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1. GIRIS

Glokom, tiim diinya genelinde geri dontisiimsiiz korliiklerin 6nde gelen en 6nemli
nedenidir. On kamara agisina ve diger bir¢ok etkene bagli olarak gelisen uygunsuz goz ici
basinc1 (GIB) degisimi ve okiiler kan akimi dengesizligi sonucu, retina sinir liflerinin
kendine 6zgili harabiyeti ile optik sinir basinda atrofi ve gérme alan kaybi ile seyreden,
gorme fonksiyonunda kayip ile birlikte bir tiir optik noropati olarak kabul gérmektedir.

Glokomun ortaya ¢ikmasinda, 6nlenebilir en 6nemli risk faktorleri arasinda GIB’in
yiiksekligi gelmektedir. Bu yiizden hastaligin erken dénemde taninmasi en belirgin risk
faktorii olan GIB’in optimum diizeylere ¢ekilmesi agisindan 6nem arz etmektedir.

Goz i¢i basmcimnin normal smirlardan yiiksek olmasina ragmen (>21mmHg)
glokomatoz optik disk ve gérme alani defektlerinin gelismedigi durum da olabilir. Boyle
bir klinik duruma okiiler hipertansiyon (OHT) denilmektedir. GIB’in normal smirlarda
olmasina ragmen (<21 mmHg) retina sinir lifi tabakasinda kayipla beraber glokomatoz
optik disk mevcudiyetiyle gérme alant kaybinin goriildiigii klinik antite ise normotansif
glokom (NTG) olarak tanimlanmaktadir.

Yapilan ¢esitli arastirmalar artmis goéz i¢i basincinin optik sinir basindaki
mikrovaskiiler kan akimini olumsuz yonde etkiledigini ve bu durumun glokomun
progresyonuna katki sagladigini ortaya ¢ikarmistir. Okiiler kan akimini degerlendirebilmek
icin son yillarda ¢esitli cihazlar gelistirilmistir. Bu cihazlardan biri olan “pulsatil okiiler
kan akimi tonometresi” kalp atimlar1 esnasinda gozde gelisen hacim degisikliklerinden
yola ¢ikarak gozdeki tahmini kan akimini tespit edebilen bir cihazdir.

Bu ¢aligmanin amaci pulsatil okiiler kan akimi ile glokom progresyonu arasindaki

iliskiyi aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Primer Acik Acili Glokom

2.1.1. Tamim

Glokom, bir grup optik néropati toplulugu olarak kabul edilmektedir. Gorme
alaninda karakteristik kayip ve ilerleyici optik sinir basi hasarina neden olan ve yiiksek
GIB’in 6nemli bir risk faktorii oldugu hastaliktir (1). En yaygin bilinen sekliyle primer agik
acilt glokom (PAAG) tiim glokom tipleri i¢inde siklikla karsimiza ¢ikan gruptur. Ayrica
terminolojik olarak kronik a¢ik acili glokom veya idiopatik agik agili glokom da hastalig:
tanimlarken kullanilmaktadir. Genis glokom gruplar iginde, tipik olarak PAAG o6zetle
asagidaki t¢ kriterle karakterizedir;

a. En az bir gozde GIB’in siirekli 21 mmHg’nin iizerinde seyretmesi

b. Yiiksek GIB’i aciklayan sistemik veya okiiler anomalilerin yoklugu ile beraber

normal, agik gériiniimlii 6n kamara agisi

c. Tipik optik sinir basi hasar1 ve/veya glokomat6éz gérme alani hasari

2.1.2. Epidemiyoloji

Glokom, tiim diinya genelinde 67 milyondan fazla insan1 etkilemekte olup, bunlarin
%10’luk kisminin yani 6.6 milyonunun korliikk tehlikesi ile karsi karsiya oldugu tahmin
edilmektedir (2). Glokom tiim korlilk nedenlerinin yaklasik % 14’tinden sorumlu
tutulmaktadir (3). Amerika Birlesik Devletleri’'nde PAAG 2.2 milyondan fazla insani
etkilemekte ve bu saymin 2020 yili itibar1 ile 3.4 milyon olacagi tahmin edilmektedir (4).
PAAG o6nemli bir halk saghigi sorunu olmakla birlikte, Amerika Birlesik Devletleri’nde



yapilan meta-analiz ¢alismalarinin sonucuna gore, 40 yas {isti bireylerde PAAG’nin
yaklasik prevalansinin % 1.86 oldugu goriilmiistiir (5).

Glokomun bireyler iizerine olan etkisini kiginin sagligi, psikolojik durumu, giinlitk
yasamda ihtiyaci olan viziiel gereksinim, sosyal ve kiiltiirel ¢evre gibi faktorler
etkilemektedir (6). Bunlarin dolayli bir sonucu olarak glokomun sosyal ve ekonomik
anlamda dokiimente edilmesi zor olmakla beraber genel manada glokomun kisi bas1 tedavi
maliyeti yiiksek rakamlara ulagmaktadir. 1998 yilinda yapilan bir ¢aligmada, Amerika
Birlesik Devletleri’nde yeni tan1 konmus PAAG veya OHT hastalarinin iki yillik kisi bast
toplam tedavi maliyetleri $2.109, Isveg’te ise $2.160 olarak gosterilmistir. Daha komplike

vakalar i¢in ise bu oranin artti1 goriilmiistiir (7).

2.1.3. Risk Faktorleri

a. Yas

Yapilmis calismalar yasla birlikte glokom prevalans ve insidansinin arttigini ortaya
koymustur. 40 yasin tizerinde her dekad i¢in bu oran ikiye katlanarak artis gostermektedir.

b. Irk

Genel olarak PAAG prevalanst zenci toplumlarda daha fazla olmakla birlikte,
Amerika Birlesik Devletleri’'nde yasayan Latin kokenli toplumlar ve Giiney Asya
toplumlarinda orta derecede yiiksek bir prevalans, Kuzey Asya toplumlarinda ise daha
dusiik bir prevalans gozlenmektedir. Baltimore Eye Survey calismast PAAG prevalansinin
zencilerde beyazlara gore 4 kat daha fazla oldugunu gostermistir (8). Ocular Hypertension
Treatment Study (OHTS)’de yapilan arastirmada PAAG insidansinin siyahlarda belirgin
olarak yiiksek oldugu gozlenmistir. Yapilan bir c¢alismada da siyah irkin hastalik
progresyonunda risk teskil ettigi sOylemektedir (9). Advanced Glaucoma Intervention
Study (AGIS)’ de ise siyah irkin progresyon agisindan bir risk faktorii olmadigi da
belirtilmektedir (10).

c. Aile Hikayesi

Aile hikayesinin varligt PAAG icin 6nemli bir risk faktoriinii teskil etmektedir.
Prevalans caligsmalarinda birinci derecede akrabada PAAG varligi, hastaligin gelisimi i¢in
yiiksek risk orani olusturmaktadir (11). Kardeslerden birinde PAAG olmasmin kiside

hastaligin gelismesi acisindan, ebeveynlerden veya ¢ocuklarda hastaligin olmasindan daha



fazla risk orani tasimaktadir (12). Birinci derece akrabalarda kesin glokom tanisi olan bir
kisinin yasami siiresince, tahmin edilen glokom gelisme riskinin % 9.2 oldugu
belirtilmistir.

d. Goz i¢ci Basma

Go6z i¢i basinci, diger sayilan risk faktorlerine oranla PAAG gelisimi acisindan en
gii¢lii risk oranini tasimaktadir. GIB’in hastaliktaki rolii giiniimiizde iyi anlasilmis olup,
hedef GIB saglamanin hastaligin progresyonunu yavaslatmada en énemli adim oldugu
vurgulanmigtir (13).

Yapilmis calismalar GIB’i diisiirmenin glokom insidansimi azalttigini  ve
progresyonu yavaslattigin1 gostermektedir. Baltimore Eye Survey’ de PAAG prevalansinin
GIB artisina korele olarak yiikseldigi bulunmustur. Barbados Eye Study’ de GiB’in 17
mmHg’ nin altinda olan gruba kiyasla 25 mmHg’ den yiiksek olan grupta risk oraninin 25
kat daha fazla oldugu gosterilmistir. Melbourne Visual Impairment Project (MVIP)
calismasinda GIB’de her 1 mmHg’ lik artisin glokom gelisme riskini % 10 oraninda
arttirdig1 gosterilmistir. Ayrica OHTS’ de GiB’i % 23 kadar azaltmanin PAAG gelisme
riskini % 60 oraninda azalttig1 bulunmustur (14).

Yapilan bir ¢calismada, 8 yillik takip boyunca GIB’in ortalama 10 mmHg kadar
diisiiriildiigii grupta yiiksek GIB ile seyreden gruba oranla gérme alaninda stabil bir seyir
izlendigi gosterilmistir (15). Ayrica ortalama GIB’e kiyasla giin i¢inde diiirnal varyasyon
gosteren GIB’in glokom progresyonunda daha fazla etkiye sahip oldugu gésterilmistir.

Baska bir ¢calismada ise PAAG hastalar istatistiksel olarak iki ayr1 gruba ayrilmis
ve daha az hasta sayis1 olan grupta, vazospastik anomalilerin 6n planda oldugu ve yiiksek
GIB ile gorme alanindaki ortalama deviasyon degerinin yiiksek korelasyon gosterdigi
goriilmiistiir. Hasta sayisinin daha fazla oldugu diger grupta ise koagiilasyon ve
biyokimyasal anomalilerinin &n planda oldugu, gérme alam indeksleriyle yiiksek GiB’in
korelasyon gostermedigi gozlenmistir (16).

Goz i¢i basinct Goldmann yontemiyle, P= F x R + Pv seklinde formiiliize
edilebilir.

Burada P: Goz i¢i basinci, F: Kamaralar sivist tiretim debisi, R: Kamaralar sivisi disa
akimma direng, Pv: Episkleral venalar basinci olarak ifade edilmektedir. G6z i¢i basinci
baska bir sekilde de formiiliize edilebilir.

P=[(F — Uve.SKkl.) / T] + Pv



Burada Uve.Skl., uveoskleral, T de trabekiiler, disa akim kolayligim1 ifade

etmektedir.

G0z ici basinci tonometre denilen farkli 6l¢tim 6zelliklerine sahip aletler yardimiyla

oOl¢iilebilmektedir. Tonometreler; indentasyon tonometreleri ve aplanasyon tonometreleri

olarak smiflandirilabilir. GIB 6l¢iimiinde kullanilan bu aletlerden kisaca bahsedecek

olursak,

a.

Indentasyon tonometreleri: Bu gruptaki prototip Schi6tz tonometresidir. Goz
dik bir sekilde yukar1 bakarken, lokal anestezik damla damlatildiktan sonra alet,
dikine kornea tlizerine yerlestirilerek, i¢inde bulunan agirlikli (5.5 gr, 7.5 gr, 10
gr) madeni pistonun yapacagi ¢okertme saptanir. Korneadaki ¢okme goziin
yumusaklig1 ile orantili bir sekilde artar. Cokertme esnasinda olusacak hacim
artmasi, sklera tistiinde etki yaptigindan, sklera sertliginin normalden diisiik
oldugu, yiiksek myopi, tiroid hastalar1 gibi olgularda yaniltic1 diisiik degerler
elde edilir.

Aplanasyon tonometreleri: Maklakov-Fick (Imbert-Fick) prensibine gore
modifiye edilmis bir yontemle 6l¢tim esasina dayanir (17,18). P=F / A formiili,
ince duvarli bir kiirenin yiizeyini diizlestirici kuvvetin (F) diizlestirilen alana
(A) boliinmesi kiire i¢i basincina (P) esit olmasi seklinde uyarlanmaktadir. Bu
formiiliin gecerli olabilmesi i¢in kiirenin sferik, kuru, katlanabilir 6zellikte ve
cok ince bir yapida olmasi gerekmektedir. Ancak kornea sahip oldugu
ozellikleriyle bunlar1 saglayamadigindan, verilen formiil yeniden su sekilde

modifiye edilmektedir.

F+S=PxAi+B

Burada S; ortamdaki nemin saglamis oldugu yiizey gerilimi, B; korneay1 esnetmek

icin uygulanacak kuvvet, Ai; korneada diizlestirilen i¢ alan olarak belirtilmistir.

Olgiim teknigine kisaca goz atilacak olursa; oncelikle korneaya topikal anestezik

damla damlatilir ve goz yasi film tabakasi floresein ile boyanir. Mavi 1s1ik altinda,

biomikroskoba takili aplanasyon tonometresi hasta oturur pozisyonda goéze dogru

yaklastirilir ve nazik bir sekilde kornea apeksine dayandirilir. Floresein ile boyali yarim

dairelerin birbirine temas eden ug¢larin pozisyonuna gore 6l¢iim gergeklestirilir.



Elde tasinabilir Goldmann aplanasyon tonometresine benzer bazi aletler de vardir.
Bunlar, Perkins aplanasyon tonometresi, Draeger aplanasyon tonometresi, Mackay-Marg
tonometresidir.

Nonkontakt tonometre: Kornea tizerine basingli hava piiskiirterek, elektronik
tonometre ile goz i¢i basinct 6lgme yontemidir. Kornea yilizeyinde diizlestime yapmak icin
kullanilan kuvvet, g6z ici basincina esittir. Alet géze degmediginden lokal anestezik
kullanilmasina gerek yoktur. Yapilan ol¢timler ¢ok yiliksek basinglar disinda, aplanasyon
tonometresi ile elde edilen degerlerle benzerlik gosterir.

e. Merkezi Kornea Kalinh@

Ince korneasi olan bireylerde glokom insidansinin arttigi yapilan caligmalarda
gosterilmistir. Merkezi kornea kalinliginda (MKK) 40 mikronluk bir azalma glokom
insidansinda % 70 oraninda artisla beraber bulunmaktadir. MKK ortalama 550 mikron
kabul edilirse, her 50 mikron i¢in yaklasik 3 mmHg’ lik bir diizeltmenin yapilmasi
gerekmektedir.

f. Optik Sinir Bas1 Degisiklikleri

Optik Sinir Bas1 Morfolojisi

Terminolojik olarak optik sinir basi, optik sinirin distal uzantis1 seklinde tarif
edilmekte olup, direk olarak GIB’ e en duyarli olan kisimdir. Bununla birlikte, disk ve
papilla tabirleri oftalmoskopik degerlendirmede yaygin olarak kullanilmaktadir (19). Optik
sinir bagi, retinanin ganglion hiicre tabakasindan gelen ve disk tizerinde birlesen sinir
liflerinden meydana gelmektedir. Disk yiizeyinden gelen bu aksonlar daha sonra dik
tarzda keskin bir kirilma gostererek lamina cribrosa denilen fenestrasyonlara sahip skleral
kanal yardimiyla globu terk eder. Optik sinir baginda dort ¢esit hiicre bulunur: ganglion
hiicre aksonlari, astrositler, kapillerlerle-iliskili hiicreler ve fibroblastlar. Optik sinir basi
ortalama 1 mm uzunlugundadir. Optik sinir basinin ¢ap1 yaklasik olarak 1.18 ve 1.75 mm
arasinda degismekte olup, ortalama vertikal ¢apin 1.88 mm; ortalama horizontal ¢apin ise
1.77 mm oldugu gosterilmistir (20). Yapilan genis popiilasyonlu bir ¢alismada ise ortalama
disk yiizey alan1 2.42 mm? olarak bulunmustur (21).

Optik sinir bas1 dnden arkaya dogru dort boliimde incelenir:

1. Yizeyel Sinir Lifi Tabakasi: Optik sinir basinin en i¢ kismi olup, retina sinir lifi

tabakasiyla devamlilik arz eder. Gangliyon hiicrelerinin aksonlar1 papillada



toplandiktan sonra dik ag¢1 yaparak prelaminer bolgeye yonelirler. Lifler
myelinsizdirler.

2. Prelaminer bolge: Gangliyonlarin aksonlar1 6n kisimda bolgenin % 90’1
kaplarlar. Daha sonra arkaya dogru bag dokusu cogalir ve aksonlarin orani
azalir. Retina santral damarlar glial kilif i¢cindedir. Optik sinir basinin bu kismi
koroid ile komsudur.

3. Laminer Bolge: Burada skleranin kollajen ve elastik lifleri demetleri arasina
girerek lamina cribrosa’y1 olustururlar. Kalinligi 0,25 mm ile 0,75 mm arasinda
degisir. Aksonlar burada da myelinsizdirler. Laminer bolge skleraya bitisiktir.

4. Retrolaminer bolge: Optik sinirin  basladigi bu bolgede aksonlarin

myelinlesmelerinden 6tiirli ¢ap 3-4 mm’ye ¢ikar.

Optik sinir basinin tam ortasinda yer alan, noral disk dokusunun bulunmadigi, soluk
renkte ¢okiintiiye optik ¢anak (cup) denmektedir. Cup’ 1n ¢api, diskin hem dikey hem de
yatay meridyenlerde yer aldigi oran olarak ifade edilmektedir. Cogu gozde vertikal
cup/disk orani (C/D) yaklasik 0.3 ve altinda bulunmaktadir. 0.3 ten yiiksek bir oran ilave
risk faktorleri varsa glokom yoniinden irdelenmelidir. Ayrica iki goz arasinda 0.2 den fazla
asimetri bulunmasi da glokomu ekarte etme bakimindan 6nem arz etmektedir (22).

Yapilan bir ¢calismada C/D oraninin 0.7 den fazla oldugu gozlerde PAAG gelisme
insidansinin, 0.7 den az olan gozlere gore daha fazla oldugu gosterilmistir (23).
Glokomat6z sinir hasarinda daha da 6nemli iki faktor olarak vertikal disk ¢api ve disk
ylizey alan1 goze ¢arpmaktadir. Ancak bilinen bir diger bulgu da disk ne kadar genigse C/D
oraninin da bu genislik ol¢lisiinde daha biiyiik oldugudur. Normal olgularda da C/D
oraninin 0.5’ten fazla olma olasiligi % 10 dur.

Optik sinir basi etrafindaki norosensoryel retina ve retina pigment epitelindeki
atrofinin (peripapiller atrofi) glokom mevcudiyetiyle korele oldugu gosterilmistir.
Peripapiller atrofi glokom progresyonu ile beraber gittikce kotiilesme egilimindedir.
Yapilan bir ¢alismada beta zonunun varligi, kontrol grubuna gére PAAG grubunda ii¢ kat
daha fazla oranda gosterilmistir (24). Peripapiller atrofi glokom tanis1 ve tedavisinde 6zgiil
bir bulgu olmamakla birlikte, tan1 konmasinda ve progresyon saptanmasinda yardimci bir
faktor olarak kullamlabilmektedir. Ozetle glokomatoz optik disk degisiklikleri olarak; disk

cukurlugunda biiytime ve derinlesme, lamina cribrosa porlarinin belirginlesmesi,



nororetinal rimde incelme ve soluklasma, damarlarda nazalizasyon, siingii bulgusu,
sirkumferensiyal damarlarda agiga ¢ikma sayilabilir.

Glokom hastalarinda goze carpan bir baska 6zellik ise optik disk hemorajileridir.
Optik disk hemorajileri ilk kez 1889 yilinda Bjerrum tarafindan gosterilmistir. Sonrasinda
optik disk hemorajileri olan gozlerde gérme alaninda progresyonun daha hizli oldugu
savunulmustur (25). Disk hemorajisi olan go6zlerde glokom prevalansinda artis
goriilmektedir. Ozellikle normotansif glokom (NTG) olgularinda disk hemorajisi goriilme
oraninin (%25) yiiksek tansiyonlu glokomlu olgularda goriilme oranma (%8) gore daha
fazla oldugu belirtilmektedir (26). Bununla birlikte glokom icin risk faktorii tasimayan
kisilerde de optik disk hemorajileri goriilebilmektedir. Burada neden olan faktorler olarak;
diabet veya hipertansiyon gibi mikrovaskiiler sistemi etkileyebilen hastaliklar, posterior
vitreus dekolmani, Valsalva manevrasi veya antikoagulan tedavi sayilabilir.

g. Myopi

Primer acik agili glokom ve myopi arasindaki iligki, yapilan bazi ¢alismalarla
desteklenmistir (27,28). Fakat OHTS’ de myopi ile glokom gelisimi arasinda boyle bir
iliskiye rastlanilmamistir. Ozellikle yiiksek myopik vakalarda tilted disk, posterior
stafilom ve peripapiller atrofi optik diskteki ¢ukurlasmanin klinik olarak
degerlendirilmesini  zorlastirmaktadir. Ayrica myopik fundus degisikliklerinde
glokomdakine benzer sekilde gorme alaninda degisiklikler olabilmektedir. Ek olarak,
myopik refraktif kusurlarda goriilebilen diskin biiyiimesi de optik diskin optimal
degerlendirilmesine mani olabilir.

h. Diabet

Primer agik acili glokom prevalansi diabetik hastalarda daha yiiksek oranda
seyretmektedir. Diabet ve glokom iliskisinde GIB esas rolii oynamaktadir ¢iinkii diabetik
olgularda GIB biraz daha yiiksek olmaya meyillidir (29-31). Diabetin glokom insidansini
arttirdigia yonelik heniiz kesin bir kanit bulunamamistir ancak glokom i¢in olasi bir risk
faktoriini teskil etmektedir.

i. Sistemik Kan Basinci

Ozellikle diastolik perfiizyon basinci yani diastolik arteryel basing ile goz ici
basinct arasindaki fark, glokom olgularindaki bir diger risk faktoriidiir. Diisiik perfiizyon
basingli hastalarda PAAG prevalansinin arttigi bildirilmistir (31,32). Diastolik perfiizyon

basincinin yaklagik 55 mmHg® nin altina diismesinin bu durumda etkili oldugu



gosterilmistir. Ancak yapilmis bazi calismalar sistolik veya diastolik kan basinciyla
glokom arasinda herhangi bir iligski bulamamustir (33,34). Sistolik tansiyonlar1 yiiksek olan
olgularda PAAG gelisme riskinin anlamh ol¢iide azaldigi yapilan bazi analizlerde
gosterilmis ve yiiksek kan basinci degerlerinin koruyucu bir faktor oldugu savunulmustur
(39).

Glokomlu olgularda hipotansif ataklarin olmasi risk faktorii olma agisindan 6nemli
bir paya sahiptir. Noktiirnal arteryel hipotansiyon NTG ve PAAG progresyonunda 6nemli
bir role sahiptir (36). Noktiirnal arteriyel hipotansiyon PAAG’li olgulara gére NTG’li
olgularda daha sik gozlenmektedir (37,38).

Glokom hastalar ile diastolik perfiizyon basinglar1 55 mmHg altinda olan olgular;
noktiirnal arteriyel hipotansiyon, genel anestezi, hipotansiyona neden olabilecek
gereginden fazla antihipertansif ilag kullanma gibi hipotansif ataklarla sonuglanacak
durumlara daha fazla duyarlidir.

j- Migren

Migren tirli bas agrisiyla NTG arasinda iliski mevcut olup migrenin, hastalik
progresyonunda da etkili bir faktér oldugu bildirilmistir. Normotansif glokomlu olgularda
predispoze bir faktor olarak belirtilen vazospazm migren patogenezinde de temel bir rol
oynamaktadir.

k. Diger Sistemik Risk Faktorleri

Pimer acik acili glokomlu bazi olgularda hipotiroidi gibi bazi tiroid fonksiyon
bozukluklar1 daha fazla oranda goriilmektedir. Graves hastaliginda orbital degisikliklere ve
episkleral ven6z basing artisina bagl olarak okiiler hipertansiyon ve glokom prevalansinda
artis gézlenebilmektedir. Cushing sendromu, pitiiiter disfonksiyon gibi baz1 endokrinolojik
bozukluklarda yiiksek GIB veya goz i¢i basincinda oynamalar goriilebilmektedir ancak
hastaligin kontrol altina alinmasiyla GiB normal seviyelerine geri dosnmektedir.

Uyku apne sendromlu bireylerde PAAG ve NTG prevalansinin arttig1 yapilan bazi
calismalarda gosterilmistir (39,40).

2.1.4. Simiflandirma

Glokom, altta yatan etyolojiye ve mekanizmaya gore siniflandirilabilir.
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2.1.4.1. Etyolojiye Gore Simiflandirma

Glokomlar sahip olduklar: etyolojik etmenlere gore primer glokomlar ve sekonder
glokomlar seklinde simiflandirilabilir. Buradaki etyolojiden kasit disa akim
obstruksiyonuna neden olan baslangi¢ olaylar silsilesidir. Primer glokomlar tipik olarak
bilateral olmaya meyilli ve olas1 bir genetik temele dayanmaktadir. Sekonder glokomlarda
altta yatan okiiler veya sistemik bir bozukluk s6z konusu olup, unilateral veya bilateral
olabilirler ve ¢cogu akkiz olma 6zelligine sahiptirler.

Glokom progresyon basamaklari,

1. Evre- Baslatic1 hadiseler

2. Evre- Yapisal degisiklikler

3. Evre- Fonksiyonel degisiklikler

4. Evre- Optik sinir hasari

5. Evre- Gorme kaybi
seklinde 6zetlenebilir. Birinci evre, akdz hiimor dinamikleri ve optik sinir fonksiyonunda
bozulmalarmn baslattign olaylar zincirini tariflemektedir. Ikinci evredeki yapisal
degisiklikler, kisaca akoéz disa akimina karsi artmis rezistans sonrasi yiikselmis goz igi
basincin1 aciklamaktadir. Buradaki doku degisiklikleri; trabekiiler agdaki endotelyal
hiicreler ve extraseliiler matriksteki sinsi degisimler, 6n kamara ag¢isinda obstriiksiyona yol
acacak membran formasyonlari, trabekiiler agdaki skar dokusu, intertrabekiiler debrisler
veya gelisimsel anomalileri ifade etmektedir. Ugiincii evrede meydana gelen fonksiyonel
degisimler; goz ici basmcmin siirekli yiikselmesine neden olacak akdéz disa akim
yetersizligini tanimlamak i¢in kullanilmaktadir. Bunun sonucu olarak dordiincii evrede
glokomato6z optik noropati ve besinci evrede progresif gorme alani kaybi ile beraber son
donem glokom bulgular1 meydana gelecektir.

Etyolojiye gore siniflama asagidaki sekilde 6zetlenebilir.
A. Herhangi bir okiiler veya sistemik bozukluga bagli olmayan ag¢ik-a¢ili glokomlar

1. Kronik agik-a¢ilt glokom (primer agik acili glokom)

2. Normal tansiyonlu glokom (normotansif glokom)

B. Herhangi bir okiiler veya sistemik bozukluga bagli olmayan kapali-a¢ili glokomlar

1. Pupiller blok glokomu

2. Kombine mekanizmaya sahip kapali-acili glokomlar



C. Gelisimsel anomalilerle beraber olan glokomlar
1. Konjenital glokom
2. Juvenil agik-a¢ili glokom
3. Axenfeld-Rieger sendromu
4. Peters’ anomalisi
5. Aniridi
6. Diger gelisimsel bozukluklar
D. Okiiler veya sistemik bozukluga bagl olarak gelisen glokomlar
1. Korneal endotel bozukluguna bagl ortaya ¢ikan glokomlar
a. Iridokorneal endotelyal sendrom
b. Posterior polimorfoz distrofi
c. Fuchs’ endotelyal distrofi
2. Iris ve silier cisim bozukluklaria bagl ortaya ¢ikan glokomlar
a. Pigmenter glokom
b. Iridoskizis
c. Plato iris
d. Iris ve silier cisim kistleri
3. Lens bozukluklarina bagli ortaya ¢ikan glokomlar
a. Psodoeksfoliasyon sendromu
b. Katarakta bagli gelisen glokom
c. Lens dislokasyonuna bagh gelisen glokom
4. Retina, koroid ve vitreus bozukluklarina bagl ortaya ¢ikan glokomlar
a. Neovaskiiler glokom
b. Retina dekolmani ve vitreoretinal anomalilere bagli gelisen glokomlar
5. Intraokdiler tiimorlere baglh ortaya ¢ikan glokomlar
a. Malign melanom
b. Retinoblastom
c. Metastatik karsinom
d. Losemi ve lenfomalar
e. Benign tiimorler
6. Episkleral venoz basing artisina bagli ortaya ¢ikan glokomlar

a. Karotiko-kavernoz fistiiller
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b. Sturge-Weber sendromu
7. Inflamasyona sekonder ortaya ¢ikan glokomlar
a. Uveite bagl gelisen glokomlar
b. Keratit, episklerit, sklerite bagl gelisen glokomlar
8. Steroid kullanimina bagl gelisen glokom
9. Okiiler travmaya bagl gelisen glokom
10. Hemorajilere bagl gelisen glokom
11. Intraokiiler cerrahiyi takiben oraya ¢ikan glokomlar
a. Silier blok (malign) glokom
b. Psodofakik ve afakik glokomlar
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c. Epitelyal, fibr6z ve endotel proliferasyonuna sekonder gelisen glokomlar

d. Kornea cerrahisine sekonder gelisen glokomlar

e. Vitreoretinal cerrahiye sekonder gelisen glokomlar

2.1.4.2. Mekanizmaya Gore Siniflandirma

Mekanizmaya gore siniflama asagidaki sekilde 6zetlenebilir.
. Acik-acil1 glokomdaki mekanizmalar
A. Pretrabekiiler
1. Fibrovaskiiler membran (neovaskiiler glokom)
2. Kornea endoteline baglh
a. Iridokorneal endotelyal sendrom
b. Posterior polimorfoz distrofi
c. Penetran ve nonpenetran travma
3. Epitelyal downgrowth
4. Fibr6z ingrowth
5. Inflamatuvar membran
a. Fuchs’ heterokromik iridosikliti
b. Luetic interstisyal keratit
B. Trabekiiler (intertrabekiiler bosluklarin okliizyonu sonucu)
1. Idiyopatik
a. Kronik agik-a¢ili glokom



b. Steroide baglh gelisen glokom
2. Trabekiiler agin tikanmasi sonucu
a. Kirmizi kan hiicreleri
1. Hemorajik glokom
2. Hayalet hiicreli glokom
b. Makrofajlar
1. Hemolitik glokom
2. Fakolitik glokom
3. Melanomalitik glokom
c. Neoplastik hiicreler
1. Malign ttimorler
2. Norofibromatozis
3. Ota neviisii
4. Juvenil xanthogranuloma
d. Pigment partikiilleri
1. Pigmenter glokom
2. Ps6doeksfoliasyon sendromu (glokoma kapsulare)
3. Uveitis
4. Malign melanom
e. Protein
1. Uveitis
2. Lense bagl glokom
f. Viskoelastik ajanlar
g. Alfa-kimotripsine bagl gelisen glokom
h. Vitreus
3. Trabekiiler agdaki degisimler
a. Odem
1. Uveitis
2. Sklerit, episklerit
3. Alkali yaniklar
b. Travma (ag1 resesyonu)

c. Intraokiiler yabanci cisimler (hemosiderozis, salkozis)
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C. Posttrabekiiler
1. Schlemm kanalinin tikanmasi sonucu
a. Kanalin kollabe olmasi
b. Kanalin hiicrelerle tikanmasi (orak hiicreli anemi)
2. Artmis episkleral venoz basing
a. Karotiko-kavernoz fistiil
b. Kavern6z sinus trombozu
c. Retrobulber tiimorler
d. Distiroid oftalmopati
e. Superior vena cava obstruksiyonu
f. Mediastinal tiimorler
g. Sturge-Weber sendromu
h. Familyal episkleral venoz basing artis
2. Kapali-a¢ili glokomdaki mekanizmalar
A. Anterior
1. Membranlarin kontraksiyonu sonucu
a. Neovaskiiler glokom
b. Iridokorneal endotelyal sendrom
c. Posterior polimorfoz distrofi
d. Penetran ve nonpenetran travma
2. Inflamatuvar presipitatlarin kontraksiyonu sonucu
B. Posterior
1. Pupiller blokla beraber
a. Pupiller blok glokomu
b. Lense bagli glokom
1. Entumesan katarakt
2. Lens subluksasyonu
3. Mobil lens sendromu
c. Posterior sinesi
1. Psodofakik hastada iris-intraokiiler lens (IOL) blogu
2. Uveite sekonder posterior sinesi

3. Afakik hastada iris-vitreus blogu
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2. Pupiller blok olmaksizin
a. Plato iris sendromu
b. Silier blok (malign) glokom
c. Lense bagl glokom
1. Entumesan katarakt
2. Lens subluksasyonu
3. Mobil lens sendromu
d. Lens ekstraksiyonunu takiben (vitreusun 6ne dogru yer degismesi)
e. Skleral buckling prosediiriinden sonra
f. Panretinal fotokoagulasyon sonrast
g. Santral retinal ven tikanmasi
h. Intraokiiler timérler
1. Malign melanom
2. Retinoblastom
i. Iris ve silier cisim kistleri
J- Retrolentikiiler doku kontraksiyonu sonucu
1. Retrolental fibroplazi
2. Persistan hiperplastik primer vitreus (PHPV)
3. On kamara agisindaki gelisimsel anomalilere bagl olarak
A. On iiveanin yiiksek insersiyosu
1. Konjenital (infantil) glokom
2. Juvenil glokom
B. Trabekiiler ag/ Schlemm kanalinin yetersiz gelisimine bagl
1. Axenfeld- Rieger sendromu
2. Peters’ anomalisi
C. Iridokorneal adezyonlar
1. Genis liflerin olusturdugu yapisikliklar (Axenfeld-Rieger sendromu)

2. Rezidii iris dokusunun meydana getirdigi a¢1 kapanmasi (Aniridi)
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2.1.5. Primer Acik Acili Glokomda Tani Yontemleri ve Klinik Degerlendirme

Primer acik ag¢ili glokom tanisi hastaligin evresine gore basit bir muayene
yontemiyle gerceklesebilecegi gibi, ¢ok erken donemde daha kompleks bir teknoloji
kullanilmasini gerektirecek kadar zor olabilmektedir.

Tarama muayenelerinde yapilan tonometrik Olglimlerle goz i¢i  basing
dokiimantasyonu ilk adimi olusturmaktadir. Normal popiilasyonda GIB degerleri 10-21
mmHg arasinda saptanmistir. Ancak 6rnegin GIB’i 25 mmHg 6lgiilen fakat glokomatoz
hasar1 olmayan gozler (okiiler hipertansiyon) olabilecegi gibi, 17 mmHg ol¢iilen fakat
glokomatoz hasar saptanan gozler de (normotansif glokom) olabilir. Bu iki klinik
durumdan ilerde daha genis olarak bahsedilecektir. Giin i¢inde GIB seyrinde dalgalanmalar
olabileceginden, ayn1 giin farkli zamanlarda l¢timler yapilmalidir. Muayenede glokomdan
stiphe edilen her olguda pakimetrik MKK o6l¢timleri bakilmalidir. Yapilan o6l¢timlerin
kornea kalinligindan ne 6l¢iide etkilendigi belirlenmelidir.

Goz i¢i basing yiiksekligine sebebiyet verecek diger etmenleri ekarte etmek ve
normal goriiniimlii a¢1 varligint ortaya koymak amaciyla gonyoskopik muayene
yapilmalidir. Bu amagla kullanilan kontakt lensler genellikle Zeiss lensi ile bizim de
calismamizda kullandigimiz Goldmann’in 3 aynali kontakt lensidir. Gonyoskopik
degerlendirme bir takim yontemlerle yapilabilmektedir. Bunlar; periferik 6n kamara
derinliginin korneal kalinlikla mukayese edilmesine dayanan van Herick teknigi, 6n
kamara acisindaki resesyonunun agisal genisligi, periferik iris konfigiirasyonu ve iris
kokiiniin insersiyo noktasinin kombinasyonlarindan olusturulmus Spaeth teknigi,
giinimiizde en c¢ok kullanilan ve bizim ¢alismamizda da faydalandigimiz Shaffer
degerlendirme sistemi olarak 6zetlenebilir. Shaffer’e gore degerlendirme su sekilde yapilir;

IV. derece: Ag1 tam acik olup tiim ag1 elemanlar: segilir. Iris ile kornea 35-45
derecelik a¢1 yaparlar.

III. derece: Orta derecede ag1 agiktir. En azindan skleral mahmuz seg¢ilebilir. A¢inin
kapanma olasilig1 yoktur. Iris ile kornea 20-35 derecelik ac1 yaparlar.

I1. derece: Orta derecede kapal1 acidir. Sadece trabekulum izlenebilir. Iris ile kornea

20 derecelik a¢1 yaparlar.
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I. derece: ileri derecede kapali agidir. Sadece schwalbe hatt1 ve trabekulumun en {ist
kism1 izlenebilir. A¢mnin kapanma olasihig1 fazladir. Iris ile kornea arasinda 0 derecelik ac1
vardir.

0. derece: Iris kokii korneaya yapismustir. Ac¢i tamamen kapalidir. Aci
elemanlarindan higbiri goriilmez.

Glokomat6z hasarin en 6nemli basamagi optik diskte ve retina sinir liflerinde
goriilen degisikliklerdir ¢iinkii fonksiyonel testlerdeki patolojinin saptanmasindan ¢ok daha
once ortaya ¢ikarlar. Optik disk ve retina sinir liflerinin muayenesi i¢in en degerli yontem
biomikroskopik oftalmoskopidir. Kirmizidan yoksun filtreyle peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 ile optik disk ve vaskiiler yapilar iyi bir sekilde muayene edilebilir. Ayrica
kantitatif analiz icin retinal tomografi cihazlar1 (HRT, Heidelberg Retinal Tomograph)
kullanilabilir. Retina sinir liflerinin incelenmesinde yine tarayicit laser polarimetri ve
calismamizda da faydalandigimiz optik koherens tomografi (OCT, optical coherence
tomography) yardimci olabilir.

Glokom tani ve takibinde bagvurulan en degerli yontemlerden biri de gorme alani
(perimetri) incelemesidir. Glokomda kullanilan perimetri ¢esitleri kisaca; manuel
perimetriler olarak Goldmann perimetrisi ve tanjant perdesi, otomatik perimetriler olarak
standart otomatik perimetri (SAP), Short Wavelength Automatic Perimetri (SWAP),
Frequency Doubling Perimetri (FDP), High-Pass Resolution Perimetri (HPRP), Motion
Automated Perimetri (MAP) ve calismamizda kullanilan Swedish Interactive Thresholding
Algorhythm (SITA) olarak sayilabilir. Gorme alani incelenirken oncelikle perimetrik
muayenenin giivenilirligi irdelenmelidir. Yalanci pozitif ve yalanci negatif oranlart % 33
tizerinde ve fiksasyon kaybi orani % 20 iizerinde olmamalidir. Daha sonra perimetri
¢iktisinda yapilan testin 6zellifine gore degiskenler incelenir. Ozellikle total deviasyon
haritalari, pattern deviasyon haritalari, mean deviasyon (MD), pattern standart deviasyon
(PSD), short-term fluctuation (SF), corrected pattern standart deviasyon (CPSD)
degiskenlerine bakilir. Bizim c¢alismamizda ele alinan degerler olan MD ve PSD
degiskenlerini kisaca tamimlayacak olursak; MD, gorme alanmin tamaminin normal
popiilasyondan kag¢ desibel (dB) farklilik gosterdigi degeri ifade eder. Diffiiz kayiplar i¢in
hassas bir parametre olup, istatistiksel olarak farkli bir sonu¢ elde edilmisse ¢iktida
yaninda bir p degeri verilir. PSD ise, elde edilen gérme alaninin diizeni hakkinda bilgi

verir. Lokalize alanlarda daha hassas bir gostergedir. Tim bu degiskenler haricinde
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glokoma 6zgii gorme alan1 defektleri ayrica yorumlanmalidir. Bunlar siklikla karsimiza
lokalize sinir lifi kati defektleri seklinde cikabilir. Arkuat tarzda defektler, Bjerrum ve
Seidel skotomlari, parasantral skotomlar, nazal step, vertikal step, temporal kama defekti,
gorme alaninda jeneralize ve santral depresyon da glokomatéz gorme alan bulgularina

ornek olarak verilebilir.

2.1.6. Tedavi

Glokom tedavisindeki asil amag¢ hastanin gérme islevlerinin korunmasidir. Tedavi
planlanirken her hasta kendi i¢inde degerlendirilmelidir. Burada en gegerli giincel kavram
hedef GIB saglama ilkesi olup, tedavideki asil ama¢ uygulanan tedavi ile glokomun
ilerlemesine engel olacak GIB diizeyini yakalamak olmalidir (41). Mevcut tedavi sekilleri
medikal tedavi ve cerrahi tedavi olarak ayrilabilir. Medikal tedavi stratejileri GIB’in
disiiriilmesi, okiiler kan akiminin iyilestirilmesi ve néron koruyucu tedaviyi kapsar. Baska
bir deyisle tedavideki asil amag¢ hedef GIB’i yakalayarak okiiler kan akimmi diizenlemek
olmalidir (42). GIB’i diisiirmeye yonelik kullanilan beta-adrenerjik antagonistler, alfa-
agonistler ve karbonik anhidraz inhibitorleri (KAI) gibi hiimor akdéz yapimmini azaltan
ilaclar, prostaglandinler gibi uveoskleral drenaji arttiran ilaglar ve ilag kombinasyonlar
medikal tedaviyi yeterli kilabilmektedir.

Cerrahi tedavi modaliteleri olarak da, Argon Lazer Trabekiiloplasti (ALT) ve
Selektif Lazer Trabekiiloplasti (SLT), siklodestriiktif lazer tedavileri, insizyonel cerrahi
teknikler (trabekiilektomi), non-penetran cerrahi teknikler (derin sklerektomi,

viskokanalostomi) ve drenaj implant cerrahisi sayilabilir.

2.2. Okiiler Hipertansiyon

2.2.1. Tamim ve Klinik Degerlendirme

Okiiler hipertansiyon (OHT) terimi, glokoma ait diger tiim géz bulgularinin normal
oldugu (gorme alan1 defekti, optik sinir degisikliklerinin olmadigi, gonyoskopide normal

goriiniimlii iridokorneal ag1) ve GiB’in standart degerinin {ist limiti olan 21 mmHg nin

iizerinde seyrettigi bir klinik antiteyi kapsamaktadir (43).
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Hastaligin degerlendirilmesinde ilk asamada anamnez olduk¢a Onemli bir yere
sahip olup, yapilan incelemede glokom lehine bulgular arastirilmali ve GiB’i arttirabilecek
diger okiiler hastaliklar ekarte edilmelidir. Hastada g6z agrisi, kizariklik, bas agris1 olup
olmadigr ve renkli halolar goriip gormedigi sorgulanmalidir. Katarakt, tiveit, diabetik
retinopati, damar tikanikligi, travma hikayesi mutlaka Ogrenilmelidir. Kullanilan
hipertansif ilaglar ve sistemik veya topikal kortikosteroid ilaclar sorgulanmalidir.

Epidemiyolojik ag¢idan bakildiginda, OHT’ de yakin iligkili risk faktorleri olarak
asagidakiler siralanabilir,

. GOz i¢1 basing yiiksekligi

. 1leri yas (6zellikle >50)

. Siyah 1rk

. Aile oykiisii olmasi (birinci derece yakinlarda olmasi riski 3-7 kat arttirmakta)

Muhtemel risk faktorleri olarak da sunlar sdylenebilir;

. Sistemik hipotansiyon ve kardiyovaskiiler hastaliklar

. Diabetes mellitus

. Migren tiirli bas agrisi

. Vazospazm

Klinik degerlendirmede standart tam bir oftalmolojik muayene ilk degerlendirmede
yapilmalidir. Genel OHT taramasinda GIB ol¢iimii ile beraber optik disk analizi
kacinilmazdir. Biomikroskopik muayenede kornea; mikrokistik 6dem, keratik
presipitatlar, endotelde pigmentasyon ve konjenital anomaliler varligi acisindan
degerlendirilmelidir. On kamara; iiveit varhigi, hifema ve a1 kapanmasi bulgulart
acisindan, iris; transilluminasyon defekti, atrofi, sinesi, rubeosis, bombelik, Fuchs
heterokromik iridosiklit ve psodoeksfoliasyon materyali agisindan, lens; Morgagnian
katarakt (fakolitik) ve fakomorfik glokom agisindan incelenmelidir.

Peripapiller sinir lifi tabakasi incelemesi i¢in Oncelikle hastanin bazal stereoskopik
fundus fotografi takip kolaylig1 agisindan alinmalidir. Hastanin C/D orani, disk goriiniimii,
ilerleyici cup genislemesi, yesil filtreyle c¢ekilen fotografta retina sinir lifi tabakasinda
kayip gosterilmesi, rimde ¢entiklenme veya incelme, diskler arasinda asimetri, peripapiller

atrofi mutlaka degerlendirilmelidir.
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Tonometrik dl¢iimlerde iki goz arasinda 3 mmHg veya daha fazla GIB farki olmasi
glokom lehine bir bulgudur. Giin icinde iki veya ti¢ GIB 6l¢iimii yapilmalidir. Diiirnal

degisimin 5-6 mmHg’ den fazla olmas1 glokom riskini arttirmaktadir.

2.2.2. Okiiler Hipertansiyonda Tedavi ilkeleri

Okiiler hipertansiyon tedavisinde asil amaglar optik sinirde ve retina sinir lifi
tabakasindaki degisimlerde stabil bir seyir saglamak, g6z i¢i basing kontroliinii uygun bir
sekilde saglamak ve gérme alaninda glokomatéz defekt olusumunu 6nlemek olmalidir.
Burada asil sorumlu tutulan faktér GIB olup, tedavi modalitesindeki esas amag¢ hedef goz
ici basimncint saglamak olmalidir. Ancak glokom siipheli bir olguda goz i¢i basincini
diisiirmeye yonelik tedaviye baslamak gesitli okiiler, sistemik, medikal ve psikososyal
etmenlere baghdir (44). OHT’li olgularda fonksiyonel kayip olmadigi i¢in uygulanacak
tedavinin onleyici hekimlik kapsaminda degerlendirilmesi gerekmektedir. OHT’li bir
hastanin glokoma doniisme riski ortalama % 9.5’ tir. OHTS de baslangi¢ g6z i¢i basincinin
26 mmHg veya tizerinde, MKK’nin ise 555 mikron veya altinda olan bireylerde uzun
donem takipte optik sinirde hasar gelisme olasilit % 36 olarak bulunmustur (45). Genel
anlamda OHT tanis1 alan hastalar tedavi edilmedikleri takdirde yaklasik her on kisiden
birinde 5 yil i¢inde glokom gelismektedir.

Ocular Hypertension Treatment Study (OHTS) glokom gelisiminde rol alan risk
faktorlerini belirlemistir ancak bireye 6zgii herhangi bir skala olusturamamustir. Bir
calismada kardiyovaskiiler hastaliklarda risk degerlendirmesinden yola ¢ikilarak ve OHTS
verileri bu degerlerndirmeye uyarlanarak ‘Scoring Tool for Assesing Risk’ — ‘STAR’
cetveli olusturulmustur. Burada yas, goz i¢i basinci, patern standart deviasyon (PSD),
merkezi kornea kalinligi (MKK), vertikal C/D oran1 ve diabetes mellitus (DM) varlig1 goz
Ontine aliarak 5 yilda glokoma doniis riski hesaplanmaktadir (46).

Ocular Hypertension Treatment Study (OHTS) uygun hedef g6z i¢i basincini bazal
Olciilen degerden % 20 daha asagida veya 24 mmHg den daha diisiikk bir deger olarak
belirlemistir (47). Burada baslangic muayenede optik sinir hasarmi engelleyici hedef GIB’i
saptamak olas1 degildir ancak yapilan her muayenede 6l¢iilen mevcut goz i¢i basinciyla
ulasilmak istenen hedef GIB arasindaki iligki iyice irdelenmeli ve optik sinir hasarindan

korumada etkili olan hedef GiB’i saglamak amaclanmalidir. Glokom siipheli bir olguda,
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optik sinir yapisinda veya gorme alaninda mevcut bulan belirgin bozukluklar hedef g6z i¢i
basincini daha da asagilara ¢cekme ihtiyacini gosterir (48).

Okiiler hipertansiyonda tedavi esigi hala tartisgmali bir konudur. Okiiler
hipertansiyonda tedavi kriterleri bireye 6zgii risk faktorleri, hastanin genel saglik durumu
ve yasam beklentisine ilaveten tedavi almada isteklilik, uygulanacak tedavinin yan etkileri
ve maliyeti degerlendirilerek belirlenmelidir. Burada tedaviyi yonlendirmede asil olan

hekimin klinik tecriibesi ve degerlendirmesidir.

2.3. Normal Tansiyonlu (Normotansif) Glokom

2.3.1. Tamim

Hastalik 1850’lerde Von Graefe tarafindan normal- veya diisiik tansiyonlu glokom
olarak tanimlanmistir (49). Karakteristik retinal ganglion hiicre kayb1 ve optik sinir basinda
atrofiyle beraber multifaktoriyel, ilerleyici optik noropati seklinde klinik olarak tarif
edilmektedir. Yiksek goz i¢i basinci olmamasi disinda PAAG’ye benzer ozellikler
gostermektedir.

Uzerinde tartisilan ilk nokta, normal tansiyonlu glokom (NTG) tanimidir. Goz igi
basincinin kagin altinda olmasi gerektigi durumunda farkliliklar ortaya konmustur. Genel
anlamda hastaligin tanimi rutin klinik uygulamada; ag¢ik, normal goriiniimlii 6n kamara
acisiyla beraber glokomat6éz optik disk ve gorme alani defektlerinin oldugu ve goz igi
basincinin asla 21 mmHg itizerinde olmamasi seklinde tanimlanabilir. Collaborative
Normal Tension Glaucoma Study (CNTGS)’ de 24 mmHg kadar 6l¢timler ¢alisma dahiline
almmustir (50-52). Bu tiir hastalarda goz i¢i basinglart ‘normal’, “yiiksek normal’, ‘diisiik
normal’ gibi bireysel farkliliklar gosterdiginden diisiik tansiyonlu glokom terimi de

hastalik taniminda kullanilmaktadir.
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2.3.2. Patogenez

2.3.2.1. Goz ici Basincinin Etkisi

Normal tansiyonlu glokomda gorme alani ve néroretinal rim hasarinda goz igi
basimncinin énemli bir etkisi vardir (53). Asimetrik g6z i¢i basinglarina sahip NTG’li
hastalarda yiiksek g6z ici basinci olan gozde gorme alani defektleri daha belirgin
izlenmektedir (54). Normotansif glokom hastalarinda g6z i¢i basincinda yapilacak % 30
luk bir diisiirmenin, gérme alan1 progresyonunu yavaslattigi ve retina sinir lifi tabakasinda
koruyucu etkisi oldugu sdylenmektedir. Normotansif glokomlu bireylerde g6z i¢i basinci
genelde ditirnal degisim gostermektedir. Bu da hastalikta tedaviyi sekillendirmede ve hedef
g0z i¢i basincini saglamada onemli bir yer teskil etmektedir. Ancak g6z i¢i basincini
distirmeye ragmen hastalikta progresyonun goézlenmesi hastalifin patogenezinde goz igi

basinci disinda 6nemli diger risk faktorlerinin de bulundugunu gostermektedir.

2.3.2.2. Okiiler ve Sistemik Vaskiiler Anomaliler

Goz i¢i basinct disginda hastaligin patogenezinde en 6nemli rolii vaskiiler ve
hemodinamik anomaliler oynamaktadir. Kronik vaskiiler yetmezlik hastaligin olusumunda
Oonemli bir paya sahiptir. Buradaki vaskiiler patolojiler lokal okiiler dolasimda olabilecegi
gibi sistemik kan basincindaki problemlere kadar uzanabilmektedir.

Normotansif glokom hastalarinda noktiirnal hipotansif ataklar saglikli bireylere
gore daha fazla oranda gozlenmektedir (55). 24 saatlik elektrokardiyografik incelemede
NTG hastalarinda yiiksek oranda asemptomatik myokardiyal iskemi gosterilmistir (56).
NTG’li kisilerde otonom sinir sisteminde bozukluklarin fazla oldugu denilmektedir ve
ozellikle istirahat fazinda kalp hiz1 degiskenliginde buna bagl olarak bozukluklar ortaya
cikmaktadir. Bu duruma neden olan faktoriin ise, sistemik kan basinct ve kalp hizi
degiskenliginin NTG’li hastalarda sempatik sistemin relatif hiperaktivitesinden
kaynaklandig1 denilmektedir (57).

Normotansif glokom olgularinda artmis oranda bas agris1 goriilme sikligi s6z
konusudur (58). Bunlar arasinda migren turi bas agrisi yaygm olup, migren varligi

hastaligin progresyonunu arttirmaktadir. Migren patogenezinde de temelde vazospastik
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bozukluklar rol oynadigindan, bununla alakali olarak NTG patogenezinde vazospazmin
etkisi 6n plana ¢ikmaktadir.

Ozellikle sogukta tirnak alti kapillerlerinde meydana gelen kan akiminda azalma
NTG’ li hastalarda karsimiza ¢ikmaktadir (59,60). Burada da hastaligin seyrinde
vazospazma olan yatkinlik daha da iyi anlasilmaktadir.

Okiiler vaskiiler anomaliler acisindan hastalik; gegici bir vaskiiler sokla ilintili
nonprogresif form ve daha sik olarak goézlenen optik sinir basinin kronik vaskiiler
yetmezligiyle alakali progresif form olarak patofizyolojik anlamda tanimlanmistir (61,62).
Hemodinamik krizler, azalmis diastolik oftalmodinamometri seviyeleri, azalmis okiiler
pulse amplitiitleri, bilateral internal karotis arter okliizyonu sonucu oftalmik arter akiminda
durma, optik sinir bagsi etrafinda fokal arterioler daralma, oftalmik artere karsi artmis
vaskiiler rezistans okiiler hemodinamik faktorler olarak hastaligin olusumunda 6nemli bir
paya sahiptir (63-71). Floresein anjiografide koroidal sirkiilasyonun NTG’li olgularda daha
yavas doldugu da gosterilmistir (72).

2.3.2.1. Hematolojik ve Immunolojik Etmenler

Artmis kan ve plazma vizkositesi NTG’li olgularda bildirilmistir (73). Artmis
trombosit adhezyonu ve euglobin lizis zamaninda uzama bu tiir olgularda goriilen
hematolojik anomalilere 6rnek olarak verilebilir (74). NTG’li olgularda hiperkolesterolemi
de goriilebilmekle beraber manyetik rezonans goriintiilemelerde NTG hastalarinda diffiiz
serebral iskemi insidansinda artis oldugu belirtilmistir (75,76).

Normotansif glokomun olusum mekanizmasinda immun etmenler de rol
oynamaktadir. Bunu destekleyen bulgulardan biri de NTG’li olgularda artmisg
paraproteinemi insidansidir. Ayrica antirodopsin ve anti-glutatyon-S transferaz antijenleri
de artmis siklikta bu tiir hastalarda gézlenmektedir (77,78). NTG hastalarinin retinalarinin
i¢c ve dig niikleer katmanlarinda ve ganglion hiicrelerinde immunoglobulin G ve A
depolanmasi da gosterilmistir (79). Ayrica NTG hastalarinda antifosfolipid antikorlarinin
goriilme insidansi yas uyumlu normallere ve PAAG hastalarina gore daha fazla oranda
bulunmustur. “Heat shock proteinlerine (HSP)” kars1 antikorlar NTG hastalarinda normal
degerlere gore cok daha yiiksek bulunmusglardir. Bu HSP ekspresyonlar1 iskemiye maruz

kalan noronlarda artmakta ve bu proteinlerin noéroprotektif oldugu diisiiniilmektedir. Bu
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proteinlere karsi olusan antikorlarin néronlarda apoptozisi baslattiklar1 gosterilmistir. Optik
sinir baginda bulunan kondroitin siilfat ve haparin stilfata karsi otoantikorlar normallere

gore NTG hastalarinda % 100 daha fazla bulunmustur.

2.3.2.4. Genetik Faktorler

Patogenezde adi gegen bir teori de genetigin hastalikta oynadigi rol lizerinedir. 3.
kromozomda bulunan OPA 1 genindeki bir pleomorfizm ile NTG arasinda bir iligki
gosterilmistir.Bu genin kodlandigi protein, mitekondrilerde metabolizma ile 1ilgili olup, bu

gende meydana gelen pleomorfizmin dominant optik atrofi hastaligina neden oldugu

bilinmektedir (80,81).

2.3.3. Primer Ac¢ik Ac¢ili Glokomdan Klinik Olarak Ayrimi

Normotansif glokom, PAAG’ nin bir varyant1 olarak tanimlansa da klinik anlamda
baz1 ayirt edici 6zelliklere sahiptir. Normotansif glokom hastalarinda 6zellikle alt ve alt
temporalde noral rim alan1 daha incedir (82). Total disk yiizey alanlar1 karsilastirildiginda
NTG hastalar1 daha genis disklere sahiptir (83). Vaskiiler bir bozuklugu ortaya koyan optik
disk hemorajileri NTG hastalarinda daha yaygin olarak gortilmektedir (84). Normotansif
glokom hastalarinda 6zellikle beta zonunda daha genis parapapiller atrofi izlenmektedir
(85). Genel anlamda gorme alan1 defektlerine bakilirsa, NTG olgularindaki skotomlar

parasantral olmaya meyilli olup, daha lokalize sekilde izlenmektedir.

2.3.4. Klinik ve Tedavi

Glintimiizde bir¢ok arastirmaci tarafindan PAAG spektrumunun i¢inde yer alan bir
alt grup olarak goriilen NTG’ye klinik anlamda yaklasim, PAAG’deki gibi olmalidir.
Sirastyla anamnez, ayrintili biomikroskopik muayene, tekrarlayan GIB 6l¢iimleri, merkezi
kornea kalinlik 6lgtimii, iridokorneal agi muayenesi, optik disk bulgularinin daha 6zgiil
olarak izlendigi varsayilirsa optik disk morfolojisinin detayli bir bicimde gosterilmesi,
gorme alan1 degerlendirmesi gerekmektedir. Ayrica NTG patogenezi de goz Oniine

alindiginda sistemik bir degerlendirmede bu tiir hastalarda gereklidir. Kan basinci, kan
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sayimi, aclik kan sekeri, serum lipit kolesterol diizeyleri, sedimantasyon, CRP diizeyleri,
koagulasyon faktorleri gibi laboratuar degerleri NTG olgularinda bakilabilir.

Ozellikle bazi durumlarda, NTG hastalarinda norolojik goriintiileme de
gerekebilmektedir. Bu durumlar; 50 yas alt1, 6zellikle geng hastalar, yeni baslayan veya
siddetinde artis gosteren bas agrilari, lokalize norolojik semptom gosteren hastalar, optik
diskte soluklugun canaklagmadan biiyiikk olmasi, cup/disk oraninda belirgin asimetri
varligi, renkli goérmede bozukluk olmasi, pupil reaksiyonlarinda bozukluk seklinde
siralanabilir.

Giiniimiizde NTG’de tedavi yaklasimi GIB’i diisiirmeye yoneliktir. Tedaviyle
gorme alaninda daha fazla bozulma ve nororetinal rimin incelmesi kismen
Onlenebilmektedir. Bu amagla; silyer kasta parasempatik giicii arttirmak yoluyla trabekiiler
disa akimi hizlandiran miyotik tedavi (pilokarpin), akdz sekresyonunu azaltict ve
uveoskleral ¢ikisi arttiran alfa-2 adrenerjik agonistler (brimonidine), akoz sekresyonunu
azaltarak etki gosteren beta-adrenerjik antagonistler (betoksalol), karbonik anhidraz
inhibitorleri (dorzolamid), uveoskleral ¢ikist arttiran prostaglandin analoglari (latanoprost),
sistemik kan akimi regiilasyonunu saglamak amaciyla kalsiyum kanal blokorleri
(nilvadipine) verilebilir.

Ayrica son zamanlarda giindemde olan néron koruyucu tedavi NTG tedavisinde
onemli bir alandir. Bu amagla ginko biloba extrakti 4 hafta siireyle giinde 3 defa 40 mg/giin
kullanilabilmektedir (86).

2.4. Okiiler Kan Akimi

Insan viicudunda, kapiller kan akimi non-invaziv bir sekilde sadece gozde
izlenebilmektedir. Goziin asil kan akimi kaynagi oftalmik arterden olmaktadir. Okiiler
kanlanma kompleks bir yapiya sahip olup retina katmanlarindaki dokular hem uveal hem
de retinal kanlanmadan beslenirler. Oftalmik arter, gézde esas damar yataklar1 olan retina
ve uveayl besler. Oftalmik arterin ana dallari, ekstaokiiler kaslara giden dallar, santral
retinal arter ve posterior silyer arterlerdir. Iris, silyer cisim ve koroid kanlanmasini
saglayan uveal sistem orbita arka kisminda oftalmik arterden ayrilan posterior silyer
arterlerden beslenir. Kisa posterior silyer arterler sklerayi, optik sinirin insersiyo yerinin

etrafinda delerek goze girerler. Bu damarlar, optik sinirin 6n kisminin biiytik boliimiinii ve
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peripapiller koroidi beslerler. Bazi kisa arka silyer arterler, dallanmadan dogrudan koroide
girerken, bazilar1 dallandiktan sonra skleraya girip hem koroide hem de optik sinire
giderler. Kisa posterior silyer arterler siklikla, perindral skleray1 ¢evreleyen Zinn-Haller
halkasin1 da olustururlar. Bu arteryel halka, optik sinirin 6n kisminin bir boliimiini,
peripapiller koroidi ve piamateri beslemektedir.

Koroidin dis tabakalari, fenestrasiz biiyiik damarlardan miitesekkil iken, i¢
tabakalarindaki damarlar nisbeten daha kiiciiktiir. Koroidin en i¢ tabakasi olan
koriokapillaris, ¢ok sayida anastomoz yapan fenestrali kapillerlerden olusur. Bu kapillerler,
optik sinirin kapillerlerinden farklidir. Kisa posterior silyer arterler, optik sinir basinin
biiytik kismin1 ve koryokapillarisin ekvatora kadar olan boliimiinii  kanlandirir.
Koryokapillarisin ekvatorun ontindeki boliimii, uzun arka silyer arterler ve on silyer
arterlerden beslenir. Uzun arka silyer arterler, skleray1 deldikten sonra suprakoroidal
boslukta 6ne dogru seyrederek ora serrata yakinlarinda dal verirler. Her bir uzun posterior
silyer arter, arkaya dogru 3-5 dal vererek, ekvatorun éniindeki koryokapillarisi besler. On
silyer arter, oftalmik arterin bir dalidir. Oftalmik arterden ¢iktiktan sonra 6ne dogru
seyrederek irisin biiyiik bir boliimiinii beslemektedir. Irise ulasmadan énce 8-12 dal verir
ve bu dallar arkaya dogru yonlenerek uzun posterior silyer arterle birlikte o6n
koryokapillarisi besler. On koryokapillaris ile arka koryokapillaris arasinda fonksiyonel
anastomoz gosterilememistir. Bunun sonucunda, periferik koroidal sinir bolgesi (peripheral
choroidal watershed zone) denen bolge olusmustur. Koryokapillarisin venéz drenajinin
biiyiik kismi, vortex venlerine olur. Kiigiik bir boliimii ise 6n silyer venlere olur. Vortex
venleri, alt ve {ist oftalmik venlere bosalirlar. Ust oftalmik ven, siiperior orbital fissiirden
gecerek kavernoz sintise dokiiliir. Alt oftalmik ven, tist oftalmik vene bir dal verdikten
sonra, alt orbital fissiirden gecerek orbitay1 terk eder ve pterigoid pleksusa dokiiliir (87).

Retina, oftalmik arterin dali olan santral retinal arter (CRA) tarafindan beslenir.
CRA, globun yaklagik 12 mm gerisinde optik siniri deler ve santral retinal venle beraber
seyrederek optik sinirin ortasindan ilerler ve globun i¢ine ulastiginda 4 major dala ayrilir.

Optik sinir baginin kanlanmasi retinal dolasimdan kaynaklanan sinir lifleri tabakasi
hari¢ posterior silier arterlerden kaynaklanir.

Yiizeyel sinir lifleri tabakasi asil olarak santral retinal arterin arteriyoler dallarindan
kanlanir. Bu damarlar daha sonra prelaminer bolgenin damarlariyla anastomoz yaparlar ve

peripapiller retinal ve uzun radyal peripapiller kapillerler olarak devam ederler (88).
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Prelaminer ve laminer bolgeler primer olarak kisa posterior silier arterlerle beslenir.
Bu arterler daha sonra sklera hizasinda perinoral arteryel anastomoz olusturarak Zinn-
Haller arteriyel ¢emberini meydana getirirler. Buradan ¢ikan dallar optik siniri delerek,
prelaminer, laminer ve peripapiller koroide gider.

Retrolaminer bolge ise rekiirren pial damarlardan kaynaklanan silier hem de retinal
sirkiilasyondan kaynak alan arterlerle beslenir. Medial ve lateral perioptik kisa posterior
silier arterler tekrardan Zinn-Haller cemberini olusturmak tizere anastomoz yaparlar.

Goze giren toplam kan miktari, yaklasik 1 ml/dk’dir ve biiyiik bir kismi1 uveaya
giderken, ancak %2-5’lik kismi1 retinaya gider (89).Oftalmik arter basinci, brakiyal arter
basicinin yaklasik 2/3’1 olup, ortalama okiiler perfiizyon basinci su sekilde formiiliize
edilebilir:

OPB = 2/3 (DKB + 1/3(SKB-DKB)) — GIiB

OPB: Okiiler Perfiizyon Basinci, DKB: Diastolik kan basinci, SKB: Sistolik kan
basinci, GIB: Géz i¢i basinct

Okiiler kan akimi pulsatil olup g6z ici basing degisiklikleri okiiler kan akimini
etkileyebilmektedir. Retinal kan akimi ise ortalama 0.033 ml/dk olarak gosterilmistir (90).

Gozilin arka kutbundaki koroid ve retinanin iki farkli vaskiiler yatak olusturmasi
nedeniyle, okiiler kan akimmi 6lgmek komplike bir islemdir. Son zamanlarda, yeni
aletlerin gelistirilmesi, fizyolojik ve patolojik durumlarda, okiiler kan akimini Slgmeye

imkan saglamistir.

2.4.1. Okiiler Kan Akimi Ol¢me Teknikleri

2.4.1.1. Pulsatil Okiiler Kan Akimi (POKA)

Kardiyak siklus esnasindaki g6z i¢i basinct degisiklikleriyle, okiiler voliim
arasindaki iliski ilk kez 1962 yilinda rapor edilmistir (91). Langham ve ark. , g6z i¢i basing
Oleimii  sirasinda okiiler volim degisikliklerini hesaplayabilen modifiye bir
pnomotonometre ve goéz atimlarmi kaydeden bir mikroislemciden olusan bir aygit
gelistirdiler (92). Kardiyak siklus sirasinda, goz ici basincinda 2 mmHg’ye kadar ritmik
degisiklikler atim dalgalar1 (pulse wave) olarak adlandiriliyor ve dalgalar pnomotonometre

tarafindan analog sinyaller seklinde bilgisayara gonderiliyor ve burada dijital bilgiye



28

cevriliyordu. Temel olarak POKA degerlendirilmesi iki ana yaklasim sekli olarak ele
almabilir. Ilki pnomotonometrik yaklasim olarak adlandirilan ve kardiyak siklus
esnasindaki goz ici basing degisimlerini algilama yoluyla POKA 6l¢iimiinii degerlendiren
yontem, ikinci yaklasim ise kardiyak siklus sirasinda kornea ve retina arasindaki
degisimleri degerlendirerek POKA 6l¢iimiinii gergeklestirme esasina dayanan yontemlerdir
(93,94). Son bahsedilen okiiler fundus pulsasyon fenomeni olarak da adlandirilmaktadir.
Giiniimiizde kullanilan POKA cihaz1 (OBF Labs Itd., Ingiltere), ¢alisma prensibi olarak
anlatilan mekanizmalari1 temel almaktadir.

POKA yonteminde de, direkt olarak kan akimi oSlgiilememekte, kardiyak siklus
esnasindaki goz i¢i basinci degisikliklerine baglh tahmini okiiler voliim hesaplanmaktadir.
POKA o6l¢iimii, kalp hizi, sistemik kan basinci, goz i¢i basmecr ve skleral rijidite gibi
parametrelerden etkilenebilmektedir. Ornek verilecek olursa, skleral rijiditesi diisiik ve
okiiler voliimii nispeten fazla olan miyoplarda, POKA ol¢timleri, normal ve
hipermetroplara gore daha diisiik bulunacaktir. Bu nedenle POKA 6l¢iimleri, bireyler arasi
Olctimlerin karsilastirilmasindan ¢ok, aymi bireylerde farklt zamanlardaki oOlgiimlerin
karsilastirildig: ¢aligmalarda daha degerlidir.

POKA cihazinda o6lglilen 6nemli parametreler; PA (pulse amplitude; atim
amplitiidii; her kalp atiminda g6z i¢i basincinin en diisiik ve en yliksek degerleri arasindaki
fark), PV (pulse volume; atim hacmi; her kalp atimi esnasinda en yiiksek ve en diisiik
okiiler hacim arasindaki fark), POBF (pulsatile ocular blood flow; pulsatil okiiler kan
akimi; POKA), MNI (maximum net inflow; maksimum net i¢ce akim; zamanin bir
fonksiyonu olarak pulsatil okiiler kan akimi egrisinin en yliksek degeri), PEQ (pulsatility
equivalence index; pulsatilite denklik indeksi; iki tepe Ol¢limii arasindaki kan akimi
farkinin pulsatil okiiler kan akimina orani), IDR (inflow duration ratio; ice akim siiresi

orant; sistol siiresinin atim siiresine orani) seklindedir.

2.4.1.2. Renkli Doppler Goriintiileme (CDI) Yontemi

Renkli Doppler, B-tarama goriintiileri ile hareket eden eritrositlerden gelen hiz
bilgilerini birlestiren bir ultrasonik tekniktir (95,96). CDI, siklikla kalp, karotid arter ve
periferik damarlar i¢in kullanilmasina ragmen retrobulber kan akim hizint 6lgmede de

kullanilabilir. Doppler goriintiisiinde, renklerle kodlanmis hiz bilgileri ile B-tarama
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goriintiisi birlikte gosterilir. Sistol ve diyastoldeki en yiiksek hizlar olan zirve sitolik hiz
(PSV: peak systolic velocity) ve end diyastolik hiz (EDV: end diastolic velocity)
kaydedilir. Ortalama akim hiz1 (MFV: mean flow velocity) hesaplanir. Diren¢ indeksi
(RLresistive index), akim yontindeki vaskiiler diren¢ olarak ifade edilir ve RI= (PSV-
EDV)/PSV formiiliiyle hesaplanir. Ancak RI’nin, retinal vaskiiler rezistansi tam olarak
yansitip yansitmadigi halen tartismalidir. CDI tekniginin 6nemli bir eksikligi, damar ¢apina
ait bir bilgi verememesidir. Bundan dolayi, total kan akimini bu yontemle 6lgmek

olanaksizdir.

2.4.1.3. Anjiografik Teknikler

Sodyum floresein kullanilarak g¢ekilen anjiografilerle retinal kan akimini 6lgme
esasia dayanir. Boyanin, retinal dolasima gegmesi i¢in gerekli siire hesaplanmaktadir.
Arteryel ve venoz faz siireleri arasindaki fark olarak tanimlanan ortalama retinal dolagim
zamani, retinal kan akim hizim1 gosteren bir parametredir. Alternatif olarak, bir retinal
arterde boyanin ilk goriildiigli zaman ile artere eslik eden vende goriildiigii zaman
arasindaki siire olarak tanimlanan arteryovendz gecis zamani da retinal kan akim hizini
6lemek icin kullanilmaktadir (97). Bu parametreler, bir videoanjiografiye ve taramali lazer
oftalmoskopiye (SLO:scanning laser ophtalmoscopy) aktarilir. Teknigin en ©Onemli
dezavantajlarindan biri, bir retina sahasinin bir arter ve buna eslik eden ven tarafindan
drene edildigini varsaydigi i¢in vaskiiler hastaliklar gibi bazi durumlarda dogru sonug
vermemesidir. Makiiler kan akim hizi, perifoveal kapillerlerdeki 16kosit ve eritrositlerden
kaynaklandig1 varsayilan hiper ve hipofloresan noktalarin takip edilmesiyle hesaplanir
(98). Ancak bu noktalar1 saptayabilmek i¢in, yiiksek kaliteli goriintiiler almak gerekir.

Koroidal damarlar1 1yi gosterdigi icin, indosiyanin yesili (ICG) anjiografisi,
koroidal kan akimin1 degerlendirmede kullanilabilir. SLO (tarama lazer oftalmoskopisi) ile
kombine edildiginde ICG, bilgisayarli gortintileme analizleri ile koroidal dolum

paternlerini ve koroidal kan akimini hesaplayabilir (99).
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2.4.1.4. Mavi Alan Entoptik Teknigi (Blue Field Entoptic Technique)

Retinal perifoveal damarlardaki l6kosit dinamiklerini inceleme amaciyla, optik
mavi alan entoptik fenomenine dayali bir yontemdir (100). Mavi alan entoptik fenomeni,
en 1yi bigimde, yaklasik 430 nm dalga boyundaki mavi 1s18a bakarken gozlenir. Bu sartlar
altinda, kisinin fovea merkezinin etrafinda, kiigiik korpiiskiiller goriiliir. Bu fenomen, retina
mavi 1sikla aydinlatildiginda, kirmizi ve beyaz kan hiicrelerinin farkli absorbsiyon
ozelliklerinden kaynaklanmaktadir. Kirmiz1 kan hiicreleri, kisa dalga boylu 15181 absorbe
ederken, beyaz kan hiicreleri etmez. Bu nedenle beyaz kan hiicresinin hareketi, ucusan
cisimcikler seklinde algilanir. Perimakiiler beyaz kan hiicrelerini hareketi, parcacik alan
simiilatoriine aktarilarak elde edilen sayisal degerler, kan akim hizin1 yansitir. Ancak bu
yontem, testin uygulandigi kisinin algilamasina bagli oldugu i¢in, subjektiftir ve kiginin
kooperasyonunu gerektirir. Ayrica, 16kosit akisinin, hangi klinik durumlarda ve ne

miktarda retinal kan akimin1 yansittig1 net degildir (101).

2.4.1.5. Lazer Doppler Velosimetri (LDV) Yontemi

Retinal arteryol ve veniillerdeki kan akim hizim1 6lgmeye dayali bir yontemdir.
Damarlar lazer 15101 altindayken, 15181 yer degistirmesine bagl bir optik doppler sistemi
kullanir. Yansiyan lazer isiminin gii¢ spektrumu, test edilen damardaki akim hizlarini
gosteren frekans sapmalarindan meydana gelir. Frekans sapmalarinin siddeti ile damardaki
akim hizi dogru orantilidir. Beraberinde damar capinin Olciilmesi, bir ¢apraz kesitteki

retinal kan akimin1 saptar (102).

2.4.1.6. Retinal Damar Caplarimin Ol¢iilmesi

Yukarida bahsedilen yontemler dolayli olarak kan akim hizi hakkinda bilgi
vermekle birlikte, hi¢cbiri direkt kan akimini 6lgememektedir. Bu nedenle, bu teknikler, kan
akim hizindaki artisin, kan akimi artisina mi, yoksa vaskiiler yataktaki vazokonstriksiyona
mi bagli oldugunu saptayamazlar. Sonugta kan akimimni 6lgmek i¢in, damar ¢apini bilmek
gerekir. Damar c¢apina bagl okiiler kan akimi 6lgme yontemleri, fotograflama ve goriintii

analizleri kullanan fundus kamera tabanli yontemlerdir (103). Canon Lazer Doppler kan
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akimmetre (CLDF; Canon, Tokyo, Japonya), LDV ile retinal damar ¢aplarinin 6l¢iilmesini
birlestiren bir sistemdir. Se¢ilen damarda, kan akim hizini, Poiseuille prensibine gore,

ul/dk olarak hesaplar (104).

2.4.1.7. Lazer Noktas1 Yontemi (Laser Speckle Technique)

Lazer noktasi fenomeni, fundus bir 151k yardimiyla aydmnlatildiginda, diizensiz
fundus ylizeyinden kaynaklanan dagilmis 151k nedeniyle, bir hizli degisim paterni sonucu
meydana gelmektedir. Degisim paterni, kan hiicrelerinin tahmini hizlarmi ve sonugta
retinal kan akimini gosterir (105). Bu bulgulara goére, koroidal ve optik sinir basi kan akimi
saptanabilir ve retinal kan akim haritalar1 olusturulabilir. Bu yontem ayni zamanda, retinal

damar ¢aplari bilinmeden, kan akim hizlarin1 6lgebilen bir yontemdir (106).

2.4.1.8. Laser Doppler Flowmetry (Lazer Doppler Akimélcer; LDF) Yontemi

LDF, lazer 1sminin, direkt bir retinal damara degil de, goriilebilen biiyiik bir damar1
olmayan vaskiilarize bir dokuya yonlendirilmesi ile ol¢iilebilen bir tekniktir. Eritrositlere
rastgele carpan isinlarin, eritrositlerin ve kan akim hizin1 dolayli olarak gosterirmesi
ilkesinden hareketle gelistirilmis bir yontemdir (107). LDF’nin 6rnekledigi dokunun
goreceli olarak kiigiik olmasi sebebiyle, kisiler arasindaki vaskiiler oryantasyon ve
yogunluk farkliligi hesaba katildiginda, elde edilen verilerin kisiden kisiye degiskenlik
gosterebilecegi unutulmamalidir. Papilla ve retinaya ait iki boyutlu akim haritasi ¢ikaran
HRF (Heidelberg Retina Flowmetry), LDF ile lazer tomografi yontemlerinin birlestiren bir

cihazdir.

2.4.1.9. Optik Doppler Tomografi (ODT) Yontemi

Lazer Doppler ve Optik Koherens Tomografi (OKT) prensiplerini birlestiren bir

uygulamadir. Zaman alan1 ve frekans alani1 kullanilarak, biiytik retinal arter ve venlerdeki

hiz profilleri saptanir (108,109).



3. GEREC VE YONTEM

Bu prospektif calisma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar
Anabilim Dali’nda Aralik 2008 — Aralik 2010 tarihleri arasinda gergeklestirildi. Calisma i¢in
Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay1 alindi. Calismaya dahil edilen
tiim olgulara ¢alismay1 yliriitecek klinisyen (MG) tarafindan ¢alisma hakkinda bilgi verildi ve
katilimcilardan bilgilendirilmis onam alindi.

Calismaya yaslar1 19-77 arasinda degisen PAAG, OHT, NTG tanis1 konulan toplam
117 olgunun 178 gozii dahil edildi. Kontrol grubu olarak yaslar1 21-52 arasinda degisen 28
saglikli bireyin toplam 56 gozii alindi. Calismaya alinan PAAG olgular1 glokom biriminde
medikal tedavi ile takip edilen hastalar arasindan secildi. Diger gruplardaki olgular ise 6nce
g0z polikliniginde degerlendirilip tan1 konan, sonrasinda ilagsiz olarak takibe alinan OHT ile
NTG hastalarindan ve saglikli goniilliilerden secildi.

Tim olgularin ¢alismaya ilk kabul edilisleri esnasinda her iki goziine ait gérme
keskinlikleri 6 metre mesafeden Snellen eseli okutturularak tashihli ve tashihsiz olarak
kaydedildi. Tim olgulara ilk muayenelerinde detayli 6n ve arka segment muayenesi,
gonyoskopik muayene ve goz ici basing Ol¢timleri yapildi. Hastalarin her iki goziiniin goz i¢i
basinglar1 nonkontakt tonometre (Full Auto Tonometer TX-F, Canon Inc., Tokyo, Japan) ile
ardisik ti¢ olgtimle oOlgiilerek, ortalamalari kaydedildi. Detayli bir anamnez ile diyabet ve
hipertansiyon gibi sistemik hastaliklarin olup olmadigi belirlenerek kaydedildi. Hastalarin
SITA (Swedish Interactive Thresholding Algorhythm) standart 30-2 stratejili gorme alanlari
(Humphrey Field Analyzer Model 7501, Carl Zeiss Ophthalmic Systems, Inc., Dublin, USA)
degerlendirildi. Daha sonra hastalarin her iki goziine %1’lik tropikamid (Tropamid Forte;
Bilim; Tiirkiye) ve %2,5’Iuk fenilefrin HCI (Mydfrin; Alcon; USA) damlalar1 birer damla

damlatildi. En az yirmi dakikalik siirede midriazis elde edildikten sonra Stratus optik koherens
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tomografi cihazi (Stratus OCT, version: 4.0.2, Carl Zeiss Meditec, Inc., Dublin, USA) ile “fast
RNFL scan mode” kullanilarak peripapiller retina sinir lifi kalinlig1 analizi yapildi. Sonrasinda
her olgunun oturur pozisyonda sistemik tansiyon arteryel basinglari ve POKA o6l¢timleri
yapilarak sonuglar kaydedildi.

Yukarida anlatildig sekilde ilk g6z muayeneleri yapildiktan sonra tiim olgularin 3. ay,
6. ay ve 9. ay olmak tizere her vizitte goz i¢i basing 6l¢limii, ortalama retina sinir lifi tabakasi
(RSLTK) kalinlig1 6l¢timii, sistemik tansiyon arteryel 6l¢iimii, POKA 6l¢timii ve gérme alani
degerlendirmeleri benzer sekilde tekrarlandi.

Calismaya katihm kriterleri

Calismaya dahil edilen tiim gozlere detayli muayene sonucunda PAAG, NTG ve OHT
tanis1 konulmugstu. Calismaya ayrica g6z hastaliklar1 poliklinigine refraksiyon kusuru
nedeniyle bagvuran ve ek bir sistemik ya da okiiler rahatsizligi bulunmayan, kontrol grubunu
olusturacak saglikli gozler de dahil edildi. ik muayenede tiim gozlere dilate edilmeden ve
dilate edilerek detayli 6n segment muayenesi ve fundus muayenesi yapildi. Tiim katilimcilara
dilate edilmeden gonyoskopik muayene (Goldmann 3 aynali kontakt lensi) yapilarak
iridokorneal a¢1 degerlendirildi. Hastalarin her iki goziiniin g6z i¢i basinglar1 nonkontakt
tonometre ile 6l¢iildii. Yeterli pupilla dilatasyonu saglandiktan sonra optik sinire ait “cup-disk
oran1” dikkatli bir sekilde dokiimente edildi.

Hastalara PAAG tanisi konulurken su kriterler dikkate alindi;

a. Okiiler veya sistemik herhangi bir anomali olmaksizin agik ve normal gortinimli

Oon kamara agisi

b. Optik sinir hasari ile beraber glokomatdz gérme alani defektinin varligi

c. Gozici basincmin 21 mmHg veya tizerinde olmasi

Hastalara OHT tanis1 konulurken su kriterler dikkate alindi;

a. G0z i¢i basincinin 21 mmHg {izerinde olmasi

b. Acik ve normal goriiniimlii 6n kamara agis1

c. Optik sinir bagt bulgularin ve glokoma 6zgii gérme alan1 defektlerinin olmayisi

Hastalara NTG tanis1 konulurken su kriterler dikkate alindi;

a. G0z i¢i basincinin 21 mmHg altinda olmasi

b. Acik ve normal goriiniimlii 6n kamara agis1
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c. Glokomatoz optik sinir basi ve gorme alani1 defektlerinin varligi

Gorme Alam Degerlendirmesi

Tim gruplardaki olgularin gérme alanlarinin degerlendirilmesi perimetri cihazi ile
yapildi. Calismada glokomat6éz gorme alani bulgulari, glokom i¢in tipik olan arkuat tarzda
skotom, parasantral skotom, nazal step varligi olarak degerlendirildi. Analiz 6l¢limlerinde
gorme alanindaki ortalama deviasyon (MD) ve pattern standart deviasyon (PSD) degerleri
kullanildi.

Optik Koherens Tomografi Degerlendirilmesi

Calismadaki tiim katilimeilarin gézleri pupil dilate edildikten sonra Stratus OCT cihazi
ile degerlendirildi. Bu muayenede optik disk OCT cihazinin belirte¢lerinin merkezine alindi ve
“fast RNFL scan mode” kullanilarak ortalama peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlik
analizi yapildi.

Pulsatil okiiler kan akim dl¢iimleri

Okiiler kan akimu tiim hastalarda oturur pozisyonda 6l¢iildii. Ol¢iim yapilacak gozlerde
konjonktival keseye birer damla topikal anestezik (%0,5 proparakain hidrokloriir; Alcaine;
Alcon Labs.) damlatildi. Bes dakika beklenildikten sonra pulsatil okiiler kan akimi 6l¢timii
yapildi. POKA 6l¢timii i¢in tiim gozlerde ayni cihaz (Paradigm Dicon Blood Flow Analyzer;
Paradigm Medical Industries Inc.; Salt Lake City, Utah; USA, Resim 1) kullanild1 ve tiim
olgiimler aym arastirmact (MG) tarafindan yapildi. Olgiimlerde POKA cihazinin ucuna
yerlestirilen kullan-at problar kullanildi.

Cihazin ucundaki prob hastalarin kornealarina yavas bir bi¢imde yaklastirilirken
hastalardan diiz bir sekilde karsiya dogru bakmalar1 istenildi ve bu esnada prob korneya
dikkatli bir bi¢imde temas ettirildi.

Ortalama 25 sn siiren ardisik bes POKA 6l¢timii makine tarafindan kaydedildi ve
detayli cihaz ¢iktilar1 alind1. Cihaz ¢iktisindan o 6lgiime ait min IOP (en diisiik GIB degeri;
mmHg), max IOP (en yiiksek GIB degeri; mmHg), ort IOP (ortalama GiB degeri; mmHg),
POBF (pulsatil okiiler kan akimi; pl/sn), MNI (maximum net inflow; maksimum ig¢e akim),
PEQ (pulsatility equavalence index; pulsatilite denkli indeksi) ve IDR (inflow duration ratio;

ice akim stiresi oran1) degerleri elde edildi.
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Resim 1. Calismada kullanilan Paradigm Dicon marka okiiler kan akimi analizatorii

Istatistiksel analiz

Anlatilan hasta gruplamalarina gore, hastalardan elde edilen tiim veriler SPSS 11.0
bilgisayar paket programinda degerlendirildi. Olgulara ait cinsiyet, hipertansiyon, diabetes
mellitus varlig1 gibi nominal veriler frekans seklinde sunuldu. Yas, merkezi kornea kalinligi,
g0z i¢i basinci, retina sinir lifi tabakas1 kalinligi, sistolik tansiyon arteryel, diastolik tansiyon
arteryel, MD, PSD ve POKA analizatér cihaz1 verileri gibi Ol¢iimsel veriler ise
ortalama=standart deviasyon seklinde sunuldu. Ol¢iimsel verilerin normal dagilima uygunlugu
tek ornekli Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Her vizitte kaydedilen olgiimsel
veriler arasindaki iliski Pearson ve Spearman korelasyon analizi ile incelendi. POKA ve
POKA parametrelerinin PAAG ve NTG gruplarinda kontrol grubuna gére koruyucu etkisi

lojistik regresyon analizi ile degerlendirildi.



4. BULGULAR

Calismaya yas ortalamalar1 46.98+14.78 (19-77) olan 73t (%62.4) kadin, 44’
(%37.6) erkek toplam 117 olgu dahil edildi. Olgulara ait toplam 234 gézde analiz yapildi. Bu
gozlerin 56’s1 saglikli kontrol grubunu, 77’si PAAG grubunu, 35’1 OHT grubunu ve 66’s1
NTG grubunu olusturmustu. Hastalarin tan1 gruplarina gore demografik 6zellikleri Tablo 1°de
sunulmustur. Yas a¢isindan gruplar incelendiginde kontrol grubu ile PAAG grubu arasinda,
kontrol grubu ile OHT grubu arasinda, kontrol grubu ile NTG grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik mevcuttu (hepsi i¢in p<0.0001). Yine PAAG ile OHT grubu arasinda
ve PAAG ile NTG grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik mevcuttu (sirasiyla
p=0.005, p<0.0001). OHT grubu ile NTG grubu arasinda ise yas acisindan istatistiksel olarak

anlamli bir farkliligin olmadig: goriildii.

Tablo 1. Calismaya dahil edilen olgularin tan1 gruplarina gére demografik 6zellikleri

Ozellik PAAG OHT NTG Kontrol
(n=77) (n=35) (n=66) (n=56)
Yas 56.08+12.52 50.849.04 48.85£11.28 | 29.89+9.03
(19-77) (26-65) (24-70) (21-52)
Cins
e Kadin 47 (%61) 27 (%77.1) 42 (9%63.6) 30 (%53.6)
e Erkek 30 (%39) 8 (%22.9) 24 (%36.4) 26 (%46.4)
HT varlig1 29 (%37.7) 16 (%45.7) 24 (9%36.4) -
HT+DM varligi 10 (%13) 8 (%22.9) 4 (%6) -
GOz
o Sag 39 (%50.6) 18 (%51.4) 33 (%50) 28 (%50)
e Sol 38 (%49.4) 17 (%48.6) 33 (%50) 28 (%50)

PAAG: Primer acik ac¢ili glokom; OHT: Okiiler hipertansiyon; NTG: Normotansif
glokom; HT: Hipertansiyon; DM: Diabetes Mellitus
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Calismaya dahil edilen gozlerin ortalama merkezi kornea kalinliklar1 PAAG grubunda
541.51£33.59 (452-630) mikrometre, OHT grubunda 561+£27.87 (510-618) mikrometre, NTG
grubunda 534.12+30.39 (480-598) mikrometre, kontrol grubunda ise 527.644+27.59 (450-570)
mikrometre idi. Yapilan istatistiksel analizde gruplar arasinda ortalama MKK degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farkin bulundugu, bu farkin kontrol ile OHT grubu
arasinda (p<0.0001), OHT ile NTG arasinda (p<0.0001) ve PAAG ile OHT grubu arasinda
(p=0.012) anlaml farklilik sergiledigi goriildi. MKK degerlerinin kontrol ile PAAG grubu
arasinda (p=0.062), kontrol ile NTG grubu arasinda (p=0.995) ise anlamli bir farkliligin
olmadig1 goriildii. Olgularin ardisik yapilan muayenelerinde elde edilen GIB, RSLTK, POKA,
MNI, PEQ, IDR, sistolik TA, diastolik TA, MD ve PSD degerleri tanilara goére sirasiyla Tablo
2, Tablo 3, Tablo 4 ve Tablo 5’te sunulmustur.

Tablo 2. Calismadaki PAAG tanis1 konulan gozlere ait ardisik muayene bulgular

Ozellik Bazal 3. ay 6. ay 9. ay
GIB 16.52+3.68 16.05+3.65 16+3.26 16+2.85
(mmHg) | (9-27) (8-28) (8-25) (9-26)
RSLTK | 104.96+27.64 105.01+24.78 104.73+26.15 104.47+25.24
(13-156) (32-167) (11-165) (13-152)
POKA 15.74+4.73 16.62+4.88 16.07+4.63 15.3+4.32
(ulsn) | (6.1-28.7) (6.1-29.6) (7.2-28.5) (6.4-27.6)
MNI 1970.96+582.42 2158.09+638.97 | 2024.83+£595.22 | 1984.16+551.1
(780-3451) (541-3720) (693-3554) (806-3412)
PEQ 3.08+0.33 3.05+0.34 3.09+0.33 3.1+£0.3
(2.3-4.1) (2.2-4.1) (2.4-4.2) (2.5-3.9)
IDR 40.03+3.07 40.01+3.86 39.74+4.32 39.38+3.72
(33-50) (31-52) (26-53) (31-59)
STA 136.62+18.73 134.94+19.56 131.3£13.06 127.92+10.65
(mmHg) | (100-190) (100-200) (110-160) (110-140)
DTA 75.71+£15.32 78.12+15.45 73.83+10.19 71.43+9.56
(mmHg) | (60-120) (60-130) (60-90) (60-90)
MD -5.57+4.37 -5.53+4.36 -5.62+4.2 -5.3+5.84
(-27.07- (-0.46)) | (:24.01- (0.07) | (-24.51- (-0.28) | (-23.5- (-0.31)
PSD 3.25+2.31 3.21+2.15 3.1£2.08 2.92 +1.88
(1.19-11.63) (1.16-11.02) | (0.92-1127) | (1.02-10.12)

PAAG: Primer Ac¢ik Acili Glokom; GIB: Goz i¢i basinci; RSLTK: Retina sinir lifi
tabakasi kalinligi; POKA: Pulsatil okiiler kan akimi; MNI: Maximum net inflow; PEQ:
Pulsatility equivalence index; IDR: Inflow duration ratio; S TA: Sistolik tansiyon arteriyel;
D TA: Diastolik tansiyon arteriyel; MD: Mean deviation; PSD: Pattern standart deviation
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Tablo 3. Calismadaki OHT tanis1 konulan gézlere ait ardisik muayene bulgulari

Ozellik Bazal 3. Ay 6. Ay 9. Ay
GIB 23.34+2.59 23.26+2.80 22.66+2.09 22.89+2.58
(mmHg) (20-29) (18-30) (17-26) (18-27)
RSLTK 125.17+10.46 124.77+10.5 125.89+9.47 126.8+9.2
(102-148) (104-156) (99-155) (107-151)
POKA 17.526+4.15 17.057+4.51 17.769+4.49 18.069+4.33
(ul/sn) (10.1-25.6) (10.2-29.1) (9.7-28.2) (11.2-27.6)
MNI 2088.89+598.13 | 2004.2£567.92 | 2083.06+512.64 | 2107.34+542.52
(1092-3462) (944-3413) (892-3224) (1010-3314)
PEQ 3.014+0.4 3.031+0.37 3.071£0.35 3.06+0.36
(2.2-3.8) (2.3-3.7) (2.3-3.8) (2.4-3.7)
IDR 41.63+4.56 41.97+3.73 40.43+3.13 40.46+3.74
(34-55) (32-52) (34-46) (32.48)
STA 138+12.08 142+17.91 136+10.62 129.86+12.34
(mmHg) (110-160) (120-180) (120-160) (110-150)
D TA 76+13.49 79.71£15.09 72.86+9.41 70.43+9.27
(mmHg) (60-100) (60-110) (60-90) (60-90)
MD -1.46+0.8 -1.37+0.54 -1.34+0.67 -1.3540.53
(-3.13- (-0.12)) | (-3.05-(-0.14)) | (-2.91-(-0.31)) | (-2.15-(-0.06))
PSD 1.4+0.4 1.39+0.38 1.21£0.36 1.240.35
(0.22-2.72) (0.33-2.23) (0.45-1.91) (0.48-1.71)

OHT: Okiiler Hipertansiyon; GIB: Goz i¢i basinci; RSLTK: Retina sinir lifi tabakasi
kalinligi; POKA: Pulsatil okiiler kan akimi; MNI: Maximum net inflow; PEQ: Pulsatility
equivalence index; IDR: Inflow duration ratio; S TA: Sistolik tansiyon arteriyel; D TA:
Diastolik tansiyon arteriyel; MD: Mean deviation; PSD: Pattern standart deviation



Tablo 4. Calismadaki NTG tanis1 konulan gézlere ait ardisik muayene bulgulari
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Ozellik Bazal 3. Ay 6. Ay 9. Ay
GIB 14.61+£2.13 14.7+1.7 14.76+1.49 14.44+1.86
(mmHg) (10-19) (11-19) (10-19) (10-19)
RSLTK 99.47+16.16 97.97+15.98 95.36+13.86 95.44+12.98
(51-133) (54-127) (55-121) (59-121)
POKA 17.2+5.65 16.21+4.65 15.58+3.82 15.09+3.75
(ul/sn) (7.2-29.6) (7.2-28.1) (7.9-26.2) (8.3-25.3)
MNI 2096.61£699.85 | 2029.09+650.1 | 2007.58+512.3 | 1931.59+528.43
(667-3644) (774-3902) (895-2965) (762-3362)
PEQ 3.07+0.45 2.99+0.43 3.07+0.39 3.01£0.39
(1.7-4.1) (1.8-3.8) (2-3.9) (1.9-3.8)
IDR 46.73+48.43 41.1245.76 39.83+4.61 39.85+5.23
(30-49) (32-66) (31-60) (31-59)
STA 132.73+14.79 128.94+12.82 126.21£13.65 126.97+13
(mmHg) (110-190) (110-180) (110-170) (100-160)
D TA 73.18+14.56 71.21+11.37 70.38+8.15 70.45+8.89
(mmHg) (60-130) (60-110) (60-90) (60-90)
MD -5.77+4.49 -5.46+3.95 -5.6443.79 -5.474+3.53
(-23.65- (-0.38)) | (-21.41-(-0.16)) | (-19.6- (-0.64)) | (-17.5-(-0.51))
PSD 4.16+2.67 3.94+2.28 3.96+2.33 3.9242.16
(1.04-10.77) (1.12-10.2) (1.08-11.31) (1.12-10.93)

NTG: Normotansif Glokom; GiB: Goz i¢i basinci; RSLTK: Retina sinir lifi tabakas1 kalmligs;

POKA: Pulsatil okiiler kan akimi; MNI: Maximum net inflow; PEQ: Pulsatility equivalence
index; IDR: Inflow duration ratio; S TA: Sistolik tansiyon arteriyel; D TA: Diastolik tansiyon
arteriyel; MD: Mean deviation; PSD: Pattern standart deviation



Tablo 5. Calismadaki kontrol grubu gozlere ait ardisik muayene bulgulari
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Ozellik Bazal 3. Ay 6. Ay 9. Ay
GIB 13.43+2.76 13.214£2.21 13.36+2.11 13.36+1.98
(mmHg) (8-19) (9-17) (9-18) (10-18)
RSLTK 130.46+11.38 132.75+10.5 134.5+9.68 133.86+8.85
(103-152) (108-156) (110-155) (107-153)
POKA 19.99+5.49 19.78+4.62 20.36+4.61 20.56+4.46
(ul/sn) (12.1-34.1) (11.5-29.6) (12.6-35.1) (14.8-34.1)
MNI 2230.57+£529.96 | 2291.5+551.18 | 2334.36+532.67 | 2425.34+513.14
(1094-3180) (1121-3976) (1095-3814) (1521-3851)
PEQ 2.9240.38 2.94+0.33 2.95+0.28 2.96+0.32
(2.1-3.8) (2.3-4.1) (2.4-3.6) (1.9-3.7)
IDR 44.2345.76 43.5745.15 42.45+4.88 42.64+4.93
(32-57) (34-56) (34-54) (33-55)
STA 126.96+7.3 121.88+6.71 120.36+7.62 119.11£7.39
(mmHg) (110-140) (110-130) (110-140) (110-140)
DTA 65.36+6.31 65+4.57 65.71+3.98 65.89+5.57
(mmHg) (60-80) (60-70) (60-70) (60-80)
MD -1.2440.66 -1.25+0.55 -1.07+0.5 -1.0140.46
(-2.73-0.07) (-2.64- (-0.06)) | (-2.06- (-0.09)) | (-2.14-(-0.12))
PSD 1.17+0.47 1.06+0.51 0.96+0.44 0.88+0.4
(0.12-1.98) (0.11-1.9) (0.12-1.75) (0.05-1.61)

GIB: Goz i¢i basinci; RSLTK: Retina sinir lifi tabakas1 kalinligi; POKA: Pulsatil okiiler kan
akimi; MNI: Maximum net inflow; PEQ: Pulsatility equivalence index; IDR: Inflow
duration ratio; S TA: Sistolik tansiyon arteriyel; D TA: Diastolik tansiyon arteriyel; MD:
Mean deviation; PSD: Pattern standart deviation

Ardisik muayeneler esnasinda dl¢iilen GIB degerlerinin bazal (0), 3. ay, 6.ay ve 9. ayda

tiim gruplar arasinda anlaml farklilik sergiledigi goriildii (hepsi i¢in p<0.0001, Grafik 1).
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Grafik 1. Gruplara gore tekrarlayan 6l¢iimlerden elde edilen ortalama GIiB degerleri

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gére anlamli GIB deger
fark1 gosterdigi goriildi (hepsi i¢in p<0.0001). OHT grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda
kontrol grubuna gore anlamli GIB deger farki gosterdigi goriildii (hepsi icin p<0.0001). NTG
grubunun ise kontrol grubuna gére GIB degerleri agisindan bazal, 3. ay ve 6. ayda istatistiksel
olarak anlamli farklilik sergiledigi (sirasiyla p=0.031, p<0.0001, p<0.0001), 9.ayda ise
kontrol grubuna gore anlamli GIB deger farki gostermedigi goriildii (p=0.074).

GIB ol¢iimleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay, 9. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (hepsi i¢in p<0.0001). Yine PAAG ile
NTG grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay, 9. ayda GIB 6lgiimleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli1 bir farkliligin oldugu goriildii (sirasiyla p degerleri 0.002, 0.021, 0.021, 0.001).

GIB o6l¢iimleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay, 9. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (hepsi i¢in p<0.0001).

Ardisik muayeneler esnasinda 6l¢iilen RSLTK degerlerinin bazal (0), 3. ay, 6.ay ve 9.
ayda tiim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildi (hepsi i¢in p<0.0001, Grafik 2).
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Grafik 2. Gruplara gore tekrarlayan oOl¢timlerden elde edilen ortalama RSLTK
degerleri

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gére anlamli RSLTK
deger farki gosterdigi goriildii (hepsi i¢in p<0.0001). OHT grubunun ise bazal, 3. ay, 6. ay ve
9.ayda kontrol grubuna gore anlamli RSLTK deger farki gostermedigi goriildii (sirasiyla p
degerleri 0.995, 0.233, 0.152, 0.333). NTG grubunun ise kontrol grubuna gére RSLTK
degerleri acisindan bazal, 3. ay ve 6. ay ve 9.ayda istatistiksel olarak anlamli farklilik
sergiledigi goriildi. (p<0.0001)

RSLTK o6l¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.
ayda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildi (hepsi icin p<0.0001). PAAG ile
NTG grubu arasinda ise bazal ve 3. ay arasinda anlamli bir farklilik yokken (sirasiyla
p=0.55,p=0.116), 6. ay ve 9. ayda RSLTK o6l¢timleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farkliligin oldugu gorildi (her ikisi i¢in p=0.011).

RSLTK o6l¢timleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay, 9. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (hepsi i¢in p<0.0001).

Ardisik muayeneler esnasinda 6lciilen POKA degerlerinin bazal (0), 3. ay, 6.ay ve 9.
ayda tiim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildii (hepsi i¢in p<0.0001, Grafik 3).
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Grafik 3. Gruplara gore tekrarlayan olgtimlerden elde edilen ortalama POKA degerleri

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna goére anlamli POKA
deger farki gosterdigi goriildii (sirastyla p<0.0001, p=0.001, p<0.0001, p<0.0001). OHT
grubunun ise bazal 6l¢timlerde kontrol grubuna gore anlamli POKA deger fark: sergilemedigi
(p=0.159), 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gore anlamli bir farklilik gosterdigi goriildii.
(swrastyla p=0.047, p=0.04, p=0.04) NTG grubunun ise kontrol grubuna gére POKA degerleri
acisindan bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda istatistiksel olarak anlamli farklilik sergiledigi goriildii.
(swrastyla p=0.019, p<0.0001,p<0.0001, p<0.0001)

POKA ol¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay ve 6. ayda
anlamli bir farkliligin bulunmadig: (swrasiyla p=0.524, p=0.995, p=0.352), 9. ayda ise
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (p=0.008). PAAG ile NTG grubu
arasinda ise bazal, 3. ay, 6. ay ve 9. ayda POKA degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml
bir farkliligin olmadigi goriildii (sirasiyla p=0.523, p=0.996, p=0.993, p=0.992).

POKA o6l¢timleri acisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay ve 6. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig: (sirastyla p=0.995, p=0.998, p=0.107), 9.
ayda ise istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu gorildii (p=0.005).
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Ardisik muayeneler esnasinda 6l¢iilen MNI degerlerinin bazal (0) ve 3. ayda anlamh
bir farklilik sergilemedigi (sirasiyla p=0.118, p=0.065), 6. ve 9. ayda ise anlaml bir farklilik
sergiledigi gorildii (sirastyla p=0.04, p<0.0001 Grafik 4).
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Grafik 4. Gruplara gore tekrarlayan 6l¢timlerden elde edilen ortalama MNI degerleri

PAAG grubunun 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna goére anlamli MNI deger farki
gosterdigi goriildii (sirastyla p=0.009, p<0.0001). OHT grubunun ise Ol¢timlerde kontrol
grubuna gore 6. ayda anlamli bir farklilik sergilemedigi , 9.ayda ise kontrol grubuna goére
anlaml bir farklilik gosterdigi gortldii. (sirasiyla  p=0.202, p=0.037) NTG grubunun ise
kontrol grubuna gore MNI degerleri acisindan 6. ay ve 9.ayda istatistiksel olarak anlamli
farklilik sergiledigi goriildii. (sirasiyla p=0.007, p<0.0001)

MNI ol¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda 6. ay ve 9. ayda istatistiksel
olarak anlamli bir farkliligin bulunmadigr gorildii (sirasiyla p=0.992, p=0.995) PAAG ile
NTG grubu arasinda 6. ay ve 9. ayda MNI degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farkliligin olmadig1 goriildii (sirastyla p=0.997, p=0.998)

MNI ol¢gtimleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda 6. ay ve 9. ayda istatistiksel
olarak anlamli bir farkliligin olmadigi gézlendi (sirasiyla p=0.999, p=0.703).
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Ardisik muayeneler esnasinda 6lciilen PEQ degerlerinin bazal (0) , 3. ay, 6. ay ve 9.
ayda anlamli bir farklilik sergilemedigi goriildi. (sirasiyla p=0.067, p=0.122, p=0.085,
p=0.107, Grafik 5).
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Grafik S. Gruplara gore tekrarlayan 6l¢iimlerden elde edilen ortalama PEQ degerleri

Ardisik muayeneler esnasinda 6lgiilen IDR degerlerinin gruplar arasinda bazal (0) , 3.
ay, 6. ay ve 9. ayda anlaml bir farklilik sergiledigi goriildii. (sirastyla p<0.0001, p<0.0001,
p=0.02, p<0.0001, Grafik 6).
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Grafik 6. Gruplara gore tekrarlayan 6l¢iimlerden elde edilen ortalama IDR degerleri

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gére anlamli1 IDR deger
fark1 gosterdigi gorildi (sirastyla p<0.0001, p<0.0001, p=0.002, p<0.0001). OHT grubunun
bazal, 3. ay, 6. ay ve 9. ayda ol¢ctimlerde kontrol grubuna gore anlamli IDR deger farki
sergilemedigi goriildi (sirasiyla p=0.061, p=0.038, p=0.078, p=0.032). NTG grubunun ise
kontrol grubuna gore IDR degerleri agisindan bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda istatistiksel olarak
anlamli farklilik sergiledigi goriildii (sirastyla p=0.001, p=0.002,p=0.001, p<0.0001).

IDR ol¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal ve 3. ay arasinda
anlaml bir farklilik bulunurken (sirasiyla p=0.047, p=0.007) 6. ay ve 9. ayda istatistiksel
olarak anlamli bir farkliligin bulunmadig1 goriildi (sirasiyla p=0.258 , p=0.76). PAAG ile
NTG grubu arasinda ise bazal , 3. ay, 6. ay ve 9. ayda IDR degerleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farkliligin olmadig: goriildi (sirastyla p=0.788, p=0.488, p=0,579, p=0591).

IDR ol¢timleri acisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay , 6. ay ve 9. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig gorildi (sirastyla p=0.218, p=0.061,
p=0.098, p=0.078).

Ardisik muayeneler esnasinda 6l¢iilen sistolik TA degerlerinin bazal (0), 3. ay, 6.ay ve
9. ayda tiim gruplar arasinda anlamh farklilik sergiledigi goriildii (hepsi i¢cin p<0.0001, Grafik
7).
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Grafik 7. Gruplara gore tekrarlayan olgiimlerden elde edilen ortalama sistolik tansiyon
arteriyel degerleri (mmHg)

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gére anlamli sistolik TA
deger farki gosterdigi gorildii (sirasiyla p<0.0001, p=0.001, p<0.0001, p<0.0001). OHT
grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9. ayda sistolik TA agisindan l¢timlerde kontrol grubuna gore
anlamli farklilik gosterdigi goriildii. (hepsi i¢in p<0.0001) NTG grubunun ise kontrol grubuna
gore sistolik TA degerleri agisindan bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda istatistiksel olarak anlamli
farklilik sergiledigi gortildii. (sirasiyla p=0.011, p<0.0001,p=0.024, p<0.0001)

Sistolik TA 6l¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 6. ay ve 9. ayda
anlamli bir farkliligin bulunmadig:r (swrasiyla p=0.258, p=0.092, p=0.578), 3. ayda ise
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goériildii ( p=0.025). PAAG ile NTG grubu
arasinda ise bazal, 3. ay, ve 9. ayda sistolik TA degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir farkliligin olmadig1 (sirasiyla p=0.145, p=0.054, p=0.375), 6. ayda ise istatistiksel olarak
anlaml bir farkliligin oldugu gortildi (p=0.012).

Sistolik TA o6l¢timleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay ve 6. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu (sirasiyla p=0.001, p<0.0001, p<0.0001), 9.
ayda ise istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig1 goriildi (p=0.28).
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Ardisik muayeneler esnasinda 6lgiilen diastolik TA degerlerinin bazal (0), 3. ay, 6.ay
ve 9. ayda tiim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildii (sirasiyla p degerleri

p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.006, Grafik 8).
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Grafik 8. Gruplara gore tekrarlayan ol¢timlerden elde edilen ortalama diastolik
tansiyon arteriyel degerleri (mmHg)

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gore anlamli diastolik
TA deger farki gosterdigi goriildi (sirastyla p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.001). OHT
grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9. ayda diastolik TA a¢isindan 6l¢timlerde kontrol grubuna
gore anlaml farklilik gosterdigi gortldii. (p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.033) NTG
grubunun kontrol grubuna gore diastolik TA degerleri agisindan bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda
istatistiksel olarak anlamli farklilik sergiledigi goriildi. (sirastyla p degerleri  p=0.001,
p=0.002 ,p=0.004, p=0.005)

Diastolik TA 6l¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay ve
9. ayda anlamli bir farkliligin bulunmadig1 goriildi (sirasiyla p degerleri p=0.752, p=0.526,
p=0.756, p=0.565) .
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PAAG ile NTG grubu arasinda ise bazal , 6. ay, ve 9. ayda diastolik TA degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig1r (sirasiyla p=0.337, p=0.072,
p=0.617), 3. ayda ise istatistiksel olarak anlaml1 bir farkliligin oldugu goriildii (p=0.003).

Diastolik TA 6l¢timleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 6. ay ve 9. ayda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu (sirasiyla p=0.201, p=0.186 , p=0.913), 3.
ayda ise istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadig1 goriildii (p=0.004)

Ardisik muayeneler esnasinda 6lgiilen perimetrik MD degerlerinin bazal (0), 3. ay, 6.ay

ve 9. ayda tiim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildii (p<0.0001, Grafik 9).
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Grafik 9. Gruplara gore tekrarlayan 6l¢timlerden elde edilen ortalama perimetrik MD
degerleri (mmHg)

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gore anlamli perimetrik
MD deger farki gosterdigi gortildii (hepsi i¢in p<0.0001). OHT grubunun bazal, 3. ay ve 6.
ayda kontrol grubuna gore perimetrik MD degerleri agisindan anlamli fark goriilmedigi
(swrastyla p degerleri p=0.235, p=0.674, p=0.007), 9.ayda ise kontrol grubuna gore anlaml
perimetrik MD deger farki gosterdigi goriildi (hepsi i¢in p=0.002). NTG grubunun ise kontrol
grubuna gore perimetrik MD degerleri agisindan bazal, 3. ay ve 6. ay ve 9. ayda istatistiksel

olarak anlamli farklilik sergiledigi goriildii. (p<0.0001).
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Perimetrik MD o6l¢timleri acisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay,
9. ayda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (hepsi i¢in p<0.0001).
PAAG ile NTG grubu arasmnda bazal, 3. ay, 6. ay, 9. ayda GIB ol¢iimleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin olmadigi goriildii (sirastyla p degerleri p= 0.849,
p=0.808, p=0.743, p=0.557).

Perimetrik MD ol¢timleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay, 9.
ayda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goériildii (hepsi i¢in p<0.0001).

Ardisik muayeneler esnasinda oOlgiilen perimetrik PSD degerlerinin bazal (0), 3. ay,
6.ay ve 9. ayda tiim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildi (p<<0.0001, Grafik
10).
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Grafik 10. Gruplara gore tekrarlayan ol¢imlerden elde edilen ortalama perimetrik
PSD degerleri (mmHg)

PAAG grubunun bazal, 3. ay, 6. ay ve 9.ayda kontrol grubuna gore anlamli perimetrik
PSD deger farki gosterdigi goriildii (hepsi i¢in p<0.0001). OHT grubunun bazalde kontrol
grubuna gore perimetrik PSD degerleri agisindan anlamli fark goriilmedigi (p=0.079), 3. ay, 6.



51

ay ve 9.ayda ise kontrol grubuna gore anlamh perimetrik MD deger farki gosterdigi gorildii
(1rastyla p degerleri p=0.006, p=0.009, p<0.0001).

NTG grubunun ise kontrol grubuna gore perimetrik PSD degerleri agisindan bazal, 3.
ay ve 6. ay ve 9. ayda istatistiksel olarak anlamli farklilik sergiledigi goriildii. (p<0.0001).

Perimetrik PSD 6l¢timleri agisindan PAAG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay,
9. ayda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (hepsi i¢in p<0.0001). PAAG
ile NTG grubu arasinda bazal ve 3. ayda perimetrik PSD degerleri agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir farkliligin olmadig1 (sirastyla p degerleri p=0.094, p=0.064), 6. ay ve 9.
ayda ise istatistiksel olarak anlamli farkliligin oldugu goriildii (sirasiyla p degerleri p= 0.02,
p=0.002).

Perimetrik PSD ol¢timleri agisindan NTG ile OHT grubu arasinda bazal, 3. ay, 6. ay, 9.
ayda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu goriildii (hepsi igin p<0.0001).

Tan1 gruplarina gore Olglilen tim parametrelerin  muayene zamanlarina gore

birbirleriyle olan korelasyonu Tablo 6, 7, 8 ve 9’ da sunulmustur.



Tablo 6. 0. ay muayenede 6lgiilen tiim parametrelerin birbirleriyle olan korelasyonu
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MKK GiB RSLTK | POKA MNI PEQ IDR STA D TA MD PSD
MKK 0.429 0.063 0.124 0191 -0.02 -0.041 0.25 0.162 0.017 0.02
<0.0001 | (0.337) (0.059) (0.003) (0.759) (0.533) | <0.0001) | (0.013) (0.794) (0.764)
GiB 0.429 0.209 -0.101 -0.229 0.114 0.076 0.268 0.21 0.152 20.116
<0.0001 (0.001) 0.123) | (<0.0001) | (0.081) (0.249) | (<0.0001) | (0.001) (0.02) (0.078)
RSLTK | 0.063 0.209 0.151 0.093 0.105 0.2 -0.094 -0.002 0.538 -0.521
0.337) | (.001) (0.021) (0.158) (0.11) (0.002) (0.153) (0.981) | (<0.0001) | (<0.0001)
POKA | -0.124 0.209 0.151 0.769 ~0.145 0.214 0.031 -0.054 0.1 0106
0.059) | (0.001) | (0.021) (<0.0001) | (0.027) (0.001) (0.641) (0.413) (0.126) (0.105)
MNI -0.191 0.209 0.151 0.769 0.331 0.247 -0.023 -0.133 0.027 -0.022
0.003) | ©.001) | (©.021) | (<0.0001) (<0.0001) | (<0.0001) | (0.725) (0.042) (0.679) (0.74)
PEQ -0.02 0.209 0.151 ~0.145 0.331 0.737 0.079 0.079 0.111 0.108
0.759) | ©.001) | (0.021) 0©.027) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.229) (0.23) (0.091) (0.101)
IDR 0.041 | 0.209 0.151 0.214 0.247 0.737 -0.018 0.018 0.235 0.214
0.533) | ©.001) | (0.021) 0.001) | (<0.0001) | (<0.0001) (0.781) (0.789) | (<0.0001) | (0.001)
STA 0.25 0.209 -0.094 0.031 -0.023 -0.079 -0.018 0.694 -0.104 0.048
<0.0001) | (0.001) | (0.153) (0.641) (0.725) (0.229) (0.781) (<0.0001) | (0.111) (0.468)
D TA 0.162 0.209 -0.002 -0.054 0.133 -0.079 0.018 0.694 0142 0.074
©.013) | ©.001) | (0.981) (0.413) (0.042) (0.23) (0.789) | (<0.0001) (0.03) (0.259)
MD 0.017 0.209 0.538 0.1 0.027 0.111 0.235 -0.104 0142 0.797
0.794) | (0.001) | (<0.0001) | (0.126) (0.679) 0.091) | (<0.0001) | (0.111) (0.03) (<0.0001)
PSD 0.02 0.209 -0.521 0106 0.022 0.108 0.214 0.048 0.074 0.797
0.764) | (0.000) | (<0.0001) | (0.105) (0.74) (0.101) (0.001) (0.468) (0.259) | (<0.0001)

Not: italik seklinde gosterilen degerler anlaml1 korelasyon gosteren verileri ifade etmektedir.
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Tablo 7. 3. ay muayenede 6l¢iilen tiim parametrelerin birbirleriyle olan korelasyonu

MKK GiB RSLTK | POKA MNI PEQ IDR STA DTA MD PSD
MKK 0.398 0.054 0.103 0.189 20,018 -0.001 0216 0.253 0.007 0.001
<0.0001 | (0.412) (0.118) (0.004) (0.779) (0.992) 0.001) | (<0.0001) | (0.914) (0.989)
GIB 0.398 0.119 -0.215 0.23 -0.003 0.061 0.228 0.226 0.134 -0.0356
<0.0001 (0.169) 0.001) | (<0.0001) | (0.969) (0.355) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.04) (0.397)
RSLTK | 0.054 0.119 0.193 0.115 -0.054 0.235 0.043 -0.05 0.573 0.554
(0.412) (0.169) (0.003) (0.078) (0.411) | (<0.0001) | (0.515) (0.448) | (<0.0001) | (<0.0001)
POKA | -0.103 -0.215 0.193 0.751 -0.035 0.112 0.052 20011 0.03 0129
(0.118) (0.001) (0.003) (<0.0001) | (0.595) (0.087) (0.425) (0.871) (0.65) (0.048)
MNI 0.189 0.23 0.115 0.751 0.348 0.279 20,017 -0.026 -0.088 0.001
0.004) | (<0.0001) | (0.078) | (<0.0001) (<0.0001) | (<0.0001) | (0.793) (0.688) (0.179) (0.986)
PEQ 0.018 -0.003 -0.054 -0.035 0.348 0.624 -0.039 0.013 -0.049 0.037
(0.779) (0.969) (0.411) (0.595) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.554) (0.848) (0.455) (0.571)
IDR -0.001 0.061 0.235 0.112 0.279 0.624 0.017 -0.048 0.263 0.202
(0.992) (0.355) | (<0.0001) | (0.087) | (<0.0001) | (<0.0001) (0.794) 0.467) | (<0.0001) | (0.002)
STA 0.216 0.228 -0.043 0.052 -0.017 -0.039 -0.017 057 -0.097 0.149
0©.001) | (<0.0001) | (0.515) (0.425) (0.793) (0.554) (0.794) (<0.0001) | (0.14) (0.022)
D TA 0.253 0.226 -0.05 -0.011 -0.026 0.013 -0.048 0.57 0.228 0.177
(<0.0001) | (<0.0001) | (0.448) (0.871) (0.688) (0.848) (0.467) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.007)
MD 0.007 0.134 0.573 0.03 -0.088 -0.049 0.263 -0.097 0.228 0.803
(0.914) 0.04) | (<0.0001) | (0.65) (0.179) (0.455) | (<0.0001) | (0.14) | (<0.0001) (<0.0001)
PSD 0.001 -0.056 0.554 0.129 0.001 0.037 0.202 0.149 0177 0.803
(0.989) 0.397) | (<0.0001) | (0.048) (0.986) (0.571) (0.002) (0.022) 0.007) | (<0.0001)

Not: italik seklinde gosterilen degerler anlamli korelasyon gosteren verileri ifade etmektedir.
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Tablo 8. 6. ay muayenede 6l¢iilen tiim parametrelerin birbirleriyle olan korelasyonu
MKK GiB RSLTK | POKA MNI PEQ IDR STA DTA MD PSD
MKK 0.348 0.027 -0.06 -0.126 0.003 -0.065 0.204 -0.015 -0.026 0.019
(<0.0001) | (0.678) | (0.361) | (0.054) | (0.968) | (0321) | (0.002) | (0.814) | (0.691) | (0.774)
GiB 0.348 0.088 -0.294 0.304 -0.027 0.046 0.23 0.093 0.049 -0.027
(<0.0001) (0.181) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.681) | (0.483) | (<0.0001) | (0.154) | (0.452) | (0.686)
RSLTK | 0.027 0.088 0.3 0.207 -0.124 -0.14 -0.078 -0.083 0.564 0.615
0.678) | (0.181) (<0.0001) | (0.001) | (0.057) | (0.033) | (0.237) | (0204) | (<0.0001) | (<0.0001)
POKA | -0.06 -0.294 0.3 0.75 -0.115 0.218 0.019 0.042 0.238 -0.26
0361) | (<0.0001) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.079) | (0.000) | (0.775) | (0.521) | (<0.0001) | (<0.0001)
MNI -0.126 0.304 0.207 0.75 0.233 0.143 0.027 0.079 0.124 -0.142
0.054) | (<0.0001) | (0.001) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.029) (0.68) (0228) | (0.058) (0.03)
PEQ 0.003 -0.027 -0.124 20115 0.233 -0.364 0.007 0.089 -0.056 -0.01
0.968) | (0.681) | (0.057) | (0.079) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.919) | (0.177) | (0.395) | (0.875)
IDR -0.065 0.046 -0.14 0.218 -0.143 -0.564 0.039 -0.071 0.144 0111
0321) | (0483) | (0033 | (.001) | (0.029 | (<0.0001) 0557 | (0.278) | (©.027) | (0.091)
STA 0.204 0.23 -0.078 0.019 0.027 0.007 0.039 0.509 -0.081 0.116
0.002) | (<0.0001) | (0237) | (0.775) (0.68) 0919) | (0.557) (<0.0001) | (0.218) | (0.077)
DTA | -0015 0.093 -0.083 0.042 0.079 0.089 -0.071 0.509 -0.127 0.123
(0.814) | (0.154) | (0204) | (0.521) | (0.228) | (0.177) | (0.278) | (<0.0001) 0.052) | (0.061)
MD -0.026 0.049 0.564 0.238 0.124 -0.056 0.144 -0.081 -0.127 -0.82
0.691) | (0.452) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.058) | (0395) | (0.027) | (0218) | (0.052) (<0.0001)
PSD 0.019 -0.027 0.615 -0.26 -0.142 2001 0111 0.116 0.123 -0.82
0.774) | (0.686) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.03) 0875 | (0.091) | (0.077) | (0.061) | (<0.0001)

Not: italik seklinde gosterilen degerler anlamli korelasyon gosteren verileri ifade etmektedir.




Tablo 9. 9. ay muayenede 6l¢iilen tiim parametrelerin birbirleriyle olan korelasyonu
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MKK GiB RSLTK | POKA MNI PEQ IDR STA DTA MD PSD
MKK 0415 0.026 0.052 0.117 0.004 -0.091 0.214 0.184 0.065 0,071
(<0.0001) | (0.695) (0.428) (0.074) (0.948) (0.165) (0.001) (0.005) (0.325) (0.283)
GIiB 0415 0.21 0.103 0.159 0.004 -0.062 0.187 0.006 0.168 0167
(<0.0001) (0.001) (0.117) (0.015) (0.947) (0.346) (0.004) (0.928) (0.01) (0.01)
RSLTK | 0.026 0.21 0.374 0.272 -0.006 0.138 0.187 -0.303 0.569 0576
(0.695) (0.001) (<0.0001) | (<0.0001) | (0.925) (0.035) ©0.004) | (<0.0000) | (<0.0001) | (<0.0001)
POKA | -0052 0.103 0.374 0.759 0.114 0.271 -0.085 -0.106 0.304 -0.302
(0.428) 0.117) | (<0.0001) (<0.0001) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.197) (0.106) | (<0.0001) | (<0.0001)
MNI 0.117 ~0.159 0.272 0.759 0.211 -0.093 0.124 -0.06 0.18 0229
(0.074) 0.015) | (<0.0001) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.157) (0.058) (0.363) 0.006) | (<0.0001)
PEQ 0.004 0.004 -0.006 0114 0.211 ~0.444 0.004 0.002 -0.034 0.074
(0.948) (0.947) (0.925) | (<0.0001) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.953) (0.971) (0.601) (0.257)
IDR -0.091 -0.062 0.138 0.271 -0.093 ~0.444 -0.005 -0.099 0.149 0.12
(0.165) (0.346) 0.035) | (<0.0001) | (0.157) | (<0.0001) (0.934) (0.131) (0.022) (0.068)
STA 0.214 0.187 0187 -0.085 -0.124 0.004 -0.005 0.61 0.139 0.073
(0.001) (0.004) (0.004) (0.197) (0.058) (0.953) (0.934) (<0.0001) | (0.034) (0.264)
D TA 0.184 0.006 ~0.303 -0.106 -0.06 0.002 -0.099 0.61 -0.258 0.144
(0.005) 0.928) | (<0.0001) | (0.106) (0.363) 0.971) 0.131) | (<0.0001) (<0.0001) | (0.028)
MD 0.065 0.168 0.569 0.304 0.18 -0.034 0.149 20.139 ~0.258 0.812
(0.325) 0.01) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.006) (0.601) (0.022) 0.034) | (<0.0001) (<0.0001)
PSD -0.071 0167 0576 20.302 0.229 0.074 0.12 0.073 0.144 0.812
(0.283) 0.01) | (<0.0001) | (<0.0001) | (<0.0001) | (0.257) (0.068) (0.264) (0.028) | (<0.0001)

Not: italik seklinde gosterilen degerler anlamli korelasyon gosteren verileri ifade etmektedir.

Calismada bazal, 3. ay, 6. ay ve 9. aylarda her muayene zamani i¢in ayr1 ayri yapilan

korelasyon analizlerinde su sonuglar ortaya kondu. Bazal muayenede MKK ile GIB, MKK ile
MNI, MKK ile S TA, MKK ile D TA, GIB ile RSLTK, GIB ile MNI, GIB ile S TA, GIB ile D
TA, GIB ile MD, RSLTK ile GiB, RSLTK ile POKA, RSLTK ile IDR, RSLTK ile MD,
RSLTK ile PSD, POKA ile MNI, POKA ile PEQ, POKA ile IDR, MNI ile PEQ, MNI ile IDR,
MNI ile D TA, PEQ ile IDR, IDR ile MD, IDR ile PSD, S TA ile D TA, D TA ile MD, MD ile
PSD arasinda anlamli korelasyon bulundu (sirastyla p<0.0001, p=0.003, p<0.0001, p=0.013,
p=0.001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.001, p=0.02, p=0.001, p=0.021, p=0.002, p<0.0001,
p<0.0001, p<0.0001, p=0.027, p=0.001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.042, p<0.0001, p<0.0001,
p=0.001, p<0.0001, p=0.03, p<0.0001). 3. ayda yapilan muayenede MKK ile GIB, MKK ile
MNI, MKK ile S TA, MKK ile D TA, GIB ile POKA, GIB ile MNI, GiB ile S TA, GIB ile D
TA, GIB ile MD, RSLTK ile POKA, RSLTK ile IDR, RSLTK ile MD, RSLTK ile PSD,
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POKA ile MNI, POKA ile PSD, MNI ile PEQ, MNI ile IDR, PEQ ile IDR, IDR ile MD, IDR
ile PSD, S TA ile D TA, S TA ile PSD, D TA ile MD, D TA ile PSD, MD ile PSD arasinda
anlamli korelasyon bulundu (sirasiyla p<0.0001, p=0.004, p=0.001, p<0.0001, p=0.001,
p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.04, p=0.03, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001,
p=0.048, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.02, p<0.0001, p=0.022, p<0.0001,
p=0.07, p<0.0001). 6. ayda yapilan muayenede MKK ile GIB, MKK ile S TA, GIB ile POKA,
GIB ile MNI, GIB ile S TA, RSLTK ile POKA, RSLTK ile MNI, RSLTK ile IDR, RSLTK ile
MD, RSLTK ile PSD, POKA ile MNI, POKA ile IDR, POKA ile MD, POKA ile PSD, MNI
ile PEQ, MNI ile IDR, MNI ile PSD, PEQ ile IDR, IDR ile MD, S TA ile D TA, MD ile PSD
arasinda anlamli korelasyon bulundu (sirasiyla p<0.0001, p=0.02, p<0.0001, p<0.0001,
p<0.0001, p<0.0001, p=0.001, p=0.033, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.001, p<0.0001,
p<0.0001, p<0.0001, p=0.029, p=0.03, p<0.0001, p=0.027, p<0.0001, p<0.0001). 9. ayda
yapilan muayenede MKK ile GIB, MKK ile S TA, MKK ile D TA, GiB ile RSLTK, GIB ile
MNI, GIB ile S TA, GIB ile MD, GIB ile PSD, RSLTK ile POKA, RSLTK ile MNI, RSLTK
ile IDR, RSLTK ile S TA, RSLTK ile D TA, RSLTK ile MD, RSLTK ile PSD, POKA ile
MNI, POKA ile IDR, POKA ile MD, POKA ile PSD, MNI ile PEQ, MNI ile MD, MNI ile
PSD, PEQ ile IDR, IDR ile MD, S TA ile D TA, S TA ile MD, D TA ile MD, D TA ile PSD,
MD ile PSD arasinda anlamli korelasyon bulundu (sirasiyla p<0.0001, p=0.001, p=0.005,
p=0.001, p=0.015, p=0.004, p=0.01, p=0.01, p<0.0001, p<0.0001, p=0.035, p=0.004,
p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p<0.0001, p=0.001, p=0.006,
p<0.0001, p<0.0001, p=0.022, p<0.0001, p=0.034, p<0.0001, p=0.028, p<0.0001).

Calismada olgularin bazal muayenesinde 6l¢iilen POKA, MNI, PEQ, IDR degerlerinin
glokom alt gruplarinin ayirici tanisindaki 6nemini anlayabilmek amaciyla lojistik regresyon
analizi yapildi. PAAG grubunda kontrol grubundaki olgulardan ayirt etmede IDR degerleri
istatistiksel olarak anlamli bagimsiz birer prediktor iken POKA, MNI, PEQ ise istatistiksel
olarak anlamli birer prediktor degildi (sirastyla p<0.0001, p=0.87, p=0.081, p=0.105). Ortaya
cikan verilerin OHT grubunda lojistik regresyon analizine uymadigi goriildii. Bu yiizden
POKA, MNI, PEQ ve IDR degerlerinin OHT grubunda kontrol grubundan ayirt edebilmede
risk faktorii olup olmadigi anlasilamadi. NTG grubunda ise sadece POKA degeri lojistik
regresyon analizine tabi tutulabildigi goriildii. Buna bakilarak da POKA’ nin kontrol
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olgularindan ayirt etmede bagimsiz bir risk faktorii oldugu istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde ortaya konuldu (p=0.009).

Calismaya dahil edilen tiim glokomlu olgularin MD, PSD, ortalama RSLTK
analizlerine gore c¢alismanin basindan sonuna kadar anlamli bir progresyon sergilemedigi
goriildi. Bu ylizden ¢alismanin baslica konusu olan okiiler kan akimi parametrelerinin glokom

progresyonundaki etkisi degerlendirilemedi.



5. TARTISMA

Glokom, retina sinir lifi tabakasinda harabiyet ve ganglion hiicre kaybiyla seyreden,
optik sinir bast degisiklikleri ve gérme alaninda defektlerin goriildiigii, progresif fakat yavas
ilerleyen multifaktoryel bir optik noéropati toplulugu olarak tanimlanmaktadir (110). Glokom
prevalans ve insidansiyla ilgili yapilmis bircok ¢alisma mevcuttur. PAAG prevalanst irk ve
etnik gruplar arasinda farklihik gostermektedir. Baltimore Eye Survey’de 40 yas ve isti
bireylerde PAAG prevalans1 siyahlarda (%4.7) beyazlara (%1.3) oranla daha yiiksek
bulunmustur. Latin Amerikalilarda ayn1 yas grubunda bu oranin %2 oldugu gosterilmistir.
Asya toplumlarinda glokom prevalansi ¢esitlilik gostermekle birlikte mevcut oranlarin
oldukca diistik oldugu gozlenmistir. PAAG , 40 yasindan 6nce nadir goriilmekle birlikte,
PAAG prevalansinin 40-49 yaslar1 arasindaki beyazlarda %0.6, 50-59 yaslar1 arasinda %1.5,
60-69 yas araliginda %2.7, 70-79 yas araliginda %5.1, 80 yas ve istiinde ise %7.3 oraninda
oldugu bulunmustur (111). Bizim ¢alismamizda prevalans veya insidansa yonelik herhangi bir
arastirma yapilmamistir. Ancak gruplar arasinda PAAG’li olgularin (39 birey), diger
gruplardaki olgulara gére OHT (18 birey), NTG (33 birey), kontrol (28 birey) daha yliksek
oranda oldugu gozlenmistir. Ayrica ¢alismamizda toplam katilimcr sayisina bakildiginda,
hastalik gruplarindaki yas ortalamalarinin 40 yas tizeri oldugu gozlenmekteydi (PAAG grubu
yas ortalamasi; 56.08+12.51, OHT grubu yas ortalamasi; 50.8£9.03, NTG grubu yas
ortalamasi; 48.85+11.27). Cinsiyet dagilimi agisindan bakildiginda kadin katilimcilarin her bir
hastalik grubunda daha fazla oranda oldugu gozlenmekteydi.

Glokomun etyopatogenezi multifaktoriyeldir. GIB yiiksekligi hastaliin olusumunda
onemli bir yere sahip olup, yiiksek GIB’in lamina kribrosadan gecen aksonlarda ve kiiciik kan
damarlarinda mekanik etki sonucu glokomat6z degisikliklere yol agtig1 belirtilmektedir (112).

Ancak bunun yaninda optik sinir basi perfiizyonunda mevcut bir defektin varligi, glokom
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gelisimi ve progresyonunda ortaya konulan bir diger 6nemli risk faktoriidiir (113). Bu konuda
yapilan renkli Doppler goriintileme ve POKA analizi c¢alismalari, glokom hastalarinin
retrobulber kan akimlar1 ve koroidal kan akimlarinda yas uyumlu normallere gore azalma
oldugunu gostermistir (114,115). Anlasildig1 iizere, son zamanlarda yapilan g¢alismalarda
okiiler kan akiminin glokom patogenezinde énemli bir yere sahip oldugu gorilmiistiir.

Normal ve glokomlu olgulardaki POKA ol¢timleri ile ilgili daha onceki ¢alismalarda
bircok veri ortaya konmustur. POKA analizini ilk tarifleyen Langham, bir c¢alismasinda
normal popiilasyondaki ortalama POKA degerini 724 pl/dk olarak saptamistir (116).
Literatiire bakildiginda, normal bireylerdeki POKA degerlerinin farkli bulundugu
gortilmektedir. Gekkieva ve ark. 155 kiside yaptiklar1 bir ¢alismada normal POKA degerini
685 ul/dk (117), Yang ve ark. 167 kiside yaptiklar1 bir ¢calismada 756 pl/dk (118), Gunvant ve
ark. 252 kiside yaptiklar1 bir ¢alismada 1176 pl/dk (119), Morgan ve ark. 16 kiside yaptiklari
bir calismada 1198 pl/dk (120) olarak bulmustur. Bizim ¢alismamizda ise 28 saglikli bireyden
olusan kontrol grubunda ortalama POKA degerleri 0. ayda 1199 ul/dk, 3. ayda 1187 pl/dk, 6.
ayda 1221 pl/dk ve 9. ayda 1233 pl/dk olarak bulundu. Ayrica kontrol grubunu olusturan
katilimcilarin yas ortalamasi diger hastalik gruplarindaki yas ortalamalarina gore daha diistik
oranda gozlenmekteydi. Bunun nedeni kontrol grubundaki bireylerin daha cok geng
katilimcilardan olusuyor olmasiydi. Ancak kontrol grubunda yer alan daha kiiciik yastaki
bireylerin POKA degerlerinin, ayn1 grup icerisinde daha ileri yasa sahip bireylerin POKA
degerleri ile benzerlik gostermesinden dolayr kontrol grubunu olusturmada yas agisindan
herhangi bir standardizasyona gidilmedi.

Yiiksek GIB glokom icin en onemli &nlenebilir risk faktoriinii teskil etmektedir. Bu
yiizden giiniimiizde, hastaligin tedavisinde asil odaklanilan konu GIB’in diisiiriilmesi
olmaktadir. Ama iyi kontrol edilmis GIB’e ragmen glokom progresyonunda ilerleme olmasi
hastaligin patogenezinde baska risk faktorlerinin de etkili oldugu goriisiinii ortaya koymustur.
Bu konuda yapilmis ¢esitli caligmalarda ortalama diastolik okiiler perfiizyon basincinin diisiik
olmasi ile glokom prevalans ve insidansi arasinda yakindan bir iligkilinin oldugu belirtilmistir
(121-124).

Choi ve ark. (125) tarafindan yapilan bir calismada ortalama okiiler perfiizyon

basincindaki giin icerisindeki dalgalanmalarin, hastalik kliniginin siddetiyle yakindan iliskili
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bir risk faktorii oldugu belirtilmistir. Okiiler kan akimi otoregiilasyonunda meydana gelen
defekt sonucu, reperfiizyon bozuklugu ve bunun sonucu gelisen iskemik hiicresel hasar ortaya
cikmaktadir. Okiiler perfiizyon basincinda meydana gelen degisimler okiiler kan akiminda da
degisimlere yol agmakta ve sonugta okiiler kan akiminda olusan bozukluk glokom hastalarinda
onemli bir risk faktoriinii teskil etmektedir (126). Nitekim bu konuda yapilan bir ¢alismada
progresif gorme alani defektleri olan NTG’li olgularda retrobulber kan akiminda anlaml
derecede azalma gosterilmistir (127). Harris ve ark. (128) tarafindan yapilan bir bagka
calismada 16 PAAG hastasi ve 15 saglikli normal birey incelenmistir. Bu ¢alismada glokomlu
olgularda orta serebral arterde azalmis kan akimi tespit edilerek serebrovaskiiler yetmezligin
glokom ile iligkili olabilecegi ve hastalik olusumunda vaskiiler yetmezligin kanitlayici bir
bulgu olabilecegi savunulmustur.

Pulsatil okiiler kan akimu ile ilgili yapilmis baska calismalarda da POKA degerlerinin
glokomlu olgularda normal olgulara gére daha diisiik oldugu gosterilmistir (65,129). Topikal
tedavi alan NTG olgularinda POKA degerlerinin normal olgulara kiyasla anlamli &lgtide
diisiik oldugu da yapilmis bir bagka ¢alismada ortaya konan diger bir bulgudur (130). Bizim
calismamizda da NTG olgularindaki POKA degerleri saglikli kontrol grubuna gore azalma
yoniinde anlamli farklilik sergilemistir.

Ayrica yaptigimiz lineer regresyon analizinde sadece NTG’li olgularda POKA
degerlerinin 6nemli bir risk faktorii tasidigi sonucuna ulagilmistir. Buna istinaden
calismamizda POKA’nin NTG grubunda hastaligin gelisimine karsilik koruyucu bir faktor
oldugunu sodylemek mimkiindiir. Diger gruplara bakildiginda boyle bir iliskinin
bulunamamasi, ¢alismamiza katilan olgu sayisinin az olmasi, PAAG’li olgularin ilag tedavisi
aliyor olmasi, takip siiresinin kisa olmasi gibi faktorlere baglanabilir. Muhakkak NTG
disindaki diger olgular icin POKA’ ’nin anlamli bir risk faktori tasiyip tasimadigini belirlemek
icin daha genis bir ¢alisma gerekmektedir. Ancak NTG’li olgularda buldugumuz bu bulgunun
1is1ginda, bu tiir olgularda GIB disindaki risk faktérlerinin basinda POKA min geldigini
sOyleyebiliriz. Nitekim hipotansif olgulardaki glokom progresyonunun fazla oldugunu
gosteren cesitli ¢aligmalara bakildiginda sistemik hipotansiyonun bir gostergesi olan POKA

degerindeki azalmanin glokom progresyonuyla iliskilendirilmesi dogru goziikmektedir.
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POKA degerlerinin PAAG olgularindaki onemi tartisma konusudur. Yapilan bazi
calismalarda PAAG progresyonu ile okiiler kan akimi arasinda anlamli bir iliski
gosterilememistir (131-133). Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde PAAG’li olgulardaki
POKA degerlerinin saglikli kontrol grubuna gore anlamli bir fark sergilememesi bahsi gegen
calismalardaki bulgular1 desteklemistir.

Okiiler perfiizyon basincinin, okiiler kan akimi i¢in itici bir gii¢ oldugu savunulmustur.
Okiiler perfiizyon basinct sistemik kan basinci ile yakindan iligkilidir. Sistemik hipotansiyon
baz1 bireylerde g6z de dahil olmak {izere end-organ hasari meydana getirebilmektedir. Hatta
disiik kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteye sahip sistemik hipotansiyonu olan bazi
bireylere gece yatmadan dnce tuz tabletleri almalar1 da 6nerilmektedir (134,135).

Topouzis ve ark. (136) tarafindan yapilan ve glokomu bulunmayan 232 katilimcinin
dahil edildigi baska bir ¢aligmada, optik disk yapisiyla sistemik kan basinci arasindaki iliski
incelenmistir. Bu ¢alismanin sonucunda antihipertansif tedavi ile diastolik kan basincinin 90
mmHg’nin altina diisiiriilen bireylerdeki C/D oranindaki artis ile nororetinal rim alanindaki
azalmalar anlamli bulunmustur. Yine ayni ¢alismada antihipertansif tedavi ile diastolik kan
basinciin 90 mmHg nin altina distirilmesinin optik diskte degisiklik olusturdugu ve sinir
liflerinde kayba yol agtig1 goriisti belirtilmis, glokomu baslatict bir neden olarak diastolik kan
basincindaki dusiikliigiin 6nemi vurgulanmistir. Sistemik tansiyonla glokomatdz hasar ve
sistemik tansiyonla okiiler kan akimi arasindaki iligki bu bilgiler 1s18inda ortaya konmustur.
Bizim calisgmamizda, tiim olgularda tespit edilen sistolik ve diastolik sistemik tansiyon
degerleri ile GIB degerleri arasinda anlamli bir korelasyon ortaya konmustur. Ancak yapilan
korelasyon analizlerinde sistemik tansiyon degerleri ile POKA degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir iligski gosterilememistir.

Glokom gelisimi ve progresyonuna dair yapilan ¢alismalarda son yillarda kullanimi
giderek yayginlasan OCT goriintiilemesi ile retina sinir lifi tabakasindaki kayiplarin
gosterilmesi klinik anlamda olduk¢a 6nemli bir yere sahip oldugu vurgulanmistir. Berisha ve
ark. (137) tarafindan yapilan bir ¢alismada 12 erken dénem agik-acili glokom olgusu ve yas
uyumlu 8 saglikli birey incelemistir. Bu ¢alismanin sonucunda, glokomun erken dénemlerinde
ylksek seviyede retinal kan akiminin oldugu yerlerde RSLTK’nin ince oldugu ancak

hastaligin ileri evrelerinde RSLTK’da incelme olan bu yerlerde okiiler kan akiminda azalma
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gelistigi tespit edilmistir. Berisha ve ark.’nin glokomun erken donemlerinde ifade ettikleri bu
bulgu, Feke ve ark. (138) tarafindan yapilan calismadan elde edilen sonugla da uyumlu
bulunmugtur. Bu ¢alismada, optik sinir basi kapiller kan akim hiz1 ile disk kenarindaki RSLTK
arasinda ters bir iligki ortaya konmustur. Plange ve ark. (139), ileri glokomatéz optik
noropatide santral retinal arter kan akim hiziyla noéroretinal rim alami arasinda anlamli
derecede pozitif bir korelasyon gostermislerdir. Chang ve ark.’nin (140) yaptig1 bir caligmada;
60 tedavisiz izlenen NTG olgusu ile 45 saglikli kontrol grubu karsilastirilmig, santral retinal
arter ve ven caplar ol¢iiliip, OCT ile RSLTK bakilarak parametreler incelenmistir. Sonug
olarak santral retinal arter kalinlig1 ve RSLTK arasinda pozitif bir korelasyon elde edilmis ve
NTG olgularinda santral retinal damar caplarinin daha kii¢iik oldugu sonucuna ulasilmistir.
Ayni calismada GIB degerleri ile RSLTK arasinda negatif bir korelasyon bulunmustur. Bizim
calismamizda, ayr1 ayr1 0., 3., 6. ve 9. aylarda tim gruplar i¢in yapilan korelasyon
analizlerinde RSLTK arttikca POKA degerlerinde de artis gozlenmistir. Boylece RSLTK ile
POKA arasinda anlamli bir korelasyon ortaya konmustur.

Glokom tan1 ve takibinde 6nemi bulunan bir bagka inceleme yontemi ise gérme alani
muayenesidir. Gorme alani incelemeleri basta glokom olmak tizere bir¢ok okiiler ve sistemik
hastaligin progresyonunu ortaya koymada onemli bir degerlendirme yontemidir. Yapilan bir
calismada 24 hafiften orta dereceye kadar degisen glokom olgusunun 41 gozii ve 10 saglikli
bireyin 20 gozii incelenmis ve gruplar arasinda gérme alani parametrelerinden MD ve PSD
degerleri acisindan anlamli bir farkliligin oldugu gézlenmistir. Ancak POKA parametreleriyle
MD ve PSD degerleri arasinda anlamli bir korelasyon ortaya konamamistir (141). Bizim
calismamizda gruplar arasinda gérme alan1 parametreleri (MD ve PSD) agisindan anlamli bir
fark mevcuttu. Yapilan korelasyon analizlerinde, 3. ayda POKA ile PSD degeri arasinda, 6.
ve 9. aylarda POKA ile MD ve PSD degerleri arasinda anlamli bir korelasyon oldugu
gosterildi. Ayrica POKA parametreleri agisindan bakildiginda; 0. ve 3. aylarda IDR ile MD ve
PSD degerleri arasinda, 6. ayda MNI ile PSD degeri ve IDR ile MD degeri arasinda, 9. ayda
MNI ile MD ve PSD degerleri ve IDR ile MD degeri arasinda anlamli bir korelasyon ortaya
konuldu.

Schuman ve ark. (142) yaptig1 bir ¢alismada, anlamli derecede glokomat6z progresyon

gosteren 20 glokomlu olgu yaklasik iki y1l boyunca retrospektif olarak incelenmistir. Gozler
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arasinda progresyon gosterenlerde retrobulber kan akimi hemodinamiklerinden oftalmik
arterde ortalama kan akim hizinda azalma, santral retinal arterde yiliksek oranda direng
indeksleri ve oftalmik arterde pik sistolik hizinda artig gosterilmistir. Asimetrik glokomat6z
hasar olan olgulara bakildiginda, hasarin daha fazla oldugu gozde diisiik oranda retrobulber
kan akim hemodinamikleri gozlenmektedir (143). Hastaligin progresyonu ile okiiler kan akimi
arasindaki 1iligkinin retrospektif olarak incelenmesi Schuman ve ark. tarafindan yapilan
calismanin asil smirlandigr noktadir. Bizim calismamiz prospektif bir ¢alisma olmasina
ragmen, calismaya katilan olgularda anlamli derecede progresyon ortaya konamadigindan
okiiler kan akiminin glokomlu olgularin progresyonunda ne kadar etkili oldugu
gosterilememistir. Buna neden olarak ¢aligmaya dahil ettigimiz olgularin takip siirelerinin kisa
olmasi, olgularin yeterli sayida olmamasi ve PAAG grubundaki hastalarin kullandig: topikal
antiglokomatoz tedaviler gosterilebilir.

Kondo ve ark. (144) tarafindan yapilan bir ¢alismada, 49 normotansif glokomlu hasta
prospektif olarak incelenmistir. Bahsedilen calismada iki saat arayla giinliik g6z ici basinglar
Olctilmiis, renkli Doppler ile orbital arterler incelenmis ve 48 saat boyunca kan basinglari
monitorize edilerek gérme alani parametreleri kaydedilmistir. Sonug olarak, gérme alaninda
daha iyi oranda MD degeri olan NTG olgularinda daha iyi retrobulber kan akimi
hemodinamigi gosterilmis ve bu olgularin okiiler perfiizyon basinglar1 da daha ytiksek oranda
bulunmustur. Aym ¢alismada GIB yiiksek olan NTG hastalarinda GIiB diisiik olan gruba
kiyasla, retrobulber kan akimlar1 daha diisiik ve gérme alanlarinda daha kot MD degerleri
tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda NTG olgularinda, PAAG, OHT ve kontrol gruplarina
kiyasla daha diisiik oranda POKA degerleri elde edilmistir. POKA degerleri yoniinden kontrol
grubuna kiyasla yaptigimiz lineer regresyon analizinde POKA’nin basli basina
calismamizdaki NTG olgularini saglikli popiilasyondan ayirt edebildigi ve NTG gelisiminde
koruyucu bir faktor oldugu sonucu ortaya ¢ikmustir.

Sonu¢ olarak POKA incelemelerinin glokom progresyonundaki onemini irdeleme
hedefiyle yola ¢ikan ¢alismamizda, dahil ettigimiz olgularin ¢aligma siiresince anlamli bir
progresyon sergilememesi nedeniyle bu amacimiza ulasamadik. Ancak c¢aligmamizda,

POKA’nin kontrol grubuna gére NTG’li olgularda anlamli bir belirte¢ oldugu bulgusuna
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ulastik. POKA incelemelerinin glokom progresyonundaki énemini ortaya koymak icin daha

uzun siireli ve genis hasta katilimli ileri ¢alismalar gerekmektedir.



6. SONUCLAR VE ONERILER

Glokom, giiniimiizde tanisi ve takibi agisindan 6nem arz eden progresif seyir
gosteren bir hastaliktir. Bu yiizden hastaligi énleme bakimindan veya tan1 konduktan sonra
hastaligin progresyonunun yavaslatilmasi ag¢isindan bir¢ok ¢alisma ortaya konmustur. Biz
de calismamizda glokomda etkili bir risk faktorii konumunda olan okiiler kan akimi ve
parametrelerinin hastaligin progresyonuna etkisini incelemek istedik ancak c¢alisma
dahilindeki hastalarda anlamli bir progresyon ortaya konamadigindan bu amacimizi
gergeklestiremedik. Buna ragmen okiiler kan akimi parametreleriyle glokom gelisiminde
rol oynayan baska risk faktorleri arasinda anlamli iligkiler oldugunu calismamizda
gozlemledik.

Calisma dahilinde 117 olgunun toplam 234 gozii incelendi. Bu gozlerin 77’si
PAAG grubunda, 35’t OHT grubunda, 66’s1t NTG grubunda ve 56’s1 saglikli kontrol
grubunda idi. Katilmeilarin 73’1 (%62.4) kadin, 44’1 (9%37.6) erkekti. Tiim gruplarda
kadin cinsiyetin daha agirlikta oldugu gézlendi.

Yas acisindan her grupta, kontrol grubuna gore anlamli farklilik mevcuttu.

Gruplar arasinda MKK degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
mevcuttu.

Ardisik muayenelerde yapilan olgiimlerde GIB degerlerinin her vizit igin tiim
gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi gozlendi. Ayni sekilde ardisik muayeneler
esnasinda oOl¢iilen RSLTK degerlerinin her vizitte gruplar arasinda anlamli bir fark
sergiledigi gozlendi.

Ardisik muayeneler sirasinda olgiilen POKA degerlerinin her vizit i¢in tim gruplar
arasinda anlamli bir fark sergiledigi gortildi. PAAG grubunun kontrol grubuna gore 0., 3.,
6. ve 9. aylarda; OHT grubunun 3., 6. ve 9. aylarda; NTG grubunun ise 0., 3., 6. ve 9.
aylarda POKA degerleri agisindan anlamli fark sergiledigi gézlendi.
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Ardisik muayenelerde 6lgiilen MNI degerlerinin 0. ve 3. ayda anlaml bir farklilik
sergilemedigi, 6. ve 9. ayda ise anlamli bir farklhilik sergiledigi goriildi. Ardisik
muayeneler esnasinda 6lciilen PEQ degerlerinin 0. , 3. ay, 6. ay ve 9. ayda anlaml bir
farklilik sergilemedigi goriildii. Ardisik muayeneler esnasinda 6lglilen IDR degerlerinin
gruplar arasinda 0. , 3. ay, 6. ay ve 9. ayda anlamli bir farklilik sergiledigi goriildii.

Ardisik muayeneler esnasinda 6lciilen sistolik ve diastolik TA degerlerinin bazal 0.,
3. ay, 6.ay ve 9. ayda tlim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildii.

Ardisik muayeneler esnasinda 6lgiilen perimetrik MD ve PSD degerlerinin bazal 0.,
3. ay, 6.ay ve 9. ayda tiim gruplar arasinda anlamli farklilik sergiledigi goriildii.

Yapilan korelasyon analizlerinde; her vizit icin GIB ile sistolik ve diastolik TA
arasmnda istatistiksel olarak anlamli pozitif bir korelasyon gozlendi. GIB ile POKA
arasinda 3. ve 6. aylarda anlamli negatif bir korelasyon oldugu gézlendi. GIB ile RSLTK
degerleri arasinda 0. ve 9. aylarda pozitif bir korelasyon oldugu goriildii.

Ancak POKA ve parametreleri ile sistolik ve diastolik TA degerleri arasinda
anlaml bir korelasyon goriilmedi. Pulsatil okiiler kan akimi ile RSLTK arasinda 0., 3., 6.
ve 9.aylarda anlamli pozitif bir korelasyon gozlendi. Pulsatil okiiler kan akim
parametreleri acisindan MNI ile RSLTK arasinda 6. ve 9. aylarda; IDR ile RSLTK
arasinda ise 0., 3., 6. ve 9. aylarda anlamli pozitif korelasyon gozlendi.

Gorme alan1 parametreleri incelendiginde; MD ile GIB arasinda 0.,3. ve 9. aylarda
istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon; PSD ile GIB arasinda 9. ayda ise negatif bir
korelasyonun oldugu gozlendi. Perimetrik MD degeri ile POKA arasinda 6. ve 9. aylarda
pozitif; PSD ile POKA arasinda 3., 6. ve 9. aylarda negatif bir korelasyon oldugu gériildii.

Bazal muayene (0. ay) ol¢iimleriyle lojistik regresyon analizi yapilarak POKA ve
parametrelerinin glokom alt gruplarindaki 6nemi anlasilmaya calisildu.

Primer acik ac¢ili glokom grubundaki olgular1 kontrol grubundaki olgulardan ayirt
etmede IDR degeri istatistiksel olarak anlamli bagimsiz belirleyici bir faktor olarak goze
carparken; POKA, MNI ve PEQ istatistiksel olarak anlamli belirleyici bir faktoér olarak
gozlenmedi.

Okiiler hipertansiyon grubundaki olgulardan alinan verilerin, yapilan lojistik
regresyon analizine uymadig1 goriildi. Bu nedenle POKA ve parametrelerinin OHT

hastalarini normal popiilasyondan ayirt etmede risk faktorii olup olmadigi incelenemedi.
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Normotansif glokom grubunda yer alan olgular1 saglikli kontrol olgularindan ayirt
etmede POKA bagimsiz bir risk faktorii olarak belirlendi. POKA’nin NTG’li olgularda
koruyucu ve hastaligin gelisimini engelleyici bir etmen oldugu sonucuna varildi.

Glokom olusumunda etkili faktorler ve glokom ilerlemesine yonelik yapilan
incelemeler, okiiler kan akimu iligkisini irdeleyen yeni calismalarla, hastalik patogenezinde
ortaya cikabilecek yeni bilgiler, gelecekte tedaviyi yonlendirmede ve hasta
rehabilitasyonunu saglamada mutlaka bizlere katki saglayacaktir. Ozellikle PAAG nin bir
varyanti olan NTG’li olgularda okiiler kan akiminin daha kapsamli cihazlarla 6lgiilmesi
sayesinde, okiiler hemodinamiklerin belirleyici bir faktér oldugu daha net bir sekilde
ortaya konabilir. Glokom hastaligin1 hem okiiler hem de sistemik risk faktorleri agisindan
ele almak, klinikte biz oftalmologlara hastaligi degerlendirmede daha fazla yol gosterici

olacaktir.



7. OZET

PULSATIL OKULER KAN AKIMI iLE GLOKOM PROGRESYONU
ARASINDAKI ILISKI

Amac: Pulsatil okiiler kan akimi ile glokom progresyonu arasindaki iligkiyi
arastirmak

Materyal ve Metod: Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Gz Hastaliklar:
Anabilim Dali1 glokom biriminde 2008-2010 yillar1 arasinda takip edilen, yaslart 19-77
arasinda degisen, primer agik-acili glokom (PAAG), okiiler hipertansiyon (OHT),
normotansif glokom (NTG) tanis1 konan ve saglikli kontrol grubundan olusan toplam 117
olgunun 234 gozii prospektif calisma kapsaminda degerlendirildi. Tiim olgularin 0. ay, 3.
ay, 6. ay ve 9. aylarda GIB o6l¢iimleri yapilarak, gérme alanlar1 degerlendirildi. Perimetrik
MD ve PSD degerleri kaydedildi. Hastalara her vizitte Stratus OCT cihaz1 ile ortalama
retina sinir lifi tabakasi kalinligi (RSLTK) analizi ve okiiler kan akimi analiz cihazi
(Paradigm Medical, Utah, ABD) ile en yiiksek goz ici basinc1 (max. GIB), en diisiik g6z ici
basinci (min.GIB), ortalama goz ici basmci (ort. GIB), pulsatil okiiler kan akimi1 (POKA),
en yiiksek net i¢ce akim (MNI), pulsatilite denklik indeksi (PEQ), ice akim siiresi orani
(IDR) degerleri olgiildii ve veriler kaydedildi. Sonrasinda seanslar arasindaki farklar
istatistiksel olarak karsilastirildi.

Bulgular: Yas ortalamalar1 46.98+14.78 (19-77) olan calismadaki olgularin 73’1
kadin (%62.4), 44’1 erkek (%37.6) idi. 0., 3., 6. ve 9. aylarda yapilan 6l¢timlerde PAAG’1i
olgulardan elde edilen ortalama GIB degerleri sirasiyla 16.52, 16.05, 16 ve 16 mmHg;
OHT’li olgulardan elde edilen ortalama GIB degerleri sirasiyla 23.34, 23.26, 22.66 ve
22.89 mmHg; NTG’li olgulardan elde edilen ortalama GiB degerleri sirasiyla 14.61, 14.7,
14.76 ve 14.44mmHg; kontrol grubuna ait ortalama GIB degerleri sirasiyla 13.43, 13.21,
13.36 ve 13.36 mmHg idi. . Olgular arasinda GIB degerleri agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik mevcuttu (p<0.0001). 0., 3., 6. ve 9. aylarda yapilan olgiimlerde
PAAG’li olgulardan elde edilen ortalama RSLTK degerleri sirasiyla 104.96, 105.01,
104.73 ve 104.47 mikron; OHT’li olgulardan elde edilen ortalama RSLTK degerleri
strastyla 125.17, 124.77, 125.89 ve 126.8 mikron; NTG’li olgulardan elde edilen ortalama
RSLTK degerleri sirastyla 99.47, 97.97, 95.36 ve 95.44 mikron; kontrol grubuna ait
ortalama RSLTK degerleri sirasiyla 130.46, 132.75, 134.5 ve 133.86 mikron idi. Olgular
arasinda RSLTK agisindan istatisitiksel olarak anlamli bir farklilik mevcuttu (p<0.0001).
POKA degerleri PAAG’li olgularda 15.74, 16.62, 16.07, 15.3 ul/sn; OHT’li olgularda
17.52, 17.05, 17.76 ve 18.06 ul/sn; NTG’li olgularda 17.2, 16.21, 15.58 ve 15.09 pl/sn;
kontrol grubunda 19.99, 19.78, 20.36 ve 20.56 pul/sn olarak 6l¢iildii. Olgular arasinda kan
akimi parametreleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik mevcuttu (p<0.0001).
Calisma siiresince PAAG, NTG ve OHT grubunda bulunan olgularin hi¢ birisinde
perimetrik ve sinir lifi tabakasi analizi ag¢isindan anlamli bir progresyon
gosterilemediginden POKA analizinin glokom progresyonu ile olan iliskisi ortaya
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konulamadi. Ancak yapilan lojistik regresyon analizinde NTG olgularini kontrol
olgularindan ayirt etmede POKA analizi anlamli bulundu.

Sonu¢: Normotansif glokomlu olgularda POKA, hastalik progresyonunda
koruyucu bir faktor olarak etki gostermektedir. POKA analizinin glokom progresyonuna
olan etkisini degerlendirmede daha genis katilimli uzun dénem takipleri barindiran ileri
calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.



8. SUMMARY

THE RELATIONSHIP BETWEEN PULSATILE OCULAR BLOOD FLOW AND
GLAUCOMA PROGRESSION

Purpose: To investigate the relationship between pulsatile ocular blood flow
(POBF) and glaucoma progression

Material and Method: Totally 234 eyes of 117 patients with primary open-angle
glaucoma (POAG), ocular hypertension (OHT), normotensive glaucoma (NTG) and
healthy volunteers between the ages of 19-77 have enrolled in this prospective study.
Participants have been followed between the years 2008-2010 in the Karadeniz Technical
University, Faculty of Medicine, Department of Ophthalmology. Intraocular pressure
(IOP) measurements and visual field (VF) analysis were done at baseline, 3rd, 6th and 9th
months. Mean Deviation (MD) and Pattern Standart Deviation (PSD) values were
documented. Peripapillary nerve fiber layer analysis (RNFL) was done at each visit with
Stratus optical coherence tomography. Maximum intraocular pressure (max. IOP),
minimum intraocular pressure (min. IOP), mean intraocular pressure (mean IOP), POBF,
maximum net inflow (MNI), pulsatility equivalence index (PEQ), inflow duration ratio
(IDR) were measured at baseline, 3rd month, 6th month and 9th month using ocular blood
flow device (Paradigm Medical, Utah, USA) and the differences were compared
statistically.

Results: The mean age of participants was 46.98+14.78 (19-77) in which 73
(%62.4) were female and 44 (37.6 %) were male. The mean IOP values measured at
baseline, 3rd, 6th and 9th months were 16.52, 16.05, 16 and 16 mmHg respectively in
POAG group. These levels were 23.34, 23.26, 22.66 and 22.89 mmHg in OHT group;
14.61, 14.7, 14.76 and 14.44 mmHg respectively in NTG group; 13.43, 13.21, 13.36 and
13.36 mmHg respectively in normal subjects. Mean RNFL measurements at baseline, 3rd,
6th and 9th months were 104.96, 105.01, 104.73 and 104.47 micron respectively in POAG
group. These levels were 125.17, 124.77, 125.89 and 126.8 micron in OHT group; 99.47,
97.97, 95.36 and 95.44 micron in NTG group; 130.46, 132.75, 134.5 and 133.86 micron in
normal subjects respectively. There were statistically significant differences between all
groups for IOP and RNFL analysis (p<0.0001). POBF measurements at baseline, 3rd, 6th
and 9th months were 15,74, 16.62, 16.07, 15.3 ul/sec respectively in POAG group. These
levels were 17.52, 17.05, 17.76 and 18.06 pl/sec in OHT group; 17.2, 16.21, 15.58 and
15.09 pl/sec in NTG group; 19.99, 19.78, 20.36 and 20.56 pl/sec in normal subjects
respectively. There was statistically significant difference of POBF measurements
parameters between all groups (p<0.0001).

Because none of the patients in POAG, NTG and OHT groups did not represent a
significant progression in terms of perimetric and RNFL analysis during the study period,
any relationship between POBF analysis and glaucoma progression could not be
calculated. But POBF analysis was found as a significant factor to distinguish NTG
patients from healthy subjects by means of logistic regression analysis.
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Conclusion: In normotensive glaucoma patients, POBF is a protective factor in the
progression of the disease. Larger-scale long-term follow-up studies are needed to assess
the effect of POBF in glaucoma progression
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