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ANJIYOGRAFIi VE PATERN ELEKTRORETINOGRAFI
PARAMETRELERININ iNCELENMESI

OZET

Amag: Makiiler 6demi olmayan, intravitreal enjeksiyon ve retinal lazer fotokoagiilasyon
Oykiisii bulunmayan tip 2 diyabet olgularinda patern elektroretinografi (PERG) ve optik
koherens tomografi anjiyografi (OKT-A) parametrelerinin incelenmesi ve bu bulgularin birbiri
ile korelasyonu amaglanmustir.

Gere¢ ve yontem: Calisma kapsaminda hastalara detayli oftalmolojik muayeneye ek olarak
PERG (MonPack One, Metrovision, Elektrofizyoloji Unitesi, Perenchies, Fransa) ve OKT-A
(AngioVue, RTVue XR Avanti SD-OCT, Fremont, ABD) tetkikleri yapildi. Diyabetik
retinopati saptanan hastalar fundus floresein anjiyografi (FFA) ve dilate fundus muayenesine
gore hafif, orta, agir non-proliferatif diyabetik retinopati (NPDR) ve proliferatif diyabetik
retinopati (PDR) gruplarina ayrildi. Diyabetik retinopati (DR) bulgusu olan veya olmayan tim
diyabetik hastalarin ve saglam kontrollerin PERG ve OKT-A bulgulari birbiri ile karsilastirilda.
Bulgular: Calismamiza 25 saglikli kontrol, 29 DR’si olmayan diyabet hastasi, 47 NPDR (18
hafif NPDR, 15 orta NPDR, 14 agir NPDR) ve 27 PDR hastas1 dahil edilmistir. P50 ve N95
genligi, PDR grubunda diger tiim gruplara gore istatistiksel olarak anlamli azalmis bulundu
(timi i¢in p<0.001). Kontrol grubunda FAZ alani, diger tiim gruplara goére istatistiksel olarak
anlaml diisiik saptandi (tlimii i¢in p<0.001). Yiizeyel kapiller ag yogunlugu NPDR ve PDR
grubunda; DM ve kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu (tlimii i¢in
p<0.001). Derin kapiller agda ise PDR grubu verileri; diger gruplara gore istatistiksel olarak
anlamli diisiik bulundu (timi i¢in p<0.001). P50 genlik degeri ile FAZ alami arasinda
istatistiksel anlamli negatif korelasyon goriildi. N95 genlik degerine bakildiginda ise P50
genliginin aksine FAZ alani ile arasinda istatistiksel anlamli pozitif korelasyon saptandi. P50
genlik verileri ile ylizeyel ve derin kapiller yogunluk degerleri arasinda istatistiksel anlamli
pozitif korelasyon saptandi. P50 aksine N95 genlik verileri incelendiginde yiizeyel kapiller
alandaki damar yogunlugu degerleri arasinda istatistiksel anlamli negatif korelasyon saptandi.
Sonug¢: Makiiler perflizyon ve retinal kapillerler damar yogunlugu ile P50 dalga &zellikleri
arasindaki istatistiksel anlamli korelasyonlarin goriilmesi vaskiiler ve ndronal hasarin birbirini

etkiledigini distindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: Diyabetik retinopati, Optik koherens tomografi anjiyografi, Patern

elektroretinografi

Vi



EVALUATION OF THE OPTICAL COHERENCE TOMOGRAPHY
PD E&NGIOGE\PHY AND THE PATTERN ELECTRORETINOGRAPHY
BARMRRIERER® THE PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS

ABSTRACT

Purpose: We aimed to investigate and compare pattern electroretinography (PERG) and
optical coherence tomography angiography (OCT-A) parameters in patients with type 2
diabetes mellitus (DM).

Materials and Methods: Following detailed ophthalmological examination, we performed
PERG (MonPack One, Metrovision, Electrophysiology Unity, Perenchies, France) and OCT-
A (AngioVue, RTVue XR Avanti SD-OCT, Fremont, USA) tests for all patients. The eyes with
diabetic retinopathy (DR) were divided into mild, moderate, severe non-proliferative diabetic
retinopathy (NPDR) and proliferative diabetic retinopathy (PDR) according to fundus
florescein angiography (FFA) and dilated fundus examination findings. The PERG and OCT-
A findings of all diabetic patients with or without DR and healthy controls were compared.
Results: Twenty-five healthy controls, 29 diabetic patients without DR, 47 patients with NPDR
(18 mild NPDR, 15 moderate NPDR, 14 severe NPDR) and 27 patients with PDR were
examined in this study. The amplitude of P50 and N95 were statistically significantly lower in
the PDR group than the other groups (p<0.001 for all). The value of FAZ area was statistically
significantly lower in the control group than the other groups (p<0.001 for all). When
superficial and deep capillary plexus densities were compared within each groups, we found
that superficial capillary plexus density was statistically significantly lower in NPDR and PDR
groups than DM and control groups (p<0.001 for all); deep capillary plexus density was
statistically significantly lower in PDR group than other groups (p<0.001 for all). There was
statistically significant negative correlation between P50 amplitude and FAZ area; additionaly
there was statistically significant positive correlation between N95 amplitude and FAZ area
contrary to P50 amplitude. When correlations between capillary plexuses and PERG wave
paterns were examined; we found that statistically significant positive corelation between
superficial and deep capillary plexus values and P50 amplitude. Additionally; there was
statistically significant negative corelation between N95 amplitude and superficial capillary
plexus value contrary to P50.

Conclusion: The presence of statistically significant corelations between the values of macular
perfusion, retinal capillary vascular density and P50 wave paterns are showed us the vascular

and neuronal damages can affect each other.

Key Words: Diabetic retinopathy, Optical coherence tomography angiography, Pattern

electroretinography

vii
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1. GIRIS VE AMAC

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKT-A), retinal damar yapilarini non-
invaziv olarak analiz edebilen yeni bir goriintiileme teknigidir. OKT-A, retina ve koroid
tabakalarindaki vaskiiler degisiklikler ile foveal ve peripapiller kapiller yapinin
degerlendirilmesini saglar. Patern elektroretinografi (PERG), gangliyon hiicre tabakasi
ile i¢ retinal tabakalarin noronal fonksiyonunu degerlendiren elektrofizyolojik test

yontemidir.

Calismamizda diabetes mellitus (DM) olup diyabetik retinopati (DR) bulgusu
olmayan 29 hasta ve DR bulgusu olan 74 hasta ile 25 saglam kontrol demografik ve klinik
ozellikler acisindan degerlendirilmistir. Hastalarin dilate fundus muayenesi ve gerekli
durumlarda fundus floresein anjiyografisine (FFA) gore DR evrelemesi yapilarak, DR
siddetinin OKT-A ve PERG iizerindeki etkisinin incelenmesi amaglanmistir. Literatiirde
DR hastalarinda ayri ayr1 yapilan ¢aligsmalar olsa da; OKT-A ve PERG ile anatomik ve
fonksiyonel degisikliklerin birlikte degerlendirildigi ¢alisma bulunmamaktadir. Bu
calismamizda, DR’si olan veya olmayan DM hastalarinda retinal vaskiiler degisikliklerin
OKT-A ile ve bu degisikliklerin ndronal komponentler tizerindeki potansiyel etkisini de
PERG ile arastirmay1 hedefledik.
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2. GENEL BILGILER

2.1. RETINA ANATOMI VE HISTOLOJISI

Retina, fotoreseptor 6zelligi ile optik enerjiyi algilayan ve beyine optik sinir yoluyla
ileten goziin en i¢ tabakasidir. Cok katli nérosensoryel tabakalar ve tek sira hekzagonal
hiicrelerden olusan retina pigment epitel (RPE) tabakasindan olusmustur.

Histolojik olarak vitreustan koroide dogru;

1.1¢ limitan membran (ILM)

2.Sinir lifi tabakast

3.Ganglion hiicre tabakast

4.1¢ pleksiform tabaka

5.1¢ niikleer tabaka

6.D1s pleksiform tabaka

7.D1s niikleer tabaka

8.Fotoreseptor tabaka

9.RPE tabakasi olmak iizere 9 katmandan olusmustur.

Makula, optik diskin temporalinde ve retina tabakasinin arka kutbunda yer alir ve
periferindeki retinadan farkl olarak ganglion hiicre tabakas1 birden fazla hiicresel katman
icerir. Toplam 5.5 mm ¢apinda olup gérme alaninin 18.3°“lik kismini1 igeren makula; fovea,
parafovea ve perifovea olarak adlandirilan bolgelerden olugsmaktadir.

Santral gérmenin merkezi olan fovea, yaklasik 1.5 mm genisligindedir ve kon
yogunlugu en fazla bu bolgededir. Ayrica bu bdlgenin bir diger 6nemli 6zelligi, retinal
kapillerlerin olmadig1 fovel avaskiiler zonun (FAZ) bulunmasidir. Bu bolge

koryokapillaristen diffiizyon yoluyla beslenmektedir.

2.2. DIYABETIK RETINOPATI

2.2.1. DIYABETIK RETINOPATI iNSIDANS VE PREVELANSI

DM, insiilin yapiminda azalma veya insiilinin etkilerine karsi sistemik direncten dolay1
kan glikoz seviyelerindeki regiilasyon bozuklugu ile karakterize multisistemik bir hastaliktir.
DM gelismis iilkelerde goriilen en sik endokrinolojik hastaliktir. Uluslararasi Diyabet
Federasyonu verilerine gore diinyada toplam 387 milyon (diinya niifusunun %8.3’) DM

tanil1 hasta vardir. Ulkemizde ise bu say1 yaklasik 6.5 milyondur (%13.7) (1).
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DR, diyabetik hastalarda goriilen yaygin bir komplikasyondur. DR ’nin goriilme sikligini

etkileyen baglica faktorler diyabetin goriilme yasi, diyabet siiresi ve diyabetin insiiline bagh
olup olmamasidir. Artan DM prevelansi ve uzayan yasam siireleri sonucu, goriilme siklig
artan DR 0Onde gelen gorme kaybi nedenlerinden biri olmaktadir (2). Yapilan bazi
caligmalarda DR prevelanst %18 gibi yiiksek degerlere ¢gikabilmektedir (3). Diinya ¢apinda
93 milyondan fazla insani1 etkileyen DR, ¢alisan yas grubu (24-70 yas) i¢in en dnemli korlitk
nedenidir (4, 5). Ayrica; diyabetik hastalarin normal popiilasyona gore korliik riski yaklasik
25 kat daha fazla bulunmustur (6).

2.2.2. DIYABETIK RETINOPATI RiSK FAKTORLERI

DR’de risk faktorleri degistirilemeyen ve degistirilebilir olmak {izere ikiye
ayrilmaktadir. Degistirilemeyen risk faktorleri arasinda DM tipi ve siiresi, cinsiyet, genetik
faktorler, 1rk, etnik koken, puberte ve gebelik yer almaktadir.

DM siiresi en 6onemli degistirilemeyen risk faktoriidiir ve siire arttikca DR ve diyabetik
makula 6demi (DMO) siklik ve siddeti artmaktadir (7, 8). The Wisconsin Epidemiologic
Study of Diabetic Retinopathy grubu ¢alismasinda, erkeklerde DR sikligi daha fazla olarak
bildirilmistir (9). Diyabetik hastalarin genetik incelemesi sonucu; aldoz rediiktaz enzimi,
vaskiiler endotelyal biiyiime faktérii (VEGF), transforme edici biiyiime faktorii beta-1,
anjiotensin doniistiiriicii enzim genlerindeki degisikliklerin DR ile iligkili oldugu saptanmustir
(10-12). Ayrica; puberte ve gebelik donemlerinde DR progresyonu hizlanmaktadir (13, 14).

Hiperglisemi, sistemik kan basinci yiiksekligi ve hiperlipidemi ise degistirilebilir risk
faktorleri arasinda yer almaktadir. Bu faktorlerin kontrol altina alindigi diyabetik hastalarda

DR progresyonunun azaldig gosterilmistir (15, 16).

2.2.3. DIYABETIK RETINOPATI PATOGENEZI

Diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlar1 arasinda retinopati, ndropati ve nefropati yer
almaktadir ve retinopati en sik goriilen mikrovaskiiler komplikasyondur. DR hastalarinda
arteriollerde daralma sonucu kan akiminda azalma goriiliirken, ileri donemlerde vaskiiler
dilatasyon sonucu kan akiminda artig izlenmistir (17). Perisit kayb1 ise DR’nin en erken ve
spesifik histolojik bulgusudur. Perisitlerin kaybi ile endotel hiicre tizerindeki antiproliferatif
etki azalmakta, artan endotel proliferasyonuyla DR’nin goriilebilir ilk bulgusu olan

mikroanevrizma ortaya ¢ikmaktadir (18) (Sekil 1).
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Perisit

Bazal
membran

Endotel

Sekil 1. i¢ kan-retina bariyerini olusturan perisit, endotel hiicresi ve bazal membran

DR ve DMO gelisimindeki baslica mekanizmalar; ileri glikasyon son iiriinlerinin
birikimi, polyol birikimi, oksidatif hasar ve protein kinaz C aktivasyonudur (19, 20). Ayrica
hiperglisemi, iskemi ve inflamasyon sonucu artan IL-6, TNF-a, VEGF, ICAM-1 gibi sitokin
ve biiytime faktorleri DR gelisiminde onemli yer tutmaktadir (21, 22). DR gelisiminden
sorumlu esas anjiyogenik faktdr olan VEGF nin vitreus diizeyi ile retinopati siddeti arasinda
iliski saptanmistir (23). Tiim bu faktorler, endotel hiicreleri, bazal membran ve perisitler
tarafindan olusturulan i¢ kan-retina bariyerini bozarak ve yeni damar olusumunu uyararak DR

progresyonuna ve DMO gelisimine neden olmaktadirlar (24,25) (Sekil 2).

|
[endotelyaihasar | [kepillerhasar | [ perisitkaybr |

kapiller nonperfazyon

direkt etki

stres

,  retinal iskemi (hipoksi) —— buyume faktorleri —»_

vazoaktif faktorier

— hiperperfuzyon < anormal otoregulasyon . |

3

Sekil 2. Diyabetik retinopati patogenezi
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2.2.4. DIYABETIK RETINOPATI SINIFLAMASI

Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) siniflamasina gore klinik DR
evreleri Tablo 1’de belirtildigi gibidir.

Tablo 1. Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) siniflamasina gore klinik DR evreleri

Diyabetik Retinopati Bulgular
DR yok Bulgu yok
Hafif NPDR Mikroanevrizma
Orta NPDR Mikroanevrizma + sert eksiida, yumusak
eksiida, intraretinal hemoraji
Agir NPDR Orta NPDR bulgularina ek 4 kadranda

intraretinal hemoraji veya en az 2
kadranda venoz boncuklanma veya en az
1 kadranda intraretinal mikrovaskiiler

anomali
Siddetli NPDR Agir NPDR bulgularindan en az ikisi
PDR Neovaskiiler degisiklikler, preretinal

hemoraji, vitreus i¢i hemoraji

DR: Diyabetik retinopati, NPDR: Non-proliferatif diyabetik retinopati, PDR: Proliferatif diyabetik retinopati
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2.3. DIYABETIK RETINOPATI VE PATERN

ELEKTRORETINOGRAFI

Retinaya diisen 151k enerjisinin fotoreseptorleri uyararak olusturdugu potansiyeller
fotoreseptorlerden bipolar hiicrelere, daha sonra da ganglion hiicrelerine iletilir ve sinir
impulslart seklinde gérme korteksine ulasir. Elektroretinografi ile 151k uyarisiyla retinanin
elektriksel potansiyelinde olusan bu degisikliklerin kaydedilmektedir. Bu potansiyeller
ekstraselliiler araliktaki sodyum (Na*) ve potasyum (K*) gibi iyonlarin transselliiler
hareketi ile olugmaktadir. Olusan bu potansiyeller -elektroretinografide kullanilan
elektrodlar yardimiyla saptanir ve elektriksel degisiklikler kaydedilir.

PERG, makula ve retina ganglion hiicre fonksiyonlarmi degerlendirmede
kullanilan elektrodiagnostik bir yontemdir. PERG ile belli bir diizende hareket eden, rengi
ve kontrast oranlar1 degistirilebilen dama tahtasi seklinde gorsel uyarimlarla elektriksel
potansiyeller olusturulmaktadir. Bu wuyarimlar esas olarak ganglion hiicrelerini
etkilemektedir. PERG ile foveola etrafinda yogun bir sekilde bulunan ganglion

hiicrelerinin toplam fonksiyonunun %90°1 degerlendirilebilmektedir.

PERG dalgalarinin amplitiidleri normal popiilasyonda 2-8 upV arasinda
degismektedir. Uyaranin frekans ve siiresine bagli olarak, gegici (transient) (uyar1 sikligi /
sn < 6) ve sabit durum (steady state) (uyar1 sikligi / sn > 10) cevaplar olusmaktadir. Klinikte
daha ¢ok kullanilan gecici PERG dir ve ii¢ dalga paterni bulunmaktadir (Sekil 3). 1k kiigiik
negatif dalga 35. milisaniyede (ms) olusan ve N35 olarak adlandirilan dalgadir. N35 diger
dalgalarin degerlendirilmesinde yardimcidir ve klinik énemi bulunmamaktadir. Ikinci
dalga biiyiik pozitif bir dalga olan P50’dir ve 50-60. ms’de olugsmaktadir. Ugiincii dalga ise
biiyiik negatif bir dalga olan, 90-100. ms’de olusan ve N95 olarak adlandirilan dalgadir.
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Sekil 3. Patern elektroretinografide N35, P50 ve N95 dalgalart

P50 komponenti makula fonksiyonu ve makula hastaliklarini, N95 komponenti ise
optik sinir bas1 fonksiyonu ve retina ganglion hiicrelerinin etkilendigi veya bozuldugu
patolojilerin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Sadece PERG’nin etkilenmesi
retinay1 etkileyen hastaliklarr, N95 tutulumuyla beraber VEP te (Visual Evoked Potentials,
Gorsel Uyarilmis Potansiyel) patoloji olmasi optik noropati lehine degerlendirilirken,
sadece VEP’in etkilenmesi demiyelinizan hastaliklari diisiindirmektedir (26). Ganglion
hiicre akson hasar1 ile giden hastaliklarda daha c¢ok genlik azalmasi goriilmekte iken,
myelinizasyon hasarinda daha ¢ok implisit zaman1 uzamasi goriilmektedir. Makiilopati ile
makula dejenerasyonlari, optik ndropati, optik atrofi, glokom ve ambliyopi gibi birgok
hastaliklarin tan1 ve takibinde PERG kullanilmaktadir (27, 28).

PERG, DR takibinde de kullanilabilecek objektif bir yontemdir. Yapilan
calismalarda klinik olarak DR goriilmeden ganglion hiicre fonksiyonunun etkilendigi
gosterilmistir (29). Ozkiris ve arkadaslari; DMO olan hastalarda yaptiklari ¢alismalarda
P50 ve N95 dalga genliklerinin intravitreal enjeksiyon sonrasi arttigini saptamis ve
PERG’nin tedavi cevabinda kullanilabilecegini belirtmiglerdir (30, 31). Ayrica DR siddeti
ve DM siiresi ile PERG genlikleri arasinda kolerasyon saptanmasi PERG’nin DR

progresyonunu saptamada 6nemli bir test oldugunu gostermektedir (32).



PDF Eraser Free . . .
24. DIYABETIK RETINOPATI VE OPTIK KOHERENS

TOMOGRAFIi ANJIYOGRAFI

OKT-A, yiiksek hizli ¢ekilen ardisik yapisal B-scan goriintiileri birlestirerek 3-D
(ic boyutlu) vaskiiler harita olusturarak retina ve koroidin vaskiiler yapisinin en face
goriintiilenmesini saglar. Bu anjiyografi goriintiilleme yonteminde herhangi bir intravendz
kontrast madde kullanilmadig: i¢in islem non-invazivdir. OKT-A’nun fundus floresein
anjiyografi (FFA)’e gore kisitliliklar1 vaskiiler sizintiy1 ve boyanmayi gésterememesi ile
periferik retinanin degerlendirilememesidir. FFA’ya istiinliikleri ise mikrovaskiiler
yapilarin detayli degerlendirilebilmesi, non-invaziv ve dolayisiyla tekrarlanabilir olmasidir
(33, 34).

Giniimiizde ¢esitli spektral-domain (SD) ve swept-source (SS) OKT-A
cihazlarinin ¢aligma prensibi, eritrositlerin hareket konstrastini saptamaktir. Vaskiiler doku
icindeki eritrosit hareketi ¢oklu sayida hareket kontrasti resimlerle kaydedilerek; ii¢
boyutlu OKT-A haritast olusturulmaktadir. Kullanilan SSADA (Split-Spectrum
Amplitute-Decorrelation Angiography) algoritmi ile ardigik iki B-scan arasindaki
dekorelasyon o6lglilmektedir. Bu algoritma ile yiizeyel, derin ve intermediate kapiller
pleksuslar; radial peripapiller ag ve koriokapillaris ile ilgili detayli akim imajlar
olusmaktadir. OKT-A olusabilecek hasta ve goz hareketine bagli artefaktlar: gidermek i¢in
hareket diizeltme (motion correction) veya goz takip (eye-tracking) teknolojilerini
icermektedir. OKT-A ve B-Scan goriintiileri birlikte kaydedilmekte, dolayisiyla ayni
noktada bulunan yapisal ve vaskiiler goriintiiler es zamanli degerlendirilebilmektedir (35).

Giintimiizde kullanilan OKT-A sistemlerinden biri de AngioVue, RTVue XR
Avanti SD-OKT (Optovue, Inc, Fremont, CA)’dir. Bu sistem SSADA algoritmasi ve 840
nm 1s1tk kaynagi kullanmaktadir. A-scan tarama hizi 70,000/sn’dir. Mevcut yazilimi
(Optovue, Versiyon 2015.100.0.35) ile retinanin tam kat otomatik segmentasyonu
yapilarak yiizeyel kapiller ag, derin kapiller ag, avaskiiler dis retina ve koryokapillarisin

degerlendirilmesini saglamaktadir (Sekil 4) (36).
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Yii | Kapiller Ag Derin Kapiller Ag Dis Retinal Tabaka
Ulzeye Aper 2 (ig niikleer — Dis pleksiform (Dis niikleer tabaka — Bruch Koryokapillaris
(ILM - I¢ pleksiform tabaka) tabaka) membrani)

Sekil 4. OKT-A yiizeyel, derin, dis retina ve koryokapillarise ait damarsal yap1 goriintiileri

OKT-A’nin non-invaziv ve tekrarlanabilir bir anjiyografi yontemi olmasi, DM
hastalarinda da kullanimini 6n plana ¢ikarmistir. OKT-A, klinik olarak DR gelismeden de
hastalik hakkinda onemli bilgiler verebilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda DR’si olmayan
DM hastalarinda kontrol grubuna gore vaskiiler dansite ve akim alaninda azalma
gosterilmistir (37, 38). Ayni hasta grubunda FAZ alaninin kontrol grubuna gore arttigini
gosteren ¢alismalar da mevcuttur (39). OKT-A preklinik degisiklikleri gostermesinin
yaninda, DR progresyonunda da kullanilabilecek 6nemli bir goriintiileme yontemi olarak

goziikmektedir (37).
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3. GEREC VE YONTEM

Prospektif olarak tasarlanan klinik ¢alismamiza, Ocak 2018 — Haziran 2019
arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Ulucanlar Goz Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne
basvuran DM veya DR saptanan hastalar dahil edilmistir. Calismaya katilan DM disinda
sistemik ve DR disinda okiiler hastaligi olmayan 103 hasta ve 25 saglikli goniilliiden yazili
onam alindi. 128 hastanin 128 gozii calismaya dahil edildi. Helsinki Bildirgesi’ne uygun
olacak sekilde tasarlanan calisma igin Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Numune

Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan onay alindi (Ek 1).

3.1. HASTA SECIMIi

Calismaya DR bulgusu olmayan 29 DM hastasi, hafif NPDR bulgusu olan 18 hasta,
orta NPDR bulgusu olan 15 hasta, agir NPDR bulgusu olan 14 hasta, PDR bulgusu olan
27 hasta ile 25 saglam kontrol dahil edildi.

Tiim hastalarin, DR diginda okiiler ve DM disinda sistemik veya ndrolojik hastalig
yoktu. Ambliyopi, katarakt, vitreus hemorajisi, kuru géz gibi OKT-A ve PERG ¢ekimlerini
etkileyebilecek hastaliklar1 olan veya kronik seyirli sistemik hastaliklar1 bulunan
katilimeilar calisma disinda birakildi. DMO olan veya 6ncesinde intravitreal enjeksiyon,
panretinal fotokoagiilasyon ile vitroretinal cerrahi Oykiisii bulunan hastalar calisma
kapsami diginda birakildi. Katarakt cerrahisi haricinde gegirilmis okiiler cerrahi, okiiler
travma, liveit, optik Sinir veya gérme yollarini ilgilendiren bir hastalik dykiisii olan veya
retinal toksisite yapma potansiyeli tasiyan veya test sonuglarini etkileyebilecek ilag
kullanim Oykiisii olan hastalar, pupilla anomalisi olanlar, uygulamada kooperasyon
saglayamayanlar, prostetik cihaz ya da elektromanyetik alan olusturan cihaz kullanan
bireyler ¢alismaya dahil edilmedi. Ayrica sigara kullanan veya sigara kullanimi 6ykiisii
olan hastalar ¢aligma kapsami disinda birakildi. Her hastanin tek gozii degerlendirmeye
alinmis; her iki gozii de arastirma kriterlerine uyan hastalarin ¢aligmaya dahil edilecek

gozleri randomizasyona gore belirlenmistir.

10
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3.2. UYGULAMA VE DEGERLENDIRME

Calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan hastalara Snellen eseli ile en iyi
diizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK) &l¢iimii, biyomikroskobik &n segment muayenesi,
g0z i¢i basinci Ol¢iimii ve dilate fundus muayenesini igeren detayli oftalmolojik muayene
yapildi. Hastalarin DR evrelemesi, dilate fundus muayenesi ve gerekli durumlarda FFA ile
yapildu.

PERG testi izole bir odada Metrovision Monpack One (Mon2014D, Metrovision,
France) cihazi ile HK loop elektrotlari kullanilarak ve ISCEV standartlarina uygun sekilde
ayni teknisyen tarafindan gergeklestirildi (Sekil 5). Bu islem igin pupil dilatasyonu
yapilmadi ve topikal anestezi uygulandi. Metrovision Monpack One cihazinda geri
bildirim modelli (standart LCD monitorlerin parlaklik artefaktini ortadan kaldirmak igin)
uyarict LCD (Liquid crystal monitors) kullanildi. Elektrodlarin yerlestirilmesinden ve
gerekli ise refraktif diizeltmenin yapilmasindan sonra hasta 1 metre 6niinde bulunan
ekrandaki hareketli dama tahtasi seklindeki desenlerin ortasinda bulunan fiksasyon
noktasina baktirilarak PERG kaydi yapildi. Kayit sirasindaki siyah ve beyaz kareler
arasindaki kontrast %95, ortalama parlaklik 80 cd/m? olarak belirlendi. Test sirasinda,
teknisyen tarafindan hastalarin gozlerini agik tutup tutmadiklari ve testin gerekliliklerine
uyup uymadiklar1 kontrol edildi. Kaydedilen N35, P50 ve N95 dalga paternlerinin genlik

ve latans degerleri otomatik olarak hesaplandi (Sekil 6).

Sekil 5. MonPackOne (Metrovision, Perenchies, Fransa) Elektrofizyoloji Unitesi

11
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Sekil 6. PERG veri analizi

OKT-A (AngioVue, RTVue XR Avanti SD-OCT, Optovue, Fremont, CA, ABD)
goriintiileme, PERG 6l¢iimiinden sonra pupiller dilatasyon yapilarak gergeklestirildi (Sekil
7). Tim hastalardan 6x6 mm’lik makiiler ve 4.5x4.5 mm’lik optik disk OKT-A goriintii
secenegi ile Olglimler alindi. Retina vaskiiler tabaka segmentasyonu yazilim tarafindan
otomatik olarak yapildi.

Sekil 7. AngioVue, RTVue XR Avanti SD-OCT (Fremont, ABD)

12
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Sekil 8’de yiizeyel ve Sekil 9°da ise derin kapiller agin ETDRS 1zgara modeline

(1mm, 3mm ve 6 mm) uyan makula alanlarina karsilik gelen fovea, parafovea ve perifovea

kapiller ag damar yogunluk (%) 6l¢iimleri gosterilmektedir.
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Sekil 8. Yiizeyel kapiller ag en face ve B-scan goriintiileri ile ETDRS 1zgara modeline uygun

damaryogunluk 6l¢timleri
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Sekil 9. Derin kapiller ag en face ve B-scan goriintiileri ile ETDRS 1zgara modeline uygun damar yogunluk
Ol¢timleri
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Sekil 10°da ise foveal avaskiiler zon (FAZ, mm?), asirkiilarite indeksi (AI=FAZ

cevresi/ Perimetre), FAZ 300 mikron ¢evresi damar yogunlugu (FD, %) ve perimetre (mm)
olciimleri izlenmektedir. Koryokapillaris akimi 1 mm, 2 mm ve 3 mm yarigapl alan (mm?)
Olciimleri de Sekil 11°de gosterilmistir. OKT-A diisiik goriintii kalitesi (sinyal giicii indeksi
<6), az goren ve fiksasyonu sinirl, goriintiilemeyi etkileyen katarakt, vitreus hemorajisi

gibi nedenlerle artefakti olan hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir.

HD Angio Retina

FAZ (mm?): 0.256. PERIM (mm): 1.916. AFD: 1.07/60.34
-3 200

Sekil 10. FAZ parametreleri

Select Area (swi'). 3 M2 Flow Avea (s 2083 Solect Aroa (m): 12531 Flow Area fmen’y 8628 Selact Area (). 28.275 Flow Avea (). 19851

Sekil 11. Yarigaplar: 1 mm, 2 mm ve 3 mm olmak {izere koryokapillaris akim 6l¢iimleri
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3.3. CALISMA GRUPLARININ OLUSTURULMASI

Biyomikroskobik olarak DR olmayip diyabet tanis1 olan hastalar DM grubuna dahil
edildi. DR olan hastalar ETDRS siniflamasina gére gruplara ayrildi. Bu siniflamaya goére
sadece mikroanevrizmalarin goriildiigii hastalar hafif NPDR, mikroanevrizmalara ilaveten
dot blot hemoraji, sert eksiida ve yumusak eksiidas1 olan hastalar orta NPDR grubuna dahil
edilmistir. 4 kadranda intraretinal hemoraji, en az 2 kadranda ven6z boncuklanma ve en az
1 kadranda intraretinal mikrovaskiiler anormallikler goriilen hasta gozleri ise agir NPDR
grubuna dahil edilmistir. PDR hasta grubunu ise neovaskiiler disk/else, neovaskiiler iris ve

vitreus i¢i hemorajisi olan hastalar olusturmaktadir (Sekil 12).

Sekil 12. Caligmaya dahil edilen hastalara ait 6rnek fundus fotografi ve fundus floresein anjiyografi

goriintiileri (soldan saga dogru kontrol, DM, NPDR ve PDR grubu)

15



PDF Eraser Free

ETDRS tarafindan klinik anlamli makula 6demi tanimi yapilmistir. Bu tanima
gore makiila 6demi, makulanin merkezi 500 mikronluk alaninda kalinlagsma ve/veya komsu
retinada kalinlagsmaya ek olarak merkezi 500 mikronluk alanda eksiida varlig1 ve/veya
santral bir disk ¢ap alanin bir pargasi olacak sekilde bir disk ¢apinda kalinlagsma olarak
belirlenmistir (40). Bu tanimlamaya gore makiiler 6demi olan hastalar ¢alisma kapsami

disinda birakilmstir.

3. 4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Aragtirma verisi ‘SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 24.0
(SPSS Inc, Chicago, IL) programiyla degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler ortalama +
standart sapma (minimum-maksimum), frekans dagilimi ve yiizde olarak sunuldu.
Kategorik degiskenlerin  degerlendirmesinde Pearson Ki-Kare Testi uygulandi.
Degigkenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve
analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk Testi) kullanilarak incelendi.
Normal dagilima uydugu saptanan degiskenler icin, iki bagimsiz grup arasindaki
istatistiksel anlamliliklarda Student’s T Testi, li¢ veya daha fazla grup arasindaki
istatistiksel anlamliliklarda ise; Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA) uygulandi. Ug veya
daha fazla bagimsiz grup arasinda anlamli fark saptandiginda farkin kaynagini1 saptamaya
yonelik posthoc Tukey HSD testi kullanildi. Normal dagilima uymadigi saptanan
degiskenler i¢in ise; iki bagimsiz grup arasinda Mann-Whitney U Testi, ili¢ veya daha fazla
bagimsiz grup arasinda ise; Kruskal Wallis Testi istatistiksel yontem olarak kullanildi.
Ikiden fazla bagimsiz grup arasinda anlaml fark saptandiginda farkin kaynagini saptamaya
yonelik Bonferroni diizeltmesiyle yapilan post-hoc ikili karsilastirmalarda Mann-Whitney
U Testi kullanildi. Degiskenler arasindaki iliski Spearman Korelasyon Testi ile

degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza 25 saglikli kontrol, 29 DR’si olmayan DM hastasi, 47 NPDR (18 hafif
NPDR, 15 orta NPDR, 14 agir NPDR) ve 27 PDR hastast dahil edilmistir (Tablo 2).

Toplamda 128 hastanin 128 g6zii caligma kapsaminda incelenmistir.

Tablo 2. Calisma gruplarinin hasta sayisina gore dagilimi

Gruplarin Dagilimi (Hasta Sayisi)

50
45
40
35

30

25
20
15
10

0

KONTROL DM NPDR PDR
m Hafif NPDR M Orta NPDR  Agir NPDR

]
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Hastalarin tanimlayici ve klinik 6zellikleri Tablo 3 ve Tablo 4’de sunulmustur.

Tablo 3. Caligma gruplari arasinda tanimlayici 6zelliklerin dagilimi

Kontrol DM NPDR PDR p*
(n=25) (n=29) (n=47) (n=27)
Cinsiyet 0.504
Kadin| 12 (48) 19 (65.5) 30 (63.8) 15 (55.6)
Erkek| 13 (52) 10 (34.5) 17 (36.2) 12 (44.4)
Taraf 0.936
Sag| 14 (56) 14 (48.3) 25 (53.2) 15 (55.6)
Sol| 11 (44) 15 (51.7) 22 (46.8) 12 (44.4)
n: GOz sayist; *: Ki-Kare Testi
Degiskenler "sayi (siitun yiizdesi)" olarak sunulmustur.

Tablo 4. Caligma gruplari arasinda tanimlayici bazi 6zelliklerin dagilimi

Kontrol DM NPDR PDR P
(n=15) (n=29) (n=47) (n=27)
Yas (yil) 53.5£5.3 (45-63) 53.8£8.0 (34-63) 54.1£9.0 (24-72) 56.6=7.3 (42-72) 0.636
DM Siiresi (yil) - 7.5=6.8 (1-300* 13.7£6.0 (5-30) 15.4£5.7 (5-25) =0.001
HbAlc (%) - 8119 (5.5-12.47 8.5£1.7 (5.1-13.9) 10.0=1.9 (6.4-13.2) 0.001
EIDGK 0.90=0.09 (0.8-1.0)  0.93=0.09 (0.7-1.0} 0.90=0.11 (0.7-1.0) 0.83£0.10 (0.7-1.0®  0.001

1 Gz savist; *: Kruskal Wallis testi; EIDGK: En ivi diizeltilmis gorme keskinkigi
Degiskenler "ortalamazstandart sapma (mimmum-maksimum)" olarak sunubmustur.
Post-hoc ikili karsdastwrmada NPDR ve PDR ile arasmda anlambh fark saptand:
2Post-hoc ikili karsilastrmada NPDR ve PDR ile arasinda anlamh fark saptandh
*Post-hoc ikili karsilastrmada kontrol, DM ve NPDR ile arasmda anlamh fark saptanch

Hasta gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli yas ve cinsiyet farki bulunmadi
(p>0.05). DM siiresi; DM grubunda NPDR ve PDR gruplarina gére daha diisiik bulundu
(tim gruplar i¢in p<0.001). DM grubunda, NPDR ve PDR grubuna gére HbAlc diizeyi
anlaml olarak daha diisiik saptandi (tlim gruplar i¢cin p<0.001). HbA1c diizeyi i¢in NPDR
grubu alt analizi yapildiginda; DM grubuna gore fark orta ve agir NPDR grubu kaynakl
idi (siras1 ile p=0.004, p<0.001). PDR grubunda, diger tiim gruplara gére EIDGK
istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu (tiimii i¢in p=0.001)
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Tablo 5°da gruplar arasindaki N35, P50 ve N95 dalga degerleri gosterilmistir.

Tablo 5. Caligma gruplar1 arasinda PERG verilerinin degerlendirilmesi

Kontrol DM NFDR FDR P
(n=25) (n=29) (n=47) (n=27)

Nis

fmplisit zaman (ms)| 26.054.6 (19.4-33.6)  29.654.0 (22.1-41.6) 279249 (203-47.8)  32.126.9 (18.546.0)' <0.001
Genlik (uV)|  -0.7£0.6 (-2.0-0.13 -0.3£0.6 (-2.1-0.9) -0.320.5 (-1.1-1.0) 201204 (-11-08)  0.008

P50

Implisit zamani (ms)| 53.053.3 (48.6-59.0)  55.4:4.6(47.8-62.8) 54151 (44.2-72.5) 581453 (469672F  0.001
Genlik (WV)|  6.2£1.0 (4.1-8.2) 5.5£2.5 (1.5-10.4) 5.052.1 (1.7-9.5) 35514 (08-69)  <0.001
N95

fmplisit zamam (ms)| 102.2£8.5 (86.7-117.0)  104.4=10.3 (89.4-129.0)  102.3=8.9 (34.0-130.0)  106.3=14.6 (86.7-142.0) 0.835

Genlik (V)| -7.9£2.1 (-11.5-2.8) 6.7£2.6 (-11.1-2.2) 6.1£2.6 (-12.5-2.5) 4216(75-17)°  <0.001

n: Gdz sayist; ms: milisaniye; mv: mikrovolt; *: Kruskal Wallis testi

Degiskenler "ortalama+standart sapma (minimum-maksimum)" olarak sumulmustur.

‘Post-hoc ikili karsilastrmada kontrol ve NPDR grubu ile anlamh fark saptandi

“Post-hoc ikili karsilastrmada PDR grubu ile anlambh fark saptandt

*Post-hoc kili karsilastrmada kontrol ve NPDR grubu ile anlamh fark saptand

* Post-hoc ikili karsilastirmada diger gruplarla anlamb fark saptanch

*Post-hoc ikili karsilastrmada diger gruplarla anlamh fark saptand:

PDR grubunda, N35 ve P50 implisit zaman1 kontrol ve NPDR grubuna gére uzamis
(strast ile p=0.001 ve p=0.003); N35 genligi ise kontrol grubuna gore azalmis bulundu
(p=0.008). P50 ve N95 genligi ise; PDR grubunda diger tiim gruplara gore istatistiksel
olarak anlamli azalmis bulundu (tiim gruplar i¢in p<0.001). NPDR grubu alt gruplara
ayrilip degerlendirildiginde; PDR grubuna gore P50 implisit zaman1 ve genligindeki fark
orta NPDR grubu kaynakli olarak goriildii (sirasi ile p=0.002 ve p=0.003) (Sekil 13).
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Sekil 13. Calismaya dahil edilen hastalara ait drnek PERG goriintiileri (sol-iist: kontrol grubu, sag-iist: DM
grubu, sol-alt: NPDR grubu, sag-alt: PDR grubu)

Santral makiiler kalinlik kontrol grubunda 261.2+15.594p (226-291), DM
grubunda 244+22.237u (210-280), NPDR grubunda 250.944+33.561u (179-300) ve PDR
grubunda ise 261+36.184 (204-302) idi ve gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi
(p>0.05) (Sekil 14).
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Sekil 14. Calismaya dahil edilen hastalara ait 6rnek OKT goriintiileri (sol-iist: kontrol grubu, sag-iist: DM
grubu, sol-alt: NPDR grubu, sag-alt: PDR grubu)

Tablo 6’da FAZ parametrelerinin gruplara gore dagilimlari (ortalama+standart

sapma) gosterilmistir.

Tablo 6. Calisma gruplar1 arasinda OKT-A FAZ 6zellikleri ve anlamlilik diizeyleri

FAZ Kontrol (n=25) DM (1=29) NPDR (n:
Nonflow alan (um’)| 0.47750.102 (0276-0.688)  0.566=0.153 (0.227-0.818) 06400213

Al (mm?) 0.218£0.068 (0.105-0.367)  0.306£0.116 (0.126-0.518)  0.348+0.1

n= ) (n:?-.l') l]*
281-1.200)  0.685£0.277(0.310-1.336) 0.001

133-0.699)  0.3440.134 (0.127-0.777) <0.001

@ (
17(0. 4(

Perimetre (mm) | 1.771£0.279 (1.268-2.347)  2.133:0.430 (1.416-2.863)  2.332£0.399 (1.438-3.518)  2.334+0.498 (1.386-3.559) <0.001
( (

Al 1.08+0.02 (1.06-1.14) 1.10£0.03 (1.07-1.20) 1.13£0.04 (1.07-1.29) 1.14£0.04 (1.08-1.29) <0.001

FD (%) 53.7524.01 (46.84-60.18) 52115474 (41.43-6330)  50.95£3.85 (43.48-58.17)  48.20=4.58 (38.42-56.49) =0.001
1 Gz savisy; *: Kruskal Wallis testi
FAZ: Foveal avaskiiler zon, A Asirkiilarite indeksi FD: Foveal avaskiiler zon 300 mikron gevresi damar yogunhigu
Deiskenler "ortalamazstandart sapma (minimum-maksimum)" olarak sumilmustur.
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Non-flow alan degerleri incelendiginde hem NPDR hem de PDR grubunun

degerleri kontrol grubuna gore yiiksek saptandi (p=0.001). Kontrol grubunda hem FAZ
alant hem de perimetre degeri, diger tiim gruplara gore anlamli olarak diisiik saptandi
(tiimii i¢in p<0.001). Al degerlendirmesinde NPDR ve PDR grubunun verileri hem DM
hem de kontrol grubunun verilerine gore yiiksek bulundu (tiim gruplar i¢in p<0.001).
Ayrica DM grubunun Al degeri kontrol grubuna gore yiiksek bulundu (p<0.001). FD (%)
degeri kontrol grubunda NPDR ve PDR grubuna; DM grubunda ise PDR grubuna gore
yiiksek bulundu (tlim gruplar i¢in p<0.001).

Tablo 7. Calisma gruplar arasinda OKT-A yiizeyel kapiller ag damar yogunluk ortalamalar1 & standart sapma
ve anlamlilik diizeyleri

Damar Yogunlugu (%) Kontrol (n=25) DM (n=29) NPDR (n=47) PDR (n=27) p*
Yiizeyel kapiller ag
Tiim alan 499532 (44.7-54) 48.3+4 4 (34.7-54.6) 46.0+2.9 (40.0-53.0) 45337 (36.8-51.0) =0.001
Stiperioryanalan|  49.5£3.1 (43.9-54.0) 49,1245 (34.6-55.0) 45.7£2.9 (39.8-33.0) 45.244.0 (36.6-31.6) =0.001
Inferioryanalan|  50.2%3 4(45.5-55.0) 48.624 .4 (34.8-54.2) 46.2£3.0 (40.0-53.0) 453£3.7 (35.7-51.0) =0.001
Fovea 21.2£6.0 (12.0-35.5) 17.7£7.1 (78-33.4) 16.2£73 (22-37.0) 16.7£6.3 (5.8-31.6) 0.02
Parafovea
Timalan|  52.0+4.2 (45.0-58.0) 49.9+52 (32.5-57.0) 46.6+3.2 (41.8-53.7) 45124 6 (34.2-53.6) =0.001
Temporal|  51.5£43 (42.2-58.2) 497+47(37.1-56.8) 46.1+4.2 (36.8-54.0) 447£5.1 (34.6-51.0) =0.001
Stiperior|  53.6£3.3 (46.3-59.3) 50.4£6.3 (30.4-57.0) 46.4£4.2 (38.5-35.0) 46.2£4.6 (34.4-33.3) =0.001
Nezal|  493£5.7 (42.0-57.0) 49,6254 (31.5-56.4) 458442 (36.0-33.0) 43.546.5 (30.0-55.1) =0.001
Inferior]  53.1£5.1 (41.5-60.4) 49826 0 (31.0-58.5) 47.7£3.6 (38.5-56.0) 461252 (32.2-57 3) =0.001
Perifovea
Timalan|  50.7£3.3 (45.0-55.0) 49 7+4 5 (35.0-55.6) 46.5£3.2 (40.0-54.0) 46.3+4.2 (36.6-51.8) =0.001
Temporal|  45.7£4.0 (41.0-51.0) 45.5£55 (30.0-52.0) 41433 (34.8-49.0) 40.0+4 3 (29.3-472) =0.001
Stiperior|  50.2£3.2 (43.7-54.8) 50.5+4.3 (38.5-56.8) 47.1£3.8 (38.5-36.0) 459451 (35.5-34.0) =0.001
Nezal|  55.4%3.3 (49.0-60.6) 53.6:4 4 (37.6-59.5) 50.7£3.2 (44.8-56.0) 515543 (42.3-59.1) =0.001
Inferior] 51435 (45.6-56.4) 49 3£4 9 (34.1-56.0) 47243 9 (38.8-56.0) 47524 8 (36.8-53.6) =0.001

n: Goz sayist; *: Kruskal Wallis testi
Degiskerler "ortalamatstandart sapma (minimum-maksimum)" olarak sunulmustur.

Tablo 7°de makiiler, foveal, parafoveal ve perifoveal yiizeyel kapiller ag
yogunluklar1 gbsterilmistir. Tim alan, siiperior yar1 alan, inferior yar alan, parafoveal ve
perifoveal yiizeyel kapiller ag yogunlugu NPDR ve PDR grubunda; DM ve kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu (timii ig¢in p<0.001). Foveal
yiizeyel kapiller ag yogunlugu ise NPDR grubunda kontrol grubuna gore diisiik bulundu
(p=0.02). NPDR alt gruplara ayrildiginda; tiim alan, siiperior yar1 alan, inferior yari alan
ve perifoveal alan degerleri arasindaki DM ve kontrol grubuna gore fark hafif NPDR grubu
kaynakli idi (tiimii i¢in p<<0.001). Kontrol grubu ile karsilastirildiginda; parafoveal bolgede
olan fark tim NPDR gruplari, foveal bolgede olan fark ise hafif NPDR grubu kaynakli idi
(sirast ile p<0.001 ve p=0,043).
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Tablo 8. Calisma gruplar1 arasinda OKT-A derin kapiller ag damar yogunluk ortalamalar1 + standart sapma ve

anlamlilik diizeyleri

Damar Yogunlugu (%) Kontrol (n=25) DM (n=29) NPDR (n=47) PDR (n=27) p*
Derin Kapiller Ag

Tiim alan 50.2£7.6 (41.0-62.0) 49.0£7.7 (29.0-59.0) 46.6=4.4 (36.0-55.5) 43.8£3.4 (37.2-30.2) <0.001

Siiperior yan alan 50.4£8.0 (41.0-62.0) 50.3£7.2 (30.6-61.0) 46.7+4.4 (35.0-36.1) 44.4£3.3 (37.5-51.2) <0.001

Inferior yan alan 50.1£7.2 (41.4-62.0) 484270 (27.8-38.0) 46.524 4 (37.0-54.8) 431£4.0(33.8-30.3) <0.001

Fovea 41.1£6.1 (30.4-50.6) 33.3£8.7 (18 4-47.0) 30.3£7.8 (11.5-45.6) 30.0£7.8 (13.0-49.0) <0.001
Parafovea

Tiim alan 35.7£3.8 (49.4-61.0) 54244 8 (39.0-62.8) 50.8£3.3 (41.3-56.9) 477+35(376-53.2) =0.001

Temporal 57.4£3 4 (51.6-63.3) 552452 (36.0-65.0) 51.3£3.8 (39.0-58.6) 43.1£3.8 (38.0-57.0) <0.001

Siiperior 55.8+4.2 (48.0-62.3) 53.6+4.8 (42.0-61.7) 50.3£3.9 (38.0-56.3) 47.5£3.9 (41.6-35.0) =0.001

Nazal 55.34.1 (50.5-61.3) 55.8+4.3 (42.0-62.6) 52.1£3.9 (44.6-63.0) 48.9+4.0 (34.7-35.7) <0.001

Inferior 54.1£4.2 (46.0-60.0) 52.1£6.4 (35.8-63.8) 49.5£3.9 (43.6-36.0) 46.5£5.0 (34.0-36.3) <0.001
Perifovea

Tiim alan 51.2£8 6 (40.6-63.0) 50.4£7 6 (28.3-60.7) 476547 (35.6-36.7) 45424 7 (36.6-59.8) 0.003

Temporal 541261 (45.5-63.0) 53.1£72 (31.8-63.0) 49 5+3 9 (38.0-36.6) 46.2+4 9 (31.0-53.8) =0.001

Siiperior 30629 4 (39.4-63.5) 50.748.2 (29.2-63.8) 46.6=5.7 (28.8-37.3) 455540 (39.0-52.0) 0.005

Nazal|  49.0£11.1(35.0-62.0) 49.9+8.0 (27.7-61.5) 47.3£52 (36.4-37.0) 4474 0 (35.8-51.0) 0.05
Inferior S1.1£8.1 (41.4-64.3) 47.9+8.3 (24.5-39.0) 47.3£54(35.7-37.8) 44.0£55(28.1-53.8) 0.003

n: Gz sayst; *: Kruskal Wallis testi
Degiskenler "ortalamatstandart sapma (minimum-maksimum)" olarak sunubmmstur.

Tablo 8’de OKT-A derin kapiller ag yogunlugu degerleri belirtilmistir. OKT-A
verileri incelendiginde PDR grubu verileri; tiim alanda kontrol ve DM grubuna gore
(p<0.001), inferior ve siiperior yar1 alanda diger tiim gruplara gore (tiimii i¢in p<0.001),
perifoveal alanda ise DM ve kontrol grubuna gore diisiik bulundu (p=0.003). Foveal derin
kapiller ag damar yogunlugu diger tiim gruplarda kontrol grubuna gore diisiik bulundu
(timii i¢cin p<0.001). Parafoveal alan degerlendirildiginde kontrol ve DM grubu
karsilastirilmast hari¢ diger tiim ikili grup karsilagtirmalarinda fark saptandi (tiimii icin
p<0.001). NPDR grubu alt gruplara ayrilarak yapilan degerlendirmede; foveal derin
kapiller ag yogunlugu tiim NPDR alt gruplarinda kontrol grubuna goére diisiik bulundu
(timii i¢in p<0.001).

Tablo 9°da Imm, 2mm ve 3mm yarigapli alanda tespit edilen dis retinal akim
(DRA) ve koryokapillaris akim (KKA) degerleri belirtilmistir. Imm yarigapli DRA
incelendiginde kontrol grubunda PDR grubuna gore (p=0.003); 2mm ve 3mm DRA
incelendiginde ise kontrol grubunda hem PDR hem NPDR grubuna gore akim degerleri
yiiksek bulundu (sirasi ile p<0.05 ve p<0.001). Imm KKA degerlendirildiginde; kontrol
grubunun verileri diger gruplara gore yiiksek, DM grubunun verileri ise PDR grubuna gore
anlamli yiiksek bulundu (tiimii i¢in p<0.001). Kontrol grubu 2mm ve 3mm KKA degerleri
tiim gruplara gére; DM grubu degerleri ise NPDR ve PDR grubuna gore yiiksek bulundu
(tlimii i¢in p<0.001). NPDR alt gruplarinda tiim KK A degerleri kontrol grubuna gore diisiik
bulundu (tiimii i¢in p<0.001).
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Tablo 9. Caligma gruplar1 arasinda vaskiiler akim ortalamalari + standart sapma ve anlamlilik diizeyleri

| Konrol (n=25) DM (n=29) NPDR (n=47) PDR (n=17) p*
s Retina Alamu (yaricap)
Imm| 0.665£0.280 (0.242-1.418)  0.636=0361 (0.128-1.666)  0.500=0.394 (0.054-1823)  0.420£0.259 (0.038-1.181) ~ 0.003
Jmm| 4199£1573(1.764-7.723)  3.666=1.593 (1.060-7.803)  3.087£1472(0.914-6277)  2.982£1230(0.999-5.695) 0.016

3mm| 10.918£2.733 (6.928-14.810)  10.010=2.601 (6.100-16.070)
Koryokapillaris Ak (varicap)
Imm| 2.21320.106 (2.030-2.356)  2.10820.124 (1.720-2.315)  2.0320.124 (1.610-2.237)
Jmm| 9.050£0.385 (8.401-9.458)  8.66020.547(7.146-9.618)  8.288+0.528 (6.415-0.130)  8.089+0.432(7.221-8.336) <0.001
3mm| 20.764=1.018 (19.15-21976) 19.78320.884 (16.658-21.445) 18.922+1.215 (14.832-20.916) 184781035 (16.426-20.412) =0.001
1 Giz sayist; *: Kruskal Walls test
Degiskenler "ortalamatstandart sapma (minimum-maksimim)" olarak sunulmugtur.

§.384£3.041 (4.000-14.898)  8.196£2.966 (4.224-13.883) «0.001

Radyal peripapiller kapiller (RPK) damar yogunlugu verileri Tablo 10’da
gosterilmistir. Tiim alan, peripapiller bolge tiim alan ile stiperior ve inferior yar1 alan
kapiller yogunlugu incelendiginde bu degerlerin kontrol ve DM gruplarinda, hem PDR
hem NPDR grubuna gore anlaml yiiksek oldugu saptand (tiimii i¢in p<0.001). Disk ici
kapiller yogunlugunda NPDR grubu degerleri, kontrol grubuna gore diisiik saptandi
(p<0.05).

NPDR alt gruplari incelendiginde tiim alan, peripapiller bolge tiim alan ile siiperior
ve inferior yar1 alan kaynakli farkin hafif ve orta NPDR grubu; disk i¢i kaynakli farkin orta
NPDR kaynakli oldugu gortildii (tiimii i¢in p<0.05).

Tablo 10. Calisma gruplar1 arasinda OKT-A peripapiller kapiller damar yogunluk ortalamalar1 + standart sapma
ve anlamlilik diizeyleri

Radyal Peripapiller Kapiller Kontrol DM NPDR PDR p*
Yogunlugu (%) (n=25) (n=29) (n=47) (n=27)
Tiim alan 51.7£1.3 (48.8-34.8) 50.9£2.0 (45.4-34.3) 48.1£2.5 (41.0-32.8) 48.0£3.2 (37.0-51.4)  =0.001
Disk ici 51.3£3.9 (41.3-38.7) 48.554 4 (33.7-34.8) 47.4£5.8 (29.6-36.4) 50.9£4.7 (43.7-60.6)  0.007
Peripapiller

Tiim alan| 54.2£2.9 (43.2-39.0) 53.6£2.2 (49.0-37.2) 50.6£2.6 (44.7-36.0) 50.7£3.4 (33.6-55.2)  =0.001

Stperior van alan| 54.2£1.7 (50.5-58.2) 53.8£2.7 (43.0-39.0) 50.8£2.9 (44.2-56.0) 51.2£39(42.5-59.2)  =0.001

Inferior yar alan| 54.9£2.1 (50.4-60.0) 53.3£2.2 (48.0-36.8) 50.3£3.0 (44.0-36.3) 50.124.0(34.0-55.6)  <0.001

- Giz sayisy; *: Kruskal Wallis testi

Degiskenler "ortalamazstandart sapma (minimum-maksimum)" olarak sunulmugtur.
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Tablo 11°de retina sinir lifi tabakas1 (RNFL) kalinliklar1 incelendiginde tiim alan

ve yar1 alan degerlerinde gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (tiimii i¢in p>0.05).
Temporal-inferior alan RNFL degeri PDR ve NPDR gruplarinda, hem DM hem kontrol
grubuna gore yliksek saptandi (tiimii i¢in p<0.001). Temporal-siiperior kadranda ise PDR
grubu verileri diger tiim gruplara gore yiiksek bulundu (tiimii i¢in p<0.001). Ayn1 sekilde
PDR grubunun RNFL degeri kontrol ve DM grubuna gore siiperior-temporal kadranda

yiiksek bulundu (tiimii i¢in p=0.002).

Tablo 11. Gruplar arasinda RNFL kalinliklarinin degerlendirilmesi

RNFL kalinhg Kontrol (n=25) DM (n=29) NPDR (n=47) PDR (n=27) p*
Tam alan 107 .6+8.6 (86.-123) 111.9#9.7 (91-127) 113.84£15.8 (87-146) 116.9218.6 (75-147) 0.235
Superior yar alan 106.8+8.4 (95.-124) 112.4%8.9 (93-131) 114.2%18.7 (76-148) 118.0#18.1 (77-156) 0.064
Inferior yari alan 108.8£411.7 (96.-128) 111.4#12.0 (86-126) 11324140 (90-149) 115.6220.8 (73-156) 0.488
Nazal-siiperior 107.6210.8 (82-134) 112.8415.3 (77-146) 112.4424 3 (76-169) 103.2425.0 (60-152) 0.134
Nazal-inferior 86.1#15.9 (63-120) 91.4213.3 (62-115) 92.9217.3 (66-139) 95.7+29.3 (57-160) 0.567
Inferior-nazal 142.8#19.7 (123-185) 144.2426.7 (838-187) 132.4433.2 (11-183) 13424336 (87-197) 0.236
Inferior-temporal 143.7458.7 (110-420) 140.5£16.3 (106-175) 145.4+23.5 (93-200) 14424792 (64-198) 0.106
Temporal-inferior 67.9+7.7 (52-82) 68.5+9.2 (55-90) 79.9+16.4 (57-115) 88.7+23.7 (54-153) <0.001
Temporal-siiperier £8.439.0 (46-88) 72.249.5 (54-101) 80.1%14.2 (62-120) 97.0¢21.7 (71-146)  <0.001
SUperior-temporal 120.7£16.5 (89-156) 127.5%16.3 (93-165) 130.3£24.4 (64-176) 145.0£30.5 (65-206) 0.002
Superior-nazal 132.4216.2 (114-168) 139.8212.6 (120-161) 138.0£28.5 (84-188) 135.3229.0 (71-177) 0.677

n: Géz sayisi; *: Kruskal Wallis testi
Degiskenler "ortalamazstandart sapma (minimum-maksimum)"” olarak sunulmustur.

Tablo 12. PERG degerleri ile bazi1 tanimlayict 6zellikler arasindaki korelasyon analizi

DM Siiresi (yil) HbAlc (%) EIDGK
r P r P r P
N33 implisit zamam (ms) | -0.030 0.751 0.200 0.034 -0.246 0.005
2
genlik (UV) 0.016 0864 -0085 0389  -0.131 0.139
P50 implisit zamam (ms) | 0.006 0.947 0.152 0.123 -0.111 0.212
2
genlik (uV) -0.208 0.034 -0.320 0.001 0.202 0.001
implisit zamam (ms) | -0.190 0.053 -0.232  0.018 0.059 0.506
NO95
genlik (uV) 0.242  0.013 0.329  0.001 -0.339 =0.001

r- Spearman katsayisi; ms: milisanive; mv: mikrovolt; EIDGK: En ivi ditzeltitmis gérme keskinligi
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Tablo 12°de PERG degerleri ile baz1 hasta 6zellikleri arasindaki korelasyon analizi
gosterilmistir. Bu analize gore N35 implisit zamani ile HbAlc diizeyi arasinda pozitif
korelasyon, EIDGK ile ise negatif korelasyon saptandi. P50 genlik degeri ile DM siiresi ve
HbAlc diizeyi arasinda negatif korelasyon, EIDGK ile arasinda pozitif korelasyon
bulundu. N95 dalga verileri incelendiginde ise; N95 implisit zamani ile HbA1c arasinda
negatif korelasyon, N95 genligi ile DM siiresi ve HbA 1¢ degeri arasinda pozitif ve EIDGK

ile negatif korelasyon saptandi.

Hastalik ozellikleri ile OKT-A makiila degerlerinin korelasyonu Tablo 13’de
gdsterilmistir. DM siiresi ile FAZ alan1 ve Al degeri arasinda pozitif, HbAlc degeri ile FD
(%) arasinda negatif korelasyon saptandi. Yiizeyel kapiller agin tiim degerlerinde DM
stiresi ile arasinda negatif korelasyon saptandi. HbAIc ile ise inferior yar1 alan, perifoveal
inferior yar1 alan ve tiim parafoveal alanlarda negatif korelasyon goriildii. Derin kapiller
agda ise ylizeyel kapiller aga benzer sekilde DM siiresi ile tiim alanlarda negatif korelasyon
saptand1i. HbA1c’de ise sadece foveal alandaki derin kapiller ag yogunlugu disinda diger
alanlarda negatif korelasyon saptandi. Ayrica akim degerlendirildiginde 1mm DRA ile DM
sliresi arasinda, 2mm ve 3mm KKA ile hem DM siiresi hem de HbAlc arasinda negatif

korelasyon goriildii.
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Tablo 13. OKT-A degerleri ile baz1 tanimlayici dzellikler arasindaki korelasyon analizi

DM Siiresi (yil) HbAlc (%)

FAZ
Alan (mm®) 0.348%* -0.061
Perimetre (mm) 0.373%* -0.03%
AT 0.215*% 0.173
FD (%) -0.127 -0.272%
Yiizeyel Kapiller Ag
Tiim alan -0.351** -0.18%
Siiperior van alan -0.364%* -0.137
Inferior van alan -0.316* -0.215*
Fovea -0.303* 0.081
Parafovea
Tiim alan -0.403** -0.244%
Sitperior van alan -0.392%* -0.219*
Inferior van alan -0.350%* -0.236*
Perifovea
Tiim alan -0.329*% -0.17%9
Sitperior van alan -0.369*%* -0.123
Inferior van alan -0.275* -0.202*
Derin Kapiller Ag
Tiim alan -0.355%* -0.221*%
Sitperior van alan -0.330* -0.191
Inferior van alan -0.330%* 0.227*
Fovea -0.391** 0.013
Parafovea
Tiim alan -0.396%* -0.271%
Sitperior van alan -0.390%* -0.285*
inferior van alan -0.353%* -0.237*
Perifovea
Tim alan -0.313* -0.237#
Sitperior van alan -0.319* -0.209*
inferior van alan -0.207+ -0.250%
Ins Retina Akaimm
lmm -0.246* -0.050
2mm -0.17% -0.02%9
Imm -0.177 -0.060
Koryvokapillaris alkam
lmim -0.180 -0.18%
2mm -0.227* -0.236%
Imm -0.282* -0.359%*

EIDGK: En ivi dizeltitmis gérme keskinlizi: AT Asirkiilarite indeksi
FD: Foveal avaskiiler zon 300 mikron ¢evresi damar vogunlugu
r: Spearman katsavisi; *: p<0.05; **: p<0.001
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Tablo 14. OKT-A radyal peripapiller kapiller yogunlugu ile bazi tanimlayici 6zellikler arasindaki korelasyon
analizi

Radyal Peripapiller Kapiller Yogunlugu DM Siiresi (yal) HbAlc (%)
Tiim alan 0.363*%* -0.181
Disk igi -0.029 -0.103
Peripapiller

Tiim alan -0.320* -0.008
Stperior van alan -0.3734+ -0.006

Inferior van alan -0.220* -0.201+*
Nazal-siiperior -0.301+* 0035

Nazal-inferior -0.191 -0.213*
Inferior-nazal 20.033 0.108
Inferior-temporal 0192 -0.188
Temporal-inferior -0.138 -0.031
Temporal-siiperior -0.187 0.021
Stiperior-temporal -0.301+ 0042
Siiperior-nazal -0.283* 0.019

1 Spearman katsayisy, *: p<0.03; **: p=<0.001

Tablo 14’de RPK damar yogunlugunun hastalik O6zellikleri ile korelasyonu
gosterilmistir. DM siiresi ile tiim alan, peripapiller tiim alan, siiperior ve inferior yari
alandaki kapiller yogunlugu arasinda negatif korelasyon saptandi. Bu negatif korelasyon
nazal-siiperior, siiperior-nazal ve siiperior-temporal kadranlarinda da goriildii. HbAlc
diizeyi ile peripapiller inferior yari alan ve nazal-inferior kadraninda anlamli negatif

korelasyon saptandi.

Tablo 15. PERG ile OKT-A FAZ degerleri arasindaki korelasyon analizi

N35 P50 N95
r Implisit zamar (ms)  Genlile (1V) | Implisit zamam (ms)  Genlik (uV) | Implisit zamam (ms)  Genlik (V)

Non-flow alan [mm:} 0.034 0.084 0.013 -0.191+% -0.046 0.219%=
FAZ

Alan (mm:} 0.060 0.148 0.047 -0.168* -0.033 0.202*

Perimetre (mm) 0.081 0.158 0.059 -0.177* -0.062 0.246*

Af 0.211* 0.120 0.123 -0.276* 0132 0.337#=

ED (%) 0.157 -0.158 0.150 0.351*# 0032 -0.299++

1: Spearman katsayisi; ms: milisanive; mv: mikrovolt
FAZ: Foveal avaskiller zon, Al: Asirkiilarite indeksi, FD: Foveal avaskiiler zon 300 mikron gevresi damar yoguniugu
* p<0.03; **: p0.001
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Tablo 15’de OKT-A FAZ verileri ile PERG degerleri arasindaki korelasyon
gdsterilmistir. Al ile N35 implisit zaman1 arasinda pozitif korelasyon saptandi. P50 genlik
degeri ile non-flow alan, FAZ alani, perimetre ve Al arasinda negatif; FD (%) ile arasinda
pozitif korelasyon goriildii. N95 genlik degerine bakildiginda ise P50 genliginin aksine
non-flow alan, FAZ alani, perimetre ve Al degeri ile arasinda pozitif; FD ile arasinda
negatif korelasyon saptandi. P50 ve N95 implisit zamanlari ile FAZ parametreleri arasinda

ise istatistiksel olarak anlaml1 bir korelasyon saptanmadi.

Tablo 16’da OKT-A yiizeyel ve derin kapiller ag degerleri ile PERG dalga
ozellikleri arasindaki korelasyon belirtilmistir. Yiizeyel kapiller ag degerleri ile N35, P50
ve N95 implisit zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi.
Benzer sekilde derin kapiller ag degerleri ile N35 ve N95 implisit zamanlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmazken; P50 implisit zamani ile
parafoveal derin kapiller yogunluk degerleri arasinda negatif korelasyon bulundu. N35
genlik degerleri ile parafoveal tiim ve siiperior yari alan ile siiperior ve inferior
kadranlardaki yiizeyel kapiller yogunluk degerleri arasinda negatif korelasyon saptandi.
Ayrica N35 genligi ile derin kapiller agda bulunan tiim alan, inferior yar1 alan, fovea,
parafoveal inferior yar1 alan ve nazal kadran ile perifoveal tiim alan, inferior yar1 alan ve
temporal kadran kapiller yogunluk arasinda negatif korelasyon goriildii. P50 genlik verileri
incelendiginde yiizeyel kapiller alandaki foveal alan digindaki diger tiim alanlardaki
kapiller yogunluk degerleri arasinda pozitif korelasyon saptandi. Ayrica derin kapiller agda
ise foveal ve parafoveal alanlarda P50 genligi ile pozitif korelasyon saptandi. P50 aksine
NO95 genlik verileri incelendiginde yiizeyel kapiller alandaki foveal alan disindaki diger
tiim alanlardaki damar yogunlugu degerleri arasinda negatif korelasyon saptandi. Derin
kapiller agda da benzer sekilde P50’nin aksine N95 genligi ile foveal ve parafoveal

alanlardaki kapiller yogunluk degerleri arasinda negatif korelasyon goriildii.
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Tablo 16. PERG ile OKT-A kapiller yogunluk degerleri arasindaki korelasyon analizi

r Implisit zamam (ms) ~ Genlik (UV)  Implisit zamam (ms) ~ Genlik (UV)  Implisit zamam (ms)  Genlik (UV)
Yiizeyel Kapiller Ag
Tiim alan 0.01% -0.110 -0.064 0.289* -0.072 -0.251*
Siperior vari alan 0.041 -0.123 -0.052 0.276% -0.083 -0.259*
Inferior yan alan 0.005 -0.094 -0.068 0.285* -0.040 -0.218*
Fovea 0.097 -0.094 0.026 0.14% 0.04% -0.172
Parafovea
Tiim alan -0.050 -0.188* -0.120 0.378** -0.054 -0.356%*
Siiperior vari alan -0.014 -0.193* -0.086 0.356%* -0.083 -0.343**
Inferior van alan -0.059 -0.167 -0.111 0.351** -0.025 -0.314%*
Temporal -0.049 -0.130 -0.153 0.348%* -0.012 -0.349+*
Siiperior -0.036 -0.201* -0.088 0.316%* -0.047 -0.314%*
Nazal 0.02% -0.157 -0.025 0.314%* -0.105 -0.253*
Inferior -0.091 -0.178* -0.079 0.285%* -0.033 -0.253*
Perifovea
Tiim alan 0.02% -0.103 -0.043 0.260* -0.047 -0.215*
Siiperior vari alan 0.007 -0.124 -0.023 0.269* -0.084 -0.240%
Inferior yan alan 0.002 -0.087 -0.038 0.260* -0.036 -0.182*
Temporal 0.027 -0.130 -0.074 0.249* 0.01% -0.201*
Stiperior 0.006 -0.119 -0.004 0.201* -0.132 -0.180*
Nazal 0.003 -0.097 -0.011 0.300* -0.017 -0.265*
Inferior 0.011 -0.070 -0.040 0.203* -0.105 -0.123
Derin Kapiller Ag
Tiim alan 0.00% -0.177* -0.044 0.162 -0.099 -0.071
Siperior vari alan 0.017 -0.167 -0.039 0.156 -0.116 -0.059
Inferior yan alan -0.002 -0.185* -0.046 0.156 -0.087 -0.069
Fovea -0.059 -0.178* -0.059 0.220% 0.020 -0.260*
Parafovea
Tiim alan -0.062 0.156 -0.217* 0.228* -0.064 -0.188*
Siiperior vari alan -0.101 0.15% -0.219* 0.280%* -0.083 -0.226*
Inferior yan alan -0.053 -0.174* -0.213* 0.202* -0.069 -0.168
Temporal -0.113 0.141 -0.272* 0.240* -0.057 -0.237*
Stiperior -0.081 0.137 -0.250* 0.267* -0.073 -0.220*
Nazal -0.014 -0.202* -0.099 0.219* -0.139 -0.113
Inferior -0.064 0.158 -0.196* 0.155 -0.058 -0.129
Perifovea
Tiim alan 0.037 -0.177* -0.019 0.15% -0.080 -0.060
Siiperior vari alan 0.063 -0.164 -0.029 0.135 -0.094 -0.038
Inferior yan alan -0.004 -0.175* -0.023 0.15% -0.088 -0.060
Temporal -0.026 -0.175* -0.124 0.220% -0.022 -0.165
Siiperior 0.073 -0.153 -0.016 0.091 -0.113 -0.008
Nazal 0.086 -0.149 0.03% 0.116 -0.114 0.012
Inferior -0.023 -0.172 -0.027 0.135 -0.112 -0.036

r: Spearman katsayist; ms: milisanive; mv: mikrovolt

*: p<0.05; **: p<0.001
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Tablo 17. PERG ile OKT-A akim degerleri arasindaki korelasyon analizi

N35 P50 NoO5
r Implisit zamam (ms) Genlik (V) | implisit zamam (ms) Genlik (V) | Implisit zamam (ms) Genlik (UV)
Dis retina akiom
lmm -0.058 0.000 -0.110 0.042 -0.064 -0.113
2mum -0.049 0.092 -0.08% -0.056 0.042 -0.067
3mm -0.060 0.089 -0.101 0.005 0.064 -0.141
Korvokapillaris akamm
lmm -0.182+* -0.010 -0.216% 0.182* -0.105 -0.181*
2mm -0.182+* -0.069 -0.167% 0.180* -0.094 -0.181*
3mm -0.249* -0.034 -0.186% 0.214* -0.016 -0.213*

t- Spearman katsayisy; ms: milisanive; mv: mikrovolt; *: p<0.05

Tablo 17°de OKT-A akim verileri ile PERG dalga korelasyonlar1 incelenmistir.
DRA ile her {i¢ dalganin implisit zamanlar1 ve genlikleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir korelasyon saptanmamistir. KK A incelendiginde ise 1mm, 2mm ve 3mm akim
degerleri ile N35 ve P50 implisit zaman1 ve N95 genligi arasinda negatif korelasyon

saptanirken, P50 genligi ile arasinda ise pozitif korelasyon saptandi.

Tablo 18’de RPK damar yogunlugu ve RNFL kalinliklar1 ile PERG dalgalart
arasindaki korelasyon semasi gosterilmistir. RPK damar yogunluklart ve RNFL
kalinliklart ile N35 implisit zaman1 ve genligi, N95 ve P50 implisit zamanlar1 arasinda
birka¢ kadran haricinde istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi. P50 genligi
ile disk i¢i, inferior-nazal, siiperior-nazal kadranlar disinda tiim alanlardaki RPK damar
yogunlugu arasinda ve tiim alan, siiperior ve inferior yar1 alan ile nazal-siiperior, inferior-
nazal ve siiperior-nazal kadranlardaki RNFL kalinliklar1 arasinda pozitif korelasyon
saptandi. N95 genligi incelendiginde, N95 genligi ile disk i¢i ve inferior-nazal kadran
haricinde tiim alanlardaki RPK yogunlugu arasinda negatif korelasyon goriildii. N95

genligi ve RNFL kalinliklar1 arasinda belirgin bir korelasyon goriilmedi.
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Tablo 18. PERG degerleri ile OKT-A radyal peripapiller kapiller yogunlugu ve retina sinir lifi kalinligt
arasindaki korelasyon analizi

N35 P50 NO5
r Implisit zamam (ms) Genlk (u\-"}| Implisit zamam (ms) Genlik (u\-"}| Implisit zamam (ms) Genlik (p\-’)|
RPK Yogunlugu
Tiim alan -0.006 -0.112 -0.083 0.352%* 0.115 -0.305%*
Disk ici -0.002 -0.001 0.017 0.145 0.020 -0.035
Peripapiller
Titm alan 0.073 -0.093 0.057 0.207%* 0.084 -0.321%*
Siiperior yvan alan 0.041 -0.079 0.042 0.267* 0.043 -0.318**
Inferior yan alan 0.064 -0.136 -0.048 0.297%* 0.136 -0.320%*
Nazal-stiperior 0.015 0.023 0.033 0.198* 0.071 -0.220%
MNazal-inferior 0.036 -0.065 -0.118 0.204* 0.128 -0.325%*
Inferior-nazal 0.098 -0.138 0.046 0.153 0.115 -0.153
Inferior-temporal 0.050 -0.143 0.083 0.214*% 0.116 -0.214%
Temporal-inferior 0.032 0.002 -0.057 0.185* 0.034 -0.263*
Temporal-siiperior -0.022 -0.101 0.097 0.182* -0.046 -0.195*
Siiperior-temporal 0.083 -0.215* 0.029 0.249*% -0.020 -0.289**
Stiperior-nazal 0.084 0.038 0.017 0.161 0.093 -0.225%
RNFL
Titm alan 0.082 0.053 0.172 0.207+ 0.051 -0.149
Siiperior yan alan 0.124 0.066 0.184%* 0.177* 0.052 -0.109
Inferior van alan 0.060 0.057 0.157 0.177*% 0.050 -0.129
Nazal-stiperior -0.010 0.028 0.092 0.201%* 0.037 -0.274*
Nazal-inferior 0.02%9 0109 0.128 0.072 0.063 -0.023
Inferior-nazal 0.087 -0.106 0.153 0.246*% 0.006 -0.179*
Inferior-temporal 0.100 0.138 0.143 0.06% -0.015 -0.040
Temporal-inferior 0.027 0.212* 0.056 -0.067 0.093 0.025
Temporal-siiperior 0.194* 0.102 0.277%* -0.091 0.054 0.170
Siiperior-temporal 0.123 0.078 0.108 0.102 0.064 -0.041
Siiperior-nazal 0.0935 -0.013 0.135 0.190* 0.011 -0.153

r: Spearman katsayisi; ms: milisaniyve; mv: mikrovolt; RPK: Radyal peripapiller kapiller; RINFL: Retina sinir ifi tabakasi
* p<0.05; **: p<0.001
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5. TARTISMA

DM, kan sekeri regiilasyonunda bozuklukla karakterize yaygin goriilen
multisistemik bir hastaliktir. Uluslararas1 Diyabet Federasyonu verileri incelendiginde,
tiim diinyada 415 milyon DM hastasinin yasadigi ve bu rakamin 2040 yilinda 642 milyona
ulagabilecegi diisiiniilmektedir (41). DM’da vaskiiler, biyokimyasal ve immiinolojik
degisimler sonucunda cesitli komplikasyonlar gelismektedir. Retinopati, nefropati ve
ndropati mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda yer almaktadir ve aralarinda en sik
goriileni  retinopatidir. DR giiniimiizde gelismis toplumlardaki gérme azalmasi
nedenlerinin baginda gelmektedir. Diger bir mikrovaskiiler komplikasyon olan néropati ise
diyabet hastalarinda goérme yolaginda bozukluklara yol agabilmektedir. Calismamizda
vaskiiler hasarin derecesine bagli olarak siddeti degisen DR’de, vaskiiler ve noronal
komponentlerin birbirine olan etkisini ve DR siddeti ile noropati derecesi arasinda

korelasyonunun aragtirilmasini hedefledik.

OKT-A, retinanin mikrovaskiiler dolasimin1 non-invaziv olarak gdsterebilen
objektif bir goriintiileme yontemidir. Calismamizda OKT-A ile yapti§imiz makiilanin
vaskiiler incelemesinde; non-flow alan biiyiikliigi NPDR ve PDR grubunda kontrol
grubuna gore yiiksek (p=0.001), FAZ alan1 kontrol grubunda diger tiim gruplara gore
diisiik (tiimii i¢in p<0.001), Al degeri NPDR ve PDR grubunda diger gruplara gore yiiksek
(tim gruplar i¢in p<0.001) ve FD (%) degeri kontrol grubunda NPDR ve PDR grubuna;
DM grubunda ise PDR grubuna gore yiiksek bulunmustur (tiim gruplar i¢in p<0.001). Bu
veriler bize DR siddeti arttikga normal vaskiiler yapmin azaldigini, vaskiiler yapida
patolojik degisikliklerin ve makiilada iskemik alanlarin arttigini1 géstermektedir. Tan ve
ark. yaptiklar1 ¢alismada NPDR hastalarinda kontrol grubuna gore kapiller perfiizyonun
azaldigin1  belirtmislerdir  (42). Anti-VEGF tedavi sonrasi vaskiiler yapimin
degerlendirildigi calismalarda ise Conti ve ark. (43) tedavi sonrasinda herhangi bir
degisiklik gozlemezken, Dastiridou ve ark. (44) ise tedavi sonrasinda derin kapiller
pleksusta iskeminin ve makiilada ise vaskiiler dansitenin azaldigimi saptamislardir. DM
hastalarinda DR gelismeden de vaskiiler degisikliklerin basladigin1 gosteren ¢alismalar
mevcuttur. Bu calismalarda DR’si olmayan DM hastalarinda kontrol grubuna gore
vaskiiler dansite ve akim alaninda azalma, FAZ alaninda ise artis oldugu gosterilmistir
(37,39). Derin ve yiizeyel kapiller pleksustaki vaskiiler yogunlugun DR siddeti arttik¢a

azaldig1 saptanmustir (38). Calismamizda yiizeyel ve derin kapiller ag yogunlugu verileri
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incelendiginde literatiirle uyumlu olarak DR siddeti arttik¢a kapiller yogunluk degerlerinin

azaldig1 saptanmistir. Ayrica; DRA ve KKA degerleri ise kapiller yogunluk degerlerine

benzer olarak DR siddetiyle azalma egilimi gostermekteydi.

RPK pleksusu incelendiginde ise; Vujosevic ve ark. DR olmayan DM hastalarinda
kontrol grubuna gore vaskiiler dansitenin azaldigini ve bu azalmanin RNFL’deki azalma
ile korele oldugunu belirtmislerdir (45). Calismamizda ise NPDR ve PDR grubunda
kontrol ve DM grubuna gére RPK yogunlugu azalmis olarak saptanmis (timi icin

p<0.001); fakat bu azalma RNFL ile korele bulunmamustir.

OKT-A verileri ile DM siiresi korelasyonu incelendiginde, DM siiresi ile FAZ ve
Al arasinda pozitif; yiizeyel ve derin kapiller ag vaskiiler dansitesi, DRA, KKA, RPK
yogunlugu arasinda ise negatif korelasyon saptandi. Ayrica HbAlc degerleri ile FD,
yiizeyel ve derin kapiller ag vaskiiler dansitesi, KKA ve RPK pleksusun bazi alanlarinda
negatif korelasyon saptandi. Bu veriler DM siiresi ve HbAlc diizeyinin artmasinin DR

siddetini, vaskiiler kaybi1 ve iskemik alanlar1 arttirdigin1 géstermektedir.

PERG, retinal gangliyon hiicreleri ve komsu i¢ retinal elemanlarin degerlendirildigi
objektif bir elektrodiagnostik yontemdir (46). Gangliyon hiicreleri gorme yolaginda
bulunurlar ve fotoreseptorlerden aldiklari uyariyr kranyal gérme alanlarina iletmekle
gorevlidirler. Onceki ¢aligmalar DR’si olmayan DM hastalarinda implisit zamaninin
kontrol grubuna gore uzadigini gostermistir (47,48). Mermeklieva da klinik olarak DR
goriilmeden ganglion hiicre fonksiyonunun etkilendigini belirtmistir (29). DMO olan
hastalarda yapilan ¢alismalarda ise P50 ve N95 dalga genliklerinin intravitreal enjeksiyon

sonrast arttig1 saptanmistir (30).

Caligmamizda ise PDR grubunda, P50 implisit zaman1 kontrol ve NPDR grubuna
gore uzamis (sirast ile p=0.001, p=0.003) olarak saptanmistir. P50 ve N95 genligi ise; PDR
grubunda diger tiim gruplara gore istatistiksel olarak anlamli azalmis bulunmustur (tim
gruplar i¢in p<0.001). Bu veriler 15181nda 6zellikle PDR’de gangliyon hiicrelerinin daha
fazla etkilendigini ve vaskiiler hasarin artigiyla ndronal hasarin da arttigini diisiinmekteyiz.
Ayrica; PERG verileri ile hastalik 6zelliklerinin korelasyonu degerlendirildiginde P50
genligi ile DM siiresi ve HbA 1 ¢ arasinda negatif korelasyon, EIDGK ile arasinda ise pozitif
korelasyon bulunmustur. Onceki calismalarda da DR siddeti ve DM siiresi ile PERG

genlikleri arasinda korelasyon saptanmistir (30,31). Literatiirle uyumlu olan bu
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sonucumuz, PERG’nin DR progresyonunu saptamada onemli bir test oldugunu

gostermektedir.

Literatiirdeki tiim c¢aligmalar incelendiginde, DM hastalarinda PERG ve OKT-A
korelasyonunun incelendigi bir calisma bulunmamaktadir. Dolayisiyla ¢alismamizin
literatiire en 6nemli katkisinit PERG ile OKT-A verilerinin korelasyonu olusturmaktadir.
Korelasyon verileri incelendiginde; P50 genlik degeri ile non-flow alan, FAZ alani ve Al
arasinda negatif; FD (%) ile arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. P50 ve N95 implisit
zamanlarl ile FAZ parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
goriilmemistir. Makiiler perfiizyonun azalmasi ve/veya anormal damar yapisinin artmasi
ile makiila fonksiyonunu yansitan P50 degerindeki azalmanin korelasyon gdstermesi 6nem

arz etmektedir.

OKT-A yiizeyel ve derin kapiller ag degerleri ile PERG dalga implisit zamani1
degerleri arasindaki korelasyona bakildiginda; P50 implisit zamani ile parafoveal derin
kapiller yogunluk degerleri arasindaki negatif korelasyon haricinde istatistiksel olarak
anlaml1 bir korelasyon saptanmamustir. P50 genlik verileri incelendiginde; yiizeyel kapiller
agdaki foveal alan digindaki diger tiim alanlardaki kapiller yogunluk ve derin kapiller
agdaki foveal ve parafoveal alanlardaki kapiller yogunluk arasinda pozitif korelasyon
saptanmistir. Ayrica KKA incelendiginde ise 1mm, 2mm ve 3mm akim degerleri ile P50
implisit zamani ile N95 genligi arasinda negatif, P50 genligi arasinda pozitif korelasyon
saptanmigtir. Makiila bulgularina ek olarak, RPK’deki damar yogunlugunda azalmanin da

P50 genlik degerinde azalmaya yol actig1 goriilmiistiir.

Bu bulgular ele alindiginda; makuladaki ile optik diskteki kan akimini ve vaskiiler
dansiteyi yansitan bir¢ok veri ile makiila fonksiyonunu degerlendiren P50 dalgasi
arasindaki anlaml1 korelasyonlarin goriilmesi, retinadaki vaskiiler degisiklikler ile néronal
degisikliklerin birbirini etkiledigini disiindiirmektedir. Diyabetteki mikrovaskiiler
degisikliklerin hem retinopati hem de ndropatiye yol actigr bilinmektedir. Diyabetik
hastalarda yapilan periferik sinir biyopsi 6rneklerinde, endondral kapillerlerde kapiller
bazal membran kalinlagmasi, perisit dejenerasyonu ve endotel hiperplazisi izlenmistir
(49,50). Thrainsdottir ve ark. ise endondral mikroanjiyopatinin periferik noropatiyi
arttirdigini belirtmislerdir (51). Ayrica diyabetik noropati gelisiminde énemli rolii olan

mikrovaskiiler hasarda hiicre i¢i sinyal yolaklarindaki (polyol yolu, protein kinaz C,
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anjiotensin 2 ve mitokondri aktivitesi) anormallikler de goriilmektedir (52-54).
Glinimiizde bu molekiiller {izerinden yapilan hayvan ¢aligmalarinda diyabetik

vaskiilopatinin progresyonu engellenerek noropatinin tedavisi amaglanmaktadir.

Bu goriislere ek olarak, mikroanjiopatiye bagli noral kan akimi azalmasinin da
diyabetik noropatiyi arttirdig1 diistinlilmiistiir. Fakat; diyabetik ndropati modellemeleri ile
yapilan pek ¢ok ¢calismada bu goriisiin aksini destekleyen bulgular da mevcuttur. Zochodne
ve ark. vaza nervozum {izerinde yaptiklar1 calismada herhangi bir vaskiiler kayip
izlememisler, aksine anjiogenezisin arttigini saptamislardir (55). Ayrica, yine ayni yazarlar
diyabetik hale getirilen sicanlarda yaptiklar1 ¢aligmada noral kan akiminit normal olarak
raporlamiglardir (56). Theriault ve ark. ise diyabetik noropatisi olan hastalarda doppler
flowmetri ile sinir kan akimini incelemisler ve sinir lifi kaybinin yiiksek kan akimi
degerlerinde daha ¢ok oldugunu saptamislardir (57). Tiim bu bulgular 1s181nda giliniimiizde
diyabetik noropati gelisimi i¢in ortak goriis, kan akiminda meydana gelen azalmadan daha
cok mikroanjiyopatiye bagli sinir dokusunun oksijen ve glukoz alimindaki bozukluklardir

(49).

Diyabetik mikroanjiyopati komplikasyonlarinin gelisimindeki bir diger dnemli
nokta mitokondri fonksiyon bozuklugudur. Diyabetik hastalarda sentezi artan reaktif
oksijen radikallerinin mitokondrial yikimi yeterli olmamakta ve bu durum elektron
transport zincirinde problemlere ve mitokondrial DNA hasarina yol agmaktadir (58).
Ayrica; Di Rosa ve ark. artan reaktif oksijen radikallerinin retinada otofajiyi indiikledigini
sOylemiglerdir (59). Bu anormalliklerin retinada vaskiiler hasar yaptigi ve DR’yi
indiikledigini belirten ¢alismalar da mevcuttur (60). Mitokondri fonksiyon bozuklugu da
noropati gelisiminde 6nemli bir yer tutmaktadir. Diyabetik hayvanlarda periferik sinir
sistemi lizerine yapilan c¢alismalarda, mitokondri disfonksiyonunun nérodejenerasyonda
rol aldig1 saptanmistir (61). Ayrica DM’un norolojik ve gorsel semptomlara yol acan

mitokondrial hastaliklar ile beraber goriilmesi de bu bulgular1 destekler niteliktedir ( 62).

Retinal ndrodejenerasyonun en onemli histolojik bulgulari arasinda noéral hiicre
olimii ve Miller hiicre anormalligi yer almaktadir (64). Geg¢miste DR sadece
mikrovaskiiler bir hastalik olarak goriilmekte iken giiniimiizde retinal nérodejenerasyonun
da DR’nin bir pargasi oldugu disiiniilmektedir (65). Yapilan c¢alismalarda DM’lu

hastalarda RNFL ve ganglion hiicre tabakasinda ilerleyici kayip ve incelme saptanmistir
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(65-67). Ayrica, DR’de noroproteksiyon azalmasinin ve glutamat disregiilasyonunun

retinal ndérodejenerasyonda rol aldigi diisiiniilmektedir (68).

Tim bu bulgular gz 6niine alindiginda DR hem vaskiiler hem de noéronal sistemin
etkilendigi bir hastaliktir. Literatiirde DR’de vaskiiler ve noronal degisikliklerin i¢ ice
oldugu ve birbirini etkiledigini diisiinen hipotezler bulunmaktadir (69). Noron hasar1 ve
glial disfonksiyon sonucu artan VEGF ile vaskiiler hasarin arttii, sonrasinda artan
vaskiiler hasarin ise neovaskiilarizasyonu ve noronal hasar1 indiikledigi hipotezi, bu
hipotezlerden en 6nemlisi gibi goziikmektedir (69). Normal miktarda VEGF ‘in retinada
noroprotektif oldugunu gosteren ¢cok sayida ¢alisma olmasi da bu fikri destekler niteliktedir
(70-72). Artan VEGF ile beraber goriilen nérodejenerasyonda ise asil suglanan mekanizma
glutamat toksisitesi olarak goziikmektedir (73). Ayrica, hayvan DR modellemelerinde
noroprotektif tedavi sonrasinda apoptotik molekiiller ile VEGF saliniminin da azalmasi
yine bu hipotezi destekler niteliktedir (74). Gelecekte her iki sisteme yonelik tedavi
ajanlarmin (Karotenoid, Resveratrol, Lisosan G, Glukagon benzeri peptit-1, Peroksizom
proliferasyonu aktivasyon reseptorii o [PPARa] agonistleri ve Asetaldehit dehidrojenaz 2
gibi) giinliik pratigimize girmesiyle DR’de hem vaskiiler patolojinin hem de

norodejenerasyon tedavisinin miimkiin hale gelebilecegi diistiniilmektedir (75-79).

Sonu¢ olarak DR’de vaskiiler sistem ile ndronal sistem hasari beraber
goziikmektedir. Noronal ve vaskiiler hasarin birbirini olumsuz yonde etkiledigi
disiiniilmektedir. Heniiz arastirma asamasinda olsa da, ¢alismamizin OKT-A ve PERG
arasindaki korelasyon sonuglar1 bu fikri giiclii bir sekilde desteklemektedir. DR ’nin sadece
vaskiiler bir hastalik olmadigini, nérodejenerasyonun bu hastaligin 6nemli bir komponenti
oldugunu ve gelecekteki klinik arastirmalar sonucunda her iki sisteme yonelik
gelistirilecek tedavi modalitelerinin DR’de 6nemli bir tedavi segenegi olabilecegini

diistinmekteyiz.
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6. SONUC

Sonuclarimizi kisaca su sekilde 6zetleyebiliriz;

1. Diyabetik hastalarda retinopati siddeti arttikca FAZ, yiizeyel ve derin kapiller ag damar
yogunlugu ile vaskiiler akim parametreleri daha ¢ok etkilenmektedir.

2. Diyabetik hastalarda retinopati siddeti artttkga PERG implisit zamani1 ve genlik
degerleri daha ¢ok etkilenmektedir.

3. Hem OKT-A hem de PERG, DR’nin progresyonunu degerlendirmede énemli objektif
yontemler olarak goziikkmektedir.

4. Artan DM siiresi ve HbAlc diizeyleri, vaskiiler ve noronal hasarin progresyonu ile
iligkili goziikmektedir.

5. Makiiler perfiizyonun azalmasi ve/veya anormal damar yapisinin artmasi ile makiila
fonksiyonunu yansitan P50 genlik degerindeki azalma korelasyon gostermektedir.

6. Hem yiizeyel ve derin retinal kapillerler hem de RPK pleksus damar yogunlugu ile P50
ve N95 dalga ozellikleri arasindaki korelasyon goriilmesi vaskiiler ve noronal hasarin

birbirini etkiledigini diisiindiirmektedir.
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EK 3: Hasta ve Kontrol Grubu I¢in Aydinlatilmis Onam Formu

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU

ARASTIRMA ADI: Diyabetik Retinopatisi Olan Hastalarin Optik Koherans Tomografi

Anjiyografi ve Patern Elektroretinografi Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Sayn ilgili;

Yapilmasi planlanan bu ¢aligma bilimsel bir aragtirma kapsaminda yapilmaktadir.
Calismanin amaci, diyabetik retinopati nedeniyle takip edilen hastalarda optik koherans
tomografi anjiyografi (ag tabaka damarsal yapilari i¢in yapilan goz tomografi goriintiileme
yontemi) goriintiileri ile patern elektroretinografi (ag tabakanin sinirsel boliimiihakkinda
bilgi veren 6l¢iim yontemi) parametreleri arasindaki iligkiyi incelemektir. Calismaya katilim
gonilliiliik esasina dayalidir. Kararmizdan once arastirma hakkinda sizi bilgilendirmek
istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra aragtirmaya katilmak isterseniz formu

imzalaymiz.

S.B.U. Ankara Ulucanlar Gz Egitim ve Arastirma Hastanesinde gergeklestirilecek bu
arastirmaya katilmayi kabul ederseniz Dog. Dr. Mehmet Ali Sekeroglu veya onun
gorevlendirecegi bir hekim tarafindan muayene edileceksiniz ve bulgular kaydedilecektir.
Uzak hedeflere bakarak camsiz ve camli gérme keskinliginiz alinacak, rutin g6z muayenesine
ek olarak optik koherans tomografi anjiyografi ile ag tabaka (retina) kisminin damarsal
yapilari i¢in goriintiilenme islemi ve patern elektroretinografi ile ag tabakanin sinirsel kismi
(gangliyon kompleksi) i¢in 6l¢lim yapilacaktir. Hedeflenen toplam goniillii katilimer sayisi
80°dir. Goniillii sadece bir adet tomografi dl¢iimii ve elektroretinografi 6l¢iimii ile calismaya

katilmig olacaktir. Dolayisiyla ¢alisma ile ilgili takip siiresi bulunmamaktadir.

Hastalar gruplar arasinda esit olarak dagitilacaktir. Caligmaya katilacak olan hastalar
diyabetik retinopati nedeniyle takipli, daha 6nce gbz cerrahisi ge¢irmemis ve retina biriminde
takipli hastalar arasindan tesadiifi olarak belirlenecektir. Hastalarin hangi grupta yer alacagi
cekilen gdz tomografisi goriintiilerine gore belirlenecektir. Uygulanacak olan géz tomografisi
anjiyografi cihazi ile damarsal yapu ile iliskili parametreler ve patern elektroretinografi ile

sinirsel tabaka parametreleri hesaplanacak ve bu dl¢iimler arasindaki iliski kiyaslanacaktir.
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Tiim hastalara uygulanacak olan bu muayenenin, g6z tomografi anjiyografi goriintiilleme
ve patern elektroretinografi olciimlerinin tedavi edici bir o6zelligi yoktur. Bu islem

calismaya bilgi toplamak amaciyla yapilacaktir.

Goz tomografi anjiyografi goriintiileme islemi, girisimsel olmayan (non-invaziv) bir
goriintiileme teknigidir. Diger tomografi cihazlarindan farkh olarak radyasyon (X 151m1)
kullanmamaktadir. Kizil6tesi (infrared) 1sinlar kullanildigi i¢in hastada g6z kamasmasi, 151k
cakmas1 gibi bildirilmis herhangi bir yan etkisi bulunmamaktadir. Ayrica diger damarsal
yap1r inceleme yontemlerinden farkh olarak girisimsel olmayan (non-invaziv) bir
tekniktir. Patern elektroretinografi 6l¢iimii, dama deseni olan siyah-beyaz ekrana baktirilarak
elektrotlar tizerinden kayit alinan ve girisimsel olmayan bir tekniktir. Bildirilmis herhangi bir
yan etkisi bulunmamaktadir. Bahsedilen bu durum calismaya katilmayan herhangi hastada
yapilan g6z tomografisi ¢cekimi ve patern elektroretinografi 6l¢iimii i¢in de aynidir. Calisma

zar olusumu veya gelisimi acisindan ek bir risk getirmemektedir

Yapilacak olan ¢calisma, normalde yapilan muayene iizerinde herhangi bir degisiklige yol
acmamaktadir. Muayene sirasinda veya sonrasinda agri, gegici gorme kayb1 ya da bulanik

gérme gibi etkiler bulunmamaktadir.

Makul 6lciide beklenen yararlarla ilgili olarak, arastirmada katilimci agisindan hedeflenen

herhangi bir klinik yarar olmadig: belirtmek isteriz.

Ister dogrudan, ister dolayl1 olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle meydana
gelebilecek herhangi bir saglik sorunu ortaya ¢ikmasi halinde, goniillitye (katilimciya)her tiirli
tibbi miidahalenin saglanacagr konusunda gerekli giivence saglanacaktir. (Bu tibbi

miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyeceksiniz).

Arastirma igin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmeyecek

ve tarafiniza bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu ¢aligmaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu arastirmaya katilmak tamamen istege baghdir ve
reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir degisiklik olmayacaktir. Projenin
yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan gekilebilirsiniz. (Ancak
aragtirmacilar1 zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekileceginizi dnceden bildirmeniz

uygun olacaktir.)
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Eger bu arastirmaya katilirsaniz size ait bilgilerin gizliligine arastirma sirasinda biiyiik 6zen ve
saygi gosterilecek ve arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaglarla kullanim1 sirasinda
da kisisel bilgileriniz ihtimamla gizli tutulacaktir. izleyiciler, yoklama yapan kisiler, etik kurul,
kurum ve diger ilgili saglik otoritelerinin goniilliiniin orijinal tibbi kayitlarina dogrudan
erisimleri bulunabilecektir. Ancak bu bilgiler gizli tutulacak ve yazili bilgilendirilmis goniilli
olur formunun imzalanmasiyla goniilli veya kanuni temsilcisinin séz konusu erisime izni
oldugunu belirtmek isteriz. Eger aragtirmaya katilim etkileyebilecek yeni herhangi bir durum

olusursa, katilime1 veya kanuni temsilci zamaninda bilgilendirilecektir.

Arastirma sirasinda olusabilecek bir saglik sorunu (yan etki) ile karsilastiginizda; giiniin
herhangi bir saatinde, Dr. Ali Mert KOCER'1 0 312 312 62 61-158 (is)

telefonlardan ulasabileceksiniz.
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(Katihmcinin/HastaninBeyani)

Sayin sorumlu arastirmaci Dog. Dr. Mehmet Ali Sekeroglu ve yardimci arastirmact Dr. Ali
Mert Koger tarafindan S.B.U. Ankara Ulucanlar Gz Egitim ve Arastirma Hastanesinde tibbi
bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu

bilgilerden sonra boyle bir arastirmaya ‘“katilimec1” olarak davet edildim.

Bilgilendirilmis goniillii olur formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana yukarida
konusu ve amaci belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida adi belirtilen
hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli
veya gerekcesiz olarak aragtirmadan ayrilabilecegimi biliyorum. Bana yapilan tim
aciklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Kendi bagima belli bir diisiinme siiresi
sonunda adi gecen bu arastirma projesinde “katilimc1” (goniillii) olarak yer alma kararimi
aldim. Tarafima yapilacak 6l¢timler dogrultusunda s6z konusu arastirmaya katilmay1 hi¢bir
baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla katilmayr kabul ediyorum.*“ Diyabetik
Retinopatisi Olan Hastalarin Optik Koherans Tomografi Anjiyografi ve Patern
Elektroretinografi Parametrelerinin Degerlendirilmesi” isimli arastirma kapsaminda toplanan
verilerin tip biliminin gelisimi icin yapilacak olan ve sadece yukarida bahsi gecen

arastirmada kullamilmasina yetki ve izin veriyorum.
Imzal1 bu form kagidinn bir kopyasi bana verilecektir.

Katihhmel

Adi, soyadt:

Tarih ve imza:

Katilmcivasisi/yakini

Adi, soyad:

Yakimlhg:

Tarih ve imza:

Katilime ile goriisen hekim

Adi soyadi, unvani: Dr.Ali Mert KOCER

Tarih ve imza:
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