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1. AMAC VE KAPSAM:

Sistemik hipertansiyon, kan basinct yiiksekligi ile seyreden, eslik ettigi
aterosklerotik®  vaskiiler ~degisiklikler sonucu serebrovaskiiler, renal® ve
kardiovaskiiler’ komplikasyonlar ile morbidite ve mortalite riski yiiksek olan bir
hastaliktir. Hipertansiyon; tedavi edilmediginde veya tedavi yetersiz kaldiginda
koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi, bobrek yetmezligi ve goz tutulumu gibi
coklu hedef organ hasarina neden olabilir.Yeterli tedavi ile koroner arter hastaligi,
serebrovaskiiler hastaligi insidanst ve  hedef organ hasar riskinin azaldig:
bilinmektedir*.

Hipertansiyona bagli hedef organ hasarinin ortaya ¢ikmasinda sorumlu tutulan
sebepler arasinda, hipertansiyonun siiresi ve ciddiyetinin yaninda, 24 saatlik
ambulatuar kan basincindaki degisiklikler de yer almaktadir.”® Son zamanlarda
sistemik hipertansiyon hastalarinda yapilan kesitsel ¢alismalarda, ambulatuar kan
basinci izlemi (AKBI) ile elde edilen kan basinci degerlerinin, hedef organ hasarlari
ve kardiovaskiiler komplikasyonlar1 6ngérmede ofis Olglimlerinden iistiin oldugu
gosterilmistir. '

Sistemik hipertansiyonda retina, optik disk ve koroid mikrodolagimi
bozulmaktadir®. Tedavi edilmemis sistemik arteriyel hipertansiyon (SAH)
hastalarindaki retinal mikrovaskiiler degisiklikleri, ilk kez 1939 yilinda Keith ve ark.
4 evrede smiflandirmistir.’! Bu smiflama giinimiize kadar yaygin bir sekilde
kullanilmistir. Optik disk 6deminin varligr evre 4, hemoraji ve eksudalarin varligi
evre 3 olarak kabul edilmistir. Avrupa Hipertansiyon Topluluguna gore
kardiovaskiiler risk faktorleri arasinda sadece 3. ve 4. derece hipertansif retinopati
bulgulari saylhrkenlz, Birlesmis Ulusal Komite’ye (JNC) gore herhangi bir derece
belirtmeden retinopati bulgusu risk faktorleri arasinda kabul — edilmektedir.”
Hipertansiyonun erken tani ve tedavisiyle 3. ve 4.evre hipertansif retinopati goriilme
siklig1 biiyiik oranda azalmistir. Hipertansif hastalarda 6zellikle evre 1 ve 2°deki
retinal vaskiiler degisikliklerin evrelendirilmesi, goézlemciden gozlemciye fark
gostermekte, ayni gdzlemcinin tekrar degerlendirmesinde bile farkliliklar
saptanabilmektedir. Risk degerlendirmesi ve tedavi planlamasinda goz tutulumunu

daha objektif degerlendirmek i¢in farkli yontemler denenmektedir. Giinlimiizde



hedef organ hasar1 gelisim riskini degerlendirmek  amaciyla dijital fundus
fotograflarindan retinal damar cap1 6l¢iimleri**, Fundus Floresein Anjiografi’de (FFA)

15,16

perifoveal kapiller ag yogunluk farklar1 ve kapiller kan akim hizlar Uzerine

calisilmalar yapilmaktadir.

Bu calismada, sistemik arteriyel hipertansif hastalarda Optik Koherens
Tomografi (OKT) ile retinal sinir lifi tabakasi (RSLT), optik disk ve makiila
olgiimlerinin  yapilmas1 ve 24 saatlik AKBi‘ne gore bu 6lgiimlerinin

degerlendirilmesi planlandi.



2. GENEL BILGILER:

2.1. HIPERTANSIYON:

Hipertansiyon terimi, kan basincinin normal smirlarin iizerinde olmasi
anlaminda  kullanilmaktadir. Esansiyel hipertansiyon, bdbrek yetmezligi,
renovaskiiler hastalik, feokromasitoma, aldosteronizm gibi sekonder nedenlerin
bulunmadigr yiiksek kan basinci olarak tanimlanir ve tiim hipertansiyon
nedenlerinin %90-95 inden sorumludur.’

JNC VII tarafindan erigkinlerde hipertansiyon tanimlanmis ve siniflandirilmistir.
(Tablo 1) Hipertansiyon diyebilmek icin 2 veya daha fazla kez 6l¢tlen diastolik kan
basincinin > 90 mmHg, veya sistolik kan basincinin > 140 mm Hg ‘nin {izerinde
bulunmasi gerekir. Sistolik kan basincinin 120 mmHg’ nin, diastolik kan basinci

degerlerinin 80 mmHg’nin altinda olmas1 normal olarak kabul edilir.'®

KBsiniflamasi SKB(mm Hg) DKB(mm Hg)
Normal <120 ve < 80
Prehipertansiyon 120-139 veya 80-89
Evre 1 Hipertansiyon 140-159 veya 90-99
Evre 2 Hipertansiyon >160 veya 100

Tablo 1:JNC VII tarafindan yapilan kan basinci siniflamasi™

KB: Kan basinci
SKB: Sistolik kan basinci
DSB: Diastolik kan basinci

Hipertansiyon erken yaslarda erkeklerde, ileri yaglarda kadinlarda daha sik
goriilmektedir. Yas ilerledik¢e her iki cinsiyette de hipertansiyon goriilme orani
artmaktadir. Tiim diinyada yaklasik bir milyar, iilkemizde ise TEKHARF c¢alismasina

gore 15-16 milyon hipertansif hastanin oldugu diisiiniilmektedir’®.




Tiirk Hipertansiyon Prevalans c¢alismasina gore, lilkemizde 2003 yilinda 18 yas
tizeri erigkin niifusta hipertansiyon goriilme sikligi % 31,8’dir. Bu oran
kadinlarda %36,1, erkeklerde %27,5 olarak bulunmustur. Hipertansiyonun en sik
goriildiigii bolge I¢ Anadolu Bolgesi (%38,5) iken, hastanemizin de iginde
bulundugu Marmara bélgesi %34°liik bir oranla ikinci siradadir.?

Kontrol altina alinamayan sistemik hipertansiyon, koroner arter hastaligi,
serebrovaskuler olay, konjestif kalp yetersizligi, aterosklerotik vaskiiler hastalik ve
kronik bobrek yetmezligi gibi hedef organ hasarlarina neden olabilir.*
Kardiyovaskuler hastaliklar bat1 diinyasindaki tiim 6liimlerin 3 ‘te 1 ini olustururken,
inme nedeniyle gelisen Oliimler, Avrupa’da 6lim nedenleri i¢inde 3.sirada yer
almaktadir. Kardiyovaskuler hastalik’® ve inme riski acisindan® en buyik risk
faktori yiiksek kan basmeidir™. Kan basmeinin komplikasyonlarinin olusmamasi
icin bilinen bir iist sinir olmadigindan, hipertansiyon tanimi i¢in hastanin bir biitlin

olarak degerlendirilmesi gereklidir.
2.1.1. ESANSIYEL HIPERTANSIYON ETYOLOJISI:

Esansiyel Hipertansiyon Etyolojisi’nde genetik, yiiksek alkol alimi?, yiiksek tuz
alimi (tuza duyarl hastalarda), sedanter yasam, stres, az potasyum ve/veya kalsiyum

alim1 % rol oynamaktadir.

2.1.2. AMBULATUAR KAN BASINCI iZLEMI (AKBI)

Normal popiilasyonda kan basinci diurnal bir ritm gosterir; sabah en yliksek
seviyede seyrederken, gece azalmaya meyillidir®*. Kan basmncindaki bu azalma
cogunlukla giindliz 6l¢iilen kan basmcinin %10-20’si kadardir (dippers). Gece
Slgiilen kan basincindaki diisme daha az miktarda (< %10 ise ‘non-dippers’)®® ya da
abartil ( >%20 ise ‘ekstrem dippers’)? olabilir.

Yapilan arastirmalar sonucu, gelisen hedef organ hasarlarindan hipertansiyon
kadar noktiirnal hipotansiyonun?’ da sorumlu tutulmasi, ambulatuar kan basinci

dlgiimlerinin deger kazanmasina yol agmustir. 24 saatlik AKBI, hastalarm giinliik



hayatlarindaki fiziksel aktivitelerinde ve uykularinda belli araliklarla 6lgiilen kan
basinglarinin kaydedilmesi ile elde edilir.

Ambulatuar kan basinc1 (AKB) ile hipertansif hedef organ hasar1 arasindaki
iliskiyi gosteren ¢alismalardan ¢ogu kalp ile iliskisi tizerinedir. AKB beyin, bobrek ve
ozellikle retinal dolasimla iligkisini gosteren ¢alisma sayisit oldukca azdir. Houben
ve ark. normotansif, hipertansif ve renovaskiiler hipertansif hastalarin retinal damar
kalinliklarim1 ve yogunluklarini, fotograflama yontemleri ile degerlendirmisler.
Hipertansif grupta retinal arteriyol ve veniil c¢aplarinin daha genis oldugunu
gostermisler. Vaskiiler ¢apin, ortalama arteryel basingla ve giindiiz-gece basing
oraniyla pozitif korelasyon gosterdigini saptamislar™.

Cuspidi ve ark. 24 saatlik AKBI ile noktiirnal hipotansiyonun, hedef organ
hasarma etkilerini arastirdiklarinda, non-dipper grubunda, dipperlara goére sol
ventrikll hipertrofisi ve karotis intima-media kalinlasmasinin daha yiiksek oranda
oldugunu bulmuslardir. Iki grup arasinda retinal vaskiiler degisiklikler ve

mikroalbuminiiri agisindan anlamli bir fark bulunmamlsnr28

. Non-dipper hastalarda
goriilen artmis hedef organ hasarlarinin, uzun siire yiiksek kan basincina maruz

kalma nedeniyle olabilecegi savunulmaktadir®.

2.1.3. HIPERTANSIYON VE GOZ

Artmis kan basincina cevap olarak retina, optik sinir ve koroid dolagiminda
patofizyolojik degisiklikler ortaya ¢ikar. Ayrica hipertansiyon, gorme kaybiyla
sonuglanabilecek, retinal arter ve ven okliizyonlari, retinal arteriyoler emboli,
diabetik retinopati gibi vaskuler goz hastaliklar1 gelisimi i¢in bir risk faktoriidir.

Hipertansiyon ayni zamanda glokom ve makiila dejenerasyonu gibi non vaskiiler
g6z hastaliklar igin de risk faktoriidiir.®

1

Retinanin, koroidin ve optik sinirin vaskiiler yataklari®* ve hipertansiyona

verdikleri cevap farkli oldugu ig¢in, hipertansiyona seckonder gelisen fundus
degisiklikleri ii¢ grupta siniflandirilabilir. (i) Hipertansif retinopati (ii) Hipertansif

koroidopati (iii) Hipertansif optik néropati.*"*



Hipertansif hastalarda, hipotansiyon ataklari, optik sinirde iskemik lezyonlara
neden olabilir. Bu iki zit durumun optik sinir ve retinada iskemik lezyonlara,?” okiiler

kan akimin1 ve otoregiilasyon mekanizmasini bozarak sebep oldugu diisiiniilmektedir.
2.1.3.1. Okiiler kan akimi:

Okiiler damarlarda kan akimi, perfiizyon basincinin, akima kars1 gelisen dirence
oranma esittir. Ortalama okiiler perfiizyon basinci, okiiler vaskiiler yataga kan
akimini saglayan basingtir. Bu da arteriyel kan basinci ile ¢ikis noktasindaki vendz
basing arasindaki fark olarak tammlanir.®® Pratik hayatta okiiler vendz basmncinin
g6z i¢i basincina esit oldugu kabul edilir. Kisacasi, okiiler perfiizyon basinci

ortalama arteriyel basing ile g6z i¢i basincinin (GiB) farki olarak hesaplanir.
Perfiizyon basinc1 = ort. KB - GIB

Akima kars1 gelisen direng kan viskositesiyle ve damar uzunluguyla dogru,
damar yar1 c¢apinin dordiincii kuvvetiyle ters orantilidir. Hipertansif arteriyel
degisiklikler ve otoregiilasyon etkisiyle degisen okiiler arter caplart akima kars

gelisen direngte dnemli rol oynar.31

2.1.3.2. Otoregulasyon:

Otoregiilasyon, bir dokunun o andaki ihtiyacini karsilayacak kan akimini kendi
kendine ayarlayabilme ve bunu perfiizyon basincindan bagimsiz olarak yapabilme
yetenegidir. Retina ve optik sinir bagt vaskiiler yataklarinda otoregiilasyon yetenegi
tanimlanmistir. Fakat bu otoregiilasyonun mekanizmasi ve vaskiiler yatagin hangi
bolgesinde gelistigi heniliz kesinlesmemistir. Vaskiiler direng degisiklikleri ile
otoregiilasyonun ayarlandig1 diisiiniilmektedir.>**

Esansiyel hipertansiyon, ateroskleroz ve diabette ‘endotelyal disfonksiyon’
gelismektedir. Bu da endotelin anti-inflamatuar ve anti-proliferatif etkilerinde
aksama, vazodilatdr mediatorlerin (nitroz oksit gibi)®*® yetersiz salinimim da iceren

vaskiiler endotel fonksiyonlarinda bozulma anlamina gelmektedir.*” Endotel kaynakli



Nitroz Oksit’in (NO) anti-inflamatuar, anti-proliferatif, vazodilator ve anti-trombotik
etkileri bilinmektedir. **

Endotel kaynakli vazoaktif ajanlar (vazokonstriiktif maddeler, Endotelin-
1 ,tromboksan A,, prostaglandin H), ve vasodilatator NO‘in otoregulasyonda rol
oynadigini gosteren calismalar siirmektedir. Hayvan deneylerinde endotelin-1’in
(ET-1) OSB gukurluk/disk oraninda artisa sebep oldugu gt')sterilmistir.39 Saglikl
bireylerde ET-1’in koroid , retina ve optik sinir kan akiminda azalmaya neden oldugu
gésterilmistir.‘w'41

Retinal kapiller perisitleri, diiz kas benzeri hiicrelerdir ve damar c¢apini
ayarlayabilme ozelligine sahiptirler. Perisitler kontraktil aktin flamanlar icerir ve
endotelyal hiicre sitoplazmasiyla direkt temasi vardir. Ingolf ve ark. hipertansif

siganlarin retinal kapillerini incelediklerinde, perisit boylarinin ve aktin flamanlarinin,

normotansif siganlara gére anlamli olarak daha biiyiik oldugunu gt')sterrnislerdir.44

2.1.3.3. Otoregulasyon Bozulmasina Etki Eden Faktorler:

Perflizyon basincinin artmasi veya azalmast  otoregiilasyonu bozabilir.
Perfiizyon basinct sistemik tansiyon ile direkt iligkili oldugundan kritik
otoregiilasyon seviyesinin {istiindeki hipertansiyon ve altindaki hipotansiyonda

otoregiilasyon  bozulmaktadir.?”*

Arteryel hipertansiyonda, daha yuksek
seviyelerdeki kan basinglarina adapte olabilmek i¢in, kan akimi otoregiilasyon kritik
aralig1 yeniden diizenlenir.”®> Bylece hastalar yiiksek seviyelerdeki kan basinglarina
tolerans gosterebilirler, fakat bu kez diisiik kan basincina daha hassas hale gelirler ve
normalde giivenli olan bir kan basinci bile dokuda iskemi ile sonuglanabilir.** Bu
hastalarda tedavi ile, uykuda veya spontan olarak gelisen epizodik hipotansiyon
ataklar1 ile otoregiilasyon bozulabilir. Anjiotensin veya antihipertansif ilaglara bagh

gelisen prekapiller ateryel tonus degisiklikleri ve vaskiiler endotel degisiklikleri ile

ortaya ¢ikan nitroz oksid salinimi otoregiilasyonun bozulmasina sebep olabilir.



2.1.3.4. Hipertansif Retinopati:

Hipertansif retinopati, artmis sistemik kan basinci sonucu gelisen hedef organ
hasar1 olarak ilk kez 1859 yilinda Leibreich tarafindan tanimlamistir. Marcus Gunn
ise ayni yiizyilda retinal mikrovaskiiler degisikliklerin renal ve serebrovaskiiler
hastaliklarla iliskisini ortaya koymustur.***’

Hipertansif retinopati; retinal arteriyoler, venuler, kapiller degisiklikleri,48

retinal vaskiller permeabilite artisini* ve ham pamuk manzaralarini®®

iceren
hipertansif retinal vaskiler lezyonlarlarla; retinal hemorajiler, 6dem, sert eksudalar
ve sinir lifi kayb1*® gibi ekstravaskiiler retinal lezyonlar: iceren genis kapsamli bir
kavramdir.®* Optik disk 6demi digindaki diger retinal mikrovaskiiler degisiklikler,
hipertansiyon 6ykiisii olmayan erigskin populasyonda dahi tanimlanmistir. 40 yas
tizeri genel yetiskin populasyonda hipertansif retinopati bulgularinin goriilme
siklig1 %3-14 arasindadir.”® Fakat bu bulgularin goriilme sikligi artan sistemik kan
basinct ile artmaktadir.?

Klinik serilerde® ve hayvan calismalarinda,®® kan basmecinin  kontroliiyle,

hipertansif retinopati bulgularinin geriledigi gosterilmistir.

2.1.3.4.1. Hipertansif Retinopati Prevalans ve Insidans :

Hipertansiyona bagli retina degisikliklerinin insidansi olduk¢a degiskendir ve
siklikla diabet gibi diger retinal vaskiiler hastaliklarin varligiyla, degisiklikler i¢ ice
girer. Beaver Dam Goz calismasma goére popiilasyonda, hipertansif retinopati
goriilme siklig1 %15 olarak bulunmustur.> Hipertansif retinopati bulgularinin % 50-
70 “ini retinal hemorajiler ve mikroanevrizmalar, %30-40’unu fokal arteriyel
daralmalar, %60-80’ini arteriyovendz ¢aplarinda daralmalar olusturmaktadir. Yine
ayni ¢alismaya gore kontrol altina alinamamis hipertansiyon hastalarinda, retinopati
bulgularinin, antihipertansif tedaviye iyi yanit veren hastalara oranla daha sik

gorildugi bildirilmektedir.>®



Karki ve ark. 302 hipertansif hastanin, % 63.2 ‘sinde (192 hastada)
hipertansiyona bagli fundus bulgular1 saptamislardir. Evre 1 ve 2 hipertansif
retinopati goriilme insidansi ise % 52.31 olarak bulunmustur.>*

Besarati ve ark. hipertansif hastalarda retinopati goriilme oranini %39.9 olarak
bulmuslardir. Hastalar1 hipertansiyonun siddetine gore ayirdiklarinda ciddi
hipertansiyonu olan hastalarda retinopati goriilme olasiligin1  %84.6 olarak

bulmuslardlr.55

2.1.3.4.2. Hipertansif retinopati Etyolojisi

-Irk: Afrika-Karayip kokenlilerde hipertansiyon (HT) ve hipertansif retinopati
goriilme siklig1, Avrupalilara gore daha fazla olarak bulunmugtur.”®

-Cinsiyet: Baz1 ¢aligmalarda kadinlarda hipertansif retinopatinin erkeklere gore daha
sik oldugu saptanmustir.>®

-Sigara : Malign HT’da sigara igme ile evre 4 hipertansif retinopati ile iliskili oldugu
gésterilmistir.‘rﬂ,

-Genetik faktorler: Anjiotensin doniistiiriicii enzim (ACE) geninde D (delesyon)
aleli olanlarda hedef organ hasar gelisimi i¢in bagimsiz br risk faktorii oldugu kabul
edilmektedir.®® Tirklerde gosterilen otozomal dominant gegisli monojenik
hipertansiyon tanimlanmis olup, erken donemde ciddi hipertansiyon olmasina
ragmen hipertansif retinopati gelismemektedir. %

-Bobrek tutulumu: Persistan mikroalbuminuri, retinopati dahil erken hedef organ
tutulumu icin bir gdsterge olarak kabul edilir.®®

-Kardiak tutulum: Konsantrik sol ventrikiiler hipertrofisi olanlarda, daha agir
hipertansif retinopati formlar1 goriilme ihtimali fazladir.®*

-Tuza duyarhhlik: Tuza duyarli hipertansiyon hastalarinda retinopati goriilme sikligi,
tuza direngli hipertansiyon hastalarindan daha siktir.®*

-Tedaviye direncli hipertansiyon: Tedaviye direncli hipertansiyonda, retina dahil

olmak tizere, hedef organ hasar1 goriilme siklig artmaktadir.®®



2.1.3.4.3. Hipertansif Retinopati Patofizyolojisi:

Hipertansiyonda gelisen retinal mikrovaskiiler degisiklikleri Tso ve ark.sirali

olmayan birbirleriyle kesisebilen dort ana fazda tanimlamislardir.*®

2.1.3.4.3.1. Vazokonstruktif Faz:

Artmis kan basincinin, otoregiilasyon mekanizmasina etki ederek arteriyoler
tonusu artirdifit ve jeneralize arteriyoler daralmanin oldugu fazdir. Kisacasi
arteriyollerin hipertansiyona verdikleri primer cevaptir. Yaygin arteriyoler daralma,
arteriyolosklerozun olmadigi damarlarda (genglerde) belirgin olarak goriiliir.
Arteriyolosklerozu olan kisilerde sklerotik olmayan bdlgelerde bu daralma olusur,
sklerotik alanlarda ise fokal dilatasyon alanlar1 gozlenir®. Vazokonstriiksiyonun
asil gorildigii yer, prekapiller arteriyollerdir. Bundan dolayr ikinci ve iigiincii
arteriyol dallarinda goriiliir. Optik sinire yaklastik¢a goriilme siklig1 azalr.®® Klinikte
fokal arteriyoler daralmay1 tanimak, yaygin daralmaya nazaran daha kolaydlr66

Wong ve ark. 2451 normotansif hastanin retinal ¢aplarini degerlendirerek
hipertansiyon gelisim riskini 6ngérmeyi amaglamiglardir. 10 yillik takip sonrasi
arteriyovendz oranlarin ve arteriyoler ¢aplarin daha diisiik bulundugu 721 hastada
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hipertansiyon gelistigini gostermislerdir.”” Arteriyoler daralmanin hipertansiyon

patogenezine katkida bulundugu diistiniilmektedir.

2.1.3.4.3.2. Sklerotik Faz:

Persistan kan basinci yiiksekliklerinde, arteriyol duvarinda tunika media
hiperplazisi ve hyalin dejenerasyon sonucu sklerotik faz gelisebilir.* Klinik olarak
jeneralize arteriyoler daralmayla ilgili olarak, arteriyovendz (AV) centiklenme, fokal
arteriyoler daralma, arteriyoler 151k yansimasinda degisiklikler, arteriyoler dallanma

acisinda genisleme olarak kargimiza glkar.68'69



2.1.3.4.3.3. Eksudatif Faz:

Kan basinci artis1 sonucu otoregiilasyon bozuldugunda, arteriyollerde ortaya
cikan fokal dilatasyon segmentleri morfolojik olarak incelendiginde endotelyal hiicre
kayb1 gosterilmistir. Endotelyal hiicre tabakasinda devamsizlik ve endotelyal ayrilma
sonucu kan retina bariyeri yikilir, damar gegirgenligi artar.”® Ashton ve ark. damar
diiz kas dejenerasyonu sonucu endotelyal hiicre nekrozu gelismesiyle kan retina
bariyerinin yikildig1 hipotezini savunmaktadir.”*"* Kincaid ve ark. hipertansiyonda
artmis vazokonstriiktor ajanlarin arterlerde kivrimlanma artist yaparak tiirbulansi
bozdugu ve endotelyal hasara ve ayrilmaya yol agtigimi belirtmektedir.”* Arteriyol
duvarinda fibrinoid nekroz gelismesiyle, arteriyol liimeni daralir, kan akimi
etkileneceginden iskemik komplikasyonlar eslik eder.”>® " Bu evrede yiizeyel sinir
lifi tabakasinda goriilen, mum alevi seklinde hemorajiler ve daha derin tabakalarda
seyreden noktasal hemorajiler géralur.

Kan retina bariyeri bozulmasiyla, plazma lipoproteinleri, fosfolipidler, kolesterol
ve trigliseridlerin damar disina sizmasiyla sert eksudalar goriiliir. Aksoplazmik
transport mekanizmasinin aksamasiyla sinir lifi tabakasinda iskeminin gdstergesi
olan, atilmig pamuk manzaralar1 (cotton wool spots) karsimiza ¢ikar.®®7 Bu evre
Keith ~-Wegener ve Barker siniflamasina gore tigiincii evredir."* Optik disk 6deminin

eslik ettigi durumlarda dordiincii evre olarak degerlendirilir.
2.1.3.4.3.4. Komplikasyon Fazi:

Uzun siiren hipertansiyon ve eslik eden arteriyolosklerotik degisiklikler sonucu
gorlilen arteriyoler tromboz, santral retinal arter veya dal tikanikliklari, santral
retinal ven veya dal tikanikliklari, makroanevrizmalar, kistoid makuler 6dem gibi

komplikasyonlar bu fazda degerlendirilir.%®



2.1.3.4.4. Hipertansif Retinopati Simiflandirilmas:

Ik kez Keith ve ark. 1939 yilinda, tedavi almayan sistemik arteriyel hipertansif

hastalarda retinal lezyonlar tanimlanarak simiflandirilmistir. * (Tablo:2 )

Tablo:2 Keith-Wagener —Barker Simiflamasi:




Sekil:1: Evre 2 Hipertansif Retinopati: AV ¢entiklenme mevcut.

Scheie Simiflamasi: 1953 yilinda Scheie hipertansiyon (Tablo:3) ve

arteriyolosklerozu ayirarak 5 evrede siniflandirmistir”

Tablo 3: Scheie Siniflamasi

DERECE 0: Degisiklik yok

DERECE 1: Zorlukla saptanabilen arteriyol daralmasi

DERECE2: Fokal diizensizliklerle birlikte asikar arteriyol daralmasi
DERECE 3: Derece 2 bulgularina ek olarak retinal kanama ve /veya eksudalar
DERECE 4: Derece 3 bulgularina ek olarak papil 6demi

Scheie tarafindan arteriyolosklerotik degisiklikler g6z oniine alinarak yapilan

siniflama asagidaki gibidir.”*(Tablo 4)



DERECE 0 :Normal

DERECE 1: Zorlukla saptanabilen 151k yansimasi degisiklikleri

DERECE 2: Asikar olarak artmis 151k yansimasi degisiklikleri

DERECES3: Arteriyollerde bakir tel goriiniimii (AV basi bulgular1t mevcut)

DERECE 4: Arteriyollerde giimiis tel goriinlimii (oldukga ciddi AV basi1 bulgulari
mevcut)

Tablo 4: Arteriyoloskleroza gore Scheie Siniflamasi

Son zamanlara kadar Keith ve ark. yaptig1 sinflama hipertansif retinopati
siiflandirilmasinda yaygin olarak kullanilmakta idi. Evre 1 ve 2’yi ayirmada zorluk
gdrUImesi,74 kardiovaskiiler hastalik ve inme riskini degerlendirmede yetersiz
oldugunun diisiiniilmesi nedeniyle giinlimiizde yeni ikili*® ve UQIU75 siniflama

Onerileri yapilmistir.

Tablo S: Hipertansiyonun siiresine gore ikili simiflama

Kronik hipertansiyona

ait bulgular:"®"® Jeneralize arteriyoler daralmalar, AV centiklenme

Akut hipertansiyona ait | Fokal arteriyoler daralmalar, retinal kanamalar, ham

bulgular:”’ pamuk manzaralari, optik disk 6demi

Hipertansif retinopatinin bulgular1 bize hipertansiyon siiresi hakkinda bilgi
verebilir. Ornegin; jeneralize arteriyoler daralmalar, AV centiklenme bulgulart
kronik hipertansiyonun gostergeleridir.”®"® Retinada arteriyovendz caprazlasmalarda
damarlar ortak adventisya kilifin1 paylastiklar1 i¢cin bu bulgu ortaya ¢ikar.
Arteriyovendz ¢entiklenmenin tanisi ¢aprazlayan retinal venin, arterin iki tarafinda
da gorundr, hatta gorinmez hale gelmesiyle konur. Eger akima kars1 direng varsa
daralmanin distalindeki vende genisleme ve kivrimlanma artisi olabilir. Fokal
arteriyoler daralmalar, retinal kanamalar, ham pamuk manzaralari, optik disk 6demi
ise akut bir hipertansiyon atagi olabilecegini diisiindiiriir.””

Beaver Dam GOz Calismasi’nin sonuglarina gore retinal hemoraji,
mikroanevrizma ve AV c¢entiklesmenin goriildiigli olgularda, 10 yil igerisinde

serebrovaskiiler olay gelistirme insidans yiiksek olarak bulunmustur.”




Tablo 6 : Hipertansif Retinopati’nin Wong ve Mitchell’e gore sistemik

iliskilerine ve mortaliteye gore siniflandirilmasi 3

Evre Tammi Sistemik iliskisi:

Asagidaki bulgularin bir ya da
daha fazlasinin olmasi:
Hafif Hipertansif | *Jeneralize arteriyoler daralma Klinik inme, subklinik inme,

Retinopati: *Fokal arteriyoler daralma koroner kalp hastalig1 ve
*AV centiklenme mortalite ile 1liml1 risk
*Arteriyoler duvar opasitesi

(glimiis tel manzarasi)

1 ya da daha fazla retinal bulgu

olmasi.
Orta Dereceli *Kanama (blot,noktasal,alev Klinik inme,
Hipertansif seklinde) subklinik inme, kardiovaskuler
Retinopati: *Mikroanevrizma mortalite ile kuvvetli iliski

*Ham pamuk manzarast

*Sert eksuda

Orta dereceli retinopati
Agir Hipertansif bulgularina ek olarak optik Mortalite ile kuvvetli iligki
Retinopati: diskte sisme

2.1.3.4.5. Hipertansif Retinopati Simiflandirmasinda Goriintilleme Yontemleri:

Retinal mikrovaskiiler degisiklileri saptamada oftalmolojik muayenenin subjektif
oldugu ve giivenilirligin siurli oldugu kabul edilmektedir.”* Direkt oftalmolojik
muayenede gozlemciler arasinda fark gorildigi gibi, aynt gozleminin tekrar
degerlendirmesinde bile farklar saptanabilmektedir. Retinal mikrovaskiler
degisikliklerin, oOzellikle jeneralize arteriyel daralma gibi erken retinopati
bulgularinin daha objektif yontemlerle taninmasina ihtiya¢ duyulmustur.

Wegener ark. retinal arteriyoler daralma miktarini degerlendirmek igin, ya normal
olgular ile hipertansif olgularin direkt karsilastirilmasinin gerektigini, ya da AV cap
oraninin hesaplanmasinin gerektigini 6ng6rmiislerdir.80

1960’11 ve 1970°li yillarda yar1 objektif yontem olarak retinal fotograflama ve

slayt projeksiyon sistemleri gelistirilmistir.81'84 Arteriyovendz ¢ap oranlart ile kan



basinci arasinda ters bir korelasyon varligi gosterilmistir.®®> Sadece arteriyoler
daralmadan ziyade, AV cap oranlarinin 6l¢iimii, refraktif hatalardan, kotii fotografik
odaklamadan, okiiler ortam saydamligindan ve gozlemciler arasi degisik ol¢limlerden
olabildigince etkilenmemeyi saglar.®®®® Bu yontemler, arterlerin ve veniillerin
birlikte daraldigi agir hipertansiyon durumlarinda®’, arteriyosklerozda gelisen
segmenter dilatasyon durumlarinda 8 anlamim yitirebilir.

Parr ve ark. kullandig1 teknikte optik disk kenarindan yarim disk ¢api ile bir disk
cap1 arasindaki bolgedeki retinal arteriyollerin ¢apini degerlendirmislerdir.88
Houbbard ve ark. daha sonra Parr’in yontemi ile retinal veniillerin genisligini
degerlendirerek AV cap oranmi hesaplamislardir.®® ARIC (Toplumda Ateroskleroz
Riski) calismasina gore modifiye edilmis Parr-Houbbard tekniginin gilivenilir ve
duyarli oldugu kabul edilmistir.2®

1980’lerin ortasinda bilgisayar tabanli mikrodansitometre ile goriintiileme
yontemleri gelistirilmis ve retinal damar ¢aplarini degerlendirmede daha etkin oldugu
kabul edilmistir.® Bu yéntem hipertansif retinopati disinda, glokom,” diabetik
retinopati ® ve sistemik vaskiiler hastaliklarda *° da kullanilmustir.

Tiim bu yontemlerde, postiir, kan basinci, kardiak ritm ve otonom sinir sistem
aktivitesi ile retinal damar caplar degistiginden, Ol¢iim i¢in en uygun zamanin
bilinmemektedir. Refraktif hatalar, glokom,'® diabet'® ve fundus pigmentasyonu,®
yanlig hesaplamaya neden olabilir. Son olarak retinal damar ¢ap1 ile damar liimeni ve
kan akimi1 arasindaki iligki net degildir.

Tim bu sebeplerden dolay1r retinal damar cap oOl¢iimlerinin kullanimi
aragtirmalarda pratik olsa dahi, populasyon taramalar1 i¢in uygun olmadig
dﬁsﬁnﬁlmektedir.64

Pache ve ark. hipertansif hastalarin FFA’larin1 incelemis ve (i) perifoveal
interkapiller alan (PIA) (ii) foveal avaskiiler zon (FAZ) alam (iii) kapiller akim hiz1
gibi parametreleri degerlendirmislerdir. Hipertansif olgularda perifoveal kapiller ag
yogunlugunun ve kapiller akim hizinin azaldig1 gostermislerdir. Elde edilen
parametreler ile (Keith siniflamasina gore ) Evre 1 ile 2 arasinda ve evre 3 ile 4
arasinda anlamli bir fark bulamadiklarindan hipertansif retinopati bulgularini hafif

(evre 1 ve2) ve agir form (evre 3 ve 4) olarak ikiye ayirmuslardir.™ Kutscbach ve



ark. da perifoveal kapiller akim hizinin hipertansiflerde azaldigi sonucuna

varmislardir.*®
2.1.3.5. Hipertansif Koroidopati:

Koroidin vaskiiler yatag1 baz1 6zellikleri ile retinadan farklidir. Koroid vaskiiler
yatagi (i) Sempatik sinirlerden zengindir. (ii) Kan akim otoregiilasyonuna sahip
degildir.(iii) Kan-okiiler bariyeri yoktur.*

Malign arteriyel hipertansiyonda anjiotensin I, vasopressin, epinefrin gibi
endojen vazokonstriktif (VK) maddeler artar ve  koryokapiller damarlardan
serbestce koroidal interstiyel sivisina sizar., Bu VK maddeler koroidal
vazokonstrilksiyon ve iskemi ile sonuclanan bir siireci baslatirlar.®® Koroidal
lezyonlar, koroidal iskeminin retina pigment epiteline (RPE) ve retinaya etkilerinden
dolay1 gelisir.”

RPE iskemisi sonucu kan retina bariyeri yikilir, koroidden subretinal bosluga
sivi, protein ve diger maddelerin sizintis1 sonucu serdz retina dekolmanlar
goriilebilir. Ozellikle makiila bolgesinde kistik degisikliklere sebep olabilir.
Baslangigta seffaf olan subretinal sivi, zamanla opaklasarak eksudatif bir hale
gelebilir.

Akut ciddi koroidal iskemi, koryokapillerde, tizerindeki RPE‘de ve dis retina
tabakalarinda fokal nekroza yol acabilir.*!

Koroidal vaskiiler skleroz, Elshnig incileri (fokal dejeneratif RPE alanlar1) ve
yaygmn yama seklinde atrofik RPE alanlari seklinde goriiliir.**'®Akut hipertansif
koroidopatinin sekelleri olarak kabul edilen lineer RPE degisiklikleri (Siegrist streaks)

kotli prognostik faktorlerdendir.**
2.1.3.6. Hipertansif Optik NOropati:

Keith-Wegener-Barker siniflamasina gore optik disk 6demi, 4.evre hipertansif
retinopati ve malign hipertansiyonun bir kriteri olarak kabul edilir.* Cogunlukla
retinal hemorajiler ve eksudalarla beraber goriilmesine karsin, hipertansif

retinopatinin retina bulgular1 olmaksizin izole papillodem seklinde gériilebilir.11



Papillodem, sistemik hipertansiyona sekonder (i) iskemiye bagh olarak, (ii)
artmis kafa i¢i basinci sonucu ve (iii) hipertansif retinopati/ensefalopati’nin bir
parcasi olarak karsimiza ¢ikabilir. Papillédem, hipertansiyon regulasyonu ile azalir,

uzun siiren vakalarda retinal sinir lifi kayiplarina yol agabilir.*®

2.1.3.7. Sistemik Hipertansiyona ikincil Gelisen Bazi Goz Bulgular::

2.1.3.7.1. Retinal Ven Okltzyonlar::

Lamina cribrosa seviyesinde santral veya hemisantral retinal ven tikaniklig
seklinde, veya AV caprazlasma yerlerinde arteriyosklerotik damarin altindaki vene
bas1 yapmasi sonucu retinal ven dal tikanikliklar1 seklinde goriiliir. Hastalar ani,
agrisiz gorme kaybiyla bize basvurur. iskemik ve non-iskemik tip olmak (izere iKi
tiptir. Iskemik tip santral retinal ven okliizyonlar: (SRVO), diabet, kardiovaskiiler
hastalik ve arteriyel hipertansiyonla iligkili olabilir. Non-iskemik SRVO ise belirgin
olarak arteriyel hipertansiyonla iliskilidir.*®® Non-iskemik tipin iskemik tipe déniisme
riski 6 ayda %9,4 iken, 18 ayda bu risk %12,6 ‘ya ulasmaktadir. 65 yas iizerinde bu
risk belirgin olarak artmaktadir.'®” Non-perfiize retinal alanlarin varligi, retinal ve
iris neovaskiilarizasyon, intraokiiler hemoraji gelisimi agisindan risk tagimaktadir.

Gerekli olgularda retinal fotokoagulasyon tedavisi yapilmaktadir.

2.1.3.7.2. Retinal Arter Makroaevrizmalari:

Genellikle arteriyoler agacin ilk ii¢ dalinda, siklikla iist temporal arterde ortaya
cikan, fokal anevrizmal dilatasyonlardlr.108 Makroanevrizmanin goriildiigii hastalar
cogunlukla  hipertansifdir.  Unilateralite siktir.  Makiilayr  etkilemediginde
asemptomatik olabilir. Makroanevrizma, FFA’da erken donemde hiperfloresans
gosterebilir veya hemoraji ve sert eksudanin blokaji nedeniyle goériinmeyebilir.
Eksudalarla,  preretinal ~ veya intravitreal  hemorajilerle  seyredebilir*®

Makroanevrizmada aktif sizint1 varliginda, lazer fotokoagulasyon denenebilir.



2.1.3.7.3. Arteritik Olmayan On iskemik Optik Noropati:

Non-arteritik 6n iskemik optik ndropati (NAOION), kisa posterior silier arter
okliizyonu sonras1 optik sinirin prelaminer veya laminer kisimlarinin segmenter veya
jeneralize iskemisi sonucu olusur. Hipertansif hastalarda ani ve biiyiik bir kan basinci
azalmas1 6n iskemik optik néropati ve diger vaskiiler olaylar tetikleyebilir.*® Bu
yiizden OION gelisen hastalar, genellikle sabah kalktiklarinda gérme diizeylerindeki
azalmay1 farkederler. Hipertansiflerde, major risk faktort hipertansiyondan ziyade
hipotansiyon olabilir.?’ Tek tarafli, agrisiz optik disk sismesinin takiben disk
soluklugu ve geri-doniisiimsiiz gérme kaybi ile seyreder. Semptomlar arasinda
altitudinal gérme alan defektleri veya santral skotom goriilebilir. Gorme keskinligi

hastalarin {i¢te birinde normal veya hafif azalmistir.
2.1.3.7.4. Kranial Sinir Felcleri:

Sistemik hipertansiyon, akut semptomatik diplopiye'® yol acabilen dciinci,

dordiincii, altinct ve yedinci kranial sinir fel¢lerine neden olabilir.
2.2 .OPTIK KOHERENS TOMOGRAFI (OKT)

1991 yilinda Huang ve ark. tarafindan Optik Koherens Tomografi, mikrometre
duzeyindeki c¢ozlnarlik ile dokunun capraz-kesitsel gorintisini elde eden,
biomedikal doku goriintiileme teknigi olarak tanimlanmustir.™"*** Retina ve optik
sinir bas1 hastaliklarinin tanisinda yaygin olarak kullanilmaktadir.

Ultrasonda goriintii almak i¢in ses dalgalar1 kullanilitken, OKT’de 151k
kullanilmaktadir.  OKT’de  diisik  uyumlu interferometri ~ (Michealson
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interferometrisi)~ araciligiyla geriye yansiyan 1sik dalga derinlik ¢oziiniirliiga

olcaldr,
OKT’de kizil otesine yakin 820 nm asirn aymlatict  diod lazer

111,112,114

kullanilmaktadir. Bu lazer 1511 fundusa gonderilirken, yart gegirgen aynadan

gecer ve ikiye ayrilir. ilk demet (prob 1511) gdze girer, ikinci demet ise (referans 151n)



retinal yapilarin kalinligi ve yansiticihigina gore geri doner. iki 15mn fotodedektdr
icinden gecirilerek kargilastirilir.

Optik koherens tomografide iki temel tarama sekli vardir: Cizgisel ve halkasal
tarama. Bu taramalarin her biri tek noktasal A taramadir. A tarama serisi ile elde
edilen bilgi retinanin capraz kesitidir ve B tarama olarak bilinir. Retinanin iki
boyutlu haritas1 ¢gikartilmis olur. Retina katmanlarmin 6zelligine gore yansiyan 151k
miktarma gore degisik bir renk skalas1 ortaya ¢ikmaktadir. Ornegin retina sinir lifi
tabakas1 (RSLT) ve retina pigment epitel tabakasi hiperreflektifdir ve kirmizi renkte
gorinurler. Daha az  reflektif tabaklar yesil, ¢ok diisiik yansiticiligi olanlar
(hiporeflektif ) ise mavi-siyah goruldr.

Ik iiretilen OKT-1 boyut olarak daha biiyiik olup, elde edilen taramalarin
aksiyel ¢oziiniirliigii 10 mikron civarindadir. OKT-1 {izerinde yapilan degisiklikler
ile OKT-2’ye donistiiriilmiistiir. OKT-2de ¢ozlnlrlik 10-20 mikron arasinadir.
Daha sonra gelistirilen OKT-3’de aksiyel ¢ozinurlik 8-10 mikron iken transvers
¢Oziinlirlik 20 mikrondur. Farkli optik dansitelerdeki doku igerisindeki tabakalar
birbirinden ayirabilir ve bu sayede retinanin tiim katlarini ayirt edebiliriz. Retina sinir
lifi ve makiila kalinliklarin1 degerlendirebiliriz. OKT-1 ve 2 ‘de RSLT taramasinda 3
Olglim yapilarak ortalamasi alinmaktaydi. OKT-3 ile otomatik olarak 3 06l¢im
yapilarak, ortalamasi verilmektedir. Bu cihaz ile 128-768 adet aksiyel kesit alinabilir.
Her kesit 2 mm derinlikte 1024 noktasal veri icerir. Sistemde 19 tarama ve 18 analiz
protokolu mevcuttur. Elde edilen imajlar arsivlenebilir ve renkli olarak yazdirilabilir.

OKT’de normal retinal yapida, arka hyaloid ¢ogunlukla ince ve hafif yansitict
cizgi olarak goriiliir. Retinaya yapisik olabilir. Bu vitreus hattinin hemen ardinda
reflektif RSLT gorilir. OKT ile RSLT Kkantitatif olarak olgtilebilir. ">
Fotoreseptorler, retina pigment epitelinin Oniinde zayif reflektif bir bant olarak
goriiliir. Makiila ortasinda fovea bir ¢ukurluk olarak goriiliir ve foveada fotoreseptor
band1 daha kalindir. Bruch membrani ve koryokapillerler az yansitict tek bir bant
seklinde izlenir.

OKT, glokom tanis1 ve progresyon takibi agisindan 6nemli oldugu kadar retinal
hastaliklarda da oldukga faydahdir. Kistoid makiiler 6dem,'*’ epiretinal membran,
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makiiler hol,**® santral serdz koryoretinopati,’*® yasa bagh makiila dejenerasyonu’

tanisinda ve takibinde OKT’den yararlaniriz.



OKT wverileri ile histopatolojik bulgular arasinda korelasyon oldugu
belirtilmistir."***%*  Farkli hekimler tarafindan yapilan OKT Ol¢iimlerinin
sonuglarinin benzer oldugu gézlenmistir.123'125

OKT-3lin avantajlar1 arasinda referans diizleme ihtiya¢ géstermemesi, yiiksek
tekrarlanabilirlige sahip olmasi, goziin refraksiyonundan, aksiyel uzunlugundan ve
nukleer sklerozundan etkilenmemesi sayilabilir. OKT kullanilirken, tarama iglemi
OKT goriintiileme ekranmi i¢inde merkezlenmelidir. Geri yansiyan 1sik sinyalinin
kalitesi 0’dan 10’a dogru degerlendirilir. Sinyal giici, OKT goriintiisiiniin altindaki

kutucukta  goriilmektedir ve 6’nin altinda ise islem tekrarlanarak daha iyi bir

gorinta elde edilmelidir.

2.3. RETINA:

Retina, retina pigment epiteli ve 9 tabakali norosensoryel tabakadan olusur.
Retina:

1- Retina pigment epiteli:

2- Norosensoryel tabaka:
-Fotoreseptorler
-D1s Limitan membran
-Dis niikleer tabaka
-Dis pleksiform tabaka
-I¢ niikleer tabaka
-I¢ pleksiform tabaka
-Ganglion hiicre tabaka
-Sinir lifi tabakasi

-I¢ limitan membran



2.3.1. RETINA SINiR LiFi TABAKASI:

Retinanin her yanindan optik diske dogru ilerleyen ortalama 1.2 milyon
ganglion hiicre aksonundan olusur.*®® Bunlar korpus genikulatum lateralede
sonlanir. Retinanin her yanindan ganglion hiicre aksonlar1 makiilada diiz ¢izgi
seklinde seyreder ve optik diskin temporalinden giris yapar. Temporalde aksonlar
makiila ¢evresinden ark seklinde dolanarak optik diske alt ve tist kutuptan girerken,
nazalde ise yelpaze seklinde toplanarak seyreder ve nazalden giris yapar. Burada
retina arter ve veni, ayrica, retina beslenmesinde rolii olan astrositler, mikroglialar ve
oligodendrositler de damar etrafinda kiimelesmis olarak bulunur. Embriyogenez
sirasinda optik sinir myelinizasyonu lamina cribrosada sonlandigi i¢in normalde
retinada aksonlar myelinsizdir ve optik diskten gectikten sonra myelinize olurlar.
Seyrek olmayarak bazi insanlarda retinada myelinize lifler goriilebilir. Sinir lifleri,
yansima Ozelliginden dolay1 iyi bir muayene ile, 6zellikle kirmizidan yoksun 1gikta
gorilebilir ve sinir lifi kaybi tespit edilebilir.

Sinir lifinin yapis1 Dr.Takeo Iwamoto trafindan tanimlanmistir ve ortalama 0.6-2
mikron metre capindadir. Her lif aksolemma olarak adlandirilan plazma zarina
sahiptir. Akson stoplazmasi, mikrotiibiil, mikroflament, mitokondri ve aksonal
transportan sorumlu kesecikler igerir. Retinal sinir lifini olusturan aksonlar, ndral
baglantinin anatomik yapisini temsil eder.

Membranlarinin 6zellikleri retinadan primer gorsel nukleuslara rejeneratif sinyal
transferine olanak saglar. Sinyal hizi, ¢ap1 ve myelini fazla olanlar aksonlarda
fazladir. Sinyal iletim hiz1 retinadaki biiylik ve myelinli aksonlarda yaklagik 20m/sn
iken, klcik, myelinsiz aksonlarda 1 m/sn kadardir. Ortograd aksoplazmik transport
(g6zden beyine) ginde 0.5-3.0 mm olacak sekilde ilerleyen yavas formu ve giinde
200-1000 mm hizda olan hizli formu vardir. Retrograd transport ise (beyinden goze )
orta hizda olur. *¥/

Kirmizidan yoksun fotograflarda retinal sinir lifi goriilebildigi gibi,retinal sinir
lifi kalinlik 6l¢iimii i¢in degisik birka¢ yontem vardir.

-Konfokal tarama lazer oftamoskopi : Ticari ad1 Heidelberg Retinal Tomografi (HRT)
olarak bilinir. 32 koronal kesitte optik siniri inceleyerek t¢ boyutlu bir géruntu elde

edilir. HRT ile disk alani,gukurluk/disk orani, ¢ukurluk sekli, rim alanm1 hakkinda



bilgi sahibi olabildigimiz gibi RSLT kesitsel alan1 ve ortalama RSLT kalinligini
degerlendirebiliriz. HRT glokom i¢in tarama, tani ve progresyon degerlendirilmesi
i¢in kullanilir.*?®

-Scanning Lazer Polarimetri (SLP): Retinal ganglion hiicre aksonlarinin ¢ift-kirilim
Ozelliginden yararlanarak, RSLT Ol¢limiinii non-invaziv objektif bir sekilde elde
etmemizi saglar.'?®

-OKT: Kizil 6tesine yakin 820 nm asir1 ayinlatici diod lazer 1sinini

fundusa génderilir. Bu 151n yar1 gegirgen aynadan gecerek ikiye ayrilir. Ik demet

(prob 1s1n1) goze girer, ikinci demet ise (referans 1sin) retinal yapilarin kalinligi ve

yansiticiigina gore geri doner. iki 151n fotodedektér iginden gegirilerek karsilastirilir,



3. GEREC VE YONTEM:

Bu kesitsel calisma Eyliil 2007 —Agustos 2008 tarihleri arasinda Kocaeli
universitesi Tip Fakiiltesi Goz hastalilar1 ve Kardiyoloji Anabilim Dallar tarafindan
yapildi. Calismamiz Helsinki bildirgesinde belirtilen kurallara uygun olarak ve
Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’'ndan onay alinarak vyiiriitiildii.
Aragtirmaya katilan her goniilliiye, ¢calisma hakkinda s6zlii bilgi vermenin yaninda,
caligmaya kendi rizalariyla katildiklarini belirten aydinlatilmis onam formu okutuldu
ve imzalatildi. Caligmaya Kardiyoloji bdliimiinden takipli, 45 yas tzeri, 115
sistemik hipertansif hasta dahil edildi. Hipertansif hastalarin 89’unun 24 saatlik kan
basinci takibi sonuglar1 elimize ulasti. Kontrol grubu olarak goz poliklinigimize
gelen, yine 45 yas iizeri herhangi bir sistemik hastalig1 olmayan 123 saglikli birey
calismaya alindu.

Her olguya poliklinigimizde ayrintili g6z muayenesi yapildi. Snellen eseliyle
diizeltilmis gorme keskinlikleri degerlendirildi. Pnématik tonometre (Topcon CT-80 )
ile goz i¢i basinglart Olciildi.Yarikli lamba biomikroskobu ile ©on segment
degerlendirildi. %2.5 lik fenilefrin ve %0.5 tropikamid damla ile pupilla dilatasyonu
saglandi. G6z dibi muayenesi + 90 dioptri lens kullanilarak indirekt biomikroskop ile
yapildi. En iyi diizeltilmis gérme keskinlikleri 0,8 ve iizeri olan, refraksiyon kusurlari
+3,0 D ile -3,0 D arasinda olan, goz i¢i basinglari 21 mHg’nin altinda ve
stereoskopik muayene ile c/d oranlari 0,5’in altinda olan hastalar ¢caligmaya dahil
edildi

Retinal sinir lifi tabakasinda incelmeye yol acacak sistemik/okiiler hastaligi
olanlar, gecirilmis ven tikanikliklari, makroanevrizma, yasa bagli makiila dejeneransi
gibi makiila hastalig1 olanlar ve gegirilmis géz cerrahisi hikayesi olanlar ¢aligma dig1
birakildi.

3.1. OKT 3 OLCUMLERI:

Tim vakalarin  Optik Koherens Tomografi (OKT model 3000,Carl Zeiss
Meditec Version 3.0 Dublin .CA.USA) ile optik disk, makiiler kalinlik ve RSLT

(retinal sinir lifi tabakas1 ) kalinlik 6l¢timleri yapildi.



3.1.1. OPTIK SINiR BASI OLCUMU:

Calismamizda 6 adet radial taramadan olusan, hizli mod optik sinir bas1 (OSB)
tarama (fast optic disk) kullanildi. OKT ile yapilan optik sinir bas1 analizinde, elde
edilen kesitlerde, retina pigment epitelinin bittigi yer otomatik olarak diskin sinirinin
bittigi yer olarak kabul edilmistir. Optik sinir basi analiz protokoli ile bazi
parametreler hasaplanarak c¢alismamizda kullanildi. Bu parametreler: disk alani,
cukurluk alani, rim alanmi, c¢ukurluk/disk alani, c¢ukurluk/disk yatay ve dikey
oranlaridir. OKT ile elde edilen OSB oOlglimleri sekil 2°de gdsterilmistir.
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Disk Diameter 1.97 mm Resnalyze | Ad Display | Clear Graphics | zou | Hariz. Integrated Rim Width (Area) 1304 mm? Clear
Cup Diameter: 041 mm Disk Arear 3.054 mm®  Cup/Disk Area Ratic: 0.218 Paints
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Sekil 2:Hipertansif bir olgunun OKT ile OSB tarama sonuglari

3.1.2. RSLT KALINLIK OLCUMU:

Calismamizda RSLT 6l¢iimi i¢in hizli mod 6lgiim (Fast RNFL ) kullanildi. 3,4
mm c¢apinda bir ¢ember iizerinden, her biri 256 adet A aramadan olusan, 3 adet

ardigik Ol¢tim yapildi. 3.4 mm.lik ¢gemberin tam ortasina optik disk gelecek sekilde



ayarlandi. RSLT hiper-reflektif oldugu igin kirmizi renkte gériilmektedir.I¢ limitan
membran ise beyaz renkte gorilmektedir.

OKT 3 vyazilim programi ile parapapiller RSLT kalinlik parametreleri
olusturuldu. Kullanilan RSLT parametreleri; ortalama kalinlik (360 derece 6l¢iim),
iist kadran kalinligir (46-135 derece), nazal kadran kalinligi (136-225 derece), alt
kadran kalinlig1 (226-315 derece), temporal kadran kalinligi (316-45 derece) idi.
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Sekil 3: Hipertansif bir olgumuzun RSLT kalinlik parametreleri

3.1.3. MAKULA KALINLIK VE HACIiM OLCUMU:

Tiim hastalarda makiilay1 degerlendirmek i¢in hizli mod makiiler kalinlik (fast
macular thickness) olgiimii kullanildi. Merkezi foveadan ge¢cmek Uzere, her biri
arasinda 30 derece ag1 olan 6 radial tarama uygulandi. Olgiimler analiz edilerek
makiiler kalinlik haritasi ¢ikartildi. OKT makiiler haritasinda makiila, i¢ ige gecmis 3
halka ile 3’e bolinmistiir. Haritadaki merkez 1 mm.lik alan foveal alan olarak,
hemen digindaki 3 mm.capli halka i¢ makiilay1, en distaki 6 mm.¢apl halka ise dis
makiilayr gosterir. I ve dis halkalar iki diagonal cizgi ile béliinerek, i¢c ve dis
halkalarda 8 alan, santral halka ile toplam 9 makiiler alan degerlendirilir.

Calismamizda kullandigimiz parametreler; foveal kalinlik, temporal i¢ makiiler



kalinlik, tist i¢ makiiler kalinlik, nazal i¢ makiiler kalinlik, alt i¢ makiiler kalinlik,
temporal dig makiiler kalinlik, iist dis makiiler kalinlik, nazal dig makiiler kalinlik, alt
dis makiiler kalinlik, fovea hacmi, temporal i¢ makiila hacmi, iist i¢ makiila hacmi,
nazal i¢ makiila hacmi, alt i¢ makiila hacmi, temporal dig makiila hacmi, st dis
makiila hacmi, nazal dis makiila hacmi, alt i¢ makiila hacmi, 1-3 mm halkalar
arasindaki makiila kalinligi, 1-6 mm halkalar arasindaki makiila kalinlig1 ve total
makdila hacmi idi.

1-3 mm.’deki makiila kalinlig1; iist i¢ makiila kalinligi, alt i¢ makiila kalinhigi,
nazal i¢ makiila kalinlig1 ve temporal i¢ makiila kalinliginin matematiksel ortalamasi
alinarak hesaplandi.

1-6 mm’deki makiila kalinlig1 ise literatiirde belirtilen ve makiiler kalinlik
haritasinin orantili dagilimini temel alan asagidaki formiile gore hesaplandl.129
Ortalama makila kalinligi (0-6 mm) ise, total makiler hacmin 9 n’ye (n=3,14)
bolinmesiyle elde edildi.

Ortalama makiila kalinlig1 (1-6mm)=[Ortalama makiila kalinlig1 (0-6 mm)-(Santral 1

mm fovea kalinlig1/36]x36/35

3.2. AMBULATUAR KAN BASINCI iZLEMi (AKBI):

Calismaya alinan sistemik hipertansiyon hastalarinin, 24 saatlik kayit yapan,
tagmabilir (Spacelabs Medical Ambulatuar Blood Pressure Monitor Model no:
90207) cihaz ile, 24:00 ile 08:00 saatleri arasinda 30 dakikalik, 08:00 ile 24:00
saatleri arasinda 15 dakikalik araliklarla tansiyon dl¢timleri yapilda.

Tiim hastalarin kan basinci izlemi, is gilinlerinde yapildi ve hastalara rutin
yaptiklari isleri yapmaya devam etmeleri sOylendi. Gece 6l¢iimlerinde, giindiiz alinan
ortalama sistolik ve diastolik basing Olgiimlerinin en az %10 ‘u kadar bir diisiis
gosteren hastalar dippers, bu diisiis %10’dan az olanlar non-dippers olarak iki gruba
ayrildi. Calismamiza dahil edilen hastalarda Go KB ‘nda  %20’den fazla diisiis

olmadig1 i¢in ekstrem dippers grubumuz bulunmamaktadir.
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Sekil 4: OKT ile elde edilen makiiler kalinlik haritasi

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ:

Calismamizda 115 hipertansif hastanin 225 goziiniin, 123 saglikli bireyin 234
goziiniin istatistiksel analizi SPSS 15.0 programu ile yapildi. Tiim olgularin yaslari,
hipertansif olgularin hastalik siireleri, OKT ile yapilan RSLT, optik sinir ve makiila
Olgtimleri ve 24 saatlik Olgiilen ambulatuar kan basinci Olgiimleri  “ortalama +
standart sapma (SD)” seklinde ifade edildi. Elde edilen veriler Student t testi ile
karsilastirildi.  Gruplarin  cinsiyet agisindan dagilimlart  Ki-kare testi ile
degerlendirildi.

Ambulatuar kan basinci Olglimlerine gore, dipper ve non-dipper gruplarina

ayrilan hastalar, birbirleriyle student t testi ile karsilastirildilar.



RSLT, OSB ve makiila ol¢iimlerinin kan basinct Ol¢limleri ile korelasyonu
Pearson katsayisi ile degerlendirildi. Korelasyon katsayisi (r) 0,00-0,25 araliginda
ise zayif korelasyon; 0,25-0,49 araliginda ise orta dereceli korelasyon; 0,50-0,74
araliginda ise gii¢lii korelasyon; 0,75-1,00 araliginda ise c¢ok giiclii derecede

korelasyonu gostermektedir. p<0,05 degeri istatistikel olarak anlamli kabul edildi.

4. BULGULAR:

Calismamiza sistemik hipertansiyonu olan 79 kadmn, 36 erkek olmak Uzere 115
hastanin toplam 225 go6zii dahil edildi. 115 hastanin 5‘inin, diger gozlerinde
gecirilmis ven dal tikanikliklart ve yogun katarakt olmasi sebebiyle tek gozleri
caligmaya alindi. Sistemik hipertansif hastalarin fundus muayenelerinde, Keith
siniflamasina gére Evre 3 ve 4 hipertansif retinopati bulgularma rastlanmadi.
Kontrol grubu olarak 76 kadin, 47 erkek olmak iizere 123 hastanin 234 gozii dahil
edildi. Kontrol grubundaki 12 hastanin ¢alisma sartlarina uymayan gozleri ¢alisma
dis1 birakildi. Sistemik hipertansif olgularin hastalik siiresi (1 — 35 yil arasinda)
ortalama 6,96 + 0,46 SE (Standart Error) yil ; ortalama yas1 56,24+ 7,18; kontrol
grubunun ortalama yas1 55,02 + 6,77 idi. Gruplar arasinda cinsiyet ve yas dagilimi
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. (Tablo 7) Calismaya alinan

hipertansif hastalarin, 89 unun 24 saatlik kan basinc1 6l¢tim sonuglar1 elimize ulasti.

Tablo 7: Olgularin demografik ozellikleri:

Sistemik hipertansif Kontrol P degeri
(n:115) (n:123)
Yas 56,24+ 7,18 55,02 £ 6,77 0,179
Cinsiyet 0,163
Kadin 79 76
Erkek 36 47

Hipertansif olgularda ortalama disk alani 2,53+0,44 mm? iken, kontrol grubunda
2,61+0,48 mm? olarak bulundu. Hipertansif olgularda OSB cukurluk alani 0,74 +
0,52 mm?, rim alani 1,79 + 0,42 mm?, cukurluk /disk orami 0,28 + 0,15, ¢ukurluk




/disk yatay oram1 0,53 + 0,16, c¢ukurluk/disk dikey orant 0,60 + 1,84 olarak
saptandi. Kontrol grubunda ise OSB ¢ukurluk alan1 0,64 +0,39 mmz, rim alam 1,97
+ 0,51 mmz, cukurluk /disk orani 0,24 + 0,15, cukurluk /disk yatay oram 0,48 +
0,18, c¢ukurluk/disk dikey oram1 0,45 + 0,16 olarak bulundu.

Hipertansif olgularda, OSB parametrelerinden ¢ukurluk alani, c¢/d alan orani ve
c/d horizontal orani, kontrol grubuna gore daha genis bulunurken (p < 0,05), rim
alan1 daha dar olarak bulundu (p < 0,05). iki grup arasinda disk alan1 ve c/d vertikal

oran arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05). (Tablo 8)

Tablo 8 : OKT ile edilen OSB parametrelerinin gruplar arasinda
karsilastirilmasi
Hipertansif Kontrol grubu P degeri
olgular (n:234)
(n:225)
Disk alani( mm®) 2,53 + 0,44 2,61 +0,48 0,055
Cukurluk alam1 (mm?) 0,74 £ 0,52 0,64 + 0,39 0,024*
Rim alan1 (mm?) 1,79 £ 0,42 1,97 0,51 0,000*
c/d alan oram 0,28 +0,15 0,24 + 0,15 0,017*
c/d yatay orani 0,53+0,16 0,48 +£0,18 0,003*
c/d dikey oram 0,60 + 1,84 0,45+0,16 0,198

c/d : cukurluk/disk

Hipertansif olgularda ortalama RSLT 96,42 = 12,14 u (mikron) iken, kontrol
grubunda 99,79 +11,03 p idi. Hipertansif olgularda st kadran RSLT 119,38 £20,76
W ,nazal kadran 76,66 + 18,87 W, alt kadran 123,63 = 20,43 u ,temporal kadran ise
66,16 + 12,20 u olarak 6lculdu. Kontrol grubunda st kadran RSLT 126,46 + 11,73
U ,nazal kadran 77,63 £ 17,87 p, alt kadran 125,47 £20,12 p, temporal kadran ise
66,77 £ 12,46  olarak saptand.

Hipertansif hastalarda RSLT 6lcumlerinde ortalama ve tim kadranlarda, kontrol
grubuna gore incelme saptanmis olup, bu incelmenin ortalama deger ve list kadranda

istatistiksel olarak anlamli (p<0,05 ) oldugu goriilmiistiir.(Tablo 9) (Sekil 5)



Tablo 9: RSLT degerlerinin hipertansif ve kontrol gruplari arasinda

karsilastirilmasi:
RSLT Hipertansif olgular Kontrol grubu P degeri
(n:225) (n:234)

Ort.RSLT (p) 96,42 + 12,14 99,79 £11,03 0,002*
Ust kadran (u) 119,38 +20,76 126,46 + 11,73 0,000*
Nazal kadran (L) 76,66 + 18,87 77,63 +17,87 0,573
Alt kadran(u) 123,63 +£ 20,43 125,47 £20,12 0,333
Temporal kadran(u) 66,16 + 12,20 66,77 £ 12,46 0,595

Hipertansif hastalarda 1-3 mm.’deki makiila kalinligi 252 + 21,02 u, 1-6
mm.’deki makiila kalinligr 234,04 + 18,35 p ,total makiiler hacim 6,60 + 0,51 mm°
bulundu. Kontrol grubunda 1-3 mm.’deki makiila kalinligt 2694+22.02 p, 1-6
mm.’deki makiila kalinlig1 246,31 + 15,12 p, total makiiler hacim 6,93+ 0,42 mm®
olarak saptandi (Tablo 10). Hipertansif olgularda 1-3 ve 1-6 mm.deki makila

kalinlig1 incelmis, total makiila hacmi ise azalmis olarak bulundu (p<0,05).
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Sekil 5: Ortalama RSLT kalinhgmmin hipertansif olgular ile kontrol grubunda
dagilim grafigi

Tablo 10: OKT ile elde edilen makiila verilerinin karsilastirilmasi

Makdula Hipertansif olgular Kontrol grubu P degeri
(n:225) (n:234)
1-3mm.kahinhk(p) 252 + 21,02 269+22.02 0,000*
1-6 mm kalnhk (p) 234,04 + 18,35 246,31 + 15,12 0,000*
Total makuler
hacim(mm®) 6,60 + 0,51 6,93+ 0,42 0,000*

Hipertansif hastalar, 24 saatlik AKBI’deki gece ortalama KB diisiislerine gore
dipper (7 hasta, 14 g6z) ve non-dipper (82 hasta, 163 goz) olarak ikiye ayrildilar. iki
grup AKBI ve OKT bulgular agisindan karsilastirilda.

Dipper grubunun ortalama hastalik siiresi 6,4240,97 (SE) yil iken, non-dipper
grubunun ortalama hastalik stiresi 7,00 + 0,49 (SE) yil olarak bulundu (p>0,05) .
Dipper grubunda ortalama sistolik kan basmci 117,28 + 8,60 mmHg, ortalama
diastolik KB 71,28 + 5,28 mmHg, ortalama glinduiz (saat 06:00-18:00 aras1 ) sistolik
KB 124,00 + 7,86 mmHg, ortalama glnduz diastolik KB 78,00 + 7,86 mmHg, gece
(saat 18:00-06:00 aras1 ) 6l¢iilen minimum sistolik KB 86,28 + 9,63 mmHg, ortalama
gece sistolik KB 95,14 + 34,33 mmHg, gece 6lcllen maksimum KB 136,14 + 6,95
mmHg, gece Olculen minimum diastolik KB 44,71 + 3,26 mmHg, gece Olculen
ortalama diastolik KB 65,28 + 5,04 mmHg, gece 6lcllen maksimum diastolik KB
92,85 + 4,55 mmHg idi. (Tablo 11)

Non-dipper grubunda ise ortalama sistolik kan basinct 125,98 + 14,23 mmHg,
ortalama diastolik KB 75,80 + 9,69 mmHg, ortalama glinduiz (saat 06:00-18:00 arasi)
sistolik KB 123,06 + 25,87 mmHg, ortalama glinduz diastolik KB 77,16 + 13,12
mmHg, gece (saat 18:00-06:00 aras1 ) 6l¢iilen minimum sistolik KB 103,34 + 17,12

mmHg, ortalama gece sistolik KB 123,00 + 19,31 mmHg, gece 0Olctlen maksimum




KB 147,75 + 26,64 mmHg, gece Olculen minimum diastolik KB 55,52 + 11,42
mmHg, gece o6lcilen ortalama diastolik KB 73,28 + 12,35 mmHg, gece dlcilen
maksimum diastolik KB 95,56 + 14,44 mmHg idi. Gece maksimum diastolik KB ve
giindiiz ortalama sstolik KB disindaki KB 6l¢timleri agisindan dipper ve non-dipper
gruplari arasinda anlamli derece fark mevcuttu.

Tablo 11 :Dipper ve non-dipper gruplarimin karsilastirilmasi :

Dipper (n:7) Non-dipper (n:82) P degeri
Ort.sist.B (mmHQ) 117,28 £+ 8,60 125,98 + 14,23 0,026*
Ort.diast.B 71,28 £5,28 75,80 + 9,69 0,010*
Gun.ort.sist.B 124,00 + 7,86 123,06 £ 25,87 0,894
Gun.ort.diast. B 78,00 = 7,86 77,16 £ 13,12 0,000*
Gecemin.sistB 86,28 + 9,63 103,34 + 17,12 0,000*
Gece ort.sist B 95,14 + 34,33 123,00 + 19,31 0,009*
Gec.max.sistB 136,14 + 6,95 147,75 + 26,64 0,000*
Gec.dias.min.B 4471 + 3,26 55,52 +11,42 0,000*
Gec.ort.dis.B 65,28 + 5,04 73,28 +£12,35 0,000*
Gece.max.dias.B 92,85 + 4,55 95,56 + 14,44 0,111
HT Sdre (y1) 6,42+0,97 (SE) 7,00 £ 0,49 (SE) 0,736

Dipper grubunda OSB disk alami 2,524+0,64 u, ¢ukurluk alani 0,75 £0,50u; rim

alam1 1,77 + 0,41p, cukurluk /disk oran1 0,27 + 0,16, ¢ukurluk /disk yatay orani
0,53 £ 0,18, gukurluk/disk dikey oran1 0,45 + 0,15 olarak bulundu.
Non-dipper grubunda OSB disk alami 2,55+ 0,40um, ¢ukurluk alan1 0,73 + 0,49um;
rim alam 1,81 £0,42um, cukurluk /disk oran1 0,28 + 0,15, ¢ukurluk /disk yatay
oran1 0,53 + 0,15, ¢ukurluk/disk dikey oran1 0,65 + 2,16 olarak bulundu.(Tablo
12) .Dipper ve non-dipper grubunda OKT ile OSB &lglimleri arasinda anlamli bir
fark bulunamadi.(p > 0,05)

Dipper gruplarinda ortalama RSLT 95,91+ 10,75 p, ist kadran RSLT
118,35+19,30 W, nazal kadran 78 + 20,68 W, alt kadran 118,71 £15,69 L, temporal
kadran ise 68,42 £10,11p olarak Olcildi. Non-dipper grubunda ortalama RSLT
96,72+£12,41 \, Ust kadran RSLT 119,63 £21,27 u, nazal kadran 76,62 +18,67 |, alt




kadran 124,88 + 19,51y, temporal kadran ise 66,03 £ 12,36 p olarak bulundu.
(Tablo 13) Dipper ve non-dipper grubunda RSLT agisindan istatistiksel olarak

anlaml fark bulunmadi.(p> 0,05)

Tablo 12 :Dipper ve non-dipper gruplarinda OSB o6l¢iimlerinin karsilastirilmasi

OSB Dipper Non-dipper P degeri
(n:7) (n:82)

Disk alani(mm) 2,52+0,64 2,55+ 0,40 0,896
Cukurluk alam(mm) 0,75 +0,50 0,73+0,49 0,923
Rim alam1 (mm) 1,77 £ 0,41 1,81 +0,42 0,738
c/d alan orani 0,27 £ 0,16 0,28 £ 0,15 0,920
c/d yatay orani 0,53+0,18 0,53+0,15 0,892
c/d dikey orani 0,45+ 0,15 0,65+ 2,16 0,736

c/d : gukurluk/disk

Tablo 13 : Dipper ve non-dipper gruplarinda RSLT’nin karsilastirilmasi :

Dipper Non-dipper P degeri
RSLT () ( n:14) (n:164)
Ortalama RSLT 95,91+ 10,75 96,72+12,41 0,814
Ust kadran 118,35+19,30 119,63 £21,27 0,829
Nazal kadran 78 + 20,68 76,62 £18,67 0,794
Alt kadran 118,71 £15,69 124,88 +£ 19,51 0,251
Temporal kadran 68,42 £10,11 66,03 = 12,36 0,482




Dipper grubunda OKT ile yapilan foveal kalinlik olgtimleri 218,78+ 15,43 p,
total makiiler hacim 6,76 + 0,42 mm® olarak 6lculdi. Non-dipper grubunda ise

foveal kalinlik ol¢iimleri 217,38+25,30 p, total makiiler hacim 6,61 +0,51 mm?>

olarak bulundu (Tablo 14). Iki grup arasinda foveal kalinlik ve total makiiler hacim

arasinda anlamli bir fark bulunmadi.(p>0,05)

Tablo 14: Dipper ve non-dipper gruplar1 arasinda OKT ile makiila

ol¢iimlerinin karsilastirilmasi

Makaula Dipper Non-dipper P degeri
( n:7) (n:82)
1-3mm kahnhk () 257,50 £ 11,73 253,56 + 20,45 0,480
1-6mm kahnhk (p) 239,81 + 15,49 234,68 + 18,34 0,312
Total makuler hacim
(mme) 6,76 £ 0,42 6,61+ 0,51 0,318

OKT olcumleriyle, ortalama diastolik, sistolik KB, gece ve glinduz elde edilen

ortalama sistolik, diastolik KB, gece 6l¢ilen minimum ve maksimum diastolik KB

arasinda korelasyon varligi arastirildi.
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Ortalama sistolik (sekil 6), ortalama diastolik KB ve ortalama gece diastolik KB
ile 1-3 mm’deki makiiler kalinlik arasinda anlamli zay1f negatif korelasyonun oldugu
bulundu (sirayla r=-0,187, p= 0,013; r=-0,187, p= 0,015; r=-0,183, p=0,049). Gece
6l¢iilen maksimum sistolik KB ile ¢ukurluk/disk alani arasinda anlamli negatif zayif
korelasyonun varligr gosterildi (r=-0,196, p= 0,009). (sekil 7) Kan basinglar1 ile
ortalama RSLT ve total makiiler hacim arasinda bir korelasyon bulunmadi (p>0,05).

(Tablo 15)

Sistemik hipertansiyonlu olgularda hastaligin siiresi ile ortalama RSLT, 1-6
mm’deki makiila kalinlig1 ve total makiiler hacim arasinda ters, zayif korelasyon
varligi gosterildi (sirayla r:-0,154, p:0,041; r:-0,178, p:0,018; r:-0,183, p:0,015).
(Sekil 8,9, 10)
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Tablo 15: OKT ile elde edilen degerlerinin kan basing¢lar1 ve HT

korelasyonu:

siiresi ile

C/d oram Ort.RSLT 1.3mm.kal. 1.6mm.kal Tot.mak.H
HT suresi
P 0,107 0,041 0,217 0,018 0,015
r -0,122 -0,154* -0,093 -0,178* -0,183*
Ort.sist.B
p 0,406 0,944 0,013 0,119 0,131
r -0,063 -0,005 -0,187* -0,118 -0,114
Ort.diast.B
P 0,481 0,923 0,015 0,145 0,148
r 0,053 -0,007 -0,183* -0,110 -0,109
Gin.ort.sist.B
P 0,064 0,815 0,349 0,875 0,860
r -0,140 -0,008 -0,071 -0,012 -0,013
Gun.ort.diast.B
P 0,572 0,529 0,083 0,543 0,529
r 0,043 0,048 -0,131 0,046 -0,048
Gecemin.sistB.
P 0,369 0,810 0,274 0,677 0,740
r -0,068 0,018 -0,083 -0,032 -0,025
Gece ort.sist B
P 0,681 0,905 0,055 0,508 0,502
r 0,031 -0,009 -0,144 -0,050 -0,051
Gec.max.sistB
P 0,009 0,821 0,456 0,684 0,687
r -0,196** 0,017 -0,056 0,031 0,030
Gec.dias.min.B
P 0,324 0,387 0,095 0,283 0,306
r 0,075 -0,065 -0,126 -0,081 -0,077
Gec.ort.dis.B
P 0,449 0,938 0,049 0,430 0,411
r 0,057 -0,006 -0,148* -0,060 -0,062
Gece.max.dias.B
P 0,102 0,970 0,062 0,360 0,352
r 0,123 -0,003 -0,141 -0,069 -0,070




5. TARTISMA:

Hipertansif hastalarda hedef organ hasarimi degerlendirmede, en Onemli
kriterlerden biri g6z dibi muayenesidir. G6z dibi muayenesinde klasik olarak dortlii
Keith Wagener smiflamasi ¢ogu klinisyenin pratiginde yer alir. Yalniz hipertansif
retinopatinn erken dénemlerindeki bulgulari birbirinden ayirt etmedeki giigliik,™®
kisiler aras1 farklilik nedenleri ile yeni ikili ve iicli** smiflama yapilmistir. Subjektif
kisisel siniflandirmalarin haricinde objektif Glgiimlerin yapilabilecegi yontemler
arastirilmistir. Bunlar: fundus fotograflarinda, dijital fotograflama yontemlerinde™
bilgisayar tabanli mikrodansitometre yontemi ile 6lgiilen retinal damar gaplari ve AV
(arteriyovendz) cap oranlaridir. Retinal damar caplari degerlendirildiginde, retinal
arteriyollerin hipertansif olgularda daha dar oldugu goriilmiistiir. Sistemik
hipertansiyon ile retinal arteriyol c¢aplari ve AV ¢ap oranlarinin ters korelasyonu
gésterilmigtir.131 Birgok caligsmada, retinal veniil ¢aplarinda genisleme, koroner kalp
hastaliklar1 i¢in bir risk faktori sayﬂmaktadlr.m’133 Wong ve ark., yas, cinsiyet,
diabet, sigara gibi diger vaskiiler risk faktorlerini ekarte ettiklerinde, KB‘nda her 10
mmHg’lik artisa karsilik, retinal arteriyol ¢apinda 6p’luk ( veya % 3’1Uk) bir daralma
gelistigini gostermislerdir.”** Sistemik hipertansiyonu olmayan 40-59 yas arasi
kisilerin 20 yillik takibi sonunda retinal arteriyol ve veniiler daralmanin sistemik
arteriyel hipertansiyon gelisimi i¢in predispozan risk faktdrii olabilecegi kanisina
varilmistir.”®® Yine de bu muayene yoOntemlerin, pratik olmamasi ve her hastaya
kolay uygulanabilirliginin olmamasi nedeniyle yeni yontem arayislar1 devam
etmektedir.

Calismamizda, glokom gibi sinir lifi kaybi olusturan hastaliklarda RSLT
kaybmi erken tamimay1 saglayan, giivenilirligi, tekrar edilebilirligi kanitlanmais,
uygulanimi kolay olan OKT ile hipertansif hastalar1 degerlendirmeyi amagladik.
Hipertansif olgularda OKT ile elde edilen 6l¢giimlerde RSLT ve makiila kalinliginin
inceldigi goriildii. Ayn1 zamanda, OSB parametrelerinden ¢ukurluk alaninin, c¢/d alan
ve ¢/d  yatay oranlarinin daha genis ve rim alaninin daha dar oldugu bulundu.
Dipper ve non-dipper gruplari arasinda OSB, RSLT ve makiila 6lglimleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Hipertansiyon siiresi arttik¢a, ortalama

RSLT, 1-6 mmdeki makiila kalinlik ve total makiiler hacimde azalma oldugu goriildii.



24 saatlik AKBI degerleri ile OKT 6lgiimleri arasindaki korelasyona baktigimizda
ise c¢/d orani ile gece maksimum sistolik KB arasinda ters zayif korelasyon oldugu
goraldi. 1-3 mm makiila kalinlig1 ile ortalama sistolik, ortalama diastolik ve gece
ortalama diastolik KB arasinda da ters korelasyon goriildii.

Sistemik hipertansiyonun goze olan etkileri okiiler kan akim1 ve otoregiilasyon
mekanizmasinda neden oldugu degisiklikler ile geligir. Okiiler kan basinci
regulasyonunun ti¢ gorevi vardir: (i) Perfiizyon basincindaki degisiklikleri ayarlamak
(otoregiilasyon) (i1) gozii sabit bir 1sida tutmak (termoregiilasyon) (iii) noral
fonksiyonlara adapte olmak (nérovaskiilar baglantr) *°. Retina kan regiilasyonunda
agirlikli olarak vaskiiler endotelyal hiicrelerin rolu oldugu bilinmektedir. Noral ve
glial hiicrelerin de otoregiilasyonda etkileri mevcuttur.”*” Koroid kan regiilasyonu
ise retinadan farkli olmak iizere otonom sinir sisteminden ve dolasimdaki
hormonlardan etkilenir.®® OSB regiilasyonunda ise endotelyal hiicreler ve
dolasimdaki hormonlar etkilidir.**®

Otoregiilasyon ise perfiizyon basincindaki degisiklikleri dengeleyen, ancak bunu
belirli bir perfizyon araliginda yapabilen bir mekanizmadir.****** Perfiizyon
basincindaki  belirgin  degisiklikler  otoregiilasyonu  bozabilir.  Arteriyel
hipertansiyonda viicut, artmis kan basincina adapte olabilmek i¢in otoregiilasyonu
yeniden diizenler ve otoregiilasyon smirmni iist seviyelere ceker.” Antihipertansif
tedavilerle veya diurnal ritme gore kan basinci diisiikliiklerinde otoregiilasyon
bozulabilir; okiiler ve optik sinir basi vaskiiler yataklar1 iskemik rahatsizliklara daha
duyarli hale gelir. Normal sinirlarda sayilabilen kan basinglari bile OSB‘de iskemi
ile sonuglanabilir. Hayreh, deneysel arteriyel hipertansiyon gelistirdikleri hint
maymunlarinda, retinal ve optik sinir bas1 kan akimi otoegiilasyonunun bozuldugunu
gésterrnistir.105

Otoregiilasyon, myojenik yanitla, metabolik mekanizmalarla ve endotelyal hiicre
fonksiyonuyla iliskilidir. Endotelyal hiicreler aldig1 kimyasal, fiziksel ve biolojik
bilgilere gore, endotelyal kdkenli vazoaktif maddeleri (EKVM ) iiretir ve salinimi
saglar. EKVM ise vazodilator etkiye sahip olan nitréz oksit (NO), Prastasiklin (PGIy),
vazokonstriktif etkiye sahip olan Endotelin-1 (ET-1)’dir. ET-1, 21 aminoasidden
olusan giiclii bir vazokonstriktif peptiddir.**® ET-1in plazma diizeylerinin esansiyel

hipertansiyon, kalp yetersizligi ve anginasi olanlarda yiiksek oldugu ve bu



hastaliklarin patogenezinde rol oynadigi gosterilmistir.***'* Hayvan deneylerinde,
ET- 1’in c/d oraninda artisa sebep oldugu®; saglkli bireylerde koroid, retina ve

optik sinir kan akiminda azalmaya neden oldugu‘m’41

ve yaygin akson kaybina yol
actigl gésterilmistir.146 Buna ragmen beyinde kan akiminda bir degisiklige yol
acmamaktadir. Santral sinir sisteminin (SSS) bir parcast olmasma ragmen OSB’da
kan akim1 azalmasinin iki nedeni vardir. (i) OSB bir miktar koroidden diffuzyon ile

147-150

beslenir. (i) OSB beslenmesinde rol oynayan siliyer dolasimin devami olan

kapillerlerin zayif bariyerleri vardir.®*** Bu nedenle, esansiyel hipertansiyonun

153

patogenezinde rol oynadigi diisiiniilen Anjiotensin-11 (AJ Il) = gibi vazokonstriktif

hormonlar da gucli bariyere sahip olan retina ve SSS’ni etkilemezken OSB kan

dolasimini bozabilir.***

AJ 1II, vazokonstriiktif etkilerinin yanisira hipertansiyonda
gelisen bir takim inflamatuar degisikliklerden de sorumlu tutulmaktadir.
Hipertansiyon ile inflamasyonun iligkisi tam olarak bilinmese de AJ II’nin hiicresel
proliferasyon, apoptoz, matriks protein sentez veya bozulmasinda direkt etkileri
oldugu ve ateroskleroz ve plak olusumunda katkilarinin oldugu bilinmektedir.™

Sistemik hipertansiyonda, vazokonstriiktif ajanlarin artmis ya da vazodilator
ajanlarin azalmis olmalarina bagl olarak vazomotor tonus degisikliklerinin yani sira
prekapiller direnci saglayan damarlarda duvar kalinlasmas1 gibi anatomik
degisiklikler ~de olmaktadir. Ayrica hipertansiyonda arteriyoler ve kapiller ag
yogunlugunda azalma olmaktadir.®® Pache ve Wolf hipertansif olgularda perifoveal
kapiller ag yogunlugunun ve kapiller akim hizinin azaldigin1 gostermislerdir 1516
Marcus ve ark. hipertansiyonun koroner mikrodolasimdaki degisikliklerin, hedef
organ hasarinda 6nemli role sahip oldugunu savunmuslardir. Hipertansiyonu olan
siganlarda koroner kapiller yogunlukta azalma oldugu gésterilmistir.l‘r’7

Retinal kapillerler, retinanin i¢ tigte ikilik kisminda bulunur.Retinanin dis tigte
birlik alani ise koroidden beslenir.®® Retinanin oksijen ihtiyaci yiiksek oranda,
yiiksek perflizyon basincina sahip olan koroidden saglanir. Koroid perfiizyon
basincindaki minimal bir degisiklik bile retinanin oksijenizasyonunu azaltarak
fonksiyonel biitiinliigiinii bozabilir.**®

Perflizyon basincinin ortalama kan basinci ile goz i¢i basincinin farkina esit

oldugu kabul edilmistir.®* Artmus kan basincinin otoregiilasyonu bozdugu gibi, artan

g6z i¢i basinglar1 da perfliizyon basincimi azaltarak otoregiilasyonu bozmaktadir.



Maymunlarda, perfiizyon basincinin 30 mmHg nin altina diistiigii durumlarda optik

160-162 7

sinir basi kan akim otoregiilasyonunun bozuldugu gosterilmistir. Insanlarda ise

GiB‘inmm 45 mmHg’ye ulastiginda OSB kan akiminin azalmaya basladig

163 Calismamizda tiim hastalarin g6z i¢i basinglart 21 mmHg’ nin

gosterilmistir.
altinda oldugu i¢in perfiizyon basincina olan etkileri gozardi edilebilecek
seviyelerdedir.

Hipertansif retinopati, retinal sinir lifi anterograd ve retrograd aksoplazmik
transportun durmasindan dolay1 olusan lokal iskemi alanlar1 ile karakterizedir. Bu da
mitokondrinin  aksoplazmik komponentlerinde ince tabakalar halinde Kkitle
birikimlerine ve akson yapilarinin bozulmasia yol agar.'®* Akson kayiplar da retinal
sinir lifi tabakasinda incelme ile sonuglanir. Akut ve malign hipertansiyon
bulgularindan biri olan atilmis pamuk manzaralari, patogenezine ve 6zelligine uygun
olarak “i¢ retinal iskemik sahalar” (IRIS) olarak da tarif edilebilir. IRIS geriledigi
zaman, yerinde retinal sinir lifi kaybi alanlarn birakir®® Genelde IRIS radyal
peripapiller kapiller alanlarina yerlestigi165 icin, sinir lifi kayb1 da ¢ogunlukla alt ve
i¢ temporal kadranlarda gelismektedir.48 Hipertansif optik noropati gelisimi
sonrasinda da iskemiye bagl sinir lifi kaybi olabilecegi diisiiniilmektedir.*

Kronik hipertansiyon durumlarinda, IRIS gelismeden, retinal sinir lifinde
incelmenin ya da belirgin hipertansif retinopati bulgular1 gelismeden RSLT ‘de
erken donemde bir incelmenin  olup olmayacagi arastirma konusu olmustur. Bu
amacla Hayreh 2000 yilinda Rhesus maymunlarinda kronik arteriyel
hipertansiyonun ve arteriyolosklerozun optik disk ve retinal sinir lifi etkilerini

15 RSLT ile ilgili sonuglari, bizim sonuglarimiza benzemektedir.

arastirmigtir.
Hayreh, stereoskopik  fundus fotograflarinda  sinir lifi ~ goriinebilirligi
degerlendirmistir. Hipertansif olan maymunlarda sinir lifi gériinebilirligi azalmis ve
lokalize sinir lifi defektleri gozlenmis, fakat optik disk {izerinde anlamli bir
degisiklik saptanmamustir.

Peripapiller 6lcimlerde RSLT’nin fizyolojik cift tepeli bir konfiglrasyonu
oldugu bilinmektedir. Ust ve alt kadranlar daha kalin (tepe), nazal ve temporal
kadranlar (oluk) daha incedir. Bu konfigiirasyon, histolojik olarak da sinir lifi

tabakasinin iist ve alt kadranlarda daha kalin olmastyla rtiismektedir.*®*%7



Ergin ve ark.'®

sistemik hipertansiyonu olan hastalar ile kontrol grubunun
santral kornea kalinligi ve NFA II (nevre fiber analyzer) ile olgtiikleri retinal sinir
lifi kalinligin1 karsilastirmiglardir. RSLT kalinliklar1 agisindan anlamli bir fark tespit
etmemislerdir. Ust ve alt RSLT tabakalarinda istatistiksel anlamliliga ulasmayan bir
incelme saptamiglar. Bu sonuglar, olgu sayilarinin olduk¢a az ve olgularin kan
basinglarinin kontrol altinda olmasiyla aciklanabilir. Hastalarin kan basincinin
kontrol altinda oldugu bilinmekte ancak AKBI &l¢iimleri olmadigindan, dipper ya da
non-dipper  kategorilerinin  hangisine  dahil  olduklar1  bilinmemektedir.
Caligmamizda hipertansif olgularda RSLT deki incelmenin ortalama degerde ve ¢ift
tepe konfigiirasyonuna uyan, iist kadranda gelistigini; temporal kadranin diger
kadranlara nispeten korundugunu saptandi. Sistemik hipertansiyonun, diger
norodejeneratif hastaliklar gibi RSLT kaybina; RSLT kayiplarina sekonder c/d
oraninda artmaya ve rim kaybina neden olabilecegi diislintildi.

Erken glokomatdz degisimi olan gozlerin, normal gozlerden ayirimini yapmaya
calisan OKT c¢aligsmalarinda, 6ncelikle ¢ift tepeli konfigiirasyonun tepeleri olan {ist
veya alt RSLT’in incelmeye basladig savunulmustur.’®**"® Parkinson ve Alzheimer
gibi norodejeneratif hastaliklarla ilgili caligmalarda  alt ve {ist kadranlarda
incelmenin goriildiigii, glokom hastalarinda oldugu gibi, temporal kadranin hastaligin
son dénemlerine kadar korundugu savunulmustur.*’**"?

Hedef organ hasarindan korunmak igin, nokturnal kan basinci azalmalarinin
fizyolojik sinirlarda olmasi gerekmektedir. Yapilan ¢alismalarda non-dippers
gruplarinda hedef organ hasarimin  daha agir seyretmekte oldugu goriilmiistiir.'”**"
Verdecchia ve ark. non-dipper grubu hipertansif hastalarin, 24 saat boyunca yiiksek
kan basincina maruz kaldiklarindan tiim hedef organ hasar ve kardiyovaskiiler

17 risklerinin artmig oldugunu savunmaktadir.'"

morbidite

Epinefrin, sempatik tonusun artmis oldugunun bir gostergesidir ve esansiyel
hipertansiyonlularda yiiksek oldugu bilinmektedir.'”® Nakano ve ark.'”” non-dipper
hastalarinda plazma epinefrin seviyelerini daha yiiksek bulmuslardir. Yaptiklar
calismada non-dipper grubunda sol ventrikil hipertrofi ve hipertansif retinopati
derecelerinin daha agir oldugunu saptamislar, fakat proteiniiri agisindan iki grup

arasinda fark bulamanuslardir. Cuspidi ve ark.”®gibi Pierdomenico ve ark.'”® da

benzer sekilde, non-dipper grubunda sol ventrikiil hipertrofisi gelisme riskinin



artigin1 ve karotis intima medianin daha kalinlagmis  oldugunu bulmuslardir.
Pierdomenico ve ark. farkli olarak karotiste plaklarin goriilme sikliginin da artmis
oldugunu bulmuslardir. Cuspidi ve ark. dipper ve non-dipper gruplari arasinda
mikroabuminuri 1’ ve retinopati gelisim acisindan bir fark bulamamigtir.?
Non-dipperlarda serebrovaskiiler infarkt goriilme sikliginin dipperlara kiyasla

180181 " alstrem dipperlarda ise serebral kanama riskinin dipperlara

0

artmis oldugunu;
gore artmis oldugunu géstermislerdir.18 Non-dipperlarda goriilen artmis
serebrovaskiiler olay sikligi, serebral kan akiminin azalarak, iskemiye yol
agmasindan kaynaklandig diisiiniilmektedir.'***®® Torun ve ark. mikroalbuminiiri,
sol ventrikiil hipertrofisi ve hipertansif retinopati goriillme sikliginin, non-dipperlarda
artmis oldugunu gdstermislerdir.’®® Saitoh ve ark. ise sol ventrikiil hipertrofisi ile
retinal ve renal tutulum arasinda pozitif korelasyon varligini géstermislerdir.185

Noktiirnal hipotansiyonun agir seyretmesi (ekstrem dipper) ya da yetersiz
diizeylerde olmasi (non-dipper), glokomlu hastalarda glokomatéz optik sinir
hasariin ilerlemesini hizlandirmaktadir. Otoregiilasyonu bozulmasi, OSB vaskiiler
yataginda perfiizyon basinci azalmasina yol acar. OSB‘daki hipo/nonperfiizyon ve
mikrodolasim bozukluguna neden olur, serbest radikallerin artisina ve optik sinir
cevresindeki noronlara ve glial dokuya toksik etkiler gelistirir.*®

Noktiirnal kan basinci diizeylerinin yiiksek olmasi1 veya kritik seviyelerin altina
diismesi  retrobulber kan akimini azaltmakta bu da optik sinirde dolagim
bozukluguna yol a¢gmaktadir. Karadeniz ve ark. yeni tan1 konmus, antihipertansif
tedavi baslanmamis olgularin, tedavi Oncesi ve sonrasi santral retinal arter, oftalmik
arter ve posterior silier arter doppler parametrelerini karsilastirmiglardir. 2 aylik bir
tedavi sonrasinda bile retrobulber damarlarda vazospazma bagl gelistigi diisiiniilen
tiim parametrelerde iyilesme, retrobulber dolasimda diizelme saptamlslardlr.187
Glokomu olan, ekstrem dipper hipertansif hastalarin retrobulber kan akimlar
incelendiginde, dipper ve non-dipper gruplarina gére daha olumsuz sonuglar elde
edilmistir.*®

Graham ve ark. 1999 yilinda sistemik kan basinci degisikliklerinin glokomatoz
hasara olan etkilerini arastirmislardir.’® Gorme alaninda progresif kotiilesme
gosterenlerde noktiirnal sistemik kan basinci azalmasinin daha fazla oldugu

gosterilmistir. Tokunaga ve ark. normotansif ve primer agik agili glokomlu olgularda



gérme alaninda progresyon ile noktiirnal kan basinci1 degisiklikleri arasinda bir iliski
olup olmadigin1 arastirmislardir. Yaglar1 ve intraokiiler basinglar1 arasinda anlamli
fark bulunmayan nonfizyolojik dipperlarda progresyonun, dipperlara gore anlaml
derecede fazla oldugunu gostermisler. Nondipper ve ekstrem dipper
gruplarinin %50’sinde progresyon goriiliirken, dippers grubunun yalnizca %20’sinde
progresyon gozlenmistir.*®

Calismamizda, dipper ve non-dipper gruplar1 ile elde ettigimiz OKT
parametrelerini karsilastirdigimizda, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.
Dipper grubumuzun, non-dipper grubuna kiyasla olduk¢a az sayida olmasinin
sonuca etkisi oldugu diisiiniilebilir. Daha fazla dipper olgularint ve ekstrem dipper
grubunu iceren daha genis kapsamli ileri ¢alismalarla AKBI’nin hipertansif
olgulardaki OKT ol¢iimleri T{izerine etkisi hakkinda daha kesin bilgilere
ulagilabilecegi sonucuna varildu.

Makiila kalinligmn artan yasla birlikte azaldigmi ****%*

gosteren caligsmalarin
yaninda degismedigini 192 gosteren calismalar da mevcutur. Fovea az sayida
ganglion igerdigi i¢cin makiilanin en ince bolgesidir. Foveanin tetkiki, hastalarin 1
mm. alanda fiksasyon yapabilme yetenegine baglh oldugu i¢in olduk¢a zor ve
degiskendir. Fakat makiila 1-3 mm ve 1-6 mm bolgelerinin tetkiki icin gereken
fiksasyon eforu minimaldir. Bu gerekge ile 1-3 ve 1-6 mmdeki makiila kalinliklarini

inceleyen Kili¢ ve ark.'®

, makiila kalinligmin yasla azaldigin1 gostermislerdir.
Calismamizda hipertansif olgularda 1-3 ve 1-6 mm’deki makiila kalinliklarinin
azalmisti. Mikrodolagimin hipertansiyona yanit olarak gelistirdigi diisiiniilen kapiller
kayip, deneysel olarak koroner dolasimda gosterilmistir.”®’ Retinal hastaliklarda,
mikrovaskiiler degisiklikleri  degerlendirmek ic¢in kullanilan fundus florosein
anjiografisi ile hipertansif retinopatili hastalar degerlendirilmistir.15’16 Tim bu
caligmalarda, perifoveal interkapiller alanin genisledigi ve kapiller akim hizinin
azaldig1 gosterilmistir. Hipertansif hastalarda makiila kalinligindaki bu azalma, artan
direng ve azalan perfiizyon basincinin sebep oldugu klinik ve deneysel ¢aligmalarda
gosterilen progresif kapiller kapanma ile aciklanabilir,®***%°

Kan basinglart ile OKT bulgular1 arasinda korelasyon arastirildiginda, gece

Ol¢iilen maksimum sistolik basing ile c/d orani arasinda ters zayif bir korelasyon

varhigi gosterildi. Dipper ve non-dipper olgu sayilarinin birbirine yakin oldugu



caligmalarla bu korelasyonun tekrar degerlendirilmesinin faydali olabilecegi
diistiniildii. Ortalama sistolik, diastolik KB ve ortalama gece diastolik KB ile 1-3
mm’deki makiila kalinlig1 arasinda anlamli ters korelasyon varligi bulundu. Non-
dipper olgu sayimizin yiiksek olmasi, kan basinci yiiksek seviyelerde olan olgularin
cogunlukta oldugunu gostermektedir. Yiiksek kan basincina maruz kalanlarda, foveal
kapiller kapanmanin ve iskeminin daha agir formda seyredebilecegi diigiiniilmiistiir.
Sistemik hipetansiyonun suresi ve siddeti ile, hedef organ hasar gelisme

8 Calismamizda, sistemik

sikliginin  ve derecesinin de arttig1 gésterilmistir.2
hipertansiyonlu olgularda hastaligin siiresi ile ortalama RSLT, 1-6 mm’deki makiila
kalinlig1 ve total makiiler hacim arasinda ters, zayif korelasyon varligi gosterildi.
Hipertansiyon siresi arttikga ortalama RSLT, 1-6 mmdeki makiila kalinlig1 ve total
makiiler hacmin azaldig1 bulundu. Hastalik siiresi uzadikc¢a, mikrovaskiiler yapilar
daha uzun sitire kan basinci yiiksekligi etkisi altinda kaldiklarindan, hedef organ
hasarinin artmis olabilecegi diisiiniildii.

Sonug olarak hipertansif hastalarda RSLT kalinliginin ve makiila kalinliginin ve
hacminin azaldig1 goriildii. Bu azalma hipertansiyon siiresi ile ters korelasyon
gostermektedir. Ortalama sistolik ve diastolik KB arttik¢a, 1-3 mm’deki makiila
kalinligindaki azalmanin daha belirgin oldugu goriildii. Daha ¢ok sayida hipertansif
olgular ve dipper/non-dipper olgu sayilarinin birbirine benzer oldugu gruplar ile
yapilacak ileri ¢alismalar sonucu, OKT’ nin hipertansif hastalarin rutin takibinde

yerini almaya aday bir goriintiileme yontemi oldugu diistiniildi.



6. SONUC VE ONERILER:

Sistemik hipertansif olgularla, saglikli kontrol grubunu, OKT ile elde edilen
parametrelerle karsilastirdigimiz ¢alismamizda, hipertansif olgularda RSLT ve
makiila kalinliginin inceldigi goriildii. Aym1 zamanda, OSB parametrelerinden
cukurluk alaninin, c¢/d alan ve ¢/d yatay oranlarinin daha genis ve rim alaninin daha
dar oldugu bulundu. Dipper ve non-dipper gruplar1 arasinda OSB, RSLT ve makiila
Olgtimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Dipper ve non-dipper gruplar1 arasinda OKT o6lgiimleri agisindan fark
bulunamamis olmasinin, ¢alismamizin, c¢ogunun kontrol altina alinamamis
hipertansiyon hastalarini icermesi nedeniyle oldugu diisiiniilebilir. Ileri ¢alismalarin
daha fazla dipper olgularla strdurilmesi, noktirnal hipotansiyonun hipertansif
retinopatiye etkilerini aydinlatabilir.

24 saatlik AKBI degerleri ile OKT &lgiimleri arasindaki korelasyona
baktigimizda ise c/d orami ile gece maksimum sistolik KB arasinda negatif
korelasyon oldugu goriildii. Gece ortalama diastolik, ortalama sistolik, ortalama
diastolik KB arttik¢a, 1-3 mm makiila kalinliginda azalma goriildii. Hipertansiyon
stresi ile ortalama RSLT, 1-6 mm’deki makila kalinlik ve total makiiler hacim
arasinda ters korelasyon varlig1 saptandi

Evre 1 ve 2 hipertansif retinopati bulgularinin yalnizca arteriyollerde daralma,
AV centiklesme ve 151k yansimasindaki degisikliklerden ibaret olmadigini; bu
evrelerde RSLT’de ve makiilada incelme olabilecegini, OSB’de sinir lifi kaybi1 lehine
bulgularin ortaya cikabilecegini saptadik. Hipertansif retinopati takip ve prognoz
tayini agisindan, gelecekte hastalarin RSLT, makiila ve OSB Olgiimlerinin rutine

gecebilecegi sonucuna varildi



7. OZET:

Calismamizda sistemik hipertansiyon hastalarinda retinal sinir lifi tabakasinda
(RSLT), makiila ve optik sinir bag1 (OSB) bulgularinda degisiklik olup olmadigi ve
24 saatlik Ambulatuar Kan Basinci (AKBI) ile bu degisikliklerin iliskisinin
degerlendirilmesi amaglandi.

Calismaya 45 yas iizerinde 115 hasta (225 goz) ve 123 saglikl kontrol grubu
(234 g6z) dahil edildi. Tim olgulara rutin g6z muayenesi ve OKT (Optik Koherens
Tomografi) Ol¢timleri yapildi. 89 hipertansif hastanin ( 178 goz) 24 saatlik
ambulatuar kan basinci izlemi (AKBI) yapild1 ve noktiirnal kan basing diisiislerine
gore dipper ve non-dipper olarak ikiye ayrildi. Yapilan OKT 6lgiimleri ile dipper ve
non-dipper gruplari arasinda bir fark olup olmadig: arastirildi.

Hipertansif olgularda RSLT’nin tiim kadranlarda azalmis oldugu, fakat bu
azalmanin ortalama RSLT ( p:0.002) ve iist kadranda ( p:0,000) anlamli oldugu
gorildii. OSB parametrelerinden ¢ukurluk alani, c/d alan ve c¢/d yatay oranlar1 daha
genis ve rim alan1 daha dar olarak bulundu (sirayla: p:0,024, p:0,017, p:0,003,
p:0,000). Makila parametrelerinden total makuler hacmin, 1-3 ve 1-6 mm’deki
makiila kalinliginin, hipertansiflerde azaldigi goriildii.( p:0,000, p:0,000 ,p:0,000)
Dipper ve non-dipper gruplart arasinda OSB, RSLT ve makiila 6lgiimleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

24 saatlik AKBI degerleri ile OKT 6lgiimleri arasindaki korelasyona
baktigimizda ise c/d orani ile gece maksimum sistolik KB arasinda negatif
korelasyon oldugu goriildii (r:-0,196, p:0,009). Gece ortalama diastolik, ortalama
sistolik, ortalama diastolik KB arttikca, 1-3 mm makiila kalinliginda azalma
goraldi (r:-0,148, p:0,049; r:-0,187, p:0,013; r:-0,183, p:0,015). Hipertansiyon suresi
ile ortalama RSLT, 1-6 mmdeki makiila kalinlik ve total makuler hacim arasinda ters
korelasyon varligi saptandi (sirayla r:-0,154, p:0,041; r:-0,178, p:0,018; r:-0,183,
p:0,015).

Sistemik hipertansif olgularda, ileri evre retinopati bulgular1 gelismeden OKT ile
yapilan ol¢timlerde OSB, RSLT ve makiila parametrelerinde degisiklikler olustugu
saptand1. ileri galigmalarla, hipertansif retinopati takip ve prognoz tayininde OKT

Olctimlerinin 6nemli bir yer tutabilecegi diistliniildii.



Anahtar Kelimeler: Sistemik arteryel hipertansiyon, Optik Koherens Tomografi
(OKT), Retina Sinir Lifi Tabakas1 (RSLT ), makiila, Optik Sinir Bas1 (OSB), dipper,

non-dipper

8. ABSTRACT:

The aim of our study is to evaluate the effect of systemic arterial hypertension,
on retinal nerve fiber layer (RNFL), macula and optic nerve head (ONH). Also we
aimed to investigate whether a correlation exists between ambulatory blood and OCT
measurements.

115 arterial hypertensive cases (225 eyes) and 123 healthy control cases (234
eyes) were included into the study. 89 of 115 hypertensive cases are ambulatuar
blood pressure monitoring performed and analyzed. After routine eye examination,
RNFL, macula and ONH measurements were obtained in all cases by Optical
Coherense Tomogaphy (OCT). We divided the hypertensive cases into two groups
(dippers, non-dippers) according to their nocturnal blood pressure (BP) reduction.

All RNFL parametres were thinner in hypertensive cases, but the thinning in
avarage ( p:0.002) and superior ( p:0,000) quadrant were significant. Cup area, c/d
area and c/d horizontal ratios were wider; the rim area was thinner in hypertensive
cases (respectively: p:0,024, p:0,017, p:0,003, p:0,000). Total macular volume
(TMV), the thickness in 1-3 and 1-6 mm. of macula were less in hypertensives
(p:0,000).There wasn’t any significant difference between dippers and non-dippers
in RNFL, macula and ONH parametres.

There were negative correlations between mean night diastolic, mean systolic,
diastolic BP and 1-3 mm of macular thickness (respectively: r:-0,148, p:0,049; r:-
0,187, p:0,013; r:-0,183, p:0,015). We found negative correlations between RNFL, 1-
6 mm of macular thickness, TMV and the duration of hypertension (respectively: r:-
0,154, p:0,041; r:-0,178, p:0,018; r:-0,183, p:0,015).

We confirmed that, even before the advanced hypertensive retinopathy has
developed, the significant changes may occur in RNFL, macula and ONH parametres
obtained by OCT measurements. In the future OCT may play an important role in the

follow-up and determine the prognose of hypertension.



Key Words: Systemic arterial hypertension, Optical Coherens Tomography (OCT),

RNFL (retinal nerve fiber layer thickness), macula, optic nerve head (ONH), dippers,
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	1. AMAÇ VE KAPSAM:
	Sistemik hipertansiyon, kan basıncı yüksekliği ile seyreden, eşlik ettiği aterosklerotik1 vasküler değişiklikler sonucu serebrovasküler, renal2 ve kardiovasküler3 komplikasyonlar ile morbidite ve mortalite riski yüksek olan  bir hastalıktır. Hi...
	Hipertansiyona bağlı hedef organ hasarının ortaya çıkmasında sorumlu tutulan sebepler arasında, hipertansiyonun süresi ve ciddiyetinin yanında, 24 saatlik ambulatuar kan basıncındaki  değişiklikler de yer almaktadır.5-8 Son zamanlarda sistemik ...
	Sistemik hipertansiyonda retina, optik disk ve koroid mikrodolaşımı bozulmaktadır2. Tedavi edilmemiş sistemik arteriyel hipertansiyon (SAH) hastalarındaki retinal mikrovasküler değişiklikleri, ilk kez 1939 yılında Keith ve ark. 4 evrede sınıflan...
	Bu çalışmada, sistemik arteriyel hipertansif hastalarda Optik Koherens Tomografi (OKT) ile retinal sinir lifi tabakası (RSLT), optik disk ve maküla ölçümlerinin yapılması ve 24 saatlik AKBİ‘ne göre bu ölçümlerinin değerlendirilmesi  planlandı.
	2. GENEL BİLGİLER:
	2.1. HİPERTANSİYON:
	Hipertansiyon terimi, kan basıncının normal sınırların üzerinde olması anlamında kullanılmaktadır. Esansiyel hipertansiyon, böbrek yetmezliği, renovasküler hastalık, feokromasitoma, aldosteronizm gibi sekonder nedenlerin bulunmadığı yüksek kan ...
	JNC VII tarafından erişkinlerde hipertansiyon tanımlanmış ve sınıflandırılmıştır. (Tablo 1) Hipertansiyon diyebilmek için 2 veya daha fazla kez ölçülen diastolik kan basıncının ( 90 mmHg, veya sistolik kan basıncının ( 140 mm Hg ‘nın üzerinde b...
	Tablo 1:JNC VII tarafından yapılan kan basıncı sınıflaması18

	KB: Kan basıncı
	SKB: Sistolik kan basıncı
	DSB: Diastolik kan basıncı
	Hipertansiyon erken yaşlarda erkeklerde, ileri yaşlarda kadınlarda daha sık görülmektedir. Yaş ilerledikçe her iki cinsiyette de hipertansiyon görülme oranı artmaktadır. Tüm dünyada yaklaşık bir milyar, ülkemizde ise TEKHARF çalışmasına göre 15...
	Türk Hipertansiyon Prevalans çalışmasına göre, ülkemizde 2003 yılında 18 yaş üzeri erişkin nüfusta hipertansiyon görülme sıklığı % 31,8’dir. Bu oran kadınlarda %36,1, erkeklerde %27,5 olarak bulunmuştur. Hipertansiyonun en sık görüldüğü bölge İ...
	Kontrol altına alınamayan sistemik hipertansiyon, koroner arter hastalığı, serebrovaskuler olay, konjestif kalp yetersizliği, aterosklerotik vasküler hastalık ve kronik böbrek yetmezliği gibi hedef organ hasarlarına neden olabilir.4 Kardiyovasku...
	2.1.1. ESANSİYEL HİPERTANSİYON  ETYOLOJİSİ:
	2.1.2. AMBULATUAR KAN BASINCI İZLEMİ (AKBİ)
	Normal popülasyonda kan basıncı diurnal bir ritm gösterir; sabah en yüksek seviyede seyrederken, gece azalmaya meyillidir24. Kan basıncındaki bu azalma çoğunlukla gündüz ölçülen kan basıncının %10-20’si kadardır (dippers). Gece ölçülen kan bası...
	Yapılan araştırmalar sonucu, gelişen hedef organ hasarlarından hipertansiyon kadar noktürnal hipotansiyonun27 da sorumlu tutulması, ambulatuar kan basıncı ölçümlerinin değer kazanmasına yol açmıştır. 24 saatlik AKBİ, hastaların günlük hayatları...
	Ambulatuar kan basıncı (AKB) ile hipertansif hedef organ hasarı arasındaki ilişkiyi gösteren çalışmalardan çoğu kalp ile ilişkisi üzerinedir.AKB beyin, böbrek ve özellikle retinal dolaşımla ilişkisini gösteren çalışma sayısı oldukça azdır4. Houb...
	Cuspidi ve ark. 24 saatlik AKBİ ile noktürnal hipotansiyonun, hedef organ hasarına etkilerini araştırdıklarında, non-dipper grubunda, dipperlara göre sol ventrikül hipertrofisi ve karotis intima-media kalınlaşmasının daha yüksek oranda olduğunu...
	2.1.3. HİPERTANSİYON  VE  GÖZ
	Artmış kan basıncına cevap olarak retina, optik sinir ve koroid dolaşımında patofizyolojik değişiklikler ortaya çıkar. Ayrıca hipertansiyon, görme kaybıyla sonuçlanabilecek, retinal arter ve ven oklüzyonları, retinal arteriyoler emboli, diabeti...
	Hipertansiyon aynı zamanda glokom ve maküla dejenerasyonu gibi non vasküler göz hastalıkları için de risk faktörüdür.30
	Esansiyel hipertansiyon, ateroskleroz  ve diabette ‘endotelyal disfonksiyon’ gelişmektedir. Bu da endotelin anti-inflamatuar ve anti-proliferatif  etkilerinde aksama, vazodilatör mediatörlerin (nitröz oksit gibi)36  yetersiz salınımını da içeren ...
	Endotel kaynaklı vazoaktif ajanlar (vazokonstrüktif maddeler, Endotelin-1 ,tromboksan A2, prostaglandin H), ve vasodilatatör NO‘in otoregülasyonda rol oynadığını gösteren çalışmalar sürmektedir. Hayvan deneylerinde endotelin-1’in (ET-1) OSB çuk...
	Retinal kapiller perisitleri, düz kas benzeri hücrelerdir ve damar çapını ayarlayabilme özelliğine sahiptirler. Perisitler kontraktil aktin flamanlar içerir ve endotelyal hücre sitoplazmasıyla direkt teması vardır.42,43 İngolf ve ark. hipertans...
	2.1.3.4. Hipertansif Retinopati:
	2.1.3.4.1. Hipertansif Retinopati Prevalans ve İnsidans :
	Karki ve ark. 302 hipertansif hastanın, % 63.2 ‘sinde (192 hastada)  hipertansiyona bağlı fundus bulguları saptamışlardır. Evre 1 ve 2 hipertansif retinopati görülme insidansı ise % 52.31 olarak bulunmuştur.54
	Besarati ve ark. hipertansif hastalarda retinopati görülme oranını %39.9 olarak bulmuşlardır. Hastaları hipertansiyonun şiddetine göre ayırdıklarında ciddi hipertansiyonu olan hastalarda retinopati görülme olasılığını %84.6 olarak bulmuşlardır.55
	2.1.3.4.2. Hipertansif retinopati Etyolojisi
	-Irk: Afrika-Karayip kökenlilerde hipertansiyon (HT) ve hipertansif retinopati görülme sıklığı, Avrupalılara göre daha fazla olarak bulunmuştur.56
	Artmış kan basıncının, otoregülasyon mekanizmasına etki ederek arteriyoler tonusu artırdığı ve jeneralize arteriyoler daralmanın olduğu fazdır. Kısacası arteriyollerin hipertansiyona verdikleri primer cevaptır. Yaygın arteriyoler daralma, arter...
	Wong ve ark. 2451 normotansif hastanın retinal çaplarını değerlendirerek  hipertansiyon gelişim riskini öngörmeyi amaçlamışlardır. 10 yıllık takip sonrası arteriyovenöz oranların ve arteriyoler çapların daha düşük bulunduğu 721 hastada hipertan...
	2.1.3.4.3.2. Sklerotik Faz:
	Persistan kan basıncı yüksekliklerinde, arteriyol duvarında tunika media hiperplazisi ve hyalin dejenerasyon sonucu sklerotik faz gelişebilir.64 Klinik olarak jeneralize arteriyoler daralmayla ilgili olarak, arteriyovenöz (AV) çentiklenme, foka...
	2.1.3.4.3.3. Eksudatif Faz:
	Kan basıncı artışı sonucu otoregülasyon bozulduğunda, arteriyollerde ortaya çıkan fokal dilatasyon segmentleri morfolojik olarak incelendiğinde endotelyal hücre kaybı gösterilmiştir. Endotelyal hücre tabakasında devamsızlık ve endotelyal ayrılm...
	Kan retina bariyeri bozulmasıyla, plazma lipoproteinleri, fosfolipidler, kolesterol ve trigliseridlerin damar dışına sızmasıyla sert eksudalar görülür. Aksoplazmik transport mekanizmasının aksamasıyla sinir lifi tabakasında iskeminin göstergesi...
	2.1.3.4.3.4. Komplikasyon Fazı:
	Uzun süren hipertansiyon ve eşlik eden arteriyolosklerotik değişiklikler sonucu görülen arteriyoler tromboz, santral retinal  arter veya dal tıkanıklıkları, santral retinal ven veya dal tıkanıklıkları, makroanevrizmalar, kistoid makuler ödem gi...
	2.1.3.4.4. Hipertansif Retinopati Sınıflandırılması:
	İlk kez Keith ve ark. 1939 yılında, tedavi almayan sistemik arteriyel hipertansif hastalarda retinal lezyonlar tanımlanarak sınıflandırılmıştır. 11 (Tablo:2  )
	Tablo:2 Keith-Wagener –Barker Sınıflaması:
	UEvre 1U: Arteriyollerde hafif ile orta düzeyde daralma veya skleroz
	UEvre 2U: Arteriyollerde orta ile ileri düzeyde daralama
	Arteriyollerde lokal ve /veya yaygın  daralama
	Işık yansımasında artma
	Arteriyovenöz çaprazlaşma alanında değişiklikler
	UEvre 3U: Arteriyovenöz çaprazlaşma alanında değişiklikler
	Retina arteriyollerinde daralma ve fokal kasılmalar
	Retina ödemi
	Ham pamuk yamaları (Cotton wool spotlar )
	Kanama alanları
	UEvre 4U: Evre 3 bulgularına ek olarak papil ödemi
	Şekil:1: Evre 2 Hipertansif Retinopati: AV çentiklenme mevcut.
	Scheie Sınıflaması: 1953 yılında Scheie hipertansiyon (Tablo:3) ve arteriyolosklerozu ayırarak 5 evrede sınıflandırmıştır73
	Tablo 3: Scheie Sınıflaması

	DERECE 0: Değişiklik yok
	DERECE 1: Zorlukla  saptanabilen arteriyol daralması
	DERECE2: Fokal düzensizliklerle birlikte aşikar arteriyol daralması
	DERECE 3: Derece 2 bulgularına ek olarak retinal kanama ve /veya eksudalar
	DERECE 4: Derece 3 bulgularına ek olarak papil ödemi
	Scheie tarafından arteriyolosklerotik değişiklikler göz önüne alınarak yapılan sınıflama aşağıdaki gibidir.73(Tablo 4)
	DERECE 0 :Normal
	DERECE 1: Zorlukla saptanabilen ışık yansıması değişiklikleri
	DERECE 2: Aşikar olarak artmış ışık yansıması değişiklikleri
	DERECE3:Arteriyollerde bakır tel görünümü (AV bası bulguları mevcut)
	DERECE 4: Arteriyollerde gümüş tel görünümü (oldukça ciddi AV bası bulguları mevcut)
	Tablo 4: Arteriyoloskleroza göre Scheie Sınıflaması

	Son zamanlara kadar Keith ve ark. yaptığı  sınflama  hipertansif retinopati sınıflandırılmasında yaygın olarak kullanılmakta idi. Evre 1 ve 2’yi ayırmada zorluk görülmesi,74 kardiovasküler hastalık ve inme riskini değerlendirmede yetersiz olduğunun dü...
	Tablo 5: Hipertansiyonun süresine göre ikili sınıflama

	Jeneralize arteriyoler daralmalar, AV çentiklenme 
	Hipertansif retinopatinin bulguları bize hipertansiyon süresi hakkında bilgi verebilir. Örneğin; jeneralize arteriyoler daralmalar, AV çentiklenme bulguları  kronik hipertansiyonun göstergeleridir.76-78 Retinada arteriyovenöz çaprazlaşmalarda damarlar...
	Beaver Dam Göz Çalışması’nın sonuçlarına göre retinal hemoraji, mikroanevrizma ve AV çentikleşmenin görüldüğü olgularda, 10 yıl içerisinde serebrovasküler olay geliştirme insidansı yüksek olarak bulunmuştur.79
	Tablo 6 : Hipertansif Retinopati’nin Wong ve Mitchell’e göre sistemik ilişkilerine ve mortaliteye göre sınıflandırılması 3
	2.1.3.4.5. Hipertansif Retinopati Sınıflandırmasında Görüntüleme Yöntemleri:
	Retinal mikrovasküler değişiklileri saptamada oftalmolojik muayenenin subjektif olduğu ve güvenilirliğin sınırlı olduğu kabul edilmektedir.74 Direkt oftalmolojik muayenede gözlemciler arasında fark görüldüğü gibi, aynı gözleminin tekrar değerle...
	Pache ve ark. hipertansif hastaların FFA’larını incelemiş ve (i) perifoveal interkapiller alan (PİA) (ii) foveal avasküler zon (FAZ) alanı (iii) kapiller akım hızı gibi parametreleri değerlendirmişlerdir. Hipertansif olgularda perifoveal kapill...
	2.1.3.5. Hipertansif Koroidopati:
	Koroidin vasküler yatağı bazı özellikleri ile retinadan farklıdır. Koroid vasküler yatağı (i) Sempatik sinirlerden zengindir. (ii) Kan akım otoregülasyonuna sahip değildir.(iii) Kan-oküler bariyeri yoktur.31
	Malign arteriyel hipertansiyonda anjiotensin II, vasopressin, epinefrin gibi endojen vazokonstrüktif (VK) maddeler artar ve  koryokapiller damarlardan serbestçe koroidal interstiyel sıvısına sızar. Bu VK maddeler koroidal vazokonstrüksiyon ve i...
	RPE iskemisi sonucu kan retina bariyeri yıkılır, koroidden subretinal boşluğa sıvı, protein ve diğer maddelerin sızıntısı sonucu seröz retina dekolmanları görülebilir. Özellikle maküla bölgesinde kistik değişikliklere sebep olabilir. Başlangıçt...
	Akut ciddi koroidal iskemi, koryokapillerde, üzerindeki RPE‘de ve dış retina tabakalarında fokal nekroza yol açabilir.31
	Koroidal vasküler skleroz, Elshnig incileri (fokal dejeneratif RPE alanları) ve yaygın yama şeklinde atrofik RPE alanları şeklinde görülür.69,103Akut hipertansif koroidopatinin sekelleri olarak kabul edilen lineer RPE değişiklikleri (Siegrist s...
	Non-arteritik ön iskemik optik nöropati (NAÖİON), kısa posterior silier arter oklüzyonu sonrası optik sinirin prelaminer veya laminer kısımlarının segmenter veya jeneralize iskemisi sonucu oluşur. Hipertansif hastalarda ani ve büyük bir kan basın...
	2.2 .OPTİK KOHERENS TOMOGRAFİ (OKT)
	1991 yılında  Huang ve ark. tarafından Optik Koherens Tomografi, mikrometre düzeyindeki çözünürlük ile dokunun çapraz-kesitsel görüntüsünü elde  eden, biomedikal doku görüntüleme tekniği olarak tanımlanmıştır.111,112 Retina ve optik sinir başı ...
	Ultrasonda görüntü almak için ses dalgaları kullanılırken, OKT’de  ışık kullanılmaktadır. OKT’de düşük uyumlu interferometri (Michealson interferometrisi)113 aracılığıyla geriye yansıyan ışık dalga derinlik çözünürlüğü ölçülür.
	OKT’de kızıl ötesine yakın 820 nm aşırı ayınlatıcı diod lazer kullanılmaktadır.111,112,114 Bu lazer ışını fundusa gönderilirken, yarı geçirgen aynadan geçer ve ikiye ayrılır. İlk demet (prob ışını) göze girer, ikinci demet ise (referans ışın) r...
	Optik koherens tomografide iki temel tarama şekli vardır: Çizgisel ve halkasal tarama. Bu taramaların her biri tek noktasal A taramadır. A tarama serisi ile elde  edilen bilgi retinanın çapraz kesitidir ve B tarama olarak bilinir.  Retinanın ik...
	OKT’de normal retinal yapıda, arka hyaloid çoğunlukla ince ve hafif yansıtıcı çizgi olarak görülür. Retinaya yapışık olabilir. Bu vitreus hattının hemen ardında reflektif RSLT görülür. OKT ile RSLT kantitatif olarak ölçülebilir.115,116 Fotorese...
	2.3. RETİNA:
	.
	Retina,  retina pigment epiteli ve 9 tabakalı nörosensoryel tabakadan oluşur.
	2.3.1. RETİNA SİNİR LİFİ TABAKASI:
	Retinanın her yanından optik diske doğru ilerleyen ortalama 1.2 milyon
	Kırmızıdan yoksun fotoğraflarda retinal sinir lifi görülebildiği gibi,retinal sinir lifi kalınlık ölçümü için değişik birkaç yöntem vardır.
	-Konfokal tarama lazer oftamoskopi : Ticari adı Heidelberg Retinal Tomografi (HRT) olarak bilinir. 32 koronal kesitte optik siniri inceleyerek üç boyutlu bir görüntü elde edilir. HRT ile disk alanı,çukurluk/disk oranı, çukurluk şekli, rim alanı hakkın...
	-Scanning Lazer Polarimetri (SLP): Retinal ganglion hücre aksonlarının çift-kırılım özelliğinden yararlanarak, RSLT ölçümünü non-invaziv objektif bir şekilde elde etmemizi sağlar.128
	-OKT:  Kızıl ötesine yakın 820 nm aşırı ayınlatıcı diod lazer  ışınını
	3. GEREÇ VE YÖNTEM:
	Bu kesitsel çalışma Eylül 2007 –Ağustos 2008 tarihleri arasında Kocaeli üniversitesi Tıp Fakültesi Göz hastalıları ve Kardiyoloji Anabilim Dalları tarafından yapıldı. Çalışmamız Helsinki bildirgesinde belirtilen kurallara uygun olarak ve Kocael...
	Her olguya polikliniğimizde ayrıntılı göz muayenesi yapıldı. Snellen eşeliyle düzeltilmiş görme keskinlikleri değerlendirildi. Pnömatik tonometre (Topcon CT-80 ) ile göz içi basınçları ölçüldü.Yarıklı lamba biomikroskobu ile ön segment değerle...
	Retinal sinir lifi tabakasında incelmeye yol açacak sistemik/oküler hastalığı olanlar, geçirilmiş ven tıkanıklıkları, makroanevrizma, yaşa bağlı maküla dejeneransı gibi maküla hastalığı olanlar ve geçirilmiş göz cerrahisi hikayesi olanlar çalış...
	Tüm vakaların  Optik Koherens Tomografi (OKT model 3000,Carl Zeiss Meditec Version 3.0 Dublin .CA.USA) ile optik disk, maküler kalınlık  ve RSLT (retinal sinir lifi tabakası ) kalınlık ölçümleri yapıldı.
	3.1.1. OPTİK SİNİR BAŞI ÖLÇÜMÜ:
	Çalışmamızda 6 adet radial taramadan oluşan, hızlı mod optik sinir başı (OSB) tarama (fast optic disk) kullanıldı. OKT ile yapılan optik sinir başı analizinde, elde edilen kesitlerde, retina pigment epitelinin bittiği yer otomatik olarak diskin...
	Şekil 2:Hipertansif bir olgunun OKT ile OSB tarama sonuçları
	3.1.2. RSLT KALINLIK ÖLÇÜMÜ:
	Çalışmamızda RSLT ölçümü için hızlı mod ölçüm (Fast RNFL ) kullanıldı. 3,4 mm çapında bir çember üzerinden, her biri 256 adet A aramadan oluşan, 3 adet ardışık ölçüm yapıldı. 3.4 mm.lik çemberin tam ortasına optik disk gelecek şekilde ayarlandı...
	OKT 3 yazılım programı ile parapapiller RSLT kalınlık parametreleri oluşturuldu. Kullanılan RSLT parametreleri; ortalama kalınlık (360 derece ölçüm), üst kadran kalınlığı (46-135 derece), nazal kadran kalınlığı (136-225 derece), alt kadran kalı...
	Şekil 3: Hipertansif bir olgumuzun RSLT kalınlık parametreleri
	3.1.3. MAKÜLA KALINLIK VE HACİM  ÖLÇÜMÜ:
	Tüm hastalarda makülayı değerlendirmek için hızlı mod maküler kalınlık (fast macular thickness) ölçümü kullanıldı. Merkezi foveadan geçmek üzere, her biri arasında  30 derece açı olan 6 radial tarama uygulandı. Ölçümler analiz edilerek maküler ...
	1-3 mm.’deki maküla kalınlığı; üst iç maküla kalınlığı, alt iç maküla kalınlığı, nazal iç maküla kalınlığı ve temporal iç maküla kalınlığının matematiksel ortalaması alınarak hesaplandı.
	1-6 mm’deki maküla kalınlığı ise literatürde belirtilen ve maküler  kalınlık haritasının orantılı dağılımını temel alan aşağıdaki formüle göre hesaplandı.129 Ortalama maküla kalınlığı (0-6 mm) ise, total maküler hacmin 9 (’ye ((=3,14) bölünmesi...
	Ortalama maküla kalınlığı (1-6mm)=[Ortalama maküla kalınlığı (0-6 mm)-(Santral  1 mm fovea kalınlığı/36](36/35
	3.2. AMBULATUAR KAN BASINCI İZLEMİ  (AKBİ):
	Çalışmaya alınan sistemik hipertansiyon hastalarının,  24 saatlik kayıt  yapan, taşınabilir  (Spacelabs Medical Ambulatuar Blood Pressure Monitor Model no: 90207)  cihaz ile, 24:00 ile 08:00 saatleri arasında 30 dakikalık, 08:00 ile 24:00 saatl...
	Tüm hastaların kan basıncı izlemi, iş günlerinde yapıldı ve hastalara rutin yaptıkları işleri yapmaya devam etmeleri söylendi. Gece ölçümlerinde, gündüz alınan ortalama sistolik ve diastolik basınç ölçümlerinin en az %10 ‘u kadar bir düşüş göst...
	Şekil 4: OKT ile elde edilen maküler kalınlık haritası
	3.3. İSTATİSTİKSEL ANALİZ:
	Çalışmamızda 115 hipertansif hastanın 225 gözünün, 123 sağlıklı bireyin 234 gözünün istatistiksel analizi SPSS 15.0 programı ile yapıldı. Tüm olguların yaşları, hipertansif olguların  hastalık süreleri, OKT ile yapılan RSLT, optik sinir ve makü...
	Ambulatuar kan basıncı ölçümlerine göre, dipper ve non-dipper  gruplarına ayrılan hastalar, birbirleriyle student t testi ile karşılaştırıldılar.
	RSLT, OSB ve maküla ölçümlerinin kan basıncı ölçümleri ile korelasyonu Pearson katsayısı ile değerlendirildi. Korelasyon  katsayısı (r) 0,00-0,25 aralığında   ise zayıf korelasyon;  0,25-0,49 aralığında  ise orta dereceli korelasyon; 0,50-0,74 ...
	4. BULGULAR:
	Çalışmamıza sistemik hipertansiyonu olan 79 kadın, 36 erkek olmak üzere 115  hastanın toplam  225  gözü dahil edildi. 115 hastanın 5‘inin, diğer gözlerinde geçirilmiş ven dal tıkanıklıkları ve yoğun katarakt olması sebebiyle  tek gözleri çalışm...
	Tablo 7: Olguların demografik özellikleri:
	.
	Hipertansif olgularda ortalama disk alanı 2,53±0,44 mm2 iken, kontrol grubunda 2,61±0,48 mm2 olarak bulundu. Hipertansif olgularda OSB çukurluk alanı 0,74 ± 0,52 mm2, rim alanı 1,79 ± 0,42 mm2, çukurluk /disk  oranı 0,28 ± 0,15, çukurluk /disk ...
	Hipertansif olgularda, OSB parametrelerinden çukurluk alanı, c/d alan oranı ve c/d horizontal oranı, kontrol grubuna göre daha geniş bulunurken (p < 0,05), rim alanı daha dar olarak bulundu (p < 0,05). İki grup arasında disk alanı ve c/d vertik...
	Tablo 8 : OKT ile edilen OSB parametrelerinin gruplar arasında karşılaştırılması
	c/d : çukurluk/disk
	Hipertansif olgularda ortalama RSLT  96,42 ±  12,14 µ (mikron)  iken, kontrol grubunda 99,79 ±11,03 µ idi. Hipertansif olgularda  üst kadran RSLT  119,38 ±20,76 µ ,nazal kadran 76,66 ± 18,87 µ, alt kadran 123,63 ± 20,43 µ ,temporal kadran ise 6...
	Hipertansif hastalarda RSLT ölçümlerinde ortalama ve tüm kadranlarda, kontrol grubuna göre incelme saptanmış olup, bu incelmenin ortalama değer ve üst kadranda istatistiksel olarak anlamlı (p<0,05 ) olduğu görülmüştür.(Tablo 9) (Şekil 5)
	Tablo 9: RSLT değerlerinin hipertansif ve kontrol grupları arasında karşılaştırılması:
	RSLT
	         Maküla
	OSB
	Dipper
	Maküla
	HT süresi



	Hipertansif hastalarda 1-3 mm.’deki maküla kalınlığı 252 ± 21,02 µ, 1-6 mm.’deki maküla kalınlığı   234,04 ± 18,35 µ ,total maküler hacim  6,60 ± 0,51 mm3  bulundu. Kontrol grubunda 1-3 mm.’deki maküla kalınlığı  269±22.02 µ, 1-6 mm.’deki makül...
	Şekil 5: Ortalama RSLT kalınlığının hipertansif olgular ile kontrol grubunda dağılım grafiği
	Tablo 10: OKT ile elde edilen maküla verilerinin karşılaştırılması
	Hipertansif hastalar, 24 saatlik AKBİ’deki  gece ortalama KB düşüşlerine göre dipper (7 hasta, 14 göz) ve non-dipper (82 hasta, 163 göz) olarak ikiye ayrıldılar. İki grup AKBİ ve OKT bulguları açısından  karşılaştırıldı.
	Dipper grubunun ortalama hastalık süresi 6,42(0,97 (SE) yıl iken, non-dipper grubunun ortalama hastalık süresi 7,00 ( 0,49 (SE) yıl olarak bulundu (p>0,05) . Dipper grubunda ortalama sistolik kan basıncı 117,28 ( 8,60 mmHg, ortalama diastolik K...
	Non-dipper grubunda ise ortalama sistolik kan basıncı 125,98 ( 14,23 mmHg, ortalama diastolik KB 75,80 ( 9,69 mmHg, ortalama gündüz (saat 06:00-18:00 arası) sistolik KB 123,06 ( 25,87 mmHg, ortalama gündüz diastolik KB 77,16 ( 13,12 mmHg, gece (sa...
	Tablo 11  :Dipper ve non-dipper gruplarının karşılaştırılması :
	Dipper grubunda OSB disk alanı 2,52±0,64 µ, çukurluk alanı 0,75 ±0,50µ; rim alanı 1,77 ± 0,41µ, çukurluk /disk  oranı 0,27 ± 0,16, çukurluk /disk  yatay  oranı 0,53 ± 0,18, çukurluk/disk dikey oranı  0,45 ± 0,15 olarak bulundu.
	Non-dipper grubunda OSB disk alanı 2,55± 0,40µm, çukurluk alanı 0,73 ± 0,49µm; rim alanı 1,81 ±0,42µm, çukurluk /disk  oranı 0,28 ± 0,15, çukurluk /disk  yatay  oranı 0,53 ± 0,15, çukurluk/disk dikey oranı  0,65 ± 2,16 olarak bulundu.(Tablo 12) .Dippe...
	Dipper gruplarında ortalama RSLT  95,91± 10,75 µ, üst kadran RSLT 118,35±19,30 µ, nazal kadran 78 ± 20,68 µ, alt kadran 118,71 ±15,69 µ, temporal kadran ise 68,42 ±10,11µ olarak ölçüldü. Non-dipper grubunda ortalama RSLT  96,72±12,41 µ, üst kad...
	Tablo 12 :Dipper ve non-dipper gruplarında OSB ölçümlerinin karşılaştırılması
	c/d : çukurluk/disk
	Tablo 13  :  Dipper ve non-dipper gruplarında RSLT’nin  karşılaştırılması :
	Dipper grubunda OKT ile yapılan foveal kalınlık ölçümleri 218,78± 15,43 (, total maküler hacim 6,76 ± 0,42 mm3  olarak ölçüldü. Non-dipper grubunda ise foveal kalınlık ölçümleri 217,38±25,30 µ, total maküler hacim 6,61 ±0,51 mm3 olarak bulundu ...
	Tablo 14: Dipper ve non-dipper grupları arasında OKT ile maküla ölçümlerinin karşılaştırılması
	OKT ölçümleriyle, ortalama diastolik, sistolik KB, gece ve gündüz elde edilen ortalama sistolik, diastolik KB, gece ölçülen minimum ve maksimum diastolik KB
	arasında  korelasyon varlığı araştırıldı.
	Şekil  6: Ortalama sistolik KB ile 1-3 mm.deki maküla kalınlığı arasındaki korelasyon grafiği
	Ortalama sistolik (şekil 6), ortalama  diastolik KB ve ortalama gece  diastolik KB  ile 1-3 mm’deki maküler kalınlık arasında anlamlı zayıf negatif korelasyonun olduğu bulundu (sırayla r=-0,187, p= 0,013; r=-0,187, p= 0,015; r=-0,183, p=0,049). Gece...
	Sistemik hipertansiyonlu olgularda hastalığın süresi ile ortalama RSLT, 1-6 mm’deki maküla kalınlığı ve total maküler hacim arasında ters, zayıf  korelasyon varlığı gösterildi (sırayla  r:-0,154, p:0,041; r:-0,178, p:0,018; r:-0,183, p:0,015). ...
	Şekil 7: Gece ölçülen maksimum sistolik KB ile c/d oranı arasındaki  korelasyon grafiği
	Şekil 8: Ortalama RSLT kalınlığı ile hipertansiyonun süresi arasındaki korelasyon grafiği
	Şekil 9: 1-6 mm’deki maküla kalınlığı ile hipertansiyonun süresi arasındaki korelasyon grafiği
	Şekil 10: Total maküler hacim ile hipertansiyonun süresi arasındaki korelasyon grafiği
	Tablo 15: OKT ile elde edilen değerlerinin kan basınçları ve HT süresi  ile korelasyonu:
	5. TARTIŞMA:
	Hipertansif hastalarda hedef organ hasarını değerlendirmede, en önemli kriterlerden biri  göz dibi muayenesidir. Göz dibi muayenesinde klasik olarak dörtlü Keith Wagener sınıflaması çoğu klinisyenin pratiğinde yer alır. Yalnız hipertansif re...
	Çalışmamızda,  glokom gibi sinir lifi kaybı oluşturan hastalıklarda RSLT kaybını erken tanımayı sağlayan, güvenilirliği, tekrar edilebilirliği kanıtlanmış, uygulanımı kolay  olan OKT ile hipertansif hastaları değerlendirmeyi amaçladık. Hipertan...
	Sistemik hipertansiyonun göze olan etkileri  oküler kan akımı ve otoregülasyon mekanizmasında neden olduğu değişiklikler ile gelişir. Oküler kan basıncı regülasyonunun üç görevi vardır: (i) Perfüzyon basıncındaki değişiklikleri ayarlamak (otoreg...
	Otoregülasyon ise perfüzyon basıncındaki değişiklikleri dengeleyen, ancak bunu  belirli bir perfüzyon aralığında yapabilen bir mekanizmadır.140-142 Perfüzyon basıncındaki belirgin değişiklikler otoregülasyonu bozabilir. Arteriyel hipertansiyonda ...
	Otoregülasyon, myojenik yanıtla, metabolik mekanizmalarla ve endotelyal hücre fonksiyonuyla ilişkilidir. Endotelyal hücreler  aldığı kimyasal, fiziksel ve biolojik bilgilere göre, endotelyal kökenli vazoaktif maddeleri (EKVM ) üretir ve salınım...
	Sistemik hipertansiyonda, vazokonstrüktif ajanların artmış ya da vazodilatör ajanların azalmış olmalarına bağlı olarak vazomotor tonus değişikliklerinin yanı sıra  prekapiller direnci sağlayan damarlarda duvar kalınlaşması gibi anatomik değişik...
	Retinal kapillerler, retinanın iç üçte ikilik kısmında bulunur.Retinanın dış üçte birlik alanı ise koroidden beslenir.158 Retinanın oksijen ihtiyacı yüksek oranda, yüksek perfüzyon basıncına sahip olan koroidden sağlanır. Koroid perfüzyon basın...
	Perfüzyon basıncının ortalama kan basıncı ile göz içi basıncının farkına eşit olduğu kabul edilmiştir.31 Artmış kan basıncının otoregülasyonu bozduğu gibi, artan göz içi basınçları da perfüzyon basıncını azaltarak otoregülasyonu bozmaktadır.   ...
	Hipertansif retinopati, retinal sinir lifi anterograd ve retrograd aksoplazmik transportun durmasından dolayı oluşan lokal iskemi alanları ile karakterizedir. Bu da mitokondrinin aksoplazmik komponentlerinde ince tabakalar halinde kitle birikim...
	Kronik hipertansiyon durumlarında, İRİS gelişmeden, retinal sinir lifinde incelmenin ya da belirgin hipertansif retinopati bulguları gelişmeden  RSLT ‘de erken  dönemde bir incelmenin   olup olmayacağı araştırma konusu olmuştur. Bu amaçla Hayreh  2...
	Peripapiller ölçümlerde RSLT’nin fizyolojik çift tepeli  bir  konfigürasyonu olduğu bilinmektedir. Üst ve alt kadranlar daha kalın (tepe), nazal ve temporal kadranlar (oluk)  daha incedir. Bu konfigürasyon, histolojik olarak da sinir lifi tabak...
	Ergin ve ark.168 sistemik hipertansiyonu olan hastalar ile kontrol grubunun santral kornea kalınlığı ve NFA II (nevre fiber analyzer) ile ölçtükleri  retinal sinir lifi kalınlığını karşılaştırmışlardır. RSLT kalınlıkları açısından anlamlı bir...
	Erken glokomatöz değişimi olan gözlerin, normal gözlerden ayırımını yapmaya çalışan  OKT çalışmalarında, öncelikle çift tepeli konfigürasyonun tepeleri olan üst veya alt RSLT’in incelmeye başladığı savunulmuştur.169,170  Parkinson ve Alzheimer ...
	Epinefrin, sempatik tonusun artmış olduğunun bir göstergesidir ve esansiyel hipertansiyonlularda yüksek olduğu bilinmektedir.176  Nakano ve ark.177  non-dipper hastalarında plazma epinefrin seviyelerini daha yüksek bulmuşlardır. Yaptıkları çal...
	Non-dipperlarda serebrovasküler infarkt görülme sıklığının dipperlara kıyasla artmış olduğunu; 180,181  ekstrem dipperlarda ise serebral kanama riskinin dipperlara göre artmış olduğunu göstermişlerdir.180 Non-dipperlarda görülen artmış serebrov...
	Graham ve ark. 1999 yılında sistemik kan basıncı değişikliklerinin glokomatöz hasara olan  etkilerini araştırmışlardır.189 Görme alanında progresif kötüleşme gösterenlerde noktürnal sistemik kan basıncı azalmasının daha fazla olduğu gösterilmiş...
	Çalışmamızda, dipper ve non-dipper grupları ile elde ettiğimiz OKT parametrelerini karşılaştırdığımızda, istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı. Dipper grubumuzun, non-dipper grubuna kıyasla  oldukça az sayıda olmasının  sonuca etkisi ...
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