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OZET

YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONUNDA EDI OKT iLE KOROIDAL
KALINLIGIN DEGERLENDIRILMESI

Dr. Selman Belviranh
Uzmanlik Tezi, Konya, 2013

Amag: Koroid kalinliginda yasla birlikte goriilen degisikliklerin ve yasa bagli makiila
dejenerasyonunda (YBMD) koroid kalinliginin EDI OKT yontemi ile degerlendirilmesi

Yontem: Calismaya YBMD tanili 90 olgunun 178 gozii (YBMD grubu) ve 20 yas
tizerinde koryoretinal patolojisi olmayan 102 olgunun 204 gozii (kontrol grubu) dahil
edildi. Koroid kalinligi 6lgtimleri subfoveal bolgede Spectralis® cihazi ile EDI modunda
yapildi. Elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS 17.0 programi kullanilarak yapildi
ve P<0.05 anlamlilik diizeyi olarak kabul edildi.

Bulgular: Hem kontrol grubu hem de YBMD grubunda yasla SFKK arasinda istatistiksel
olarak anlamli negatif bir korelasyon vardi (sirasiyla R=-0.576 ve R=-0.362). Her iki
grupta cinsiyetler arasinda SFKK farkliligi yoktu. SFKK YBMD grubunda
(165.27+£62.33p), kuru tip YBMD olan gozlerde (166.95+63.44p) ve yas tip YBMD olan
gozlerde (162.18+60.64p) 50 vyas ve ilizerinde kontrol grubundaki gozlerden
(258.60+£66.07n) daha distiktii. Kuru ve yas tip YBMD olan gozlerde SFKK farklilig
yoktu. Kuru tip YBMD’li gozler igerisinde cografi atrofisi olanlarda SFKK
(103.69+37.53u) daha disiiktii. Yas tip YBMD’li gozler igerisinde subfoveal skar dokusu
gelismis olanlarda SFKK (142.18+44.09u) daha diisiiktii. Ileri YBMD’si olan gozlerde
SFKK (150.03+61.25u) hafif — orta YBMD’li gozlerden (177.49+60.78u) daha distktii.
Vitamin destegi alan ve almayan YBMD hastalarinda SFKK farkliligi yoktu. Anti-VEGF
enjeksiyon yapilmig ve yapilmamis yas tip YBMD’li gozlerde SFKK farklilig1 yoktu.

Sonug: Ilerleyen yasla birlikte SFKK azalmaktadir. YBMD’li gézlerde hem kuru hem de
yas tip YBMD’de SFKK koryoretinal patolojisi olmayan gozlere gore daha diisiiktiir. Kuru
ve yas tip YBMD’de SFKK farklilig1 yoktur. Cografi atrofisi olan, subfoveal skar dokusu
olan ve ileri YBMD’li gozlerde SFKK daha diigiiktiir. Vitamin destegi ve intravitreal anti-
VEGF enjeksiyonunun SFKKya etkisi yoktur.

Anahtar Kelimeler: Koroid kalinligi, EDI OKT, yasa bagl makiila dejenerasyonu



ABSTRACT

EVALUATION OF CHOROIDAL THICKNESS IN AGE RELATED MACULAR
DEGENERATION USING EDI OCT

Dr. Selman Belviranh

Purpose: To evaluate the change of choroidal thickness with age and choroidal thickness

in age related macular degeneration (AMD).

Methods: 178 eyes of 90 cases with AMD (AMD group) and 204 eyes of 102 cases older
than 20 years without any chorioretinal pathologies (control group) were included.
Choroidal thickness was measured at the subfoveal region with Spectralis® OCT device
using EDI technique. Statistical analysis of the data was performed using the SPSS 17.0

software and P<0.05 was considered statistically significant.

Results: In both control and AMD groups, subfoveal choroidal thickness (SFCT) showed a
statistically significant negative correlation with age (R=-0.576 and R=-0.362
respectively). There was no difference in SFCT between genders in both groups. SFCT in
AMD group (165.27+£62.33p), eyes with dry type AMD (166.95+63.4411) and wet type
AMD (162.18+60.641) was significantly reduced compared with the eyes in control group
older than 50 years (258.60+66.07n). There was no difference in SFCT between eyes with
dry and wet type AMD. Among the eyes with dry type AMD, those with geographic
atrophy had decreased SFCT (103.69+37.53u). Among the eyes with wet type AMD, those
with subfoveal scarring had decreased SFCT (142.18+44.09u). SFCT in the eyes with
advanced AMD (150.03+61.25u) was significantly reduced compared with the eyes with
early and intermediate AMD (177.49+60.78u). SFCT in AMD patients with and without
vitamin supplementation had no difference. Among the eyes with dry type AMD, SFCT
had no difference between the eyes previously treated with intravitreal anti-VEGF

injections and not treated.

Conclusion: Increasing age was correlated with decreasing SFCT. SFCT in eyes with
AMD, both dry and wet types, was significantly reduced compared with the eyes without
any chorioretinal pathologies. There was no difference in SFCT between wet and dry type
AMD. SFCT was reduced in the eyes with geographic atrophy, subfoveal scarring and
advanced AMD. Vitamin supplementation and intravitreal anti-VEGF injections had no
effect in SFCT.

Keywords: Choroidal thickness, EDI OCT, age related macular degeneration
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1. GIRIS ve AMAC

Koroid, sklera ile retina arasinda yer alan, esas olarak dis retina tabakalarinin beslenmesini
saglayan damarsal bir dokudur. Ayrica koroidin damarsal destek disinda iistlendigi baska
fonksiyonlarin da oldugu giin gectikce daha net ortaya ¢ikmaktadir. Bu fonksiyonlarin
baslica li¢ tanesi termoregiilasyon, koroid kalinliginin degismesi ile retina pozisyonunun
ayarlanmasi ve biiylime faktorlerinin salgilanmasidir (Nickla 2010). Ancak koroid
kalinliginin degisiminde rol oynayan mekanizmalar, koroidin Salgilama fonksiyonunun

diizenlenmesi ve bu iki siire¢ arasindaki iliski halen tam olarak bilinmemektedir.

Goriintiileme tekniklerindeki gelismelere karsin, koroidin halen yeterli olarak
goriintiilenmesi miimkiin olmamaktadir. Indosiyanin yesili anjiyografi ve B-tarama
ultrasonografi gibi geleneksel goriintiileme yontemleri, goriintli ¢oziliniirliigii ve dlgiimlerin
kesinligi acisindan yeterli degildir. Optik koherens tomografi (OKT) yakin geg¢miste
oftalmoloji alaninda kullanima giren, girisimsel olmayan ve temassiz 6lglim yapabilen bir
goriintiileme yontemidir. OKT 151k dalgalar1 kullanarak retinanin yiiksek ¢oziiniirlikli ve
kesitsel goriintiilemesini saglar. Yeni gelistirilen bir OKT teknigi olan EDI (Enhanced
depth imaging) ise, koroid kalinlig1 6l¢timlerine imkan vermektedir (Wu 2011). EDI OKT
teknigi ile yapilan koroid kalinligi Ol¢limlerinin tekrarlanabilir nitelikte oldugu

goriilmektedir (Spaide 2008).

Yasa bagl makiila dejenerasyonu (YBMD) hem gelismis hem de gelismekte olan
tilkelerde 60 yas lizerindeki insanlarda korliigiin 6nde gelen sebeplerindendir. YBMD’de
koroid degisiklikleri 6zellikle dikkate degerdir ¢iinkii koroid dolagimindaki anormalliklerin
YBMD gelisimine katkida bulundugu hipotezi ortaya atilmistir (Regatieri 2012). Koroid
defektleri dejeneratif degisikliklere ve neovaskiilarizasyona sebep olmaktadir (Nickla
2010). Koroidden retinaya olan oksijen akisinin bozulmasinin da YBMD’ye yol
acabilecegi diistiniilmektedir (Nickla 2010). Ancak halen YBMD’de koroid degisiklikleri

(3

ile ilgili yeterli bilgi bulunmamaktadir. Spaide 2009’da “yasla iliskili koroidal atrofi”
adiyla kuru tip YBMD ile kismen ortiisen yeni bir antite tanimlamis olup; yasla birlikte
koroid kalinligindaki azalmanin YBMD patofizyolojisinde rolii olabilecegini akla

getirmistir.

Bu tez c¢alismasinda, koroid kalinliginda yasla birlikte goriilen degisiklikler ve
YBMD’de koroid kalinhigindaki degisikliklerin, EDI OKT yontemi ile incelenmesi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Koroid

Koroid terimi Latince “membran” ve “yap1” kelimelerinden koken almaktadir (Guyer
1989). Koroid dokusu ile ilgili ¢alismalar yiizyillar Oncesine dayanmakta olup,
koryokapillaris ilk olarak 1702 yilinda Hovius tarafindan tanimlanmistir (Guyer 1989). Bu
tarihten sonra yapilan ¢alismalarla, koroidin embriyolojik gelisimi, anatomik ve histolojik
yapist ile ilgili detayli bilgiler elde edilmistir. Koroid tabakasi benzersiz anatomik ve
histolojik bir yapiya sahip olup, fonksiyonlarmin ve patolojik degisikliklerinin

anlasilabilmesi i¢in dncelikle bu anatomik ve histolojik yapinin anlasilmasi gerekir.

2.1.1. Anatomi

Koroid uveanin retina ve sklera arasinda uzanan arka béliimiidiir. Onde ora serratadan
arkada optik sinire kadar uzanan damarli ve pigmente bir dokudur. Siingerimsi bir
goriinimde ve agiktan koyuya degisen kahverenktedir. Arka kutupta yaklasik 0.22 mm ile
en kalin olup, 6ne dogru gidildikge yaklasik 0.1 mm’ye kadar incelmektedir (Snell 1998).
I¢ yiizeyi diizdiir ve retina pigment epiteline sikica tutunur. Retina pigment epiteli koroid
tabakasina fotoreseptorlere kiyasla daha siki baglhidir. Koroidin dis yiizeyi ise piirtizlii olup
skleraya onde paralel, arkada dik olarak uzanim gosteren bag dokusu lifleri ile tutunur
(Guyer 1989). Optik sinir gevresinde, arka siliyer arterler ve siliyer sinirlerin géz kiiresine
girdigi yerlerde ve vorteks venlerinin gozii terk ettigi bolgelerde skleraya siki yapisiktir

(Apaydin 2011, Snell 1998).

Koroid tabakasi1 damarsal yapilardan zengin olup, viicutta kiitle bagina kan akiminin
en yliksek oldugu dokulardan biridir. G6z kiiresindeki tiim kan hacminin %70’ten fazlasi
koryokapillariste bulunur (Guyer 1989). Koroid dolasimi sadece koroid beslenmesini
saglamay1p, bunun yani sira retina pigment epiteli ve i¢ niikleer tabakanin dis yliziine kadar

olan retina tabakalarinin da beslenmesini saglar.

Viicuttaki pek ¢ok damarsal sistemin aksine koroidal arter ve venler paralel olarak
seyretmez. Koroidin arteryel dolasimi kisa arka siliyer arterler, iki uzun arka siliyer arter
ve on siliyer arterlerden saglanir (Snell 1998). Internal karotid arterin ilk dal1 olan oftalmik
arter, medial ve lateral arka siliyer arterlere ayrilir. Bu iki dalin her biri, bir uzun arka
siliyer arter ve degisen sayida kisa arka siliyer arteri olusturur. Uzun arka siliyer arterler

optik sinirden yaklasik 3-4 mm mesafede skleray1 deler ve suprakoroidal aralikta 6ne



dogru seyrederler. Ora serratada her bir uzun arka siliyer arter arkaya dogru 3 ila 5 dal
vererek ekvatora kadar olan koryokapillarisin 6n kisminin kanlanmasini saglar. Kisa arka
siliyer arterler optik sinir ¢evresinde skleray1 deldikten sonra suprakoroidal boslukta kisa
bir mesafe katedip koroide girer ve koryokapillarisin ekvatora kadar olan arka kisminin
beslenmesini saglarlar. Ayrica kisa arka siliyer arterlerin bir takim kiiglik dallar1 optik disk
cevresinde anastomoz yaparak Zinn halkasini olustururlar. Zinn halkasindan ¢ikan kiiciik
dallarin bazilar1 optik siniri ¢evreleyen pia materdeki kan damarlari ile anastomoz yaparlar.
On siliyer arterler ise rektus kaslarina eslik ederek seyreder ve siliyer cisme girerler.
Oncelikle irisin major vaskiiler halkasina katilan 6n siliyer arterler, ardindan geriye dogru

8 — 12 kadar dal vererek 6nde koryokapillarisin kanlanmasina katki saglarlar.

Koroid tabakasinin vendz drenaji esas olarak vorteks venleri araciligiyla saglanir.
Kiiciik bir kismi1 6n siliyer venler araciligiyla siliyer cisimden olmaktadir. Genellikle 4
kadranin her birinde bir vorteks veni bulunur. Bu venler sklerayr delip goz kiiresini terk
ettikten sonra st ve alt oftalmik venleri olustururlar. G6z kiiresinin vendz drenajinin
biiytik bir kismini1 saglayan iist oftalmik ven, ist orbital fissiirden gegip kaverndz siniise
ilerler. Alt oftalmik ven ise st oftalmik vene bir dal verdikten sonra alt orbital fissiirden

gecip pterygoid pleksusa ilerler.

Koroidin inervasyonuna bakildiginda, genis bir sinir agina sahip oldugu ve hem
sempatik hem de parasempatik sinir liflerinin bulundugu goriilmektedir. Sempatik sistem
koroidin kan akigini sabit tutan bir otoregiilasyon fonksiyonunu saglar. Parasempatik
sistemin koroid kan akisi iizerinde direk etkisi goriilmemektedir. Koroidin biiylik kismi
yaklasik 20 adet kisa arka siliyer sinir tarafindan innerve edilmektedir. Kisa arka siliyer
sinirler siliyer gangliyondan ¢ikar, optik sinirden yaklasik 3 — 4 mm mesafede
suprakoroidal alana ve ardindan koroide girerler ve burada hemen c¢ok miktarda dal
verirler. Kisa arka siliyer sinirler koroide girdikten sonra miyelin kiliflarin1 kaybederler.
Her bir sinir lifi 50 ila 100 akson igermektedir. ki adet uzun arka siliyer sinir ise koroidin
on kisminin inervasyonuna kismen katilirlar. Uzun arka siliyer sinirler nazosiliyer sinirin
dalidirlar.

2.1.2. Embriyolojik Gelisim
Koroid dokusu mezoderm ve noral ektoktedormden koken almaktadir. Hayvanlarda isaretli

noral krest hiicreleri ile yapilan ¢aligmalar koroidin sadece kan damarlarinin endoteli ve

Bruch membraninin i¢ bazal membrani hari¢ diger kisimlarinin noral krest hiicrelerinden



koken aldigimi gostermektedir (Guyer 1989). Retina pigment epiteli de koroid gelisiminin

uyarilmasi i¢in gereklidir.

Koroid goz taslagimi gevreleyen mezensimal dokunun i¢ tabakasindan olusur ve
piamaterle devamlilik gosterir (Giillilii 2001). Koroidin gelisimi optik ¢ukurun ©n
bolgesinde baslar ve optik sapa dogru arkaya uzanir. Koroidal gelisim ¢ukur gevresinde
koroid stroma hiicrelerine  farklilasacak olan noéral tomurcuk hiicrelerinin
kondensasyonlarina eslik eder. Endotelle doseli kan alanlar1, bu mezensimal dokuda izlenir
ve optik ¢ukurun kenarinda embriyonik anniiler damar olarak izlenir. Gestasyonun 4. ve 5.
haftalarinda koryokapillaris farklilasmaya baslar. ilk koroid kan damarlar1 15. haftada
goriilmeye baslar ve 22. haftada arter ve venler ayirt edilebilir (Seftalioglu 2003).

Melanozomlar dis koroid ve suprakoroid alanlardaki melanositlerde 24-27.
gestasyon haftalarinda izlenmeye baslar (American Academy of Ophthalmology 2009).

Melanositler noral tomurcuk hiicrelerinden koken alirlar.

2.1.3. Histoloji

Koroid histolojik olarak 5 tabakadan olusmaktadir. Bu tabakalar i¢ten disa dogru sirasiyla:

1. Bruch membrani
2. Koryokapillaris
3. Sattler tabakasi

4. Haller tabakasi

5. Suprakoroid

Koroidin en igteki tabakast Bruch membrani olup, Bruch membrani da 5 tabakadan
olusmaktadir. Bu 5 tabaka distan ice dogru sirasiyla:

1. Koryokapillarisin bazal membrani

2. Dis kollajen tabaka

3. Elastik tabaka

4. Ig kollajen tabaka

5. Retina pigment epitelinin bazal membrani



Bruch membran1 ¢ocuklarda arka kutupta yaklagik 2 mikron kalinlikta olup yasla
birlikte kalinlig1r artar. Bruch membrani eriskinlerde peripapiller alanda yaklasik 2—4

mikron kalinlikta olup periferde 1-2 mikron kalinliktadir.

Koryokapillaris ilk olarak 1702 yilinda Hovius tarafindan tanimlanmis, 1838’de
Eschricht tarafindan adlandirilmistir (Guyer 1989). Koryokapillaris tabakasinin benzersiz
yapist koroidin fonksiyonlarini yerine getirebilmesi igin biiyiik 6neme sahiptir. Yogun
anastomoz olusumu gosteren kapiller bir ag olup, Bruch membranmna komsu ince bir
tabaka halindedir. Kapiller endotel hiicrelerinin bazal membrani Bruch membraninin en dis
tabakasini olusturur. Koryokapillaris kapiller agin en yogun oldugu yer olan foveada 10
mikron kalinliktadir. Perifere dogru gittikge incelir ve kalinlig1 7 mikrona diiser (Nickla
2010). Belirgin sinirli lobiiler yapilar tarzindadir. Merkezinde bir besleyici arteryolii ve
periferinde de direne eden veniilleri vardir. Kapillerler Sattler tabakasindaki arteryollerden
koken almaktadir. Sattler tabakasindaki her bir arteryol, koryokapillariste altigen veya
lobiiler sekilli bir kapiller ag tabakasimi besler. Koryokapillarisin dis kisminda Sattler
tabakasina komsu bir fibroz tabaka mevcuttur. Bu tabakadan kapillerlerin arasindan
gecgerek Bruch membraninin dis fibroz tabakasina uzanan kollajen liflerden olusan siitunlar
bulunur. Bu siitunlarin kapillerlerin ¢apiin sabit tutulmasinda fonksiyonu olabilecegi

diistiniilmektedir (Nickla 2010).

Koroidin damar tabakasi dista biiyiik kan damarlarinin yer aldigi Haller tabakasi ve
icte orta ve kiiclik boy arterlerin ve koryokapillarisi besleyen arteryollerin yer aldig: Sattler
tabakasindan olusur. Ekstravaskiiler doku kollajen ve elastik lifler, fibroblastlar, vaskiiler
olmayan diiz kas hiicreleri ve ¢ok sayida biiyiikk melanositler igerir. Ayrica diger bag

dokularinda oldugu gibi ¢ok miktarda mast hiicresi, makrofaj ve lenfosit bulunur.

Koroid ile sklera arasinda ge¢is zonunu olusturan suprakoroid tabakasi kollajen
lifler, fibroblastlar ve melanositler igerir. Yiiksek melanosit igerigi nedeniyle koyu
renklidir. Suprakoroidin en dis tabakasi olan lamina fusca ise ince elastik ve kollajen
liflerin olusturdugu, arkada daha siki, 6nde daha gevsek sinsityal bir yapidir (Apaydin
2001). Yaklasik 30 mikron kalinliginda olup, yassi fuziform melanositler, fibroblast

benzeri hiicreler ve yer yer miyelinli akson demetleri igerir.



2.1.4. Fonksiyonlari

Viicutta damarlanmasit en yogun dokulardan biri olan koroidin klasik olarak bilinen
fonksiyonu retinanin dig tabakalarinin besin ve oksijen ihtiyacinin karsilanmasidir. Retina
pigment epiteli ve i¢ niikleer tabakanin dis yiiziine kadar olan retina tabakalarinin
beslenmesi koroid tarafindan saglanir. Ancak koroidin baska fonkiyonlarinin da oldugu
giin gectikce daha net ortaya ¢ikmaktadir. Bu fonksiyonlarin baslicalar1 termoregiilasyon,
koroid kalinliginin degismesi ile retina pozisyonunun ayarlanmasi ve biiylime faktorlerinin
salgilanmasidir (Nickla 2010). Ayrica 151k absorbsiyonuna katki saglamasi ve kan akisinin
vazomotor kontrolii ile intraokiiler basincin diizenlenmesine katki saglamasi diger olasi
fonksiyonlaridir (Snell 1998, Nickla 2010). Koroid, uveoskleral yol iizerinden akoz

hiimdriin drenajinda da rol oynar.

2.1.5. Koroid Kan Akiminin Regiilasyonu

Koroid kan akimi otonomik kontrol altindadir ve esas olarak sempatik sinir sistemi
tarafindan diizenlenir. Koroid diger dokulara kiyasla ¢ok yiiksek hacimde kan akimina
sahiptir. Koroid kan akiminin bu denli yiiksek olmasinin sebebi halen tam olarak
anlasilamamakla birlikte, retina sicakliginin sabit tutulmasinin bu yiiksek kan akimina
bagli oldugu diisiinlilmektedir. Ayrica koroidin yiliksek kan akiminin olmasi genis bir
giivenlik araliginin olmasini da saglamakta, bu sayede akimin azalmasina kars1 yliksek bir
tolerans gostermekte ve fonksiyonel bir yan etki goriilmemektedir. Ancak dig retina
tabakalar1 koroid kan akimima bagimli olup, genellikle hipertansif kardiyovaskiiler
hastaliklar ve diabette karsilagilabidigi sekilde koroidal kan akiminda ciddi bir azalma soz

konusu olursa, retinal 6dem olugmaktadir.

Koroid kan akiminin otonomik sinir sistemi tarafindan diizenlenmesi, Sistemik
hipertansiyonun etkilerinden kismen korunmayi1 da saglar. Sistemik dolasimi etkileyen
ajanlar da koroid kan akimini etkileyebilir ancak bu etki her zaman tahmin edildigi gibi
olmamaktadir. Epinefrin ve anjiotensin gibi vazokonstriktorler sistemik kan basincini ve
koroidde periferik direnci arttirir. Ama koroidde kan akiminda azalmanin aksine, net
olarak kan akiminda artisa sebep olurlar. Sistemik kan basincinin diismesi koroidde
periferik direncin diismesine yol acar, ancak kan akiminda ¢ok az etkisi olur. Giiglii
vazodilator etkisi olan karbondioksit inhalasyonunun koroid akiminda ¢ok az etkisi olur.
Ayrica vazodilatorlerin lokal uygulanmasmin da etkisi ¢ok azdir. Servikal sempatik

zincirin uyarimi koroidal kan akimini artirir, sempatektomi ise azaltir. Sempatik kontroliin



kaybr retinal 6deme yol acar. Yani koroidde fizyolojik bir perflizyon basincinin
saglanabilmesi i¢in sempatik tonusun saglanmasi gereklidir. Bu gozlemler koroid kan

akiminin kontroliinde otonom sinir sisteminin dstiinliigiinii gostermektedir (Ernest 1989).

2.1.6. Koroid Kalinhginin Modiilasyonu

Koroidin yavas akomodatif bir mekanizma ile refraktif adaptasyona katki saglayabilecegi
hipotezi aslinda uzun yillar 6nce ortaya atilmistir. Bu hipotez 1995 yilinda Wallmann ve
ark.’nin tavuklar iizerinde yaptiklar1 ¢alismalarla dogrulanmistir. Bu ¢alismalarda miyopik
defokus durumlarinda, yani goriintiiniin retinanin Oniline diistiigii hallerde, koroid
kalinligmin 100 mikrona kadar artig gostererek retinayr dne dogru hareket ettirdigi ve
goriintiiniin  odaklanmasima katki saglandigi gosterilmistir. Miyopik defokus konveks
camlar kullanilarak saglanmistir. Konkav camlar kullanilarak olusturulan hipermetropik
defokus durumlarinda, yani goriintiiniin retinanin gerisine distiigii hallerde ise, mekanik
kisitlamalarin elverdigi Olgiide koroid kalinliginin azaldigi ve retinanin geriye dogru

hareket ettigi gosterilmistir (Wallmann 1995).

Koroid kalinliginin degisimini izah etmek i¢in 4 farkli hipotez ortaya atilmistir

(Wallmann 1995):

1. Koroide su gegisini artiran biiyiik, ozmotik olarak aktif proteoglikanlarin sentezinin

artmasi

2. Koryokapillaristeki fenestrasyonlarin biiyilikliik veya sayisinin artmasi ile koroidal

matrikste ozmotik olarak aktif molekiillerin sayisinin artmasi
3. On kamaradan drenaj yolu ile koroide giren s1vi miktarinin artmasi
4. Retina pigment epiteli iizerinden retinadan siv1 transportundaki degisiklikler

Bu mekanizmalara ilave olarak, vaskiiler olmayan diiz kaslarin tonusundaki
degisikliklerin de rolii olabilir. Muhtemelen, bu mekanizmalarin birka¢ tanesi ayni anda

etkili olmaktadir (Nickla 2010).
2.1.7. Koroidin Goriintiilenmesi
Indosiyanin Yesili Anjiyografi (IiYA)

Fundus goriintiilemesinde ilk olarak Kogure ve ark. tarafindan 1970 yilinda maymunlar
tizerinde kullanilan indosiyanin yesili, 775 Dalton molekiil agirlikli, suda ¢dziinen bir
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trikarbosiyanin boyasidir (Owens 1996). Intravendz enjeksiyon sonrasi neredeyse tamamen
(%98) proteinlere baglanir. Proteinlere baglandigindan, koryokapillerlerin  kiigiik
fenestrelerinden diffiizyonu smirlidir. Indosiyanin yesilinin yiiksek dalga boyunda
floresans vermesi (800-810 nm) ve koryokapillaristen disa kagisinin simirli olmasi
nedeniyle kan, eksuda veya pigment epitel dekolmanlarmnin altinda koroid dolasiminin
daha detayli olarak goriintiilenmesini saglar. Ancak kesitsel goriintii elde edilememektedir

(Margolis 2009).
Lazer Doppler Flowmetre

Optik sinir basi, iris ve subfoveal koroidal dolasimda hemodinamik parametrelerin
Ol¢iimiinii saglar. Belirli bir hacimdeki eritrositlerin sayis1 ve ortalama akim hizlar tespit
edilebilir. Yapilan calismalarda diabetik retinopati, YBMD ve retinitis pigmentozada
koroidal dolasimdaki kan akiminda azalma tespit edilmistir (Regatieri 2012).

Ultrasonografi

Ozellikle ortam opasitelerinin varliginda ¢esitli vitreoretinal patolojilerin teshis ve
takibinde biiyiik 6neme sahiptir. Ayrica koroiddeki tiimorler veya diger sebeplerle ortaya
cikan kalinlagmalarin teshisinde de rolii vardir. Ancak goriintii ¢oziiniirliigiiniin diisiik
olmasi nedeniyle koroidin ayrintili degerlendirilmesi ve kiigiik degisiklerin tespit edilmesi

miimkiin olmamaktadir (Regatieri 2012).
Optik Koherens Tomografi

Optik koherens tomografi (OKT) dokulardan yiiksek ¢oziintirliiklii, kesitsel goriintiiler elde
etmeyi saglayan bir goriintiileme yontemidir. G6ze temas etmeden Ol¢lim yapabilmesi,
girisimsel olmayis1 ve yliksek tekrarlanabilirlik 6zelliginin bulunmasi 6nemli avantajlaridir
(Ozdemir 2009). OKT ilk olarak Huang ve ark. tarafindan Massachusetts Teknoloji
Enstitiisiinde gelistirilmis ve 1991 yilinda yaymlanmistir (Huang 1991). Oftalmoloji
alaninda retinanin kesitsel goriintiilemesinin yani1 sira optik sinir incelemesi, retina sinir lifi

kalinlig1 6l¢iimii ve 6n segment goriintiilemesi i¢in de kullanilmaktadir.

OKT teknigi dokulardan yansiyan 1518in goriintiilenmesine dayanmaktadir. Fakat
bir kamera gibi yalnizca iki boyutlu goriintii degil, derinlik boyutunu da elde etmektedir.
Yeni gelistirilen sistemlerde aksiyal ¢oziiniirliik 5—7 mikron gibi oldukca yiiksek degerlere
ulagmaktadir. Bunun sayesinde dokuya zarar vermeden mikroskop altindaki goriintiiye
benzer kesit goriintiiler elde edilir. Bu nedenle OKT girisimsel olmayan doku biyopsisi

olarak da tanimlanir (Mumcuoglu 2008).



OKT dokunun farkli katlarindan yanstyan 1siklardaki gecikmeyi hesaplar. Dokunun
derin katlarindan yansiyan 151k, ylizeyden yansiyana goére daha uzun bir gecikme siiresi
gosterecektir. Yanstyan 1s18in amplitiidlerinin bu gecikme zamanina gore dagilimi aksiyel
A-mod tarama olarak gosterilir. OKT ile 6rnek boyunca tarama yapilarak birgok A mod
tarama elde edilir ve bunlar sinyal amplitiidlerini gosteren gri veya renkli skalalarla

gosterilebilir (Mumcuoglu 2008).

Ik gelistirilen time-domain OKT sistemlerinde saniyede 400 A-tarama
yapilabilmekte ve dokuda 8—10 p aksiyal ¢oziiniirliige ulasilabilmektedir. 2006 yilinda
spektral-domain (Fourier-domain) OKT sistemleri klinik kullanima girmistir. Spektral
OKT sistemleri ile saniyede 20000-52000 A-tarama yapilabilmekte ve dokuda 5-7 pn
aksiyal ¢ozliniirliige ulasilabilmektedir (Adhi 2013).

Spektral OKT sistemleri ile retinanin yiiksek ¢oziiniirliiklii kesitsel goriintiileri elde
edilebilmesine karsin, bu cihazlarda standart goriintiileme teknikleri ile koroidin detayli
olarak  gorlintiilenmesi, sklera-koroid smirinin  tespiti  ve koroid kalinliginin
degerlendirilmesi miimkiin olmamaktadir. Bu sistemlerde ortalama 800 nm dalga boyunda
151k kaynagi kullanilmakta olup fotoreseptor tabakasi ve retina pigment epiteli (RPE) 1s1kta
sacilmaya yol agmakta ve daha derindeki koroidal yapilardan yeterli goriintii elde
edilememektedir (Wu 2011). 1060 nm dalga boyunda 151k kaynagi kullanan deneysel OKT
cihazlar ile koroidin daha net goriintiilenmesi ve koroid kalinliginin 6lgiilmesi miimkiin
olmaktadir (Ikuno 2010, Keane 2011). Ancak bu cihazlar deneysel olup, klinik kullanima
sunulmamigtir. Ayrica kullanilan 1518in dalga boyunun artirilmasi retinal goriintiilerin

¢Oziintirliiglini olumsuz etkileyebilir (Wu 2011).

Spaide ve ark. 2008 yilinda spektral OKT cihazlari ile koroidin daha net
goriintillenmesine ve koroid kalinligi Ol¢iimlerinin yapilmasina imkan veren EDI
(Enhanced Depth Imaging) OKT adin1 verdiklerini yeni bir teknik tanimlamislardir (Spaide
2008). Bu teknikte OKT cihazi goze yaklastirilarak, daha derindeki yapilarin daha net
goriintiilenmesi miimkiin olmaktadir. Cihaz goze ekranin iist tarafina yakin ters bir goriintii
elde edilene kadar yaklastirtlir. Bu goriintiide ekranin st tarafinda sklera—koroid yer
almakta, yukaridan asagiya dogru retina tabakalar1 distan ice dogru goriilebilmektedir.
Spaide ve ark. bu goriintiilleme igin Spectralis® (Heidelberg Engineering, Heidelberg,
Almanya) OKT cihazimi kullanmis ve ilk yapilan g¢alismalarda bu ters goriintiiler
kullanilarak koroid degerlendirmesi yapilmistir. Spectralis® OKT cihazina daha sonra

eklenen bir yazilimla, ¢ekim modlart igerisine EDI eklenmis olup bu modda cihaz
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gOriintliyli otomatik olarak dondiirmekte ve diiz bir goriintii vermektedir (Wong 2011). Bu
goriintiiler kullanilarak koroid kalinligi 6l¢timi hiperreflektif retina pigment epitelinin dig
kenari ile sklera i¢ kenar1 aras1 mesafe olacak sekilde cihazin programi kullanilarak manuel
olarak yapilmaktadir. Klinigimizde kullanilan Spectralis® OKT cihaziyla ayni hastanin sag
goziinde foveadan gecen standart OKT kesiti ve EDI modunda alinmis OKT kesiti sekil
2.1’de goriilmektedir.

Sekil 2.1. Saglikli bir gozde foveadan gegen standart bir OKT goriintiisii (A) ve EDI
modunda alinmis OKT gortintiisii (B). (Oklar koroid — sklera bileskesini gostermektedir.)

Literatiirde Spectralis® OKT cihazina benzer sekilde diger spektral OKT cihazlar
ile koroid kalinligr ol¢limlerinin yapildigi caligmalar da yer almaktadir. Branchini ve
ark.’nin caligmasinda Spectralis® (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya),
Cirrus® HD-OCT (Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA) ve RTVue® (Optovue Inc.,
Fremont, CA) cihazlari ile yapilan koroid kalinlig1 6l¢timlerinin uyumlu oldugu ve cihazlar
arasinda tekrarlanabilirliginin oldugu gosterilmistir (Branchini 2012). Ayrica yapilan
caligmalarda EDI OKT teknigi ile farkli gdzlemciler tarafindan yapilan ve ayni gézlemci
tarafindan farkli zamanlarda yapilan koroid kalinligi dl¢iimlerinin uyumlu oldugu yani
teknigin tekrarlanabilir 6zellikte oldugu goriilmektedir (Spaide 2008, Chhablani 2012,
Manjunath 2010).
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2.2. Yasa Bagh Makiila Dejenerasyonu (YBMD)

Yasa baglh makiila dejenerasyonu (YBMD) 50 yas tstiindeki kisilerde, makiila bolgesinde
goriilen dejeneratif bir hastaliktir. YBMD gelismis iilkelerde yaslilarda goriilen geri
doniigsiiz gorme kaybinin en 6nemli nedeni olmasi sebebiyle onemli bir halk sagligi
sorununu olusturmaktadir (Au Eong 2008). Giinlik yasamsal aktiviteleri olumsuz
etkileyerek, okuma, yazma ve tasit kullanma gibi faaliyetleri zorlastirarak ve hatta
imkansizlastirarak, insanlarin ileri yaslarda bagimsiz yasama sanslarini kaybetmelerine
sebep olabilmektedir. Ayrica insanlarin yasam siirelerinin uzamasi ve yasl niifusun giin

gectikce artmasi ile cok daha sik karsilasilan bir saglik problemi haline gelmistir.
2.2.1. Epidemiyoloji

YBMD 55 yas ve iizerinde geri doniigsiiz gérme kaybinin en sik nedenidir (Friedman
2004). Ancak YBMD ile ilgili yapilan prevalans ve insidans c¢aligmalarinda YBMD
tiplerinin ve yas gruplarinin farkli olmasi, 1rk, etnik grup, genetik, gevresel faktorler ve
beslenme aligkanliklarinin birbirine benzememesi nedeniyle sonuclar da degiskenlik
gostermektedir (Demircan 2009). ABD’de yapilan Framingham c¢alismasinda 52-85 yas
grubunda YBMD’nin genel prevalanst %9’dur (Kini 1978). ABD’de yapilan bir baska
calisma olan Beaver Dam ¢alismasinda ise 75 yas ve ilizerinde cografik atrofi prevalansi
%?2, eksudatif tip YBMD prevalansit ise %5.2°dir (Klein 1992). Hollanda’da yapilan
Rotterdam ¢alismasinda 55 yas ve lizerinde atrofik veya neovaskiiler YBMD prevalansi
%]1.7°dir (Vingerling 1995). Ayn1 calismada 85 yas lizerinde atrofik YBMD prevalansi
%3.7, neovaskiiler YBMD prevalanst %7.4’tiir. Avustralya’da yapilan Blue Mountains
calismasinda ise 85 yas ilizerinde ileri YBMD prevalansi %18.5 olup tiim popiilasyonda
prevalans %1.9’dur (Mitchell 1995). 2004 yilinda “Eye Diseases Prevalence Research
Group” tarafindan ABD, Avustralya ve Avrupa’daki ¢alismalarin sonuglarinin meta-analizi
yapilmis, elde edilen sonuglar ABD popiilasyonuna uyarlanmistir (Friedman 2004). Bu
meta-analizin sonucunda ABD’de 40 yas ve lizerinde neovaskiiler YBMD veya cografik
atrofi prevalanst %1.47 olarak hesaplanmistir. Ayni calismada 1.75 milyon ABD
vatandasinda YBMD oldugu tahmin edilmekte olup, niifusun giderek yaslanmasi nedeniyle

2020 yilinda bu rakamin 2.95 milyona ulasacagi ongoriilmektedir.
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2.2.2. Risk Faktorleri

YBMD etyopatogenezinde genetik ve ¢evresel risk faktorlerinin kombinasyonu 6nemli yer
tutmaktadir. YBMD olusumundaki degiskenligin %71’ine kadar genetik faktorlerdeki
farkliliklar etken olarak goriiliirken %29 ¢evresel faktorlere baglanmaktadir. Bir¢ok farkli
genin total genetik riske katkida bulundugu diisiiniilmektedir (Inan 2010).

YBMD’nin genetik yonii ile ilgili ilk veriler ailesel agregasyon c¢aligmalari ile elde
edilmistir. Seddon ve ark.’nin 1997 yilinda yaptiklar1 ¢calismada YBMD hastalarinin birinci
derece akrabalarinda %23.7, kontrol grubunun ise birinci derece akrabalarinda %11.6
oraninda hastalik tespit edilmigtir. 1998 yilinda Klaver ve ark.’nin Rotterdam c¢alisma
grubunda yaptiklar1 aile arastirmasinda ileri YBMD hastalarinin  birinci derece
akrabalarinda hayat boyu ileri YBMD riski %50 tespit edilmis olup, bu oran kontrol
grubunda %12’dir. Ayni ¢aligmada hastalarin akrabalarinda farkli YBMD bulgularinin
daha erken yaslarda ortaya ¢iktig1 tespit edilmistir.

Literatirde YBMD ile sosyodemografik, c¢evresel, okiiler, metabolik pek c¢ok
faktoriin iligkisinin arastirildigi ¢alismalar mevcuttur. 2010 yilinda Chakravarthy ve ark.
tarafindan literatiirdeki caligmalarin sistematik derlemesi ve meta-analizi yapilmis ve
sonugcta ileri yas, sigara, gegirilmis katarakt cerrahisi ve aile hikayesinin ileri YBMD ile
kuvvetli ve tutarl iligkisinin oldugu gosterilmistir. Klein ve ark. tarafindan yapilan
sistematik derlemede ise yas ve aile hikayesinin yani sira ileri YBMD ile tutarli iliskisinin
oldugu gosterilen faktorler sigara, hipertansiyon ve gecirilmis katarakt cerrahisidir (Klein

2004).

Ileri yas YBMD olusumunda bilinen en énemli risk faktoriidiir (Au Eong 2008).
Yas ilerledikce YBMD’nin tiim tiplerinin prevalans, insidans ve progresyonunda artis
goriilmektedir (Seddon 2000, Au Eong 2008). Beaver Dam ¢aligmasinda YBMD nin tiim
bulgular ileri yasta daha sik goriilmekte olup 43 - 54 yas aralif1 ve 75 yas lizeri grup
karsilastirildiginda sirasiyla biiyiik druzen (> 125 mikron) %1.9 ve %24, yumusak druzen
%2.1 ve %23, retina pigment anormallikleri %7.3 ve %26.6, eksudatif YBMD %0.1 ve
%5.2, cografik atrofi ise %0 ve %?2.0 oraninda goriilmektedir. Rotterdam c¢alismasinda
atrofik YBMD siklig1 55 - 64 yaslarinda %0.1, 85 yas iizerinde ise %3.7 bulunmustur.
Neovaskiiler YBMD siklig1 ise ayni1 yas gruplarinda sirasiyla %0.1 ve %7.4 bulunmustur.
Blue Mountain ¢alismasinda da benzer sekilde ileri YBMD 55 yas altinda goriilmezken, 85

yas ve iizerinde %18.5 oraninda goriilmektedir.
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Ileri yas ve aile hikayesinden sonra neovaskiiler YBMD ve cografik atrofi
prevalansi ve insidansi ile en giiclii ve tutarl iliskisi tespit edilen faktor sigaradir (Klein
2004, Delcourt 1998, Smith 1996, Klein 2008). Literatiirde eskiden beri yapilan pek ¢ok
caligma sigara ile YBMD iliskisini ortaya koymaktadir. 1978 yilinda Paetkau ve ark.
tarafindan yapilan bir calismada YBMD’ye baglhi gérme kaybinin sigara igenlerde,
igmeyenlere kiyasla daha erken ortaya ¢iktigi gosterilmistir. ABD’de doktor ve
hemsirelerin dahil edildigi genis kapsamli iki ¢alisma grubundan elde edilen sonuglar
(Physicians' Health Study, Nurses' Health Study) hem bayan hem de erkeklerde sigaranin
YBMD riskini artirdigini gostermistir (Christen 1996, Seddon 1996). Halen giinde 25 veya
daha fazla sigara i¢en kadinlarda hi¢ icmeyenlere kiyasla relatif risk (RR) 2.4 kat, eskiden
sigara i¢enlerde ise 2.0 kat artmaktadir (Seddon 1996). Erkeklerde benzer sekilde giinde 20
veya daha fazla sigara icenlerde RR 2.46 bulunmustur (Christen 1996). AREDS calisma
grubunda sigara i¢enlerde neovaskiiler YBMD, cografik atrofi ve biiyiik druzen prevalansi
daha yiiksek bulunmustur (AREDS Report Number 3). Chakravarthy ve ark. tarafindan
yapilan literatiirdeki verilerin meta-analizinde de sigara ile iliskili relatif YBMD riski

1.86°dur.

Yaslilarda gérme kaybinin en sik nedenlerinden ikisi YBMD ve katarakt olmasi1 ve
her ikisinin de yagla artig gostermesi nedeniyle katarakt ile YBMD arasindaki olasi iligki
pek ¢ok calismaya konu olmustur. Ancak literatiirde katarakt ile YBMD arasinda tutarli ve
giiclii bir iligki gosterilememistir (Seddon 2000). Diger taraftan, kataraktoz lensin UV
1sinlarin1 bloke etmesi sebebiyle, katarakt cerrahisinden sonra YBMD gelisme riskinin
artabilecegi hipotezi ortaya atilmistir. Ayrica, katarakt cerrahisi ile ortaya c¢ikan
inflamatuvar degisikler erken YBMD’nin progresyonuna sebep olabilir (Seddon 2000).
Pollack ve ark. tarafindan 1996 yilinda yapilan ¢alismada bilateral, simetrik, erken YBMD
bulgular1 olan 47 hastanin birer géziine ekstrakapsiiler katarakt cerrahisi ve intraokiiler lens
implantasyonu yapilmis ve YBMD gelisimi agisindan diger gozle karsilastirilmigtir.
Katarakt cerrahisi yapilan goézlerin 9’unda (%19.1) yas tip YBMD’ye progresyon
gozlenirken, katarakt cerrahisi yapilmayan gozlerin 2’sinde (%4.3)  progresyon
gozlenmistir. Blue Mountain ¢alisma grubunda katarakt cerrahisi gegiren gozlerde ileri
YBMD gelisme riskinin 3 kat artmis oldugu gosterilmistir (Cugati 2006). Beaver Dam
calisma grubunun 2012 yilinda yayimnlanan sonuglarinda gecirilmis katarakt cerrahisinin
diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak ileri YBMD riskini arttirdigi gosterilmistir (Klein

2012). Prospektif kohort ¢aligmalarinin meta-analizinde de gegirilmis katarakt cerrahisinin
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neovaskiiler YBMD i¢in giliglii bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (RR 3.05)
(Chakravarthy 2010).

2.2.3. Klinik Ozellikler ve Simiflama

YBMD retina pigment epiteli (RPE), Bruch membrani ve koryokapillariste dejenerasyonla
karakterize, 50 yas istiindeki kisilerde, makiila bolgesinde goriilen dejeneratif bir
hastaliktir. Druzen, RPE’de hiperpigmentasyon—hipopigmentasyon, RPE dekolmant,
cografik atrofi, preretinal veya retinal hemoraji, fibroz skar hastaligin klinik bulgularidir

(Demircan 2009).

Normal yaslanma makiilada, ¢ogu klinik olarak anlasilamayan, dis retinayi, retina
pigment epitelini, Bruch membranini ve koryokapillarisi etkileyen degisikliklere sebep olur

(American Academy of Ophthalmology 2010):

e Fotoreseptor yogunluk ve dagiliminda azalma

e Pigment epitelinde ultrastriiktiirel degisiklikler, melanin graniillerinde azalma,

lipofuksin graniilleri ve artik cisimciklerin olusumu
e Bazal laminar depozitlerin birikimi
e llerleyici involiisyonel koryokapiller degisiklikler

Tim bu degisiklikler, yaslanmanin bir parcast olup, YBMD’nin bir parcasi
olmayabilir. YBMD’ye bagli degisiklikler, yaslanmanin bir parcast degildir ve neovaskiiler

olmayan (Kuru Tip) ve neovaskiiler (Yas tip) olarak siniflandirilir.
2.2.4. Kuru Tip YBMD

Kuru tip, veya diger adiyla non-neovaskiiler veya non-eksudatif tip, YBMD’nin daha sik
gorlilen ve ciddi géorme kaybina daha az yol agan tipidir. Olgularin yaklasik %90°1inda
goriilmesine ragmen, agir gorme kaybinin %10’undan sorumludur (Karacorlu 2009). Kuru
tip YBMD’nin en onemli bulgusu druzendir. Diger bulgular ise pigment epiteli

anormallikleri ve cografik atrofidir.

Druzen ilk olarak 1855 yilinda Donders tarafindan tanimlanmistir ve Almanca
nodiil anlamina gelmektedir. Bir bagka goriis ise Yunanca yumru, tiimsek anlamina gelen
druos kelimesinden tiiremesidir (Karacorlu 2009). Klinik olarak kiiciik, yuvarlak, sari
renkli lezyonlardir. Histolojik olarak membrandz debris ve ekstraseliller materyal
depozitlerinin RPE ile RPE bazal membrani arasinda (bazal laminar druzen) veya RPE
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bazal membrani ile Bruch membraninin i¢ kollajen tabakasi arasinda (bazal lineer druzen)
birikimidir (Bhagat 2008). Druzen, lizerinde bulunan fotoreseptor tabakasini nadiren
etkiledigi i¢in genellikle semptom vermez. Ancak bazi hastalarda ¢ok az diizeyde
fotoreseptor kaybi olur ve bu gérmede azalmaya, karanlik adaptasyonunda zorluklara

neden olur (American Academy Of Ophthalmology 2010).

Druzen farkli biiytikliik ve sekillerde olabilir. Druzen YBMD ig¢in spesifik olmayip,
Ozellikle 40 yas iizerinde popiilasyonun biiyiik bir kisminda karsimiza ¢ikabilir (Klein
1992, Bressler 1989). Bu Kkisilerin ¢ogunda atrofi veya KNV’ye bagli gorme kaybi
gelismemesi nedeniyle, druzenin tasidigi potansiyel riski ortaya koyabilmek i¢in cesitli

Ozelliklerine gore siniflandirmalar yapilmistir.

Druzen morfolojik 6zelligine gore sert druzen, yumusak druzen ve bazal laminar

druzen olarak ii¢ grupta incelenebilir.

Sert druzen, RPE bazal membrani ile Bruch membraninin i¢ kollajen tabakasi
arasinda birbirinden ayrik, keskin sinirli, sar1 renkli, kiigiik nodiiler hyalin depozitleridir
(Bhagat 2008). Capt genellikle 50 mikrondan daha kiicliktiir. Fundus fl6resein
anjiyografide erken fazlarda belirgin, ge¢ fazlarda solan hiperfléresans ile karakterizedir
(Bhagat 2008). 40 yas iizerinde fundus muayenesinde kiiciik, sert druzen tespit edilmesi
nadir olmayip, YBMD tanis1 konulabilmesi i¢in yeterli degildir (Bressler 2000). Ancak
fazla sayida kiigiik, sert druzen bulunmasi YBMD gelisimi i¢in Oncii lezyon olabilir

(Bressler 2000).

Yumusak druzen Klinik olarak soluk sar1 renkte, simirlart belirgin olmayan
lezyonlardir. Bu lezyonlar zamanla biiyiiylip, birleserek konfluen druzen olusturabilir.
Ayrica yumusak druzen dehidrate olarak kalsifiye olabilir ve birbirinden ayr1, keskin sinirh
kristalin druzen olusumuna sebep olabilir (Bhagat 2008). Klinik olarak yumusak druzen
kuru tip YBMD’nin bir bulgusu olarak kabul edilir (Bressler 2000). Yumusak druzen,
Bruch membraninda kalinlagsmaya ve RPE atrofisine, akabinde de fotoreseptor kaybina yol
acar. Bu da koroid neovaskiilarizasyonu (KNV) gelisimine yol acabilir (Bhagat 2008).
Yumusak druzen g¢apina gore 3 sinifa ayrilabilir: kiiclik (<64 mikron), orta (64 — 124
mikron) ve biiylik (= 125 mikron). Druzenin boyutu ve toplam kapladig: alan arttik¢a kuru
tip YBMD’den yas tipe doniisiim riski de artmaktadir (Abdelselam 1999, Ferris 2005).

Bazal laminar veya kutikiiler druzen RPE ile RPE bazal membrani arasindaki

kiiclik, beyaz depositlerdir. Kollajen, laminin ve fibronektin igerir. Tipik olarak ¢ok fazla
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sayida, Ozelikle arka kutupta belirgin olarak gbze carpan, bilateral simetrik dagilim
gosteren lezyonlardir. Geng bireylerde ve normal gozlerde de goriilebilmekte olup, makiila
dejenerasyonuna predispozisyon yaratmaz ve YBMD ile iliskisi yoktur (Bhagat 2008,
Abdelselam 1999).

Kuru tip YBMD’nin diger bir bulgusu ise atrofidir. Non-cografik atrofi, cografik
atrofiden hemen Onceki donemdir. Atrofi alanlarmin birbiriyle bitisik olmadig1 donemdir
ve yeni baslayan atrofi olarak da adlandirilir. Etkilenen alanlar normal fundus zemininden
daha pembemsi goriiniir. Gergek cografik atrofi kadar belirgin olmasa da RPE incelmesi

veya depigmentasyonu fark edilebilir (Karacgorlu 2009).

Cografik atrofi ise kuru tip YBMD’nin ilerlemis formudur ve progresif olarak
merkezi gorme kaybina yol agar. Beaver Dam ¢aligmasinda 75 yas iizerinde prevalansi %2
(Klein 1992), Rotterdam ¢alismasinda ise 85 yas {lizerinde prevalansi %3.7 dir (Vingerling
1995). Fundus muayenesinde retinanin incelmis oldugu diizgiin sinirli bir alan olarak
goriiliir ve altindaki koroidal damarlar daha belirgin olarak goriilebilir. Fundus floresein
anjiyografide cografik atrofi alanlar tipik olarak pencere defekti bulgusu verir. Cografik
atrofi alanlarina karsilik gelen gérme alaninda derin skotom olusur. Bu skotomlar
baslangigta parafoveal ve perifoveal gorme alanini etkilerken, fovea merkezi ge¢ doneme
kadar korunmustur (Solomon 2008). Bu nedenle, cografik atrofi YBMD’ye bagl yasal
korliiklerin %20’sinden sorumlu iken, KNV’ye bagli erken donemde foveal tutulum
goriilmekte olup, KNV YBMD’ye bagh yasal korliiklerin %80’inden sorumludur (Ferris
1984). Ancak her ne kadar hastaligin baslangi¢c donemlerinde fovea korunmus oldugu i¢in
gorme keskinligi iyi olsa da, parafoveal ve perifoveal skotomlar nedeniyle hastalarin
okuma ve yiiz tamima gibi giinliilk yasamsal faaliyetleri olumsuz etkilenmektedir. Ayrica
cografik atrofi hastalarin yaridan fazlasinda iki gozii birden etkilemektedir (Solomon

2008).

Kuru tip YBMD bulgularinin ileri YBMD ve YBMD’ye bagli gérme kaybi
gelistirme riskinin ongoriilebilmesi i¢in literatiirde farkli ¢alismalar mevcut olup, AREDS
calisma grubu tarafindan yapilan klinik siniflandirma sistemi Tablo 2.1°dedir. 5 yillik
takipte erken YBMD grubunda ileri YBMD’ye progresyon riski %1.3 iken orta YBMD
grubunda %18, bir goziinde ileri YBMD olan hastalarin diger goéziinde ileri YBMD
gelistirme riski ise %43’tiir (AREDS Report No 8).
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Tablo 2.1. YBMD Klinik Siniflamasi (AREDS Caligmasi)

YBMD Yok

Druzen bulunmamasi

Herhangi bir RPE anormalligi veya ileri evrelerdeki YBMD
bulgularinin olmadig: hallerde birkag kiigiik druzen bulunmasi [63
mikrondan daha kiigiik, toplamda 125 mikron ¢apindan daha kiiciik

alan kaplayan druzen (5 — 15 kiigiik druzene esdeger alan)]

Erken YBMD

Yaygin kiigiik druzen (toplamda 125 mikron ¢apindan daha fazla

alan kaplayan)
Yaygin olmayan orta biiyiikliikte druzen (63 — 125 mikron ¢apinda)

Pigment anormallikleri (hiperpigmentasyon veya depigmentasyon)

eslik edebilir veya etmeyebilir

Ileri evrelerdeki diger YBMD bulgular1 yoktur

Orta YBMD

Yaygin orta biiyiikliikte druzen

o Smurlar belirgin degilse 360 mikron ¢apindan daha fazla

alan kaplayan druzen (20 druzene esdeger alan)

o Smurlar belirginse 656 mikron capindan daha fazla alan

kaplayan druzen (65 druzene esdeger alan)
En az bir biiyiik druzen (>125 mikron)

Foveay: etkilemeyen cografik atrofi

ileri YBMD

Foveayi etkileyen cografik atrofi
KNV

Diskiform skar

2.2.5. Yas Tip YBMD

Yas tip, veya diger adiyla neovaskiiler veya eksudatif tip, YBMD’nin daha az goriilen

ancak ciddi gérme kaybina daha sik yol acan tipidir. Tiim YBMD hastalarinin yaklagik

%10’u yas tiptir (Miiftiioglu 2000). Yas tip YBMD’de hastalarin semptomlar1 genellikle

metamorfopsi, santral veya parasantral skotomlar ve ani gorme kaybidir (Lim 2008). Baz1
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hastalar ise diger gdzde gormenin iyi olmasi nedeniyle, bu semptomlar1 fark edemez ve

rutin muayene esnasinda yas tip YBMD tanist konulabilir.

Yas tip YBMD, koroid neovaskiilarizasyonu (KNV) ile karakterize bir hastaliktir.
Hastalik gelisim siireci icerisinde asagidaki bulgularla karsimiza ¢ikabilir (Rosenfeld

2008):

e Subretinal sivi

e Makiiler 6dem

e Retinal, subretinal veya RPE alt1 kanama

e Retinal veya subretinal lipid eksudalar

e Plak benzeri membran veya gri veya sari-yesil renk degisimi
e Pigment epitel dekolmani (PED)

e Pigment epitel yirtigi

e Subretinal fibrozis veya diskiform skar

Yas tip YBMD’nin en oOnemli isareti KNV bulunmasidir. Farkli pek c¢ok
koryoretinal hastalik KNV olusumuna sebep olabilmekle birlikte, KNV nin en sik nedeni
YBMD’dir (Prasad 2010). KNV koryokapillerlerden gelisen yeni damarlarin Bruch
membranindaki bir defektten RPE altina veya subretinal mesafeye ilerlemesidir. Bruch
membranindaki herhengi bir bozukluk, druzen, i¢ tabakanin kalinlagsmasi veya non-
neovaskiiler tip YBMD’deki bulgularin bulunmasi, Bruch membraninda catlak olusma
thtimalini artirir ve koryokapillerlerden yeni damar yumaginin Bruch membraninin dis
tabakasini delmesini kolaylastirir. Bu yeni damarlara fibroblastlar da eslik eder ve
koryokapillaris, Bruch membran1 ve RPE’nin normal yapisin1 bozar. Bunun yani sira
fibroglial ve fibrovaskiiler doku, fotoreseptor ve dis retina tabakalarinin normal yapisini

bozarak, diskiform skar olusumuna neden olabilir.

KNV tanisinin konulmasi, lokalizasyonun tespiti ve siniflamasinin yapilabilmesi
i¢in fundus fléresein anjiyografi (FFA) biiyiikk 6neme sahiptir (Lim 2008). Anjiyografide
floresans paternine gore neovaskiiler lezyon 2 sekilde simiflandirilabilir: klasik KNV ve

gizli (okkiilt) KNV (Rosenfeld 2008).
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Klasik KNV, erken fazlarda parlak, diizgiin sinirli hiperfléresans gosteren, ilerleyen
fazlarda ise boya sizintisina bagli olarak sinirlar siliklesen lezyonlardir (Rosenfeld 2008).
Gizli KNV ise fibrovaskiiler PED veya kaynagi belli olmayan sizint1 seklinde karsimiza
cikabilir (Lim 2008). Fibrovaskiiler PED, genellikle anjiyografinin ilk safhalarinda
gozlenen RPE’nin benekli diizensiz hiperfloresanst ile karakterize lezyondur. Kaynag: belli
olmayan ge¢ sizinti ise RPE diizeyinde, en iyi, anjiyografinin ge¢ sathalarinda
degerlendirilen, klasik KNV’ye veya anjiyografinin erken ve orta fazlarindaki diizensiz

RPE elevasyonuna karsilik gelmeyen lezyonlardir.

Ayrica KNV lezyonlar1 lokalizasyonlarina gore de asagidaki sekilde siniflanabilir
(Lim 2008):

e Subfoveal - Foveal avaskiiler zonun (FAZ) merkezinin altinda
e Jukstafoveal > FAZ merkezinden 1 — 199 mikron mesafede
e Ekstrafoveal > FAZ merkezinden 200 — 2500 mikron mesafede

Yas tip YBMD’nin en sik karsimiza ¢ikan bulgularindan biri de pigment epitel
dekolmanlaridir (PED). PED RPE’nin keskin sinirli, kubbe bi¢imli elevasyonlaridir
(Casswell 1985). PED’in gelisim nedeni KNV olabilecegi gibi, fizyolojik RPE pompasinin
yikimi veya RPE hiicreleri arasinda siki baglantinin bozulmasi da olabilir. Yani PED’e her
zaman KNV eslik etmez. Eslik eden bir KNV nin tespit edilebilmesi i¢in FFA veya IYA
faydalidir (Lim 2008). FFA goriintiilerine gore 3 farkli paternde PED karsimiza ¢ikabilir
(Miiftiioglu 2000):

e Druzenoid PED: RPE altinda druzenoid madde birikimi ile iliskilidir.
e Seroz PED: Klasik KNV ile birlikte veya izole olarak karsimiza ¢ikabilir.
e Fibrovaskiiler PED: Gizli KNV nin bir formudur.

RPE yirtiklari, spontan olarak veya KNV i¢in yapilan lazer tedavilerine sekonder
olarak gelisebilir (Bressler 2000). Yirtilma dekole pigment epiteli ile dekole olmayan

pigment epitelinin birlestigi kenardan olur.

Diskiform skar terimi genellikle sart — beyaz renkte goriilen ve siklikla KNV’ye
eslik eden fibroz doku proliferasyonunu tanimlamak icin kullanilir. Skar dokusu, lezyonla

birlikte goriilen pigment proliferasyonunun derecesine bagli olarak kahverengi — siyah
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pigmentasyon igerebilir. Uzerinde ve ¢evresinde lipid ve hemoraji goriilebilir (Bressler
2000). Fibrovaskiiler skarlarda sivinin yogun transudasyonuna bagli olarak serdz retina
dekolmani gelisebilir. Diskiform fibrovaskiiler skar biiyiime egilimindedir ve kenarlar
boyunca ilerleyerek saglam retina sahalarimi isgal eder. Hemen tiim diskiform skarlar

foveada yerlesirler. Bu da agir gérme kaybinin gelismesine yol agar (Miiftiioglu 2000).

Masif subretinal hemoraji neovaskiiler YBMD’nin ¢ok nadir goriilen bir
komplikasyonudur. Hastalarda agriy1 takiben agir gérme kaybi olur. Agrinin nedeni
koroiddeki sinir liflerinin ani gerilmesidir. Hemoraji daha sonra retinay1r gecerek vitreus
bosluguna dokiilebilir ve vitreus hemorajisinin olugsmasina neden olur. Bu durum periferik
gormesi olan YBMD hastalarinin bu gérmelerini de kaybetmelerine yol agar. (Miiftiioglu

2000)
2.2.6. YBMD’de Tedavi

Giliniimiizde YBMD’nin 6nlenmesinde etkin bir koruyucu tedavi sekli yoktur. YBMD nin
biiyiikk ¢ogunlugunu (yaklasik %90) olusturan non-eksudatif formunda bilinen etkili bir
tedavi sekli de yoktur. YBMD’nin yaklasik %10’unu olusturan eksudatif formunda ise
hastaliga sekonder olarak ortaya c¢ikan KNV’nin tedavisinde lazer fotokoagiilasyon
tedavisi, fotodinamik tedavi, antianjiojenik ilag tedavileri, cerrahi tedaviler ve kombine

tedaviler giincel tedavi yontemlerini olusturmaktadir (Mentes 2000).

YBMD etyopatogenezinde genetik yatkinlik ve c¢evresel risk faktorlerinin
kombinasyonu 6nemli yer tutmaktadir (Inan 2010). Bu faktdrlerin etkilesimi sonucunda
retina ve RPE’de oksidatif hasar ve yapisal bozukluklar olugsmaktadir. Bu siirecte ortama
salinan inflamatuvar mediatorlerin de etkisi ile hiicre disfonksiyonu ve hiicre O6liimii
gerceklesmektedir (Prasad 2010). Hastalifin patogenezindeki bu siirecten hareketle,
antioksidan tedavinin hastaligin progresyonunu yavaslatabilecegi hipotezi ortaya atilmis ve
bu konuda ¢aligmalar yapilmistir. AREDS c¢aligmast 11 merkezin katildigi, 6.3 yil siiren
randomize, kontrollii bir klinik calisma olup, farkli evrelerde 3640 YBMD hastasi
calismaya dahil edilmistir. AREDS caligmasinin sonucunda giinliik diyete ilave olarak
alman 500 mg C vitamini, 400 IU E vitamini, 15 mg beta karoten ve 80 mg c¢inko
kombinasyonunun orta evre YBMD bulgular1 olan hastalarda veya bir goziinde ileri evre
YBMD bulgular1 olan hastalarin diger goziinde ileri evre YBMD’ye progresyon riskini
%25 oraninda azalttigi gosterilmistir (AREDS Report No 8, 11). Ancak AREDS

formiilasyonunda yer alan beta karotenin sigara icen bireylerde akciger kanseri riskini
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arttirdign tespit edilmistir (Omenn 1996, Beta Carotene Cancer Prevention Study Group
1994). Bu nedenle sigara igenlerin beta karoten almamalar1 6nerilmistir (AREDS Report
No 11). Klasik AREDS formiilasyonuna lutein, zeaksantin ve omega-3 yag asitlerinin
(DHA ve EPO) ilave edildigi AREDS2 caligmasinin erken donem sonuglarinda ise, ileri
evre YBMD’ye progresyon riskinde klasik formiilasyondakine ek bir azalma tespit
edilmemistir. Ancak beta karotenin sigara igenlerde akciger kanseri riskini artirmasi
nedeniyle, lutein ve zeaksantinin klasik formiilasyondaki beta karotenin yerine gecebilecek

uygun birer karotenoid bilesigi olabilecegi belirtilmektedir (AREDS2 caligsmasi).

Yas tip YBMD’de ise karakteristik patoloji KNV’dir. Tedavide hedef KNV nin
progresyonunu Onlemek, regresyonunu saglayabilmek ve eslik eden makiiler 6dem ve
subretinal hemoraji gibi patolojileri tedavi edebilmektir. Bu amacgla uygulanan tedaviler

sunlardir:

1. Lazer Fotokoagiilasyon: YBMD’ye sekonder KNV nin termal lazer ile fotokoagiilasyon
tedavisine iligkin kriterler “Macular Photocoagulation Study (MPS)” grubu tarafindan ilk
olarak 1982 yilinda tanimlanmistir. MPS ¢alismalarina gore, subfoveal yerlesimli, klasik
ve 1yi siurlt KNV’li gézlerde lazer tedavisi, tedaviden hemen sonra ani olarak ortaya ¢ikan
gorme kaybina ragmen, hastaligin dogal seyri ile karsilastirildiginda yine de yararl etkiye
sahiptir. Ancak giiniimiizde daha az tahrip edici 0Ozelligi olan tedavi yontemlerinin
uygulamaya girmesi nedeniyle bu tiir KNV’li olgularda lazer tedavisi giincelligini yitirmis

olup artik tercih edilmemektedir (Mentes 2000).

2. Fotodinamik Tedavi (Photodynamic Therapy, PDT): Verteporfin (Visudyne®) ile
yapilan fotodinamik tedavi, termal lazer fotokoagiilasyona alternatif olarak gelistirilmistir.
Isiga duyarli olan bir farmakolojik maddenin (verteporfin) intravendz olarak
uygulanmasini takiben hedef dokuda bu maddenin lazer ile uyarilmasi esasina dayanir. Bu
nedenle termal lazerin aksine hedeflenen dokuya sinirli bir tahribat yaparak, cevre
dokularin korunmasi saglanmaktadir (Prasad 2010). VIP (Verteporfin in Photodynamic
Therapy) ve TAP (Treatment of Age Related Macular Degeneration with Photodynamic
Therapy) c¢alismalarinda PDT’nin etkinligi ve gilivenilirligi incelenmistir. Her iki
caligmanin sonucunda subfoveal KNV’li olgularda gbérme kaybi riskinin yaklagik %50

azaldig1 gosterilmistir.

3. Antianjiojenik Ila¢ Tedavileri (Anti-VEGF): Subretinal mesafede patolojik anjiogenez

eksudatif makiila dejenerasyonunun temel tasini olusturmaktadir. Anormal damarlanmanin
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olusumunda pek cok faktoriin etkisi olmakla birlikte, hipoksi ve akabinde gelisen VEGF
artigl, anjiogenezde anahtar rol oynamaktadir (Prasad 2010). YBMD’ye sekonder olarak
gelisen KNV olusumunun direkt olarak VEGF seviyesi ile ilgili oldugunun gosterilmesi ve
hayvan deneylerinde bu maddelerle KNV olusturulabilmesi eksudatif YBMD tedavisinde
anti-VEGF ilag kullaniminin temelini olusturmaktadir (Mentes 2000).

VEGF’i hedef alan ilk intraokiiler farmakolojik ajan pegaptanip sodyum
(Macugen®)’dur. Pegaptanip sodyum selektif olarak VEGF-A 165 izoformuna baglanan
bir anti-VEGF aptameridir. 6 hafta araliklarla 0.3 mg’lik intravitreal enjeksiyonlar seklinde
uygulanir. VISION ¢alismasinda (VEGF Inhibition Study in Ocular Neovascularisation)
yas tip YBMD’de etkinligi sham enjeksiyonlarla karsilastirilmistir. Calisma sonucunda 15
harften az gérme kaybinin pegaptanib sodyum grubunda %70, sham grubunda %55
oldugu, ciddi gorme kaybi riskinin %22’den %10’a diistiigli gosterilmistir (Gragoudas
2004).

Ranibizumab (Lucentis®) VEGF-A’nin tiim izoformlarin1 bloke etme 6zelligine
sahip rekombinant monoklonal anti-VEGF antikorudur. Ayrica ranibizumabin molekiil
boyutu kiigiik olup, teorik olarak retinay: asip subretinal mesafedeki hedefine daha kolay
ulasabildigi diistinlilmektedir. MARINA ¢alismasinda minimal klasik veya okkiilt KNV ’si
olan hastalara aylik 0.3 veya 0.5 mg intravitreal ranibizumab veya sham enjeksiyonu
yapilmis olup birinci yil sonunda 15 harften az gérme kaybi orani sirasiyla %94.5, %94.6
ve %62.2 bulunmustur (Rosenfeld 2006). Ayni calismada 0.3 mg enjeksiyon yapilan
grupta gérme artig1 ortalama 6.5 harf, 0.5 mg enjeksiyon yapilan grupta 7.2 harf olup, sham
grubunda 10.4 harf kayip vardir. ANCHOR calismasinda ise baskin klasik KNV’de aylik
yapilan 0.3 veya 0.5 mg intravitreal ranibizumab enjeksiyonu ile PDT karsilastirilmigtir
(Brown 2006). 15 harf veya daha fazla gérme artis1 0.3 mg ranibizumab grubunda %35.7,
0.5 mg ranibizumab grubunda %40.3 olup, PDT grubunda %5.6’dur.

Bevacizumab (Avastin®) da ranibizumab gibi VEGF-A’nin tiim izoformlarina
baglanan bir anti-VEGF olmakla birlikte, molekiil boyutu daha biiyiiktiir. Metastatik
kolorektal kanserlerde FDA onay1 olup ¢esitli malign hastaliklarda kemoterapétik ajan
olarak kullanilmaktadir (Prasad 2010). Intravitreal kullanimi i¢in FDA onay1 olmamasina
ragmen YBMD’ye sekonder KNV’lerde klinikte yaygin olarak kullanilmaktadir (Mentes
2000). Ranibizumab ve bevacizumab’in KNV’de etkinliginin karsilastirildigt CATT
caligmasinin 2012°de yayinlanan 2 yillik sonuglarinda, her iki ilacin gérme keskinligine

etkilerinin benzer oldugu gosterilmistir.
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4. Cerrahi Tedaviler: Submakiiler hemorajilerde uygulanan pnématik yer degistirme ve
submakiiler cerrahi islemler yas tip YBMD’de uygulanan baslica cerrahi tedavi
yontemleridir. Bu cerrahi tekniklerin uygulandigi ¢alismalarda hasta sayilarit sinirhidir.
Secilmis olgularda bu tedavi modaliteleri ile gérmede stabilizasyon ve zaman zaman da
gorme artis1 saglanabilmekle birlikte, anti-VEGF ilaglar gibi giincel tedavi yontemleri ile
elde edilen olumlu sonuclar, cerrahi tedavi yontemlerinin uygulama alanlarini oldukca

sinirlamastir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar
Poliklinigi ve Retina Birimine bagvuran hastalardan ¢alisma kriterlerine uyanlar dahil
edildi. YBMD’nin koroid kalinligina etkisini degerlendirebilmek icin YBMD tanist yeni
konulan veya bu tani ile takipli hastalardan eslik eden baska bir koryoretinal patolojisi
olmayanlar “YBMD grubu”na dahil edildi. Koroid kalinligmin yas ile degisimini
degerlendirebilmek ve YBMD grubunda yapilan 6l¢limlerle karsilagtirma yapmak igin 20
yas lizerindeki koryoretinal patolojisi olmayan hastalar “kontrol grubu’na dahil edildi.
Gegirilmis vitroretinal cerrahi Oykiisii olan hastalar, aktif veya gecirilmis iiveit bulgusu
olan hastalar, glokom veya okiiler hipertansiyonu olan hastalar, goz i¢i tiimorii olan
hastalar, yliksek miyopisi olan hastalar (refraksiyon kusurunun sferik esdegeri -6 diyoptri

veya daha yiiksek miyopi) calismaya dahil edilmedi.

Calismaya YBMD grubunda 90 olgunun 178 gozii, kontrol grubunda 102 olgunun
204 gozi dahil edildi. YBMD grubundaki hastalardan 2’sinin birer goziinde daha once
gecirilmis travma sonrasinda ftizis bulbi gelismis olmasi nedeniyle calismaya dahil

edilmedi.

YBMD grubu ve kontrol grubundaki olgularin;

Otorefraktometre cihazi (Topcon KR-8100 Auto Kerato-refractometer®, Topcon
Corporation, Japonya) ile refraksiyon 6l¢iimleri

. Havali tonometre cihazi (Canon Full Auto Tonometer TX-F®, Canon, ABD) ile

g6z i¢i basinci (GIB) él¢iimleri
J Snellen eseli ile diizeltilmis en iyi gorme keskinligi 6lgtimleri
o Biyomikroskopik onsegment ve fundus muayeneleri yapildi.

YBMD grubundaki hastalarin makiila bolgesini igeren optik koherens tomografi
(OKT) tetkiki yapildi. Yaygin kiiciik druzeni veya en azindan bir adet orta veya biiyiik
druzeni olan, non-cografik veya cografik atrofisi olan, hemoraji veya eksuda goriinimii
olmayan, makiiler OKT tetkikinde subretinal fibrozis veya sub-RPE, subretinal veya
intraretinal sivi1 tespit edilmeyen hastalar kuru tip YBMD olarak degerlendirildi. Daha 6nce
YBMD tanis1 olmayan veya kuru tip YBMD tanist ile takip edilen hastalardan fundus
muayenesinde hemoraji veya eksudasyon tespit edilen, makiiler OKT tetkikinde sub-RPE,

subretinal veya intraretinal siv1 tespit edilen hastalarin fundus fléresein anjiyografi (FFA)
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tetkiki yapilarak KNV tespit edilenler yas tip YBMD olarak degerlendirildi. Ayrica daha
once FFA ile tanisi konularak tedavisine baglanmis yas tip YBMD hastalar1 da bu gruba
dahil edildi. AREDS kriterlerine gore (Tablo 2.1) foveay etkileyen cografik atrofi, KNV
veya diskiform skar tespit edilen hastalar “ileri YBMD” olarak degerlendirildi. Fundus
muayenesinde, OKT veya FFA tetkikinde YBMD haricinde koryoretinal patoloji tespit
edilen hastalar calismaya dahil edilmedi. YBMD tanili hastalarin bu hastalik igin
hazirlanan formiilasyonu igeren vitamin preparatlarindan kullanip kullanmadiklari
sorgulanarak kaydedildi. Yas tip YBMD tanili hastalarin anamnezleri ve dosya
kayitlarindan daha Once intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu yapilip yapilmadig

sorgulanarak kaydedildi.

Hastalarin makiiler OKT tetkikleri spektral OKT cihazi (Spectralis®, Heidelberg
Engineering, Heidelberg, Almanya) ile yapildi. Cekimler cihazin hizli makiila kalinlig
Olcim modunda, ayn1 kesitten tekrarlayan goriintii alma sayis1 (ART degeri) 9 olan fovea

merkezli 20°X20° alanda 240 mikron aralikl1 25 kesit alinarak yapildi.

YBMD grubunda ve kontrol grubunda ¢alismaya dahil edilen tiim olgularin koroid
kalinlig1 6lgtimleri spektral OKT cihazi (Spectralis®, Heidelberg Engineering, Heidelberg,
Almanya) ile EDI (Enhanced depth imaging) modunda foveadan gecen tek ¢izgi tarama
seklinde yapildi. Tarama esnasinda ayni kesitten tekrarlayan goriintii alma sayisi (ART
degeri) 100'e ayarlandi ve g6z takip programi sayesinde taramalar aymi kesitten
gerceklestirildi. Koroid kalinlig1 subfoveal bolgeden hiperreflektif retina pigment epitelinin
dis kenart ile sklera i¢ kenar1 arasi mesafe olacak sekilde cihazin programi (Heidelberg Eye
Explorer 1.7.0.0) kullanilarak manuel olarak 6l¢iildii (Sekil 3.1). Olgiimler ayn1 gdzlemci
tarafindan yapildu.
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Sekil 3.1. Spectralis® cihazi ile EDI modunda aliman OKT goriintiisinde SFKK’nin
manuel olarak olgiimii

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS (Statistical Package for Social
Science, SPSS Inc.) 17.0 paket programi kullanilarak yapildi. Tanimlayic1 bulgular
ortalama + standart sapma ile ifade edildi. Verilerin normal dagilima uygunluk analizi
yapildi. Gruplar aras1 karsilagtirmada bagimsiz 6rnekler igin t testi, ¢oklu karsilastirmalar
icin tek yonlii varyans analizi (ANOVA) testi kullanildi. P<0.05 anlamlilik diizeyi olarak
kabul edildi. Sonuglar tablo ve grafikler yardimiyla gosterildi.

Calisma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulunun 05.10.2012 tarih ve 2012/249 sayili onayi ile yapildu.

Hastalar aydinlatilmis onamlar1 alindiktan sonra ¢alismaya dahil edildi.
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4. BULGULAR

YBMD grubundaki olgularin yaglar1 50 — 88 araliginda olup yas ortalamasi 72.88 +
8.03’tii. Kontrol grubundaki olgularin yaglar1 20 — 79 araliginda olup yas ortalamasi1 46.18
+ 16.45ti. Kontrol grubundaki olgular 20 — 34 yas, 35 — 49 yas ve >50 yas olmak tizere 3
gruba ayrilarak incelendi. 20 — 34 yas grubundaki 30 olgunun yas ortalamas1 26.87 + 3.75,
35 — 49 yas grubundaki 30 olgunun yas ortalamasi 41.83 + 4.47, >50 yas grubundaki 42
olgunun yas ortalamasi ise 63.07 + 7.96’yd1. YBMD grubundaki 90 olgunun 53’1 (%58.9)
erkek, 37’si (%41.1) kadindi. Kontrol grubundaki 102 olgunun 56’s1 (%54.9) erkek, 46’s1
(%45.1) kadindi. Kontrol grubunda 20 — 34 yas grubundaki 30 olgunun 20’si (%66.7)
erkek, 10’u (%33.3) kadin; 35 — 49 yas grubundaki 30 olgunun 12’si (%40) erkek, 18’i
(%60) kadin; >50 yas grubundaki 42 olgunun ise 24’1 (%57.1) erkek, 18’1 (%42.9)
kadindi. (Tablo 4.1)

Tablo 4.1. YBMD ve Kontrol Gruplarindaki Olgularin Yas ve Cinsiyet Ozellikleri

Olgu Yas Cinsiyet

Sayisi (en kiigiik — en biiyiik, Erkek Kadin

(n) ortalama + SS) (n,%) (n,%)
YBMD Grubu 90 50 — 88, ort. 72.88+8.03 53, %58.9 | 37, %41.1
20 - 34 Yas 30 20 — 34, ort. 26.87£3.75 20, %66.7 | 10, %33.3
Kontrol | 35—49 Yas | 30 35-49, ort. 41.83+4.47 | 12, %40.0 | 18, %60.0
Grubu >50 Yas 42 50 — 79, ort. 63.07+7.96 | 24, %57.1 | 18, %42.2
Timu 102 20—79, ort. 46.18+16.45 | 56, %54.9 | 46, %45.1

YBMD grubunda erkeklerin yas ortalamas1 72.66 + 7.94, kadinlarin yas ortalamasi

ise 73.19 + 8.26; kontrol grubunda erkeklerin yas ortalamas1 46.29 + 17.58, kadinlarin yas
ortalamasi ise 46.04 £ 15.15 olup hem YBMD grubu hem de kontrol grubunda cinsiyete

gore yas ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p>0.05) (Tablo 4.2
ve 4.3).
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Tablo 4.2. YBMD Grubunda Cinsiyete Gore Yas Ortalamalarinin Karsilagtirmasi

Cinsiyet Yas (ortalama+SS)
Erkek (n=53, %58.9) 72.66+7.94
YBMD Grubu P>0.05
Kadin (n=37, %41.1) 73.19+8.26

Tablo 4.3. Kontrol Grubunda Cinsiyete Gore Yas Ortalamalarinin Karsilastirmasi

Cinsiyet Yas (ortalama+SS)
Erkek (n=56, %54.9) 46.29+17.58
Kontrol Grubu P>0.05
Kadin (n=46, %45.1) 46.04+15.15

YBMD grubundaki hastalarin 37’sinin (%41.1) her iki goziinde kuru tip YBMD,
36’smin (%40.0) bir goziinde kuru, bir goziinde yas tip YBMD, 15’inin (%16.7) her iki
goziinde yas tip YBMD tespit edilmis olup, bir gozii ftizik olan iki hastanin (%2,2)
caligmaya dahil edilen birer géziinde kuru tip YBMD tespit edildi. Bir goziinde kuru bir
goziinde yas tip YBMD tespit edilen 36 hastanin 5’inde yas tip YBMD olan gozde skar
dokusu ve intraretinal sivinin kalinliginin fazla olmasi nedeniyle EDI modunda koroid
siirlarinin tam olarak tespit edilmesi ve koroid kalinligi ol¢limii yapilmasi miimkiin
olmamis ve bu nedenle koroid kalinliginin karsilastirildig: istatistiklere dahil edilmemistir.
Toplamda YBMD griubuna dahil edilen ve koroid kalinlig1 6lgiimleri yapilan 173 gdziin
112’sinde (%64.7) kuru tip YBMD, 61’inde (%35.3) yas tip YBMD vardi. Kuru tip
YBMD olan 112 goziin 16’sinda (%14.3) foveay: etkileyen cografik atrofi vardi. Yas tip
YBMD olan 61 goziin 39’unda (%63.9) foveada subretinal skar dokusu vardi. YBMD
grubundaki 90 hastanin 23’iinlin (%25.6) diizenli olarak vitamin preparatlarindan
kullandig1, yas tip YBMD olan 61 goziin 36’sima da (%59.0) daha once intravitreal anti-
VEGF enjeksiyonu yapildigi tespit edildi.

Kontrol grubunda subfoveal koroid kalinligi (SFKK) 112 — 485 p araliginda olup
ortalama 297.35 + 73.34 p’du. Kontrol grubunda yasla SFKK arasinda istatistiksel olarak
anlamli kuvvetli negatif bir korelasyon vardi (R=-0.576, p<0.05) (Sekil 4.1). Kontrol
grubunda 20 — 34 yas araliginda ortalama SFKK 347.45 + 62.07 u, 35 — 49 yas araliginda
ortalama SFKK 301.52 + 61.66 pu, >50 yas araliginda ise ortalama SFKK 258.60 + 66.07
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pwdu (Sekil 4.2). Gruplar arasindaki farkliik ANOVA varyans analizi ile
karsilagtirildiginda, her ti¢ grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi. YBMD
grubunda SFKK 62 — 361 p araliginda olup ortalama 165.27 + 62.33 p’du. YBMD

grubunda yasla SFKK arasinda istatistiksel olarak anlamli orta derecede kuvvetli negatif

bir korelasyon vardi (R=-0.362, p<0.05) (Sekil 4.3).
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Sekil 4.2. Kontrol Grubunda Ardisik Ug Yas Araliginda SFKK Karsilastirmasi
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Sekil 4.3. YBMD Grubunda Yas — SFKK iliskisi

Kontrol grubunda erkeklerin SFKK ortalamas1 292.27 + 73.71 p, kadinlarin SFKK
ortalamast 303.54 + 72.80 p’du (Sekil 4.4). YBMD grubunda erkeklerin SFKK ortalamasi
159.39 + 60.40 p, kadinlarin SFKK ortalamast 173.51 £ 63.47 p’du (Sekil 4.5). Hem
kontrol grubu hem de YBMD grubunda kadinlarda ortalama SFKK erkeklere gore daha
yiiksek goriinmekle birlikte, farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (sirasiyla p=0.28

ve p=0.14).
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Sekil 4.4. Kontrol Grubunda Cinsiyete Gére SFKK
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Sekil 4.5. YBMD Grubunda Cinsiyete Gére SFKK

YBMD grubunda ortalama SFKK (165.27 + 62.33 p) kontrol grubuna gore (297.35
+ 73.34 p) daha disikti (p<0.05). Benzer yas gruplart karsilastirildiginda YBMD
grubunda ortalama SFKK 50 yas iizerinde kontrol grubundaki SFKK ortalamasindan
(258.60 £ 66.07 p) daha diisiiktii (p<0.05). Kuru tip YBMD olan gozlerde SFKK
ortalamas1 (166.95 + 63.44 n) 50 yas iizerinde kontrol grubundaki gozlerin SFKK
ortalamasindan daha distiktii (p<<0.05). Yas tip YBMD olan gozlerde de SFKK ortalamasi
(162.18 = 60.64 n) 50 yas iizerinde kontrol grubundaki gozlerin SFKK ortalamasindan

daha diisiiktii (p<0.05) (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Tim YBMD Grubunda ve Kuru ve Yas Tip YBMD Olan Gozlerde SFKK nin
Kontrol Grubunda 50 Yas ve Uzerindeki Olgularin SFKK’s1 ile Karsilastirmasi

Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (n) p
Kontrol Grubu
84 258.60 + 66.07
(=50 Yas)
YBMD Grubu 173 165.27 + 62.33 <0.05
Kuru Tip YBMD 112 166.95 + 63.44 <0.05
Yas Tip YBMD 61 162.18 + 60.64 <0.05
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Kuru tip YBMD olan gozler ile yas tip YBMD olan goézlerin SFKK ortalamasi
(swrastyla 166.95 £ 63.44 p ve 162.18 = 60.64 ) arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu (p=0.63) (Tablo 4.5). Kuru tip YBMD olan gozler igerisinde foveay1
etkileyen cografik atrofisi olan gozlerin SFKK ortalamast (103.69 + 37.53 p) cografik
atrofisi olmayan kuru tip YBMD’li gozlerin SFKK ortalamasindan (177.49 + 60.78 p)
daha disiiktii (p<0.05) (Tablo 4.6). Yas tip YBMD olan gozler igerisinde subretinal
fibrozis gelismis olan gozlerin SFKK ortalamasi (142.18 + 44.09 p) subretinal fibrozis
olmayan yas tip YBMD’li gozlerin SFKK ortalamasindan (197.64 £ 70.21 p) daha diisiiktii
(p<0.05) (Tablo 4.7). lleri YBMD’si olan 77 géziin SFKK ortalamasi (150.03 + 61.25 p)
erken veya orta YBMD’si olan 96 goziin SFKK ortalamasindan (177.49 + 60.78 p) daha
diisiiktii (p<0.05) (Tablo 4.8).

Tablo 4.5. Kuru ve Yas Tip YBMD’li Gozlerde SFKK’nin Karsilagtirmasi

Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (u) p
Kuru Tip YBMD 112 166.95 + 63.44
0.63
Yas Tip YBMD 61 162.18 + 60.64

Tablo 4.6. Cografik Atrofisi Olan ve Olmayan Kuru Tip YBMD’li Gozlerde SFKK’nin

Karsilastirmasi
Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (u) p
CA (+) Kuru Tip YBMD 16 103.69 + 37.53
<0.05
CA (-) Kuru Tip YBMD 96 177.49 + 60.78

Tablo 4.7. Subfoveal Skar Dokusu Olan ve Olmayan Yas Tip YBMD’li Gozlerde
SFKK’nin Karsilagtirmasi

Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (u) p
Skar (+) Yas Tip YBMD 39 142.18 +44.09
<0.05
Skar (-) Yas Tip YBMD 22 197.64 £ 70.21

32




Tablo 4.8. Ileri YBMD’li Gozlerle Hafif veya Orta YBMD’li Gézlerde SFKK nin

Karsilastirmasi
Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (p) p
fleri YBMD 77 150.03 + 61.25
<0.05
Hafif - Orta YBMD 96 177.49 +60.78

Bir goziinde kuru diger goziinde yas tip YBMD olan hastalarin kuru tip YBMD
olan gozlerinde ortalama SFKK 187.35 + 71.04 p, yas tip YBMD olan gozlerinde ise
ortalama SFKK 176.39 + 71.32 u olup kuru tip YBMD olan gozlerle yas tip YBMD olan
gozler arasinda SFKK agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p=0.32) (Tablo
4.9).

Tablo 4.9. Bir Géziinde Kuru Diger Géziinde Yas Tip YBMD Olan Olgularda iki Gz
Arasinda SFKK’nin Karsilagtirmasi

Ortalama SFKK (u) p
Kuru Tip YBMD Olan Goéz 187.35+71.04
0.32
Yas Tip YBMD Olan Goz 176.39 +71.32

Vitamin destegi alan YBMD hastalarinda SFKK ortalamasi (166.74 + 67.34 n)
vitamin destegi almayan YBMD hastalarinin SFKK ortalamas1 (164.78 + 60.86 p) ile
benzerdi (p=0.86) (Tablo 4.10). Vitamin destegi alan YBMD hastalarinin kuru tip YBMD
olan gozlerinin SFKK ortalamasi (174.65 + 71.75 p) ile vitamin destegi almayan YBMD
hastalariin kuru tip YBMD olan gozlerinin SFKK ortalamasi (164.62 + 60.98 ) arasinda
da farklilik yoktu (p=0.48) (Tablo 4.11). Intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu yapilmis olan
yas tip YBMD’li gozlerin SFKK ortalamasi ile (158.47 + 54.09 p) enjeksiyon yapilmamis
olan yas tip YBMD’li gozlerin SFKK ortalamast (167.52 + 69.83 ) arasinda farklilik
yoktu (p=0.57) (Tablo 4.12).
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Tablo 4.10. Vitamin Destegi Alan ve Almayan YBMD Hastalarinda SFKK’nin

Karsilastirmasi
Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (p) p
Vitamin (+) YBMD Hastasi 43 166.74 + 67.34
Vitamin (-) YBMD Hastasi 130 164.78 £ 60.86 oo

Tablo 4.11. Vitamin Destegi Alan ve Almayan YBMD Hastalarinin Kuru Tip YBMD’li
Gozlerinde SFKK’nin Karsilastirmasi

Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (p) p
Vitamin (+) Kuru Tip YBMD 26 174.65 £ 71.75
0.48
Vitamin (-) Kuru Tip YBMD 86 164.62 + 60.98

Tablo 4.12. intravitreal anti-VEGF Enjeksiyon Yapilmis ve Yapilmamis Olan Yas Tip
YBMD’li Gozlerde SFKK nin Karsilastirmasi

Goz Sayisi (n) Ortalama SFKK (n) p
Anti-VEGF Enjeksiyon (+) 36 158.47 £ 54.09
0.57
Anti-VEGF Enjeksiyon (-) 25 167.52 + 69.83
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5. TARTISMA

EDI OKT tekniginin kliniklerde kullanilmasi ile saglikli gozlerde koroid kalinliginin
normal degerlerinin belirlenmesine yonelik ¢calismalar da yapilmaktadir. Spaide ve ark.’ nin
2008 yilinda EDI OKT teknigini ilk olarak tanimladiklar1 ¢alismalarinda ortalama 33.4
yasinda 17 saglikli bireyin sag goziinde SFKK ort. 318 p, sol goziinde SFKK ort. 335
w’dur. Bu galismada Spectralis® (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) OKT
cihaz1 kullamilmistir. Bu c¢alismada da Spectralis® OKT cihazi kullanilmis olup
koryoretinal patolojisi olmayan ortalama 46.18 + 16.45 yasinda 102 olgunun 204 géziinde
SFKK ort. 297.35 £ 73.34 p’dur. Diger spektral OKT cihazlari ile de EDI OKT teknigi ile
koroid kalinligr 6l¢iimii yapilabilmektedir. Manjunath ve ark. (2010)’nin Cirrus® HD-
OCT (Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA) ile yaptiklar ¢alismada koryoretinal patolojisi
olmayan gozlerde SFKK, Spectralis® ile yapilan ¢alismalarla benzerlik gostermekte olup
ortalama 51.1 yasinda 34 olgunun 34 goziinde SFKK ort. 272 + 81 p’dur. Ikuno ve ark.
(2010)’nin 1060 nm dalga boyunda 1sik kaynagi kullanan OKT cihaz1 ile yaptiklari
calismada ise ort. 39.4 + 16.0 yasinda 43 saglikl1 bireyin 86 goziinde SFKK ort. 354 = 111
p’dur. Bu calismada spektral OKT cihazlari ile yapilan ¢aligmalara gore koroid kalinliginin
daha yiiksek ¢ikmasinda kullanilan yazilimin farkliligi, OKT 151k kaynaginin farkliligs,
etnik grup farklili§i veya hastalarin yas, refraksiyon, aksiyal uzunluk gibi 6zelliklerinin
farkliliginin etkili olabilecegi diistinlilmiistiir (Ikuno 2010). Literatiirdeki caligmalarda

normal gozlerde SFKK 6l¢timleri Tablo 5.1°de 6zetlenmistir.

Literatiirde koroid kalinlig: ile iliskisi ilizerinde en fazla durulan faktor yastir.
Ramrattan ve ark.’nin 1994 yilinda yayinlanan otopsi ¢aligmasinda histolojik incelemesi
yapilan gozlerin subfoveal koroid kalinlig1 1. dekatta ort. 193.5 p olup 10. dekatta 84 p’a
diismektedir. Ancak otopsi ¢aligmasinda belirlenen koroid kalinligi canli dokudaki degeri
tam olarak yansitmayabilir. Ciinkii fiksasyona bagli olarak dokuda biiziisme ve dokunun
yapisinda bozulma olabilir ve Olimden sonra dolasimin durmasi yogun olarak
vaskiilarizasyonu ve kanlanmasi olan koroid dokusunda kalinligin degismesine neden
olabilir (Wong 2011, Skondra 2012). Ayrica histolojik ¢aligmalar in-vivo inceleme imkani
vermez. Bu nedenle EDI OKT ile yapilan ¢alismalar yasla koroid kalinliginin degisimine
iliskin daha dogru sonuclar verebilir. Margolis ve Spaide (2008)’nin EDI OKT ile
yaptiklart caligmada 19 — 85 yas araligindaki 30 hastanin 54 goziinde SFKK her dekatta
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Tablo 5.1. Literatiirdeki Calismalarda Saglikli Gézlerde SFKK

] Olgu | Goz Yas Yas
Calisma Cihaz SFKK ()
Sayis1 | Sayis1 | Arahg | Ortalamasi
Spaide & ark 17 sag 318 (Sag)
Spectralis® 17 19-54 33.4
(2008) 17 sol 335 (Sol)
Margolis &
_ Spectralis® 30 54 19-85 50.4 287+76
Spaide (2009)
Rahman & ark 50 sag 332490 (Sag)
Spectralis® 50 30-49 3845
(2011) 50 sol 332491 (Sol)
Noori & ark
Spectralis® 32 ? ? 65.81 248.93+50.92
(2012)
Sogawa & ark .
Spectralis® 25 25 25-34 30.1+2.8 241.3491.4
(2012)
Manjunath & ark | Cirrus®
34 34 22178 51.1 272+81
(2010) HD-OCT
Ikuno & ark 1060 nm
43 86 23-88 | 39.4£16.0 354+£111
(2010) OKT
Calismamiz Spectralis® 102 204 | 20-79 | 46.18+16.45 | 297.35+73.34

15.6 p azalmaktadir. Yine Noori ve ark.’nin (2012) caligmasinda da SFKK her dekatta
17.39 p azalmaktadir. 1060 nm OKT cihaz ile 6l¢iilen koroid kalinliginin yas, refraktif
kusur ve aksiyal uzunluk ile degisiminin incelendigi ¢alismada koroid kalinligi ile en yakin
iligkisi tespit edilen faktor yastir (Ikuno 2010). Calismalardan elde edilen sonuglar,
koroidin 80 yillik bir yasamda kalinliginin ortalama {igte birini kaybettigini géstermektedir
(Margolis 2008). Bu calismada koryoretinal patolojisi olmayan 204 gbézde yasla SFKK
arasinda istatistiksel olarak anlamli kuvvetli negatif bir korelasyon vardi (R=-0.576,
p<0.05). 20 — 34 yas araliginda SFKK ort. 347.45 + 62.07 p olup 35 — 49 yas aralifinda
301.52 + 61.66 p’a, 50 yas tizerinde ise 258.60 + 66.07’a diismekteydi. Ayrica YBMD’li
gozlerde de yasla SFKK arasinda istatistiksel olarak anlamli orta derecede kuvvetli negatif

bir korelasyon vardi (R=-0.362, p<0.05). ilerleyen yasla birlikte koroid kalmliginda
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goriilen azalma, koroidin damarsal bir doku olmasi nedeniyle, 6zellikle ileri yaslarda
karsilagilan kiiciik damar hastaliklarinin, diger dokularda goriildiigii gibi, koroidde de
etkilerinin ortaya ¢ikmasi ile agiklanabilir (Margolis 2008). Mikrovaskiiler kayip, koroidin
RPE ve dis retina segmentlerine oksijen ve besin maddelerini saglama fonksiyonunu da

kisitlayabilir (Margolis 2008).

Bu ¢alismada hem kontrol hem de YBMD gruplarinda koroid kalinlig1 ile cinsiyet
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu. Literatiirde cinsiyet ile koroid
kalinlig1 iliskisinin degerlendirildigi az sayida calisma olup Kim ve ark.’min (2011)
calismasinda da cinsiyetler arasinda farklilik yoktur. Barteselli ve ark.’nin (2012) koroid
hacmini inceledikleri ¢alismalarinda ise erkeklerde merkezi koroid hacmi (fovea merkezli
1 mm alan) %7.37 daha yliksek bulunmugtur. Koroid hacmi, koroid kalinlig: ile paralellik
gosterse de, Olciilen parametrenin farkli olmasi, cinsiyetler arasinda farkli sonug elde

edilmesine yol agmis olabilir.

EDI OKT’nin klinik kullanima girmesinden sonra Spaide 2009°da “yasla iliskili
koroidal atrofi” adiyla kuru tip YBMD ile kismen ortiisen yeni bir antite tanimlamis olup;
yasla birlikte koroidal kalinliktaki azalma ve koroid dolasiminin YBMD patofizyolojisinde
rolii olabilecegini akla getirmistir (Spaide 2009). YBMD’de koroid kalinliginin kantitatif
degerlendirildigi Chung ve ark.’nin (2011) ¢alismasinda koryoretinal patolojisi olmayan 20
gozde ort. SFKK 224.8 + 52.9 p olup, erken YBMD’li 17 gozde 177.4 +£49.7 p ve yas tip
YBMD’li 30 gozde 171.2 + 38.5 p’dur. Hem erken hem de yas tip YBMD’li gozlerde
SFKK yas uyumlu kontrol grubuna gore daha incedir. Bu calismada hem kuru tip
YBMD’li gozlerde (166.95 + 63.44) hem de yas tip YBMD’li gozlerde (162.18 + 60.64)
SFKK 50 yas tizerinde koryoretinal patolojisi olmayan gozlere gore (258.60 = 66.07) daha
diisiiktii. YBMD’de erken evrelerden itibaren koroid kalinligimin azaldigi goriilmekle
birlikte, etkilesimin hangi yonde gelistigi bilinmemektedir. Koroidden retinaya olan
oksijen akisinin bozulmasimin YBMD’ye yol agabilecegi diisiiniilmektedir (Nickla 2010).
Koroid kalinligindaki azalma YBMD’nin dogal gelisim siirecinde modiilator olarak rol
oynayabilir (Skondra 2012). Ancak koroidal atrofi ve sonucunda gelisen hipoksinin mi
YBMD gelisiminde rol oynadigi, yoksa YBMD’de goriilen degisikliklerin ikincil bir

sonucu olarak m1 koroid tabakasinin inceldigi kesin olarak bilinmemektedir (Chung 2011).

Bu c¢alismada kuru ve yas tip YBMD’li gozler arasinda SFKK farkliligi tespit
edilmemistir. Ayrica bir géziinde kuru, diger géziinde yas tip YBMD olan hastalarda da iki
goziin SFKK’s1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur. Noori ve ark. (2012)
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ise yas tip YBMD’li gozlerde ort. SFKK’y1 kuru tip gozlere gore daha fazla bulmuslardir
(swrastyla 233.13 £ 72.95 p ve 217.82 = 74.52 p).

Bu galismada kuru tip YBMD’li gézler igerisinde cografik atrofisi olan 16 gozde
ort. SFKK (103.69 + 37.53 p) cografik atrofisi olmayan gozlere gore (177.49 + 60.78 p)
daha diisiiktiir. Ayrica yag tip YBMD’li gozler icerisinde subfoveal skar geligsmis olan 39
gozde ort. SFKK (142.18 + 44.09 p) subfoveal skar olmayan gozlere gore (197.64 £ 70.21
n) daha diisiiktiir. Literatiirde ¢alisma tarihine kadar bu gruplarda SFKK’nin kantitatif
incelendigi yayin tespit edilmemistir. Ayrica bu ¢alismada ileri YBMD’li gozlerde SFKK
(150.03 £ 61.25 p) hafif — orta YBMD’li gozlere gore (177.49 + 60.78 p) daha distiktiir.

Kuru tip YBMD nin progresyonunu 6nlemek i¢in kullanilan vitamin preparatlarinin
SFKK’ya etkisinin olmadigi bu calismada goriilmiis olup bu konuda literatiirde yayin
yoktur. Yas tip YBMD’li gozler igerisinde intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu yapilmis ve
yapilmamis gozlerde SFKK arasinda farklilik goriilmemistir. Yamazaki ve ark.’nin (2012)
calismasinda intravitreal ranibizumab enjeksiyonu yapilan yas tip YBMD’li 40 gozde
SFKK incelenmistir. Baslangicta ort. SFKK 244 + 62 p olup, 1. ayda 234 + 62 p’a, 12.
ayda ise 226 + 66 p’a dismistiir. Chung ve ark.’mn (2011) caligmasinda ise yas tip
YBMD’li 30 goz icerisinde daha once intravitreal anti-VEGF enjeksiyonu yapilan 20 g6z
ve yapilmayan 10 gézde SFKK arasinda anlamli farklilik yoktur. Ancak YBMD’de
intravitreal enjeksiyonun koroid kalinligina etkisini inceleyen genis kapsamli kontrollii bir

calisma yoktur.

Bu calismada da kullanilan EDI OKT yontemi hem normal hem de YBMD’li
gozlerde SFKK o6l¢limiine imkan vermekle birlikte, yontemin c¢esitli kisitlamalar1 da

bulunmaktadir. Bu kisitlamalar agagida maddeler halinde belirtilmistir:

e Spektral OKT cihazlarinda kullanilan 15181n dalga boyu koroidin goriintiillenmesi
icin optimal degildir ve goriintii kalitesinin artirilmasi i¢in EDI OKT yonteminde tarif
edilen c¢esitli basamaklar takip edilmelidir (Spaide 2008). Daha yiiksek dalga boyunda 151k
kaynagi kullanan OKT cihazlar ile koroidin daha net goriintiilenmesi miimkiindiir (Ikuno
2010, Keane 2011). Ancak bu cihazlar deneysel olup, klinik kullanima girmemistir. Ayrica
kullanilan 15181 dalga boyunun degistirilmesi retinal goriintiilemeyi olumsuz etkileyebilir
(Spaide 2008, Wu 2011).

o Korneal skar, lens kesafeti, vitreus hemorajisi gibi ortam opasitelerinin varliginda

151810 gecisi miimkiin olmayacagi i¢cin EDI OKT ile goriintii alinamamaktadir (Wong
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2011). Ayrica PED, subretinal ve/veya intraretinal sivi, KNV, skar gibi sebeplerle 15181n
koroide gecisinin yeterli olmadigi hallerde de net goriintiileme miimkiin olamamaktadir.
Bu ¢alismada da yas tip YBMD’li 5 gbzde skar dokusu ve intraretinal sivinin kalinliginin
fazla olmasi nedeniyle koroidin net olarak goriintilenmesi ve SFKK’nin o6l¢iilmesi
miimkiin olmamustir.

e Halen kullanimda olan spektral OKT cihazlarinda EDI OKT ile yapilan koroid
goriintiilemesinde SFKK odlctimleri manuel olarak yapilmaktadir. EDI OKT teknigi ile
yapilan manuel koroid kalinlig1 dl¢iimlerinin tekrarlanabilir nitelikte oldugu goriilmektedir
(Spaide 2008, Chhablani 2012, Manjunath 2010). Ancak koroid kalinliginin otomatik
olarak Ol¢iimiinii saglayacak yazilimlar hem zaman kazandiracak, hem de teknigin
tutarliligini arttiracaktir. Bu konuda yapilan ¢aligmalar olmakla birlikte (Tian 2012), heniiz

cihazlarda kullanima sunulan bir yazilim bulunmamaktadir.
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6. SONUCLAR

Hem koryoretinal patolojisi olmayan hem de YBMD’li gozlerde EDI OKT yontemi

ile koroid kalinliginin kantitatif 6l¢timii miimkiindiir.

Hem koryoretinal patolojisi olmayan hem de YBMD’li gozlerde ilerleyen yasla
SFKK azalmaktadir.

Kuru ve yas tip YBMD’li gozlerde SFKK koryoretinal patolojisi olmayan gozlere
gore daha diistiktiir.

Kuru ve yas tip YBMD’li gozlerin SFKK’s1 arasinda fark yoktur.

Cografik atrofisi olan gozlerde SFKK daha diisiiktiir.

Subfoveal skar gelismis olan gozlerde SFKK daha diisiiktiir.

[leri YBMD’li gozlerde hafif — orta YBMD’li gozlere gore SFKK daha diisiiktiir.
Vitamin kullaniminin kuru tip YBMD’li gézlerde SFKK’ya etkisi yoktur.

Intravitreal enjeksiyonun yas tip YBMD’li gézlerde SFKK ya etkisi yoktur.
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