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OZET

Burgin Cakir, Diyabetik Makiila Odeminde OKT Ve Takip, I. Géz Klinigi,
2009

AMAGC: Diyabetik makuila 6demi tanisinda ve lazer fotokoagulasyon tedavisi
sonrasi takibinde optik koherens tomografinin etkinligini arastirmak.
GEREC-YONTEM: Temmuz 2005 ile temmuz 2008 tarihleri arasinda Ankara
Egitim ve Arastirma Hastanesi Go6z Klinigine bagvuran, diyabetik makula
O0demi tanisi konmus 52 hastanin 80 gozu galisma kapsamina alindi. Lazer
fotokoagulasyon tedavisi uygulanan olgularin gérme keskinligi, g6z igi
basinci, ayrintili fundus muayenesi yapildi. Lazer fotokoagilasyon tedavisi
oncesi, sonrasi 3.ay ve 6.aylarda optik koherens tomografi ile dokuz farkli
alandaki makuler kalinhk ve total makuler volim 6lguldi. Morfolojik olarak
siniflama yapildi.

BULGULAR: Hastalarin ortalama yasli 62.71+ 7.869yil, 25’i kadin, 27’si
erkek idi. Ortalama goérme keskinligi 0,4, ortalama g6z igi basinci 16mmHg
Olculdu. Ortalama makduler kalinlk, santral makula kalinlik, 3mmlik alanda
yapilan nazal, temporal, inferior, stiperior alan makuler kalinlik dizeyleri ve
total makuler volim tedavi sonrasi 3. ve 6. aylarda istatistiksel olarak anlaml
azalma gosterdi. Gorme keskinligi tedavi sonrasi anlamli degisme
gostermezken goz i¢i basincinda tedavi sonrasi 6. ayda artis oldugu géraldu.
Gorme keskinligi ile ortalama makuiler kalinhk arasinda korelasyon
bulunmadi.

SONUC: Diyabetik makila 6demi takibinde optik koherens tomografi ile
makuler kalinlik ve total makuler volum oOlgumleri yararh bilgiler
saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Diyabetik makila 6demi, optik koherens tomografi,
makauler kalinhk



ABSTRACT

PURPOSE: To investigate the effectiveness of optical coherence
tomography in diagnosis of diabetic macular edema and laser

photocoagulation treatment.

MATERIAL-METHOD: 80 eyes of 52 patients with diabetic macular edema
seen in Ankara Training and Research Hospital, Retina section of
Ophthalmology clinic at July 2005-july 2008, were included. Visual acuity,
intraocular pressure, detailed fundus examinaiton and morphologic diabetic
macular edema classification at optical coherence tomographywere
evaluated on cases treated with laser photocoagulation.Total macular volume
and macular thickness of nine different field were studied before treatment
and after treatment at third and sixth months.

RESULTS: The mean age of 52 patients (25 female,27 male) was
62,71+7,87 years. Before laser therapy mean visual acuity was 0,4 and
intraocular pressure was measured 16 mmHg. Difference of visual acuity and
intraocular pressure after therapy was not statistically significant. Mean and
central macular thickness, thickness at 3mm field of nasal, temporal,
superior, inferior parts and total macular volume were measured and
statistically significant decrease was reported after therapy at third and sixth
months. Correlation between visual acuity and mean macular thickness was

insignificant.

CONCLUSION: Measurement of macular thickness and total macular
volume with optical coherence tomography is useful at follow up of diabetic

macular edema.

Keywords: Diabetic macular edema, macular thickness, optical coherence

tomography, laser photocoagulation treatment
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KISALTMALAR DiZiNi

WHO: Diinya Saglik Orglti

DR: Diyabetik Retinopati

DMO: Diyabetik makiila 6demi

ETDRS: Early Treatment Diabetic Study
VEGF: Vaskuler endotelyal buyime faktoru
DCCT: Diabetes Control and Complications Trial
FK: Fotokoagulasyon

OKT: Optik koherens tomografi

DM: Diabetes Mellitus

IRMA: intraretinal mikrovaskiler anomali
NPDR: Nonproliferatif diabetik retinopati
MA: Mikroanevrizma

FAZ: Foveal avaskiler zon

KAMO: Klinik anlamli makiila 6demi
FFA: Fundus floresein anjiografi

PRP: Panretinal fotokoagilasyon

KS: Kortikosteroid

MCC: Metastatik kolon kanseri

IVTA: intravitreal triamsinolon
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AKS: Aclik kan sekeri
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GiRIS

Diyabet gelismis ulkelerde en sik korluk sebebidir. Dunya saglik orgutu
(WHO)'ne go6re dinyada vyaklasik 150 milyon diyabetik hasta
bulunmaktadir. Bir yandan diyabetin goérilme oraninin artmasi, diger
yandan da modern tedavi yontemleri ile diyabetlinin yasam suresinin
uzatilmasi, diyabetik retinopati (DR) gorulme sikligini arttirmistir(1).
Diyabetli hastalardan olugmus bir toplulukta, herhangi bir seviyede
retinopati goértulme sikhigr yaklasik %25 olarak hesaplanmigtir ki; %5
hastada retinopati daha siddetli bir safhadadir(2).

Diyabetli hastalarda gorme kaybinin en 6nde gelen nedeni diyabetik
makdulopatidir (3,4). DR’nin hemen her asamasinda ortaya cikabilen bu
durum, makula 6édemi ve makula iskemisi olarak iki farkli antiteyi igerir ve
non-proliferatif devredeki gorme kayiplarinin %80’inden sorumludur (1,5).
Tim diyabetiklerin %10’unda ortaya gikan diyabetik makiila édemi (DMO)
“‘Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS)” calismasinda
maklla merkezinden 2 disk mesafe igerisindeki retina kalinlagsmalari
olarak tanimlanmistir (4). Genel anlamda makula 6demi, makila
bolgesindeki retina iginde, ekstraselliler alandaki sivi birikiminin
goOstergesidir ve eger makila merkezindeki retina kalinlasirsa gérme
keskinligini tehdit eder (6).

DMO gelismesinde rolii oldugu anlasilan biyokimyasal aracilarin sayisi
gungectikce artmaktadir. Vaskuler endotelyal buyume faktora (VEGF),
endotel, pigment epiteli, Mller ve glial hicreler tarafindan yapilmakta ve
protein kinaz CB izoformunun wuyarilmasiyla damar gecirgenligini
arttirmakta, ayni zamanda retina iskemisine de yol agmaktadir (7,8).

Son zamanlarda DMQ’ya bagl vizyon azalmasi igin ispatlanmis tedavi
secenekleri, “Diabetes Control and Complications Trial” (DCCT) ve “U.K

Prospective Diyabetes Study “ tarafindan ispatlanan siki kan sekeri
regulasyonu ve “Early Treatment Diyabetic Retinopathy Study 117
(ETDRS) grubu tarafindan ispatlanan lazer fotokoagulasyon (FK)

tedavisidir. (7,8,9,10)



DMO tani ve tedavi sonrasi takibinde optik koherens tomografi (OKT) ile
retinal kalinlik élgimleri ¢ok fayda saglamistir. OKT retina anatomisinin
capraz kesitli goruntulerini saglayabilen bir gorintuleme ydntemidir.
Kizilétesine yakin 840nm’lik bir diod laser i1s1g1 yardimiyla dokularin optik
geri yansitma Ozelligini kullanarak retinanin igyapisi hakkinda yuksek
cozumlemeli ve derinlemesine bilgiler saglar. Kolay uygulanabilen, hasta
uyumunun iyi oldugu invaziv olmayan bir tetkiktir(11).

Bizim calismamizda, fokal ve diffiiz diyabetik makila 6demli olgularin
makulla boélgesine fokal (direkt) ve grid lazer FK tedavisi uygulanarak;
tedavi sonrasi makila merkez kalinhgindaki degisim OKT ile niceliksel
olarak izlendi. Bunun vyaninda, tedavi Oncesi ve sonrasi gorme
keskinligindeki degisim Snellen eseli ile degerlendirildi.

DMO tanisi koymada ve lazer fotokoagiilasyon tedavisi sonrasi takipte

OKT’nin etkinligi arastiriidi.

‘Diyabetik Makiila Odeminde OKT ile Takip’ adl c¢alisma 01,03,2006
tarihinde Saglik Bakanligi Ankara Egitim Arastirma Hastanesi Etik

Kurulundan 1064 karar numarasi ile onay almistir.



GENEL BILGILER

1. GIRiS
Diabetes Mellitus (DM), hiperglisemi ve diger metabolik bozukluklarla
karakterizedir. Bu metabolik bozukluklar, insulin azhgi veya direncinden
dolay! dokular Uzerindeki yetersiz insulin etkisinden kaynaklanmaktadir.
Bazi komplikasyonlarin onemi ve sikligindan dolay:! diyabete; metabolik
anormallikler, mikrovaskuler hastalik (retinopati ve nefropati), buylk
damar hastali§gi (erken ateroskleroz) ve néropatiden (pereferik ve
otonom) olugan bir sendrom olarak bakilabilir.(12)
Diyabetik Retinopati (DR), retinanin mikroanjiopatisidir. Diyabetik
retinopati (DR), hiperglisemi ya da insulin yetersizligi sonucu ortaya
cikan, retinada kapillerlerin, vendillerin ve arteriyollerin tutuldugu spesifik
bir anjiyopati ve buna eslik eden bir noropati olarak tanimlanmaktadir
(13).
DM’un iki tipi vardir.
1- insilin-bagimli DM: Tip 1 DM, cocuklarda gériiliir ve siklikla 10-20
yasglar arasinda gelismektedir.
2- Insiline bagimli olmayan DM: Tip 2 DM, siklikla 50-70 yaslar arasi
yetiskinlerde goralar.
insiilin, 1922 yilinda Frederick Grant Banting ile Charles Herbert Best
tarafindan bulunmus ve ilk kez 1925’te Best tarafindan kullaniimistir (1).
Insulini izleyen diger anti-diyabetik ilaglarin kesfi, diyabet hastalarinin
omdurlerinde belirgin bir uzamaya neden olmus; bu uzama sonucu, diger
komplikasyonlar ile birlikte diyabetin major komplikasyonlarindan olan
DR’nin gorulme sikliginda da buyuk bir artig ortaya cikmigtir (1).
Gunumuzde, gelismis batili Ulkelerdeki 40-65 yas grubunda, DR en sik
korltik nedenidir (1,14).



2. DIYABETIK RETINOPATI

2.1. Prevalans

DR’ nin prevalansi Tip 1 DM’de %40 iken, Tip 2 DM’de %20 dir. 5 yildan
az sureli tip1 DM’li hastalarda DR seyrek goérultr. Bununla birlikte 5-10 yil
arasi tip1 DM’li hastalarda DR gorulme orani %27 dir. Bu oran 10 yildan
uzun tip1 DM’li hastalarda %71-80 olmaktadir. 20-30 yil sonra bu insidans
%95’lere ¢ikmaktadir ve hastalarin yaklasik %30-50’sinde proliferatif DR
gelismektedir.

Yanko ve ark. Tip 2 DM’nin baglangicindan 11-13 yil sonra nonproliferatif
DR insidansini %23 bulmuslardir. Onalti veya daha fazla yil sonra bu
oran %60‘a c¢ikar. Tip 2 DM ‘nin baslangicindan 11 yil sonrasinda
proliferatif DR gelisme insidansi %3 tir. (15) Klein ve ark. Tip 2 DM tanisi
alan hastalarin tanilarindan 10 yil sonra %67 oraninda nonproliferatif DR
bulmuslardir. Ayni c¢alismada proliferatif DR orani %10 olarak

bulunmustur.(14)

2.2 Klinik

Diyabetik retinopatiye baglh fundus bulgularinin baglica iki nedeni:
degisen derecelerde olusan intraretinal kapiller tikaniklik ve i¢ kan retina
bariyerinin hasarina bagh artmis retinal vaskuler gegirgenliktir. Klinik
olarak en erken gozlenen bulgu mikroanevrizmadir (16). Kapiller non-
perfizyon alanlarinin sinirlarinda toplanma egilimindedirler (2). Diyabetik
retinopati ilerledikce mikroanevrizmalar ve dekompanse kapillerler
yirtilarak retina ici kanamalara yol acarlar. Kanamalar sinir lifi
tabakasinda ise ylzeyel “alev seklinde”, derin retina tabakalarinda ise
“‘nokta seklinde” goérunurler (2,17). Artmis damarsal gegirgenlik, sivi,
lipoprotein ve gesitli plazma bilesenlerinin ¢evre retinaya sizmasina yol
acgar. Sizinti mikroanevrizmalardan ve defektif kligik damarlardan kéken
alir(18).



Retinadaki kapiller anomalilerinin hizlanmasi, arterioler tikanikliklarin ve
yaygin kapiler non-perfuzyon alanlarinin olusmasina yol acar. Bu
arteriolar iskemiye bagili sinir lifi tabakasinda olusan lokalize infarktin
klinik gorinim sekli “cottonwool spotlardir”. izole cotton-wool spot’lar
diyabetik retinopatinin erken bulgularindandir. Retina iskemisinin derecesi
ile ya da proliferatif diyabetik retinopatiye ilerleme ile ilgili direk baglanti
gostermezler (2).

Kapiller non-perfluzyon alanlari arttikga proliferatif hastaliga ilerleyisin
bulgulari goérulmeye baslar. Retina venlerininboncuklanmasi ve
dilatasyonu, vendz segmentlerin rediplikasyonu ve anormal ventz loop
formasyonu olugsumu bunlara érnektir (2).

Retina iskemisinin bir bagska énemli bulgusu da “intraretinal mikrovaskuler
anomalilerin ~ (IRMA)”  gelisimidir. iIRMA’larin  sant  damarlarin
kompansatuar genislemesi oldugu kabul edilir. Neovaskularizasyon ile
karistirilabilir. Neovaskularizasyonlardan farkli, i¢ limitans membrani
asmamasl ve fundus fluoresein anjiografisinde belirgin fluoresein
sizintisina yol agmamasidir (16).

Yaygin retina kapiller non-perflizyon alanlari retina iskemisine yol acarak
bu boélgeden vazoproliferatif faktorlerin salinmasina yol acarlar. Bu da,
retina, optik sinir basi ve iriste yeni damar olusumlarinin ortaya ¢ikmasina

neden olur (19).

2.3.Siniflama

DR 3 evrede siniflandirilir.
1-Preretinopati
2-Nonproliferatif DR
3-Proliferatif DR

Nonproliferatif DR (NPDR)
A. Hafif NPDR: En az bir mikroanevrizma gorulmesi
B. Orta NPDR: Yumusak eksuda, ven®6z boncuklanma, intraretinal

mikrovaskiiler anomali (IRMA) goriilmesi



C. Siddetli NPDR: Asagida belirtilen Ug¢ kriterden herhangi birisi
mevcuttur:

* Retinanin doért kadraninda da hemoraji ve mikroanevrizma olugsumu

- ki veya daha fazla kadranda ven6z boncuklanma olugumu

* En az bir kadranda IRMA olusumu

D. Cok siddetli NPDR: C’de tanimlanan kriterlerden herhangi ikisi veya
hepsi mevcuttur. (20)

Bu tip DR, oftalmoskopik bulgularin basladigi ve goruldigu evredir. Bu
evrede gorulen en karakteristik degdisiklikler sunlardir:
1-Mikroanevrizmalar (MA)

2-intraretinal Hemorajiler

3-Sert eksudalar

4-Makduler 6dem

Mikroanevrizmalar: Retinal MA’lar genellikle DR’de ilk oftalmoskopik
bulgulardir. Esas olarak i¢ nukleer tabakada bulunurlar. Oftalmoskopik
incelemede MA’lar kucuk kirmizi spotlar seklinde goralirler. Genellikle
makulanin temporalinde gorulurler. Erken vendz fazda gorulurler ve ven
tarafindadirlar. MA sayisindaki dedisim progresyon hakkinda bilgi verir.
intraretinal Hemorajiler: Hemorajiler orijinlerini vendz kapillerden alirsa
retinanin orta tabakalarinda “dot” ve “blot” konfiglirasyonunda
hemorajilerin olusmasina yol acgarlar. “Flame-shaped” hemorajiler daha
cok superfisiyel prekapiller arteriollerden orjinlerini alirlar ve retinanin sinir
lifleri tabakasinda lokalizedirler. Sinir lifleri tabakasinda lokalize “splinter”
hemorajiler de gozlenebilmektedir.

Sert Eksudalar: Retinanin i¢ pleksiform ve i¢ nukleer tabakalarinda
lokalizedirler. Sert eksudalar kan-retina bariyerinin bozulmasina bagli
olarak lipoproteinlerin ve lipid yOkli makrofajlarin ekstraselliler
birikimidirler. Kronik fokal sizinti sonucu olusan sert eksudalar, saglikh ve
0dematodz retinanin sinirinda lokalizedirler ve genellikle sirsinat pattern

gosterirler.(17)



3.MAKULA ODEMI

3.1. Fizyopatoloji

Normalde ekstraseluler bosluk, retinanin toplam hacminin kiglUk bir
bolumunu olusturmaktadir. Bu durum, elektrolit ve daha buyuk
molekullerin aktif olarak retina pigment epitelinden kana verilmesi ile
surdurdlir. i ya da dis kan retina bariyerinin bozulmasi halinde, plazma
bilesiminin daha buylk bdlimunlin, &zellikle proteinlerin gecisi artar,
ekstraseliler hacim genisler. Makilanin 6zel anatomik yapisi, gerek
gevsek lif catisina, gerekse parafoveal bdlgede retina katmanlarinin
kalinligina bagh olarak, dis pleksiform ve i¢ nukleer katlarda sivi
birikmesini kolaylastirmaktadir. Maktlanin zayif damarlanmasi nedeniyle
de biriken sivinin emilimi zorlagsmaktadir. Sonugta, makilaya yerlesik
olarak olusan retina 6demine makiula 6demi denir (21).

Ilk histopatolojik calismalarda, eozinofilik yapida bir sivinin i¢ nukleer ve
dis pleksiform katlarda toplandigi gosterilmistir. Kistler isik mikroskopu ile
rahatlikla gorulebilirler. Bunlar, foveayi cevreleyen kistler ya da foveaya
yerlesen tek Kkist seklindedirler. Zaman gectikge, daha i¢ katlara
ilerleyerek lameller ya da tam kat makuila deligiyle sonuglanabilirler (22).
Daha sonraki ¢aligmalar, kan-retina bariyerinin bozulmasi sonucu artmis
ekstraseluler sivi hacminin, kistoid makila 6demine neden oldugu

gorusunu desteklemigtir.

3.2.Etyopatogenez

Glikoz homeostazinin degismesi sonucu, i¢ kan-retina bariyerinin
bozulmasi ile fokal mikroanevrizmalardan ve anormal retina
kapillerlerinden sivi sizarak, makilada fokal ya da diffuz kalinlagsmaya
neden olurlar. Tso ve arkadaslari, bu olgularda retina pigment epitelinden
de sizinti olabileceg@ini gostermisler ve dis kan retina bariyerinin rolinu

tartismaya agmislardir (25).



3.3 Klinik

Diyabetik makulopati, NPDR’de en buyuk gorme kaybi nedeni iken, tim
DR’lilerde vitreus hemorajisi ile birlikte en sik gorme kaybi nedenidir. Tum
diyabetik hastalarin %10’'unda makula 6demi vardir ve bu olgularin
%40’ inda makila merkezi tutulur. Makila 6demi nonproliferatif DR’de %3,
preproliferatif DR ve erken proliferatif retinopati evresinde %38, proliferatif
DR asamasinda %71 oraninda bildirilmistir (5).

Makila 6demi, genc¢ yas baslangicli diyabetlilerde daha seyrek iken,
erigkin yas baslangiglilarda daha siktir. Erigskin baglangiglilardan insuline
bagimli olanlarda makulopati gorilme ihtimali en ylksek olup, tani
sirasinda %5 oraninda makdilopati gorulir (5,26). insuline bagimsiz
olanlarda makulopati riski biraz daha dusuktar.

Diyabetik makulopati asagida belirtilien formlarda gelisir (27):

A: Lipid birikintisiyle birlikte ya da lipid olmaksizin makuilada sivi birikimi.
Bu birikim kistoid degigiliklerle birlikte de olabilir.

B: intraretinal sivi birikimiyle birlikte ya da sivi olmaksizin kapiller
nonperflizyon

C:Makilada fibroz traksiyonun yol agtigi retina kirigikliklari

D: Retina hemorajileri

E: Makula deligi

F: Bunlarin kombinasyonlari

Diyabetik makila édeminin tc klinik belirtisi vardir: Retina kalinlasmasi,
sert eksuda birikintileri ve floresein sizintilari. Makila merkezinden
itibaren bir disk capi uzakliktaki bir alanda yerlesmis bulunan herhangi bir
retina kalinlagsmasi ya da sert eksuda olugumlari, tek bagina diyabetik
makila 6demi belirtisi sayilir. Ancak anjiografide saptanan her floresein
sizintisi, tek basina makila 6demi bulgusu olarak kabul edilemez.
Floresein sizintilari, retina kalinlagsmasi ya da sert eksuda olusumlarina

eslik ettigi takdirde makula ddeminin klinik bir belirtisi olabilir (1).



3.4. Siniflama

I. Diffuz 6dem

[I. Fokal 6dem

1. Mikst tip 6dem

3.4.1 Diffuz Makula Odemi:

Makila merkezini, yani foveal avaskuler zonu (FAZ) da igine alan, iki ya
da daha fazla disk gap! buyuklikteki retina kalinlagsmasi diffiz diyabetik
makila ddemi olarak tanimlanir.

Diffuz diyabetik makula ddemi, kontrolstiz hiperglisemi, renal yetmezlik ya
da yuksek diyastolik kan basinci gibi sistemik faktorlerle yakindan
iligkilidir. Diffuz ddem gelisiminde i¢ kan-retina bariyerindeki yaygin bir
bozuklugun vyani sira, retina pigment epiteli bariyer ve pompa
fonksiyonlarindaki bir anomalinin; yani dis kan retina bariyerindeki bir
bozuklugun da katkisi oldugu sanilmaktadir. Bu tir 6édemde sizintilarin
kaynagi, mikroanevrizmalara ek olarak, retina icine diffiz olarak sizinti
yapan genislemis retina kapillerleri ve arteriyoller ile IRMA’lardir (1).
Diffluz makila 6édemini fokal 6demden ayiran énemli bir 6zellik, kan-retina
bariyerindeki secici diffizyon anomalisinin, dolasimdaki lipoprotein gibi
blaylik molekullerin gecgisine izin vermemesi nedeniyle, sert eksuda
birikintilerinin bu tudr 6demde nadiren ortaya c¢ikmasidir (27). Diffuz
0demin diger bir 06zelligi, makilada c¢oJu kez Kkistoid dedisikliklerin
varligidir. Farkli 6zelliklerinden birisi de, erken faz anjiogramda retina
kapiller yataginin goranurlugunun artmig olmasidir. Anjiogramda tikal
kapillerlerin yani sira, bu alanlara komsu dilate kapillerler de
belirginlesmis olarak goérunurler. Diffiz 6demde kendiliginden gerileme
ihtimali hemen hig¢ yoktur (1,28).

3.4.2 Fokal Makiila Odemi:

Makula merkezinden itibaren bir disk ¢capi (1500 mikron) uzakhktaki bir
alanda yer alan, herhangi bir retina kalinlagsmasi ya da sert eksuda
olusumlari fokal diyabetik makila 6demi olarak adlandirilir. Baslica



mikroanevrizmalardan ve IRMA’dan kaynaklanir; yani i¢ kan-retina
bariyerinin yikilmasi sonucu ortaya ¢ikar (29).

Fokal 6dem alani, gevrede normal retina alanlariyla cevrilidir. Bazen
nonddematoz alanlardan sert eksudalarla ayrilir. Bilindigi gibi bu sert
eksudalar, daire seklinde dizilirlerse sirsine retinopati olusur. Sirsine
retinopatinin merkezinde her zaman yogun sizinti veren mikroanevrizma
kimesi bulunur. Mikroanevrizmalardan sivi ile birlikte sizan lipoprotein
kristalleri, retinanin dis pleksiform tabakasinda birikir. Lipoprotein
kristalleri, bazen fotoreseptorler tabakasina dogru yayilir. Uzun sire
fotoreseptorler tabakasinda birikmis olarak kalan lipoprotein kristalleri,
fibrozise yol acar ki; bu olgularda prognoz en kétadur (30).

Klinik uygulamada fokal bir 6demin siddetini belirlemek ve tedavi
kriterlerini daha kolay saptayabilmek amaciyla, ilk kez 1987 yilinda
ETDRS tarafindan klinik anlamli makila o6demi (KAMO) terimi
tanimlanmistir. KAMO, gérme kaybi tehdidi tasiyan makiila 6demidir.
Fokal tipteki bir diyabetik makiila 6deminin, KAMO olarak kabul
edilebilmesi icin, asagidaki 3 6dem tirinden birine uymasi gerekir:

I. FAZ merkezinde ya da 500 mikron ¢evresinde retina kalinlagmasi.

Il. FAZ merkezinde ya da 500 mikron gevresinde, bitisigindeki retinanin
kalinlagmasiyla birlikte olan sert eksudalar.

[1l. Herhangi bir bolumu, FAZ merkezinden bir disk ¢api uzakliktaki bir
alanda vyerlesmig, bir disk c¢api ya da daha buyuk retina
kalinlasmasi(27,29).

Diyabetik hasta populasyonu arastirildiginda, diyabetik makila 6demi
prevalansi %10 olarak saptanmistir. Bu oran diyabetin siuresiyle dogrudan
iligkilidir ve 20 yili askin diyabetlilerde prevalans %25’e ylkselmektedir
(31). Diyabetik makula 6ddemi prevalansinin, diyabetin baslangi¢c yasiyla
yakindan baglantili oldugu bildirilmigtir. Otuz yagindan 6nce diyabet tanisi
konmus tip | diyabetli hastalarda, 15 yasindan 6nce makila 6demi
gorilmez. Bu olgularda, 10.yil sonunda makila édemi prevalansi %0.5
olarak bulunmustur. Otuz yasindan sonra tani konmus ve insulin kullanan

hastalarda diyabetik makula 6demi insidansinin 10. yil sonunda %10



oldugu bildirilmistir (14). DR’li gézlerde, diyabetik makila 6demi insidansi,
retinopatinin siddetiyle de dogrudan iligkilidir. DR ilerledikge, makila
0demi insidansi da artar. Bir calismada, makila 6demi insidansi hafif
DR’de %3, orta-siddetli nonproliferatif DR’de %38 ve proliferatif DR'de
%71 olarak bulunmustur (32).

3.5 Tani

Makila o6deminin tanisi kan-retina bariyerindeki yikilmanin ya da
ekstraseluler alanda sivi artisi ve buna bagl retinal kalinlasmanin
gosterilmesi  ile  konur. GuUnumizde makila &édeminin tanisi,
degerlendirilmesi ve takibinde su yontemler kullaniimaktadir:

I. Oftalmoskopi

ii. FFA (Fundus Floresein Anjiografi)

iii. OKT (Optik Koherens Tomografi)

iv. Fundus Fotograflama

v. Okuler Ultrasonografi

4.0PTiK KOHERENS TOMOGRAFiI
Optik koherens tomografi (OKT), biyolojik dokularda yiksek ¢ozunarltkli

kesitsel goruntileme saglayan yeni bir yontemdir.

OKT, ilk olarak Huang ve arkadaslari tarafindan Massachusetts Teknoloji
enstitUsunde gelistiriimis ve 1991 yilinda yayinlanmistir (33). Optik
koherens domain interferometri olarak isimlendirilen bu teknigin, retina ve
diger dokularda mikron duzeylerinde c¢ozunurlukte, girisimsel olmayan
yeni bir gorantileme teknigi oldugunu buldu (33). Bu teknik; dokulardan
yansiyan isigin koherensini olgup, kesit goruntuler aldigi icin OKT olarak
isimlendirilmistir. 1990'larin ortasinda, Carl Zeiss tarafindan satin alinan
Humphrey sirketince bu teknoloji piyasaya surtlmuastir. OKT' de temel
fizik prensip yansiyan isigin gérintilenmesine dayanmaktadir.

OKT'nin aksiyel ¢6zunurligd, 8-10 mikron gibi oldukca yuksek bir
degerdir. Bunun sayesinde dokuya zarar vermeden, mikroskop altindaki
goéruntiye benzer kesit gorintiler elde edilir. Bu nedenle, OKT invaziv

olmayan doku biyopsisi olarak da tanimlanir. OKT, dokunun farkli



katlarindan yansiyan isiklardaki gecikmeyi hesaplar. Dokunun derin
katlarindan yansiyan 1sik, ylUzeyden yansiyana gore daha uzun bir
gecikme suresi gosterecektir. Yansiyan 1g1gin amplitudlerinin bu gecikme
zamanina gore dagilimi aksiyel A mod tarama olarak gosterilir. OKT
ornek boyunca tarama yaparak bircok A mod tarama elde eder ve bunlar
sinyal amplitadlerini goOsteren gri veya renkli skalalarla
gosterilebilir.(34,35)

Tum goruntuleme tekniklerinde oldugu gibi géruntiler kalite ve artefaktlar
yonunden degerlendiriimelidir. Kaliteli goérinti elde etme, Kkalitatif ve
kantitatif analizlerin dogru olarak degerlendiriimesi icin gerekmektedir.

lIk olarak gérintiiniin kalitesi igin sinyal giclne bakilmal ve iyi bir
goruntd i¢cin 1 ile 10 arasi olan bu degerin 6'nin ustinde olmasi
gerekmektedir.(36)

4.1Klinik uygulamada OKT

Optik koherens tomografide gérunti, retina katlarinin optik olarak farkl
yansiticilikta olmasi ile elde edilmektedir. Dokulardan geri yansiyan 1s1gin
yogunluguna goére gri veya renkli skala kullanilarak kesit goéruntiler
olusturulmaktadir. Retina sinir lifi tabakasinda aksonal uzantilarin cok
olmasindan dolay! yuksek vyansiticilik 6Ozelligi vardir. Retina pigment
epitelindeki yiksek melanin pigment seviyesi ve koryokapillaristeki
hemoglobin dizeyinden dolay bu yapilarin optik yansiticiligi yuksektir.
Gri skalada goruntt dokularin yansiticiliklarina gore beyazdan siyaha
dogru kodlanarak elde edilir. Vitreus ve akodz gibi disiuk yansiticiligi olan
yapilar siyah, retina pigment epiteli ve sinir lifi tabakasi gibi yuksek
yansiticiligi olan yapilar beyaz renkle gosterilir. Fotoreseptodr gibi orta
yansiticilikta olan vyapilar ise gri renktedir. Goruntulerin daha iyi
yorumlanmasi igin gri skala goruntuleri bilgisayar yazilimi kullanilarak
renklendirilir. BOylece beyaz alanlar sari ve kirmizi renkle, gri alanlar mavi
renkle ve siyah alanlar lacivert-siyah renkle gdsterilir.(11)

Makilada retina kalinhk analizi yapilirken ©6nemli olan, alti lineer

taramanin foveada santralizasyonudur.(Resim1)



Resim 1: Alti lineer taramanin foveada santralizasyonu

Gorme keskinligi iyi olan olgularda bu kolaydir ve internal fiksasyon
Isigina olgunun fikse olmasi yeterlidir. Elde edilen géruntinun kalitesi
kontrol edilmelidir. Makilanin hem standart (512 A tarama/gérintt) hem
de hizli modundaki (128 A tarama/géruntu) retina haritasini olugturmadan
once, lineer 6 taramada da retina sinirlarinin belirlenmesinde bir problem
olup olmadigi kontrol edilmelidir. Bu kontrolden sonra foveal
santralizasyonda sayisal veriler ile kontrol edilmelidir. OKT yazilimi,
otomatik olarak retina haritasi veya kalinlik/ hacim analizi protokolinde
ortalama foveal kalinlik ve standart sapmasini hesaplamaktadir. Teorik
olarak tum alti taramanin ayni noktada santralize olmasi halinde, kalinlik
Olcimi ayni olacagindan standart sapmanin sifir olmasi beklenir. Bu
standart sapmanin 30 mikrondan fazla olmasi en azindan bir taramanin
dogru olarak santralize olmadigini gostermektedir, bu nedenle test
yeniden yapilmahdir. Saniyede 400 A mod tarama hizi ile 1-2 saniyede
retina goruntileri elde edilmektedir. Bu nedenle hizli makila modunda
g0z hareketleri 6nemli bir sorun yaratmamaktadir.

Lineer taramalardan topografik makila haritasi olusturulur. OKT'de
makula taramasi, merkezi foveadan geg¢en 30 derecelik aralikla radyal
tarzda birbirini kesen 6 mm uzunlugunda 6 taramadan olusur. Bu alti
radyal tarama makulla protokolinde, 8-10 saniye sitren 512 A mod
taramadan veya 2 saniye siren 128 A mod taramadan olusmaktadir.

Retina kalinligi tespiti i¢in bu alti radyal taramanin segmentasyonu yapilip



9 bdlgeden olusan renkli topografi haritasi olusturulur. Aralardaki 30
derecelik bosluklardaki retina kalinliklari enterpolasyon yoéntemi ile

hesaplanir. (Resim 2)

Microns

Resim 2. Makdilanin renkli topografi haritasi ve 9 boélgenin kalinlhiklari

Tomografide dis pleksiform ve i¢ nukleer tabakalarda yansiticiligi
olmayan bosluklar ve neredeyse i¢ limitan membrana kadar uzanan genis
merkezi kistler izlenir. Kistik makila 6édeminin gorintilenmesinde OKT'nin
anjiyografi kadar etkin oldugu bildirilmistir (34). Zaman iginde ayni
bolgenin tomografilerinden retina kalinhginin olgtlmesi sivi birikiminin
artip azalmasini takipte nesnel bir yontem olugturabilir. Yapilan
calismalarda makila 6demine yonelik lazer fotokoagilasyon tedavisi
oncesi ve sonrasinda retina kalinhk degisimlerini niceliksel olarak

izlemede OKT'nin yararh oldugu gorulmustuar (35,36).

4.2 Diyabetik Makila Odeminde Siniflama
Panozzo ve ark. yaptiklari ¢alismalarda diyabetik makila 6demi OKT

goruntialerine gore siniflandiriimistir.

Bu siniflamaya gore;



Tip 1: Retinal kalinlik artisi, intraretinal reflektivitede azalma (Resim 3)

Resim 3. Tip 1

Tip 2a: I¢ pleksiform tabakada kiglk intraretinal kistler (Resim 4)

Resim 4. Tip 2a
Tip 2b: Pateloid tarzda intraretinal kistler (Resim 5)

Resim 5. Tip 2b



Tip 2c: Retinoskizisi andiran birlesme egilimli blyUk kistlerin olmasi
(Resim 6)

Resim 6. Tip 2c

Tip 3: Noral retinanin ser6z tipte dekolmani (37) (Resim 7)

Resim 7. Tip 3

5.DIYABETIK MAKULA ODEMINDE TEDAVI
Fotokoagilasyon tedavisi

Cerrahi tedavi

Medikal tedavi

5.1Fotokoagulasyon Tedavisi:

Ozellikle KAMO’de lazer tedavisi gereklidir. Diyabette gorilen KAMO 3
altgruba ayrilir:

1-Diffuz 6dem (Kistoid makulopati)

2-Fokal 6dem (Sirsinat Makulopati)

3-iskemik Makiilopati

Kamd’de FK Tedavisi:



1- KAMO bulunan hastalar gérmeleri tam ise lazer yapilmaz. Hastalar 3
aylik periodlarla izlenir. izlem esnasinda gérme azalirsa lazer tedavisi
endike olur.

2- Diffuz 6dem varliginda, gorme 0.5 ve gikayet varsa: Lazer tedavisi
yapiimali.

3- Diffiz 6dem varliginda, gérme 0.3 ve sikayet olmasa bile: Lazer
tedavisi yapilmali.

4- Fokal 6dem varhiginda prensip olarak her zaman fokal lazer tedavisi
yapiimali.

5- iskemik tipte &dem varliinda lazer tedavisi ©nerilmemektedir.
Panretinal fotokoagulasyon (PRP) yapilarak periferdeki kanin makulaya

toplanmasi saglanabilir. Bu da kismi olarak fayda saglamaktadir.

Makiler 6demde lazer tedavisini fundus fléresein anjiografi (FFA)
rehberliginde yapmak her zaman igin tavsiye edilen kuraldir. FFA dnemli
olmakla birlikte Goldman 3 aynali lensi ile yapilan fundus muayenesi lazer
tedavisine karar vermede daha onemlidir. FFA’da 6zellikle ge¢c donem
(8.dakika) 6nemlidir. FFA mevcut iskemiyi ortaya cikarir.

Makila 6deminde laser tedavisinde, Argon-Mavi laserden kaginiimali
cunkd makulada sari pigment tarafindan tutulur ve sinir liflerine hasar
verir.

Laser Teknigi:

Diyabetik retinopatin erken tedavisi calisma grubu, diyabetik makila
ddeminin lazer ile tedavisinde altin standartlari belirlemigtir (4, 38, 39).
Fokal DMO olan olgulardan KAMO bulunanlarda lazer tedavisi anlamli
bulunmustur. Fokal lazer tedavisi, KAMO bulunan olgularda 3 yilda orta
dizeyde gorme keskinligi kaybini %50 azaltmistir (%30 olan orta diizeyde
gorme kaybi %15’e dusmustir) (4). Bu durum makila merkezi tutulan
olgularda daha belirgindi (%33 ve %13). Gérme keskinliginde en az bir
siralik kazanim ise %16 daha fazlaydi (4). Buna gore KAMO bulunan

olgulara gorme keskinligi tam olsa dahi lazer tedavisi dnerilir (4,40).



Diffiz maklla 6deminin tedavisi fokal 6deme gore daha zordur ve
belirlenmis altin standartlar yoktur. Sistemik hemodinamik faktdérlerin
kontroli 6demin seyirinde etkili olabilmektedir. Kistoid karakterde ve
iskemik diffiiz 6demler tedaviye 6zellikle direnclidir (41). Diyabetik makula
o0deminde lazer tedavisi baslica fokal ve grid tarzlarda uygulanir.
5.1.1.Fokal (direkt) lazer tedavisi:

Makila merkezinden 500-3000 y mesafe igerisinde sizinti gosteren ve
retina kalinlasmasina neden olan mikroanevrizmalar ve retina kabariklik
alanlarina 50-100 uy c¢apinda spot buyukligu ve 0.1 sn sureyle lazer
uygulanir (4). Dogrudan mikroanevrizmalara uygulandiginda lezyon
bayazlagsincaya ya da kararana kadar; retina kalinlasma alanlarina ise
birer spot ara ile hafif bayazlasacak sekilde uygulanir. Eger makila
merkezinden 300-500 y mesafede 6deme yol agan mikroanevrizmalar
varsa, gorme 0.5’in altindaysa, ilk lazer tedavisinden 3 ay sonra 6édem
sebat ediyorsa, etraftaki kapiller aga =zarar verilmeksizin bu
mikroanevrizmalar ¢ok dusuk seviyede enerji kullanilarak tek tek
yakilabilir. Tedavinin etkisi en erken 6 hafta, en geg¢ 6 ay igcerisinde ortaya
cikar (4,38).

Fokal tedavinin etki ~mekanizmasi, sizinti  gosteren odaklari
etkisizlestirmek ve endotel replikasyonunu uyarmak seklinde olmaktadir.
Klinik deneyimlerin artmasiyla mikroanjiopatik degisikliklerin direk hedef
alinmadan uygulanan dusuk enerijili lazer tedavisinin 6dem emiliminde
yararli oldugu gorulmektedir (41).

5.1.2. Grid lazer tedavisi:

Diffuz makila 6deminde uygulanir (40,42). Makila merkezinden 500-
3000y mesafede foveal avaskiler zon kenarindan 50pu ile baslanarak,
perifere dogru 200u’a kadar artan lazer spot buyukliga, 0.05-0.1sn silre
ve birer spot ara ile dairesel, 1zgara veya at nali gibi degigsik sablonlarda
atis yapilabilmektedir (4,38). Birlikte fokal sizintilara da fokal tedavi
yapilirsa modifiye grid tedavi olarak adlandirilir (41). Tedavinin etkinligi ve
ek tedavi gereksinimi en erken 3. ayda degerlendirilmelidir.



Diyabetik diffiz makila 6demi bazi olgularda makila iskemisine eslik
edebilir. Olk ve arkadaslari (40,43), 6 saat kadrani ve daha az parafoveal
iskemisi bulunan diyabetik makila hastalarinin modifiye grid lazer
tedavisinden yarar gorduklerini bildirmistir.

Lazer uygulamalari sonucu etki mekanizmasi tam olarak bilinememekte,
ancak asagidaki mekanizmalarin devreye girdigi dustnulmektedir (41):

* Muhtemelen pigment epitelinin uyarilmasi ile retna pigment epiteli
pompa sistemi devreye girmekte, fagositozunda artmasiyla 6dem emilimi
artmaktadir.

* Ortaya cikan atrofik alanlar 6demin mekanik olarak emilimini
kolaylastiracagl ve kalan saglikli retina alanlarina daha fazla oksijen
temin edilebilinecegi dusunulmektedir.

Diger yandan, lazer uygulamasi ile wuyarilan endotel replikasyonu
sonucunda kapiller gecirgenlik olumlu yénde etkilenmektedir.

Lazer fotokoagulasyonunda dalga boyu secimi, istenilen etkinin elde
edilmesi ve istenmeyen etkilerden de kag¢inilmasi bakimindan énemlidir.
Buna goére ideal lazer 1s1§1 makila merkezinde yaygin olarak bulunan
ksantofil pigmenti tarafindan emilmemeli, melanin ve hemoglobin
tarafindan ise iyi emilmelidir. Ozellikle mavi 1sik ksantofil tarafindan iyi
emildigi icin risklidir. Olanaklar elverdigi takdirde yukaridaki 6zelliklere en
uygun olani 565-590nm’deki sari lazer 1sinidir (42).

Proliferatif olmayan bir evrede makila édeminin tedavisi éncelik tasir(41).
Retina iskemisi ve makila 6deminin bir arada bulundugu olgularda
oncelikle uygulanan PRP tedavisi makila 6demini daha da alevlendirir
(2). Bu yuzden, eger proliferatif retinopati var, ancak yuksek risk faktorleri
yoksa, oncelikle fokal ya da grid lazer uygulanir; 1-3 hafta sonra PRP
tedavisine baslanir (4,41). Ancak yuksek risk faktorleri s6z konusuysa,
makila tedavisi ile ayni seansta nazal kadran ya da periferik retina
lazerlenmesi ve yaklasik 2 hafta sonra kalan bdlgelerin tamamlanmasi
Onerilir (4,43). Bununla birlikte, yuksek riskli proliferatif DR ve makiula

6deminin bir arada bulundugu olgularda eszamanl panretinal ve fokal



lazer uygulamasinin gorme keskinligi sonuglarina olumsuz etkide
bulunmadigini bildirenler de mevcuttur (44).

Makula merkezinde yogun eksuda plagi olmasi, uzun sdreli makila
0demi, odemin kistoid karakterde olugu, tedavi Oncesi dusuk gorme
keskinligi ve agir makila iskemisinin bulunmasi, lazer tedavisinin
prognozunu olumsuz etkileyen faktorlerdir (4, 40, 42).

Laser Tedavisinin Koriyoretinal Komplikasyonlari:

1-Gegici halka seklinde koroidal sisme/6dem

2-Gegici Ser6z Retina Dekolmani

3-Traksiyonel Retina Dekolmani

4-Optik sinir hasari

5-iatrojenik foveal yanik olusumu

6-Eski laser skarlari Uzerine yapilan tekrar laser tedavisinde olusabilen iki
komplikasyon ki bunlar:

a) Sinir lifi tabakasi defektleri

b)Koroidal-Vitreal neovaskularizasyon (NV)

5.2.Cerrahi Tedavi

Eksudatif makulopati ile seyreden olgularda, en ideal tedavi
protokollerinden sonra dahi sert eksudalarin kaybolmadigi goéralmuastor.
Refrakter olgularda eksudatif makilopati tedavisinde ¢ ayri cerrahi
mudahale modelinden bahsedilmigtir.

1. Makiladaki sert eksudalarin cerrahi eksizyonu

2. Vitrektomi ve posterior hyaloid soyulmasi ameliyatlari

3. Hyaloid membran ile birlikte internal limitan membranin da soyulmasi
5.3.Medikal Tedavi

Kortikosteroidler

a)Triamsinolon Asetonid

Genellikle ofis sartlarinda degisik tekniklerle uygulanabilir. Bazen
povidoniyodin bazen de povidon-iyodin ve antibiyotik kombinasyonu
tedavi Oncesi kullaniimaktadir. Tipik olarak enjekttre ¢ekildikten sonra 27-

, 29-, veya 30-gauge igneyle, limbusa 3-4 mm uzakliktan, temporal veya



inferotemporal kadrandan vitreus kavitesine enjekte edilir. Bazi cerrahlar
her enjeksiyon sonrasi, bazilari ise gerektiginde parasentez yaparlar.(47)
GOz igi basing (GIB) artisi, katarakt, psodohipopiyon, steril vitrit ve
endoftalmi gibi komplikasyonlari olabilmektedir.

b)intravitreal Fluosinolon Asetonid :

Fluosinolon asetonid implanti rezervuar niteligindedir. Yavas salinimhdir.
Etkinligi 1000 gune kadar sirmektedir.

c)intravitreal “Biodegradable” Deksametazon Uygulamasi

“Biyodegradbl” deksametazon (Posurdex-Oculex DOS) 700 ug olarak
uygulanmaktadir. Lazer uygulanmasina ragmen DMO sebat eden 165
hastaya 700 veya 350 ug'lik biodegradbl deksametazon intravitreal olarak
tatbik edilmistir. 700ug'lik uygulamada ilacin en az 3 ay boyunca suren
floresan kacaginda azalma ve makila kalinliginda incelmeye yol actigi
ispatlanmistir (48, 49, 50).

VEGF inhibitorleri

Vaskuler endotelyal buyume faktorl; retina pigment epitel hucreleri,
gangliyon hicreleri, retinal vaskiler yataktaki endotel htcreleri tarafindan
salgilanan ve in vivo angiogenezisi saglayan onemli bir faktérdir. Dort
ana izoformu mevcuttur: VEGF121, VEGF165, VEGF189, VEGF206.
Diyabetik retinopati patogenezinde predominant form VEGF165'tir.
Yapilan ¢alismalarda deneysel diyabette ve diyabetik retinopatili gozlerde
vitreus ve humor akézde VEGF165 yuksek olarak saptanmistir.(51)
Ik kez 1939'da Ide ve ark. timor kokenli damarlanma faktdriinden
bahsetmis, 1971’de Folkman kanser tedavisinde antiangiogenezis
tedavisini 6ne surmustir. 1997’de metastatik kolorektal kanserde (MCC)
Klinik cahsmalar bagslamis ve 2004'de MCC tedavisinde FDA onayi
alinmigtir.

Antianjiogenetik tedavide Bevacizumab (Avastin), Pegaptanib Sodyum
(Macugen), Ranibizumab (Lucentis) kullaniimaktadir.
a) Bevacizumab, human monoklonal antikoru olup VEGF-A'nin tum
izoformlarina etkilidir. Retinanin tUm katlarini gegebilmektedir, ancak

%1.9-4.4 oraninda tromboemboli riski bulunmaktadir. intravitreal



bevacizumab’in fotokoagilasyon, IVTA, vitrektomi gibi tedavilere cevap
vermeyen diffiz diyabetik makila 6demi olan goézlerde faydali oldugu
belirtilmigstir.(52)

b) Pegaptanib sodyum, selektif VEGF165 inhibisyonu yapan bir
aptamerdir. VEGF165 izoformuna ¢ok yiksek bir affinite ve spesifisite ile
baglanir ve izoformun reseptoérlerine baglanmasini 6nler. Yapilan Faz 2
calismada 0.3 mg, 1 mg, 3 mg dozlarinda uygulanarak 36 hafta takip
edilmigtir. 0.3 mg en dusuk etkili doz olarak saptanmigtir ve gorme
keskinliginde artis, santral retina kalinhginda azalma, lazer
fotokoagllasyon ihtiyacinda azalma, retinal neovaskllarizasyonda
belirgin gerileme sagladigi géralmuastir.(53)

c) Ranibizumab, rekombinant, human anti-VEGF antikorudur ve tim
VEGF izoformlarini inaktive eder. Vitreus yariomri 3.2 gin olup molekdl
agirhiginin - dasuk (48.000 D) olmasi sebebiyle retina katlarina
gecebilmektedir. Faz 1 ve 2 cgalismalarda 6 ay boyunca ayda 2 mga

kadar dozlarda verilmesi guvenilir ve etkili bulunmustur.(54)



GEREC YONTEM

Bu prospektif ¢alisma Temmuz 2005 - Temmuz 2008 tarihleri arasinda
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde yapilmistir. OKT’'de santral
makila kalinligi (SMK) 250 uy ve uzerinde olan ve DMO tanisi alan 52
hastanin 80 g6zU calisma kapsamina alindi. Takip suresi 6 ay olarak
belirlendi.

Herhangi bir g6z cerrahisi ya da panretinal lazer tedavisi uygulanan
olgular ile daha 6nce pars plana vitrektomi cerrahisi gecirenler, makila
bolgesine grid vel/veya herhangi bir paternde lazer tedavisi yapilmis
olanlar ile intravitreal uygulamalara maruz kalanlar ¢alismaya alinmadi.
Bunlarin disinda olgularin gérme kapasitelerini dusirebilecek ya da
funduslarinin yeterince tetkik edilebilmesini engelleyebilecek kornea
opasitesi, anterior sinesi, lens kesafeti, vitreus kanamasi, preretinal
kanama, epiretinal membran, koroid neovaskiler membrani, makila
deligi, optik atrofi, glokom, Uveit, yiksek miyopisi bulunanlar da ¢alismaya
alinmadi. Yine fundus muayenesinde maklla merkezinde yogun sert
eksuda plaklari olusmus goOzler de bastan dusuk gorsel prognoz
gOsterecekleri dugtncesiyle ¢calisma disi birakildi.

Helsinki deklerasyonuna uygun sekilde, yerel etik kurulu kararindan sonra
her hastadan bilgilendiriimis onay formunu imzalamalari istendi. Hasta
bilgilendirme formunu imzalamak istemeyen hastalar calisma kapsami
disinda tutuldu.

Fotokoagilasyon tedavisi 6ncesi olgularin HbA1c degerleri, lipid profilleri,
hemogram ve rutin biyokimya sonuglari, hipertansiyon hikayesi
kaydedildi. Hastalarin hepsi icin diyabet regulasyonuna ydnelik endokrin
bolumi konsultasyonu istendi.

Olgularda lazer tedavisi endikasyonu i¢in 2 durum s6z konusuydu:

1. Diffuz makila 6demi varhgi: maktla merkezini, yani foveal avaskuler
zonu (FAZ) da igine alan, iki ya da daha fazla disk ¢api buyuklikteki

retina kalinlasmasi (16).



2. Fokal 6dem olmasina karsin klinik olarak anlamlhi makila 6demi
Ozelliklerinin bulunmasi (38).

Klinik olarak anlamli makila 6demi, biyomikroskop ve +90D bir lens
yardimiyla  yaptigimiz  fundus muayenesi sonucunda ETDRS
tanimlamalarina uygun olarak (38):

I- Makulanin merkezini tutan veya 500 um den daha yakin olan retina
kalinlagsmasi,

[I- Retina kalinlagsmasina komsu ve makilanin merkezine en fazla 500 ym
mesafede sert ekstida varhgi,

[1I- Makulanin merkezine 1 disk ¢apindan az mesafede ve en az 1 disk
capinda retina kalinlagsmasi klinik olarak tanimlanmistir.

Fotokoagilasyon tedavisi ©Oncesi olgularin sistemik ve oftalmolojik
hikayeleri, detayh oftalmolojik muayeneleri; Snellen eseline gére gérme
keskinlikleri, Goldmann aplanasyon tonometrisi ile gdz ici basinclari,
biyomikroskopik muayeneleri, Quadrospheric (Volk) kontakt lensi ile
fundus muayeneleri yapildi. Her olguya optik koherens tomografi (Carl
Zeiss Stratus OCT 4.0.2 version) c¢ekildi ve makula kalinligiyla eslik eden
patolojiler belirlendi. Optik koherens tomografi ile makuler kalinlik élgtimu
fast macular thickness programi ile yapildi. OKT dlcimui 6ncesi olgularin
her iki goziine on dakika ara ile % 5’lik tropikamid (Tropamid forte %1,
Bilim ilag; Turkiye) damla damlatilarak pupil dilatasyonu saglandi.
Merkezi foveadan gegen 30 derecelik aralikla radyal tarzda birbirini kesen
6 mm uzunlugunda 6 tarama yapilarak makllada santral, ortalama, nazal,
temporal, superior ve inferior alanlarin kalinliklari ve total makuler volim
Olculdi. Hastalara internal fiksasyon vyaptirilarak taramanin foveadan
gecmesi saglandi. Santral makila kalinlhigr élcimi 1 mm c¢aph alanda

yapildi (Resim 8).
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Resim 8: OKT ile tarama yapilan kesit uzakliklari

Morfolojik olarak Panozzo ve ark. yaptigi siniflamaya goére OKT
gorunumleri siniflandi.

Belirtilen tetkikler ve fundus muayenesiyle birlikte DR derecesi ve MO tipi
belirlendi. Elde edilen tum bulgular ve hasta bilgileri takip formlarina
kaydedildi.

Fotokoagilasyon, fenilefrin %2.5 (Mydfrin Alcon; ISVICRE) ve %10’luk
tropikamid ile midriasis saglandiktan sonra %0.5’lUk proparakain
hidrokloriir (Alcaine, Alcon ; ISVICRE) ile topikal anestezi altinda
goldmann (i¢ aynali kontakt lensi (HAAG-STREIT AG Berne, Isvigre)
kullanilarak gergeklestirildi. Diffuz ve kistoid makila 6édemi olan olgulara
makullanin  merkezinden 500-1500 pum mesafedeki sizdiran tam
mikroanevrizmalar hafif beyazlayana dek 100um’luk lazer spotlariyla
koagule edildi. Yine makulanin merkezinden 500um - 1500 pm
mesafedeki klinik olarak retina kalinlagsmasi gdsteren (6demli) bdlgeler
optik sinir kenarina en ¢ok 500um kadar yaklasilarak, 0.05-0.01 sn sureli
50-100um capindaki lazer spotlari ile 1’er spot ¢api araliklarla retinayi
hafifce beyazlatacak kadar enerji kullanmak suretiyle (80-170mw) i1zgara
seklinde, atig sayisi 150 -200’G asmayacak sekilde lazerlendi. Klasik
ETDRS calismasinda grid (izgara) seklinde lazer uygulamasinin

papillamakiler demeti de kapsayacak sekilde uygulanmasi tavsiye



edilmisse de (4); calismamizda baska calismalarda da 6nerilen, modifiye
edilmis 1zgara seklinde lazer uygulamalarinda oldugu gibi papillamakiler
demet lazerlenmemistir (40, 42, 55). Lazer tedavisi tum olgularda ayni
hekim tarafindan uygulandi. Lazer tedavisi i¢cin Argon lazer kullanildi.

Fotokoagulasyon tedavisi sonrasi 3. ay ve 6.ayda olgular kontrole
cagrildi. En iyi dizeltilmis gorme keskinligi, fundus muayenesi bulgulari
ayrintih olarak kaydedildi. Olgularin her kontrolde OKT cekimleri yapildi.
Hastalarin fotokoagllasyon tedavisi dncesi ve sonrasindaki makila
kalinliklarindaki degisim, diyabetik makilopati bulgularindaki degisiklikler,
goOzici basing degisimleri ve gérme keskinligindeki degisiklikler kaydedildi.

Verierin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi.
Surekli degigkenlerin dagihminin normale yakin dagilip dagilmadigi Shapiro
Wilk testi ile arastinldi. Tanimlayici istatistikler surekli degiskenler igin
ortalama * standart sapma veya ortanca (minimum-maksimum) seklinde
nominal degiskenler ise vaka sayisi ve (%) olarak gosterildi.

Tam gozler igerisinde tekrarlayan oOlgumler arasindaki farkin onemliligi
Friedman testi ile degerlendirildi. Friedman test istatistigi sonuglarinin énemili
bulunmasi halinde ise s6z konusu farka neden olan izlem zamanini tespit
etmek amaciyla Wilcoxon igaret testi kullanildi.

Tip | ve tip Il gruplarn arasinda klinik oOlgimlerde meydana gelen
degisimler yonunden farkin 6nemliligi Mann Whitney U testi ile incelendi.

Surekli degiskenler arasinda iliski olup olmadigi Spearman’in Korelasyon
testi ile incelendi.

p<0.05 icin sonuclar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Olasi tim
¢coklu karsilastirmalarda Tip | hatayi kontrol altina alabilmek i¢in Bonferroni

duzeltmesine bagvuruldu.



BULGULAR

Temmuz 2005 - temmuz 2008 tarihleri arasinda Saglik Bakanh§i Ankara
Egitim ve Arastirma Hastanesi, G6z Hastaliklari Anabilim Dali, Retina
BoliumiU’'ne basvuran ve diyabetik makula 6demi tanisi konulan 52
hastanin 80 géziu c¢alisma kapsamina alindi. Olgularin yaslari 46 ile 82
arasinda degismekte olup (ort: 62.71+ 7.86), 27’si kadin (%51.9), 25’i
erkek (%48.1) idi. 28 olgunun her iki g6z, 22 olgunun ise tek gozi
calismaya dahil edildi. Ortalama DM suresi 10,69+ 4,8 yil idi. Hipertansif
hastalarin sayisi 25 idi. Hastalarin laboratuar bulgularinda ortalama kan
ure azotu 41,03+ 20mg\dl ortalama kreatinin 1,17+ 0,72 mg\dl, ortalama
aclik kan sekeri 166,6x 57mg\dl , ortalama HbAlc 8,3+1,7 ve ortalama
kolesterol diizeyi 196,3+41,2 mg\dl olarak bulundu. (Tablo 1)

Tablo 1. Hastalarin cinsiyet dagilimi

27

Tablo 2. Hastalarin demografik 6zellikleri.

Yas (yil) 62,7 7,86 46-82
Kreatinin(mg\dl) | 1,17 0,72 0,52-5,23
Kolesterol 196,3 41,2 130-360
(mg\dl)

HbAlc 8,3 1,73 5,2-14,4




Olgularin yapilan géz muayenesinde ortalama goéz ici basinci 15,7t 2,0
mmHg, lazer sonrasi 3. ayda 16+ 1,29mmHg, 6. ayda 16,3+ 2 mmHg idi.
GOz igi basing dizeyleri zamana gore anlamli farklilik gostermekte idi
(p<0,001). Lazer 6ncesi ile 3. ay arasinda anlamli fark yokken (p=0,382)
lazer dncesine gore ve 3.aya gore 6.aydaki goz i¢i basing diuzeyindeki
artis istatistiksel olarak énemli bulundu (p=0,004 ve p<0,001). Ortalama
gorme keskinligi lazer o6ncesi 0,480+0,30, lazer sonrasi 3. ayda
0,481+0,30, 6. ayda 0,488+0,30 olarak bulundu. Gérme keskinligi zamana
gore anlamli farklilik géstermemekte idi (p=0,976). (Tablo 2)

Tablo 3: Lazer tedavisi ile gérme keskinliklerindeki degisim (GK: gérme

keskinligi)

Tedavi Oncesi- | 27 (%33.75) 25 (%31,25) 28 (%35)
3. Ay kontrol

Tablo 4:Hastalarin ortalama gérme keskinligi ve g6z i¢i basing degisimleri

Yapilan g6z Lazer Lazer Lazer p
muayenesi(ortalama) oncesi sonrasi 3 sonrasi 6

ay ay
Gorme keskinligi 0,480+0,30 0,481+0,30 0,488+0,30 0,976
Goz ici basing(mmHg) 15,7+ 2,0 16+ 1,29 16,3+ 2 <,001

Panozzo’nun morfolojik OKT siniflamasina gore, 80 gézun 38’i tipl, 4’i tip
2a, 12’i tip 2b, 24’i tip 2c, 2’si tip 3 olarak siniflandirildi.(tablo 3)Olgular tip



1 ve tip 2 olarak 2 ayri gruba ayrildi. Her iki grupta ortalama makila
kalinligindaki degisim lazer 6ncesine gore lazer sonrasi 3. ve 6.ayda
benzer bulunmasina ragmen sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi(p<0,017).

Tablo 5: Panozzo’nun morfolojik OKT siniflamasina gore hasta sayisi

Hasta 38 4 12 24 2

sayisl

Tablo 6: Tip 2 ve tip 2 gruplarinda lazer FK tedavisi ile TMV ve SMK’daki
degisim

_ Ortalama Std sapma  Ortalama  Std sapma

TMV6.ayda -0,51 1,23
degisim

SMK6.ayda
degisim

-53,24 81,52 -67,76 135,41 0,829

Olgularin yapilan OKT olgumlerinde, lazer dncesi ortalama total makuler
volim (TMV) 9,30+1,77mm?3lazer sonrasi 3. ayda 8,89+1,78u ve 6. ayda
8,81+1,84p olarak bulundu. Lazer Oncesi ortalama makula kalinhgi
387,6£128,8, lazer sonrasi 3. ayda 338,7+131,8u ve 6. ayda
318,9+127,2u olarak bulundu. Lazer dncesi ortalama SMK 3831118y,
lazer sonrasi 3. ayda 342+119,5u ve 6. ayda 319,7+113u olarak bulundu.
Lazer Oncesi superior 3 mmlik alanda ortalama makuler kalinhk
381,698, lazer sonrasi 3. ayda 353+89,2u ve 6. ayda 381,6+95u olarak
bulundu. Lazer dncesi superior 6 mm lik alanda ortalama makula kalinhigi
316,3+65u lazer sonrasi 3. ayda 305,8163,8u ve 6. ayda 301,5+68,4u
olarak bulundu. Lazer 6ncesi inferior 3 mm lik alanda ortalama makuler



kalinligr 381,7+101u lazer sonrasi 3. ayda 354,2+107,9u4 ve 6. ayda
338,8+95u olarak bulundu. Lazer dncesi inferior 6 mmlik alanda ortalama
makduler kalinhgr 316,4+82y, lazer sonrasi 3. ayda 302,9+79u ve 6. ayda
304,1+71p olarak bulundu. Lazer 6ncesi nazal 3 mmlik alanda ortalama
makuler kalinligr 382,8+107u lazer sonrasi 3. ayda 353,3x104u ve 6.
ayda 351,91+92,9u olarak bulundu. Lazer 6ncesi nazal 6 mm lik alanda
ortalama makula kalinligr 330+£75,7u lazer sonrasi 3. ayda 319,9+70,5u
ve 6. ayda 324,4+75,9u olarak bulundu. Lazer 6ncesi temporal 3 mm lik
alanda ortalama makula kalinhigr 374,3+93,4u lazer sonrasi 3. ayda
339,5+99,6 ve 6. ayda 332,6+95,6 olarak bulundu. Lazer 6éncesi temporal
6 mm lik alanda ortalama makula kalinhgr 301,7+75,5u lazer sonrasi 3.
ayda 291,2+76,2u ve 6. ayda 294,6+84,9 olarak bulundu.

TMV dlzeyleri zamana goére anlamli farkliik goéstermekte idi (p=0,002).
Lazer Oncesi degere gore 3. ve 6.aylardaki azalma istatistiksel olarak
anlamh bulundu (p=0,010 ve p<0,001). 3.ay ile 6.ay arasinda anlamli fark
yoktu (p=0,512). Santral makuler kalinliklar dizeyleri zamana goére
anlamli farkhlik géstermekte idi (p<0,001). Lazer éncesi degere gore 3. ve
6.aylardaki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001 ve
p<0,001). 3.ay ile 6.ay arasinda anlaml fark yoktu (p=0,146). OKT de
Olculen ortalama makuler kalinhk zamana gore anlamh farkhlik
gostermekte idi (p<0,001). Lazer 6ncesi degere gore 3. ve 6.aylardaki
azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001 ve p<0,001), 3.ay ile
6.ay arasinda anlaml fark yoktu (p=0.319) Superior 3 mm lik alanda
ortalama makuler kalinlik duzeyleri zamana goére anlamli farkhlk
gOstermekte idi (p=0,003). Lazer dncesi degere gore 3. ve 6.aylardaki
azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001 ve p=0,002), 3.ay ile
6.ay arasinda anlaml fark yoktu (p=0,587). Superior 6 mmlik alanda
kalinhk duzeyleri zamana go6re anlamh farkhilik godstermemekte idi
(p=0,056). inferior 3 mmlik alanda kalinlik diizeyleri zamana gére anlamli
farkliik gdéstermekte idi (p<0,001). Lazer o6ncesi degere gore 3. ve
6.aylardaki azalma istatistiksel olarak anlamh bulundu (p=0,004 ve
p<0,001). 3.ay ile 6.ay arasinda anlamli fark yoktu (p=0,152). inferior 6



mmlik alandaki kalinlik duzeyleri zamana goére anlamh farkhlik
gostermemekte idi (p=0,137). Temporal 3 mm lik alanda kalinlik dizeyleri
zamana gore anlaml farklilik gostermekte idi (p<0,001). Lazer oncesi
degere gore 3. ve 6.aylardaki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001 ve p<0,001). 3.ay ile 6.ay arasinda anlaml fark yoktu (p=0,822).
Temporal 6 mmlik alanda kalinlik dlzeyleri zamana goére anlamli farklilik
gostermemekte idi (p=0,484). Nazal 3 mmlik alanda kalinlik duzeyleri
zamana gore anlamh farkliik gostermekte idi (p<0,001). Lazer oOncesi
degere gore 3. ve 6.aylardaki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001 ve p=0,003). 3.ay ile 6.ay arasinda anlaml fark yoktu (p=0,773).
Nazal 6 mmlik alanda kalinlik dizeyleri zamana gore anlamh farklilik
gostermemekte idi (p=0,462). (Tablo 4)



Tablo 7: Hastalarin ortalama makdula kalinliklari

Total makduler | 9,30+1,77 8,89+1,7 8,81+1,8 0,002"
volim

Santral makuler | 383+118 342+119 319,7+113 0,000%
kalinhk

inferior 3 mm lik | 381,7+101 354,2+107 338,8+95 0,000*
alan

Temporal 31374,3t93 339,5+99 332,695 0,000*
mmlik alan

inferior 6 mm lik | 316,4+82 302,9+79 304,1+71 0,137
alan

Temporal 6 mm | 301,7£75 291,2+76 294,6+84 0,484
lik alan

* |statistiksel olarak anlamli kabul edilen p<0.005 degerinden kluguk P
degerleri

Olgularin zamana goére ortalama makdler kalinlik ve santral makdiler

kalinlik degisimi ile gérme keskinligi degisimi arasinda istatistiksel olarak

anlaml birliktelik bulunmadi.

Olgularin zamana gore ortalama makuler kalinliklari ile TMV degisimleri

arasinda lazer dncesi deger ile lazer sonrasi 6.ay arasinda istatistiksel



olarak anlamli birliktelik gorialdli. TMV dlzeyi arttikga ortalama makduler
kalinlik dizeyi de o kadar artmakta idi.

Olgularin makuler kalinlk olgumleri ile HbAlc dizeyleri arasinda iligki
olup olmadigina bakildi. Lazer oncesi degere gore 6.aydaki ortalama
temporal kalinlik arasinda anlaml birliktelik bulundu. HbAlc dizeyi ne
kadar buyuk olursa temporal kalinlik duzeyi de o kadar artmakta idi
(r=0.271 ve p=0.015). (Bonferroni Duzeltmesine go6re p<0,017 icgin

sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi).



TARTISMA

Diyabetik makila ©6demi, diyabet olgularinda korlugin en o6nemli
nedenlerinden birisidir. Ayni zamanda yasam kalitesini de kotl
etkilemektedir.(56) Retinal degisikliklerin erken dénemde belirlenmesi
goérme kaybinin azaltilmasinda buylk 6nem tasimaktadir. Erken donemde
retinal kalinlik tespiti, tedavi ve takip surecinde o6nemlidir.(57)
Biyomikroskobik muayene ve fundus fluoresein anjiografi gibi yontemler
retinal degisiklikleri tani ve takibinde kullanilabilmekte fakat OKT, objektif
ve nicel bir degerlendirme yapabilmektedir. (58, 59, 60, 61, 62, 63).
Biyomikroskobik muayenede retinal kalinlik artisinin tespit edilemedigi
hafif makula 6deminde OKT fayda saglamaktadir.(64)Makduler kalinligin
Olgulebilmesi ve kaydedilebilmesi nedeniyle olgularin takibinde, tedavi
etkinliginin degerlendirilmesinde yararli bir arag olarak gorinmektedir(65).
Calismamizda, olgularda makila 6demi tanisi ETDRS kriterlerine uygun
olarak oncelikle indirek fundus muayenesi ile konuldu (66). Bu amacla
biomikroskop muayenesi sirasinda +90 D’lik bir fundus lensi kullanildi.

52 olgunun 80 go6ziine makila ddemi nedeniyle uygulanan lazer tedavisi
oncesinde ve sonrasindaki degisim gorme keskinligi 6lcimu ve OKT ile
Olcilen makila merkez kalinligi ile degerlendirildi. 80 gbdze ait santral
makula kalinh§i ortalamalari tedavi dncesinde ortalama 383+118pu iken,
tedavi sonrasi 3. ve 6. ayda sirasiyla 342+119u ve 319+113pu olmustur.
Santral makila kalinhgindaki azalmalar ileri derecede anlamli
bulunmustur (p<0.001)(tablo 4). Luttrull ve ark. (67), calismalarinda fokal
maklla 6demi bulunan 14 g6zde lazer sonrasi 3. ayda makila merkez
kalinhginda ortalama %24 azalma bulunmustur.

OKT’nin bir avantaji da invaziv olmayan bir tani araci olmasidir. Dokularla
direkt temas olmadigindan enfeksiyon riski de tagimaz.(68) ilk cikan OKT
modellerinde Olgim Oncesi 5mm ve Uzeri pupil dilatasyonu gerekirken
stratus OKT’de 3mm’lik pupil dilatasyonu yeterli olmaktadir. (69) Biz de

calismamizda stratus OKT ile dlgum yaptik.



Goebel ve ark. 136 diyabet hastasi ile 30 saglikli bireyin retinal
kalinliklarini karsilastirmiglar ve anlaml fark bulmuslardir. Ayrica gérme
keskinligi ile retinal kalinhk arasinda orta derecede korelasyon
saptamiglardir. Klinik anlamli makila 6deminin tespitinde retinal kalinlhk
Olgumunin duyarhihdr % 89 ve spesifitesi %96 olarak bulmuslardir(70).
Tangelder ve ark. foveal, parafoveal ve perifoveal alanlarda OKT
Olgimundn guavenilir oldugunu gormuslerdir(71).

Virgili ve ark. 2007 yilinda 1998-2006 yillari arasinda diyabetik makila
odemi ve OKT hakkinda yapilan calismalari taramiglar, OKT’ nin tani
koymadaki sensitivitesini 0,79, spesifitesini 0,88 olarak belirlemislerdir
(72). Biyomikroskobik muayene ve fundus fotograflama yodntemleriyle
karsilastirildiginda performansinin iyi oldugu goralmustur.

Soliman ve ark. diyabetik makila 6demli olgularda OKT ve FFA
goruntulerini kargilastirmislar. Erken donem degisikliklerin FFA ile daha
iyi goruntilendigini, buna kargin ser6z dekolmanin OKT ile tespit
edilebildigini kaydetmisler, tanida her iki yontemin birlikte kullaniimasi
gerektigini belirtmislerdir (73). DMO’de serdz retina dekolmani ilk kez
Otani ve ark. tarafindan tanimlanmistir (74). Bizim calismamizda 80
gozun 2’'sinde seroz retina dekolmani tespit edilmigtir.

Estabrook ve ark. vyaptidi calismada diyabetik makila 6demi olan 47
olgunun 51 g6zu makduler kalinlik dlgumlerine goére U¢ gruba ayriimis;
makuler kalinhgi 300-399um arasinda olan grupta makuler kalinlik tedavi
sonrasl anlamli olarak azalma saptanmistir (58).

Rivellese ve ark. diyabetik makila 6demi olan dért olguda lazer
fotokoagulasyon tedavisinin etkinligine OKT ile makuler kalinhk olgimu
ve Olgumlerin karsilastirimasi yapilarak bakiimistir. Tedavi takibinde
OKT’ nin kullaniminin yararli oldugunu tespit etmislerdir(76).

OKT ile lazer tedavisinin etkinligi uzun donemde degerlendirilebilecedi
gibi erken doénem sonuglarin degerlendiriimesi de yapilabilmektedir.
Sandhu ve ark. diyabetik makila 6demi olan 46 gozde lazer tedavisi

Oncesi ve sonrasi 1.saat, 1.gun ve 2.haftada makuler kalinliklara



bakilmistir(77). Birinci saatte makuler kalinlik artis1 gorulirken ikinci hafta
sonunda anlamli bir azalma tespit etmislerdir.

OKT sadece makuler kalinligi sayisal olarak tespit etmekle kalmaz
morfolojik olarak da makuler 6demi degerlendirebilmemize olanak saglar.
Soliman ve ark. diyabetik makila 6demi olan 46 gbzde OKT ile makdler
kalinlik dlgumi yapmiglar ve gorUntaleri siniflandirmiglardir (78). Bu
caligmaya gére DMO bes gruba ayriimistir. Panozzo ve ark (79), Alkuraya
ve(80) ark. , Otani ve ark. , Kim ve ark.(81) ve Kang ve ark., Georgieva ve
ark. (82) da benzer siniflamalar yapmislardir. Son yapilan bir ¢galismada
45 olgunun 70 g6zu degerlendirmeye alinmis. OKT goruntuleri diffiz
retinal kalinlasma, kistoid makuler 6dem, serdz retina dekolmani ile
birlikte vitreomakuler yizey anomalileri olarak tiplendirilmigtir. Bu
calismada lazer fotokoagullasyon tedavisi sonrasi diffliz retinal kalinlagsma
grubunda retinal kalinlik azalmasi ve gorme keskinliginde artis diger
gruplara gore daha fazla olmustur(83). Bizim c¢alismamizda olgular
Panozzo ve ark.nin siniflamasina gére ayrilmigtir.

OKT ‘de olctlen makduler kalinlik, diyabetik retinopatili olgularin gérme
keskinligi olcumleri ile korelasyon goOsterebilmektedir (84). Alkuraya ve
ark. klinik anlamh makila 6demi olan, retinopatisi olmayan diyabetik
olgular ve saglikli bireyleri makuiler kalinlik yonunden karsilastirmiglar;
makula ddemi olan grupta gorme keskinligi ile makuler kalinlik arasinda
korelasyon saptamiglardir (80). Baska bir gcalismada 210 olgunun 251
g6zinde lazer tedavisi 6ncesi ve sonrasi kontrollerde gérme keskinligi ile
makuler kalinhk arasinda korelasyon oldugu goérulmastiar (85). Ayni
calismada goérme keskinliginin genis bir aralikta degisiklikler gostermesi,
paradoksik iliskilerin olmasi nedeniyle gérme keskinliginin OKT o&lcumleri
ile iliskilendirilmemesi &énerilmistir. Panozzo ve ark. foveal kalinlik 350
mikronun Ustune c¢iktiginda gérme keskinliginin 20\400’ Gn altina indigini
g6zlemlemislerdir (37). Georgieva ve ark. 74 diyabetik retinopatili olguda
yaptiklari c¢alismada retinal kalinlik artigsi ile gorme keskinliginde
kotulesmenin anlamli korele oldugunu gormausglerdir (82). Holm ve ark. 26
olguluk bir c¢alismada diyabetik rertinopatili hastalara multifokal



elektroretinogram uygulamiglardir (86). Makduler kalinlik artisi ile birlikte
amplitidde dusme, implisit zamaninda uzama ve gorme keskinliginde
kotilesme tespit etmislerdir. Yamamoto ve ark da foveal kalinlik artisi ile
implisit zamaninda uzama, makuler cevap yogunlugunda azalma
oldugunu belirlemiglerdir (87). Bizim c¢alismamizda ortalama makdiler
kalinlik 6lgimu ile gorme keskinligi arasinda korelasyon saptanmamistir.
Moreira ve ark. 143 diyabetik retinopatili gozde HbA1c degerleri ile
makuler kalinlik 6lgimlerinin korelasyonuna bakmiglar ve makuler 6demi
olan olgularda korelasyon goérmuslerdir (88). Schmid ve ark.nin yaptigi
diger bir calismada ise diffiz DMO olan olgularda lazer fotokoagiilasyon
tedavisinin etkinligi OKT ile degerlendiriimis ve HbA1c degerleri ile
iliskisine bakilmistir  (89). HbA1c degerlerinin tedavi sonucunu
etkilemedigi gortlmustar. Bizim galismamizda HbAlc dizeyi ile temporal
kalinlik diizeyi arasinda korelasyon saptanmistir (r=0.271 ve p=0.015).
Browning ve ark. yaptiklari ¢calismada santral makila hakkinda en iyi
bilgiyi santral 1mmlik alanda dlgulen kalinhigin verdigini géormuslerdir (90).
Santral makila kalinlik élgimunin ¢ok 6nemli olmadidi durumlarda ise
total makuler volim dlgimundn faydali olabilecegini bildirmislerdir. Baska
bir calismada santral 1 mmlik alanda yapilan élgimun tekrarlanabilirliginin
daha guvenilir oldugunu gostermistir (91). Bizim galismamizda da 1 mmlik
alanda 3. ve 6. aylarda makduler kalinlik anlamli azalma goérulmustir(p<
0.001).

OKT, vitreomakuler iligkilerin gosterilmesinde de biyomikroskopiye
Ustnlik saglamistir. DMO’Il olgularda OKT’de kalin ve hiperreflektif bir
posterior hyaloid gorinimu vitreomakiler traksiyonu gostermekte iken,
daha ince ve daha az reflektif bir posterior hyaloid gorinimu erken
posterior vitreus dekolmanini isaret etmektedir (92,93). Ghazi ve ark. 48
lazer fotokoagulasyon tedavisi uygulanmis makila 6demli olgunun
vitreomakuler degisikliklerini degerlendirmislerdir (94). Vitreomakuler
problemlerin gosterilmesinde OKT goéruntdlerinin, biyomikroskobik
muayene ve fundus fluorescein anjiografiye gére 1, 94 kez daha sensitif

oldugunu tespit etmiglerdir.



Soliman ve ark. (95) 28 DMO’li olguyu lazer fotokoagiilasyon tedavisi
sonrasi OKT bulgulari ile izlemigler, lazer sonrasi 6. ayda retinal kalinlikta
belirgin dusUs saptamiglardir. En belirgin dususun foveal alanda
oldugunu goérmuslerdir. Genel olarak bakildiginda gorme keskinligi ile
retinal kalinlik arasinda iliski bulunmazken foveal alana bakildiginda
gorme keskinligi ile retinal kalinhgin korelasyon goOsterdigi tespit
edilmigtir.

Diyabet hastaligina eslik eden belirli sistemik faktorler 6édemin ortaya
cikisi ya da alevlenmesinde rol oynayabilir. Bu faktérler arasinda siddetli
hipertansiyon, kardiyovaskuler ve renal hastaliga bagl sivi retansiyonu,
ve preeklampsi sayilabilir (3,5,13). Agir eksudatif makulopati, yaygin
retina iskemisiyle birlikte hipertansif retinopati bulgulari olan bir hastada
hemen fotokoagulasyona baslamak retinopatiyi agirlastirabilir (41). Lazer
tedavisine baglamadan once, tedavinin etkili olabilmesi icin hastalarin
metabolik yonden iyi kontrol edilmesi ve metabolizmalarinin regule
durumda olmasi gereklidir. Bu amagla; tokluk kan sekeri 140 mg/dl ve
daha az, HbA1c 7 mg/dl veya daha az, diyastolik kan basinci 90 mmHg
ve altinda olmali, renal yetmezlik bulgusu bulunmamalidir (38).
Calismamiza dahil ettigimiz hastalar metabolik verilerin duzeltiimesi igin
Endokrin BolumU’ nce konsulte edildi. 52 olgunun 25’inde hipertansiyon
tespit edildi.

Son zamanlarda DMO ve buna bagli gérme azalmalarini engellemek
amaciyla pek ¢ok g6z hekimince vitreus icine kortizon ya da bazi anti-
VEGF ajanlarin enjeksiyonu yaygin olarak kullaniimakta (54,96,97,98,99),
ya da pars plana vitrektomi cerrahisi uygulanmakta ise de (100,101,102);
klasik olarak o©nerilen tedavi secenekleri, DCCT ve “U.K Prospective
Diabetes Study“ tarafindan etkinligi ortaya konmus olan “siki kan sekeri
regulasyonu” ile ETDRS ¢alismasinda orta derecede gérme kayiplarinin
%50 azaldiginin goésterildigi  “lazer fotokoagulasyonu” tedavisidir
(2,4,9,16). ETDRS, diyabetik makila ddeminin lazer ile tedavisinde altin
standartlari belirlemistir(4,38,39). Fokal DMO olan olgulardan KAMO

bulunanda lazer tedavisi anlamli bulunmustur. Buna gore fokal lazer



tedavisi, KAMO bulunan olgularda 3 yilda orta diizeyde gérme keskinligi
kaybini %30’dan %15’e dusurmustur (4). Bu durum makula merkezi
tutulan gozlerde daha belirgindir (%33 ve %13). Gorme keskinliginde en
az bir siralik kazanim ise %16 daha fazlaydi(4). Buna gore KAMO
bulunan olgulara gérme keskinligi tam olsa dahi lazer tedavisi 6nerilir
(4,40). Calismamizda 80 g6ze ait gbrme keskinligi ortalamasi tedavi
oncesinde 0.480+0.3 iken, tedavi sonrasi 3. ayda 0.481+0.3 ve 6. ayda
0.481+0.3 olmustur. Istatistiksel olarak 3. ve 6. aylarda anlamh bir farklilik
gozlenmemistir. Bek ve ark. (103), KAMO gosteren fokal diyabetik
makdulopatili olgularda lazer tedavisinden hemen sonra olusan
enflamasyon nedeniyle gormenin ortalama -0.04+0.15 azaldigini tespit
etmistir.

Diffiz maklla 6deminin tedavisi fokal 6deme gore daha zordur ve
belirlenmis altin standartlar yoktur(41). Diffiz makila 6¢deminde genel
olarak grid lazer uygulamasi kabul gormektedir(40,42). Birlikte fokal
sizintilara da fokal tedavi yapilirsa modifiye grid tedavi olarak adlandirilir
(41). Makila bélgesine uygulanan bdylesi bir tedavinin etkileri genel
olarak 6. hafta ile 3.ay arasinda ortaya cikmaktadir (4,41). Bu yuzden,
nihai sonucu degerlendirebilmek igcin ise 3. ve 6. ayda kontroller
yapilmaktadir.

ETDRS calismasinda mavi-yesil argon lazer kullaniimistir (4). Ksantofil
makilanin i¢c ve dis pleksiform tabakalarinda yoJun olarak
bulundugundan mavi lazerler makilada hasara neden olabilmektedirler;
bu yizden makulanin lazer ile tedavisinde daha uzun dalga boylu lazerler
tavsiye edilir (104). Cesitli aragtirmalarda; argon (%514nm), kripton (647
nm), diod lazer (810 nm) ve frekansi yariya indirilmis YAG (532 nm)
lazerlerle yapilan diyabetik makila ©6demi tedavilerinde anatomik ve
fonksiyonel agidan benzer neticeler alinmistir (105,106). Biz de
klinigimizde bulunmasi nedeniyle c¢alismamizda argon (514nm) lazer
kullandik.

Calismamizda herhangi bir olumsuzluga rastlamamiza karsin; argon ve

benzeri lazerlerle yapilan fotokoagllasyon tedavisi sonrasi lazer



skarlarinin genislemesi gérme kaybini olumsuz etkileyebilmektedir. Son
zamanlarda kullanima giren esik alti mikropulse diod lazerler (510 nm),
argon lazer kadar makula 6demine etkili olmasina karsin daha az yan
etkiye sahiptirler (107).

Klasik ETDRS c¢alismasinda grid (1zgara) seklinde lazer uygulamasinin
papillamakuler demeti de kapsayacak sekilde uygulanmasi tavsiye
edilmigse de (4); calismamizda baska c¢alismalarda da Onerilen, modifiye
edilmis grid seklinde lazer uygulamalarinda oldugu gibi papillamakuler
demet lazerlenmemisitir (42,103,55,108).



SONUCLAR

Diyabetli hastalarda gorme kaybinin en 6nde gelen nedeni diyabetik
makdulopatidir (3,4). Bu c¢alismada lazer fotokoagulasyon tedavisi
uygulanmig hastalarin tedavi sonrasi makula kalinlik ve total makuler
volum degisiklikleri OKT ile niceliksel olarak izlendi. OKT gérinumlerine
gore siniflaam yapildi.Bunun yaninda, tedavi 6ncesi ve sonrasi gérme
keskinligindeki ve g6z i¢i basincindaki degisim degerlendirildi. HbAlc
duzeylerine bakildi.

Sonucta:
e Ortalama makdler kalinlik, santral makuler kalinlik, 3 mmlik stperior,

inferior, nazal ve temporal alanda makdler kalinlik azalmasi, tedavi
oncesine gore 3. ve 6. aylarda istatistiksel olarak anlaml bulundu
(p<0,001 ve p<0,001).

e 6 mmlik alanda ortalama superior, inferior, nazal ve temporal alanda
makauler kalinhik azalmasi, tedavi dncesine gore 3. ve 6. aylarda
istatistiksel olarak farklilik géstermedi(p>0.05)

e TMV duzeyleri tedavi dncesine gore 3. ve 6. aylarda anlaml farkhlik
gostermekte idi (p=0,002).

e Panozzo’nun morfolojik siniflamasina gore hastalar alt gruplara ayrildi.
Tip 1 ve tip 2 gruplarinda tedavi sonrasi OKT degerleri benzer bulundu
ancak istatistiksel olarak anlamli kabul edildi( p<0,017).

o GoOrme keskinligi tedavi 6ncesi ile 3. ve 6. aylarda benzer bulundu.

e GOz ici basing duzeyleri tedavi 6ncesine goére 3. ve 6. aylarda anlamli
fark bulunmadi.

e HbA1c ile tedavi Oncesine gore 6.aydaki temporal kalinlik arasinda
anlaml birliktelik olup HbA1c duzeyi ne kadar buyuk olursa temporal
kalinhk dizeyi de o kadar artmakta idi (r=0.271 ve p=0.015).

e Ortalama makaler kalinlk ve santral makuler kalinhk degisimi ile GK
degisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli birliktelik bulunmadi.

e Ortalama makauler kalinhk ve TMV degisimleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli birliktelik mevcuttu.



OKT retina anatomisinin capraz kesitli goéruntulerini saglayabilen bir
goruntiileme yontemidir. DMO tani ve tedavi sonrasi takibinde optik
koherens tomografi (OKT) ile retinal kalinhk Olgcumleri c¢ok fayda

saglamistir.
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