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OZET

Yeni Tam Primer Hipertansiyon Hastalarinda Koroidal Kahinhk ve Gozici
Basinci Degerlerinde Medikal Tedavi ile Ortaya Cikan Degisiklikler

Amag: Yeni tan1 primer HT olgularinda koroidal kalinlik (KK) ve gozigi
basinc1 (GIB) degerlerinde medikal tedavi ile ortaya ¢ikan degisiklikleri incelemek.

Materyal ve Method: Calisma Karadeniz Teknik Universitesi T1p Fakiiltesi
G0z Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda, Agustos 2014 — Eyliil 2015 tarihleri arasinda
gerceklestirildi. Yeni tani almig 46 primer HT hastasinin 92 gozii ve 33 saglikh
goniilliiniin 66 gozi prospektif olarak degerlendirildi. HT hastalar1 antihipertansif
ilag olarak perindopril arjinin ve amlodipin besilat kullananlar olarak tizere iki gruba
ayrildi. Kontrol muayeneleri her vakada ¢alismaya katilimda ve c¢alismaya
katilimdan itibaren 3. ve 6. ayda yapildi. Tiim olgularda (civali sfigmomanometre)
ile ortalama arteriyel basing 6l¢timii (OAB), non-kontakt tonometre ile gozi¢i basinci
(GIB) ol¢iimii ve optik kohorens tomografi (OKT) ile koroidal kalinlik (KK)
analizini de iceren detayli g6z muayenesi yapildi. Elde edilen veriler istatistiksel
olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya yas ortalamasi 49.95+7.87 yil olan perindopril arjinin
(Grup 1) kullanan 21 HT hastasi, 47.96£10.77 yil olanamlodipin besilat (Grup II)
kullanan 25 HT hastas1 ve 46.82+7.59 yil olan 33 saglikli katilimc1 dahil edildi.
Calismadaki gruplar arasinda cinsiyet agisindan anlaml bir farklilik yoktu (p=0.917).
Kontrol grubunda baslangicta ve sonraki tiim vizitler arasindaki Ol¢timler
karsilagtirildiginda OAB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmazken (p=0.056), Grup I ve Grup II’de bu degerlerin anlamli olarak azaldig:
saptand1 (sirasiyla p< 0.001, p = 0.009). KK degerlerindeki degisim agisindan ardisik
ic seans kiyaslandiginda sadece Grup I’deki KK degerlerinde giderek artis seklinde
anlamli degisiklik gozlenirken (p=0.004), diger gruplardaki KK olgiimlerinde ise
anlamli bir fark saptanmadi (p=0,943, p=0,484). Ardisik vizitlerde yapilan GIB
dlgiimlerine bakildiginda, her {ic grupta da GIB degerlerinde istatistiksel olarak
anlaml1 bir degisiklik saptanmadi (sirasiyla p=0.421, p=0.306, p=0.879). Korelasyon
analizinde; her ti¢ gruptaki her {i¢ seansta elde edilen OAB degerleri ile KK degerleri
Olgiimleri arasinda anlamli bir iliski yoktu (r=-0.062, p=0.345). Her ii¢ grubu dahil



ettigimiz zaman tiim seanslarda elde edilen GIB degerleri ile KK &l¢iimleri arasinda
anlaml1 bir iligkinin olmadig1 goriildi (r=0.026, p=0.692).
Sonu¢: Primer HT tedavisinde perindopril arjinin kullanimiyla OAB

diisiiriilmesi KK diizeylerinde anlamli bir artisa yol agmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Primer Hipertansiyon, Koroidal Kalinlik, Gozigi

Basinci, Optik Kohorens Tomografi



SUMMARY

The Alterations of Choroidal Thickness and Intraocular Pressure Values with
Medical Treatment in Newly Diagnosed Primary Hypertension Patients

Aim: To investigate the alterations of choroidal thickness (CT) and
intraocular pressure (IOP) values with medical treatment in newly diagnosed primary
hypertension patients.

Materials and Metods: The study was performed at Karadeniz Technical
University Faculty of Medicine, Department of Ophthalmology between August 2014
and September 2015. 92 eyes of 46 newly diagnosed primary hypertension cases and 66
eyes of 33 healthy volunteers were prospectively evaluated. The patients were randomly
divided into two groups as using peryndopryl arginine (n=21) and amlodipine besylate
(n=25) as antihypertensive agents. Next control examinations were performed in all
cases at 3th and 6th month after the beginning of treatment. The detailed
ophthalmological examination was performed in all cases including mean arterial
pressure measurements with sphygmomanometer; intraocular pressure measurements
with non-contact tonometer and choroidal thickness analysis with optic coherence
tomography (OCT) at all visits. The obtained data were analyzed statistically.

Results: 21 primary hypertension patients using perindopril arginine (Group 1)
with a mean age of 49.95 £ 7.87 years, 25 primary hypertension patients using
amlodipine besylate (Group II) with 47.96 + 10.77 years and 33 healthy volunteers with
46.82 £ 7.59 years were included in our study. There was no statistically significant
difference in gender between the subjects included in the study (p = 0.917). In control
group there was no statistically significant difference between OAB values of first
examination and the follow-up examinations (p = 0.056) but in Group | and Group II,
these values decreased significantly (p = 0.000, p = 0.009). When three consecutive
examinations were compared in terms of changes in CT values, only a significant
increase was observed in CT values in Group | (p = 0.004), but no significant difference
was found in all other CT measures (p=0,943, p=0,484). When IOP measurements
were evaluated for each visit in the groups, there was no statistically significant
change in 10P values for Group I, Group Il and control group (p = 0.421, p = 0.306,
p = 0.879). In correlation analysis; There was no significant relationship between the
OAB values obtained in each of the three examinations in each of the three groups



and the measurements of CT values (r = -0.062, p = 0.345). When we evaluated all
three groups, there was no significant relationship between 10P values obtained at all
sessions and CT measures (r = 0.026, p = 0.692).

Conclusion: Reduction of MAP through the use perindopril arginine in the
treatment of primary hypertension leads to a significant increase in at choroidal
thickness. This can be attributed to the effective vasodilation of the vasculature and to

the idiosyncratic nature of the drug.

Key Words: Primary Hypertension, Choroidal Thickness, Intraocular Pressure,

Optic Coherence Tomography
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1. GIRIS

“Kan Basinc1” damar yatagindaki kanin akim sirasinda damar duvarlarina
yaptigi basing olup birimi mmHg’dir ve kardiyak output ve periferik direng gibi
hemodinamik parametrelerle belirlenir. Birimi Arteriyel kan basincinin normal kabul
edilen simirlarin lizerine ¢ikmasina hipertansiyon denir. Hipertansiyon viicuttaki kan
basinci diizensizligini gosteren bir durum olup tiim sistem ve organlar1 etkileyebilen
bir hastaliktir. Yapilan bir ¢alismada hastaligin 65 milyondan fazla Amerikali’y1
etkiledigi ifade edilmistir. Tiirkiye’de hipertansiyon prevalanst %30.3 olarak
bildirilmistir. Hipertansiyonun %951 primer (esansiyel), %5’ ise sekonder olarak
goriilmektedir. Kalp, bobrekler ve beyin ile birlikte goz de sistemik hipertansiyonun
etkiledigi hedef organlarindan birisidir. Hipertansiyonun okiiler etkileri retina, koroid
ve optik sinirde gozlenebilir. Kontrol altina alinamamis hipertansiyon farkli retina
seviyelerinde perflizyon bozukluklarina ve noron kaybina yol agabilir (1).

Tedavisinde yasam aliskanliklar1 degisimi haricinde uygulanacak metod
medikal tedavilerdir. Tibbi tedavi segenekleri arasinda anjiotensin donistiiriicii
enzim inhibitdrleri(ACEI), anjiotensin reseptdr blokorleri(ARB), kalsiyum kanal
blokorleri(CaKB), beta blokorler ve tiazid grubu diiiretikler bulunmaktadir. Yeni
yayinlanan JNC8 kilavuzuna gore 60 yas altindaki primer hipertansiyon hastalarinda
ek sistemik hastalik yoksa (koroner arter hastaligi, diabetes mellitus) hedeflenen kan
basinct sistolik 140, diastolik 90 mmHg olup ilk sirada tercih edilebilecek medikal
tedaviler tiazid grubu diiiretikler, kalsiyum kanal blokorleri, ACEI veya ARB’dir (1).

ACE inhibitorleri anjiotensin I’in anjiotensin II’ye doniisiimiinii katalize eden
ACE’yi inhibe ederek giiglii bir vazokonstriktdr olan anjiotensin II'nin olusumunu
engellemek suretiyle etki ederler. Bu ilaglar ayni zamanda bir kininaz olan ve
bradikinini pargalayarak inaktive eden bu enzimi, ACE’yi inhibe ederek vazodilator
bir peptid olan bradikinin diizeylerini yiikseltirler. Boylece vazodilatasyon sonucu
periferik damar direnci diiserek antihipertansif etki olusur. Kalsiyum kanal blokorleri
vaskiiler diiz kas ve miyokard hiicre membraninda adrenerjik (a1, 1) ve anjiotensin
II tip 1 reseptdrlerin uyarilmasi ile c¢alisan, voltaj bagimhi L-tipi yavas kalsiyum
kanallarni inhibe ederler. Damar diiz kasi ve miyokard hiicresine Ca™" girisini

azaltarak sistolik Ca™ diizeyini diisiiriip eksitasyon kontraksiyon ikili iligkisini



bozarlar ve vazodilatasyona neden olurlar. Arteriyel dilatasyon baslica etki
mekanizmalaridir.

Goziin kanlanmasi biiyiik oranda koroid denilen retina ile sklera arasindaki
damar agindan saglanmaktadir. Koroid gozde kan akiminin yaklasik %80’ini
karsilamaktadir. Retina ve koroidi etkileyen pek c¢ok hastalikta koroid 6nemli rol
oynar. Koroid kalinligi birgok hastalikta etkilenebilmektedir. Gelisen cihaz
teknolojisi sayesinde giiniimiizde artik koroid de dahil olmak iizere goziin
dokularinin non-invaziv olarak histolojik kesit derecesinde goriintiilenmesi
miimkiindiir. Optik kohorens tomografi cihazlar: sayesinde bu yiiksek ¢oziiniirliikli
goriintiileme miimkiin olabilmektedir.

Gozici basinci (GIB) glokom tani ve takibinde en dnemli parametrelerden
olup tedavinin etkin olabildigi tek risk faktoriidiir. Uzun siireli kontrol edilmemis
GIB yiiksekligi ganglion hiicre aksonlarmin kaybma neden olarak optik diskte ve
gorme alaninda glokoma 6zgii degisikliklerle sonuglanir.

Bu c¢aligmanin amaci yeni tani konulmus primer hipertansiyon hastalarina
tedavi amagli baslanan ACEI grubu bir ilag olan “perindopril arjinin’in ve CaKB
grubu bir ilag olan “amlodipin besilat”’in koroid kalinligina ve goézi¢i basinci

degerlerine olan muhtemel etkilerini aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Hipertansiyon

2.1.1. Tanmim, Etiyoloji ve Patogenez

Arteriyel basinct olusturan iki bilesen kardiyak debi ve periferik direngtir.
Kardiyak output, kalp atim hacmi ve atim sayisi ile iliskiliyken, kalp atim hacmi ise
miyokardiyal kasilma giicii ve vaskiiler bolmenin boyutuna bagimlidir. Periferik
arteriyel direng kii¢iik arterler ve arteriyollerdeki fonksiyonel ve anatomik
degisikliklerle belirlenir (2). “Sistemik Kan Basinci = Kalp debisi x Periferik
Arteriyel Direng” seklinde diisiiniildiigiinde; bu denklemin bilesenlerini diizenleyen
noral, humoral ve metabolik etkenler belirli bir dengede kaldik¢a, kan basinct normal
sayilan diizeylerde bulunmaktadir. Kalp debisinin veya arteriyel direncin artmasi
halinde bunlarin {iriiniin olan kan basinci da artmakta, diger ifadeyle hipertansiyon
ortaya ¢ikartmaktadir (3).

Kan basincini fizyolojik sinirlarda, viicudun gereksinimine gore diizenleyen
sistemlerin bir veya birkacinin bu etkilerini yitirmesi veya yillarla birlikte vaskiiler
elastisitenin azalmasiyla kan basinci ylikselme egilimi gosterir. Bilylik arterlerde kan
basicinin siirekli olarak normal kabul edilen degerlerin iistiinde olmasina “Sistemik
Arteriyel Hipertansiyon” denir. Hipertansiyon viicuttaki kan basinci diizensizligini
gosteren patolojik bir durumdur ve tiim organ ve sistemleri etkileyebilmektedir. %95
oraninda esansiyel (primer), %5 oraninda ise baska patolojilere bagl sekonder olarak
goriilmektedir. Hipertansiyonu olanlar inme, miyokard infarktiisi (MI), kalp
yetmezligi, periferik damar hastaligi, bobrek hastaligi ve goziin ozellikle retina
tabakasinda olusabilecek komplikasyonlar agisindan daha yiiksek risk altindadir (4).

Kan basimci 6l¢glimii sfigmomanometre denilen cihazlarla yapilabilmektedir.
Normal erigkinlerde kullanilan manson boyu 35 cm, eni 12 cm olmalidir. Mangon
dirsek ¢ukurunun en az 2.5-3 cm lizerinde olacak sekilde kolu sarmalidir. Steteskop
manson altina yerlestirilmeden, dirsek cukurunda serbest olarak yapilmalidir.
Manson kesesi brakiyel arter iizerinde olacak sekilde, havasi radial nabzin

kayboldugu diizeyin 20-30 mmHg iizerine kadar sisirilir. Steteskop brakiyel arter



tizerindeyken kontrol valvi agilarak saniyede 2-4 mmHg hizla indirilir. Manson
basinct azalmaya bagladiktan sonra oskiiltasyon ile sesin ilk duyuldugu anda okunan
deger sistolik basingtir. Sesin isitilmedigi zamanda okunan deger ise diastolik
basingtir (5).

NICE 2011 Kilavuzuna gore; kan basinci dlglimii yapilirken ortam sessiz ve
sakin olmal1, 6l¢tim yapilan kol desteklenmeli, 6l¢iim Oncesi radiyal / brakiyal nabiz
muayenesi yapilmali, nabiz diizensiz ise dogrudan oskiiltasyon ile manuel 6l¢iim
tercih edilmelidir. Bu durumda otomatik cihazlarin giivensiz oldugu sdylenebilir (6).

Insan viicudunda kan basincinin kontrolii bobrekler, santral sinir sistemi,
periferik sinir sistemi, vaskiiler endotel ve adrenal bez arasindaki karmasik
etkilesimle saglanir. Kisinin yasam tarzi, ¢evresel faktorler, demografi ve metabolik
ozellikleri genetik yatkinlik ile birlesip hastaligi daha da siddetlendirebilmekte ve
komplikasyon olasiligini arttirabilmektedir. Hipertansiyon prevalansi yas ile artar ve
ailevi yatkinlik durumu s6z konusudur. Siyah irkta beyazlardan daha sik goriliir.
Diisiik sosyoekonomik diizeyi gecikmis tant nedeni ile yliksek komplikasyon
gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak nitelendirilebilir (7).

Kan basincini arttiran faktorler arasinda obezite, insiilin direnci, asir1 alkol
kullanimi, yiiksek tuz alimi, yas, sedanter yasam, stres, diisiik potasyum ve kalsiyum
alimi1 mevcuttur (8,9).

Genetik ¢aligmalarda hipertansiyon gelisimi ile en gii¢lii iliskisi olan genler
renin-anjiotensin  sisteminin  bilesenlerine ait oldugu saptanmistir. Bunlar
anjiotensinojen, anjiotensin doniistiiriicii enzim, anjiotensin-2 tip 1 reseptdrii ve beta-
2 adrenerjik reseptordiir (10).

Hipertansiyon, kan basincinin sistolik 140, diastolik 90 mmHg veya daha
yiiksek seyretmesi olarak tanimlanir. Bu durumda hastaya ambulatuar kan basinci
Olclimii (giin i¢i uyanik saatler boyunca saatte en az iki 6l¢iim) Onerilir. Eger bu
miimkiin degilse evde kan basinct Olgtimleri yapilir. HT tanist konulurken sol
ventrikiil hipertrofisi, retinopati, kronik bdbrek hastaligi gibi hedef organ hasarlari
aragtirtlmali, kardiyovaskiiler risk hesaplanmalidir. Hedef organ hasari igin
proteiniiri/ hematiiri testi, plazma glukozu, elektrolitler, kreatinin, total kolesterol,

HDL-K 6l¢iimii ve GFR tayini; géz dibi muayenesi, EKG ¢ekimi yapilmalidir (6).



2.1.2. Epidemiyoloji

Hipertansiyon (HT) iilkemizde ve diinyada giderek artan bir saglik sorunu
olmaya devam etmektedir. Prevalansi diinya capinda degiskenlik gdstermektedir.
Kirsal Hindistan’da en diisiik prevalans mevcut olmakla birlikte (%3.4 erkek, %6.8
bayan) , Gliney Afrika’da %78, Polonya’da erkeklerde %68.8, bayanlarda %72.5 gibi
yiikksek oranlara ulasabilmektedir (11). Hipertansiflerin yaklasik olarak 1/3’i
gelismis tilkelerde, 2/3°1 gelismekte olan iilkelerde yasamaktadir. Hipertansiyonun
meydana getirdigi 6lim ve maluliyetlerin %80’ az gelismis ve gelismekte olan
tilkelerde goriilmektedir ve 2025 yilinda diinya genelindeki prevalansinin %29.2’ye
cikabilecegi 6ngoriilmektedir (12). Tiirk Hipertansiyon ve Bobrek Hastaligi Dernegi
2012 verilerine gore hipertansiyon hastaliginin Tiirkiye’deki prevalansi %30.3 olup,
bu deger bayanlarda %28.4, erkeklerde %32.3 olarak bulunmustur. Antihipertansif
ila¢ kullanim1 son verilere gore iilke genelinde %47.5’tir (13). Bu haliyle HT tiim
diinyay1 etkileyen 6nemli bir halk sagligi problemidir ve dnlenmesi, tanisi, tedavisi

ve kontrolii 6ncelik tagimaktadir.

2.1.3. Simiflandirma

NICE 2011 Kilavuzuna Gore Tanim ve Siniflama:

1. Evre 1 HT: Klinik kan basinci 6l¢iimiinde sistolik kan basinci 6l¢limiiniin
140 mmHg veya tlizeri; diastolik kan basici 6l¢glimiiniin 90 mmHg veya iizerinde
olmast + ambulatuar kan basinci takibinde giin i¢i veya evde kan basinct olgiim
ortalamasinin sistolik 135 mmHg, diastolik 85 mmHg veya {izerinde olmasi

2. Evre 2 HT: Klinik kan basinci 6lgtimiinde sistolik kan basinci 6l¢limiiniin
160 mmHg veya iizeri, diastolik kan basinci dl¢imiiniin 100 mmHg veya tizerinde
olmast + ambulatuar kan basinci takibinde giin i¢i veya evde kan basinct 6lgiim
ortalamasinin sistolik 150 mmHg, diastolik 95 mmHg veya iizerinde olmas1

3. Evre 3 HT : Klinik kan basinci 6l¢iimiiniin sistolik 180 mmHg veya iizeri

veya diastolik 110 mmHg veya tizeri olmasidir.



Ofis Ol¢limlerine gore yapilan hipertansiyon ve siniflamasi 2013 Avrupa

Kilavuzunda degismemistir (Tablo 1) (1).

Tablo 1. Ofis Olgiimlerine Gére Elde Edilen Kan Basinci Seviyeleri Ve

Siniflandirmasi
Kategori Sistolik (mmHg) Diastolik (mmHg)
Optimal <120 ve <80
Normal 120 -129 ve / veya 80-84
Yiiksek normal 130 -139 ve / veya 85 -89
Evre 1 HT 140 -159 ve / veya 90-99
Evre 2 HT 160 - 179 ve / veya 100 - 109
Evre 3HT >180 ve / veya >110
izole sistolik HT >140 ve <90

Hipertansiyon kronik bir hastaliktir ve yasamin tim yonlerini etkileme
potansiyeline sahiptir. Tedavisi egitim, yasam degisiklikleri ve tibbi tedaviyi iceren
yasam boyu devam eden bir siirectir. Erken teshis sonrasi baglatilan yasam tarzi
degisiklikleri sayesinde erken yasta Olim ve hipertansiyon hastaligina bagh

komplikasyonlarin gerilemesi saglanacaktir.

2.1.4. Klinik Belirti ve Bulgular

Esansiyel hipertansiyon baslangi¢ yillarinda genellikle herhangi bir sikayete
yol agmaz ve kan basincindaki yiikselme diginda patolojik fizik bulgu da mevcut
degildir. Ancak zamanla hedef organlarda (kalp, arter ve venler, retina, bobrek,
beyin) olusturdugu degisiklikler ve komplikasyonlar c¢esitli semptomlarin ve
bulgularin ortaya ¢ikmasina yol agar. Bas agrisi, bas donmesi, sersemlik hissi ve
halsizlik gibi nonspesifik sikayetler de genellikle hafif hipertansiyonlu hastalarda
goriilmez. Bu tiir sikayetlere kan basinci normal olan kisilerde de aym siklikla
rastlanmaktadir. Hipertansiyon siddeti artinca enseden baslayan, sabahlari daha
belirgin olan ve giin boyunca siddeti azalan bas agrilar1 baslar. Hipertansiyonda

degismez fizik bulgu, kan basincinin yiiksek bulunmasidir (14).



2.1.5. Tedavi

Yapilmis klinik ¢alismalar hipertansiyon hastalarinda antihipertansif tedavi
ile kan basincinmi diisiirmenin kalp krizi, inme, kalp yetmezligi, son donem bobrek
hastalig1 gibi durumlar azalttigini gostermistir. Hipertansiyon tedavisinde kullanilan
ilaglar 5 ana grupta toplanabilir. Bunlar; Renin — anjiotensin sistemini (RAS)
etkileyen ilaglar, damar diiz kasinda etkili ilaglar, diiiretikler, sempatolitikler ya da
adrenerjik sinir sistemi antagonistleridir (1).

Renin-anjiotensin-aldosteron sistemi viicut sivilarinin ve sodyum dengesinin
buna bagl olarak da kan basincinin regiilasyonunda olduk¢a 6nemli yere sahiptir
(15). ACEI; anjiotensin I’in anjiotensin II’ye déniisiinii katalize eden ACE enzimini
inhibe ederek giiglii bir vazokonstriktor olan ATII olusumunu engeller. Bu enzim
aym zamanda vazodilatdr bir peptid olan bradikinini pargalamakla gérevlidir. ACEI
vazodilator bir peptid olan bradikinin diizeylerini yiikseltir (16, 17). Boylece
vazodilatasyon sonucu periferik damar direnci diiserek antihipertansif etki meydana
gelir. ACEI ayrica kalp ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinde proliferasyonu ve
“remodelling’’1 azaltir. Su ve tuz tutulmasi etkisi de aldosteron salinimini tetikleyici
etkisinin diismesi ile azalir. ACEI bir diger etki gdsterdigi durum; anjiotensinin
sempatik ganglion ve sempatik sinir uglarindan norepinefrin saliimini uyarip,
norepinefrin geri aliminm1 engellemesini, bdylece tiim viicutta sempatik aktivite
artisinin 6nlenmesidir.

Anjiotensin I’in Anjiotensin II’ye doniismesini saglayan ACE’nin ve renin-
anjiotensin sistem komponentlerinin okiiler dokuda bulundugu bilinmektedir (18,
19). ACEI ilaglarm etki ettigi renin-anjiotensin-aldosteron sisteminin ilk basamagi
sayilabilecek renin enzimi mRNA’st RPE ve koroidde gosterilmistir (20).
Anjiotensinojen enzimi pigmentsiz siliyer epitelde ve anjiotensinojen gen
ekspresyonu da retina, koroid ve sklera tabakalarinda gosterilmistir. ACE; insan
pigmentsiz siliyer epitelinde ve ayn1 zamanda retina ve koroid tabakalarinda tespit
edilmistir (20,21).
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- 1
l - ACE-Kininaz Il

Anjiotensin Il
l ‘ Inaktif Peptidler

Sekil 1. Renin-anjiotensin-aldosteron aksi. ACE: Angiotensin-converting
enzyme (22).

Kalsiyum kanal blokérleri; vaskiiler diiz kas ve miyokard hiicre membraninda
adrenerjik (al, B1) ve anjiotensin II tip 1 reseptorlerin uyarilmasi ile ¢alisan, voltaj
bagiml L- Tipi yavas kalsiyum kanallarini inhibe eder. Damar diiz kas1 ve miyokard
hiicresine Ca+2 girigini azaltarak sistolik kalsiyum diizeyini diisiiriip eksitasyon
kontraksiyon ikili iliskisini bozarlar ve sonugta vazodilatasyon meydana gelir.
Arteriyel dilatasyon sonucu periferik direncin azalmasi kalsiyum kanal blokorlerinin

baslica etki mekanizmasidir (23).

2.1.6. Hipertansif Retinopati

Hipertansiyona bagli géz komplikasyonlar1 18. yiizyilin ilk yarisindan
itibaren bilinmektedir. G6z dibinin viicutta arter ve arteriyollerin goriilebildigi tek
bolge olmasi sebebiyle bize mikrovaskiiler hasar1 degerlendirme imkani tanir.

Hipertansiyonun g6z komplikasyonlar1 arasinda retinopati haricinde retinal ven



tikanikliklari, retinal arter tikanikliklari, retinal emboli, iskemik optik ndropati,
hipertansif koroidopati gibi diger tablolar da vardir. Retina degisikliklerinin
degerlendirilmesi hipertansiyon hastaliginda hem tan1 hem de takip acisindan
onemlidir (24, 25).

Hipertansif retinal vaskiiler belirtiler genel olarak arteriyoler degisikliklere
(genel arteriyoler daralma, odaksal arteriyoler daralma, arteriyovendz ¢entiklenme ve
arteriyoler duvar matlasmasi) ve daha ¢ok ilerlemis retinopati lezyonlarina
(mikroanevrizmalar, leke ve alev sekilli kanamalar, pamuk lekeleri, sert eksiidalar ve
optik disk sismesi) siniflandirilabilir. Disk sismesi haricinde, bu belirtiler yetigkin
popiilasyonlarda, hatta bilinen yiiksek tansiyon geg¢misi olmayan kigilerde tespit
edilebilir (26).

Hipertansif retinopatinin ¢ok sayida smiflandirmasi olmakla birlikte ilk
smiflama 1939 yilinda Keith, Wagener ve Barker’in olusturdugu modeldir (27).

Evre 0 : Retinal damarlarda degisiklik yok

Evre 1 : Zor tespit edilebilen retinal arteriyel daralma

Evre 2 : Fokal diizensizlikler ile birlikte asikar retinal arteriyel daralma

Evre 3 : Evre 2 + retina kanamalar1 ve/veya eksiidalar

Evre 4 : Evre 3 + disk kabariklig1 seklindedir.

Hipertansif retinopati tedavisinde genel goriis, hipertansiyon tedavisi ile es
zamanlh evrelerde gerileme gozlenebilecegi yoniindedir fakat yiiksek kan basinci

varhiginda bu belirtiler es zamanl da gozleniyor olabilir (28-31).

2.2. Koroid

2.2.1. Koroid anatomisi

Koroid; Latince “membran” ve “yap1” kelimelerinden koken alan bir terimdir.
Koroid dokusu ile ilgili ¢calismalar ¢ok eskilere dayanmakta olup, koryokapillaris ilk
olarak 1702 yilinda Hovius tarafindan tanimlanmistir (32). Koroid tabakasi benzersiz
anatomik ve histolojik bir yapiya sahiptir. Genis fenestrali kapillerler ile birlikte

mikrosirkiilasyon saglanmaktadir.



Arkada optik diskten 6nde siliyer cisme kadar uzanan, sklera ile retina arasina
yerlesmis bol damarli bir tabaka olan koroid ile sklera arasinda suprakoroid lamina
adim1 alan potansiyel bosluk mevcuttur ve pigmentli ince bag dokusu lifleri ile
oriiliidiir. i¢inden uzun ve kisa siliyer arter ve sinitler geger (33).

Koryokapillaris, 40-60 mikron ¢apinda, endoteli ¢ok sayida pencere igeren bir
kapiller yataktir. Retinal kapillerler ile kiyaslandiginda genis ¢aplarda fenestralara
sahiptir ve bu fenestralar molekiillerin hizli transportunu saglar. Arka kutupta
lobiiler, ekvator bolgesinde ig seklinde fundus periferinde merdiven tarzinda patern
gosteren ve end-arteriyol gibi fonksiyon goren bir sistemdir (33).

Koroidal arter ve venler birbirine paralel degildir. Koroidin arteriyel
dolagimini kisa arka siliyer arterler, iki uzun arka siliyer arter ve 6n siliyer arterler
saglar. Kisa arka siliyer arter arka koroidi ve peripapiller bolgeyi beslerken; 6n
koroid uzun arka siliyer arterler ve on siliyer arter ile beslenir. On siliyer arterler
oftalmik arterin dahdir ve rektus kaslari ile one dogru seyrederek siliyer cisme
girerek iris ve 6n koryokapiller tabakay1 beslerler. Kan, kisa arka siliyer arterler ile
koroide girer. Koroidal damarlarin dis tabakasi Haller tabakasi olarak bilinir ve
goreceli olarak biiyiiktiir ve buradaki damarlar Sattler tabakasi olarak bilinen
tabakadaki kii¢iik ¢apli damarlarla birlesir. Kisa arka siliyer arterler ile gelen kan bu
yolla tiim koroid boyunca dagilir. Internal karotid arterin ilk dali olan oftalmik arter,
medial ve lateral arka siliyer arterlere ayrilir. Bu iki dalin her biri, bir uzun arka
siliyer arter ve degisen sayida kisa arka siliyer arteri olusturur. Uzun arka siliyer
arterler optik sinirden yaklasik 3-4 mm mesafede sklerayr deler ve suprakoroidal
aralikta one dogru seyrederler. Kisa arka siliyer arterlerin bir takim kiiciik dallar
optik disk ¢evresinde anastomoz yaparak Zinn halkasin1 olustururlar. Zinn
halkasindan ¢ikan kiigiik dallarin bazilari optik siniri gevreleyen piamaterdeki kan
damarlari ile anastomoz yaparlar (34-36)

Koroidin en kalin kismi arka segmentte 0.22 mm’dir. One dogru geldikce
incelir ve ora serratada 0.1 mm kalinligindadir (34).

Koryokapillarisin vendz drenaji primer olarak 4 veya 5 adet vortex veni ile
saglanir. Kan koryokapillarise varinca, ampullalara doniisen veniiller iginde toplanir.
Ampullalar toplama kanali islevi goriir. Vortex venleri ist ve alt oftalmik vene

bosalir. G6z kiiresinin vendz drenajinin biiyiik bir kismini saglayan iist oftalmik ven,
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iist orbital fissiirden gecip kavernoz siniise ilerler. Alt oftalmik ven ise iist oftalmik
vene bir dal verdikten sonra alt orbital fissiirden gegip pterygoid pleksusa ilerler. Az
miktarda drenaj ise siliyer cisim ve 6n siliyer ven yoluyla meydana gelir. Venoz
anastomozlar koroid tabakada sikc¢a goriilmektedir.

Koroid mikrosirkiilasyonu segmental end-arteriol niteligindedir. Bir
prekapiller arteriolden dolan bir koryokapillaris lobiilii birgok postkapiller veniilden
bosalir. Arteriol sistemleri arasinda potansiyel anastomozlar vardir ve bunlar
fizyolojik sartlarda fonksiyon gostermez.

Koroid genis bir sinir agia sahiptir ve hem sempatik hem de parasempatik
sinir lifleri bulundurur. Parasempatik sistemin koroid kan akisi tizerinde direk etkisi
goriilmemektedir. Sempatik sistem koroidin kan akisini sabit tutarak otoregiilasyon
saglar. Koroidin biiylik kismi yaklagik 20 adet kisa arka siliyer sinir tarafindan
innerve edilmektedir. Kisa arka siliyer sinirler siliyer gangliyondan cikar, optik
sinirden yaklasik 3-4 mm mesafede suprakoroidal alana ve ardindan koroide girerler
ve burada hemen ¢ok miktarda dal verirler. Kisa arka siliyer sinirler koroide
girdikten sonra miyelin kiliflarin1 kaybederler. Her bir sinir lifi 50 ila 100 akson
icermektedir. iki adet uzun arka siliyer sinir ise koroidin 6n kismmin inervasyonuna

kismen katilirlar. Uzun arka siliyer sinirler nazosiliyer sinirin dalidirlar (37).

2.2.2. Koroid Histolojisi

Koroid ¢ok sayida kan damarlar1, pigmentler ve immiin sistem komponentleri
ihtiva eder. Histolojik olarak en icte yer alan tabakasi olan Bruch zari; icten disa
dogru retina pigment epiteli bazal membrani, i¢ kollajen tabaka, elastik tabaka, dis
kollajen tabaka ve koryokapillaris bazal membrani olman iizere bes kattan
olusmustur. Bruch zar1 floresein gibi kiiclik molekiillere gecirgendir. Toplamda
koroid 5 histolojik tabakadan olusur ve bunlar igten disa sirasiyla; Bruch zari,
koryokapillaris, Sattler tabakasi, Haller tabakas1, Suprakoroid tabakadir.

Koryokapillaris kapiller agin en yogun oldugu yer olan foveada 10 mikron
kalinliktadir. Perifere dogru gittikce incelir ve kalinligi 7 mikrona diser (37).

Kapillerler Sattler tabakasindaki arteriyollerden koéken almaktadir. Sattler
tabakasindaki her bir arteriyol, koryokapillariste altigen veya lobiiler sekilli bir
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kapiller ag tabakasini besler. Koryokapillarisin dig kisminda Sattler tabakasina
komsu bir fibroz tabaka mevcuttur. Bu tabakadan kapillerlerin arasindan gecerek
Bruch membraninin dis fibr6z tabakasina uzanan kollajen liflerden olusan siitunlar
bulunur. Bu siitunlarin kapillerlerin ¢apinin sabit tutulmasinda fonksiyonu
olabilecegi diistiniilmektedir (37).

Koroidde, ekstravaskiiler doku kollajen ve elastik lifler, fibroblastlar, vaskiiler
olmayan diiz kas hiicreleri ve ¢ok sayida biiyiik melanositler igerir. Ayrica diger bag
dokularinda oldugu gibi ¢ok miktarda mast hiicresi, makrofaj ve lenfosit bulunur.
Koroid ile sklera arasinda gegis zonunu olusturan suprakoroid tabakasi kollajen lifler,
fibroblastlar ve melanositler igerir. Yiiksek melanosit icerigi nedeniyle koyu
renklidir. Suprakoroidin en dis tabakasi olan lamina fusca ise ince elastik ve kollajen
liflerin olusturdugu, arkada daha siki, 6nde daha gevsek sinsityal bir yapidir (35).
Yaklasik 30 mikron kalinliginda olup, yass1 fuziform melanositler, fibroblast benzeri
hiicreler ve yer yer miyelinli akson demetleri igerir.

Koroidin i¢ yiizeyi diizdiir ve retina pigment epiteline sikica tutunur ve
fotoreseptorlere kiyasla daha giiclii bir baglant1 s6z konusudur. Koroidin dis yiizeyi
ise piriizli olup skleraya onde paralel, arkada dik olarak uzanim gdsteren bag
dokusu lifleri ile tutunur (32). Koroid optik sinir ¢evresinde, arka siliyer arterler ve
siliyer sinirlerin goz kiiresine girdigi yerlerde ve vorteks venlerinin gozii terk ettigi

bolgelerde skleraya siki yapisiktir (34).

2.2.3. Koroid Fonksiyonlari

Viicudun en fazla kan dolagimina sahip olan koroidin kanlanma oran1 beynin
on kati, bobregin dort kati kadardir. Goze gelen toplam kanin %70’ten fazlasi
koroidde bulunur (32). Koroid dolasimi koroid beslenmesi yaninda retina pigment
epiteli ve fotoreseptor tabakalarinin da beslenmesini saglar. Dis retinadan i¢ niikleer
tabakaya kadar oksijen saglamasi dolayisiyla foveal avaskiiler zondaki ndrosensoryel
retina da kan akimini koroidden elde eder (37).

Koroidal sirkiilasyon 700-900 pl/dak.’lik kan akimina sahiptir. Koroidal akim
hiz1 hipoksi veya hiperoksi durumunda minimal degisime ugramasina ragmen,

hiperkapni durumunda artabilir(38). Beslenme fonksiyonu diginda termoregiilasyon,
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koroid kalinliginin degismesi ile retina pozisyonunun ayarlanmasi ve biiylime
faktorlerinin salgilanmasi gibi 6zellikleri de mevcuttur (37). Diger olas1 fonksiyonlar,
151k absorbsiyonuna katki saglamasi ve kan akisinin vazomotor kontrolii ile
intraokiiler basincin diizenlenmesine katki saglamasi seklindedir (34-37). Koroid,
uveoskleral yol tizerinden akdz hiimoriin drenajinda da rol oynar.

Viicuttaki en yiiksek kan akimina sahip koroidin besledigi retina, agirligina
gbre metabolizma orani en yiiksek dokulardandir. Koryokapillaristeki akim hizi
yiiksek olsa da, tim kardiyak devir sirasinda kan akimi sabit degildir.
Koryokapillarisin yliksek hizli indosiyanin yesil anjiografisi, 6zellikle sistolde
pulsatil akim olduguna isaret etmektedir. Koroidi terk eden vendz kanda dahi ¢ok
yiiksek oksijen orani bulunmaktadir. Koryokapillarisin {izerinde bulunan RPE
hiicreleri, herhangi bir dokudan daha yiiksek oksijen oranina maruz kalirlar ve
oksidatif hasar olasilig1 da artar. Gevsek bag dokusu, fibroblastlar ve melanositler
koroid damarlarinin arasina serpistirilmislerdir. Melanositler, retina ve RPE
tarafindan geg¢irilmis olan asir1 15181n emilmesine yardim eder. Koroidin hizli kan
cevrimi, 151k emilimi ile olusan 1s1 enerjisinin azaltilmasina da katki saglar.
Melanositler muhtemelen 1g1k hasarinin neden oldugu malign degisime ugrayarak

yetiskinlerdeki en sik gdzigi tiimorii olan melanomu olusturabilir (39).

2.2.4. Koroid Kan Akin Regiilasyonu

Koroid kan akimi otonomik kontrol altindadir ve esas olarak sempatik sinir
sistemi tarafindan diizenlenir. Okiiler perflizyon basincina bagimlidir. Koroid
dokusundaki kan akiminin yiikksek olmasmin sebebi halen tam olarak
anlagilamamakla birlikte, retina sicakligmmin sabit tutulmasinda bu yiiksek kan
akiminin rol aldigr diisiiniilmektedir. Ayrica koroidin yiiksek kan akiminin olmasi
genis bir giivenlik araligimin olmasini da saglamakta, bu sayede akimin azalmasina
kars1 yiiksek bir tolerans gostermekte ve fonksiyonel bir yan etki goriilmemektedir.
Ancak dis retina tabakalart koroid kan akimima bagimli olup, genellikle hipertansif
kardiyovaskiiler hastaliklar ve diyabette karsilasilabidigi sekilde koroidal kan

akiminda ciddi bir azalma s6z konusu olursa, retinal 6dem olugmaktadir (40).
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Koroid kan akiminin otonom sinir sistemi tarafindan diizenlenmesi, sistemik
hipertansiyonun etkilerinden kismen korunmayi da saglar. Servikal sempatik zincirin
uyarilmasi koroidal akimi azaltir, sempatektomi ise tam tersi etki yapar (41).Koroid
icin otoregiilasyon varligiyla ilgili bir kanit bulunamamistir. Koroidal vaskiiler
basingta telafi edici mekanizmalar, GIB degisiklikleri ile birebir iliskili degildir.
Operasyon esnasinda goziin acilmasi gibi durumlarda GIB ani degisiklikleri uveal
efflizyona sebep olabilir (42). Sistemik dolasimi etkileyen ajanlar da koroid kan
akiminmi etkileyebilir ancak bu etki her zaman tahmin edildigi gibi olmamaktadir.
Epinefrin ve anjiotensin gibi vazokonstriktorler sistemik kan basincini ve koroidde
periferik direnci arttirir. Sistemik kan basincinin diismesi koroidde periferik direncin
diismesine yol acar, ancak kan akiminda ¢ok az etkisi olur. Vazodilatorlerin lokal
uygulanmasinin da etkisi ¢ok azdir. Sempatik kontroliin kaybi retinal 6deme yol agar.
Yani koroidde fizyolojik bir perflizyon basincinin saglanabilmesi i¢in sempatik
tonusun saglanmasi gereklidir. Bu gozlemler koroid kan akiminin kontroliinde

otonom sinir sisteminin Ustiinliigiinii gostermektedir (43).

2.2.5. Koroid Kalinhgi Degisimi

Koroid kalinligt degisimiyle ilgili c¢alismalar aslinda yillar oncesine
dayanmaktadir. Koroidin yavas akomodatif bir mekanizma ile refraktif adaptasyona
katk:1 saglayabilecegi hipotezi uzun yillar 6nce ortaya atilmistir. Bu hipotez 1995
yilinda Wallmann ve ark.’min tavuklar tizerinde yaptiklar1 c¢alismalarla
dogrulanmistir. Bu calismalarda miyopik defokus durumlarinda, yani goriintiiniin
retinanin Oniine diistiigli hallerde, koroid kalinliginin 100 mikrona kadar artig
gostererek retinayr one dogru hareket ettirdigi ve goriintiiniin odaklanmasina katki
saglandigr  gosterilmistir.  Miyopik defokus konveks camlar kullanilarak
olusturulmustur. Konkav camlar kullanilarak olusturulan hipermetropik defokus
durumlarinda, yani goriintiiniin retinanin gerisine diistiigli hallerde ise, mekanik
kisitlamalarin elverdigi 6lgiide koroid kalinliginin azaldig1 ve retinanin geriye dogru
hareket ettigi gosterilmistir (44).

Koroid kalinligmin degisimini izah etmek i¢in 4 farkli hipotez ortaya

atilmastir (44):
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1. Koroide su gegisini artiran biiylik, ozmotik olarak aktif proteoglikanlarin
sentezinin artmasi

2. Koryokapillaristeki fenestrasyonlarin biiyiikliikk veya sayisinin artmasi ile
koroidal matrikste ozmotik olarak aktif molekiillerin sayisinin artmasi

3. On kamaradan drenaj yolu ile koroide giren s1ivi miktarinin artmasi

4. RPE {iizerinden retinadan s1vi1 transportundaki degisiklikler

Bu mekanizmalara ilave olarak, vaskiiler olmayan diiz kaslarin tonusundaki
degisikliklerin de rolii olabilir. Muhtemelen, bu mekanizmalarin birkag¢ tanesi ayni
anda etkili olmaktadir (37).

Koroidal kalinligin daha 6nce yapilmis ¢aligmalarda diiirnal bir varyasyona
sahip oldugu gosterilmistir ve genel olarak sabah saatlerinden aksama dogru azaldigi
belirtilse de farkli bir ¢alismada tam tersi veriler tespit edilmistir (45,46). Diiirnal
varyasyon olusumundaki hipotez, viicudun kan akimini etkileyen hormonal
degisikliklerin sirkadyan ritmine baglanabilir. Sabah saatlerinde artmis sempatik

destek de koroidal damarlari etkileyerek bu etkiye sebep olabilir (47).

2.2.6. Koroid Kalinhigimnin Optik Kohorens Tomografi (OKT) ile Ol¢iimii

OKT ilk kez 1991 yilinda Huang ve ark. tarafindan tanimlanmistir (48).
Ornek OKT’nin oftalmoloji alaninda ilk kullanimi retina hastaliklari, &n segment ve
glokomda uygulanmasiyla gerceklestirilmistir (49,50). Bu yontem dokulardan
yiiksek c¢ozinirliikll, kesitsel goriintiiler sunarak adeta bir takim patolojilerde
histolojik dilizeyde tan1 konulabilmesini saglar. Girisimsel olmayip yiiksek
tekrarlanabilirlik 6zelliginin bulunmasi en 6nemli avantajlarindandir (51). Retinanin
kesitsel goriintiilenmesini saglamasi disinda OKT cihazlari ile optik sinir incelemesi,
retina sinir lifi kalinlig1 6l¢tiimii ve 6n segment incelemesi de yapilabilmektedir. OKT
goze gonderilen 15181n geri yansimasini Olger. Eko 6zelligi nedeniyle B tarayici
ultrason ile eslestirilebilir. Ses dalgasindan farkli olarak 151k hava-doku ara yiizeyini
gecgebilmektedir. OKT nin goriintii ¢ozliniirligi (1-15 wm) ultrasona gore 10-100 kat
daha fazladir. OKT interferometrenin devrede oldugu diisiik kohorensli (esevreli)
diyod laser (800-840 nm) kullanir. Interferometre zaman degiskenine gore calistyor

ise “Zaman bagimli (standart) OKT” , goze giren 1518 karisik frekansina gore
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calistyorsa “Fourier bagimli-Spektral OKT” ismini alir (52). Spektral-domain OKT
sistemleri yiiksek ¢oziiniirliikle kaliteli gorlintiiler sunabilmesine karsin, standart
teknik ile koroid kalinliginin 6lgiimiinde ortalama 800 nm dalga boyunda 1sik
kullanilmakta oldugundan fotoreseptér ve RPE tabakasi 1sikta sagilmaya yol
acmaktadir. Sonug¢ olarak koroid gibi derin tabakalardan kaliteli goriintii elde
edilememektedir (53).

Koroid kalinligi non-invaziv olarak arka kutupta (EDI-OKT) yardimiyla
Olgiilebilir (54-57). 2008 yilinda Spaide ve ark. spektral OKT cihazlari ile EDI
(Enhanced Depth Imaging) OKT admi verdikleri 6zellikle koroidin daha net
goriintiilenmesi ve KK dlgiimiinii saglamiglardir (54). Bu teknikte OKT cihaz1 goze
yaklastirilarak derin dokularin net goriinebilmesi saglanmaktadir ancak goriintii
terstir. Spektral OKT cihazina daha sonra eklenen bir yazilimla, ¢ekim modlar
icerisine EDI eklenmistir ve bu sayede diiz goriintii olusmaktadir (58). Koroid
kalinligt Slgtimii hiperreflektif RPE’nin dis kenari ile sklera i¢ kenar1 arasindaki

mesafe olacak sekilde manuel olarak yapilmaktadir.

2.3. Gozig¢i Basinci

2.3.1. Genel Bilgiler

Gozigi basinct on ve arka kamarayr dolduran akoz hiimoriin kornea ve
skleraya kars1 olusturdugu direnctir ve akoz tiretimi ile akozlin disa akimi arasindaki
denge neticesinde ortaya ¢ikar. 1873 yilinda Leber, primer agik agili glokom
hastaliginin 6zelligi olan artmis gozigi basincinin hiimor akoziin disa akimina karsi
artmig direng sebebiyle ortaya ¢iktiginin farkina varmstir (59). Disa akim, disa akim
kanallarindaki dirence ve episkleral vendz basinca baghidir. Akdz disa akim hizi1 GIB
ve episkleral vendz basing arasindaki farkla dogru orantilidir (60,61).

Glokom sadece gozigi basinci degeri yiiksekligi olarak nitelendirilemeyecek
kadar karmasik bir hastaliktir. Bu hastalik i¢in esas miidahale edilebilecek gosterge
ise simdilik gozi¢i basinct degeri gibi durmaktadir ancak hastalik sadece yiiksek
g0zi¢i basincinin varligi veya yoklugu seklinde tanimlanamaz. Retina ganglion hiicre

hasar1, optik diskte ¢ukurlagsma ve atrofi ile seyreden ve neticede bir takim gérme
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alan1 kayiplar esliginde korliige kadar gidebilen bir hastalik olmakla birlikte hastalik

icin kontrol edebildigimiz tek parametre olan gozi¢i basincini ii¢ faktor belirler;

Siliyer cisimden hiimér ak6z yapim hizi,
Trabekiiler ag- Schlemm kanal sisteminde ak6z disa akimina olan direng;
genel olarak direncin jukstakanalikiiler agdan kaynaklandig: diistintiliir.

Episkleral vendz basing diizeyi

Genel olarak yiiksek GIB hiimor akdz disa akimma olan direng nedeniyle

olusur. Akéz disa akim hizi GIB ve episkleral vendz basing arasindaki farkla dogru

orantilidir (62).

2.3.2. Akoz Sivist Uretimi

Siliyer cismin stromasinda plazma filtratinin olusumu,

Bu filtrattan kan-akoz bariyeri igerisinden gegerek akoziin olusumu

Uc mekanizma mevcuttur:

1.

Pigmente olmayan siliyer epitelyum tarafindan aktif iiretim,
cogunlugundan sorumludur ve 6zellikle arka kamaraya sodyum iyonlari
yollayan Na/K ATPaz pompasi olmak iizere bazi enzim sistemlerine
gereksinim duyan bir metabolik olaydir.

Arka kamara ile siliyer ¢ikintilarin kapillerleri arasinda hidrostatik ve
onkotik (kan plazmasindaki proteinler tarafindan meydana gelen kolloid
ozmotik basing) basinca bagli olan ultrafiltrasyon enerjiye bagimli
degildir.

Difilizyon sayesinde pasif iiretim yagda eriyen maddelerin konsantrasyon

gradiyentine baghdir. Enerjiye bagimli degildir.

2.3.3. Akoz Disa Akim

Anatomi:

1.

Trabekiiler ag: Akoz sivinin %80’ 1n1n igerisinden gegerek gozii terkettigi,

on kamara agisinda yer alan elege benzer yapidir. Sirasiyla uveal,
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korneaskleral ve jukstakanalikiiller agdan gegerek schlemm kanalina

ulasir.

a) Uveal ag; en igteki kisimdir ve iris ve siliyer cisim stromasindan
kaynaklanan ve iris kokiinden Schwalbe ¢izgisine uzanan endotelyal
hiicreler ile kapli tel tel yapilardan olusur. Ak6z gegisine az miktarda
diren¢ s6z konusudur.

b) Korneaskleral ag; skleral mahmuzdan Schwalbe hattina kadar uzanan
ve daha biiylik olan orta kisimdir. Trabekiiler aras1 mesafe uveal aga
gore daha kiigiik olup akima daha ¢ok direng gosterir.

c) Jukstakanalikiiler (kribriform) ag; trabekiilumun en dis kismi olup
Schlemm kanalinin en i¢ kismindaki endotelyum ile korneaskleral ag:
baglar. Yogun ekstraseliiler matrikse gomilii hiicreler ve dar
interseliiler mesafeler sayesinde akoéz akima normal direncin biiyiik
kismini burasi saglar.

2. Schlemm kanali: Septalarla kopriilenmis perilimbal sklerada yer alan
dairesel kanaldir. i¢ duvari, hiicreler aras1 porlarla akozii transfer eden dev
vakuollerin bulundugu diizensiz igsi endotelyal hiicrelerle kaplidir. Dig
duvari ise diiz yasst hiicrelerle kaplidir ve kanali oblik agilarla terk eden
ve episkleral venlerle direkt veya indirekt olarak baglanan kollektor

kanallarin agizlarim igerir.

Fizyoloji

Akoz arka kamaradan 6n kamaraya pupilladan geger ve oradan gozii iki

sekilde terk eder:

1. Trabekiiler (konvansiyonel) yol disa akimin biiytik kismini kapsar. Akoz
trabekiilumdan Schlemm kanalina geger ve oradan da episkleral venlerle
bosalir. Bu akim yiiksek hacimli ve basinca hassas bir yol olup; basincin
artmastyla akim artar. Trabekiiler akim ilaglarla (miyotikler,
sempatomimetikler), laser trabekiiloplasti ve filtrasyon cerrahisi ile

artabilir.
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2. Uveaskleral yol (konvansiyonel olmayan) akoziin iris stromast ve Siliyer
kas icine girerek suprakoroidal bosluk yoluyla 6n kamaray1 terk eder.
Uveaskleral yol disa akimda %20’lik bir paya sahipken miyotiklerle
azalirken atropin, sempatomimetikler ve prostaglandin analoglariyla artar
(63).

2.3.4. Normal Gozici Basinc1 Kavramm

Normal GIB’nin toplumdaki dagilimi 11-21 mmHg arasindadir. 21 mmHg
tizerindeki degerlere diger risk faktorleriyle degerlendirilerek sliphe ile
yaklasilmalidir. Genel olarak normal GIB; optik diskte glokomatdéz harabiyet
olusturmayan deger olarak tanimlanabilir. Sabah saatlerinde genellikle daha yiiksek
degerler alinir (64). Normotansif glokom hastalarinda glokomatéz hasar 21 mmHg
altinda da ortaya ¢ikabilir. Okiiler hipertansiyon olgularinda ise GIB 30 mmHg’ya
cikmasma ragmen bu diizeylerde herhangi bir patoloji gériilmez. GIB seviyesi
glokomat6z hasarda etkili olmasina ragmen tek etkili faktor degildir. Bircok glokom
olgusunda, GIB’nin ¢ok yiiksek oldugu ve optik sinir aksonlarinin tam fonksiyon
gorebilmesi i¢in bu diizeyin diisliriilmesi gerektigi savunulur. Ancak, optik siniri
etkileyebilecek diger patofizyolojik mekanizmalar1 olan olgularda, GIB
diistiriilmesine ragmen optik sinir hasarinda progresyon goriilebilir.

Gozi¢i basincini etkileyen etmenler; olglim saati, egzersiz, sivi alimi, kalp
atimi, nefes alma, topikal ve sistemik ilaglar seklinde siralanabilir. Hormonlar (tiroid,
kortikosteroid), noral uyarilar, obezite, sik1 kravat, valsalva manevrasi, nefes tutma,
kapak spekulumu, gbéz kapaklarmma basi gibi sebepler de hatali Sl¢limlere yol
acabilmektedir (65). Cogu calismada kafein ile GIB arasinda direkt iligki
kurulamamistir. Alkol tiiketimi GIB’de gecici bir diisme olusturur. Esrar kullanimi
GIB diisiiriir ancak kisa siireli ve sistemik olarak zararlidir. Yatarken 6l¢iilen GIB,
dikey pozisyonda Olglilenden episkleral vendz basincin artmasi nedeniyle daha
yiiksektir. Goze ait faktdrlere bakildiginda GIB degerine etkili faktorler arasinda;
korneal kalinlik, kurvatiir ve hidrasyon mevcuttur (66). Yapilan bir ¢alismada
tavsanda hiimor akéz ve okiiler dokulardaki ACE inhibisyonunun gozi¢i basinci

azalttig1 saptanmustir (67). IV verilen fluoksetinin (serotonin uptake inhibitdrii) GIB
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yiikselttigi (68), dopamin tedavisindeki ylikselmenin birka¢ hafta icinde tolere
edilebilirken genel durumu kritik olanlarda GIB yiikselttigi (69), midazolam maleat
ve diazepam tiopentalin GIB’m1 ayni derece diisiirdiigii fakat siiksinilkolin veya
trakeal entiibasyondaki artis1 engelleyemedigi gosterilmistir (70). Fiziksel aktivite ile
yapilan caligmalarda valsalva manevrasi ile ortalama gozigi basinct artiginin 10.2
mmHg oldugu belirtilmistir (71). Fiziksel aktivitenin GIB degerini azaltt1§1 yoniinde
de calismalar vardir (72). Saglikli gebe olmayan geng bayanlarla karsilastirildiginda
3. trimesterdeki gebelerde GIB degerleri ve bu degerlerin giinliik fluktuasyonun daha

az oldugu gozlenmistir (73).

2.3.5. Fluktuasyon

Normal GIB giin igerisinde siklik degisimlere ugrar. Kan basinci, kalp atist,
ve solunum ile iliskili olarak diiirnal patern gosterebilir. “Diiirnal GIB” tanimlamasi
bize giindiiz saatlerindeki GIB degerlerini ifade eder. Sabah saatlerinde fazla olan
GIB, 6gleden sonra ve aksamiizeri daha diisiik degerlerde seyrederken farkli diiirnal
paternler de gozlenebilir. Normal gozlerde genelde ortalama 5 mmHg’lik ditirnal
patern olabilir. Okiiler hipertansiyonlu veya glokomlu gozler daha genis GIB deger

araliklar1 gosterebilir.

2.3.6. Géozici Basmceimin Olgiimii

Klinik sartlarinda GIB 6l¢iimii gozii ¢okerten veya diizlestiren kuvvetin
degerlendirilmesiyle yapilir. Aplanasyon tonometresi en ¢ok kullanilan
yontemlerdendir. Imbert-Fick kuralina gore; kuru, ince duvarh bir kiire i¢indeki
basing, kiirenin belli bir ylizeyinin diizlestirilmesi i¢in gereken kuvvetin bu yiizeyin
alanina boliinmesi ile elde edilen degere esittir ve bu yontem bu kurala
dayanmaktadir. B=K/A (B=Basing, K=Kuvvet ve A=Alan) esitligine gore
aplanasyon tonometresinde, kornea diizlestirilmesi i¢in uygulanan kuvvetin
diizlestirilen alana oran1 degerlendirilerek GIB 6lgiiliir (74).

GIB manometrik olarak direkt olarak olciilebilir ancak bu invaziv bir

yontemdir. Bu yaklagim, korneal kesiden 6n kamaraya yerlestirilen kaniil yardimiyla
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olur. Kaniiliin diger ucu siv1 dolu bir tiipe bagli olup sivinin seviyesi gozigi basincini
isaret eder. Tiip basinca duyarli membran igeren sivi dolu bir rezervuara da bagh
olabilir. Membran hareketi optik ya da elektronik olarak kaydedilir (75).

Goldman Aplanasyon Tonometresi ile 3.06 mm ¢apli bir korneal alanin
diizlestirilmesi i¢in gereken kuvvet dlgiiliir. Bu ¢ap degerinde; gozyasi tabakasinin
tonometre kafasina uyguladigi kapiller ¢ekim kuvveti ile korneanin diizlestirmeye
olan direnci esitlenir ancak bu Ol¢liim santral kornea kalinligindan (SKK) 6nemli
oranda etkilenmektedir. GIB mmHg biriminde, gram olarak uygulanan diizlestirici
kuvvetin tam 10 katina esittir. Goriintii-ayirict bir prizma sayesinde diizlestirilen alan
yiikksek dogrulukta degerlendirilebilir. Gozyas1 tabakasina uygulanmig floresein ile
diizlestirilecek olan alanin sinirlar1 boyanir. Olusan yarim daireler okiiler pulse (g6z
nabzi) ile hareket eder ve yarim dairelerin i¢ kenarlar1 birbirine orta noktada
dokununcaya kadar ayarlama diigmesi g¢evrilir. Bu tonometre olgiimleri giivenli,
kolay uygulanan ve ¢ogu klinik durumda hassas olan 6l¢iimlerdir. Okiiler rijiditeden
hemen hemen hi¢ etkilenmez. En gilivenli ve gegerli olandir. Fazla veya az
miktardaki floresein varliginda 6l¢iim hatali olabilir. Korneal 6dem, géz kapaginin
asirt sikilmasi, yiiksek korneal astigmatizma gibi durumlarda yanlis degerler
bulunabilir. Perkins tonometresi tasinabilir 6zellikte dengelenmis bir aplanasyon
tonometresidir (62).

Aplanasyon tonometresi haricindeki yeni gelistirilmis yontemler ozellikle
korneal kalinlik ve sertlik farkliliklar1 nedeniyle olusan hatalar1 azaltmayi
amaclamaktadir. Bu teknolojinin bir 6rnegi olan dinamik kontur tonometre (DKT)
diizlestirme kullanmayan bir kontakt tonometredir. DKT dogrudan ve siirekli GIB
Ol¢iimii yaparak kornea kalinligindan ve kornea kurvatiiriinden bagimsiz degerler
sunar (76, 77).

Non-kontakt (hava piiskiirtmeli) tonometreler belli bir hava kuvveti
kullanilarak korneada belli bir alanin diizlestirilmesi i¢in gereken siireyi belirleyerek
GIB’m1 gdze degmeden dlger. Pndmotonometrik dlgiimler daha gok bir tarama veya
on Ol¢iim olarak degerlendirilmeli ve mutlaka Goldmann Aplanasyon Tonometresi
ile karsilastirilmalidir (62).

Korneanin kiigiikk bir alanimi diizlestiren tasinabilir elektronik aplanasyon

cihazlart (Tono-Pen gibi), 6zellikle korneal skar veya 6dem bulunan durumlarda
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kullanighdir. Pnomatik tonometre ya da pnomotonometre, silastik bir zar ile
kaplanmis gaz dolu bir hazneden meydana gelmis bir basing algilama sistemine
sahiptir. Haznedeki gaz bir bosaltma deliginden disar1 ¢ikar. Zar korneaya
dokundugunda bosaltma deligi kiiclilir ve haznedeki basing artar. Bu cihaz da
korneada kiiciik bir alan1 diizlestirir ve bu yiizden korneal skar veya 6dem varliginda
kullanighdir (62).

Schiotz tonometresi, belli bir agirhigin korneada olusturdugu c¢okertmenin
degerlendirilmesi ile GIB 6lger. Nadir olarak kullanilir (78).

GIB, goz kiiresine parmakla basing uygulanmasi ile de tahmin edilebilir. iki
goz arasinda karsilastirma yapilabilir. En deneyimli eller bile bu yontemde

yanilabilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma icin 09.06.2014 tarihinde Karadeniz Teknik Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurul onay1 alindi. Caligmaya dahil edilen tiim katilimcilardan ¢alisma
hakkinda aydinlatilmis onam alindi. Bu ¢alismaya Karadeniz Teknik Universitesi Tip
Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Anabilim Dali’na Agustos 2014 — Mayis 2015 tarihleri
arasinda “Hipertansif Retinopati” arastirilmasi amaciyla yonlendirilmis yeni tam
konulmus hipertansiyon hastalar1 dahil edildi. Tiim hastalara hipertansiyon tanisi
kardiyoloji veya nefroloji uzmani tarafindan konulduktan sonra ACEI (Perindopril
arjinin) (Coversyl 5 mg, Servier, Fransa) veya CaKB (Amlodipin besilat) (Norvasc 5
mg tablet, Pfizer, ABD) tedavisi baslandi. Yas ve cinsiyet agisindan hipertansiyon
hastalar1 ile uyumlu, herhangi bir nedenle g6z muayenesi i¢cin G6z Hastaliklar
Anabilim Dali’na basvuran ve detayli géz muayenesi sonucunda okiiler yiizey
hastalig1 (kuru goz, konjonktivit, blefarit, salazyon, keratit... gibi) ve refraksiyon
kusuru (<5 D) disinda ek bir okiiler problemi tespit edilmemis sistemik a¢idan
saglikli goniilliiler ise kontrol grubu olarak degerlendirildi. 33 saglikli goniilliiniin 66
gdzii ve ACEI tedavisi almasi planlanan 21 arteriyel hipertansiyon hastasmin 42
g6zl ile CaKB tedavisi planlanan 25 arteriyel hipertansiyon hastasinin 50 gozii
prospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin hipertansiyon tanist konuldugu giin
(bazal), ilag tedavisi baslandiktan sonraki 3. ve 6. ay muayeneleri rutin olarak
yapildi. Saglikli goniilliilere de ayni diizenle muayeneleri yapildi.

1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri :

e Hipertansif hasta grubu i¢in:

- Sistemik olarak sadece primer hipertansiyona sahip olmasi

- Primer hipertansiyon tanisinin yeni konulmasi

- Koroid kalinhgm etkileyebilecek ek bir okiiler hastaliginin
bulunmamast

- 18-60 yas arasinda olmasi

- Gorme keskinligi diizeyinin tashihsiz veya tashihle tam olmasi

- Daha 6nce HT acgisindan herhangi bir tedavi baglanmamis olmasi

- Calismaya katilim hususunda goniillii olunmasi
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e Saglikli kontrol grubu ig¢in:
- Primer hipertansiyon dahil ek bir sistemik hastaliginin bulunmamasi
- 18-60 yas arasinda olmasi
- Koroid kalinhigim1 etkileyebilecek ek bir okiiler hastaliginin
bulunmamast
- Gorme keskinligi diizeyinin tashihle ve tashihsiz tam olmasi
- Calismaya katilim hususunda goniillii olunmasi
2. Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri :
e Hipertansif hasta grubu i¢in:
- Okiiler cerrahi ve/veya travma Oykiisii olmasi
- Sferik esdegeri > 5D olan refraksiyon kusuru mevcudiyeti
- Refraksiyon kusuru haricinde bilinen baska bir okuler patolojisinin
olmast
e Saglikli kontrol grubu i¢in:
- Okiiler cerrahi ve/veya travma Oykiisii olmasi
- Sferik esdegeri > 5D olan refraksiyon kusuru mevcudiyeti
- Okiiler yilizey hastalig1 veya refraksiyon kusurunun hipertansif grupla
benzerlik olusturmamasi veya bu durumlar disinda bilinen baska bir
okuler patolojisinin olmast
Tim katilimcilara ait demografik bilgiler kaydedildi. Bazal, 3. ve 6. ayda
gergeklestirilen her bir muayene esnasinda refraksiyon kusuru olgtimleri, gorme
keskinligi ve gozi¢i basinci degerleri not edildi. Her biri 5’er dakika dinlendirildikten
sonra arteriyel kan basinct Olgimleri oOlglim yapilan sag kol desteklenerek
Stigmomanometre cithazi kullanilarak yapildi ve her seferinde ayni koldan 6l¢iim
alind1. Biyomikroskopik muayene ile 6n segment incelemesi ardindan katilimcilarin
her iki goziine %1°lik tropikamid (Tropamid Forte; Bilim ilag, Tiirkiye) ve %2,5’luk
fenilefrin HC1 (Mydfrin; Alcon, Teksas, ABD) damlalar1 birer kez damlatilarak
funduslar1 detayli olarak degerlendirildi. Hipertansif retinopati evrelemeleri Keith-
Wagener-Barker siniflamasina gore 4 evreye ayrilarak yapildi. Hipertansif retinopati
bulunmayan katilimecilar “Evre 0” olarak nitelendirildi.

Fundus muayenesi sonrasinda tiim hastalarin OKT 6l¢timleri yapildi.
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Anti-hipertansif ajan kullanan hastalar ve saglikli goniillillere ait refraksiyon
kusurlar1 otorefraktometre (Canon RK-F1; Canon, Japonya) cihaziyla 6l¢iildii ve en
iyi gorme keskinligi diizeyleri alt1 metre mesafeden Snellen eseli okutularak tashihsiz
ve tashihli olarak not edildi. GIB degerleri non-kontakt tonometre (Nidek NT-530P;
Nidek, Japonya) ile olglildii. Biyomikroskop yardimiyla ©n-arka segment
muayeneleri detayli sekilde yapildi. OKT cihazi ile (Optovue RTVue, RT 100,
software version 6.3, Optovue, Inc, Fremont, CA) hipertansif olgularin tani aldigi
giin ve ilag tedavisi baslandiktan sonra 3. ay ve 6. ayda koroidal kalinlik 6l¢timleri
alindi. Saglikli katilimcilara da oOlglimler aynmi araliklarla tekrarlandi. Koroidal
kalinlik, subfoveal bolgede OKT yaziliminin 6l¢tim aract kullanilarak manuel olarak
RPE tabakasinin dis kenarindan baslayan ve bu kenara dik bir ¢izginin koroid-sklera
siirina getirilerek iki kenar arasindaki mesafe l¢iimii ile degerlendirildi. Fovea ve
foveadan nazale ve temporale dogru 1000um araliklarla toplam 3 6l¢iim kaydedildi
(Sekil 2). Olgiimler ayn1 kisi tarafindan (El) ve ayni saat araliginda (13.00-15.00)

yapilarak istatistiksel analiz i¢in {i¢ 6l¢lime ait ortalamalar alind1.

Sekil 2. Calismaya dahil edilen bir olgunun OKT goriintiisiinde KK’ nin manuel
yontemle ol¢iimii

Her gruptaki vakalarin arteriyel kan basinglat ORTALAMA ARTERIYEL
BASINC (OAB)= DKB+ (SKB-DKB) / 3 formiilii kullanilarak cevrildi. GIB

Degerleri ve KK degerleri iki goze ait ortalamalar alinarak hesap edildi.
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Nefroloji ve kardiyoloji birimlerinden yonlendirilen antihipertansif tedavi
baglanmasi planlanan hastalarin “Hipertansif Retinopati” evrelemesi Keith, Wagener
ve Barker’in olusturdugu model esas alinarak yapildi. Hastalarin diizenli olarak
kullandig1 antihipertansif ilaglar not edildi.

Istatistiksel Degerlendirme

Olgularda elde edilen veriler SPSS 13.0.1. (SPSS, Chicago, IL; lisans no:
9069728, KTU Trabzon) bilgisayar paket programinda istatistiksel analize tabi
tutuldu. Olgiimsel veriler ortalama + standart deviasyon olarak, niteliksel veriler say1
ve yiizde seklinde ifade edildi. Olgiimsel verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Gruplar arasi 6lglimsel verilerin kiyasi
ANOVA (Post-hoc Tukey testi) , gruplar arasi cinsiyet kiyasi Ki-kare testi ile
yapildi. Gruplar arasi1 ardisik Olglimlerin kiyasinda ise tekrarlayan Olglimlerde
Varyans Analizi kullanildi. Gruplarda elde edilen dlgiilebilir veriler arasindaki iliski
Pearson Korelasyon Testi ile incelendi. Istatistiksel olarak anlamlilik diizeyi p<0,05

olarak belirlendi.
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4. BULGULAR

Calismaya 46 arteriyel Hipertansiyon olgusunun 92 gozii, 33 saghkl
goniilliiniin 66 gozli olmak iizere toplam 79 olgunun 158 gozii dahil edildi.
Calismaya dahil edilen Arteriyel Hipertansiyon olgularindan ACEI (perindopril)
baglanan hastalar Grup I (n=21), CaKB (amlodipin) baslanan hastalar Grup II
(n=25); saglikli goniilliller de Grup 111 (n=33) olarak belirlendi. Grup I’e dahil edilen
katilimcilarin 11’inde Evre I HTRP, 13’iinde Evre II HTRP, 1’inde ise Evre III
HTRP mevcuttu. Grup II’de ise 12 katilimcida Evre I, 9 katilimcida ise Evre II
HTRP mevcuttu. Gruplara ait yas ortalamalar1 ACEI grubunda 49,95+7,87 (33-60),
CaKB grubunda 47,96+10,77 (23-60), kontrol grubunda 46,82+7,59 (30-60) idi. Her
lic grup arasinda yas acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik mevcut degildi
(p=0,445).

Gruplardaki cinsiyet dagilimi degerlendirildiginde; ACEI grubunda 12 kadin
(%57,1), 9 erkek (%42,9); CaKB grubunda 15 kadin (%60,0), 10 erkek (%40,0);
kontrol grubunda ise 18 (%54,5) kadin, 15 erkek (%45,5) mevcuttu ve gruplarda
istatistiksel olarak fark saptanmadi (p=0,917).

Calismaya dahil edilen 158 goziin 42’si ACEI grubunda, 50 goz CaKB
grubunda, 66 g6z ise kontrol grubundaydi. Gruplarin tedavi baslangicindaki 3. ay ve
6. ay kontrol OAB degerleri arasindaki iliski Tablo 2 ve Sekil 3’te gosterilmistir.
Kontrol grubunda baslangigta ve sonraki tiim muayeneler arasindaki Ol¢iimler
karsilagtirildiginda OAB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmazken, Grup I ve Grup II’de bu degerlerin anlamli olarak azaldigi

saptanmustir (sirasiyla p < 0,0001, p = 0,009) .
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Tablo 2. Calismaya Dahil Edilen Gruplara Ait Ortalama Arteriyel Basing (OAB)
Degerlerinin Kiyas Edilmesi

OAB (mmHg)
GRUPLAR
Baslangic¢ 3. Ay 6. Ay p* Degeri
113,73+10,64 101,75+8,94 100,08+7,44
GRUP | <0,0001
(90-143,33) (83,33-121,67) (80-110) p<0.000
GRUP I 107,39+7,67 100,72+12,26 99,37+5,87 0.009
(83,33-120) (70-123,33) (90-111,33) '
96,97+12,63 95,149,6 93,7148,71
GRUP 111 (KONTROL 0,056
( ) (70-116,67) (73,33-113,33) | (71,67-113,33)
p* varyans analizi
115
2
= 110 —a—Grup 1
£
E 105 e NGO e Grup 2
< -m-=Grup 3
5 rup
s 100
E
&
g 9%
o
90
Bazal 3. ay 6. ay
Muayene zamani

Sekil 3. Calismadaki gruplarda miiteakip Ol¢timlerde elde edilen ortalama
arteriyel basing (OAB) degerlerinin kiyasi

Baslangig ve 6. ay OAB degisimleri Grup I’de 11,98+13,89 (-16,67-50);
Grup II’de 6,67+16,19 (-31,33 — 46,67); Kontrol grubunda ise 1,87+7,7 (-13,33-20)

idi. Gruplar arasinda OAB degismesi acisindan anlamli farklilik mevcuttur

(p=0,019). Gruplar aras1 kiyasta bu farkliligin Grup I ve Grup II arasinda anlamsiz

oldugu, Grup I ve Grup III (Kontrol grubu) arasinda ise anlamli oldugu goriildii

(swrastyla p=0,332, p=0,014). Grup II ve Grup III arasindaki farkliligin ise anlamsiz

oldugu goriildii (p=0,327).

Tim gruplar icin baslangic, 3. ay ve 6. ay muayenelerindeki KK 6l¢timleri

arasindaki kiyaslama Tablo 3 ve Sekil 4’te gosterilmistir. Ardisik ii¢ seans
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kiyaslandiginda sadece Grup I’deki KK degerleri gittikge artmistir ve bu degerlerde

anlamlilik gozlenmistir (p=0,004). Diger tiim KK o6l¢iimlerinde anlamli fark

saptanmamuistir.

Tablo 3. Calismaya Dahil Edilen Gruplara Ait Ortalama Koroidal Kalinlik (KK)
Degerlerinin Kiyas Edilmesi

KK (Mikron)
GRUPLAR
Baslangic¢ 3. Ay 6. Ay p* Degeri
261,99+82,98 281,73+64,87 293,15+65,21
GRUP I ) . 0,004
(119,33-479,67) | (167,67-459,5) (178,5-437,83)
GRUP I 290,63+78,56 293,04+84,11 289+74,16 0.943
(140,17-475,17) | (140,33-531,17) | (141,33-415,83) ‘
283,86+80,65 279,52+76,58 279,83+76,83
GRUP 11l (KONTROL ’ P 0,484
( ) (152,83-559) (160,17-511,50) | (157,5-532,83)
p* varyans analizi
300
T
E 290 —i—Grup 1
5280 ...--Grupz
§ -a=-Grup 3
©
g 270
]
£ 260
o}
250
Bazal 3. ay 6. ay
Muayene zamani

Sekil 4. Calismadaki gruplarda miiteakip Olglimlerde elde edilen ortalama
koroidal kalinlik (KK) degerlerinin kiyasi

Baslangig, 3. ay ve 6. ay muayenelerindeki GIB 6lciimlerine bakildiginda, ii¢

grup icin de GIB degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisikligin gelismedigi

misahade edildi. Bu degerler arasindaki kiyaslama Tablo 4 ve Sekil 5°te

gosterilmistir.
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Tablo 4. Calismaya Dahil Edilen Gruplara Ait Ortalama Gozig¢i Basmci (GIB)
Degerlerinin Kiyas Edilmesi

GiB (mmHg)
GRUPLAR
Baslangi¢ 3. Ay 6. Ay p* Degeri
14,67+2,4 15,4+1,95 15,14+2,19
GRUP | 0,306
(10,5-19) (12,5-18,5) (10,5-19)
GRUP I 13,94+2,36 13,86+3,25 13,66+2,15 0.879
(10-20) (9,5-21,5) (11-19) '
GRUP 111 (KONTROL) 15,03£2,65 15,41+3,09 15,05+2,83 0421
(9,5-21) (10,5-22,5) (8,5-21,5) '
p* varyans analizi
16
15 ——Grup 1
Y Y1) Grup 2
-m=Grup 3

Ortalama GIB (mmHg)
@ =

—
[h)

Bazal 3.ay 6. ay
Muayene zamani

Sekil 5. Calismadaki gruplarda miiteakip ol¢limlerde elde edilen ortalama gozici
basinci (GIB) degerlerinin kiyasi

Her 3 grupta ii¢ ardisik seansta dlciilen OAB degerleri ile KK degerleri; GIB
degerleri ile KK degerleri, OAB degerleri ile GIB degerleri arasindaki iliski
korelasyon analizi esliginde incelendi.

Grup DI’de ardisik iic seansta Olclilen OAB degerleri ile KK degerleri
arasindaki tiim iliskilerin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii (sirasiyla
r=0,131, p=0,570; r=-0,076, p=0,743; r=-0,304, p=0,181).

Grup I’de baslangicta ve 3. ayda ol¢giilen GIB degerleri ile KK degerleri
arasindaki iligkiler istatistiksel olarak anlamsizdi (sirasiyla r=0,087, p=0,707; r=-
0,289, p=0,204). 6. ayda zayif da olsa bu degerler arasinda anlaml bir iligki oldugu
gozlemlendi ( =-0,44, p=0,046).
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Grup I’de her ii¢ seansta dl¢ciilen OAB ile GIB degerleri arasindaki iliskilerin
istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii ( sirastyla 1=0,245, p=0,285; r=-0,066,
p=0,775; r=0,033, p=0,889).

Grup II’de baslangigta ve 3. ayda Olciilen OAB degerleri ile KK degerleri
arasindaki iligkiler istatistiksel olarak anlamsiz iken 6. ayda Olgiilen 3. seanstaki
OAB ile KK degerleri arasinda ise anlamli iliski saptandi (sirasiyla r=0,168,
p=0,423; r=0,158, p=0,450, r=0,504, p=0,010).

Grup I’de baslangicta, 3. ayda ve 6. ayda Olgiilen GIB ve KK degerleri
arasindaki iligkiler istatistiksel olarak anlamsizdi (sirasiyla r=0,068, p=0,748; r=-
0,116, p=0,579; r=0,071, p=0,736).

Grup II'de ardisik iic seansta Olgiilen OAB degerleri ile GIB degerleri
arasindaki iliskilerin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii (sirasiyla r=0,090,
p=0,669; r=0,217, p=0,297; r=-0,172, p=0,412).

Grup IIT’te baglangigta, 3. ay ve 6. ayda elde edilen OAB ile KK degerleri
arasindaki tiim iliskilerin anlamsiz oldugu goriildii (sirasiyla r=-0,255, p=0,152; r=-
0,128, p=0,478; r=-0,351, p=0,045).

Grup III’te baslangicta, 3. ay ve 6. ayda elde edilen GIB degerleri ile KK
degerleri arasindaki iliskilerin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii (sirasiyla
r=0,17, p=0,345; r=0,202, p=0,26; r= 0,131, p= 0,467).

Grup II’te ardigik ii¢ seansta dlgiilen OAB degerleri ile GIB degerleri
arasindaki iligkilerin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii (sirasiyla r=0,147,
p=0,414; r=0,121, p=0,504; r=0,258, p=0,148).

Korelasyon analizinde; her ii¢ gruptaki her ii¢ seansta elde edilen OAB
degerleri ile KK degerleri dlgiimleri arasinda anlamli bir iligski yoktu (r=-0,062,
p=0,345).

Yine her ii¢ grubu dahil ettiimiz zaman tiim seanslarda elde edilen GIB
degerleri ile KK ol¢iimleri arasinda anlamli bir iliskinin olmadigi gorilmiistiir

(r=0,026, p=0,692).
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5. TARTISMA

Viicutta en fazla kan dolasimina sahip olan koroid dokusu gozde en fazla
metabolik aktiviteyi iceren RPE de dahil olmak iizere retina dis katlar1 ve optik
diskin  beslenme ve oksijenizasyonunu saglamasinin yaninda goziin 1s1
regiilasyonunu da gergeklestirir. Azalmis koroidal kan hacmi ve azalmis kan akimi
fotoreseptor hiicre disfonksiyonu ve oliimiine sebep olabilir (79). Koroid yapisini
etkileyen birgok okiiler hastaligin mevcut olmasi sebebiyle koroidin incelenmesi bu
hastaliklarin  tan1 ve takibinde olduk¢a oOnemlidir (80-83). Goziin temel
fonksiyonlarinda gorev almasindan dolayr koroidal kan akimindaki bozukluk
diyabetik retinopati, yashiliga bagli makiila dejenerasyonu ve glokom gibi cesitli
hastaliklarin patogenezinde kilit rol oynar (84). Bu yiizden koroidal kalinlik
degerlendirmesi bir takim patolojilerde bize 151k tutabilir. Temel olarak koroid yogun
damarsal bir yapiya sahip oldugundan damarlari etkileyen herhangi bir patolojik
durumun koroid saghgimmi etkileyebilecegi sdylenebilir. Bu durumda koroid
yapisindaki  degisimlerin bize sistemik saglik yoniinden yeni bir bakis
kazandirabilecegi diistiniilebilir.

OKT kullanimindan 6nce koroidin klinik degerlendirmesi fundus floresein
anjiografi, indosiyanin yesil anjiografi ve ultrason gibi yontemlerle yapilmaktaydi.
Gilinimiizde EDI-OKT veya Swept Source OKT gibi tekniklerle koroid
goriintiistiniin, damar anomalileri gosterebilen diger tekniklerin aksine kesitsel ve in-
vivo, non-invaziv  goriintillenmesi  yiikksek  tekrarlanabilirlik  6zelligiyle
saglanabilmektedir (54, 85-90). Normal koroid yapisi ve bir takim patolojilerin
etkisiyle koroid yapisinda meydana gelen degisimler bu sayede anlasilabilmektedir.

Koroidal kalinlik cinsiyet, yas, aksiyel uzunluk, ditirnal etki gibi faktorlerin
yaninda goze bagl ve sistemik agidan birgok durumdan etkilenebilmektedir.

Wei ve ark. yaptiklari ¢alismada sistemik agidan saglikli bireylerde subfoveal
koroidal kalinlik ile erkek cinsiyet, geng yas, kisa aksiyel uzunluk, derin 6n kamara,
kalin lens, daha diiz kornea ve daha iyi gorme keskinligi seviyesi arasinda pozitif bir
iliski mevcut oldugunu belirtmislerdir (91).

Koroid kalinliginda cinsiyete bagl degisiklikler de belirtilmistir. Saglikli
genc erkeklerde koroidal kalinlik degerinin saglikli geng kadinlardan %18 daha kalin
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oldugu saptanmistir ve bu durumun miyopi, santral ser6z koryoretinopati ve yasa
bagli makiiler dejenerasyon gibi birtakim okiiler patolojilere katkida bulunabilecegi
diistiniilmiistiir. Yine ayn1 ¢alismada kan basinci ile koroid kalinlig1 arasinda anlamhi
bir iliski bulunamamistir (92). Bizim ¢alismamizda gruplarda kadin ve erkek
katilimci sayilari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark mevcut degildi.

Histolojik c¢aligmalara goére insan subfoveal koroidal kalinligi dogumda
yaklasik olarak 194 pm’dir ve 90 yaslarinda yaklasik 80 um diizeylerine kadar diiser
(93). Ilerleyen yas da koroidal kalinlik azalmasinda etkili bir faktordiir (87, 89, 94-
97). Koroidal kalinligin her dekad i¢in yaklasik 16 um olarak diistiigii de belirtilen
bilgiler arasindadir (98). Populasyon bazli bir ¢alismada normal subfoveal koroidal
kalinlik degerinin toplumda ortalama 65 yas degeriyle yaklasik 250 pum oldugu ve bu
kalinligin her yas icin 4 pm, her 1 D’lik miyopik kirma kusuru i¢in 15 pum azaldig
tariflenmistir (99). Yaptigimiz ¢alismada yasin koroide olan etkilerini dislayabilmek
amaciyla katilim kriteri olarak 18 ile 60 yas aralig1 belirlenmistir. Ayrica ¢alismada
gruplar arasi kiyas yapilmamis, grup i¢i degisimler 6n plana ¢ikarilmistir.

Chen ve ark. aksiyel uzunluk Sl¢iimiiniin koroid kalinligin1 belirlemede ana
etken oldugunu sdylemisler ancak hastalarin refraktif kusurlarini kaydetmemislerdir
(100). Yapilmis bagka ¢alismalarda yiiksek miyopinin subfoveal koroidal kalinlig
etkiledigi kaydedilmistir (101, 102). Fujiwara ve ark. refraktif kusurun koroidal
kalinlikla iligkisini tespit etmisler ancak bu iligkinin -6D ve +6D arasinda anlaml
olmadigini belirtmislerdir (103). Calismamizda kirma kusuru olarak sferik esdegeri
>5D iizerinde olan vakalar dislanmistir. Bunun yaninda koroid kalinligi seviyeleri
arasindaki istatistiksel karsilagtirmalar gruplar arast olmadigindan bu durumun
caligmaya etki etmeyecegi diisliniilerek hastalarin aksiyel uzunluk olc¢limleri rutin
olarak yapilmamistir. Karsilagtirmalar gruplarin kendi iglerinde degisimsel olarak
gergeklestirilmistir.

Tan ve ark. 12 saghikli katilimciyla gergeklestirdikleri caligmalarinda KK
degerlerinin aksam saatleri ile kiyaslandiginda sabah saatlerinde daha fazla oldugunu
raporlamiglardir (104). Usui ve ark.’nin Japonya’da yaptigi bir ¢alismada benzer
sonuglar elde edilmistir (45). Toyokawa ve ark. ¢alismalarinda tam tersi olarak

sabahtan aksama dogru koroidal kalinlikta artan diizeyler tespit etmislerdir (46).
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Koroidal kalinlikta ditirnal etkinin varligin1 ekarte etmek amaciyla yaptigimiz
caligmada tiim katilimcilara ayn saatlerde (13.00-15.00) 6l¢tim yapilmistir.

Koroidal kalinligin goz hastaliklariyla iligkisi arastirilmis ve yiiksek miyopi,
retinal distrofi, yasa bagli makula dejenerasyonu hastaligi, anjioid streak gibi goz
hastaliklarindan etkilendigi belirtilmistir (105-107). Polipoidal koroidal vaskiilopati
ve santral ser6z koryoretinopati, VVogt-Koyanagi-Harada hastaligi gibi hastaliklar
genel olarak koroidal kalinlasmaya sebep olmaktadir (108-110).

Glokomlu hastalarda yapilmis bir takim caligmalarda makular koroidal
kalinligin glokomlu ve glokomlu olmayan hasta gruplarinda anlamli fark
gostermedigi saptanmugtir (111-114). Baska bir ¢alismada akut primer ag1 kapanmasi
glokomunda normal gozlerle kiyaslandiginda koroidal kalinligin belirgin oranda
artmis oldugu belirtilmistir (115). Pekel ve ark. yaptigi ¢alismada subfoveal koroidal
kalinlik ve GIB diizeyleri arasinda anlamli bir iliski olmadigi saptanmustir (116).
Mwanza ve ark. 36 gozde yaptiklari ¢aligmada tek tarafli glokom olgularinda saglam
gozler ile kiyaslama yapmuslar, AU ve GIB degerleri de dahil edildiginde gruplar
arast KK degerlerinde farklilik bulamamuislardir (117). Bizim ¢alismamizda da her ii¢
gruba bakildiginda GIB degerleri ile KK degerleri arasinda anlamli iliski olmadig
goriilmiistiir. Sadece korelasyon analizinde ACEI grubunda 6. aydaki kontrolde KK
ve GIB degerleri arasinda; negatif ancak zayif bir iliski tespit edilmistir. Bu zayif
iliski ¢alismamiza dahil ettigimiz hasta popiilasyonu bireysel faktorlerinin 6. ayda
farklilik sergilemesinden ya da katilimci sayisinin diisiik olmasindan kaynaklanabilir.
Yine bu iliskinin yalmzca tek grubun tek vizitinde saptanmis olusu, ilacin
idiyosenkratik 6zelligine baglanabilmektedir. Ancak ¢aligma popiilasyonu bir biitiin
olarak ele alindiginda KK ile GIB degerleri arasinda korelasyon analizinde boyle bir
iliskinin bulunmayis1 Mwanza ve ark. calismasinin bulgularin1 desteklemektedir.

Sistemik bir takim hastaliklarin g6z tutulumlarinda da koroidal kalinlik
Olgtimii etkilenebilmektedir. Sistemik arteriyel hipertansiyonda; kalp, bobrekler,
beyin ve gozlerin damar yapilarinda patolojik sonuglar meydana gelebilmektedir. Bu
hastalikta gozdeki degisiklikler; retinal hemorajiler, yumusak eksudalar, intraretinal
lipid birikimi, retinal kapiller ve koryokapiller tabakada damar tikanikliklar1 olarak
siralanabilir. Bu hastalikta koroidal kalinlik degisimleri ile ilgili ¢esitli caligmalar

literatiirde mevcuttur. Ahn ve ark. hipertansif retinopatili 42 go6zde koroidal
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permeabilite bozukluguna bagli koroidde interstisyel sivi birikimi nedeniyle
subfoveal koroidal kalinlik artig1 tespit etmislerdir (118). Yine de bu konuyla ilgili
net konusabilmek i¢in daha genis populasyonlu, uzun takipli ¢aligmalara ihtiyag
vardir. Calismamizda ileri evre HTRP bulgular1 olan hasta sayisinin oldukga az
olmasi1 sebebiyle hipertansif retinopatiye bagl koroidal kalinlik artisi ihtimali goz
oniinde bulundurulmamustir.

Kim ve ark. Behget hastalarinda yaptiklar1 ¢alismalarinda aktif faz posterior
tiveit durumunda koroidal kalinlikta artis saptamislar ve inaktif fazda da normal
gozlere kiyasla koroidal kalinligin daha fazla oldugunu kaydetmislerdir (119). Kola
ve ark. ankilozan spondilit hastalarinda yaptiklar1 ¢alismada, saglikli kontrol grubuna
kiyasla KK degerlerinin daha yiiksek oldugunu gézlemlemislerdir (120).

Disaridan alinan birtakim maddelerin de KK {izerine etkileri arastirilmistir.
Bununla ilgili yapilmis farkli iki ¢alismada sildenafil ve sigara gibi kimyasallarin
kullaniminin koroidal kalinlig: etkiledigi belirtilmistir. Sigara kullanimi ile koroidal
kalinlik degerlerinde azalma gozlenirken, Vance ve ark. koroidal yapida
fosfosiesteraz-5 inhibitérlerinin vazodilatator etkilerini ¢alismislar ve nitrik oksitin
vazodilatasyon etkisiyle koroidal kalinhigr arttirdigini gostermislerdir (121, 122).
Kim ve ark. da sildenafilin bu etkisini bagka bir ¢alisma ile gostermislerdir (123). Bu
durumda koroidal kalinligin koroidal kan akimi ile iliskisi olabilecegi akla
gelmektedir. Ancak Sogawa ve ark. KK ve koroidal kan akimi arasinda herhangi bir
iligkinin olmadigin1 yaptiklart bir caligma ile gostermislerdir (124). Sigara kullanimi
ise gozde retinal ve koroidal kan akimi azalmasi gibi degisikliklere sebep olabilir
(125-127). Yapilmis baska calismalar da sigara igenlerde koroid kalinliginda
azalmay1 gostermistir (128, 129). Periferal vazokonstriiksiyon neticesinde koroidal
kalinlik azalmas1 gozlendigi disiiniilebilir. Calismamizda sigara kullanan hastalarin
sayist olduk¢a diisiik oldugundan herhangi bir istatistiksel degerlendirmeye tabi
tutulmamislardir.

Kiel ve Lovell, tavsan gozlerinde a-1A adrenoreseptor blokajinin koroidal
vazodilatasyon ve azalmis vaskiiler tonus ile iligkili oldugunu gostermislerdir ancak
bu konu ile ilgili insan kaynakli ¢alismalar kisitlidir (130). Insanlarda yapilmis baska
bir calismada tamsulosin adli a-1A adrenoreseptor blokaji saglayan kimyasalin

koroidde aynmi sonuglara yol ac¢tigi ve koroidal kalinligr arttirdigr tespit edilmistir
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(131). Preeklampsili hastalarda yapilmis arastirmada artmis sistemik vaskiiler
vazospazm neticesiyle koroid kalinliginda azalma raporlanmistir (132). Adrenerjik
ve antikolinerjik ajanlarin topikal uygulanmasinin da koroidal kalinlik {izerinde
etkileri oldugu son zamanlarda yapilmis ¢alismalarda gosterilmistir (133-136).
Calismamizda KK iizerinde etkili oldugunu diisiindiigiimiizde ACE{ ve CaKB
gibi ilaglarla ilgili de arastirmalar mevcuttur. Bunlardan ACEI’lere bakilacak olursa;
renin-anjiotensin-aldosteron sistemi viicut sivilarinin ve sodyum dengesinin buna
bagh olarak da kan basincinin regiilasyonunda oldukga onemli yere sahiptir (137).
Anjiotensin I’in Anjiotensin II’ye donligmesini saglayan ACE’in ve renin-
anjiotensin sistem komponentlerinin okiiler dokuda bulundugu bilinmektedir (18).
Literatiire bakildiginda Zengin ve ark. yaptigi calismada ACEI ajanlarla tedavi
sonrast kan basinci diisiisiiniin koroidal kalinligi etkilemedigi belirtilmis, sebep
olarak da koroidin yogun sempatik inervasyonu ve otoregiilasyon ile kan
basincindaki degisimi koroidal dolagima yansitmadigi 6ne siiriilmiistiir (138).
Kalsiyum kanal blokerlerinin birincil etkisi hiicre i¢ine kalsiyum iyonu
akimmin inhibe edilerek damar diiz kaslarinin gevsemesini saglamak ve cesitli
organlarda kan akimini arttirmaktir (139-142). Kalsiyum kanal blokerleri kalsiyum
kanallarindan kalsiyum iletimini azaltan, kimyasal ve farmakolojik olarak iki gruba
ayrilan 1ilacglardir. Bu ilaglarin segiciligi kalp ve diiz kas hiicreleri arasinda
degiskendir (143, 144). Nifedipin, amlodipin gibi CaKB’ler dihidropiridin
tirevleridir ve diiz kas hiicrelerine yiiksek selektivite ile baglanir. Diiz kas
hiicrelerinde kalsiyum diizeyleri kismen ET-1 ile regiile edilir. Retinal venlerde lokal
olarak vazokonstriiktor etki gosterir. ET-1, ekstraokiiler damarlar1 daraltmasiyla,
optik sinir basi kan akimini azaltmasiyla, anterograd ve retrograd aksoplazmik
transportu zedelemesiyle glokom patogenezinde suglanmaktadir (145-150). Nifedipin
gibi CaKB ise endotelinin vazokonstriiktif etkilerini inhibe etmektedir (151). Yapilan
caligmalarda lacidipine, amlodipin ve nifedipinin domuz siliyer arterlerinde
endotelin-1’e etki ederek vazokonstriiksiyonu dnledikleri saptanmistir (152, 153).
Calismamizda kullandigimiz perindopril ve amlodipin etken maddeli medikal
tedavilerin olgularimizda etkili sekilde OAB degerlerini diislirdiigiinii ve bu
etkilerinin iki ilag arasinda anlamli bir fark olusturmadigini gézlemledik. Zannad ve

ark. da yaptiklart ¢alismada perindopril ile amlodipinin antihipertansif etkilerini
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kiyaslamis, ¢alismanin sonucuna gore her iki ilacin pik etkileri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark olmadigi, ancak bir doz atlanmasi durumunda 48 saatlik siire
sonunda amlodipinin ortalama arteriyel basing dusiiriicii etkisinin perindoprile
kiyasla daha fazla oldugu saptanmustir (154).

Bizim c¢alismamizda sistemik uygulanan bir takim medikal tedavi ve
maddelerin koroidal kalmlik ve dolayisiyla GIB’i etkileyebilecegi goz oniinde
bulundurularak katilimeilarin ACEI ve CaKB tedavileri 6ncesi ve sonrasi dl¢iimleri
kiyaslanmistir. CaKB ve ACEI gibi ilaglarin kullanimi sonrasinda ortalama arteriyel
basinglarin diistiigi gozlenmesine ragmen CaKB kullanimi ile kontrol grubu
kiyaslandiginda arteriyel basinglarda istatistiksel olarak anlamli fark mevcut degildi.
Bu durumla paralel olarak koroidal kalmlik &lciimlerine bakildiginda, ACEI
kullanilan grupta istatistik olarak anlamli diizeyde KK deger artis1 saptanmisken,
CaKB kullanan grupta anlamli fark gozlenmemistir. Bu ilaglarin vazodilatasyon
etkisi diisiiniildiigiinde ACEI ajanlarin dokularda bradikinin artisina yol agarak ek bir
mekanizma ile daha etkili olabilecegi, anlamli KK artisinin ilacin kendi farmakolojik
etkilerine baglanabilecegi akla gelmektedir. Calismamizda elde ettigimiz sonuglar
korelasyon analizine tabi tutarak inceledigimizde OAB ile KK degerleri arasindaki
iligkinin sadece CaKB grubunda ve yine sadece 6. ayda anlamli oldugu goriilmiistiir.
Bu kafa karistiran iligki;

1. Korelasyon analizlerinin giivenilirliginin nispeten daha diisiik olmasindan,

2. Calismadaki katilimci sayisinin diisiik olmasindan,

3. 6. Aydaki elde edilen Ol¢timler {izerine bireysel faktorlerin farkli yonde
tesir etmesinden kaynaklanmis olabilir. Nitekim tim g¢alisma gruplar1 bir biitiin
olarak ele alindiginda OAB ile KK arasindaki korelasyonun anlamli olmadig:
gorilmiistiir.

Sistemik olarak baslanan bir takim medikal tedavilerin GIB diizeyini
etkilemesi mimkiindiir. Bu tedavilerin etkilerini bilmek intraokiiler basing
degisiminin altinda yatan fizyolojik ve patolojik mekanizmalari anlamamizi saglar ve
sistemik bir hastaliga sahip glokom hastalarinin yonetimi agisindan bize yardimci
olur. Ganekal ve ark. yaptiklari calismada Verapamil ve Diltizem gibi CaKB ilaglarin
tavsanlarda GIB diisiirme etkisine sahip olduklarmi gostermislerdir (155). Topikal
Diltizem’in GIB diisiiriicii etkisine bagh farkli hayvanlarda yapilmis bircok galigmasi
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mevcuttur (156-158). CaKB, okiiler hipertansiyonda ve glokom hastalarinda GiB
diisiirmek amagli deneysel olarak arastirilmistir (159). Farkli ¢esitlerde CaKB’nin
GiB’yi diisiirmede etkili oldugu gosterilmistir (160, 161). CaKB ilaclarm bu
etkisinin altinda yatan mekanizma tam olarak bilinmemekle birlikte pigmentli ve
pigmentsiz siliyer epitel hiicreleri arasindaki baglantilara veya pigmentsiz siliyer
hiicrelerde katyon nakline miidahale ederek akéz hiimor salinimini degistirmek
suretiyle etki ediyor olabilecegi belirtilmistir (162, 163). Sistemik olarak uygulanan
CaKB ilaglarin GiB iizerine etkilerinin daha az oldugu sdylenebilir. Beatty ve ark.
oral verapamilin tavsan veya insanlarda GIB diizeyini anlamli olarak azaltmadigini
belirtmisken; Payne ve ark. iv verapamilin tavsanlarda GIB diisiiriicii etkisini
gostermiglerdir (164, 165). Yine yapilmis baska c¢alismalarda sistemik CaKB
uygulamasi ile GIB diizeyinde anlamli degisiklik saptanmamustir (166).

Enalapril gibi topikal ACEI damlalarmin tavsanlarda ve maymunlarda GiB
diisiisii sagladiklar1 saptanmistir (167). Al-Sereiti ve ark. bir ACE] olan kaptoprilin
50 mg’lik tek oral dozunun saglikli katilimcilarda etkili kan basinct diisiisi
saglamasina ragmen GIB diizeyini degistirmedigini gozlemislerdir (168). Mehta ve
ark. deneysel olarak indiiklenmis akut ve kronik glokom olusturulmus tavsanlarda
yaptiklart  calismada topikal perindopril uygulamasinin  GIB  diisiirdiigiinii
saptamiglardir ve bu etkinin ACE inhibisyonundan ayr1 olarak kolinesteraz
inhibisyonundan kaynaklanabilecegini belirtmislerdir (169). ACEI, GIB diisiiriicii
etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte Anjiotensin Il enzim inhibisyonu
neticesiyle AT-1 reseptdr aktivasyonu blokaji sebepli olabilir. ACEI’nin PG
sentezinde oldukea etkili olan bradikinin yikilmasini bloke etmesinin de bu duruma
yol agabilecegi diistintilmiistiir (170).

Miiskens ve ark. ¢alismalarinda statin ve CaKB gibi sistemik kullanilan bir
takim ilaglarn GIB degerlerinde degisimle glokom riskini arttirabileceklerini
belirtmislerdir (171). Langman ve ark. yaptiklari calismada CaKB ve ACEI ilaglarin
glokom progresyonu riskinde anlamli artisa sebep olduklarini saptamislardir (172).

Calismamizda arteriyel hipertansiyon tedavisinde iki farkli ila¢ kullanilan her
iki grupta da ortalama arteriyel basincin diismesine ragmen, CaKB kullanan hastalar
ve kontrol grubu arasinda bu diisiis agisindan istatistiksel olarak anlamli fark mevcut

degildir. Koroidal kalinlik dl¢imlerindeki degisim de bu durumla koreledir. Gerek
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bu gruplarda gerekse de kontrol grubunda GIB degerlerinde higbir muayenede
istatistiksel olarak anlamli bir degisim saptanmamastir.

Bu calismada, ACEI kullanan gruptaki anlamli koroidal kalinlik artis1 etkili
ortalama arteriyel basing azalmasi ve kullanilan ilacin etkili vazodilatasyon
ozelligine, bradikinin birikimi gibi ek farmakolojik etkilerine ve ilacin
idiyosenkrazik etkisine baglanabilir.

Korelasyon analizlerine baktigimizda ¢alismamizda degerlendirdigimiz her
iki ilacin KK iizerindeki etkilerinin ¢ok belirgin farklar olusturmadigi, ayrica bu
ilaglarin GIB degerlerini anlamli olarak etkilemedigi genel olarak sdylenebilir.

Daha fazla katilimer sayisiyla, takip siiresinin daha uzun oldugu ¢alismalar ile
gelecekte daha net verilere ulasilabilir. Klinigimizde bulunan OKT 6l¢tim cihazinda
koroidin manuel olarak o6l¢iilmesinin bireysel degisikliklerle sonuglanabilecegi ve
mevcut degerleri etkilemis olabilecegi soylenebilir.

Literatiirde bilgilerimiz dahilinde antihipertansif hastalarin medikal tedavi
oncesi ve sonrast hem KK hem de GIB degerlerinin karsilastirildig: ilk ¢alismadir.
Bu calisma ile literatiirdeki boslugu doldurmak, gelecekteki ¢aligmalara 11k tutmak

amaclanmstir.
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6

. SONUC

Perindopril arjinin (5 mg ) ile amlodipin besilat (5 mg ) OAB degerlerini
anlaml1 olarak diistirmiistiir.

Her iki grupta anlamli OAB diisiisii olmasina ragmen perindopril arjinin
(5 mg) kullanan grupta KK degerlerinde anlamli artis gézlenmistir. Bu
perindopril arjininin farkli etki mekanizmasindan ve/veya ilacin
idiyosenkrazik etkisinden kaynaklanmis olabilir.

llag kullanan her iki grupta GIB degerlerinde anlamli degisiklik
saptanmamigtir.

Yapilan korelasyon analizinde her {i¢ gruptaki her ii¢ seansta elde edilen
OAB degerleri ile KK degerleri dl¢limleri arasinda anlamli bir iliski
bulunmamustir.

Yine her ii¢ grubu dahil edildiginde korelasyon analizinde tiim seanslarda
elde edilen GIB degerleri ile KK &lgiimleri arasinda anlamli bir iliskinin

olmadig1 goriilmiistiir.
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