir. Hastalara uzun siireli
tedavi uygulanmali ve iyilestikten sonra da idame tedavi verilmelidir. Klasik
tedaviye yanit vermeyen orta siddetli ve siddetli AV’li hastalarda izotretinoin tercih

edilmektedir. Izotretinoin (13-cis-retinoik asit); A vitaminine benzer kimyasal ve
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molekiiler yapida, birinci jenerasyon non-aromatik sentetik retinoid grubu, yaklasik

40 yildir akne vulgaris tedavisinde kullanilan en etkin ilagtir (109,110).

Cevresel etkenlerin akne vulgarisin siddetini arttirmasi ve artan estetik kaygi
nedeniyle izotretinoin kullanimi artmaktadir. Izotretinoninin ayrica ¢esitli
dermatolojik hastaliklarda sistemik olarak ve yaglanma karsitt kozmetik triinlerde
topikal olarak da kullanilmaktadir. Akne vulgaris tedavisinde mihenk tasi niteliginde
olan ve estetik nedenlerle kullanim sikli§1 giderek artan izotretinoinin etki
mekanizmalarin1 ve yan etkilerini ¢ok iyi belirlemek ve gerektiginde koruyucu
onlemleri almak 6nem arz etmektedir. izotretinoinin; mukokutandz, goz, kulak,
kardiyovaskiiler sistem, solunum sistemi, gastrointestinal sistem, sinir sistemi, kas
iskelet sistemi, hematolojik sistem {izerine yan etkilere yol agabilen teratojenik bir

ilactir (29).

Oral izotretinoin tedavisinin bir¢ok yan etkisi olmasina ragmen, bunlarin ¢ogu
tahmin edilebilir ve tedavinin sonlandirilmasimi gerektirmez. En sik goriilen, doza
bagli yan etkiler arasinda keilit, dermatit, yiiz eritemi, kseroz, vestibulit, mukozit,
burun kanamasi, konjonktivit ve blefarit bulunur. Destekleyici tedaviler ve doz
ayarlamalar ile tedaviye devam edilebilir (111). Karaciger ve lipid metabolizmasi
acisindan Ozellikle dislipidemi, karaciger enzimlerinin artmasi, biotidinaz enzim
aktivitesinin azalmasi gibi yan etkiler bildirilmistir (112). Hipertrigliseridemi
izotretinoin  tedavisi sirasinda en stk gelisen metabolik  bozukluktur.
Transaminazlarda yiikselme isotretinoin kullanan hastalarin %11 ’inde goriilmektedir
(37). Lokopeni, trombositopeni, trombositoz, sedimentasyon artisi ve homosistein
yiiksekligi diger bildirilen yan etkilerdir (113,114). Yapilan bazi1 ¢alismalarda
plazma homosistein diizeylerindeki artigin erken vaskiiler okliizif hastalik riski ile

iligkili olabilecegi gosterilmistir (115).

Oral izotretinoin kullanimu ile iligkili okiiler yan etkilerin ¢ogu doza bagimlidir.
Izotretinoinin okiiler yan etkileri; meibom bezi bezi atrofisi, bozulmus meibomian
bezi salgisi, blefarokonjonktivit, kuru goz, keratit, miyopi, azalmig renk gérme, optik

nevrit, diplopi, optik disk 6demidir (111).

Neudorfer ve ark. (116) okiiler yan etkileri izotretinoin tedavisi alan akne

vulgaris hastalar1 (%13.8), izotretinoin kullanmayan akne vulgaris hastalar1 (%9.6)
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ve akne vulgaris olmayan hasta gruplarinda (%7.1) karsilastirmis ve izotretinoin
kullanan grupta anlamli ytikseklik tespit etmistir. Benzer bir ¢alismada Vallerand ve
ark. (117) okiiler yan etkilerin tim yan etkiler i¢inde %7.2 siklikta goriildiigiini ve
kontrol grubuna gore iki kat fazla oldugunu gostermistir. Brzezinski ve ark. (118)
izotretinoin (0.2-0.5 mg/kg/giin) tedavisi alan 3525 hastada %8.96 oraninda okiiler
yan etkinin goriildiigiinii ve bunun %5.7’sinin kuru gz hastali§i oldugunu tespit
etmistir. Izotretinoin tedavisinde; kuru gdz, miyopi, retinal toksisite, keratit,
meibomian bez disfonksiyonu, blefarokonjonktivit, korneal opasite, kontakt lens
kullanimina azalmis tolerans, gérme kaybi, fotofobi, azalmis karanlik adaptasyonu,
optik norit, gorme alan1 defektleri gibi gesitli okiiler yan etkiler bildirilmektedir (2-
5).

Izotretinoinin meibomian bez boyutlarinda kiiciilmeye, duktuslar1 déseyen
epitelde kalinlasmaya, asinus boyutunda ve sayisinda azalmaya ve periasiner
fibrosize sebep oldugu tavsan galismalarinda gosterilmistir (119). Mathers ve ark.
(120) isotretinoin kullanimi sirasinda meibografi ile meibomian bezlerin
yogunlugunda azalma oldugunu ve atrofik degisikler ortaya c¢iktigini gdstermis,
ayrica gozyasi osmolaritesinde artis oldugunu bildirmislerdir. Benzer sekilde Evren
ve ark. (121) izotretinoin kullanan hastalarda meibomian bez fonksiyon bozuklugu
ve lipid salgisinda serbest yag asitlerinde azalma saptamislardir. Bir baska calismada,
izotretinoinin konjontival Goblet hiicreleri iizerine etkilerine bakildiginda, 28
hastanin %75’inde konjonktival impresyon sitolojisi normal olarak degerlendirilmis,
sistemik izotretinoin tedavisinin 3. ayinda bu oran %43’e diismiistiir. Saptanan
patolojik bulgular arasinda Goblet hiicre yogunlugunda azalma, nukleus/sitoplazma
oraninda azalma ve skuamoz metaplaziye egilim bulunmaktadir (122). Diger bir
calismada ise benzer sekilde izotretinoin tedavisi sirasinda hastalarin impresyon

sitolojisi skorlarinda anlamli bir artis saptanmistir (123).

Viicudumuzda en fazla kan dolagimina sahip ve oldukca vaskiilarize olan
koroid dokusunun dolagimi, koroid beslenmesinin yan1 sira retina pigment epiteli ve
i¢ niikleer tabakanin dis yliziine kadar olan retina tabakalarinin da beslenmesini
saglar (124). Koroidin termoregiilasyon, koroid kalinliginin degismesi ile retina
pozisyonunun ayarlanmasi ve biiyiime faktorlerinin salgilanmasi gibi fonksiyonlari

da vardir (11). Izotretinoin kullanan hastalarda okiiler vaskiiler yapilarda vaskiiler
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okliizyon, vaskiilitis, hemoraji, retina ve koroidde pigment bozuklugu gibi yan
etkilerin olabilecegi bildirilmektedir. Okiiler kan akiminda meydana gelebilecek
azalma neticesinde koroid ve retinada olusabilecek iskemik degisiklikler sonucunda
koroid ve retina kalinliginin azalabilecegi, buna bagli olarakta gérme keskinligi
azalmasi, karanlik adaptasyonu bozulmasi ve goérme alan1 daralmasi gibi cesitli

semptomlarin ortaya ¢ikabilecegi bildirilmektedir (4).

Sistemik dolasimi etkileyen ajanlarin da koroid kan akimini etkileyebilecegi
ancak bu etkinin bazen tahmin edilenden farkli olabilecegi bildirilmektedir. Ornegin
epinefrin ve anjiotensin gibi vazokonstriktorlerin sistemik kan basinct ve koroiddeki
periferik direnci arttirdigi bildirilmektedir. Ancak periferik direncteki bu artisa
ragmen koroid kan akiminda azalmanin aksine, artisa sebep oldugu bildirilmektedir.
Sistemik kan basincinin diismesi koroidde periferik vaskiiler direncin diismesine yol
acar, ancak bu degisikligin kan akimina ¢ok az etkisi oldugu gosterilmistir. Giicli
vazodilator etkisi olan karbondioksit inhalasyonunun koroid kan akimi iizerine
beklenin aksine ¢ok az etkisinin oldugu gozlenmistir. Servikal sempatik zincirin
uyariminin  koroidal kan akimimi arttirdigi, sempatektominin ise azalttif
bildirilmistir. Sempatik kontroliin kaybi retinal ddeme yol acar. Yani koroidde
fizyolojik bir perfiizyon basincinin saglanabilmesi i¢in sempatik tonusun saglanmasi
gereklidir. Bu gozlemler koroid kan akiminin kontroliinde otonom sinir sisteminin

stlinliiglini gostermektedir (125).

Koroidin kalinhigmm 6lgiilmesi, EDI-OKT kullanilarak ¢ok sayida B-tarama
sinyallerinin ortalamasinin alinmasiyla yapilabilmektedir. Bu sekilde koroid kesitsel,

INnvVivo, noninvaziv ve tekrarlanabilir olarak goriintiilenebilir (61).

EDI-OKT kullanilarak saglikli bireylerde, yasa bagli makiila dejenerasyonu,
santral serdz Kkoryoretinopati, yiiksek miyopi, glokom, Behget hastaligi ve
skleroderma gibi hastaliklarda koroid kalinlig1 degerlendirilmeleri yapilmistir. Bu
degerlendirmeler sonucunda bazi hastaliklarin koroid kalinligini etkileyebilecegi

bildirilmektedir (61,126-129).

Diabetes mellitus, hipertansiyon, obstruktif uyku apnesi, sistemik lupus

eritematozus ve romatoid artrit gibi hastaliklarda saptanan koroidal kalinlik artigi
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sistemik tablolarda ortaya ¢ikan koroidal kan akimindaki degisikligin gdstergesidir

(129-133).

Koroid kalinliginin OKT ile 6l¢iildiigii ilk ¢alismay1 2008’de Spaide ve ark.
(58) yapmustir. Bu ¢alismada 17 gézde yapilan 6l¢iimlerde ortalama subfoveal koroid
kalinlig1 sag gozde 318 pm, sol gdzde 335 pm bulunmustur. Daha sonra yapilan
caligmalardaki ortalama subfoveal koroid kalinligi Shin ve ark. (134) tarafindan
270,82 um, Manjunath ve ark. (135) tarafindan 272 um bulunmustur. Calismalar
arasindaki sonuglarin bu kadar farklilik géstermesinin nedenlerinin, 6l¢tim yapilan
farkli yazilimlar, OKT’nin 151k kaynagindaki farklar, etnik farklar, hasta goz
yapisindaki farkliliklar ve baska faktorler olabilecegini pek ¢ok yazar bildirmistir
(61,134,135).

Margolis ve ark (61) saglikli bireyler iizerinde yaptig1 bir calismada, EDI mod
ile elde edilen OKT cihaz1 goriintiilerinde koroidal kalinlik foveadan perifere gittikce
azalmaktadir ve nazalde temporale gore daha ince oldugu goriilmiistiir. Calismada
subfoveal koroidal kalinlik ortalama 287+76 pm, foveanin 3 mm temporalinde
261+£88 um, foveanin 3 mm nazalinde 145+57 pm saptanmistir. Yine bu ¢alismada
koroid kalinliginin her noktada yaslanma ile azaldig1 saptanmistir. Foveanin yiiksek
metabolik aktivitesine ragmen, retinal dolasimdan direk olarak kan akis1 olmamasi,
subfoveal koroid kalinliginin daha fazla olmasini agiklamaktadir. Yapilan analizlerde
subfoveal koroid kalinliginda her yil i¢in 1.56 um diisiis saptanmistir. Literatiirde
cocuk yas grubunda koroidal kalinligin arastirildigi sinirli sayida ¢alisma mevcuttur.
Park ve Oh (136) ortalama yasin 6.7+1.9 oldugu 48 goniilliiniin 48 goziinde yapilan
bir normotif data olusturulmasi ¢alismasinda, subfoveal koroid kalinligin1 346 pm
olarak saptamislardir. Bu degerin goniilliilerin yasi ile negatif korelasyon gosterdigi

ifade edilmistir.

Calismamizda yasin koroide olan etkilerini diglayabilmek amaciyla ¢alismaya
katilim kriteri olarak ¢ocuk yas grubu calismaya alinmayarak 18-28 yas araligi

belirlenmistir.

Li ve ark. (137) yaptig1 ¢aligmada subfoveal koroid kalinligr 62,2 um (%18)
farkla erkeklerde kadinlardan daha yiiksek bulmustur. Bir calismada bu farka yol

acan nedenin kadin ve erkekteki hormonal farklilik oldugu ve koroid dokusunda
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bulunan ostrojen reseptorlerinin bu duruma yol agabilecegi bildirilmistir. Ayrica
cinsiyet ve hormonal durumun koroidal kan akimin etkileyerek koroid kalinliginda

farka yol agabilecegi 6ne siirtilmiistiir (138).

Fujiwara ve ark. (13) koroidal kalinlik ile refraktif degisiklik arasi baglantiyi
tespit etmislerdir. Koroid hipermetroplarda daha kalin, miyoplarda ise daha ince
bulunmustur. Ancak bu iligkinin -6D ve +6D arasinda anlamli olmadigini tespit
etmislerdir. Benzer sekilde artmis aksiyel uzunluk ve ilerleyen yas nedeniyle incelen
koroid miyoplarda gortilen dejeneratif degisikliklerden sorumlu tutulmustur (11).
Y ve ark. (139) koroid kalinliginin yas ve refraktif degisiklik ile iligkili oldugunu

tespit etmislerdir.

Calismalarda koroid kalinlig1 ile refraktif degerler arasindaki baglantinin tespit
edilmesine dayanarak, kirma kusuru sferik esdegeri -3D’nin altinda ve +3 D’nin

tizerinde olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

Wei ve ark. (140) sistemik agidan saglikli bireylerde yaptigi calismada
subfoveal koroidal kalinlik ile erkek cinsiyet, geng yas, kisa aksiyel uzunluk, derin 6n
kamara, kalin lens, daha diiz kornea ve yiiksek gérme keskinligi arasinda dogru

oranti oldugunu ortaya koymuslardir.

Yavuz ve ark (111) izotretinoinin tedavisi alan hastalarda peripapiller koroid
kalinligim1 degerlendirdigi ¢alismalarinda temporal ve superotemporal kadranlarda

peripapiller koroid kalinliginda anlamli bir artis oldugunu gdstermisler.

Sistemik  izotretinoin  tedavisi  viicuttaki  vazorelaksant molekiillerin
ekspresyonunu arttirir ve vazokonstriktor molekiillerin ekspresyonunu azaltir. Anti-
trombotik ve anti aterojenik etkileri vardir. Sistemik izotretinoin damar duvarindaki
prostaglandin 12 (prostasiklin, PGI2) sentezini arttirir. PGI2, damarlardaki endotel
hiicreleri tarafindan iiretilir. PGI2 trombosit agregasyonunu inhibe eder, vaskiiler diiz
kaslar1 gevsetir, monosit ve lenfosit go¢iinii inhibe eder ve diiz kas proliferasyonunu
uyarir (141). Kas kismi koroidin peripapiller ve foveal bolgesi arasinda daha kalindir.
Bu nedenle, izotretinoin koroid tabakasiin bu bdlgesini digerlerinden daha fazla
etkileyebilir. Bu artisin, izotretinoinin vazorelaksan etkisi ile olustugu

diistintilmektedir (11).

28



Calismamizda tedavi Oncesi santral subfoveal, birinci temporal, ikinci temporal
birinci nazal ve ikinci nazal koroid kalinliklar sirastyla 254.65+28.37, 232.66+24.97,
225.90£24.27, 228.96+28.28, 210.13+29.98 um olarak Olclilmiistiir. Tedaviye
baslandiktan 1 ay sonra sirasiyla 257.06+£26.94, 227.45+42.68, 226.58+25.01,
227.60£37.61, 213.25£26.75 um ve 5 ay sonra sirastyla 257.18+27.70,
233.70+£39.14, 232.08425.89, 229.60+32.02, 213.18441.70 um olarak bulundu.
Tedavi Oncesi, tedaviye bagladiktan 1 ay sonraki ve 5 ay sonraki RNFL

kalinliklarindaki degisiklikler istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Yapisal ve fonsiyonel biitiinligiinii devam ettirmek i¢in retina diizenli oksijen
destegime ihtiyag duyar (142). Retina ikili dolasim sistemine sahiptir. Fotoreseptorler
ve dis pleksiform tabakasmin biiylik bir kism1 indirekt olarak koryokapillaristen, i¢
retinal tabaka ise retinal ater tarafindan olusturulan yilizeysel ve derin kapiller
pleksustan beslenir. I¢ retinal tabakalar hipoksik degisiklige daha duyarhidir (143).
RSLT ve optik sinir basindaki yapisal degisiklikler goérme fonksiyonundaki
degisiklerin Oncesinde ortaya ¢ikar ve sinir liflerindeki hasar, tespit edilebilir bir
gorme alam1 kaybi bi¢iminde belirgin hale gelinceye kadar aradan yillar ge¢mis

olabilir (144).

OKT cihaz1 ile retinanin herhangi bir bolgesindeki toplam retina, sinir lifi
tabakasinin kalinligi veya ganglion hiicre tabakasi kalinligi hassas bir sekilde
oOlgtilebilmektedir (68). Menke ve ark. (145) son yillarda gelistirilmis yiiksek
¢oOziiniirliiklii OK T lerin saglikli goniilliillerde hem ayni kisi tarafindan yapilan farklh
Olciimlerde hem de farkli kisiler tarafindan aymi olguya yapilan Olgiimlerde

tekrarlanabilirliginin yiiksek oldugunu gostermislerdir.

Literatiirde oral isotretinoin tedavisinin koroid kalinligina ve RSLT’ye
etkilerini OKT kullanarak inceleyen az sayida ¢alisma mevcuttur (24,146,147). Bu
nedenle, biz bu calismamizda akne vulgaris nedeniyle oral isotretinoin tedavisi
baslanan hastalarin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast OKT ile yapilmis RSLT ve koroid
kalinlig1 Ol¢timlerini yapip bunlart karsilagtirarak, bu tedavinin bu dokulara bir

etkisinin olup olmadigini arastirmay1 amacladik.

Retinoidlerin ~ sinir  dokusunun  biiylimesinde, farklilasmasinda ve

fonksiyonunda &nemli bir rol oynadig: diisiiniilmektedir (8). Izotretinoinin sinir
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sistemi fonksiyonunu etkileme mekanizmasi netlesmemistir. Alltrans retinoik asidin,
sinir sistemindeki hiicre hatlariin  gelisimini, ¢ogalmasini, farklilasmasini,
fonksiyonunu diizenledigi ve sinir hiicresi zarlarinin lipid bilesiminde degisiklikler
yaptig1 bilinmektedir (8,9). Ancak benzer bir etkinin periferik sinir sistemi tizerinde

gozlenip gozlenmedigi tam olarak bilinmemektedir (148,149).

[zotretinoin tedavisinin RSLT'deki etkilerini arastiran ¢alismalar farkli sonuglar
ortaya koymaktadir. Kapti ve ark (146) yaptig1 calismada sistemik izotretinoin
tedavisi alan hastalarin 6 aylik takipleri siiresince, tedavi oncesine gore, RSLT
kalinliginda anlamli bir fark bulmamiglardir. Sekeryapan ve ark. (147) 1 mg/kg/giin
oral isotretinoin tedavisi alan hastalarda RSLT ve ganglion hiicre kompleksi
degisikliklerini inceledikleri ¢alismalarinda sistemik isotretinoin tedavisinin RSLT
ve ganglion hiicre kompleksi iizerine olumsuz bir etkisinin olmadigini
bildirmislerdir. Bizim c¢alismamizda da bu c¢alismalarin sonucuna benzer olarak
sistemik izotretinoin tedavisi alan hastalarda tedaviye baslamadan Once, tedaviye
basladiktan sonra 1. ve 5. ayda RSLT kalinliginda anlanli degisiklik izlenmemistir.
Yilmaz ve ark. (10) yaptig1 calismada, baslangig, 1., 2. ve 3. ayda temporal
kadrandaki RSLT kalinliginin baslangica gére anlamli olarak diisiik oldugu izlenmis

olup, diger kadranlarda anlaml1 degisiklik izlenmemistir.

Ugak ve ark. (24) oral 0.5-2 mg/kg/giin oral isotretinoin tedavisi alan olgularda
bizim ¢aligmamizdan farkli olarak 8 sektor ve 4 kadranda RSLT 6Sl¢iimii yapmis ve

alt temporal sektorde bir incelme bulmuglardir.

Calismamizda tedavi Oncesi siiperior, inferior, temporal ve nazal RSLT
kalinliklar1 sirasiyla 133.41+£15.82, 139.15+13.75, 72.70+£14.15, 74.03£15.57 um
olarak tespit ettik. Tedaviye baslandiktan 1 ay sonra sirasiyla 133.91+17.29,
135.36+16.51, 74.65+11.06, 74.25t13.85 um ve 5 ay sonra 134.08+14.08,
137.21+14.37, 72.60+13.70, 74.18+15.44 um olarak tespit ettik. Tedavi Oncesi,
tedaviye basladiktan 1 ay sonraki ve 5 ay sonraki RNFL kalinliklarindaki

degisiklikler istatistiksel olarak anlaml1 bulunmada.

Gozyast lipit tabakasi, meibom lipitlerinden olusur. Lipit tabakasinin labil
olmasi, gdzyast evaporasyonunun artmasina ve osmolarite artisina neden olur

(150,151). Liu ve Pflugfelder (152) kuru gozlerdeki kronik kuruma ve immiin
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aktivasyon durumunun merkezi ve midperiferik korneal incelmeye neden
olabilecegini, dolayisiyla SKK' azalttigini bildirdi. Niimi ve arkadaslart (153)
gbzyasl ozmolaritesinin artmasmin korneanin diizlesmesine neden oldugunu ve

santral kornea kalinliginin azaldigini géstermistir.

Kuru géz ve SKK arasindaki iliski birgok caligmada ortaya konmaya
calistlmistir. Liu ve arkadaslarinin (152) yaptigi ¢alismada kuru gozlerde korneal
kalinligin azaldigir gozlenmis; SKK’nin kuru gézlerde 534 um, normal gozlerde ise
571 pum oldugu goriilmiistiir. Postmenopozal kadinlarda yapilan ¢alismada, kuru goz
olan kadinlarin SKK degerlerinin daha diisiik oldugu bulunmus ve bu hastalarda
korneal ablasyon yapilacaksa bunun dikkate alinmasi gerektigi vurgulanmistir (154).
Kuru gozii olan hastalarda SKK’nin suni gozyaslari ile tedavi sonrasinda kalinlagtig
ve bu kalinlasmanin kuru goéziin tan1 ve takibinde kullanilabilecegi, ayn1 zamanda
Goz i¢i basinct Olgiimil ve refraktif cerrahi prosediirlerinde de dikkate alinmasi

gerektigi bir diger arastirmada One siiriilmiistiir(155).

Keratokonus gibi korneay1 incelten hastaliklarda ve giiniimiizde oftalmoloji

kliniklerinde sik¢a uygulanan refraktif cerrahide de SKK’nin 6nemi tartigilmazdir.

Calismamizda tedavi oncesi SKK 549.11+27.50 um olarak olciildii. Tedaviye
baslandiktan 1 ay sonra 543.50£29.07 ve 5 ay sonra 543.31+26.78 pum olarak tespit
ettik. Tedavi Oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonraki ve 5 ay sonraki SKK

degerlerindeki degisim istatistiksel olarak anlamli degildi.

Kuru goz oftalmoloji kliniginde oldukga sik goriilen bir durumdur. Kuru goz
prevalansinin popiilasyon ¢alismalar ve ¢alisilan parametrelere bagl olarak % 11-22
arasinda oldugu sdylenmektedir (156). Insidansi yas ile beraber artmakta ve daha ¢ok
kadinlar etkilemektedir (157). Korneada ve goziin 6n kisminda 6nemli degisikliklere
yol acabilecek bir hastaliktir. Okiiler yiizeyde gozyast filminin homeostazisinin
bozulmasiyla karakterize, okiiler semptomlarin eslik ettigi, gozyasi film
hiperosmolaritesi ve instabilitesi ile birlikte okiiler yiizeyde inflamasyon ve hasara
neden olan ve norosensoryal anomalliklerin etiyolojisinde rol oynadigi
multifaktoryel bir hastaliktir. Modern siber ¢agda kuru goz, klimalarin, bilgisayar
kullaniminin, trafik kirliliginin ve hava kirliliginin artisi nedeniyle daha da

yayginlagsmaktadir (158).
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GKZ ve Schirmer testleri kuru géz tanisinda en sik kullanilan testlerdir (159-
162). GKZ genellikle kuru goziin biitiin tiplerinde azalmistir ve oftalmologlarin cogu
kuru goz tanisimm  koymada ve siddetini degerlendirmede GKZ testini
kullanmaktadirlar (163). Schirmer testi genelde farkli sonuglar verir ve diisiik

sensitiviteye sahiptir. (160).

Meibomian bezleri gbz yasini stabilize eden ylizeysel bir lipit tabakasinin
salgilanmsini  olusturur. 2011 yilinda meibomian bezi disfonksiyonu (MBD),
Uluslararas1 Meibomian Bezi Disfonksiyonu Calistayr tarafindan meibomian
bezlerinin kronik yaygin anormalligi olarak tanimlanmistir (16). Terminal kanal
tikaniklig1 veya glandiiler sekresyondaki degisiklikler ile karakterize olur. Salgilanan
meibumun miktarindaki veya Kkalitesindeki degisiklikler, g6zyas1i filminin
kararsizligina ve daha yiiksek buharlasma oranina neden olan gozyasi filminin
kalitesinin azalmasina neden olabilir. MBD varliginda gozyasi buharlasma hizi ve
ozmolaritesinin artmasi sonucunda sulu gozyasi hacmi azalirarak enflamatuar dongi
baslar (164-166). Kuruluktan dolayr okiiler yiizeyin kronik tahrisini, bagisiklik
aktivasyonu izler ve son olarak normalde 3 ila 40 mm arasinda degisen gézyasi filmi
kalinliginda azalma ile sonuglanir (152,154). MBD hastalarin yagam kalitesi dnemli
Olcide etkileyen, oftalmoloji kliniginde karsilasilan ¢ok yaygin bir hastaliktir
(167,168). MBD'nin hastalar tizerindeki etkisi, yasam kalitesini olumsuz etkileyerek,
tiretkenlik kaybina yol acabilecek kadar siddetli olabilmektedir (169,170).

GKZ testi gozyast filminin stabilitesi ve meibomian bezlerinin fonksiyonu
degerlendirilmesinde en yaygin kullanilan bir testtir. MBD’nin sebep oldugu lipid
eksikligi gbzyast filminin dengesinin bozulmasia ve hizla buharlasmasina yol agar
(171). Lipit tabakasi okiiler yiizeyden su buharlagmasini Onleyerek gaz ve sivi
arasinda yiizeydeki gerilimi azaltarak gdzyasi filmini stabilize etmektedir. Lipid
tabakanin kalinligr ve goz kirpma hareketinden sonra okiiler yiizeye hizli ve esit
olarak dagilip dagilmamasi gozyas1 filminin stabilizasyonunda Onemli rol
oynayabilir. MBD, kalitatif ve kantitatif olarak anormal bir lipit tabakasina sahip
oldugundan, gbzyasi filmi stabilitesinin ve kirilma zamaninnin azalmasina yol

acabilir ve daha sonrasinda tiim gozyas1 filminin kalinligin1 etkileyebilir (172).
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Shimazaki ve ark. (164) 201 olguyu dahil ettikleri ¢alismalarinda, meibomian
bez kaybt olan  ve olmayan gruplar arasinda kuru gbéz parametrelerini
degerlendirmislerdir. Meibomian bez kaybi olan grupta gozyasi kirllma zamaninin
MBD olmayan gruba gore istatistiksel olarak daha kisa oldugunu tespit etmislerdir.
Bu durumu da gézyasi filminin lipid tabakasindaki degisikliklere baglamislardir. Bu
bulgu, Mathers (173) tarafindan yapilan ¢aligma ile uyumludur. Salgi bezlerinin
sayisinin, gozyasit buharlasma hizindaki artis ile korele oldugunu bildirmislerdir.
Calismalar MBD'nin azalmis GKZ'ye yol a¢tigin1 gostermistir. Ayrica akoz eksiklige
ve evoporatif kuru goéze yol acan baska nedenler de GKZ’de azalmaya yol

acabilmektedir (120,174,175).

Sistemik izotretinoin kullaniminin sebep oldugu kuru gz hastaliginin
etyopatogenezini anlamak i¢in alt grup gozyas tetkiklerini degerlendirmek gerekir.
Gozyas1 film hacminin 6lgiilmesi gozyasinin refleks ve bazal sekresyonu hakkinda
bilgi verir. Rismondo ve ark. (176) tavsanlara 5 ay boyunca tedavi dozundan 5-10 kat
fazla izotretinoin uygulamis, Schirmer testi ile yapilan gozyas1 miktar1 dl¢timlerinde
tedavi almayan grupla karsilastirildiginda anlamli fark goérmemislerdir. Aym
calismada histolojik olarak degerlendirilen lakrimal bez morfolojisinde anlamli
degisiklik goriilmemistir. Bagka bir ¢alismada Rismondo ve Ubels (177) tavsan ve
hayvan deneklerinde izotretinoin tedavisi sirasinda gozyasindan salgilanan
izotretinoin miktarini dlgmiistiir. 1, 2, 3 ve 4. ayda yapilan ol¢iimlerde izotretinoin
seviyelerinin sabit kaldig1 goriilmiistiir. Lakrimal bezden salgilanan izotretinoinin
tedavinin 3. gilinlinde maksimum seviyeye ulastigi ve etkisinin siirli miktarda

oldugunu belirtmislerdir.

[zotretinoin lakrimal bez tarafindan gdzyasi iginde salgilanir ve meibomian
bezlerinin atrofisine yol agarak, lipid sekresyonunda, gozyasi osmolaritesinde ve
gbzyast filmi stabilitesinde degisikliklere neden olabilir (178,179). Izotretinoinin bu
etkisinden dolayr GKZ’yi etkiledigi ileri siiriilmiistiir (180). Onceki calismalara
bakildiginda bu GKZ’deki azalmanin 1-1.5 ay civarinda basladigi, 3-4. aylarda da
stirdiigii, anormal GKZ saptanan hasta oraninin ise %28,5 ile %69 arasinda degistigi
goriilmektedir (123,181-183). Calismamizda bu c¢alismalarla uyumlu olarak

[zotretinoin tedavisinden sonra 1. ve 5. aylarda GKZ da anlamli azalma tespit ettik.
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Caglar ve ark (184) yaptiklari ¢alismada MGD derecesi ve GKZ testi sonucu

arasinda ters iliski oldugunu gostermislerdir.

Yildirnm ve ark. (185) 54 hastada izotretinoin tedavisinin (0.8 mg/kg/giin)
oncesi, 1, 3, 6. ay1 ve tedavinin sonlanmasindan 6 ay sonrasinda yaptiklart GKZ
testinde 1, 3 ve 6. ay degerlerinde tedavi Oncesine gore anlamli azalma tespit
etmislerdir. Tedavi sonlandiktan 6 ay sonrasindaki degerler ise tedavi oncesi degerler

ile benzer bulunmustur.

Bozkurt ve ark. (186) 40 hastada, Karalezli ve ark. (123) 50 hastada, Caglar ve
ark. (184) 60 hastada izotretinoin tedavisi sirasinda GKZ’de istatistiksel olarak

anlamli azalma tespit etmislerdir.

Calismamizda tedavi oncesi GKZ 9.83+3.02 sn olarak Olclilmiistiir. Tedaviye
baslandiktan 1 ay sonra 7.58%2.75, tedaviye baslandiktan 5 ay sonra 5.58+2.72
sn’dir. Kontrollere iliskin GKZ 6l¢timleri ikiserli olarak karsilastirildiginda birinci ile
tictincli kontrol, birinci ile ikinci kontrol, ikinci ile tgiincii kontrol arasindaki
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Her kontrolde GKZ degeri
dismuistiir.

Sonug olarak, akne vulgaris hastalarinda sistemik izotretinoin tedavisi ile
birlikte okiiler yiizey degisiklikleri ve kuru g6z semptomlari goriilmektedir. Ozellikle
kontakt lens ve/veya sistemik ila¢ kullanimi1 gibi kuru gz tablosuna sebep olabilecek
diger faktorlerin de eslik etmesi durumunda, okiiler bulgularin siddetinde artis
olabilecegi hatirlanmalidir (187). Bu nedenle, bu hastalarin izotretinoin tedavisi
oncesinde ve tedavi sirasinda okiiler ylizey degisikleri ve kuru goz agisindan da takip
edilmeleri uygun olacaktir. izotretinoin tedavisi profilaktik olarak dudak koruyucu

onerildigi gibi, kuru géz agisindan da gozyas: tedavisi onerilmesi faydali olabilir.

Gozyas1 filmi, kornea igin piirlizsiiz kirilma yiizeyi saglar (188). Gozyas1 filmi
bozuldugunda, optik ylizey diizensiz hale gelir ve ek optik aberasyon veya

beklenmedik keratometrik dlglimlere neden olabilir (189-192).

Yapilan c¢aligmalarda sistemik izotretinoin tedavisinin, Schirmer skorlari

lizerine etkisi olmadig1 gdsterilmistir (120,181,186). Ote yandan anestezisiz Schirmer
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skorlarinda degisiklik bulunmazken, anestezili Schirmer skorlarinda anlamli azalma

saptanan ¢aligmalar da bulunmaktadir (123,193).

Calismamizda tedavi Oncesi Schirmer testi degeri 14.40+5.11 mm olarak
Olclilmiistiir. Tedaviye baslandiktan 1 ay sonra 14.3845.11, tedaviye baslandiktan 5
ay sonra 14.56+4.30 mm’dir. Tedavi Oncesi, tedaviye basladiktan 1 ay sonraki ve 5
ay sonraki Schirmer testi degerlerindeki degisim istatistiksel olarak anlaml

bulunmadi.

Calismamizda saptanan bulgular, izotretinoinin gdzyasi iiretimini azaltmaktan
ziyade gozyas1 komponentlerini etkileyerek ve toksisiteye sebep olarak okiiler yiizeyi

etkiledigini diisiindiirmektedir.

Korneal topografi, hizli ve hassas on segment Ol¢timleri yapilmasina olanak

saglamaktadir (194).

Yildirrm ve ark (185) sistemik izotretinoin kullanan hastalarda kornea
topografisinde SIM K ve (surface asymmetry indexi) SAI degerlerinde anlamh
degisikliklerin oldugunu ancak bunlarin geri doniisiimlii oldugunu gostermislerdir.
Izotretinoin tedavisinin gdzyas: dzellikleri, sekresyon ve okiiler yiizeyde istatistiksel
olarak onemli degisikliklere neden oldugunu, ancak kornea biyomekanigi iizerinde
herhangi bir etkisinin olmadigini belirmislerdir. Kornea 6zellikleri {izerindeki etkileri
nedeniyle, klinisyenlerin izotretinoin kullaniminin kesilmesinden en az 6 ay sonra
keratometri okumalar1 ve kornea kalinlig1 gibi kornea parametreleri hakkinda dogru
bilgi gerektiren herhangi bir ameliyat yapmaktan kacinmasi gerektigini
savunmuslardir. Bizim ¢alismamizda ise sistemik izotretinoin alan hastalarda
tedaviye baglamadan Once, tedaviye basladiktan sonra 1. ve 5. aylardaki kornea

topografisinde ortalama sim K degerlerinde anlamli bir degisiklik izlenmemistir.

Bu bulgular izotretinoin kullanan hastalarda kornea topografisinde meydana
gelen degisiklikleri vurgulamaktadir; bu durum bunlarin siklikla geng ve refraktif
cerrahi i¢in potansiyel aday olmalar1 acisindan 6nemlidir. Hastalarin uygun yonetimi
icin bu parametrelerin tam olarak degerlendirilmesi gerekir ve kornea topografisini

etkileyen faktorler klinisyenler tarafindan bilinmelidir.

35



Calismamizda tedavi Oncesi ortalama sim K degeri 43.55+1.63 D olarak
Olclilmiistiir. Tedaviye baslandiktan 1 ay sonra 42.9745.33, tedaviye baslandiktan 5
ay sonra 43.58+1.5 D olarak ol¢lilmistiir. Tedavi Oncesi, tedaviye bagladiktan 1 ay
sonraki ve 5 ay sonraki sim K degerlerindeki degisim istatistiksel olarak anlamli

bulunmadi.

Bu ¢alismada; sistemik izotretinoin tedavisinin; koroid kalinligina, RSLT ye,
ortalama sim K degerine, AST degerine etkisi olmadig1 ancak gozyasi kalitesini

etkileyerek GKZ degerini diisiirdiigii sonucuna ulasilmistir.
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6. SONUCLAR

1- izotretinoin tedavi alan olgularimizin 5 farkli noktadan &lgiilen koroid
kalinliklarinda tedavi oncesi degerleri ile tedaviye basladiktan 1. ve 5. ay sonrasi

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi.

2- Izotretinoinin nérotoksik etkisi olabilecegini gosteren calismalar vardir.
Gorme fonksiyonunda en 6nemli role sahip olan RSLT nin 4 kadrandaki kalinlik
degerleri agisindan; tedavi oncesi degerler ile tedaviye basladiktan 1. ve 5. ay sonrasi

degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli degisiklik olmadig1 goriildii.

3- SKK ve kornea topografisi oftalmoloji kliniginde zamanla 6nemi daha da
artan bir parametre haline gelmistir. Calismamiza dahil edilen yas grubu,
keratokonus i¢in ve refraktif cerrahi 6nerilen hastalarin yas grubu ile uyumlu oldugu
icin dikkat edilmesi gereken parametreler oldugunu diisiindiik. Hastalarin tedavi
Oncesi, tedaviye basladiktan 1 ve 5 ay sonra santral kornea kalinlig1 ve ortalama sim

K degerlerinde anlamli degisiklik izlenmedi.

4- Calismamizin sonuglar1 sistemik izotretinoin kullaniminin lakrimal sistemin
fonsiyonunu etkilemedigini diistidiirmiistiir. Olgularin tedavi Oncesi, tedaviye
basladiktan 1. ve 5. ay sonrast AST kontroller arasi farklilik istatistiksel olarak

anlamsiz bulunmustur.

5- Sistemik izotretinoin kullaniminin, meibomian bez fonksiyonunda sebep
oldugu degisiklikler nedeniyle gozyasi stabilitesini bozabilecegi diisliniilmiistiir.
[zotretinoin tedavisi, 1. ayinda baslayan etkisi ile olgularimizin gézyasi stabilitesinde
bozulmaya neden olmustur. Kontrollere iliskin GKZ o6l¢iimleri ikiserli olarak
karsilastirildiginda birinci ile tglincii kontrol, birinci ile ikinci kontrol, ikinci ile
ticlincli kontrol arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Her

kontrolde GKZ degeri diismiistiir.

6- Sistemik izotretinoin tedavisi baglanan her hastanin kuru goéz agisindan

oftalmolojik muayenesinin olmasi gerektigini diistindiik.
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