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1. GIRIS VE AMAC

Diyabetes Mellitus (DM) insiilin hormonunun olmamasi, yetersiz olmasi veya
dokular tarafindan kullanilamamasina bagli kronik hiperglisemiyle seyreden ¢oklu organ
tutulumu olan bir hastaliktir. 2035 yilindaki tahmini DM’li hasta sayisinin yaklasik 592

milyon olacagi dngoriilmektedir (1).

Diyabetik retinopati (DR), DM hastaligimnin en sik rastlanan mikrovaskiiler
komplikasyonudur (2). Diyabetik retinopati diinyada yasal korliiklerin en sik nedenidir (3).
Diinyada 40 yas tistii DM hastalarinda DR prevalanst %34,6 olarak belirtilmistir (4,5).

Diyabetik retinopati igin onerilen ilk muayene zamani Tip 1 DM’de tanidan bes
yil sonra Tip 2 DM’de ise tan1 anindadir (6-8). Diyabetik hastalarin g6z muayenelerinin
yeterli Olgiide yapilamamasindan dolay1r korliige kadar wvarabilen komplikasyonlar
goriilmektedir. Bu komplikasyonlar1 onleyebilmek i¢in daha fazla hastaya daha erken
ulagmak gerekmektedir. DR’li hastalar iyi bir gérme diizeyine sahip olsalar bile takip

muayenelerine gelmeleri konusunda bilgilendirilmelidir.

Diyabetik retinopatiyi 6nlemek i¢in glisemik kontrol degistirilebilir risk faktorii
olarak 6nemli bir yere sahiptir (9-11). Dislipidemi ve hipertansiyonun kontrol altina

alimmasinin da retinopatiyi yavaslatabilecegi saptanmistir (12,13).

Gorme kaybindan oOnce gelen retina degisikliklerinin tanimlanmasi, diyabetik
retinopati patofiyolojisi hakkindaki anlayisimiza daha fazla agiklik kazandirabilir. Optik
koherens tomografi (OKT) dokulardan yiiksek c¢oziintirliikte kesitler alabilen bir
goriintiileme yontemidir. Retinal kalinlik 6lglimlerinin yan1 sira DR’de goriilen morfolojik
degisikliklerin saptanmasinda son derece &nemli bir yere sahiptir. I¢ retinal tabaka
disorganizasyonu (DRIL), eksternal limitan membran (ELM) hasari, elipsoid zon (EZ)
hasari, hiperreflektif noktalar (HRN), parasantral akut orta makulopati (PAMM) gibi
biyobelirtegleri gostererek DR tanisinda ve tedavinin yonlendirilmesinde bize yardimci
olur (14,15,16). Hangi bireylerin mevcut tedavilere cevap verip vermeyecegini ileriye
doniik olarak belirleme sansi, terapotik segime yardimer olacak ve bu tedavilerin etkisiz

oldugu hastalar i¢in invaziv ve kiilfetli tedavi programlarimin etkisini azaltacaktir.



Diyabetik retinopatinin patogenezinde retinal vaskiiler degisiklikler 6nemli rol
oynar. Bununla birlikte, koroidal vaskiiler hasarin da énemli rolii oldugu bilinmektedir.
DR’li gozlerde Doppler flowmetri kullanilarak proliferatif olmayan ve proliferatif DR'li
gozlerde koroid kan akiminda ve koroid hacminde azalma oldugu gosterilmistir (17). Son
yillarda yapilan calismalarla DR’nin retinanin sadece vaskiiler yapisini degil biitiin
katmanlarim etkileyen ilerleyici bir hastalik oldugu ortaya konmustur. I¢ retinal néronlarda
ve uzantilarinda, Miiller hiicresi ve astrositlerde bozulmalara neden oldugu, mikroglia
aktivasyonu ve pigment epitel dejenerasyonu yaptigi ¢esitli insan ve hayvan ¢aligmalarinda
saptanmistir (18). Retinal sinir lifi tabakasi (RNFL) ve ganglion hiicre kompleksi (GCC)
kalinlik degisikliklerinin DR’nin hem preklinik evrelerinden hem de fundus bulgular

minimal olan erken evrelerinden itibaren gézlenmesi de bu goriisii desteklemektedir.

Diyabetik retinopatide retinada morfolojik degisiklikler baglamadan once
fonksiyonel degisiklikler meydana gelmektedir. Gorme keskinligi standart gorsel
fonksiyon testidir ancak birgok c¢alisma gostermistir ki perimetrik testler de retinadaki
fonksiyonel degisiklikleri gostermede alternatif yontemlerdir (19,20,21). Standart otomatik
perimetri (SAP) gorsel yollarin segici olmayan bir testidir, frekans ciftlestirme teknolojisi
perimetrisi (FDT) ve kisa dalga boyu otomatik perimetri (SWAP) secici testler olup ig
retina fonksiyonu hakkinda bize bilgi verir. Gozle goriiliir degisiklikler olmadan erken

sathada fonksiyonel degisikliklerin tespit edilmesi ve dnlemlerin alinmasi ¢ok onemlidir.

Calismamizda makuler 6demi olmayan diyabetik retinopatili hastalarda diyabetle
alakali OKT biyobelirteclerinin arastirilmasi, koroid, RNFL ve GCC kalinliklarinin
Olclilmesi, tic farkli gorme alani testi ile noral fonksiyonlarmmin degerlendirilmesi ve
bunlarin retinopatili hastalarin evreleri arasinda ve diyabetik olmayan kontrol hastalar1 ile
karsilastirilmast amaglanmistir. Ayrica hem diyabette goriilen OKT biyobeliregleri hem de
gorme alani testleri DRIL olan ve olmayan hastalar arasinda karsilastirilmis boylece
DRIL’in hastaligin prognozu iizerine etkisi arastirtlmigtir. Biitlin bunlar1 birlestirdigimizde
calismamiz bu kadar farkli parametreyi ayni anda inceleyen ilk ¢aligmadir. Diyabetik
retinopati hastalarinda 6dem olugsmadan hastaliga ait ipuglarini yakalayarak tan1 koymaya
yardime1 olmak ve hastaliin prognozunu tayin etmek agisindan klinisyenlere yardimci

olabilecegi diisliniilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Retina
2.1.1. Retina Embriyolojisi

Retina optik vezikiiliin distal boliimiindeki noral ektodermden invajinasyon
sonucu gelismektedir. Intrauterin birinci ayda optik vezikiil yiizey ektoderme yaklasir ve
lens vezikiilii belirir. Es zamanli olarak optik vezikiilin de kendi ig¢ine gomiilmesi ile
ikincil optik vezikiil olusur. Ikincil optik vezikiiliin dis gdmlegi retina pigment epitelini

(RPE), i¢ gomlegi de retinanin diger katlarini olusturur (22).
2.1.2. Retinanin Histolojisi Fizyolojsi ve Anatomisi

Retina katmanlar1 distan i¢ce dogru su sekilde siralanabilir:
2.1.2.1. Bruch membram

Bruch membrani koryokapillaris ve RPE’yi birbirinden ayirir. Dis kati
koriokapillarisin bazal membranidir ve ince bir kat kollajenden olusmaktadir. Merkezde bir
kat elastik doku lifleri vardir, onun etrafinda ise i¢ ve dista birer kat olacak sekilde kollajen

lifler bulunmaktadir.
2.1.2.2. Retina Pigment Epiteli

Noral retina ile koroid arasinda uzanan melanin iceren epitelyal tabakadir ve

fotoreseptdr tabaka i¢in dnemli rolii vardir. RPE’ nin en 6nemli gorevleri;
1. D1s kan-retina bariyerini olugturmak ve devamliligini saglamak
2. A vitamini metabolizmasini ve rodopsin sentezini diizenlemek
3. Elektriksel hemostaz ile 151k absorbsiyonunu saglamak
4. Fotoreseptorlerin dis segment fagositozunu saglamak

5. Subretinal alandaki sivi ve besin kontroliinii ve retina adezyonunu saglamaktir

(23).



Retina pigment epitel hiicreleri makiila bolgesinde ¢ap olarak daha kii¢iik iken
(10-14 milimikron) periferde hiicreler diiz ve daha genis ¢apa sahiptir (60 milimikron ).
Fotoreseptor hiicrelerinin yogunlugu retina iginde degisiklik gdsterir ancak ortalama her bir

retina pigment epitelinde 45 adet fotoreseptor bulunur.

Retina pigment epiteli apikal ve bazal boliimlere ayrilir. Apikal kisminda
fotoreseptorlerin dis segmenti ile baglantili uzun mikrovilliler vardir ve bu kisimda
melanin graniilleri yogun olarak bulunur. Hiicrenin orta kisminda ¢ekirdek, golgi,
endoplazmik retikulum ve lizozom mevcuttur. Bazal kisimda ise maddelerin emilim ve

sekresyon alanini arttirici katlantilar bulunur.

Retina pigment epiteli viicutta pigmente olan ilk dokudur. Yasam boyu bir miktar
daha melanin yapmaya devam eder. Yaghilikta melanin graniilleri lizozomlarla birlesip
parcalandig1 i¢in fundus daha az pigmente goriilmektedir. Retina pigment epitelinin diger
major pigmenti lipofusindir. Yas ilerledikce retina pigment epitel hiicrelerinde birikir.
Lipofusinin retina pigment epitel hiicreleri tarafindan emilen 1s1kla veya oksidasyonla zarar
gérmiis membran pargaciklarindaki yaglardan koken aldigi diisiiniilmektedir. Yashlikta
retina pigment epitelinin parcalanmasiyla drusenler olugmaktadir. Retina pigment epitel
atrofisinde ve koroidal neovaskiilarizasyonda asir1 lipofusin birikimi retina pigment

epiteline zarar vermektedir (24).
2.1.2.3. Fotoreseptorler

Koni ve basil olarak iki tip fotoreseptor vardir. Fotoreseptorler RPE ile dis limitan
membran arasinda yer almaktadir. Her bir fotoreseptoriin i¢ ve dis olmak tizere iki bolimi

vardir. Isiga duyarli dis segment, RPE apikal uzantilari ile temas halindedir.

Basiller: Caplar1 2-5 pm, boylar1 100-120 pm’dir. Alacakaranlikta ve gece
gormeden sorumludurlar. Basiller foveada hi¢ bulunmaz ve perifere dogru sayilar1 artar, ug

periferde ise sayilar1 hafifce azalir.

Koniler: Boylar1 65-75 pum olan, kalinliklar1 5-8 pum ve foveada 1,5 um olan
silindir seklinde hiicrelerdir. Toplam sayilar1 6.3-6.8 milyon kadardir. Parlak 1sikta gorme,

renkli gérme ve keskin gormeden sorumludurlar (25).



2.1.2.4. D1s Limitan Membran

Miiller destek hiicrelerinin uzantilarindan olusmaktadir. Gergek bir membran
degildir. Koni ve basil hiicreleri bu membran1 delerek gegerler. Periferik retinada ora
serrata pigment epiteli ile birlesir. Baz1 biiyiilk molekiillerin gecisini zonula adherens ile

engelleyen metabolik bir bariyerdir (26).
2.1.2.5. Dis Niikleer Tabaka

Koni ve basil hiicre niikleuslarindan olusur. Foveada en kalin iken temporalde en

incedir.
2.1.2.6. D1s Pleksiform Tabaka

Hiicre niikleusundan yoksun, retinanin birinci sinaps tabakasidir. Bu tabakada
koni ve basillerin aksonlar1 ile bipolar ve horizontal hiicrelerin dentritleri sinaps yapar.
Makiila bolgesinde basil ve koni aksonlar1 daha oblik ve uzun oldugu icin dis pleksiform
tabaka daha kalindir. Bu tabaka i¢inde kesikli ¢izgi seklinde, stireklilik gdstermeyen orta
limitan membran bulunmaktadir. Bu membran retinal dolasim agiin sinirim

gostermektedir (25).
2.1.2.7. i¢ Niikleer Tabaka

Bipolar hiicre, horizontal hiicre, amakrin hiicre ve miiller destek hiicre
niikleuslarinin bulundugu tabakadir. Horizontal hiicre nukleuslar1 dis pleksiform tabakaya
komsudur ve dendritleri bu tabaka ile sinaps yapar. Amakrin hiicrelerin nukleuslar1 ise i¢
pleksiform tabakaya komsudur ve dendritleri bu tabakada son bulur. Bipolar hiicrelerin
dendritleri dis pleksiform tabakada iken; aksonlari i¢ pleksiform tabakada bulunmaktadir.
Interpleksiform néronlar, i¢ pleksiform tabakadan aldig: bilgileri dis pleksiform tabakaya

iletir. Retinal derin kapiller ag bu tabakada yer almaktadir.
2.1.2.8. i¢ Pleksiform Tabaka

Bipolar hiicre aksonlar1 ile ganglion hiicre dendritleri bu tabakada sinaps yapar.
Amakrin hiicre dentritleri de bu tabakada yer almaktadir. Bu tabaka S1-S5 olarak bes

kisimda incelenir. Basil bipolar hiicreleri S5 de sonlanirken, koni bipolar hiicreleri S1-4 de



sonlanir. Gorsel yolaktaki ikinci ve {i¢ilincii ndronlar arasindaki sinaps bu tabakada yer alir.
Hareketin, kontrast degisimlerinin tespit edilmesi ve renklerin taninmasi bu tabakada

baslar (27,28).
2.1.2.9. Gangliyon Hiicre Tabakasi

Ganglion hiicreleri gérme aksinin ii¢lincii sira noronlaridir. Periferden makiilaya
dogru ganglion tabaka sayis1 artar, foveaya dogru tekrar azalir ve foveada tamamen
kaybolur. Ganglion hiicreleri multipolar hiicrelerdir, dendritleri bipolar hiicreler aksonlari

ve amakrin hiicreler ile sinaps yapar (29).
2.1.2.10. Sinir Lifi Tabakas1

Gangliyon hiicrelerinin aksonlarindan olusur ve sinir lifleri myelinsizdir. Retinal
ylizeye paralel seyrederler ve optik diski olusturup lamina cribrosa’dan gecerek gozii terk

eder. Makuler bolgeden optik diske uzanan liflere makulopapiller demet adi verilir.

Yiizeysel kapiller ag dahil retinal damarlar esas olarak sinir lifi tabakasinda
bulunur. Ayrica miiller hiicrelerinin uzantilar1 damar ve sinir liflerini sarmak iizere bu
tabakada yer alir. Sinir liflerinin konumlanmasindan dolay1 bu tabakadaki kanamalar mum
alevi seklinde goriiliir. i¢ niikleer tabakadaki kanamalar ise yuvarlak sekilde goriiliir ve

nokta-leke bi¢ciminde kanama olarak isimlendirilir.
2.1.2.11. i¢ Limitan Membran

Retinanin en i¢ katinda bulunan gercek bir membrandir. Retinayi vitreustan ayirir.
Retinanin yiizeyini optik diskin {izeri dahil olmak tizere kaplar. Vitreus ile bu tabaka
arasindaki baglantilar net olarak ortaya konulamamistir ve biyokimyasal diizeyde oldugu
diistiniilmektedir. Vitreus ylizeyinde i¢ limitan membran (ILM) diiz seyrederken retinal

tarafta Miiller hiicrelerinin ylizeyine uygun dalgalanmalar gosterir (30,31).
2.1.3. Retinanmin Topografik Anatomisi

Retina genellikle vorteks venlerinin skleraya girdigi yere gore periferik ve santral

retina olarak ikiye ayrilir. Periferik retina hareket ve kabaca sekilleri tanirken, santral retina



keskin géormeden sorumludur. Santral retinada kon hiicreleri yogunluktadir ve alan basina

diisen gangliyon hiicreleri en yiiksektir.
2.1.3.1. Santral Retina (Makula)

Makula, optik diskten 3,5 mm lateralde ve 1 mm altta yer alan yaklasik 5.5
milimetrelik bir bolgedir. Burada bulunan RPE hiicreleri daha uzun ve daha pigmentlidir
fakat pigment yogunlugu kisiden kisiye degismektedir. Ayrica buradaki koroidal kapiller
yatak daha kalindir (32). Makula lutea, icerdigi lutein ve zeaksantin gibi ksantofil
pigmentlerinden dolay1 santral retinada koyulagsmis sarimsi bir bolge olarak goriiliir.
Morétesi 1sinlara bagli hasar1 6nleyerek antioksidan etkinlige sahiptir, ayrica diisiik dalga
boylu 1siklar1 gegirmeyerek kromatik aberasyonu azaltir (33). Yenidoganlarda ¢ok az
miktarda bulunurken, yasamin ilerleyen yillarinda beslenme ile retinada birikir. En
yogunluklu bulunduklar yer fotoreseptor i¢ lifleridir (34). Makuler alan; foveola, fovea,

parafoveal alan ve perifoveal alandan olusur.

Fovea: Makuler bolgenin santralindeki s1g deprese alana denir. Bu depresyonun
sebebi bu bolgedeki sadece fotoreseptdrlerin kalmis olmasidir. Insan goziinde ortalama
derinligi 0,25 mm’dir. ikinci ve iigiincii ndronlarin yana itilmesine bagl olarak 22
derecelik bir konkavite olusur. Horizontal ¢ap1 ise 1,5 mm’dir. Foveanin ortasinda yaklasik
0,4-0,5 mm ¢apinda kapiller olmayan bir bolge mevcuttur. Burada kan damarlar1 olmadigi
i¢in 151k fotoreseptorlere herhangi bir engelle karsilasmadan ulagmaktadir. Gorme alaninda
1 dereceye denk gelen rod hiicreleri olmayan bu bolge yaklasik 0,57 mm ¢apindadir.
Foveada sinir lifi tabakasi, ganglion hiicre tabakasi ve i¢ pleksiform tabaka yer

almamaktadir.

Foveola: Sadece konilerin yer aldigr 350 milimikron ¢apli ve 150 milimikron
kalinliginda foveadaki ¢ukurluktur. Merkezinde ¢ap1 yaklasik 150-200 milimikron olan ve
en keskin gormeyi saglayan umbo yer alir. Foveola avaskiilerdir ve kapillerlerin
olusturdugu 250-600 milimikron ¢apinda bir halka ile ¢evrelenmistir. Bu damarlar ig

niikleer tabaka seviyesindedir.



Fovealoda birinci ve ikinci noronlar laterale dogru yer degistirdiginden dis
pleksiform tabakadaki lifler, i¢ niikleer tabakay1 olusturan hiicrelerin uzantilari ile sinaps

yapmadan 6nce i¢ limitan membrana paralel seyrederler (25,35).

Foveanin gevresi igte parafoveal ve dista perifoveal alan olarak ikiye ayrilir.
Parafoveal alanda bipolar ve gangliyon hiicrelerinden oldukga fazladir. Perifoveal alanda

ise gangliyon hiicreleri dort sira olarak baglar ve tek siraya kadar azalarak devam eder (36).
2.1.3.2. Periferik Retina
Yakin perifer ve uzak perifer olarak iki bolge halinde incelenmektedir.

Ekvator: Yakin perifer 1,5 mm genisliginde perifovea ile ora serrata arasinda

ekvator olarak adlandirilan, yaklagik 3 mm genislikteki bolgedir.

Ora serrata: Uzak periferin ekvator ile pars plana arasindaki bolgedir. Noral
retinanin sonlanim yeri, silyer cisim ile retinanin birlesim yerdir. Ora serratada fotoreseptor
yoktur. Burada retina pigment epiteli siliyer cisim epiteline, Bruch’s membrani1 pigment
epiteli bazal membranina, Miiller hiicreleri pigmentsiz epitele, i¢ limitans membran ise
pigmentsiz epitelin bazal membranina dontismiistiir. Genisligi temporalde 2 mm, nazalde 1
mm’dir ve limbusun ora serrataya uzakligi temporalde 7 mm, nazalde 6 mm’dir. Ora
serrata bolgesinde sensoriyel retina, pigment epiteli ile birlesir boylece retina alti sivinin
pars planaya gegisi engellenmis olur. Ora serratada 20-30 adet retinal uzantilar testere disi

gbriinlimii olusturur.

Pars plana: Uzak periferin ikinci kismi pars plana bolgesi olup, ug perifer bolgesi
olarak da tanimlanmaktadir. Retinanin ora serratasi ile siliyer cismin pars pilikatasi

arasinda bulunmaktadir (25).
2.1.4. Retinanin Kan Dolasimi
Retinal Arterler

Arteria karotis internanin ilk dali olan oftalmik arterden santral retinal arter koken
alir. Santral retinal arter retinanin 2/3’likk i¢ kismini besler. Retina pigment epiteli ve

fotoreseptorleri iceren distaki 1/3’liik kisim ise difiizyon yoluyla koroidden beslenir.



Santral retinal arter oftalmik arterin dalidir. Optik diskten 1 cm geride optik sinire
girer. Optik disk merkezinde ilk 6nce alt ve list, sonra da temporal ve nazal dallara
ayrilarak retinaya dagilir. Retina ylizeyinde sinir lifleri ve i¢ limitan membran katinda
ilerler. Perifere dogru arterler, arteriol ve kapillerlere doniisiirler. Santral retinal arterden
sonra kisa ve uzun arka siliyer arterler ¢ikarak optik sinirin etrafindan goze girerler. Kisa
arka siliyer arterler koryokapillarisin posteriorunu, uzun arka siliyer arterler ve 6n siliyer

arterler ise anteriorunu besler (37,38).

Siliyoretinal arter bazen posterior siliyer arterin direkt dali olarak ¢ikar bazen de
peripapiller koroidal bolgeden ¢ikar. Retinaya genellikle optik diskin temporalinden girer.

Yapilan bir ¢alismada siliyoretinal arter varligi % 6-25 arasinda saptanmustir.
Retinal Venler

Venler ekvatordan itibaren arterlerin yaninda seyrederler ve optik diskte
birleserek santral retinal veni olustururlar. Santral retinal ven oftalmik vene, oftalmik ven
de kavernoz siniise dokiiliir. Koroidin vendz drenaji ise vorteks venleri ile iist ve alt
oftalmik venler yoluyla kaverndz siniise olmaktadir. Venler arterlerden ¢ap olarak daha
genistir. Caplarinin birbirine oran1 2/3’tiir. Arter ve venler caprazlasma yerlerinde ortak
kilif iginde olduklarindan arteriyosklerozda ve hipertansiyonda arter vene baski uygular

(Gunn belirtisi) .
Retinal Kapillerler

Retinal kapiller ag ikiye ayrilir. Derin kapiller ag, i¢ niikleer tabakada, yiizeyel
kapiller ag ise sinir lifi tabakasi veya gangliyon hiicre tabakasinda bulunur. Dis pleksiform
tabakanin disindaki retina boliimii avaskiilerdir. Dis niikleer tabaka hem retinal hem de
koroidal damarlardan beslenir. Retinal damarlarin etrafinda ve foveada kapillerin olmadigi
bir alan vardir. Retinal kapiller damarlar tek sira penceresiz endotel etrafinda bazal
membran ve perisitlerden olusur. Perisitler kasilabilme &zelligi ile kan akimini regiile
edebilirler (39).



2.1.5. Kan Retina Bariyeri

Kan retina bariyeri ikiye ayrilir. Birincisi retinal kapillerler arasindaki lipid ve
proteinlerin sizmasini 6nleyen non-fenestre retinal vaskiiler endotel hiicrelerinin arasindaki
sik1 baglantilar ve bunlar1 ¢evreleyen astrosit ve Miiller hiicresi agindan olusan i¢ kan-
retina bariyeridir. Ikincisi ise retina pigment epiteli (RPE) hiicreleri arasindaki siki

baglantilardan meydana gelen dis kan retina bariyeridir (32).
2.1.6. Koroid

Koroid uveal traktusun arka kismint olusturur. Koroidin en 6nemli gorevi
retinanin dis tabakalarmin (retina pigment epiteli ve i¢ niikleer tabakanin dis ytiziine kadar)
besin ve oksijen ihtiyacini saglamaktir. Ayn1 zamanda koroidin termoregiilasyon, refraktif
adaptasyona katki, atik triinlerin taginmasi, biiylime faktorlerinin salgilanmasi ve optik
sinirin 6n kisminin beslenmesi gibi baska fonkiyonlarinin da oldugu saptanmustir (40,41).
Koroid kalinliginin normal bireylerde 200-300 pum arasinda oldugu diisiiniilmektedir.
Fovea altinda en kalin olup temporale dogru incelir, nazalde ise en incedir (42).
Yaglanmayla birlikte ve miyopi derecesi arttik¢a koroid kalinlig1 azalmaktadir. Koroidin
beslenmesi uzun ve kisa siliyer arterler yoluyla olur. Ven6z drenaji ise vortex ven yoluyla
olur. Koroidal katmanlar RPE’den skleraya dogru; bruch membrani, koryokapillaris, orta
bliyiikliikteki koroid damarlar1 (Sattler tabakasi) ve biiylik koroid damarlar1 (Haller
tabakas1) seklindedir (43).

2.2. Diyabetik Retinopati

Diyabetik retinopati hiperglisemi ya da insiilin yoklugu, etkisizligi gibi sebeplerle
retinanin damarlarin tutarak korliige kadar varan bir¢ok komplikasyona sebep olan bir
hastaliktir. Erken tani ile biiyiik oranda komplikasyonlar onlenebilir oldugundan ve son

zamanlarda gittikge artan prevalansindan dolay1 birgok iilkede tan1 degeri artmustir (44,45).
2.2.1. Epidemiyoloji

Tiim diinyada DM hastalarinin oran1 % 1.5- 2.5 olarak bildirilmistir.2013 yilinda
DM hastalarinin sayist yaklasik 382 milyon iken 2035 yilinda 592 milyona c¢ikabilecegi
yani %55 artabilecegi diisiiniilmektedir (46).
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‘The Wisconsin Epidemiologic Study of.2 Diyabetic Retinopathy’ (WESDR)’e
gore 30 yasin altinda tan1 konulanlarda ve diyabet siiresi 5 yildan az olanlarda DR oranm %
17 iken, diyabet siiresi 15 y1l ve iistiindekilerde % 97.5 saptanmustir. 30 yas ve iistiinde DR
tanis1 konan diyabetlilerde ise 5 yilin altinda tanisi olanlarda % 28.8, 15 yilin istiinde

olanlarda % 77.8 olarak saptanmistir (47,48).
2.2.2. Diyabetik Retinopati Risk Faktorleri
Hiperglisemi

Hiperglisemi ileri glikasyon son iirlinlerinin ve serbest oksijen radikallerinin
birikimine yol agarak ve hiicresel fonksiyonlar1 bozar. Oksidatif strese bagli hiicresel
disregiilasyon ve apopitozis meydana gelir (49). Yapilan bir ¢alismada HbAlc (Glikolize
hemoglobin) seviyelerinde her %1’ lik artista DMO (diyabetik makuler 6dem) sikliginda
1,44 kat rolatif risk artis1 oldugu saptanmistir (50). Bagka bir ¢alismada konvansiyonel
tedaviye karsin siki insiilin tedavisi goren hastalarda 3 yillik DR ilerleme hizi biiyiik

oranda daha az bulunmustur (51).
Diyabetin Siiresi

Diyabetin siiresi uzadik¢a hiperglisemiye bagli meydana gelen retinal hasara
maruziyeti siire olarak artar (52). Wisconsin Epidemiyolojik Diyabetik Retinopati

Calismasi’nda DR insidansinda diyabetin siiresi arttik¢a artis oldugu saptamustir (53).
Hipertansiyon

Renin-anjiotensin-aldosteron (RAS) sistemi ile kan sekerinin hormonal kontrolii
arasinda iki yonlii etkilesim bulunmaktadir. Diyabetli hastalarda RAS’in artmasina bagl
hipertansiyon goriilme sikligi artarken hipertansiyonlu hastalarda ise diyabetin gelisim
oranlar1 artmaktadir. Ayni zamanda damar duvarinda inflamasyonu arttirarak DR
progresyonu iizerinde olumsuz etki gostermektedir (52). United Kingdom Prospective
Diabetes Study (UKPDS) calismasinda hedef kan basinci 140/90 mmHg’den diisiik

oldugunda DR’nin progresyonunda %35 azalma oldugu gézlenmistir (54).
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Hiperlipidemi

Diyabetik makiiler 6dem tanili hastalarda total kolesterol, LDL ve serum trigliserit
seviyelerinin yiiksek oldugu gozlemlenmistir. Ayrica yiiksek kolesterol ve lipit diizeyleri,

yiiksek oranda sert eksuda olusumu ile iliskilendirilmistir (55).
Obezite

Wisconsin Epidemiyolojik Diyabetik Retinopati Calisma grubu geg¢ baslangich
diyabet hastalarinin bulundugu bir seride beden kitle indeksi >20 kg/ m2 olan grupta

normal kilolu olan gruba gore retinopati riskinin {i¢ kat fazla oldugunu bildirmistir (56).
Kronik Bobrek Hastalig:

Diyabetik hastalarda kronik hiperglisemi hem glomeriillerde hem de retinada
mikrovaskiiler hasara yol acar bu nedenle dokularda yetersiz perfiizyon olmaya baslar.
Yapilan bir ¢alismada diyabet ve hipertansiyonun siiresinden bagimsiz olarak diisiik

glomeriiler filtrasyon hizinin DR nin siddetiyle korele oldugunu gostermistir (57).
Diger Risk Faktorleri

Sigara, alkol, glitazon igerikli oral anti diyabetikler, oral kontraseptif ilaglar,
genetik faktorler, menopoz, puberte, anemi, uyku apne sendromu, glokom ve katarakt

cerrahisi gibi bir¢ok faktor de DR igin risk faktorleri arasinda yer almaktadir (58-61 ).
2.2.3. Patogenez

Diyabetik retinopatide de nefropatide oldugu gibi temel olarak mikroanjiopatiye

bagli olusan degisiklikler izlenmektedir ve patogenez multifaktoriyeldir.
Kronik hiperglisemi

Kronik hipergliseminin DR patogenezinde primer neden oldugu diisiiniilmektedir
(62). Diger nedenler; insiilin direnci, hiperinsiilinemi, yag asidi ve protein
metabolizmasindaki bozulmalar, hipertansiyon olarak sayilabilir. Hipergliseminin genetik

ve cgevresel faktorler ile viicutta bir takim biyokimyasal degisiklikleri baslattigini, olusan
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son lriinlerinin organ ve dokularda fonksiyonel hasar olusturdugu yapilan caligmalarla

ortaya konmaktadir (50).

Diabetik Kontrol ve Komplikasyon Caligma Grubu’na gore insiilin tedavisi
HbA1C seviyelerini diisiirerek konvansiyonel tedaviye gore diyabetik retinopati insidansini

diistirmiistiir (63).
2.2.3.1. Biyokimyasal Degisiklikler
fleri Glikasyon Son Uriinleri (AGE)

Glikozillenmis son iiriinlerin (advanced glycation end products-AGEs) artis1 bu
biyokimyasal degisikliklerde ©nemli rol oynar. Yiiksek konsantrasyonda glikoz
molekiilleri lizin molekiillerinin amino grubuyla baglanir. Bu glikolize proteinler ise
birbirleriyle ¢apraz baglanarak “ilerlemis glikozilasyon son fiiriinii” (AGEs) adi verilen
yapiyl meydana getirir. Bu enzimatik olmayan geri doniisiimsiiz glikasyon proteinlerin

yap1 ve fonksiyonlarinda bozulmaya neden olur.

Ileri glikasyon son iiriinleri, AGE reseptorleri (RAGE) ile baglanarak mikrovaskii-
ler hemostazi bozar. Bu birlesim diabetik retinopatide nérodejenerasyon, inflamasyon ve
mikrovaskiiler hasarm nedenlerinden biridir (64). Ileri glikasyon son fiiriinleri, retinada
perisit hasari, damarlarda endotel hasar1 ve mikroanevrizma olusumunda 6nemli rol oynar.
Pimagedin adli AGE inhibit6rii olan bir madde ile retinopatide ilerlemenin kontrol grubuna

gore daha az oldugu saptanmistir (65).
Sorbitol Yolu

Lens, endotel, noron gibi glikoz alimi insiilinden bagimsiz olan dokularda glikoz
sorbitole doniistiiriilerek kullanilabildigi i¢in polyol (sorbitol) yolunun aktivitesi artar.
Aldoz rediiktaz ile glikoz sorbitole cevirilir. Sorbitoliin sorbitol dehidrogenaz yardimiyla
fruktoza gevirilmesi yavas gelisen bir reaksiyon oldugu i¢in sorbitol konsantrasyonu hiicre
icinde artar (66). Buna bagl hiicre i¢i artmis olan ozmolarite, oksijen taginmasini bozarak
hiperglisemik psddohipoksi denilen ve iskeminin hiicrede neden oldugu bozukluklara
benzer degisikliklere sebep olur. Hiicre iginde artan indirgenmis nikotinamid adenin

diniikleotid (NADH) ve nikotinamid adenin diniikleotid fosfat (NADP), serbest oksijen
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radikallerinin yapim artis1 ve diabetik retinopatinin patogenezinde rol oynadig: diistiniilen

pek ¢ok reaksiyonun olugsmasina neden olur.
Protein Kinaz C

Hiperglisemi ile hiicre i¢i sorbitol konsantrasyonunun artmasiyla protein kinaz C
aktivitesinin arttigt ve Na-K ATPaz aktivitesinin azaldig1 yapilan c¢alismalarda
gosterilmistir  (67). Buna bagli olarak serbest oksijen radikali {retiminde artis,
prostaglandin metabolizmasinda bozukluk, nitrik oksit sentezinde azalma gibi diyabetin

mikroanjiopatik komplikasyonlarina neden olabilecek bozukluklar olugmaktadir.
Oksidatif Hasar

Serbest oksijen radikallerinin birikimi bazal membran kalinlagsmasi, endotel ve
perisit hiicre kaybi1 gibi degisikliklere sebep olur. Oksidatif stres proinflamatuvar
sitokinlerin salinimin1 ve l6kosit adezyonunu artirir. Niikleik asit ve protein hasari ile

noronal, endotelyal, perisit hiicre kaybina ve kan-retina bariyerinin bozulmasina yol agar
(68).

Antioksidan tedavinin diyabetik ratlarda interlokin 1 (IL-1) ve NFKB
aktivasyonunu inhibe ettigi gosterilmistir (69).

2.2.3.2. Vaskiiler ve Hemodinamik Degisiklikler

Shear stres, hareket sirasinda sivinin igindekiler arasindaki koordinasyon
bozukluguna baglidir ve stvinin viskozitesiyle orantilidir ve bu durum herhangi bir patoloji
olmasa bile endotele zarar verebilir. Diyabetik hastalarda, serum alblimin
konsantrasyonlarinin azalmasi, alfa globulin seviyelerinin artmasi ve glikozilasyona bagli
eritrositlerde ortaya ¢ikan degisikliklerle vizkozite arttigi icin ‘shear stres’ de artmistir.
Diyabette, hiicre membranlar1 glikolizasyona ugradig1 igin eritrositlerin sekil degistirme
yetenegi azalir ve kapiller kan akimi azalarak tromboz gelisme riski artar. Ayni zamanda
perisitlerin kaybina baglh damarlarin kontraksiyonunu ve dilatasyonu bozulur, bu kontrol
kayb1 kan akiminin fazla oldugu makulada 6deme yol agar. Hipertansiyon, DR insidansini

ve gelisimini arttirir. Sistemik kan basincindaki artis, retinal vaskiiler agda perfiizyon
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basincinin artmasina neden olarak endotel tabaka tzerindeki ‘shear stres’in artmasina

neden olur.
2.2.3.3. Inflamasyon

Diyabetik retinopatinin diisiik evreli bir inflamatuar hastalik oldugu, inflamatuar
sireglerin DR 1ile iligkili molekiiler degisiklerin uyarilmasma katki sagladigi kabul
edilmektedir (70). Yapilan hayvan ¢alismalarina gore diyabetik hayvanlarin retinalarinda
proinflamatuar sitokin seviyelerinin artti1 ortaya konmustur ve bundan dolay1 da
antiinflamatuar tedavi erken evre diyabetik retinopati bulgularinin ortaya c¢ikmasini

engelleyebilmektedir (71).
2.2.3.4. VEGF ve Diger Biiyiime Faktorleri

Anjiogenezis vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF), platelet kaynakli
biiyiime faktorii (PDGF), donustiiriicii biiyiime faktorii (TGF) ve anjiotensin tarafindan

uyarilmakta, alfa interferon (INFa), anjiostatin ve endostatin tarafindan baskilanmaktadir.

Vaskiiler endotelyal biiylime faktorii, diabette retina perfiizyon bozukluguna
neden olarak PDR’nin gelisiminde biiylik rolii olan bir biiyiime faktoridiir. Deneysel
olarak vitreus i¢ine VEGF verildiginde retinada iskemi ve mikroanjiyopati olustugu
goriilen caligsmalar mevcuttur. Retinada perisit ve endotel hiicrelerinde spesifik baglanma

reseptorleri bulunur. Bu reseptorlerin inhibisyonu neovaskiilarizasyonu baskilar (72).

Proliferatif diyabetik retinopatili hastalardan alinan vitreus orneklerinde VEGF
diizeyi kadar PDGF ve IGF-1 diizeyleri de artmis olarak bulunmaktadir. Platelet kaynakli
bliylime faktorii, RPE hiicre ve glial hiicre gog¢ii ve proliferasyonunu uyararak

mikrovaskiiler yapida anjiogenezis yapar (73).
2.2.3.5. Norodejenerasyon

“Diyabetik retinopati bir mikrovaskiiler hastaliktir” ifadesi tam olarak yeterli
degildir ¢iinkii diyabet retinanm biitiin hiicrelerini etkiler. I¢ retina ndronlarinin ve
uzantilarmin kaybi, Miiller hiicre ve astrositlerin disfonksiyonu, mikroglia aktivasyonu ve
pigment epitel dejenerasyonu diyabetin damarsal hasar disinda neden oldugu
degisikliklerdir.
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Norodejenerasyonun patofizyolojisi ise diyabette hiicre disinda glutamatin artmasi
ve buna bagli nérotoksisite ve apoptozis goriilmesi ve diabetin insiilin, PEDF, CNTF, NGF
ve BDNF gibi norotrofik faktorlere etkisiyle aciklanmaktadir. Vaskiiler hasarin néron ve
glial hiicrelerden aciga ¢ikan histamin ve VEGF gibi faktorlerin kapiller sik1 baglantilar
tizerindeki etkileriyle agiga ¢iktig diisiiniilmektedir. Diabetik farelerde intraokiiler BDNF

ile noérodejenerasyonun azaltilabilecegi saptanmistir (74).
2.2.4. Diyabetik Retinopatide Klinik Bulgular
2.2.4.1. Mikroanevrizma

Diyabetik retinopatinin ilk fundoskopik bulgusudur. Yaklasik 25-100 um ¢apinda
tek basina veya kiime halinde parlak kirmizi noktalar olarak goriliirler. Cogunlukla arka
kutupta izlenirler fakat retinanin tiim alanlarinda gorilebilirler. Mikroanevrizmalar,
retinadaki endotel hiicreleri {izerindeki proliferatif ve anti-proliferatif faktorlerin
dengesinin bozulmasi ve buna bagli endotel hiicre hasari, kapiller liimeni i¢inde basincin
artmast ve kapiller duvarlarinda mekanik zayiflik sonucu olmaktadir. Fundus floresein
anjiyografide (FFA), arteriyovendz gegis fazindan itibaren, sizintinin ge¢ donemde eslik

ettigi veya etmedigi hiperfloresan noktalar olarak goriintirler.
2.2.4.2. Intraretinal Hemoraji

Mikroanevrizma, kapiller ya da veniillerin yirtilmasina meydana gelirler. Sekilleri
retinada yerlestikleri yere gore degisir. Dis pleksiform ve i¢ niikleer tabakalardaki
kanamalar yuvarlak veya penge seklinde goriiliirken, sinir lifi tabakasindakiler alev
seklinde goriilmektedir. Fundus floresein anjiyografide koroid floresansinin 6niinde engel

olusturdugu i¢in hipofloresan goriiliirler.
2.2.4.3. Sert Eksuda

Dis pleksiform tabakaya yerlesen keskin smirli sari-beyaz renkli serum
lipoproteinleridir. Kiigiik noktaciklar veya vaskiiler gecirgenligin arttig1 sahalarda halka
seklinde sert eksuda kiimesi (Sirsine retinopati) halinde bulunabilir. Fundus floresein

anjiyografide koroid floresansinin engellenmesi ile hipofloresans olusturur (75).
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2.2.4.4. Yumusak Eksuda

Sinir fibrillerindeki kii¢iik infarktlara bagl atilmis pamuk goriiniimiindeki retinal
lezyonlardir. Arteryel tikanma veya staza bagli bolgesel hipoksi olusur, buna bagl
aksonlardaki iletimin yavaglamasi ile aksonlarda hiicre artig1 organeller birikir ve kistoid
cisimler olusur. Koroid floresansini engelleyerek FFA’da hipofloresan alanlar olarak

kendini gosterir (76).
2.2.4.5. Intraretinal Mikrovaskiiler Anomaliler (IRMA)

Intraretinal ~mikrovaskiiler ~anomaliler, genellikle kapiller perfiizyonun
yetersizligine bagli arterioller ve veniiller arasinda goriilen genislemis ve kivrimlanma
gosteren telenjiektatik damarlardir. Damarlarda endotelial proliferasyon ve sonucunda
nonperfiize alana dogru sant olusumunu meydana gelir. Cok sayida IRMA varlig
NPDR’nin siddetli déonemini ve kisa siirede hafif neovaskiilarizasyon (NV) baslayacagini

gosterir.
2.2.4.6. Venoz Boncuklanma

Iskemiye bagli ven duvarlarinda incelme, kivrimlanma artis1 ve fokal vendz

dilatasyon bolgeleridir. Retina kan dolagiminda yavaslamanin 6nemli bir belirtisidir (77).
2.2.4.7. Neovaskiilarizasyon

I¢ retinal katmanlarda iskemiye bagli olarak retina i¢ yiizeyi ile i¢ limitan
membran arasinda vendz endotelin proliferasyonu sonucu gelisir. Zamanla i¢ limitan
membran1 gecerek vitreus bosluguna dogru ilerler. Ozellikle temporal kadranda ve optik

disk iizerinde yerlesirler FFA’da ge¢ donemde artan hiperfloresans olusturur (78).
2.2.5. Diyabetik Retinopatide Siniflandirma

‘Early Treatment Diabetic Retinopathy' calismasinda (ETDRS) DR, proliferatif
diyabetik retinopati (PDR) ve non-proliferatif diyabetik retinopati (NPDR) olmak iizere

ikiye ayrilmistir.
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2.2.5.1. Non-Proliferatif Diyabetik Retinopati (NPDR)

Neovaskiilarizasyonun olmadigi evreye non-proliferatif diyabetik retinopati

(NPDR) denir. Hafif, orta, agir ve ¢ok agir olmak iizere dorde ayrilir.
1. Hafif NPDR

Retinopatinin baglangic donemidir ve sadece mikroanevrizmalar izlenir. Bu

gbzlerin % 5’inde 1 yil igerisinde PDR geligsme ihtimali bulunmaktadir.

Resim 1. Calismamizdan Bir Hastaya Ait Hafif Non-Proliferatif Diyabetik Retinopati
Fundus Fotografi

2. Orta NPDR

Mikroanevrizmalarla birlikte noktasal hemorajiler, sert eksudalar, venoz
boncuklanmalar, yumusak eksudalar bulunabilir. Intraretinal mikrovaskiiler anomaliler
(IRMA) en fazla bir kadranda goriilebilir. Orta NPDR’li gozlerin % 15’inde 1 y1l igerisinde
PDR gelismektedir (79).
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Resim 2. Calismamizdan Bir Hastaya Ait Orta Non-Proliferatif Diyabetik Retinopati
Fundus Fotografi

3. Azir NPDR

4-2-1 kurali mevcuttur. 4 kadranda ciddi retinal hemoraji, 2 veya daha fazla
kadranda vendz boncuklanma, en az 1 kadranda IRMA bulgularindan en az birinin orta
NPDR’ye eslik etmesi gerektigi bildirilmistir. . Bir yil igerisinde PDR gelisme riski %
52’dir.

Cok agir NPDR’de ise agir NPDR bulgularindan en az ikisinin eslik etmesi
gerektigi bildirilmistir. Bu gozlerinde %75’inde bir yil igerisinde PDR gelisme riski
bulunmaktadir (80).

2.2.5.2. Proliferatif Diyabetik Retinopati (NPDR)

Retina ve/veya optik disk {lizerinde yeni damar olusumu ve fibréz doku
proliferasyonu goriilmesi ile karakterizedir. Optik disk iizerinde veya diske en fazla bir
disk ¢ap1 mesafesinde (NVD) ve/veya fundusun herhangi bir yerinde (NVE)
neovaskularizasyon goriilebilir. Proliferatif diyabetik retinopati erken PDR ve yiiksek riskli

PDR olarak iki grupta degerlendirilir.
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Erken PDR: Retinada neovaskiilarizasyonlar ve minimal fibr6z doku

proliferasyonu izlenir.

Yiiksek riskli PDR: Neovaskiilarizasyonlar vitreusa dogru yol almistir. Ek olarak
fibrotik dokular belirginlesmistir. Kii¢iik traksiyonel dekolmanlar, agir preretinal

hemorajiler ve vitreus hemorajileri goriilebilir (77).

On kamara acisinda ve iris 6n yiizeyinde de neovaskiilarizasyonlar gelisebilir.
Olusan fibrovaskiiler yapilara bagli akéz humor disa akimi engellenir ve neovaskuler

glokom meydana gelebilir (81).
2.2.6. Diyabetik Retinopati Tanisi
Anamnez ve Fizik Muayene

Diyabetik retinopati tanisi koymak igin detayli bir anamnez ve muayene
gereklidir. Hastaya diyabetin siiresi, HbA1C seviyesi, kullandig1 ilaglar, obezite, sistemik
hipertansiyon, serum lipid seviyeleri, gebelik, sigara gibi risk faktorleri sorulmali ve okiiler
oykii (okiiler enjeksiyonlar, gegirilmis cerrahi, retinal laser tedavisi, refraktif cerrahi,

travma, diger goz hastaliklar1) ayrintili olarak sorgulanmalidir.

Gorme keskinligi, yarik-lamba biyomikroskopisi, gz i¢i basmci (GIB), pupil
dilatasyonu 6ncesi gonyoskopi, optik sinir fonksiyon bozuklugunu arastirmak i¢in pupiller
inceleme, fundus muayenesinde arka kutup ve periferik retina hemorajiler,
mikroanevrizmalar, eksudalar, makula 6demi, NVE, NVD, vitreus hemorajisi gibi DR

bulgular1 yoniinden detayli incelenmelidir. (82).
Optik Kohorens Tomografi (OKT)

Optik kohorens tomografi, vitreoretinal arayiiz, retinal tabakalar ve subretinal
alanin ytiksek ¢oziiniirliikte goriintiilenmesini saglar. Boylece, makuler 6dem, epiretinal
membran, vitreomakuler ¢ekintiler gibi DR’ de goriilen biitiin OKT belirteglerinin tespiti
yerlesim yeri ve yaygmlig: i¢in kullanilir (83,84). Yapilan ¢alismalarda makuler 6dem
degerlendirmesi ve takibinde OKT’nin stereoskopik fundus fotograflar1 ve klinik

muayeneden daha fazla tercih edildigi belirtilmistir. (85).
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Ayrica hiperreflektif noktalar gibi aktivasyon gostergesi olan belirteglerin,
eksternal limitan membran hasari, ellipsoid zon hasari, retina i¢i tabakalarda
disorganizasyon (DRIL) gibi kotii prognostik faktdrlerin tespitinde Onemli bilgiler
saglamaktadir (86).

Resim 3. Calismamizdan Bir Kontrol Hastasina Ait OKT’de Normal Bir Gozde Retinal
Tabakalar

Fundus Floresein Anjiografi

Floresein anjiografi, retina ve koroid dolasimini gosteren, vaskiiler sizinti
alanlarm1 saptayan bir goriintiileme teknigidir. Floresein turuncu renkli mavi 11k ile
floresans veren suda ¢Oziinen bir boyadir. Kanda %80 oraninda proteinlere baglanir.
Serbest kalan %20’ lik kisim ise retina ve koroid dolasimina gecerek floresansa sebep olur.

Viicuttan 24-36 saatte karaciger ve bobrek yoluyla atilir. (87).

Diyabetik retinopatinin tanisinda tanisinda, tedavi planlamasinda ve takinde en
cok kullanilan tan1 ydntemlerinden biridir. Diyabetik makula 6deminin (DMO)
yaygmligini, sizintinin kaynagini, makiila iskemisini, retinal kapiller non-perfiizyon
alanlarimi gosterir. Normal retinal damarlar floresein molekiillerinin ekstravaskiiler alana
gecisine izin vermezler fakat kan-retina bariyerinin bozuldugu, anormal vaskiiler

permeabilite oldugunu alanlarda floresein kagaklar1 olusur. Retina ve/veya optik diskteki
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neovaskiilarizasyonlar erken donemde baglayip ge¢ donemde artan sizintiya bagh
hiperfloresans gosterir. IRMA ise, neovaskularizasyonlardan farkli olarak perfiizyon
bozuklugu alanlar1 komsulugunda sizdirmayan farkli yapida retina i¢i damarlar olarak
gozlenir. Hipofloresans; iskemi alanlarinda dokunun yetersiz perfiizyonuna bagli, kanama

ve sert eksuda varliginda koroid floresansinin engellenmesine bagli gézlenir (83, 88).
Optik Koherens Tomografi Anjiyografi (OKTA)

Damarlardaki eritrositlerin hareket kontrastin1 yiiksek ¢oziiniirliikte Olgen,
noninvaziv, hizli, tekrarlanabilir bir goriintileme yontemidir. Optik koherens tomografi
anjiyografi ile retina, koroid ve optik diske ait yapilar ¢ boyutlu olarak
degerlendirilebilmektedir (89).

En biiylik avantaji FFA’nin aksine makuler kapiller pleksuslar1 ayr1 ayr1 olarak
degerlendirmesi ve foveal avaskiiler zon (FAZ), kapiller nonperfiizyon alanlar1 ve vaskiiler
yapilarin yogunlugu hakkinda sayisal veriler saglayabilmesidir. Ote yandan FFA, sizinti
alanlariin yerini gostermede oldukg¢a basarili iken OKTA sizintiyr gésterememektedir
(90,91).

Optik koherens tomografi anjiyografi, diyabetik retinopatide arka kutup ve
makiilaya yakin retinal iskemik alanlari gosterebilmektedir. Optik koherens tomografi
anjiyografide makula santraline ulasan, perifoveal mikrovaskuler akimdaki bozulma ortaya
koyularak FAZ’1n sekli, biiytikligi ve FAZ degisiklikleri saptanabilmektedir. Ayrica DR

gelismeden once de makuler mikrosirkulasyon bozuklugunun tespit edilebilecegi

bildirilmistir (92).

Diyabetik retinopatisi olan hastalarda OKTA genislemis FAZ, kapiller non-
perflizyon alanlari, retinal kapillerlerde kivrimlanma artist ve dilatasyon, perifoveal
kapillerler arasindaki alanin artigi, mikroanevrizmalar, optik disk ve retinanin diger

alanlarindaki neovaskiilarizasyonlar gibi bir ¢ok patolojiyi saptayabilir (93).
2.3. Optik Koherens Tomografi (OKT)

Optik koherens tomografi, biyolojik dokularda yiiksek ¢oztniirliklii goriinti

kesitleri elde edilen bir tan1 yontemidir. Ilk kez 1991 yilinda Huang ve ark. lar1 optik
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koherens domain interferometri olarak isimlendirilen, retina ve diger dokularda mikron
diizeylerinde ¢oziiniirliik olusturabilen, invazif olmayan yeni bir goriintiileme yonteminden
bahsetmislerdir (94). Dokulara gonderilen ve farkli tabakalardan geri yansiyan infrared

15181n yansima ve gecikme zamanini ve siddetini dlger.

Optik koherens tomografide retina sinir lifi tabakasi, optik disk ve makula bolgesi
degerlendirilebilmekte ayn1 zamanda kantitatif 6l¢timler alinabilmektedir. Bu sebeple optik
sinir ve retinay1 tutan ¢esitli hastaliklarin tan1 ve takibinde 6nemli bir yere sahiptir. Su anda
daha kullanimda olmayan ancak arastirma asamasindaki yeni OKT sistemleri ile
fotoreseptorler ve retina pigment epiteli gibi intraretinal yapilarin incelenmesi konusunda

da gelecekte ilerlemeler kaydedilecektir (95).
2.3.1. Optik Kohorens Tomografinin Calisma Prensibi

Optik koherens tomografi ile ultrasonografi benzer methodlara sahiptir.
Ultrasonografide ses dalgalar1 (1500 m/sn), OKT de ise 151k dalgalar1 (300000 km/sn)
kullanilir. Optik koherens tomografide farkli olarak probun dokuya temas etmesine gerek
yoktur ¢iinkii 151k havadan dokuya gegebilmektedir. Ayrica 1s18in uzaysal ¢ozinirligi

daha fazladir ¢ilinkii dalga boyu sesten daha kisadir (96).

Optik  koherens tomografide goriinti, retinal tabakalarin farkli optik
yansitmalartyla elde edilmektedir. Dokulardan geri yansiyan 151gin yogunluguna gore
gorlintli beyazdan siyaha kadar uzanan gri skala kullanilarak kesitsel goriintiiler
olusturulmaktadir. Vitreus ve hiimor akoz gibi diisiik yansitict yapilar siyah, retina pigment
epiteli ve sinir lifi tabakas1 gibi yliksek yansitic1 yapilar beyaz renktedir. Fotoreseptor gibi
orta derecede yansiticiligi olan yapilar ise gri renkte goriiniir. Goriintiilerin daha iyi

yorumlanabilmesi i¢in de bilgisayar yazilimi yardimiyla renklendirme yapilir (97).

Koherent 1s1k terimi tek dalga boyundaki igik i¢in kullanilmaktadir. Parsiyel
koherent 1s1k ise dar bir aralikta farkli dalga boyundaki 1gin demetini igermektedir. Optik
koherens tomografi bir parsiyel koherens interferometredir. Optik koherens tomografide
superluminesent diod laser (SLD) cihazindan verilen kizilGtesi lazer 15181 kullanilmaktadir.
Superluminesent diod laser cihazindan goze ~800 nm dalga boyundaki 151k

yonlendirilmektedir. Isik, 1s1n ayirici olarak adlandirilan yar1 saydam bir aynadan gegerken
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ikiye ayrilarak yaris1 dedektore mesafesi bilinen ve bu mesafe degistirilebilen bir referans
aynasina, diger yarisi ise goze gelmektedir. Farkli uzakliklardaki farkli goz i¢i yapilardan
geri yansiyan 1s1kla referans aynadan yansiyan 151k arasindaki zamansal farkliliklar l¢tliir.
Elde edilen kesitsel goriintiiler aksiyel ve transvers taramalarla iki boyutlu veri serisine
cevrilir (98).

2.3.2. Optik Kohorens Tomografi Cesitleri
Time Domain OKT

Zamansal farkliliklar1 6lgerek kesitler alindigi igin bu sistem Time-domain olarak
isimlendirilmistir. i1k ticari formlar olan OKT-1 ve 2’de saniyede 100 A-tarama elde edilip
aksiyel ¢oziiniirlik 12-15 um iken, OKT-3‘te saniyede 400 A-tarama elde edilip aksiyel
¢cozlinirlik 8-10 um olmustur (99). Cekim hizinin yavas olmasi, géz hareketlerine baglt
artefaktlarin olusmasi, santral fiksasyonu olmayan kisilerde foveada santralizasyonun

saglanamamasi nedenlerine bagli yeni cihazlar gelistirilmistir (96).
Spektral Domain OKT

2006 yilinda ise ilk yiiksek ¢oziiniirliiklii, yiiksek hizli OKT olan Fourier domain
OKT (Spektral domain OKT) kullanilmaya baslanmistir. (100) Spektral domain OKT (SD-
OKT) terimi digerine gore daha ¢ok tercih edilmektedir. SD-OKT’nin farki gozden ve
referans aynasindan gelen 1sik fotodedektor yerine yiiksek kapasiteli bir spektrometre
tarafindan analiz edilir. Bu sebeple Time domain OKT saniyede 400 A tarama yaparken
Spektral domain OKT 14.600-29.200 A tarama goriintii alabilir. Spektral domain OKT ile
saniyenin 1/29’unda yiiksek hiz ve ¢6ziiniirlikkteki 2 boyutlu goriintiiler elde edilir (101).
Cihazlarin ikisi de siiperluminesan diod 151k kaynagi kullanir. Fakat SD-OKT’nin spektral
bandi daha genis oldugundan Time domain OKT’den daha ayrintili kesitler saglar, her bir
retina tabakasinin ve fotoreseptorlerin daha detayli incelenmesini saglar (102). Goriintii
¢oOziinlrligi 5-6 um’ye kadar artmistir bu ylizden hareket artefaktlar1 en aza indirilmistir.
Daha oOnce sadece total kalinlik Ol¢iimii yapilabilen makula bolgesi SD-OKT ile
segmentlerine ayrilarak ayrintili incelenmeye baglanmistir. Boylelikle glokomun erken tani
ve takibinde biiyiikk Onemi olan ganglion hiicre kompleksi (GCC) daha detayl

incelenebilmeye baslanmistir.
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Swept Source OKT

Heniiz yeni yayginlasmaya baslamis olan Swept Source OKT (SS-OKT), 1050
nm dalga boyuna ve saniyede 100000 A-tarama hizina sahiptir. Hizli bir sekilde vitreus,
retina, koroid ve skleraya inebilmektedir. Spektral domain OKT’ye gore daha yiiksek
tarama hizi, daha 1y1 kayit ve daha iyi 6rnekleme saglamaktadir. Ayrica yiiksek ¢oziiniirliik
0zelligi ve daha derin dokulara niifuz edebilmesinden dolay1 normal hastalarda, patolojik
miyopide arka stafilom goriintilenmesinde, derin retinal, koroidal ve koroido-skleral
arayliz yapilarin degerlendirilmesinde SD-OKT’ye gore daha iistiindiir. Yiiksek sinyal-
gliriltli oran1 nedeniyle Ozellikle makula bélgesi taramalarinda yiiksek ¢oziiniirliik
sagladig1 bildirilmistir. Bunlara ek olarak genis bir alanda (12x12 mm) tarama yaparak
yiiksek kalitede genis a¢ili (makula ve optik diskin bir arada oldugu) goriintiiler elde
edebilir (103).

2.3.3. Diyabetik Retinopatide OKT Bulgulari

Diyabetik retinopatinin biitiin bulgularinin teshisinde tek basina yeterli olmasa da
fundus floressein anjiografi (FFA), renkli fundus fotografi ile beraber degerlendirildiginde
tan1 ve takipte onemli yer tutmaktadir. Sert eksudanin seviyesini belirleme serd6z makula
dekolmaninin tespiti, epiretinal membran, vitreomakuler traksiyon gibi arayiiz
patolojilerinin belirlenmesinde FFA’ya istiinliigii bulunmaktadir. Ek olarak fotoreseptor
ic-dis segment ¢izgisinin (IS/OS bandi) diizenliligi, i¢ retinal tabaka disorganzasyonu
(DRIL) gibi tedavinin etkinligini belirleyen durumlarin takibinde de oldukca yararlidir
(104).

Makula Odemi

Diyabetik retinopatide en sik rastlanan OKT bulgusudur. Optik kohorens
tomografi bulgularina gére ilk DMO smiflandirmalarindan biri 1999 yilinda Otani ve ark.
tarafindan tanimlanmistir. Diffliz siingerimsi kalinlagma, kistoid makiiler 6dem ve ser6z

retinal dekolman olmak iizere {i¢ ¢eside bolinmiistiir (105).

Diffiiz retinal odem; retinada kistik bosluklar goriilmeden kalinlik artist
olmasidir. Retina yiizeyinde fibrotik degisiklikler ve sekonder epiretinal membran daha sik

goriilmektedir. Diffiiz retinal 6demli hastalarda tedaviye yanit daha diisiiktiir.
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Kistoid makiiler odem; foveada diizlesme ve kalinlik artisina yol agan
hiporeflektif kistoid kavitelerle karakterizedir. Kistler daha ¢ok dis retinada (Henle
tabakasi, dis pleksiform tabaka) goriiliir fakat i¢ pleksiform tabakada da yer alabilir.

Kombine tip d6demde retina i¢i kistik bosluklarla diffiiz kalinlasma birlikte

goriilmektedir ve diffiiz kalinlagmaya gore daha sik rastlanmaktadir.

Kistoid makula dejenerasyonu; kist sayisinin ve kistoid kavitenin daha az olmasi,
kist disinda kalan retinal alanin az olmasi, fovea bolgesinde biiyiikge bir kist bulunmast ile
kistoid makuler 6demden ayrilir. Genellikle uzun siiren ya da sik niiks eden kistoid makula

O0deminde goriilen bir kalinlasma bicimidir. Gorme prognozu agisindan daha kotiidiir.

Seroz makula dekolmani; fovea altinda tepesini genelde fovea cukurlugun
olusturdugu, icinde yansima bulunmayan, tavanini retina tabanindaki yiiksek yansima
¢izgisinin olusturdugu yapidir. Kistoid bosluklarla degil tek tip hiporeflektif bosluk ile
seyreder. Sadece diyabetik makiilopatiye 6zgii bir bulgu degildir, makula 6demine sebep
olan birgok patolojide olusabilmektedir. Tanis1 FFA ile konulamadigindan OKT tam

koymamiza olanak saglar (104).
Retina ici Hiperreflektif Noktalar

Boyut olarak kiiciik, punktat ve daginik yerlesimli yapilardir. Bu nedenle renkli
fundus fotograflari ve FFA’da goriilememektedirler. Inflamatuar hiicre birikimine bagh
oldugu diistiniilmektedir. Ayrica lipid sizintisina baglh sert eksudalarin 6ncii lezyonlar
veya fotoreseptor dis segment birikintisi oldugunu diisiinenler de vardir. Damarlarin aksine
daha ¢ok derin katmanlarda yer alirlar. Diyabetik retinopatide prognostik faktér oldugu
yoniinde ¢alismalar mevcuttur (106). Hiperreflektif noktalarin DR’nin aktivitesi hakkinda

bilgi verici oldugu savunulmaktadir.

26



Resim 4. Calismamizdan Bir Hastaya Ait OKT Goriintiisiinde Hiperreflektif Noktalar
Eksudalar

Optik koherens tomografide yiiksek yansima &zelligine sahip, altlarinda
golgelenme kordorlar1 olusturan iyi smirl alanlar olarak goriiliirler. Eksudalarin yerini
(retina ici veya retina alt1) gostermede OKT faydali bir tan1 yontemidir. Eksudalar birlesip
plak olusturrlarsa pigment epitel dekolmani (PED) ile karigabilirler (107).

Vitreomakiiler Ara Yiizey Bozukluklar

Vitreomakiiler traksiyon (VMT) , epiretinal membran (ERM), makuler hole ve

lameller makiila defekti gibi vitreomakiiler patolojiler DRP’de sik¢a izlenmektedir.

Vitreomakiiler adezyonda periferdeki vitreus ayrilmis, makuler kisim intakttir.
Vitreomakiiler traksiyonda ise anormal arka vitreus ayrilmasi nedeniyle anatomik
distorsiyona neden olan foveal traksiyon mevcuttur. Optik koherens tomografinin anlamli
makiiler traksiyona bagl diyabetik makuler 6demi saptamasi oldukc¢a énemlidir ¢iinkii bu
olgularda vitrektomi sirasinda vitreomakiiler traksiyonun serbestlestirilmesi gerekmektedir
(108).
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Epiretinal membran, erken donemde ince ve distorsiyona yol agmiyorsa sadece
OKT ile gorintilenebilir. Optik koherens tomografide ise retina yiizeyinde ince
hiperreflektif bir ¢izgi olarak goriiliir. Primer ERM’de retinada sadece diffiiz kalinlagma
goriilitrken DRP’ye baglh gelisen sekonder ERM’de ise kistik bosluklara sikca
rastlanmaktadir (109).

Fotoreseptor Elipsoid Zon Bozukluklar:

Elipsoid zon (EZ), fotoreseptor i¢ ve dis segment (IS/OS) bandindaki yiiksek
hiperreflektif kisima karsilik gelmektedir. Bu tabakalardaki bozulma ve diizensizlikler
DR’nin siddeti ile dogru orantili olup tedaviye yanit acisindan 6nemli veri saglayacagini
gosteren c¢alismalar mevcuttur. Elipsoid zon hasarmin gorsel prognozu olumsuz yonde

etkiledigi bilinmektedir (110).

Resim 5. Calismamizdan Bir Hastaya Ait OKT Goriintiisiinde ELM ve EZ Hasari
DRIL (Disorganization of Retinal Inner Layers)

I¢ retinal tabaka dezorganizasyonu yeni tanimlanan bir OKT bulgusu olup,
mikrometre cinsinden 6Slgiilen, yatay planda gangliyon hiicre-i¢ pleksiform tabaka (GCC-
IPL), i¢ niikleer tabaka ve dis pleksiform tabakanin sinirlarimin ayirt edilemedigi retinal

alanlardir. I¢ retinal tabaka dezorganizasyonu, retinal ddem, intraretinal kist veya herhangi
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baska bir patolojiden etkilenmeden bagimsiz olarak degerlendirilmektedir. I¢ retinal tabaka
dezorganizasyonunun merkezi tutan makuler 6demde gorsel prognoza etki ettigini, foveal

DRIL’in ise daha kot gorme keskinligine eslik ettigini gosteren calismalar mevcuttur
(111,112).

Resim 6. Calismamizdan Bir Hastaya Ait OKT Goriintiisiinde DRIL
Parasantral Akut Orta Makulopati (PAMM)

Parasentral akut orta makiilopati (PAMM) ilk olarak 2013 yilinda Sarraf ve
arkadaslar1 tarafindan adlandirilmis ve akut makiiler nororetinopatilerden biri olarak
kategorize edilmistir (113). Parasantral akut orta makiilopati, retinal kapiller iskemi ve
spesifik olmayan kalici skotomlu hastalarda goriilen bir optik koherens tomografi
bulgusudur. Izole bir bulgu olarak gériilebilse de genelde altta yatan bir retinal vaskiilopati
veya sistemik hastaligin karmasik bir Ozelligi olarak ortaya ¢ikar. Optik kohorens
tomografide i¢ niikleer tabaka (INL) seviyesinde goriilen plakoid hiperreflektif bant
benzeri, ¢oklu veya izole, fokal veya diffiiz lezyonlarla karakterizedir. Fundus

otofloresansinda hipootofloresans gosterir.

Klinik tani, bagka hi¢bir gorsel veya okiiler semptomu olmayan akut baslangich

skotom Oykiistine dayanir. Funduskopik muayenede belirgin anormallikler ortaya
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¢ikmayabilir ya da retina i¢inde daha derin ince beyazimsi parafoveal lezyonlar olarak

goriilebilir (114,115).

Resim 7. Calismamizdan Bir Hastaya Ait OKT Goriintiisiinde PAMM
2.4. Gorme Alam

Gorme alan1 goz bir noktaya fikse olmusken gorebildigi tiim alan olarak
tanimlanir. Normal bir insanda gérme alani fiksasyon noktasindan superiorda ve nazalde
60, inferiorda 70, temporalde 90-100 derecelik bir alani igermektedir. Gorme alaninda
fiksasyon noktasinin 15 derece temporalinde yer alan kor nokta foveanin 15 derece

nazalinde yer alan optik sinire karsilik gelir.

2.4.1. Terminoloji
Fiksasyon: Gorme alaninda fovea santraline denk gelen kisimdir.
Santral alan: Fiksasyon noktasinin etrafindaki 30°lik bolgedir.

Periferik alan: Santral alanin dig sinirindan itibaren gérme alaninin sinirlarina

kadar olan bolgedir.
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Esik deger: Bir noktada verilen uyarinin %50°den fazlasinin farkedilebildigi 11k
siddetidir. Esik objeye ait bir 6zelliktir. Esik iistii obje esik degerinden daha parlaktir ve

goriilmesi gerekir. Teste baslarken santral bolgede dort yerde esik degerleri saptanir.

Retinal duyarhhk: Desibel (dB) olarak isimlendirilir. Esik ile duyarlilik arasinda
ters bir baglant: vardir. Belli bir noktadaki esik degerin yiiksek olmasi hassasiyetin diisiik
olmas1 anlamina gelir. Makula en diisiik uyaranla en yiiksek duyarlilik gosteren retinal
alandir, perifere dogru 151k siddeti artacak hassasiyet azalacaktir. Duyarlilik {ist goérme

alaninda alta gore daha diistiktiir.

Depresyon: Bir noktada kisinin yasina tekabiil eden degerin 5 dB’ den daha fazla
diisiis gostermesidir. Genel depresyon, goérme alaninin tamaminda retinal duyarlilik
azalmasidir. Katarakt, pupil ¢api, refraksiyon kusurlar1 ve glokoma bagli meydana

gelebilir.

Minimum defekt: Beklenen degerden 10 dB veya daha iistii depresyon gdsteren
bir nokta, 8-9 dB depresyon gosteren iki nokta veya 5-6 dB depresyon gosteren ii¢ veya

daha fazla noktanin bulunmasidir.
Skotom: Goérme alanindaki lokalize bir defekt veya depresyonu gosterir.

- Rolatif skotom: Uyaranin biiyiikliigii veya siddeti artirildiginda kaybolan gérme
alan1 defektidir.

- Absolii skotom: Maksimum miktarda uyaran verilmesine ragmen kaybolmayan

gorme alani defektidir.

Gorme alan1 (perimetri) hesaplanirken statik ve Kinetik olarak iki farkli 6l¢iim
yontemi mevcuttur. Giiniimiizde artik gorme alan1 defektlerini dlgerken statik perimetrelere
basvurmaktayiz. Sabit bir uyaranin sabit bir zemin aydinlatmasina sahip bir alanda kontrast
farki algilanincaya kadar parlaklig1 degistirilerek yapilir. Test sirasinda obje hareketsizdir
ve c¢ap1 degismez. Degisik 1sik duyarliliklarmin esik Olgiimleri i¢in uyaran 1s1k aymi
noktadayken basta parlakligi az olan 15181n siddeti fark edilene kadar artirilir. Tersine teste
parlak 1sikla baslayip farkedilmeyinceye kadar siddeti azaltilabilir. Gorme alaninda birgok

test noktasinin esik degeri uyaranin biiylkligi degistirilmeden siddeti degistirilerek test
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edilir. Bu yontem kinetik perimetriden daha duyarlidir. Statik perimetrelerde bulunan
algoritmalar sayesinde hastaya 1s1k uyaranlar1 otomatik olarak gonderilmekte, ortaya ¢ikan

sonuglar normal bireylerin degerleriyle kiyaslamaktadir (116-117).
2.4.2. Giivenilirlik Kriterleri

Fiksasyon kaybi: Heijl-Krakau metodu ile 6nceden belirlenmis olan kor noktaya
uyaran verilerek test edilir. Eger uyaran hasta tarafindan goriiliirse fiksasyon kaybi olarak
degerlendirilir. Testin giivenilir olmasi i¢in fiksasyon kaybinin % 20’den az olmas1 gerekir.
Kayip oran1 % 20’nin iizerindeyse fiksasyon kaybinin yaninda XX isareti ve “Low Patient
Reliability” seklinde yazi olur. Yiiksek fiksasyon kaybi yiiksek yanlis pozitif oranina

baglhdir ve hastanin gérme alanini oldugundan daha iyi olarak yansitir.

Yalanc1 pozitif cevap: Isik uyarani gonderilmemesine ragmen hastanin
perimetrinin sesine cevap vermesidir. Sonucun oldugundan daha iyi ¢ikmasina yol agar.

Testin glivenilir olmasi i¢in yalanci pozitif cevaplar %33 ’ten az olmalidir.

Yalanc1 negatif cevap: Oncesinde hasta tarafindan goriilen ve esik degeri
saptanan bir noktaya gonderilen esik iistii uyarana (esik degerin 9 desibel {istil) hastanin
cevap vermemesiyle olusur. Gorme alaninin oldugundan daha kotii ¢ikimasina yol agar.

Testin giivenilir olmasi i¢in yalanci negatif cevaplar %33 ten az olmalidir (118).
2.4.3. Test Sonuclarimin Bilgisayarh Analizi

Yasa Gore Diizeltilmis Normal Degerlerle Karsilastirma: Retina
hassasiyetinde yasla beraber azalma oldugu i¢in gérme alani hastanin yasindan beklenen
degerlerle karsilastirilmalidir. Humphrey perimetrisinde hastanin yasimma gore degerlerin
diizeltildigi ve bir noktanin anormal olma olasiligin1 gosteren olasilik haritalari

bulunmaktadir.

Total Deviasyon Haritasi: Olasilik sembolleri ile ifade edilen bu harita kiginin
test noktalarinin yasina gore esik degerinin, normal bireylerin esik degerlerinden dB
cinsinden sapmasini yansitir. Dort desibele kadar olan farklar ‘0’ yani normal sinirlarda
kabul edilir. Total deviasyon yasa gore sapmay1 gosterir ancak genel depresyonu ortadan

kaldirmaz.
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Patern Deviasyon Haritasi: Yine olasilik sembolleri ile ifade deilen bu harita ise
katarakt ve ortam opasitesi gibi yaygin depresyona neden olan faktorler ortadan
kaldirildiktan sonra, kisinin kendi gbérme tepesine ve yasina gore, her test noktasinin dB

cinsinden sapmasini yansitir (119).
2.4.4. Global Gostergeler

Ortalama Sapma (Mean Deviation, MD): Her test noktasinin yasa gore
diizeltilmis normal degerlerden sapmasinin ortalamasidir. Normalde 0-2 dB arasindadir.
Generalize gdrme alani1 depresyonunu yansitir. Ortalama sapma gorme alaninin bozuklugu,
zaman i¢inde bozulmasi veya diizelmesi hakkinda bize yardimci olur fakat bozuklugun
paterni hakkinda fikir sahibi olamayiz. Ortam opasiteleri, yaygin kayip ya da belli bir
bolgeye smirli ciddi kayip, normalden daha diisiik retinal duyarlilik kosullarinda MD artar
(120).

Patern Standart Sapma (Pattern Standard Deviation, PSD): Her test
noktasindaki esik deger ile o noktada beklenen normal esik deger arasindaki farkliliklarin
standart sapmasidir. Yaygin depresyon yapan nedenler ortadan kaldirildiktan sonra
hastanin gérme alanmin yasa gore diizeltilmis degerlerden ne kadar saptigini gosterir.
Patern standart sapma degeri ne kadar fazla ise lokalize defekt o kadar fazla demektir.
Yiksek ortalama sapmaya (md) ragmen diisiik psd degerlerinin ¢ikmasi gérme alani

defektinin yaygin oldugunu, ancak lokalize defekt tespit edilemedigini gosterir (121).

Kisa Donem Degisim (Short-Term Fluctuation, SF): Cevap degiskenliginin bir
Olglistidiir. Test edilen 10 veya daha fazla noktadaki degisiklik miktarini tespit edip
istatistiksel analizini ¢ikarilir. Desibel (db) cinsinden o6lgiiliir. Glokomatéz hasar
alanlarinda daha ytiksektir. SF degerinin 3,5 db {izerinde olmas1 gérme alanini anormal ve
giivenilmez kilar. Kisa donem degisim testi, test siiresi boyunca hastanin uyumunu gosterir

(119).

Diizeltilmis (Corrected) Patern Standart Deviasyon (CPSD): Tiimiiyle lokalize
gorme alan1 defektlerine Ozgiidiir. Patern standart deviasyonun SF'den etkilenen kismi
cikarilarak elde edilir. Yiiksek bir CPSD, yiiksek bir SF varliginda gergek lokalize gérme
alan1 defektinin oldugunu ortaya koyar (122).
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Ortalama sapma degeri yiiksek, PSD ve CPSD degerleri normal ise gérme
alaninda diffiiz bir kayip vardir. Ortalama sapma degeri normal, PSD ve CPSD degerleri
yiiksek ise lokalize bir defekt veya artefakt vardir. Hem MD hem de PSD ve CPSD
degerleri yliksek ise lokalize kayiplarla birlikte diffiiz kayip da vardir.

Tablo I. Global Gostergeler

MD yiiksek PSD normal CPSD normal = Diffiiz gdrme alan1 defekti
MD normal PSD yiiksek CPSD yiiksek = Lokalize gérme alan1 defekti
MD yiiksek PSD yiiksek CPSD yiiksek = Lokalize + Diffiiz gérme alan1 defekti

2.4.5. Humphrey Bilgisayarh Otomatik Perimetre (HFA)

Statik otomatize bilgisayarli perimetredir. Uyaranlar hastaya 0,2 sn. gosterilmekle
birlikte biiyiikliigli ve yogunlugu ayarlanabilmektedir. Uyaranin rengi standart olarak
beyazdir, kirmiz1 ve mavi de olarak da ayarlanabilir. Esik ve tarama testleri olmak iizere iki
cesit test yapilabilmektedir. Tarama testleri gérme alaninda kayip olup olmadigini kisa
stirede kabaca tespit eder. Esik (Threshold) testlerinde kayip derecesini tespit etmek i¢in
noktalarin duyarlilig1 tek tek olgiiliir ve normalden ne derece saptigi belirlenir bu yiizden

daha ayrintil testlerdir.

Humphrey bilgisayarli otomatik perimetrede farkli esik test programlari
bulunmaktadir. Giiniimiizde en sik kullanilan test tipi hastanin uyumunu digerlerine gore
daha ¢ok arttiran SITA standart test stratejisidir. 24-2 veya 30-2 esik testleri
bulunmaktadir. Ek olarak siiphelenilen hastalik, glokomun evresi ve retinal harabiyetinin
siddetini saptamak i¢in degisik teknikler de segilebilir (123). 30-2 testinde merkezi 10
derecelik alan 6 derecelik araliklarla ve az sayida uyaran ile taranir. 10 derecelik merkezi
esik testi ise bu bolgeyi 2 derecelik araliklarla ve daha fazla sayida uyaran ile daha ayrintili
incelemektedir. ileri glokomlu olgularda 10-2 esik testi hastaligin gidisat1 ile ilgili daha

detayl yol gosterebilmektedir.
2.4.6. Standart Otomatize Perimetri (SAP)

Gorme alani degerlendirilmesinde klinikte standart olarak kullanilmakla birlikte,
baz1 kisitlamalara sahiptir. Beyaz zemin iizerinde kii¢iik beyaz 151k kullanarak, 15181 ayirt
etme durumunu degerlendirir. Bu uyartya tiim retinal ganglion hiicre tipleri yanit

vermesinden dolay1, SAP se¢ici olmayan bir testtir.
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Erken retinal degisikliklerin saptanmasinda SAP yeterli hassasiyeti sahip
olmayabilir. Baz1 hastalarda SAP fonksiyonel kaybi tespit etmeden 6nce 6nemli miktarda

ganglion hiicresi kayb1 (%25-50) meydana gelmektedir (124).

Standart otomatize perimetride SITA tekniginin kullanilmasi ile daha uzun siireli
full-threshold testlere gore onlara yakin bir giivenilirlikle test siiresi agikca kisalmistir.
SITA Standard, full threshold ile kiyaslandiginda % 50 oraninda bir zaman tasarrufu
saglar. SAP-SITA Humprey gorme alami testi (HFA) klinik kullanimda standart hale
gelmistir (125).

2.4.7. Kisa Dalga Boylu Otomatize Perimetri (SWAP)

Kisa dalga boylu otomatize perimetri testinde uyariyr kisa dalga boyuna hassas
(mavi) koniler algilar. Kisa dalga boyuna hassas koniler uyarty1 algilayarak, sinyalleri
bipolar ve kiigiik bistratifiye gangliyon hiicreleri olan mavi-sar1 retina gangliyon
hiicrelerine iletirler. Retinada dagmik ve az bir sekilde bulunan kiigiik bistrafiye retina
gangliyon hiicreleri tiim gangliyon hiicrelerinin % 9’ unu meydana getirir. Kisa dalga
boylu otomatize perimetride erken donemde kayip goriilmesinin sebebi kiigiik bistratifiye
retina gangliyon hiicrelerinin retinal hasarin erken doneminde etkilenmesi degil, bu
hiicrelerin retinada seyrek dagilmasindan dolay1 en ufak bir kayipta erken donemde bulgu
vermesindendir. Bu gangliyon hiicreleri parvoseliiler hiicrelerden farklidir ve aksonlari

lateral geniculat niikleustaki (LGN) ayr1 bir tabakaya projeksiyon gonderir.

Kisa dalga boylu otomatize perimetride kisa dalga boyuna hassas yolun
ayrigtirilmasi i¢in parlak sari (>530nm) arka plan kullanilir. Parlak sar1 renkli arka plan
diger iki tip koni tiiriinii (orta ve uzun dalga boyuna duyarli koniler) ve rodlar1 adapte
ederek onlarin aktivitesini engeller. Boylece perimetrenin 440 nm dalga boyuna sahip mavi

151k uyaranina sadece kisa dalga boyuna duyarli koniler cevap verir.

Kisa dalga boylu otomatize perimetri standart perimetriye kiyasla hastalarda
gorme alani defektlerini 3-5 yil onceden tespit eder. SWAP’ 1n en biiyiik dezavantaji her
g0z icin 15-20 dakika gibi uzun bir zaman almasidir (126). Kisa dalga boylu otomatize
perimetrinin diger dezavantajlarindan biri de sonuglarinin SAP’a gore okiiler ortam

opasitelerinden daha fazla etkilenmesidir.
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2.4.8. Frekans Ciftlestirme Teknolojisi Perimetrisi (FDT)

Gorme alani defektlerini hizli bir bigimde saptayabilen taginabilir bir perimetredir
(127). i1k olarak 1997 yilinda ilk kusak FDT piyasaya siiriilmiis ve birgok calisma ile
birlikte 2003 yilinda klinik deneyimler ikinci kusak perimetreyi ortaya ¢ikarmistir.

Frekans ciftlestirme teknolojisi perimetrisi yapilirken hastaya farkli frekanslarda
titreyen siyah beyaz siniizoidal gubuklar gosterilmekte ve hasta her uyarani gordiigiinde
butona basmaktadir. Frekans c¢iftlestirme teknolojisi perimetrisi genis capli gangliyon
hiicrelerinin bir alt grubu olan ve magnoselliiler gorsel yola uzanan My gangliyon
hiicrelerinin aktivitesini 6l¢er. Bu hiicreler harekete ve kontrasta duyarlidir. Ayn1 zamanda
glokomat6z hasara en duyarli hiicrelerdir (128). Bu nedenle erken glokomat6z hasari tespit
etmede FDT yiiksek sensitiviteye sahiptir (129). Hatta FDT nin standart perimetriye gore
erken glokomatoz kayba karsi daha hassas olabildigini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur

(130).

Esik testi tarama testine gore daha uzun (her bir goz i¢in yaklasik 4-5 dakika)
stirmektedir fakat hastanin gérme alami ile ilgili daha ayrintili bilgi verebilmektedir.
Tarama programi 45 sn ile 135 sn arasinda degigsmektedir. Gorme alan1 defekti arttikca test
siiresi de uzamaktadir. Yakin diizeltme gerekmemektedir ve 6D’ ye kadar refraksiyon

kusurlarindan etkilenmemektedir (131,132).

Dezavantajlari; santral 30 derecede 17 veya 19 nokta taranmakta, bun bagli gérme
alan1  defektinin morfolojik seklinin ortaya ¢ikarilmasi zorlagsmaktadir. Birinci
jenerasyonlarda fiksasyon monitorizasyonu yoktur. Verilerin depolandigi bir sistem yoktur.
Noro-oftalmik hastaliklara bagli olan gérme alani degisikliklerinde standart otomatize

perimetriye gore sensitivitesi daha diigiiktiir (133).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu prospektif calismaya, Adnan Menderes Universitesinden Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onay1 alinarak baslanmistir. Calismaya poliklinigimize
bagvuran 100 diyabetik retinopatili goniilli ile 20 saglikli goniillii dahil edildi. Diyabetik
makuler 6demi olan hastalar, daha dnceden diyabetik retinopati i¢in tedavi almig hastalar,
gebelik, laktasyon, baska bir norolojik hastaliga sahip olan hastalar, gérmeyi diisiiriicii
herhangi bir ilag kullanim1 olan hastalar, sferik ekivalan1 6 Diyoptri’den fazla olan hastalar

calismaya dahil edilmedi.

(Calismaya dahil edilen tiim hastalara, calismanin amaci ve yontemi ile ilgili
olarak detayli agiklamalarda bulunuldu. Tiim hastalardan ve goniillillerden Diinya Tip
Birligi Helsinki Bildirgesi’ne uygun yazili onam alindi. Bu calismay1 kabul etmeyen

olgular ¢alisma kapsamina alinmadi.

Hastalarin yaglari, cinsiyetleri, ka¢ yildir DM hastasi olduklari, DM tedavisi i¢in
kullandiklar1 ilaglar ve kullanim siireleri, ek sistemik hastaliklar1 (hipertansiyon,

dislipidemi) sorgulandi.

Calismadaki tiim Ol¢lim ve muayeneler aymi g6z hekimi (E.B.) tarafindan

uygulandi. Olgulara oftalmolojik muayenede;

1. Otorefraktometre ve non-kontakt goz i¢i basing Olglimii (Nidek Tonoref II,

Japan)

2. En iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK) degerlendirmesi (Snellen eseli
ile)

3. Yarik lamba biyomikroskopi ile 6n segment bakis1
4. Dilatasyonlu fundus bakis1 (+ 90 dioptri lens ile) uygulandi.

Fundus dilatasyonu i¢in %0,5’lik tropikamid, %1’lik siklopentolat ve %2,5’luk
fenilefrin beser dakika arayla damlatildi. Otuz dakika sonra +90 dioptri lens ile yapilan

fundus muayenesi sonucunda DR bulgulari tek bir hekim (E.B.) tarafindan not edildi. DR
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icin Uluslararas1 Klinik Hastalik Ciddiyet Olgcegi (134) esas alarak evreleme yapildi.

Hastalarin OKT goriintiileri iki farkli g6z hekimi tarafindan degerlendirildi.
3.1. Optik Kohorens Tomografi Goriintiileme

Tiim katilimeilarin SD-OKT (Cirrus HD-OCT 5000 Carl Zeiss Meditec, Dublin,
CA) ile ‘makula haritasi’ (macula map) ve ‘disk haritas1’ (disc map) ve HD5 Line raster
protokolleri kullanilarak iyi kalitede sinyal giicii >6 olan goriintiileri alindi. Olgu, cithazin
otomatik fiksasyon noktasina bakarak fikse olduktan sonra arastirmaci tarafindan ¢ekimleri

yapildi. Bu ¢ekimlerden; merkezi retinal kalinlik degerleri, kiip voliimii ve ortalama kiip

kalinlig1 kaydedildi.

HDS5 Line raster protokoliinde foveanin 500 pm nazali ve 500 pm temporali
olacak sekilde fovea merkezli 1000 um’lik alanda bes kesitin her biri tek tek incelenerek
DRIL, elipsoid zon (EZ) hasari, eksternal limitan membran (ELM) hasar1, hiperreflektif
nokta (HRN), parasantral akut orta makulopati (PAMM) varligina bakildi. Pozitif saptanan
olgularda her kesitte tek tek boyutu olgiilerek bes kesitin ortalamasi alindi. Koroidal
kalinlik foveanin 500 um nazalinde, 500 pm temporalinde ve subfoveal alanda 6lgiildii.
Retina pigment epitelinin arka kenarindan koroid / sklera kavsagina dik ¢izgiler ¢izilerek

elde edilen 6l¢iimlerin ortalamasi alinarak kaydedildi.

RNFL ve OSB analizinde 3.46 mm peripapiller tarama halkasi cihaz tarafindan
otomatik olarak yerlestirildi. Optik sinirde ortalanmig bir 6x6x2 mm kiip i¢cinde elde edilen
200(ytikseklik)x200(genislik)x1024(derinlik) noktasindan alinan bilgiler toplanip RNFL
Olctimleri, yas uyumlu normatif veri tabani ile karsilastirildi. RNFL kalinlig1 (ortalama,
superior, nazal, inferior ve temporal) ve OSB parametleri aymi ¢iktida otomatik olarak
hesaplandi. Macular Cube 512 x 128 yontemi ile makula ganglion hiicre kompleksi
taramasi uygulandi. GCC, fovea iizerinde ortalanmig bir elipsle (vertikal ¢apt 2 mm,
horizontal gap1 2.4 mm) 6x6x2 mm'lik bir alan1 segmentleyerek elde edildi. Ortalama ve
minimum GC-IPL kalinliklari, sekt6rel haritalar 6 kadranda (superior, siiperior nazal,
inferior nazal, inferior, inferior temporal ve siiperior temporal) hesaplandi ve sapma
haritalar1 gibi diger spesifik parametreler, normatif yas eslesmeli veri tabami ile
karsilastirildi. Ciktinin orta kisminda goriilen kalinlik tablosunda eliptik halka i¢indeki

ortalama ve minimum GC-IPL kalinliklar belirtildi.
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3.2. Fundus Fotograflama

Dilate fundus muayenesini takiben tek bir hekim (E.B.) tarafindan tiim hastalarin
renkli fundus fotograflar1 Kowa VX-20 (Kowa Company, Ltd, Aichi, Japan) cihaz ile
ETDRS protokoliine uygun bir bi¢gimde c¢ekildi. ETDRS protokoliine uygun g¢ekim
yapilabilmesi i¢in kullanilan cihazin 300 veya 350 biiylitme ayar1 olmalidir. Standart
alanlar tarif edilirken fundus kamerasindaki goriintiiniin ortasinda bir art1 isareti kilavuz
almir. Alan 1, art1 isareti optik diskin tam merkezindeyken ¢ekilen fundus fotografinin
icerdigi alan olarak tarif edilir. Alan 2 makulay1 icerir ve Alan 1 ¢ekildikten sonra fundus
kameras1 hafifce temporale dondiiriilerek makulay1 igeren Alan 2 ¢ekimi yapilabilir. Alan 3
makulanin temporalini igerir. Bu alanin ¢ekimini yapabilmek i¢in goriintiiniin nazal kenar1
makulay1 ikiye ayiracak sekilde fundus kamerasinin konumlandirilabilir. Alan 4 {ist
temporal bolgeyi icerir. Fundus kamerasindaki goriintiiniin alt sinir1 optik disk {ist sinirinda
cekilen hayali ¢izgiye; nazal s ise optik disk ortasindan ¢izilen hayali vertikal ¢izgiye
teget gectiginde kameradaki goriintiiniin igerdigi alandir. Alan 5 alt temporal bolgeyi igerir.
Fundus kamerasindaki goriintiiniin {ist sinir1 optik disk alt sinirinda ¢ekilen hayali ¢izgiye;
nazal sinir1 ise optik disk ortasindan ¢izilen hayali vertikal cizgiye teget gectiginde
kameradaki goriintliniin icerdigi alandir. Alan 6 {ist nazal bdolgeyi igerir. Fundus
kamerasindaki goriintliniin alt sinir1 optik disk iist smirinda ¢ekilen hayali ¢izgiye;
temporal siir1 ise optik disk ortasindan ¢izilen hayali vertikal ¢izgiye teget gectiginde
kameradaki goriintiiniin icerdigi alandir. Alan 7 alt nazal bolgeyi icerir. Fundus
kamerasindaki goriintliniin st smir1 optik disk alt smirinda ¢ekilen hayali ¢izgiye;
temporal smir1 ise optik disk ortasindan cizilen hayali vertikal ¢izgiye teget gectiginde
kameradaki gorilintlinlin igerdigi alandir. Cekilen renkli fundus fotograflar1 ETDRS

protokoliine gore derecelendirildi.
3.3. Gorme Alam

Standardize otomatik perimetri (SAP) ve kisa dalgali otomatize perimetri (SWAP)
testi, Humphrey Field Analyzer 750i (Carl Zeiss Meditec Inc, Dublin, CA) cihazinda 24-2
esik programi kullanilarak uygulandi. Refraktif kusuru olan hastalarin, en iyi gorme
diizeyini saglayan mercekler cihazin mercek tutucusuna yerlestirilmek suretiyle diizeltildi.
Gerekiyorsa yasa uygun yakin ilaveler yapildi. FDT, Zeiss Humphrey frekans ¢iftlestirme
teknolojisi cihazinda 24-2 esik programi kullanilarak uygulandi. SAP, SWAP ve FDT
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gorme alanlarinin iiglinde de foveal esik (FT) , ortalama sapma (MD), patern standart

sapma (PSD) parametreleri degerlendirildi.
3.4. Istatistiksel Analiz

Arastirma verileri SPSS 21.0 istatistik programi kullanilarak degerlendirildi.
Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri)
ve analitik yoOntemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) kullanilarak
arastirilmistir. Arastirmanin tanimlayic istatistikleri i¢in normal dagilima uyan verilerde
ortalama ve standart sapma, normal dagilima uymayan verilerde ortanca, minimum ve
maksimum kullanilarak gosterildi. Arastirmada kategorik degiskenler arasinda fark olup
olmadigin1 gostermek icin Ki Kare Testi kullanildi. Bagimsiz gruplarda siirekli
degiskenlerin parametrik 6zellikleri tagiyanlarinin karsilastirilmasinda Student-t Testi veya
One Way ANOVA, bagimsiz gruplarda siirekli degiskenlerin parametrik ozellikleri
tagimayanlariin karsilastirllmasinda Mann Whitney U Testi veya Kruskal Wallis Varyans
Analizi kullamldi. Istatistiksel anlamlilik igin p degerinin 0,05’den kiiciik saptanmasi

kosulu aranda.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Veriler

Calismaya DR’ 11 100 olgunun 148 gozii, diyabeti olmayan 20 olgunun 40 gozii
dahil edildi. DR grubunun %41°1 kadin %59’u erkek, kontrol grubunun %75°1 kadin %251
erkekti. Diyabetik retinopati grubunun yas ortalamasi 56,54+10,68; kontrol grubunun yas
ortalamasi 30,10+10,40°d1. Diyabetik retinopati hastalarinda DM siire ortalamalari
13,49+8,83y1l idi. Diyabetik retinopati grubunun %63’tinde HT, %64’iinde dislipidemi,
kontrol grubunun %15’inde HT, %20’sinde dislipidemi mevcuttu. Diyabetik retinopati
grubunun %32’si, kontrol grubunun %30’u sigara igmekteydi. En iyi diizeltilmis gorme
keskinlik ortalamalar1 Snellen eseline gére DR grubunda 0,88+0,17, kontrol grubunda
0,98+0.08 idi. Hastalarin %751 hafif diizeyde, %25°1 orta ve iistii diizeyde DR hastasiydi.
Orta ve iistii diizey DR grubunda yalnizca bir tane proliferatif DR hastas1 bulunmaktaydi.
%94’tinde Tip 2 DM, %6’sinda Tip 1 DM mevcuttu. Ayrintilar Tablo | ve Tablo II’ de

verilmigtir.

Tablo I1. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin Cinsiyet, Hipertansiyon,
Dislipidemi, Sigara igme Durumu, DR Siddeti, DM Tipi

DR Kontrol

n % n %

Cinsiyet Erkek 59 59,0 5 25,0
Kadin 41 41,0 15 75,0

Hipertansiyon Evet 63 63,0 3 15,0
Hayir 37 37,0 17 85,0

Dislipidemi Evet 64 64,0 4 20,0
Hayir 36 36,0 16 80,0

Sigara Evet 32 32,0 6 30,0
Hayir 68 68,0 14 70,0

. Hafif DR 111 75,0 0 0,0

DR $iddet Orta ve Ustii DR 37 | 250 | 0 0,0
Yok 0 0,0 20 100,0

DM Tipi Tip 1 DM 6 6,0 0 0,0

Tip 2 DM 94 94,0 0 0,0

DM: Diyabetes mellitus, DR:Diyabetik retinopati,
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Tablo I11. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin Yas, DM Siiresi, Gérme

Keskinligi Degerleri
DR Kontrol
n Ortalama+ SS n Ortalama + SS
Yas 100 56,54 £ 10,68 20 30,10 £ 10,40
DM siiresi 100 13,49 + 8,83 20 -
GK 148 0,88 +0,17 40 0,98 + 0,08

DM: Diyabetes mellitus, DR: Diyabetik retinopati, GK: Gorme keskinligi

Yas, DR siddetine gore degerlendirildiginde hafif diizeyde DR hastalarinin yas
ortalamasi 55,78+10,22, orta ve iistii dlizeyde DR hastalarinin yas ortalamasi 57,86+12,03
idi. Diyabet siire ortalamalar1 hafif diizeyde DR hastalarinda 12,99+8,83, orta ve tistl
diizeyde DR hastalarinda 16,3249,12 yil olarak bulundu. En iyi diizeltilmis gorme
keskinlik ortalamalar1 Snellen eseline gore hafif diizeyde DR hastalarinda 0,89+0,17, orta
ve Ustli diizeyde DR hastalarinda 0,83+0,17 kontrol grubunda 0,98+0.08 idi. Hafif diizey
DR, orta ve istii diizey DR ve kontrol gruplari arasinda yas ve gérme keskinligi
karsilagtirildiginda {i¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark tespit
edilmistir (p=0,000, p=0,000). Diyabet siiresi, hafif diizey DR ve orta ve istii diizey DR
gruplan arasinda karsilastirildiginda orta ve tistlii diizey DR grubunda istatistiksel olarak

anlaml diizeyde fazla bulunmustur (p=0,045). Ayrintilar Tablo I1I’ te verilmistir.

Tablo IV. Hafif Diizey DR, Orta ve Ustii Diizey DR ve Kontrol Grubundaki Olgularin
Yas, DM Siiresi, Gorme Keskinligi Degerleri

Hafif DR Orta ve Ustii DR Kontrol
(N=111) (N=37) (N=40) P
Ortalamaz SS Ortalama= SS Ortalama= SS
Yas! 55,78+10,22 57,86+12,03 30,10+10,40 0,000
DM Siiresi? 12,99+8,83 16,32+9,12 . 0,045
GK3 0,89+0,17 0,83+0,17 0,98+0,08 0,000

DM: Diyabetes mellitus, DR: Diyabetik retinopati, GK: Gorme keskinligi

! Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,060, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000

2 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,045

3 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,012, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000
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4.2. OKT Bulgular:
4.2.1. inflamatuar Belirtecler

Diyabetik retinopati grubunda hastalarin %39,9’unda DRIL, %1,4’iinde ELM
hasari, %2’sinde EZ hasari, %52’sinde HRN, %5,4’tinde PAMM, kontrol grubundaki
olgularin %0’inda DRIL, %0’inda ELM hasari, %0’inda EZ hasari, %15’ inde HRN,
%0’inda PAMM mevcut oldugu goriildii. Diyabetik retinopati ve kontrol grubu DRIL,
ELM hasari, EZ hasari, HRN, PAMM agisindan karsilastirilmis olup, ELM hasari, EZ
hasari, PAMM acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmedi ancak DRIL, HRN mevcut olan olgularin yiizdeleri DR grubunda istatistiksel
olarak anlamli derecede fazla idi (p=0,000, p=0,000). Ayrintilar Tablo IV ve Sekil 1’de

verilmistir.

Tablo V. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki DRIL, ELM Hasari, EZ Hasari,
HRN, PAMM Mevcut Olan Olgularin Yiizdeleri

DR Kontrol
N % N % P
DRIL i ® | sox [ w0 [ do00 |
ELM Hasari E:;tlr 14216 918’,46 400 18'0(?0 0.619
EZ Hasan IE\;iltlr 125 9Zé,oo 400 186(?0 0.486
HRN o a0 [ s o ] 00
PAMM Ili\;itlr 1?10 952,46 400 186(?0 0.142

DRIL: i¢ retinal tabaka dezorganizasyonu, ELM: Eksternal limitan membran, EZ: Elipsoid zon,

HRN: Hiperreflektif nokta, PAMM: akut orta makulopati
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DR Siddet DRIL ELM Hasari

VAR
%1.4

EZ Hasari HRN PAMM ar

%5.4

VAR
i%ZO I I

Sekil 1. Diyabetik Retinopati Grubundaki Olgularin DR Siddeti, DRIL, ELM Hasar1, EZ Hasar1, HRN, PAMM Yizdeleri
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Diyabetik retinopati siddetine gore siniflandirilip hafif DR ve orta ve iistii DR
olarak iki grup halinde incelenmistir. DR siddeti hafif olan grupta hastalarin %35,1’inde
DRIL, %0.0’inda ELM hasar1i, %0.0’mnda EZ hasari, %51,4’tinde HRN, %7,2’sinde
PAMM, mevcut iken, DR siddeti orta ve iizeri olan gruptaki olgularin %54,1’inde DRIL,
%S5,4’inde ELM hasar1, %38,1’inde EZ hasari, %52,8’inde HRN, %.0.0’inda PAMM
mevcuttu. (Bir adet, bir goziinde proliferatif DR’si olan hastamiz bulunmaktaydi ve bu
hastanin o goéziinde DRIL, EZ hasari, HRN mevcut iken, ELM hasar1 ve PAMM
gbzlenmedi.) Bu iki grup arasinda DRIL, ELM hasari, EZ hasari, HRN, PAMM mevcut
olan olgularin oranlar1 karsilastirilmis olup, ELM hasari, HRN ve PAMM acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi fakat DRIL ve EZ hasar1 orani orta ve {istii
DR’li grupta istatistiksel olarak anlamli derecede fazla idi (p=0,042, p=0,015). Ayrintilar
Tablo V’te verilmistir.

Tablo VI. Diyabetik Retinopati Siddeti Hafif Olan ve DR Siddeti Orta ve Ustii Olan
Gruplardaki DRIL, ELM Hasari, EZ Hasari, HRN, PAMM Mevcut Olan

Olgularin Yiizdesi
DR Siddet _
Hafif DR Orta ve Ustii DR p
N % N %
ST i T
ELM Hasar El\gltlr 121 1860,0 325 9542 0,061
EZ Hasan E\:;tlr 121 1860,0 334 98i,19 0,015
T i i i .
PAMM | ios | ws | a | aong | 0%

DRIL: I¢ retinal tabaka dezorganizasyonu, ELM: Eksternal limitan membran, EZ: Elipsoid zon,

HRN: Hiperreflektif nokta, PAMM: Parasantral akut orta makulopati

Diyabetik retinopati grubunda koroid kalinlig1 ortalamasi 246,18+29,09 um iken,
kontrol grubunda 264,38420,14 pum’dir.DR ve kontrol grubundaki olgularin koroid
kalinlig1 agisindan karsilastirilmasi yapilmis olup, DR grubunda istatistiksel olarak anlamli

incelme saptandi1(p=0,000). Ayrintilar Tablo VI’da verilmistir.
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Koroid kalinligi, DR siddetine gore degerlendirildiginde ise hafif diizeyde DR
hastalarinda koroid kalinlig1 ortalamasi 249,93+29,27 um iken, orta ve istii diizeyde DR
hastalarinda 234,95+25,80 um, kontrol grubunda 264,384+20,14 pm olarak bulundu. Hafif
diizey DR, orta ve iistii dliizey DR ve kontrol gruplart arasinda koroid kalinligi
karsilastirildiginda ii¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark tespit edildi
(p=0,000). Hafif DR grubu ile orta ve tstii DR grubu karsilastirildiginda, orta ve iistii DR
grubunda istatistiksel olarak anlamli incelme saptandi. Ayrica her iki grup kontrol grubu
ile teker teker karsilastirildiginda iki grupta da kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak

anlamli incelme saptandi. Ayrintilar Tablo VII’de verilmistir.

Tablo VII. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin Koroid Kalinliklari

DR (N=148) Kontrol (N=40) p
Ortalama + SS Ortalama £+ SS
KK 246,18 + 29,09 264,38 +£20,14 0,000

KK: Koroid kalinligt DR: Diyabetik retinopati

Tablo VIII. Hafif Diizey DR, Orta ve Ustii Diizey DR ve Kontrol Grubundaki Olgularin

Koroid Kalinliklari
Hafif DR Orta ve Ustii DR Kontrol
(N=111) (N=37) (N=40) P
Ortalama = SS Ortalama £+ SS Ortalama £+ SS
KK! 249,93+29,27 234,95+25,80 264,38+20,14 0,000

KK: Koroid kalinlig1 DR: Diyabetik retinopati

! Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,011, Hafif DR- Kontrol p=0,001, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000

DRIL boyutu, ELM boyutu, EZ boyutu, HRN sayisi ve PAMM boyutu, DR
siddetine gore degerlendirildiginde hafif diizeyde DR hastalarinda DRIL boyutu ortalama
554,10+224,96 um, HRN sayisi ortalama 3,424+2,39, PAMM boyutu ortalama
400,88+219,41 pm, orta ve dstii diizeyde DR hastalarinda DRIL boyutu ortalama
601,25+267,60 pm, ELM boyutu ortalama 332,50+300,52 pum, EZ boyutu ortalama
381,67+£141,80 um, HRN sayisi ortalama 3,42+2,55 idi. Kontrol grubunda DRIL, ELM
hasari, EZ hasar1 ve PAMM saptanmamistir. DRIL boyutu ve HRN sayisi, hafif diizey DR
ve orta ve Ustii diizey DR gruplar arasinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde bir fark tespit edilmemistir. Hafif diizey DR, orta ve istii diizey DR ve kontrol
gruplar1 arasinda HRN sayis1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir

fark tespit edilmemistir. Ayrintilar Tablo VIII’de verilmistir.
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Tablo IX. Hafif diizey DR, orta ve iistii diizey DR ve kontrol grubundaki olgularin DRIL
boyutu, ELM hasar1 boyutu, EZ hasar1 boyutu, HRN sayis1 ve PAMM boyutu

Grup
Hafif DR Orta ve Ustii DR Kontrol p
N | Ortalama+SS | N Ortalama £SS N | Ortalama £+SS

DRIL Boyutu* 39 | 554,10+224,96 | 20 601,25+267,60 0 - -
ELM Hasar1 Boyutu | 0 - 2 332,50+300,52 0 - -
EZ Hasar1 Boyutu 0 - 3 381,67+141,80 0 - -
HRN? 58 3,42+2,39 19 3,42+2 55 6 1,83+0,75 0,243
PAMM Boyutu 8 | 400,88+219,41 0 - 0 -

DRIL: I¢ retinal tabaka dezorganizasyonu, ELM: Eksternal limitan membran, EZ: Elipsoid zon,
HRN: Hiperreflektif nokta, PAMM: Parasantral akut orta makulopati
! Hafif DR-Orta ve Ustii DR p=0,622

2 Hafif DR-Orta ve Ustii DR p=0,903, Hafif DR- Kontrol p=0,097, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,133

DRIL mevcut olan grupta GK ortalamasi 0,85+0,20, HRN sayis1 ortalamasi
4,16+£3,04, KK ortalamas1 245,49+£26,96 pm iken, DRIL mevcut olmayan grupta GK
ortalamasi 0,89+0,15, HRN sayis1 ortalamasi 2,76+1,74, KK ortalamas1 246,64+30,56 um
olarak bulundu. DR’li olgularda DRIL olanlar ve olmayanlar gérme keskinligi, ELM
hasar1 boyutu, EZ hasar1 boyutu, HRN sayisi, PAMM boyutu, koroid kalinlig1
karsilastirilmis olup, HRN sayis1 DRIL mevcut olan grupta istatistiksel olarak anlamli
diizeyde artmis olarak tespit edildi(p=0,043).Ayrintilar Tablo IX’da verilmistir.

Tablo X. DRIL Mevcut Olan ve Olmayan Gruptaki Olgularin Gérme Keskinligi, ELM
Hasar1 Boyutu, EZ Hasar1 Boyutu, HRN Sayisi, PAMM Boyutu, Koroid Kalinlig

DRIL
Evet Hayir p
N Ortalama + SS N Ortalama + SS

GK 59 0,85+ 0,20 89 0,89 + 0,15 0,371*
ELM Hasar1 Boyutu 1 120,00 1 545,00 -
EZ Hasar1 Boyutu 2 300,00 + 14,14 1 545,00 -
HRN 31 4,16 £3,04 46 2,76 + 1,74 0,043*
PAMM Boyutu 2 284,50 + 304,76 6 439,67 = 203,96 -
KK 59 245,49 £+ 26,96 89 246,64 + 30,56 0,815

GK: Gorme keskinligi, DRIL: ¢ retinal tabaka dezorganizasyonu, ELM: Eksternal limitan membran,

EZ: Elipsoid zon, HRN: Hiperreflektif nokta, PAMM: Parasantral akut orta makulopati, KK: Koroid kalinlig

Diyabetik retinopatili olgularda DRIL mevcut olan grupta hastalarin %1,7’sinde
ELM hasari, %3,4’iinde EZ hasari, %3,4’iinde PAMM, DRIL mevcut olmayan gruptaki
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olgularin %1,1’inde ELM hasari, %1,1’inda EZ hasari, %6,7’sinde PAMM mevcuttu.
DRIL olanlar ve olmayanlar ELM hasari, EZ hasari, PAMM karsilastirilmis olup, tim
degiskenler agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi.

Ayrintilar Tablo X’da verilmistir.

Tablo XI. DRIL Mevcut Olan ve Olmayan Gruptaki Olgularin ELM Hasari, EZ Hasari,
PAMM Yiizdeleri

DRIL
Evet Hayir P

n % n %
Evet 1 1,7 1 11

ELM Hasari Hayir 58 98,3 88 98,9 0,640
Evet 2 34 1 1,1

EZ Hasan Hayir 57 96,6 88 98,9 0,349
Evet 2 3,4 6 6,7

PAMM Hayir 57 96,6 83 93,3 0312

ELM: Eksternal limitan membran, EZ: Elipsoid zon, HRN: Hiperreflektif nokta, PAMM: Parasantral akut
orta makulopati

4.2.2. RNFL Kalnhk Degerleri

Diyabetik retinopati grubunda RNFL INF ortalamas1 121,07+17,76 pm, RNFL
SUP ortalamasi 114,66+15,64 um, RNFL NAS ortalamas1 72,18+11,75 um, RNFL TEMP
ortalamasi 66,98+12,02 pm iken, kontrol grubunda RNFL INF ortalamasi 130,78+19,69
um, RNFL SUP ortalamasi 126,33+16,54 um, RNFL NAS ortalamasi1 75,10£14,02 pum,
RNFL TEMP ortalamast 71,63+12,19 pm olarak bulundu. Her iki grupta RNFL INF,
RNFL SUP, RNFL NAS, RNFL TEMP karsilastirilmis olup, RNFL NAS acisindan her iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi ancak RNFL INF, RNFL
SUP, RNFL TEMP agisindan istatistiksel olarak anlamli incelme tespit edildi (p=0,013,
p=0,000, p=0,021). Ayrintilar Sekil 2’de verilmistir.
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® DRP m Kontrol

p=0,013
130.78

p=0,000

RNFLINF RNFL SUP RNFL NAZ RNFL TEMP

Sekil 2. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin RNFL INF, RNFL SUP, RNFL NAS, RNFL TEMP Degerleri
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RNFL INF, RNFL SUP, RNFL NAS, RNFL TEMP, DR siddetine gore
degerlendirildiginde hafif diizeyde DR hastalarinda RNFL INF ortalamas1 120,65+16,10
pm, RNFL SUP ortalamas1 114,77+15,38 um, RNFL NAS ortalamas1 72,55+11,73 pm,
RNFL TEMP ortalamast 66,87+11,83 um, orta ve iistii dliizeyde DR hastalarinda RNFL
INF ortalamas1 122,35422,21 um, RNFL SUP ortalamasi 114,35+16,61 um, RNFL NAS
ortalamas1 71,08+11,90 um, RNFL TEMP ortalamas1 67,30+12,73 pum, kontrol grubunda
RNFL INF ortalamas1 130,78+19,69 pm, RNFL SUP ortalamasi 126,33+16,54 um, RNFL
NAS ortalamasi 75,10+14,02 pm, RNFL TEMP ortalamas1 71,63+12,19 pm olarak

bulundu.

RNFL INF, RNFL SUP, RNFL NAS, RNFL TEMP hafif diizey DR, orta ve iistii
diizey DR ve kontrol gruplar1 arasinda karsilastirildiginda RNFL NAS, RNFL TEMP
acisindan ti¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark tespit edilmemistir,
ancak RNFL INF, RNFL SUP a¢isindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark tespit
edilmistir (p=0,046, p=0,000).Ayrintilar Tablo XI’de verilmistir.

Tablo XI1. Hafif Diizey DR, Orta ve Ustii Diizey DR ve Kontrol Grubundaki Olgularin
RNFL INF, RNFL SUP, RNFL NAS, RNFL TEMP Degerleri

Hafif DR Orta ve Ustii DR Kontrol
(N=111) (N=37) (N=40) P
Ortalama £SS Ortalama £SS Ortalama £SS
RNFL INF! 120,65+16,10 1223542221 130,78+19,69 0,046*
RNFL SUP? 114,77+15,38 114,35+16,61 126,33+16,54 0,000*
RNFL NAS? 72,55+11,73 71,08+11,90 75,10+14,02 0,339
RNFL TEMP* 66,87+11,83 67,30+12,73 71,63+12,19 0,070*

RNFL INF: Retina nerve fiber layer inferior, RNFL SUP: Retina nerve fiber layer superior, RNFL NAS:
Retina nerve fiber layer nasal, RNFL TEMP: Retina nerve fiber layer temporal

! Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,615, Hafif DR- Kontrol p=0,014, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,084

2 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,890, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,001

3 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,512, Hafif DR- Kontrol p=0,265, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,181

4 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,959, Hafif DR- Kontrol p=0,027, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,063

4.2.3. GCC Kalinlik Degerleri

Diyabetik retinopati grubunda GCC INF ortalamast 79,04+11,86 um, GCC INF
TEMP ortalamas1 82,34+10,80 pm, GCC INF NAS ortalamas1 80,82+10,79 um, GCC SUP
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ortalamast 81,96+11,65 pm, GCC SUP NAS ortalamas1 82,99+10,54 pum, GCC SUP
TEMP ortalamasi 81,76+9,58 um, kontrol grubunda GCC INF ortalamasi1 84,65+7,94 um,
GCC INF TEMP ortalamas1 86,20+6,68 pm, GCC INF NAS ortalamast 86,48+7,40 um,
GCC SUP ortalamas1 87,40+6,54 um, GCC SUP NAS ortalamasi1 88,13+6,76 um, GCC
SUP TEMP ortalamasi 85,18+7,42 um olarak bulundu.

Her iki grupta GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP
NAS, GCC SUP TEMP Kkarsilagtirilmisg olup, tiim degiskenler agisindan her iki grupta
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p=0,006, p=0,023, p=0,002, p=0,003,
p=0,003, p=0,038). Ayrintilar Sekil 3’te verilmistir.
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® DRP m Kontrol

p=0,003
p=0,003 88.13

p=0,023 p=0,002 87.4

p=0,006 86.2 86.48 p=0,038
85.18

84.65

82.99
82.34

GCC INF GCC INF TEMP GCC INF NAZ GCC SUP GCC SUP NAZ GCC SUP TEMP

Sekil 3. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP NAS,
GCC SUP TEMP Degerleri
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GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP NAS, GCC
SUP TEMP, DR siddetine gore degerlendirildiginde hafif diizeyde DR hastalarinda GCC
INF ortalamast 80,33+9,77 um, GCC INF TEMP ortalamas1 82,88+10,92 pm, GCC INF
NAS ortalamast 81,56+10,08 um, GCC SUP ortalamasi 82,74+£10,93 pm, GCC SUP NAS
ortalamas1 83,44+9,90 um, GCC SUP TEMP ortalamas1 81,80+9,32 um, orta ve isti
diizeyde DR hastalarinda GCC INF ortalamast 75,16£16,21 pum, GCC INF TEMP
ortalamast 80,73+10,38 pum, GCC INF NAS ortalamas1 78,62+12,58 um, GCC SUP
ortalamast 79,62+13,48 um, GCC SUP NAS ortalamasi 81,65+12,30 um, GCC SUP
TEMP ortalamas1 81,65+10,44 um, kontrol grubunda GCC INF ortalamasi 84,65+7,94
um, GCC INF TEMP ortalamasi 86,20+6,68 um, GCC INF NAS ortalamas1 86,48+7,40
pm, GCC SUP ortalamas1 87,40+6,54 um, GCC SUP NAS ortalamas1 88,134+6,76 pum,
GCC SUP TEMP ortalamasi 85,18+7,42 um olarak bulundu.

GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP NAS, GCC
SUP TEMP hafif diizey DR, orta ve iistii diizey DR ve kontrol gruplar1 arasinda
karsilastirildiginda GCC SUP TEMP agisindan {i¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlaml1
diizeyde bir fark tespit edilmemis iken, GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC
SUP, GCC SUP NAS acisindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark tespit
edilmistir (p=0,007, p=0,033, p=0,003, p=0,007, p=0,011).Ayrintilar TabloXIl’de

verilmistir.
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Tablo XI11. Hafif Diizey DR, Orta ve Ustii Diizey DR ve Kontrol Grubundaki Olgularmn
GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP NAS, GCC

SUP TEMP Degerleri
Hafif DR Orta ve Ustii DR Kontrol
(N=111) (N=37) (N=40) P
Ortalama + SS Ortalama £+ SS Ortalama = SS

GCC INF! 80,33+9,77 75,16:16,21 84,65+7,94 0,007*
GCC INF TEMP? 82,88+10,92 80,73+10,38 86,20+6,68 0,033*
GCC INF NAS? 81,56+10,08 78,62+12,58 86,48+7,40 0,003*
GCC SUP* 82,74+10,93 79,62+13.48 87,40+6,54 0,007*
GCC SUP NAS® 83,44+9,90 81,65+12,30 88,13+6,76 0,011*
GCC SUP TEMP® 81,80+9,32 81,65+10,44 85,18+7,42 0,108*

GCC INF:Ganglion cell complex inferior, GCC INF TEMP:Ganglion cell complex inferior temporal, GCC
NAS:Ganglion cell complex nasal, GCC SUP:Ganglion cell complex superior, GCC SUP NAS:Ganglion cell
complex superior nasal, GCC SUP TEMP:Ganglion cell complex superior temporal

! Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,098, Hafif DR- Kontrol p=0,020, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,004
2 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,184, Hafif DR- Kontrol p=0,059, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,008
3 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,143, Hafif DR- Kontrol p=0,005, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,002
4 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,290, Hafif DR- Kontrol p=0,008, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,004
SHafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,461, Hafif DR- Kontrol p=0,007, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,008

®Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,690, Hafif DR- Kontrol p=0,052, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,076

4.3. Gorme Alam Degerleri

Diyabetik retinopati grubunda SAP FT ortalamast 31,68+5,11, SAP MD
ortalamasi -5,64+5,07, SAP PSD ortalamasi 3,70+2,35, SWAP FT ortalamas1 16,91+5,79 ,
SWAP MD ortalamasi -8,35+6,03 , SWAP PSD ortalamasi 4,61+1,79 , FDT FT ortalamasi
27,41+6,79 , FDT MD ortalamas:1 -3,74+4,65, FDT PSD ortalamas1 5,25+2,22 iken,
kontrol grubunda SAP FT ortalamasi 36,13+2,11, SAP MD ortalamas1 -2,46+1,71 , SAP
PSD ortalamas1 2,51+1,31 , SWAP FT ortalamas1 23,75+3,31 , SWAP MD ortalamasi -
3,39+£2,29 , SWAP PSD ortalamasi 2,80+0,64 , FDT FT ortalamasi1 28,83+3,66 , FDT MD
ortalamasi -2,76+2,43 , FDT PSD ortalamasi 4,48+1,74 olarak bulundu.

Her iki grupta SAP FT, SAP MD, SAP PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP
PSD, FDT FT, FDT MD, FDT PSD karsilastirilmis olup, FDT FT ve FDT MD agisindan

her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi ancak SAP FT, SAP
MD, SAP PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD, FDT PSD agisindan istatistiksel
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olarak anlamh fark tespit edildi (p=0,000, p=0,000, p=0,001, p=0,000, p=0,000, p=0,000,
p=0,011). Ayrintilar Sekil 4, 5, 6’da verilmistir.
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p=0,000

36.13
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Sekil 4. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin SAP FT, SAP MD, SAP PSD Degerleri
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p=0,000

SWAP FT

® DRP m Kontrol

p=0,000

p=0,000

4.61

2

SWAP PSD

-8.35

Sekil 5. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD Degerleri
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-3.74”
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Sekil 6. Diyabetik Retinopati ve Kontrol Grubundaki Olgularin FDT FT, FDT MD, FDT PSD degerleri
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SAP FT, SAP MD, SAP PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD, FDT FT,
FDT MD, FDT PSD, DR siddetine gore degerlendirildiginde hafif diizeyde DR
hastalarinda SAP FT ortalamas1 31,81£5,10 um, SAP MD ortalamasi -5,63+5,17 um, SAP
PSD ortalamas1 3,594+2,31 um, SWAP FT ortalamas1 17,54£5,64 pm, SWAP MD
ortalamast -7,96+£5,87 um, SWAP PSD ortalamas1 4,36£1,57 um, FDT FT ortalamasi
27,52+7,38 um, FDT MD ortalamasi -3,62+4,89 um, FDT PSD ortalamas1 5,09+£2,19 pum,
orta ve lUstll diizeyde DR hastalarinda SAP FT ortalamast 31,27+5,19 pm, SAP MD
ortalamasi -5,70+4,79 um, SAP PSD ortalamasi 4,04+2,49 um, SWAP FT ortalamasi
15,03+5,90 um, SWAP MD ortalamasi -9,51+6,42 um, SWAP PSD ortalamas1 5,39+2,18
um, FDT FT ortalamasi 27,05+4,70 um, FDT MD ortalamas1 -4,12+3,89 um, FDT PSD
ortalamast 5,74+2,27 um, kontrol grubunda SAP FT ortalamas: 36,13+2,11, SAP MD
ortalamasi -2,46+1,71, SAP PSD ortalamas1 2,51+1,31, SWAP FT ortalamas1 23,75+3,31,
SWAP MD ortalamasi1 -3,39+2,29, SWAP PSD ortalamas1 2,80+0,64, FDT FT ortalamasi
28,83+3,66, FDT MD ortalamas1 -2,76+2,43, FDT PSD ortalamasi 4,48+1,74 olarak

bulundu.

SAP FT, SAP MD, SAP PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD, FDT FT,
FDT MD, FDT PSD hafif diizey DR, orta ve iistii diizey DR ve kontrol gruplar1 arasinda
karsilastirildiginda FDT FT ve FDT MD agisindan ti¢ grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde bir fark tespit edilmemis iken, SAP FT, SAP MD, SAP PSD, SWAP FT,
SWAP MD, SWAP PSD, FDT PSD agisindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark
tespit edilmistir (p=0,000, p=0,000, p=0,002, p=0,000, p=0,000, p=0,000, p=0,009).
Ayrmtilar TabloXIII’de verilmistir.
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Tablo XIV. Hafif diizey DR, Orta ve Ustii Diizey DR ve Kontrol Grubundaki Olgularmn
SAP FT, SAP MD, SAP PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD, FDT FT,
FDT MD, FDT PSD Degerleri

Hafif DR Orta ve Ustii DR Kontrol
(N=111) (N=37) (N=40) P
Ortalama + SS Ortalama + SS Ortalama + SS

SAP FT? 31,81+5,10 31,27+5,19 36,13+2,11 0,000*
SAP MD? -5,63+5,17 -5,70+4,79 -2,46+1,71 0,000*
SAP PSD3 3,59+2,31 4,04+2,49 2,51+1,31 0,002*
SWAP FT* 17,54+5,64 15,03+5,90 23,75+3,31 0,000*
SWAP MD?® -7,96+5,87 -9,51+6,42 -3,39+2,29 0,000*
SWAP PSD? 4,36+1,57 5,39+2,18 2,80+,64 0,000*
FDT FT 27,52+7,38 27,05+4,70 28,83+3,66 0,367*
FDT MD? -3,62+4,89 -4,12+3,89 -2,76+2,43 0,432*
FDT PSD?® 5,09+2,19 5,74+2,27 4,48+1,74 0,009*

SAP:Standart otomatize perimetri, SWAP:Kisa dalga otomatize perimetri, FDT:Frekans c¢iftlestirme
teknolojisi FT:Foveal esik, MD:Ortalama sapma, PSD:Patern standart sapma

! Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,600, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000
2 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,966, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000
3 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,253, Hafif DR- Kontrol p=0,005, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,001
4 Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,025, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000
SHafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,079, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000
SHafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,010, Hafif DR- Kontrol p=0,000, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,000
"Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,599, Hafif DR- Kontrol p=0,304, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,128
8Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,359, Hafif DR- Kontrol p=0,549, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,073

Hafif DR- Orta ve Ustii DR p=0,073, Hafif DR- Kontrol p=0,042, Orta ve Ustii DR- Kontrol p=0,003

I¢ retinal tabaka dezorganizasyonu mevcut olan grupta SAP FT ortalamasi
31,69+3,45, SAP MD ortalamas1 -5,33+3,63, SAP PSD ortalamas1 3,76+2,26, SWAP FT
ortalamas1 15,85+5,54 ,SWAP MD ortalamas1 -8,74+5,01 ,SWAP PSD ortalamasi
4,.81+1,62 , FDT FT ortalamas1 27,64+5,90 ,FDT MD ortalamasi -3,42+3,66 , FDT PSD
ortalamasi 5,24+2,29 iken, kontrol grubunda SAP FT ortalamasi 31,66+£5,98 , SAP MD
ortalamasi -5,85+5,84 , SAP PSD ortalamasi 3,67+2,42, SWAP FT ortalamas1 17,62+5,87,
SWAP MD ortalamasi -8,08+6,63, SWAP PSD ortalamas1 4,48+1,89, FDT FT ortalamasi
27,25+7,35, FDT MD ortalamas1 -3,95+5,21, FDT PSD ortalamasi 5,26+2,18 olarak
bulundu. I¢ retinal tabaka dezorganizasyonu mevcut olan ve olmayan grupta SAP FT, SAP
MD, SAP PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD, FDT FT, FDT MD, FDT PSD
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karsilastirilmis olup, tim degiskenler acgisindan DRIL mevcut olan ve olmayan grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli performans farki tespit edilmedi. Ayrintilar Tablo

XIV’de verilmistir.

Tablo XV. DRIL Mevcut Olan ve Olmayan Gruptaki Olgularin SAP FT, SAP MD, SAP
PSD, SWAP FT, SWAP MD, SWAP PSD, FDT FT, FDT MD, FDT PSD

Degerleri
DRIL
Evet (N=59) Hayir (N =89) P
Ortalama £SS Ortalama £SS
SAPFT 31,69+3,45 31,66+5,98 0,153
SAP MD -5,33+3,63 -5,85+5,84 0,596
SAP PSD 3,76£2,26 3,67£2,42 0,677
SWAP FT 15,85+5,54 17,62+5,87 0,096
SWAP MD -8,74+5,01 -8,08+6,63 0,243
SWAP PSD 4.81+1,62 4,48+1,89 0,113
FDT FT 27,64+5,90 27,25+7,35 0,496
FDT MD -3,42+3,66 -3,95+45,21 0,605
FDT PSD 5,24+2.29 5,2642,18 0,831

SAP: Standart otomatize perimetri, SWAP: Kisa dalga otomatize perimetri, FDT: Frekans ciftlestirme
teknolojisi FT: Foveal esik, MD: Ortalama sapma, PSD: Patern standart sapma, DRIL: I¢ retinal tabaka
dezorganizasyonu
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5. TARTISMA

Diabetes mellitus (DM), insiilin eksikligi veya insiilinin etkisine direng sebebiyle
meydana gelen, tiim diinyada siklig1 giderek artan, kronik seyirli, sistemik bir hastaliktir.
Kiiresel diyabet prevalansi giderek artmaktadir. 2014'te 422 milyon diyabetli olgu varken,
2045'te 629 milyona (kiiresel niifusun % 9,9'u) ulasacagi beklenmektedir (135,136).

Diyabetik retinopati (DR) diyabetin 6nemli bir komplikasyonudur. Diinya ¢apinda
yaklagik 93 milyon kisi DR’ye sahiptir ve hem ¢alisma ¢aginda olan bireylerdeki korliigiin
hem de Onlenebilir korliigiin en sik sebebidir (137-139).

Diyabetin siiresi, diyabetik retinopati icin degistirilemez bir risk faktoridiir
(140,141). Yapilan calismalarda diyabetik retinopati olasiliginin hastalik siiresi bagina
yilda 1,07 £ 0,2 oraninda arttig1 bildirilmistir (142). LALES c¢alismasi, her y1l artan diyabet
stiresinin diyabetik retinopati riskini % 8 oraninda artirdigini tespit etmistir (143). Bizim
calismamiz hafif ile orta ve lizeri DR hastalar1 DM siireleri agisindan karsilastirilmis ve

orta ve lizeri DR hastalarinin DM siireleri istatistiksel olarak anlamli fazla saptanmustir.

Diyabetik retinopati, retinanin tiim norovaskiiler iinitesini etkiler. Son yillarda
yapilan ¢aligmalar, DR'nin karakteristik mikrovaskiiler klinik bulgularindan 6nce meydana
gelen nororetinal hasarlanmadan kaynaklanan retinal disfonksiyon ve yapisal degisiklikleri
tanmmmlamigtir  (144-147). GoOrme kaybindan o©nce olusan retina degisikliklerinin
tanimlanmasi, diyabetik retinopatinin tanisi ve hastaligin progresyonu hakkinda daha erken
bilgi sahibi olmamiza olanak saglayabilir. Hangi bireylerin mevcut tedavilere cevap verip
vermeyecegini erken donemde belirleyebilme sansi, terapdtik secime yardimei olabilir ve
bu tedavilerin etkisiz oldugu hastalar i¢in invaziv ve kiilfetli tedavi programlarinin oranini

azaltabilir.

Retinal kalinlik Olgiimlerinin yami sira, retinal tabakalarin morfolojisi hakkinda
bilgi veren OKT, DR tanisinda ve tedavinin yonlendirilmesinde ¢ok Onemli bir tanisal
yontemdir. Sun ve ark. ilk kez 2014 yilinda retina i¢ katmanlarinin diizensizligini (DRIL) ,
OKT taramalarinda ganglion hiicre-i¢ pleksiform tabaka (GCL-IPL) kompleksi, i¢ niikleer
tabaka ve dis pleksiform tabaka simirlarinin ayirt edilememesi olarak nitelendirmistir.

Ayrica fovea merkezli 1 mm genisligindeki bdlgenin % 50'sini veya daha fazlasimi
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etkileyen retina i¢ katmanlarinin diizensizligi, kotii gorme keskinligi ile iliskilendirilmistir

(148).

Diyabetik retinopatide DRIL’in gelisim mekanizmas1 hakkinda iki farkli goriis
one siiriilmiistiir. I¢ pleksiform tabaka (IPL) , i¢ niikleer tabaka (INL) ve dis pleksiform
tabaka (OPL), fotoreseptorlerden retinal ganglion hiicrelerine noral iletim i¢in kritik 6neme
sahiptir. Pelosini ve ark. 6dem retina kalinligin1 elastik bir smirin Gtesinde arttirirsa,
bipolar aksonlarin yapisabilecegini ve bu tabakalarda gorsel bilgi kaybina neden
olabilecegini 6ne siirmiislerdir (145). Retina tabakasi sinirlarininin ayirilamamasi, amakrin,
bipolar veya horizontal hiicrelerin akson ve ¢ekirdeklerinin kismi yikimini gosterir,
boylece fotoreseptorler ve gangliyon hiicreleri arasindaki iletim yolu kesintiye ugrar. Bu
durum, 6dem ge¢gmesine ragmen gorme keskinligi artmayan veya tersine ddeme ragmen iyi

gorme keskinligi olan gozlerdeki durumu agiklayabilir (149).

Bir baska goriis 1se DRIL’in kapiller non-perflizyona bagli iskemiye sekonder
gelistigidir. Nicholson ve ark. FFA’da DRIL’in kapiller non-perfiizyon alanlar1 ile anlamli
iligskisini gostermistir (150). Fundus floresein anjiografi sadece yiizeysel kilcal damarlar
ortaya cikarsa da, OKT anjiyografi retinal vaskiiler pleksuslarin ii¢ boyutlu yapisin
incelenmesine olanak saglar. Onishi ve ark. gectigimiz yil yaptig1 ¢alismada ise OKT
anjiografide DRIL'in retinal kapiller non-perfiizyon ile iliskili oldugu gosterilmistir ve bu
durum iskeminin DRIL gelisiminde 6nemli bir rol oynadigini diisiindiirmiistiir (151).
Bizim g¢alismamizda ise O0demsiz DR’li hastalarda DRIL saptandi. Bu nedenle bizim
calismamiz DRIL’in 6deme bagl hiicresel yikima degil, kapiller non-perfiizyona sekonder

gelistigi goriisiinii daha ¢ok desteklemektedir.

Das ve ark. DRIL boyutunda her 100 um artisda EIDGK’de 4.7 harf azalma
oldugunu gostermiglerdir (152). Diyabetik santral makula 6demi olan hastalarda yapilan
bir calismada ise 6dem ¢oziildiikten sonraki GK degerleri DRIL varligiyla negatif
korelasyon gostermistir (153). Yine benzer iki ¢alismada da foveal DRIL ve GK arasinda
negatif korelasyon oldugu ortaya koyulmustur (149,154). Bu sonuglarin aksine bizim
calismamizda DRIL olan ve olmayan gozler arasinda gérme keskinligi agisindan anlamli
farklilik saptanmadi. Cilinkli bizim ¢alismamizda 6dem gelismeden diyabetik retinopati
saptanan hastalar ele alindig1 i¢in hastalarimiz cogunlukla erken evre DR seviyesindedir ve

bunlarin biiyiik ¢cogunlugu gérme keskinliginde heniiz diislis yasanmamis hastalardir.

63



Nadri ve ark. gecen yil yaptigi calismada DRIL ile DR siddetindeki artis arasinda
anlaml derecede iligkili bulunmustur (154). Das ve ark. benzer sekilde DR siddetiyle
DRIL arasinda pozitif korelasyon saptamistir (152). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde
orta derece DR hastalarinda, hafif DR’ye gore DRIL yiizdesi anlamli olarak daha fazla
bulunmustur. Calismamizda ek olarak ortalama DRIL boyutu ile DR evreleri arasindaki
iliskiye bakilmistir. Orta ve lizeri DR grubunda DRIL boyutu daha uzun ¢ikmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli sonu¢ bulunamamustir. Literatiire bakildiginda DRIL boyutu ile
DR evreleri arasindaki iliskiyi karsilagtiran baska calisma tespit edilememistir. DRIL kotii
prognozu gosteren parametrelerden biri olduguna gore DR evresi ilerledikge DRIL

goriilme oraninin artmasi dogal sonug olarak degerlendirilebilir.

Eksternal limitan membran, Miiller hiicreleri ile fotoreseptorler arasindaki
birlesme kompleksidir. Subretinal bosluk ve i¢ retina arasinda bir diflizyon bariyeri
olusturarak fotoreseptorlerin i¢ segmentlerinin biitiinliigiinii  korur. Elipsoid zon,
fotoreseptorlerin enerji tiiketimini destekleyen yogun sekilde paketlenmis mitokondri
iceren i¢ segment elipsoid bolgesidir (155). Yani EZ ve ELM, fotoreseptor fonksiyonunu
dogrudan yansitan retinal tabakalardir. Bu tabakalarda meydana gelen hasarlanmanin

gorsel prognozu olumsuz yonde etkiledigi yapilan ¢alismalarda ortaya konulmustur.

Hannouche ve ark. ELM biitiinliigii bozulmus olan DR’li hastalarda, ELM
biitiinliigli korunmus hastalara gore daha diisiik GK tespit edilmistir (156). Otani ve ark.
DMO’lii hastalarda gorme keskinliginin ELM biitiinliigii ve santral retinal kalinhik ile
iliskisi degerlendirilmistir. Eksternal limitan membran ve EZ biitiinliigiiniin santral retinal
kalinliga gore géorme keskinligi ile daha giiclii bir korelasyon gosterdigi saptanmistir (157).
Shin ve ark. calismasinda ise DMO nedenli intravitreal enjeksiyon tedavisi uygulanan
hastalarda ELM ve EZ biitiinligli bozulmus olanlarin son gérme keskinlikleri anlamlt
derecede diisiik bulunmustur. Eksternal limitan membran ve elipsoid zon foveal
fotoreseptdr ~ katman  biitiinliiglinlin ~ degerlendirilmesinde  kullanilan ~ &nemli

biyobelirteglerdir ve son GK ile yakindan iligkilidir (158).

Diger caligsmalarin aksine, Sun ve ark. 2015 yilinda yayinlanan ¢aligmasinda GK
ile ELM ve EZ hasar1 arasinda anlamli iliski bulunamamistir. Bu durum c¢alismanin bu
iliskiyi saptayabilmek icin yeterli biiyiikliikkte olmamasina baglanmistir. Bununla birlikte,

ayn1 ¢aligmada foveal DRIL ve GK arasinda giiclii bir iliskinin oldugu ortaya koyulmustur

64



(149). Calismamizda ise, benzer sekilde hastalarimizin ¢ogunun erken evre DR’ye sahip
olmasia bagli ELM ve EZ hasar1 olan hasta sayisinin az olmasi nedeniyle anlaml iligki

bulunamamustir.

Kan retina bariyerinin retina igine ve disina iyon, protein ve su akisini diizenleyen
fizyolojik bir bariyer oldugu ve i¢ ve dis bilesenlerden olustugu bilinmektedir. DR’nin
erken asamalarinda, kan retina bariyerinin bozulmas1 meydana gelebilir ve bu siirec ELM
ve EZ’ye zarar verebilir (159). Bizim ¢alismamizda da erken dénem diyabetik retinopati

hastalar1 ele alinmasina ragmen az da olsa ELM ve EZ hasar1 olan hastalarimiz mevcuttur.

Saxena ve ark. ¢alismasinda ilk kez ELM bozulmasinin EZ'nin bozulmasindan
daha 6nce meydana geldigi gosterilmistir. Bu, ELM'nin retinal pigment epitel (RPE)
hiicreleri arasindakine benzer siki kavsaklara sahip oldugu gozlemine dayanmaktadir. Bu
nedenle, ELM iiciincii dis kan retinal bariyeri gibi davranir ve bozulmasi diyabetik makiiler
O0demde siv1 birikmesine katkida bulunur. EZ'nin bozulmasi, bozulmus ELM'ye ikincildir
seklinde goriis bildirilmistir (160). Bizim ¢alismamizda ise EZ bozuklugu olan hasta sayis1
ELM bozuklugu olan hasta sayisindan fazladir fakat ELM ve EZ hasarli olgu sayimizin az

olmasi sebebiyle bu konuda yeterli degerlendirme yapilamamaktadir.

Yakin tarihli bir ¢alismada Nadri ve ark. yaptigi, diyabetik retinopatide DRIL ile
EZ hasar arasindaki iligskiyi inceleyen ¢alismada DRIL ve EZ bozulma dereceleri arasinda
anlamli pozitif korelasyon gosterilmistir (154). Das ve ark. ¢alismasinda da ELM ve
EZ'nin bozulmasi ile DRIL ve diyabetik retinopatinin siddeti arasinda anlamli bir iligki
bulunmustur (152). Lee ve ark. calismasinda ise son ziyaretteki DRIL alani, bozulmus
ELM veya EZ alani ile anlaml1 bir korelasyon gosterilmemistir (161). Bizim ¢alismamizda
da benzer sekilde DRIL ile ELM ve EZ hasari arasinda anlamli korelasyon saptanmadi. Bu

sonu¢ ELM ve EZ hasar1 olan hasta sayisinin az olmasindan kaynaklantyor olabilir.

Hiperreflektif nokta OKT’de sinir lifi ile benzer yansitma gosteren, 20-40 um
biiylikliigiinde, i¢ kan retina bariyeri yikimina bagli lipoprotein ekstravazasyonu ile
meydana geldigi diisiiniilen yapilardir. ilk kez Bolz tarafindan DMO’de, intraretinal
mikroanevrizma duvarlart i¢inde yer alan ve tiim retinal tabakalara dagilmis, dis
pleksiform tabakada konfluent plaklar olusturan birikintiler olarak tanimlamistir (162).

Madeira ve ark. ise farkli bir yorumda bulunmuslardir. Artmis oksidatif stres ile
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aktiflestirilmis mikroglial hiicreler tarafindan salinan proenflamatuar aracilarin
noroenflamasyona katkida bulundugunu DR dahil farkli retinal dejeneratif hastaliklarda
rapor etmiglerdir. Bu aktiflestirilmis mikroglial hiicreler OKT’de HRN olarak
goriintiilenmektedir (163). Bizim ¢alismamizda da diyabetik retinopatisi olmayan kontrol
hastalarin bir kisminda HRN go6zlenmesi bu calismay1 desteklemektedir. Yani gozle
goriiliir fundus bulgular1 olmasa bile bu hastalarda noroenflamasyon siireci basglamig

olabilir.

Vujosevic ve ark. diyabetik retinopatili gozleri , klinik retinopatisi olmayan
diyabetik gozleri ve normal gozleri karisilastirmis ve lic grupta da HRN saptamistir.
Karsilastirma yapildiginda en yiliksek HRN sayisinin retinopatili gozlerde oldugu ortaya
konulmustur (164). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde hem DR hem kontrol grubunda

HRN saptanmis olup DR grubunda sayica daha fazladir.

Gegtigimiz yil yapilan bir ¢calismada DR siddetindeki artis ile HRN sayisindaki
artis arasinda pozitif bir korelasyon gozlenmistir, ancak sadece orta derece NPDR ve
proliferatif DR karsilastirildiginda anlamli bulunmustur (165). Bizim calismamizda ise
hafif ve orta derece diyabetik retinopati hastalar1 karsilagtirildi orta derece DR’de HRN’li
hasta oran1 daha yiiksek saptandi fakat istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. HRN sayis1

bakimindan karsilastirildiginda da gruplar arasinda anlamli farklilik tespit edilmedi.

Lammer ve ark. 2018 yilinda yaptigi c¢alismada yliksek c¢oziiniirliiklii optik
tarayict laser oftalmoskopi ile mikroanevrizma duvarlarinin iizerindeki hiperreflektif
odaklar 6l¢iilmiis ve ayni lokalizasyonda SD-OKT ile DRIL olup olmadigina bakilmis ve
ikisi arasinda anlamli pozitif korelasyon oldugu goriilmiistiir. Ayn1 zamanda bu gozlerde
gorme keskinliginin anlamli derecede daha diisiik oldugu saptanmistir. Bu ¢alisma, GK
diisiisii ile iliskili vaskiiler ve noral patolojiler arasindaki korelasyonu tanimlamaktadir
(166). Bizim calismamizda da benzer sekilde DRIL ile hiperreflektif noktalar arasinda

anlamli pozitif korelasyon saptandi.

Uji ve ark. agirlikli olarak dis retinada hiperreflektif odaklarin, bozulmus ELM ve
EZ ile iliskisini ortaya koymustur. Ayrica bu calismada bu tiir HRN'larin lokalize
mevcudiyetinin hastalik siddetinin erken donem gostergesi olabilecegi ileri stiriilmiistiir

(167). Benzer sekilde Kang ve ark. dis retina tabakalarindaki HRN’nin fotoreseptdrlerdeki
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bozulmanin bir sonucu olarak ortaya ¢iktigini bildirmistir ve bu hasta grubunda EIDGK,
ELM ve EZ hasar1 arasinda istatistiksel anlamli farklilik tespit etmislerdir (168). Bizim
calismamizda HRN’lar tiim retinal katmanlarda 6l¢iiliip i¢ ya da dis diye ayrilmadi. Fakat
calismamizda HRN’larin DRIL olan hastalarda anlamli olarak daha fazla saptanmasi
HRN’lerin hastaligin  siddetinin  goOstergesi olabilecegi konusunda bu c¢alismay1

desteklemektedir.

Diyabetik retinopatinin klinik 6zellikleri ve patogenezi dncelikle retinal vaskiiler
degisikliklerle iliskilidir ancak koroidal vaskiiler hasarin da énemli bir rolii olabilir (169).
Diyabetik retinopatili gézlerde Doppler flowmetri kullanilarak proliferatif olmayan ve
proliferatif DR'li gozlerde koroid kan akiminda ve koroid hacminde azalma oldugu
gosterilmistir (170). Koroid kalinligindaki azalma, koroid kilcal damarlarinin kaybi, fovea
bolgesindeki koroid akisinin azalmasi, vaskiiler direncin artmasi ile agiklanabilir. Bu
olaylar, retinal hipoksiyi ve artmis VEGF diizeylerini, kan-retinal bariyerin bozulmasi
sonucu makiiler demin gelismesine neden olabilir (171). Indosiyanin yesili anjiyografi ile
yapilan caligmalar koroidal vaskiiler dolumda DR'nin siddetinin artmasiyla daha fazla
gecikme oldugunu gostererek bunu desteklemektedir (172). Bu nedenle, bu c¢aligmalar
erken diyabetik retinopatide koroid kalinligindaki azalmanin, tespit edilemeyecek kadar

kiigiik olan koryokapillaris degisiklikleriyle iligkili olabilecegini diislindiirmektedir.

Gegtigimiz yil yapilan bir ¢aligmada diyabetik hastalarda ortalama santral, nazal
ve temporal koroid kalinliklari, diyabetik olmayan saglikli kisilerden anlamli derecede
daha az saptanmustir (173). Lee ve ark. SD-OKT kullanarak diyabetik hastalarda koroid
kalinligin1 degerlendirmisler ve subfoveal koroid kalinliginin NPDR veya PDR'li gbzlerde
diyabetik olmayan saglikli gbzlerden daha az oldugunu gostermislerdir (174). Querques ve
ark. diyabetik gozlerde (DR'li ve DR olmayan) koroidde genel bir incelme oldugunu
bulmuslardir (175). Benzer sekilde bir¢ok diyabetik retinopati caligmasinda koroid
kalinliklarinda anlamli azalmalar tespit edilmistir (176-178,14). Bizim calismamizda da
0demi olmayan nonproliferatif DR hastalar1 ile diyabetik olmayan saglikli bireyler

karsilastirildi ve DR grubunda koroid kalinligi anlamli olarak daha ince saptandi.

Sudhalkar ve ark. farkli DR tiplerinde koroid kalinlig1 degisikliklerini
arastirmiglardir. DR olan veya olmayan diyabetik hastalarin, diyabetik olmayan kontrol

grubuna kiyasla anlamli derecede daha ince bir koroidi oldugunu gdstermisler, ayrica,
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PDR'li hastalarin NPDR'li hastalara goére daha ince bir subfoveal koroidi oldugunu
bulmuslardir (179). Bagka bir calismada ise DR'min siddetindeki artisla koroid
kalinligindaki azalma iliskili bulunmustur (14). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde orta
ve lizeri DR olan grupta hem hafif DR’ye, hem de kontrol grubuna gore; hafif DR olan

grupta ise kontrol grubuna gore koroid kalinliginda anlamli incelme tespit edilmistir.

Tirkiye’de yapilan bir calismada ise DR’si olmayan erigkin tip 1 DM olgularinda
subfoveal kadran, tiim nazal kadranlar ve 1500 pm temporal kadranda diyabet grubunda
kontrol grubuna gore anlamli incelme bildirilmistir (180). Bizim c¢alismamizda da
diyabetik retinopati grubunda anlamli incelme saptandi fakat bu ¢alismadan farkli olarak
subfoveal kadrana sadece 500 um nazal ve temporal kadranlar eklendi ve ¢calismaya erigkin

tip 1 ve tip 2 DM hastalar1 karisik olarak alindu.

Bazi arastirmacilar ise diyabetik retinopatili kisilerde koroid kalinliginin arttiginm
savunmaktadir. Kalinlik artisinin, koroid vaskiiler tabakanin kalinligimi veya vaskiiler
gecirgenligi artiran ve koroid vazodilatasyonuna aracilik eden VEGF veya diger
sitokinlerin iiretiminin artmasindan kaynaklanabilecegini ileri siirmektedir (181). Oliveira
Ferreira ve ark. subfoveal ve temporal koroid, mikroalbliminiirili diyabetik hastalarda
diyabetik olmayan hastalara gore daha kalin olarak tespit etmislerdir (182). Tavares
Ferreira ve ark. koroidal kalinligin diyabetik hastalarda degerlendirilen tiim konumlarda
artigmi ve 1500 pm suprafoveal konumda istatistiksel olarak anlamli oldugunu

gostermislerdir (171).

Koroid kalinliginin farkli saptanmasinda refraksiyon derecesi aksiyel uzunluk gibi
bireysel farkiliklar, farkli veri toplama yontemleri, dlgiimlerin bazi1 ¢alismalarda manuel
yapilmasi gibi bir¢ok faktor rol oynamaktadir. Ayrica koroidal kalinligin giiniin saati gibi
diger degiskenlerden etkilenebilecegini unutmamak gerekir (183,184). Eski nesil OKT
cthazlar1 g6z izlemesinden yoksundur ve bu durum sinyal-giiriiltii oranini iyilestirmeyi
zorlastirir ve bu nedenle koroid-skleral smirin goriintiilenmesi de zorlasir (185). Bu
durumda caligmalarda farkli sonuclar ¢ikmasi farkli cihazlar kullanimiyla da iliskili
olabilir. Bu zorluklar biiyiik 6l¢iide yeni stliriim olan Cirrus HD-OCT 5000 ile asilmistir
(186). Bizim ¢alismamizda da kullandigimiz cihaz Cirrus HD-OCT 5000 modelidir.
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Parasentral akut orta makiilopati (PAMM), parafoveal derin retinal kapiller
pleksus iskemisi ile karakterize bir hastalikti. PAMM'li hastalarin siklikla diyabet,
hipertansiyon ve orak hiicreli anemi gibi makulada lokal retinal kilcal agin tikanmasina ve
iIskemisine yol acacak sistemik vaskiiler hastaliklara sahip oldugu bilinirken, idiyopatik
olarak gozlenen hastalar da literatiirde bulunmaktadir (113,114). OKT’de INL seviyesinde
hiperreflektif bant benzeri lezyonlari igerir. Bu akut lezyonlarda diizelme olsa da, INL'nin
atrofiye ugradigin1 diisiindiiren kalici bir parasantral gorme alani kusuruna neden olur
(187). Parasentral akut orta makiilopati i¢in net bir tedavi yoktur fakat PAMM varligi
sistemik hastali§in bir gostergesi olabilir ve nedene yonelik tarama ve tedavi agisindan bizi

yonlendiren bir belirtegtir.

Literatiire bakildiginda PAMM ile diyabetik retinopatinin beraber goriilebilecegi
sOylenmistir fakat bu konuda birka¢ adet olgu raporu bulunmaktadir (188-190). Diyabetik
retinopatili hastalar1 inceleyen orneklem biiyiikliigii fazla olan tek bir ¢aligma bulunmustur.
Bu c¢alisma proliferatif diyabetik retinopatili hastalarda vitrektomi sonrasi PAMM
insidansini arastirmis ve % 3.6 hastada PAMM tespit etmistir (191). Biz ise ¢alismamizda
148 diyabetik retinopati hastasinin 8’inde (% 5.4) PAMM tespit ettik. Calismamizdaki
deger DR’li hastalarda bildirilen en yiiksek PAMM yiizdesidir. Bu bilgiler 1s18inda
PAMM’1n diyabette yeni bir OKT belirteci olabilecegini ve OKT’leri incelerken gdzden

kagirmamamiz gerektigini vurgulamak istiyoruz.

Diyabetik retinopati patofizyolojisinde mikrovaskiiler degiikliklerden dnce retinal
noronal disfonksiyon ortaya c¢iktigi gorlisii son yillarda bazi g¢aligmalarda ortaya
konumustur (192,193). Retinal sinir lifi tabakasi (RNFL) ve ganglion hiicre kompleksi
(GCC) kalnlik degisikliklerinin DR’nin hem preklinik evrelerinde hem de fundus
bulgulari minimal olan erken evrelerinde gozlenmesi de bu goriisii desteklemektedir.
Diyabette retinal noéronal hasarlanmada ilk etkilenen hiicreler olan santral ganglion
hiicrelerindeki aksonal kayip, Oncelikli olarak makula perisantralinde ganglion hiicre
kompleksi, sonrasinda ise makula periferinde retinal sinir lifi incelmesine yol agmaktadir

(194-196).

Lim ve ark. diyabetin GC-IPL'nin ilerleyen makiiler kaybi1 tizerindeki etkisini
degerlendiren 3 yillik calismasinda, DR olmayan diyabetik hastalarda ve NPDR’si olan
hastalarda GC-IPL kaybinin kontrol hastalarina gore sirasiyla 2.26 ve 3.56 kat daha hizl
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oldugu saptanmustir (197). Yine Lim ve ark. tip 2 diyabetli hastalarda yaptig1 ¢alismada
ise, ilerlemesine bakilmaksizin hafif DR’li gozlerde RNFL'de 3 yil boyunca normal

gbzlerden 6nemli 6lciide daha fazla azalma oldugunu bildirmislerdir (198).

Sohn ve ark. yaptig1 4 yillik bir calismada diyabetik retinopatisi olmayan veya
minimal diyabetik retinopatisi olan kisilerde nororetinal kalinlik kaybinin (sinir lifi
tabakasi, ganglion hiicre tabakasi ve i¢ pleksiform tabaka) yilda yaklasik 0.54 um olmasi
dikkat cekicidir. Bu, 10 yil boyunca 5,4 pum'lik bir kayip anlamina gelir ve siddetli
glokomda bulunan kayba esdegerdir (146). Giindogan ve ark. 190 tipl DM’li ve Carpineto
ve ark. 200 tip2 DM’li katilimcida bireysel retina tabakalarinin kalinlik degisikliklerini
analiz etmislerdir. Her iki yazar da katilimcilarda RNFL ve GCC'de anlamli azalmalar
oldugunu ve saglikli kontrollerle karsilastirildiginda retinal vaskiiler degisikliklerin hig
olmadigr veya minimum diizeyde oldugunu bildirmistir (199,200). Ng ve arkadaslarinin
Tip 2 DM’li hastalarda RNFL ve GC-IPL degerlerini inceledigi ¢alismada kontrollerle
karsilagtirildiginda, GC-IPL ve RNFL tiim diyabetik vakalarda daha ince saptanmaistir. Orta
veya siddetli DR olan deneklerde DR olmayan DM’li hastalardan daha ince GC - IPL
bulunmustur (201).

Sugimoto ve ark. , diyabetik retinopatisi olmayan tip 2 DM hastalar ile saglikli
kisilerin RNFL kalinliklarin1 karsilagtirmig; DM’li grupta her kadranda incelme
bulunmustur fakat anlamli fark sadece superior kadranda bulunmustur (202). Park ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada ise DR'nin siddeti ilerledik¢e ortalama, iist, temporal, alt

ve nazal makula sinir lifi kalinlig1 incelme egilimi gostermistir (203).

Demir ve arkadaslar1 ise, 2014 yilinda tip 2 diyabetli hastalarda retinopatinin
cesitli evrelerinde GCC ve RNFL kalinliklarinda incelme goézlemlemis ancak gruplar
icinde ve saglikli bireylere gore anlaml fark saptamamiglardir (204). Benzer sekilde bagka
bir ¢alismada; makulada yapilan GCC kalinliginda retinopatinin ilerleyen evrelerinde
kontrollere gore anlamli incelme goriilmesine ragmen; RNFL kalinliklarinda gruplar arasi

fark bulunmamustir (194).

Tim bu caligmalara bakacak olursak; kronik hiperglisemi varliginin, vaskiiler
bozukluklar heniiz mevcut olmasa bile nroretinal tabakalar iizerinde erken nérodejeneratif

bir etkiye sahip olabilecegini diisiindiirmektedir. Diyabetik retinopati olustuktan sonra ise
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hiicre kaybinmin ilerleyici olarak devam edece8i seklinde yorumlanabilir. Bizim
calismamizda ise DR’si olan hastalarla diyabetik acidan saglikli kontroller karsilastirildi.
RNFL kalinliklar1 doért kadranda da 6l¢iildii ve nazal kadran hari¢ diger {i¢ kadranda
anlaml olarak incelme saptandi. Ayni sekilde GCC kalinliklar1 da alti kadranda birden
Olctildii ve tlim kadranlarda kontrol grubuna gore anlamli incelme saptandi. Ek olarak DR
grubu kendi i¢inde hafif DR, orta ve iizeri DR ve kontrol grubu olarak siniflandirilip
karsilatirlldiginda; hafif ile orta ve ilizeri DR grubu arasinda hem RNFL hem de GCC

kalinliklarinda iki grup arasinda anlamli bir faklilik saptanmadi.

Gorme keskinligi standart gorsel fonksiyon testidir, ancak bir¢ok calisma
perimetri testlerinin de retinal norodisfonksiyona duyarli oldugunu gdstermistir. Standart
otomatik perimetri (SAP) gorsel yollarin segici olmayan bir testidir, frekans ¢iftlestirme
teknolojisi perimetrisi (FDT) ve kisa dalga boyu otomatik perimetri (SWAP) baskin olarak
magnoseliiler, konioseliiler ve parvoseliiler yolaklarin uyarilmasiyla i¢ retina fonksiyonuna

secici testlerdir.

Hellgren ve ark. DR’li olgular1 4 y1l boyunca SAP ile takip etmis ve funduslarinda
mikrovaskiiler degisiklikler olmamasma ragmen hastalarin gorme alanlarindaki
kotiilesmeyi gostermisler ve bunu néroretinal fonksiyon kaybina bagli olarak DR'nin
ilerlemesine baglamislardir (19). Humphrey Field Analyzer’in otomatize perimetrisinde
analitik STATPAC programi kullanilarak yapilan calismada, kontrol hastalar1 ile
retinopatisi olmayan diyabetik hastalar karsilastirilmis ve diyabetik hastalarda retinal
hassasiyet azalmasi anlamli bulunmustur. Ayni calismada DR hastalar1 kendi iginde
evrelendirildiginde gérme alani kaybinin siddeti DR'nin ileri evrelerinde anlamli olarak
daha fazla saptanmistir (205). Bizim ¢alismamizda ise bireyler DR ve kontrol grubu olarak
karsilastirildiginda DR grubunda SAP parametrelerinde anlamli olarak retinal duyarlilik
azalmas1 bulundu fakat DR grubu kendi i¢inde hafif DR ile orta ve lizeri DR olarak
siniflandirildiginda iki grup arasinda SAP parametreleri agisindan anlamli farklilik

bulunmadi.

Afrashi ve arkadaslar1 retinopatisi olmayan tip 1 diyabet hastalariyla normal
olgular1 karsilastirdiklarinda SAP agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadigini gostermislerdir. SWAP’da ortalama sapma (MD) degerleri diyabetik grupta

kontrol grubundan anlamli olarak yiiksek bulundugu icin kisa dalga boyuna duyarl
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konilerin hiperglisemiden gelen hasara karsi daha savunmasiz oldugu ve bu etkinin
retinopatisiz diyabetik hastalarda sar1 lizerine mavi perimetri ile erken tespit edilebilecegi
sonucuna varilmistir (206). Abrishami ve ark. yaptig1 calismada tip 1 diyabetik hastalarda
SWAP MD degerleri diyabetik grupta —6,51 dB ve kontrol grubunda -3,0 dB olarak
saptanmis ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (21). Han ve ark.
SWAP'ta retinopatisi olan DM hastalarinda, retinopatisi olmayan DM hastalarindan daha
fazla fonksiyonel kayip tespit etmislerdir (207). Bizim ¢alismamizda ise DR grubu ile
diyabeti olmayan kontrol grubu SWAP’in MD, PSD ve FT parametreleri agisindan
karsilastirildiginda, DR grubunda biitiin parametrelerde anlamli hassasiyet azalmasi tespit
edildi.

Tip 1 diyabetli hastalarda erken nororetinal degisiklikleri dlgmeyi amaglayan bir
calismada DR olan hastalarda FDT'nin ortalama sapmasi, hem DR’si olmayan DM grubu
hem de kontrol ile karsilastirildiginda onemli Ol¢lide azalmis olarak saptanmustir.
Diyabetik retinopati olmayan diyabet grubu ile Kkontrol grubu kendi iginde
karsilagtirildiginda ise diyabet hastalarinda FDT nin ortalama sapmasi goreceli olarak daha
diistik bulunmustur (20). Gorme keskinlikleri normal olan bir grup diyabet ve kontrol
hastasinda yapilan calismada FDT perimetrisi ile Olciilen i¢ retina fonksiyonu, NPDR
hastalarinin % 83'linde klinik olarak anlamli bozulma sergilemistir. Foveal esik (FT)
NPDR grubunda normal gruba gore 7,1 dB’lik bir azalma, retinopati saptanmayan diyabet
hastalarinda ise 2.9 dB’lik bir azalma saptanmistir. Bu c¢alismaya gére NPDR'nin gérme
keskinligi kayb1 meydana gelmeden Once i¢ retina fonksiyonu iizerinde olumsuz etkilere
sahip olmasi dikkat ¢ekicidir (147). Parravaneo ve ark. ise, DR'siz DM'li hastalarda FDT'yi
incelemistir ve bu calismada bildirilen 2,9 dB azalmaya c¢ok benzer bir ortalama 2.5 dB
azalma saptamislardir (208). Bizim ¢alismamizda DR grubuyla kontrol grubu
karsilastirildiginda FDT’nin MD ve FT degerlerinde anlamli sonu¢ ¢ikmasa da patern

standart sapma (PSD) degerinde anlaml1 hassasiyet azalmasi saptandi.

Literatiire bakildiginda bizim ¢alismamiz haricinde DR’li hastalarda SAP, SWAP
ve FDT’yi DR’nin evreleri arasinda karsilastiran tek bir ¢aligma bulunmktadir. Joltikov ve
ark. 2017 yilinda yaptig1 bu ¢alismada hafif ile orta DR karsilastirildiginda SWAP testinin
her parametresinde ve SAP testinin PSD hari¢ diger parametrelerinde anlamli farklilik

saptanmistir. DR’si olmayan grupla hafif DR grubu karsilastirildiginda ise SAP ve
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FDT’nin PSD parametresinde anlamli farklilik saptanmistir. Bu c¢alismaya gore SAP,
SWAP ve FDT'ye gore daha hassas goriinmektedir, ancak SWAP nororetinal bozuklugun
gec asamalart icin FDT ise erken asamalar1 icin daha spesifik olabilir (144). Bizim
calismamizda; hafif ve orta DR karsilastirildiginda bu ¢aligmayla uyumlu olarak SWAP’1n
FT ve PSD parametrelerinde anlamli farklilik tespit edildi. Fakat retinopatisiz grupla hafif
DR grubu karsilastirildiginda bizim c¢alismamizda farkli olarak SAP ve SWAP’in tim
parametrelerinde, FDT nin ise sadece PSD parametresinde anlamli farklilik tespit edildi.
Yani bizim ¢alismamizda da DR’nin ileri evrelerinde SWAP daha anlamli sonug vermistir
fakat daha erken evrelerde biitiin perimetri ¢esitlerinde anlamli sonu¢ saptandi.

Calismamizin avantaji bu ¢alismaya gore gruplardaki olgu sayimizin daha fazla olmasidir.

(Calismamizda bu ii¢ test ve ayni parametreler evrelere boliinmeden DR ve kontrol
grubu olarak karsilastirildiginda FDT’nin FT ve MD parametresi hari¢ diger biitiin
parametrelerde anlamli olarak DR grubunda hassasiyet azalmasi saptandi. Bu agidan
calismamiz literatiirdeki erken evre diyabetik retinopatiye ait norodisfonksiyonu savunan
diger ¢alismalar1 destekler niteliktedir. Patern standart sapma katarakt, ortam opasiteleri
gibi yaygin depresyon yapan nedenler ortadan kaldirildiktan sonraki gérme alani defektini
gosterir. Caligmamizda FDT’nin PSD parametresinin anlamli ¢ikmasi gérme alanm
defektinin yaygin depresyon yapan nedenlere bagli degil retinal norofonksiyon kaybina
bagli oldugunu diislindiirmektedir. Ayrica anlamli bulunmamasina ragmen FDT nin FT ve

MD parametreleri DR grubunda kontrol grubuna gore azalmis olarak tespit edildi..

Jolitkov ve ark. 2018 yilinda yaptig1 bagka bir ¢alisma ise diyabetik retinopatili
hastalarda standart otomatize perimetri (SAP), kisa dalga boylu otomatize perimetri
(SWAP) ve frekans ¢iflestirme teknolojisi perimetrisinin (FDT) DRIL ile iliskisini ilk kez
incelemistir. I¢ retinal tabaka disorganizasyonu olan ve olmayan gruplar
karsilastirildiginda SWAP ve FDT’de DRIL’li hastalarda hassasiyet azalmasina ragmen
gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir. SAP’da ise MD ve FT parametreleri anlaml
bulunmazken, PSD’de DRIL’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli islev bozuklugu
saptanmistir. Bu calismaya gore SAP retina fonksiyonunun non-selektif testlerinden
oldugundan DRIL ile iligkili disfonksiyonun da spesifik olmadig1 sonucu diisiiniilebilir
(111). Bizim ¢alismamiz ise genel literatiire bakildiginda ikinci, Tiirkiye’de yapilan ilk

SAP; SWAP ve FDT testlerinin DRIL ile iliskisini arastiran ¢aligmadir. Bu ii¢ gérme alan1
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testi DRIL olan ve olmayan DR’li bireyler arasinda FT, MD, PSD parametreleri agisindan
karsilastirildiginda ¢alismamizda istatistiksel olarak anlamli bir sonug¢ ortaya ¢ikmasa da
ozellikle SWAP parametrelerinde DRIL’1i hastalarda hassasiyet azalmasi tespit edildi. Kisa
dalga boylu otomatize perimetri, i¢ retina fonksiyonuna nispeten daha segici bir testtir
(209). Bizim c¢alismamiz da DRIL olan hastalarda, olmayanlara gore SWAP

parametrelerinde diisiik hassasiyet gostermesiyle bu goriisii desteklemektedir.

Sonug olarak, DM retinay1 vaskiiler oldugu kadar ndronal fonksiyon bozuklugu
tizerinden de etkileyen, kontrol edilmezse ciddi gérme kayiplarina sebep olan kiiresel bir
saglik sorunudur. Ilerleyen OKT teknolojisi sayesinde artik, hastalarm retina kesitleri
yuksek ¢oziniirliikle in-vivo degerlendiribilmektedir. Dolayisiyla diyabetin retina iizerine
olan etkileri erken dénemde farkedilebilmektedir. Ayrica son yillarda yeni tespit edilen
OKT biyobelirtecleri ile hastaligin belirlenmesi kadar prognozu hakkinda da bilgi sahibi
olunmaktadir. Calismamizda makuler 6demi olmayan DR hastalarinda DRIL gibi diyabetle
alakal1 birgok OKT biyobelirtecleri, tiim kadranlarda papiller RNFL ve makuler GCC
kalinlik 6l¢iimleri ve ti¢ farkli gérme alanmi testi (SAP, SWAP, FDT) yapilmistir. Bu
Olciimler hem DR grubu ve kontrol grubu olarak, hem de DR grubu kendi iginde
evrelendirilerek karsilagtirilmistir. Ayrica diyabetle alakali diger OKT parametreleri ve
gorme alanlar1 DRIL olan ve olmayan hastalar arasinda da karsilastirilmistir. Calismamiz
bu kadar farkli parametreyi ayni anda 6lgen ve DRIL ile iliskisini inceleyen ilk ¢alismadir.
Diyabetik retinopati hastalarinda 6dem olusmadan erken evrede hastaliga ait ipuglarini
yakalayarak tan1 koymaya yardimci olmak ve hastaligin prognozunu tayin etmek acisindan

klinisyenlere yardimci olabilecegi diistintilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

DM retinay1 vaskiiler oldugu kadar noronal fonksiyon bozuklugu iizerinden de
etkileyen, kontrol edilmezse ciddi gorme kayiplarina sebep olan kiiresel bir saglik
sorunudur. Calismamizda makuler 6demi olmayan DR’li hastalar ve saglikli kontrollerde
DRIL ve diyabetle alakali diger OKT parametrelerinin arastirilmasi ve bunun goérme
fonksiyonlar1 iizerine etkilerinin belirlenmesi ve DR’deki noronal disfonksiyonun gérme
alan1 testleri ile saptanmasi ve bunun DRIL ile korelasyonunun degerlendirilmesi

amaglanmustir.

» Hafif DR, orta ve iizeri DR ve kontrol hastalar1 kendi aralarinda

karsilastirildiginda DR siddeti ile ileri yas arasinda pozitif korelasyon saptandi.

» Hafif DR ile orta ve tizeri DR hastalart DM siiresi agisindan karsilastirildiginda

orta ve lizeri DR hastalarinda anlamli olarak daha fazla DM siiresi saptandi.

» Hafif DR, orta ve lizeri DR ve kontrol hastalar1 GK agisindan karsilastirildiginda

DR varlig1 ve siddeti ile GK arasinda anlamli negatif korelasyon tespit edildi.

» DR ve kontrol gurubu arasinda DRIL ve HRN bakimindan istatistiksel olarak

anlaml fark tespit edildi.

» DR hastalar1 hafif DR ve orta ve tizeri DR olarak siniflandirildiginda; DRIL ve
EZ hasar1 bulunan hasta orani, orta ve lizeri DR hastalarinda hafif DR hastalarina

gore anlamli diizeyde yiiksek bulundu.

» DR grubunda koroid kalinligi kontrol grubuna gore anlamli diizeyde azalmis

bulundu.

» Koroid kalinliklar1 hafif DR, orta ve ilizeri DR ve kontrol hastalar1 arasinda
karsilagtirildiginda DR siddeti arttikga koroid kalinliginda anlamli azalma

saptandi.

» Hafif DR, orta ve iizeri DR ve kontrol hastalari DRIL boyutu ve HRN sayisi
acisindan karsilastirildiginda; gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli sonug

saptanmadi.
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» DR hastalar1 DRIL mevcut olanlar ve olmayanlar olarak kendi iginde
simiflandirildiginda; DRIL mevcut olan hastalarda HRN say1 ortalamasi anlamli

diizeyde yiiksek saptandi.

» DRIL mevcut olan ve olmayan hastalar ELM hasari, EZ hasari, PAMM
acisindan karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark tespit edilmedi. Biz
bu durumu ELM hasari, EZ hasar1 ve PAMM mevcut olan hasta sayisinin diisiik

olmasina baglamaktayiz.

» 148 diyabetik retinopati hastasinin 8’inde (% 5.4) PAMM saptayarak literatiire
gore diyabetik retinopatili hastalarda en yiiksek PAMM orani tespit edildi.

» DR ve kontrol hastalari RNFL kalinliklar1 agisindan karsilatirildiginda; nazal
kadran hari¢ biitlin kadranlarda DR grubunda kontrol grubuna goére anlaml

olarak kalinlik azalmas1 saptandi.

» DR ve kontrol hastalari GCC kalinliklar1 agisindan karsilatirildiginda; DR
grubunda kontrol grubuna gore tiim kadranlarda anlamli olarak kalinlik azalmasi

tespit edildi.

» DR hastalar1 hafif DR, orta ve {izeri DR ve kontrol grubu olarak siiflandirilip
RNFL kalinliklar1 agisindan karsilastirildiginda inferior ve superior kadranlarda
istatistiksel olarak anlamli sonug tespit edilirken, nazal ve temporal kadranlarda

anlaml fark tespit edilmedi.

» DR hastalar1 hafif DR, orta ve tlizeri DR ve kontrol grubu olarak simiflandirilip
GCC kalinliklar1 agisindan karsilastirildiginda superotemporal kadran haric

biitlin kadranlarda istatistiksel olarak anlamli sonug saptandi.

» DR grubuyla kontrol grubu SAP, SWAP ve FDT’nin MD, PSD ve FT
parametreleri agisindan karsilastirildiginda; FDT’nin FT ve MD parametresi
hari¢ geriye kalan tiim parametrelerde DR grubunda anlamli hassasiyet azalmasi
belirlendi. FDT’nin FT ve MD parametrelerinde ise anlamli ¢ikmasa da DR

grubunda hassasiyet azalmasi tespit edildi.

» SAP, SWAP ve FDT’nin MD, PSD ve FT parametreleri hafif DR, orta ve {izeri
DR ve kontrol hastalar1 arasinda karsilastirildiginda FDT’nin FT ve MD
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parametresi hari¢ geriye kalan tiim parametrelerde istatistiksel olarak anlamli

farklilik saptandi.

» Bu ii¢ gérme alan1 testi DRIL mevcut olan ve olmayan DR’li bireyler arasinda
FT, MD, PSD parametreleri acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bir sonu¢ bulunmadi. Buna ragmen 6zellikle SWAP parametrelerinde

DRIL’li hastalarda DRIL olmayanlara kiyasla hassasiyet azalmasi saptandi.

Literatiirde daha 6nce 6demsiz DR hastalarinda DRIL arastiran ve SAP, SWAP ve
FDT ile korelasyonunu inceleyen tek bir ¢alisma bulunmaktadir (111). Ayn1 sekilde DR
hastalarinda SAP, SWAP ve FDT testlerini yapip DR evreleri arasinda karsilagtiran da tek
calisma bulunmaktadir (144). Bizim ¢alismamizda bu iki ¢alismada bakilan parametreler
birlestirilmis, ek olarak ELM hasari, EZ hasari, PAMM gibi ¢esitli OKT parametreleri
eklendi ve DRIL ile iliskisi incelendi, ayrica RNFL ve GCC kalinliklarina da bakildi.
Biitiin bunlar1 birlestirdigimizde ¢alismamiz bu kadar farkli parametreyi aymi anda
inceleyen ilk c¢alismadir. Calismamizda diyabete ait OKT biyobelirteglerinin varligi,
RNFL, GCC, koroid kalinliklarindaki incelmeler, SAP, SWAP ve FDT testlerindeki
hassasiyet azalmast DR hastalarinda 6dem olusmadan morfolojik ve fonksiyonel
degisikliklerin bagladigin1 kanitlamaktadir. Diyabetik retinopati hastalarinda 6dem
olugsmadan hastaliga ait ipuclarini yakalamanin tam1 koymada ve hastaligin prognozunu

tayin etmede klinisyenlere yardimci olabilecegi diisiiniilmektedir.
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OZET

DIYABETIK RETINOPATILI HASTALARDA RETINAL iC TABAKA
DISORGANIZASYONU iLE RETINAL FONKSIYON ARASINDAKI ILISKININ
DEGERLENDIRILMESI

Amac: Makula 6demi olmayan diyabetik retinopatili hastalarda diyabetle alakali
OKT biyobelirteglerinin arastirilmasi, koroid, RNFL ve GCC kalinliklarinin dlgiilmesi,
SAP, SWAP ve FDT testleri ile retinal noral fonksiyonlarinin degerlendirilmesi ve
bunlarin retinopatili hastalar1 evrelendirerek kendi i¢lerinde ve diyabetik olmayan kontrol
hastalar1 ile karsilastririlmasi, ayrica DRIL’in gorsel fonksiyon tizerindeki etkisinin OKT
belirtecleri ve gorme alani testlerini DRIL olan ve olmayan hastalar arasinda karsilatirarak

arastirilmasi amaclanmustir.

Yontem: Prospektif olarak gergeklestirilen ¢alismada; poliklinigimize basvuran
DM hastalarindan makula 6ddemi olmayip diyabetik retinopatisi olan 100 hastanin 148
g6zil, diyabeti olmayan 20 hastanin 40 gozii dahil edildi. Tam oftalmolojik muayeneleri,
ETDRS protokoliine uygun cekilmis renkli fundus fotograflar1 ve OKT c¢ekimleri tek bir
hekim tarafindan kaydedildi. SAP, SWAP ve FDT testleri alaninda deneyimli tek bir
teknisyen tarafindan yapildi. Cekilen fundus fotograflari, OKT bulgular1 ve gérme alani
testleri iki hekim tarafindan hasta toplama siireci bitiminde hastalara kor bir sekilde

degerlendirildi.

Bulgular: Diyabetik retinopati ile kontrol grubu karsilastirildiginda; DR grubunda
DRIL ve HRN yiizdesi anlamli derecede yiiksek (sirasiyla p=0,000, p=0,000), koroid
kalinligr anlamli derecede azalmig (P=0,000), RNFL kalinliklar1 nazal kadran harig¢
digerlerinde anlamli derecede azalmis (p=0,013, p=0,000, p=0,021), GCC kalinliklar1 her
kadranda anlamli derecede azalmis saptandi (p=0,006, p=0,023, p=0,002, p=0,003,
p=0,003, p=0,038). SAP, SWAP ve FDT testlerinin FT, MD, PSD degerleri DR ve kontrol
grubu arasinda karsilastirildiginda, FDT’nin FT ve MD degerleri hari¢ geriye kalanlarda
DR grubunda anlamli derecede hassasiyet azalmasi saptandi (p=0,000, p=0,000, p=0,001,
p=0,000, p=0,000, p=0,000, p=0,011). Hafif DR, orta ve iizeri DR ve kontrol hastalari
karsilastirildiginda; DR siddeti arttikca yas anlamli derecede yiiksek (p=0,000), GK ve
koroid kalinlig1 anlamli derecede azalmis bulundu (p=0,000, p=0,000). DM siiresi orta ve
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istii DR hastalarinda anlamli derecede fazlaydi (p=0,045). Aymi gruplar arasinda
RNFL’nin inferior ve siiperior kadranlarinda (p=0,046, p=0,000), GCC’nin superotemporal
hari¢ tiim kadranlarinda anlaml fark tespit edildi (p=0,007, p=0,033, p=0,003 p=0,007,
p=0,011). DRIL ve EZ hasarli hasta orani orta ve listii DR grubunda anlamli olarak daha
yuksekti (p=0,042, p=0,015), DRIL boyutu ve HRN sayis1 agisindan iki grup arasinda
anlamli sonu¢ bulunmadi. SAP ve SWAP’in MD, PSD, FT degerlerinde, FDT nin PSD
degerinde gruplar arasinda anlamli farklilik saptandi (p=0,000, p=0,000, p=0,002, p=0,000,
p=0,000, p=0,000, p=0,009). DRIL olan ve olmayan hastalar karsilastirildiginda; DRIL
hastalarinda HRN sayis1 anlamli yiiksek saptandi (p=0,043), ELM hasari, EZ hasar1 ve
PAMM agisindan anlamh farklilik tespit edilmedi, gérme alami testlerinde de anlamli
sonug¢ bulunmadi fakat SWAP parametrelerinde DRIL’li hastalarda daha diisiik hassasiyet
saptandi. 148 DR hastasinin 8’inde (% 5.4) PAMM saptandi.

Sonug¢: Calismamizda diyabete ait OKT biyobelirteglerinin varligi, RNFL, GCC,
koroid kalinliklarindaki incelmeler, SAP, SWAP ve FDT testlerindeki hassasiyet azalmasi
DR’li hastalarda makula 6demi olusmadan morfolojik ve fonksiyonel degisikliklerin
basladigint  kanitlamaktadir. Makulada O6dem olusmadan hastaliga ait ipuglarini

yakalayabilmek hem taniy1 koymada hem de prognozu tayin etmede yardimci olabilir.

Anahtar Kelimeler: Diyabetik retinopati, OKT, DRIL, SAP, SWAP, FDT

Tletisim Adresi: ezgiyldrm35@gmail.com
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ABSTRACT

EVALUATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN DISORGANIZATION OF
RETINAL INNER LAYERS AND RETINAL FUNCTION IN PATIENTS WITH
DIABETIC RETINOPATHY

Purpose: In diabetic retinopathy patients without macular edema, it was aimed to
investigate diabetes-related OCT biomarkers, to measure choroid, RNFL and GCC
thicknesses, and to evaluate retinal neural functions with SAP, SWAP and FDT tests, to
examine associations between DR severity, and compare with non-diabetic control
patients, as well as investigating the effect of DRIL on visual function by comparing the

OCT markers and visual field tests between patients with and without DRIL.

Method: In this prospective study; patients who admitted to our clinic, 148 eyes
of 100 patients with diabetic retinopathy without edema, and 40 eyes of 20 patients without
diabetes were included. Complete ophthalmological examinations, colored fundus
photographs taken according to the ETDRS protocol, and OCT scan were recorded by a
single physician. SAP, SWAP, and FDT tests were performed by a single experienced
technician. The fundus photographs, OCT findings, and visual field tests were evaluated

blinded by the two physicians at the end of the study.

Results: When DR and control groups were compared; DRIL and HRN
percentages were significantly higher in the DR group (p = 0,000, p = 0,000, respectively),
choroidal thickness was significantly reduced (P = 0,000), RNFL thickness, was
significantly reduced in all quadrants except for the nasal quadrant (p = 0.013, p = 0,000, p
= 0.021), GCC thicknesses were significantly reduced in each quadrant (p = 0.006, p =
0.023, p = 0.002, p = 0.003, p = 0.003, p = 0.038). When the FT, MD, PSD values of the
SAP, SWAP and FDT tests were compared between the DR and the control group, there
was a significant decrease sensitivity in the DR group except for the FT and MD values of
the FDT (p = 0,000, p = 0,000, p = 0.001, p = 0,000, p = 0,000, p = 0,000, p = 0.011).
Although FDT was not significant in FT and MD parameters, low sensitivity was detected.
When mild DR, moderate DR and control patients were compared; as the severity of DR
increased, age increased significantly (p = 0,000), whereas VA and choroidal thickness

decreased significantly (p = 0,000, p = 0,000). DM duration was significantly higher in
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patients with moderate DR (p = 0.045). Between the same groups, significant differences
were detected in the inferior and superior quadrants of RNFL (p = 0.046, p = 0.000), in all
quadrants of the GCC except superotemporal (p = 0.007, p = 0.033, p = 0.003 p = 0.007, p
= 0.011). DRIL and EZ damaged patients were significantly higher in the modarate DR
group (p = 0.042, p = 0.015), no significant results were found between the two groups in
terms of DRIL extent and the number of HRN. There was a significant difference between
MD, PSD, FT values of SAP and SWAP, and PSD of FDT between mild and modarate
groups (p = 0,000, p = 0,000, p = 0,002, p = 0,000, p = 0,000, p = 0,000, p = 0.009). When
patients with and without DRIL were compared; the number of HRN was significantly
higher in DRIL patients (p = 0.043), no significant difference was found in ELM damage,
EZ damage, and PAMM, no significant results were found in visual field tests, but lower
sensitivity was detected in patients with DRIL in SWAP parameters. PAMM was detected
in 8 (5.4%) of 148 DR patients.

Conclusion: In our study, the presence of diabetes-related OCT biomarkers,
thinning in RNFL, GCC, choroid thicknesses, decreased sensitivity in SAP, SWAP and
FDT tests prove that morphological and functional changes begin in DR patients without
edema. Determining the findings of DR before macular edema can help both diagnose and

prognosis.

Key Words: Diabetic retinopathy, OCT, DRIL, SAP, SWAP, FDT

Contact info: ezgiyldrm35@gmail.com
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