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AMAC: Kuru goz sikayeti olan hastalarda meibomiografinin kuru géz parametreleriyle

iligkisini arastirmak.

GEREC ve YONTEM: Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali
Poliklinigine Mayis 2018- Temmuz 2018 tarihleri arasinda basvuran 60 hastanin 120 g0zu
calismaya alindi. Tiim hastalara; EIDGK 6l¢iimii, biomikroskopik ve oftalmoskopik muayene
yapilarak meibomian bez disfonkiyonu olan ve olmayan iki grup olusturulmustur. Grup 1
(n=30) meibomian bez disfonksiyonu olmaksizin, grup 2 (n=30) meibomian bez
disfonksiyonuna bagli kuru goz sikayeti olan katilimcilar olarak tanimlanmistir. Sonrasinda
tim hastalara sirasiyla okiiler yiizey hastalig1 indeksi (Ocular Surface Disease Index OSDI)
anketi, gozyast ozmolaritesi Ol¢iimii, Scheimplug topografi ile meibomiografi, Optik
Koherans Tomografi (OKT) ile alt kapak gozyasit meniskis yiksekligi (GMY) 6l¢imd,
gozyast kirllma zamani (GKZ) ve Schirmer testi yapildi.

Hastalarin sag ve sol gozler meibomiografik goriintiileri meiboskala metoduyla gére 0’dan 4’e
kadar 5 evreye derecelendirildi. Subgrup analizlerinde meibomian bez disfonksiyonu olan ve
olmayan hastalara meibomian bez kaybi dikkate alinarak hastalik siddetine gore diisiik ve
yuksek dereceli olarak gruplandirildi. Meibomioskalaya gore evre 2 alti olanlar diisiik
dereceli, evre 2 ve Ustl olanlar yiksek dereceli olarak gruplandirildi. Diistiik ve yuksek

dereceli gruplar arasinda da tim kuru g6z parametreleri degerlendirilmistir.

BULGULAR: Calismaya toplamda 25’i kadin (%41.7), 35’1 erkek (%58.3) toplam 60 kuru
g0z hastas1 alinmistir. Hastalarin yaglar1 19-75 arasinda degismekte olup, yas ortalamasi 41.97
+14.36 y1l oldugu goriilmiistiir.

Calismaya alman hastalarin OSDI skorlarinin ortalamasit 39.66 +17.02 bulunmustur.
Calismamiza dahil edilen sag gozlerin gzyas1 osmolarite ortalamast 309.08+£11.90 mosml,
gozyasi1 kirilma zamani ortalamasi 8.97+5.62 sn, gozyasi meniskiis yiikseklik ortalamasi
184.60 £ 40.67 mikron, Schirmer testi ortalamasi 8.68 + 7.65 mm bulunmustur. Calismamiza
dahil edilen sol gozlerin invaziv gozyasi kirilma zamani ortalamasi 9.43+£6.25 sn, gbzyasi
meniskiis yiikseklik ortalamasi 181.77 +44.10 mikron, Schirmer testi ortalamasi 8.45 + 7.68

mm bulunmustur.



Calismaya katilan meibomian bez disfonksiyonu olmaksizin kuru goz sikayeti olan ve
meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru goz sikayeti olan gruplar arasinda yas, OSDI,
gbzyas1t meniskiis yliksekligi, osmolarite, gozyasi kirilma zamani, Schirmer testi ortalamalari

ve dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. (p > 0.05)

Meibomian bez disfonksiyonu olmayan grupta subgrup analizinde sol ve sag godzyasi
meniskiis yiiksekligi parametresinde anlamli istatistiksel farklilik bulunmustur. Meibomian
bez disfonksiyonu olmayan hastalarda sol goz yasi meniskiis yiiksekligi ortalamasi diisiik
dereceli grupta 184.40 mikron, yiksek dereceli grupta 144.80 mikron (p = 0.04); sag gozyasi
meniskiis yliksekligi ortalamasi diisiik dereceli grupta 190.58 mikron, yiiksek dereceli grupta
143.00 mikron olarak bulunmustur.(p = 0.001) Sag gbzyasi kirilma zamani ortalamasi diisiik
dereceli grupta 9.13 sn; yuksek dereceli grupta 6.67 sn olarak bulunmustur. (p = 0.041)

SONUGC: Meibomian bez disfonksiyonu olan ve olmayan grup arasinda yas, OSDI, g0zyas1
meniskiis yiiksekligi, osmolarite, Schirmer testi ortalamalarinda anlamli fark bulunmadi.
Subgrup analizlerinde hastalik siddeti yiiksek olan grupta tiim parametreler kuru géz lehine
saptanmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark sadece meibomian bez disfonksiyonu
olmayan hastalarda sol ve sag gbzyast meniskiis yiiksekligi ve sag gozyasi kirllma zamani

parametrelerinde saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: Kuru g6z, meibomian bez disfonksiyonu, gbzyasi ozmolaritesi, gdzyasi

kirllma zamani, gézyasi meniskiis yiiksekligi, meibomiografi



ABSTRACT

OBJECTIVE: To investigate the relationship of meibomiography with dry eye parameters in

patients with dry eye symptoms.

MATERIAL and METHODS: 120 eyes of 60 patients who applied to Balikesir University
Faculty of Medicine Department of Ophthalmology between May 2018 and July 2018 were
included in the study. All patients have been divided into two groups as with
(Group 1, n: 30)/without (Group 2, n:30) meibomian gland dysfunction and have been
examined that include best-corrected visual acuity (BCVA), slit-lamp biomicroscopic and
ophthalmoscopic examination. After that, Ocular Surface Disease Index(OSDI)
questionnaire, tear-osmolarity measurement, meiomiography with Scheimplug topography,
optical coherence tomography (OCT) and lower tear meniscus height(TMH) measurement,

break-up time (BUT) and Schirmer test has been performed respectively for all participants.

Meibomiographic images of right and left eyes of the patients were graded from 0 to 4
according to meiboscale method in 5 stages. In subgroup analysis, patients with/without
meibomian gland dysfunction were taken into consideration and grouped as low or high grade
dry eye according to severity of disease. Patients who have been graded under stage 2 due to
meiboscale has been defined as low grade and graded as 2 or more has been defined as high

grade dry eye disease. Dry eye parameters have been compared in low and high grade groups.

RESULTS: A total of 60 dry eye patients were included in this study. Of the patients, 25
(41.7%) were female and 35 (58.3%) as male. The mean age was 41.97 + 14.36 years (ranged
from 19 to 75 years).

In right eyes; the mean of tear osmolarity of the right eyes was 309.08 £ 11.90 mosml and
tear break-up time was 8.97 = 5.62 sec and the mean tear meniscus height was 184.60 * 40.67
microns and the mean Schirmer test was 8.68 £ 7.65 mm. In left eyes; the mean break-up time
was 9.43 + 6.25 sec, the mean tear meniscus height was 181.77 +44.10 microns and Schirmer

test mean was 8.45 + 7.68 mm.



There was no statistically significant difference between age, OSDI, tear meniscus height,
osmolarity, tear break-up time, Schirmer test averages and distribution between the groups
with dry eye complaint due to meibomian gland dysfunction without meibomian gland
dysfunction.(p>0.05)

A significant statistical difference was found in the left and right tear meniscus height
parameters. In subgroup analysis, there was statistically significant difference between right
and left tear meniscus height parameter in dry eye patients without meibomian gland
dysfunction. In dry eye patients without meibomian gland dysfunction, the mean height of
meniscus in the left eye was 184.40 microns in low-grade group and 144.80 microns in high-
grade group (p = 0.04). In dry eye patients without meibomian gland dysfunction, the mean
height of meniscus in the right eye was 190.58 microns in low-grade group and 143.00
microns in high-grade group (p = 0.001) The mean tear break-up time was 9.13 sec in low-

grade group; 6.67 sec in high grade group.(p=0.041)

DISCUSSION: There was no significant difference in age, OSDI, tear meniscus height, tear
osmolarity and Schirmer test in dry eye patients with or without meibomian gland
dysfunction. In subgroup analysis, there was statistically significant difference in both right
and left tear meniscus height and right break-up time, although all dry eye parameters were
found in favor of dry eye in the group with high disease severity

Keywords: Dry eye, meibomian gland dysfunction, tear osmolarity, tear break up time, tear

meniscus height, meibomyography
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GIRIS

Meibomian bezi disfonksiyonu (MBD), hastalarin yasam kalitesi {izerinde belirgin bir etkiye
sahip olan yaygin ve kronik bir hastaliktir. Meibomian bezleri okuler ylizeyde gézyasinin
buharlagmasini geciktirmeye yardimeci olan lipit saglamada 6nemli bir rol oynadigi igin,
evoporatif kuru goz hastaliginin 6nde gelen nedenidir ve oftalmoloji kliniginde karsilasilan en

yaygin hastaliklardan biridir. (1,2) MBD'nin hastalar iizerindeki etkisi, yasam Kalitesini
olumsuz etkileyerek, iiretkenlik kaybina yol agabilecek kadar siddetli olabilmektedir.(3,4)

Bu durum milyonlarca insanin sagligini ve refahini etkilemekle birlikte MBD'nin tanimu,
smiflandirilmasi, teshisi veya tedavisi konusunda genel bir goriis birligi bulunmamaktadir.
Boyle bir goriis birligine ulagsmak i¢in, kar amaci glitmeyen bir organizasyon olan Uluslararasi
Meibomian Bezi Disfonksiyonu Calistay1 baslatilmistir. 2011 MBD c¢alistayinda bir literatiir
guncellemesi ve hali hazirda mevcut yontemler ve testler kullanilarak MBD'nin dogru

teshisine yonelik bir yaklasim sunulmaktadir.

Okiiler yiizey hastaliklar1 arasinda ayirim yapmak zor oldugundan, tedavi seceneklerini segimi
¢ok onemlidir, ¢linkii dogru taniyr koymak zordur. Glnlmuzde invaziv test yontemleri klinik
tan1 ve tedavi siirecinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Gozyasi filminin stabilitesini,
sekresyon miktarin1 ve okiiler yiizeye verilen hasarin derecesini degerlendirilmektedir.
Bununla birlikte bu test yontemleri gozlerde rahatsizligina neden olabilen okiiler yiizey ile
dogrudan temas gerektirmektedir. Ayrica, bu tanisal yontemler genellikle uygun sekilde
yapilamamakta ve celigkili sonuglara yol agmaktadir.(5,6) Teshis sirasinda, nihai sonug bazen

testi yapan kisinin 6znel yargisina bagl olarak degismektedir.(7)

Okdler goriintileme yontemleri son yillarda ilerlemis, géz hastaliklar1 konusunda daha iyi bir

anlayisla g0z doktorlarina yardimer olmaya baglamistir.

Bu ¢alismayi, bu problemlerin tstesinden gelmek icin noninvaziv bir gorintileme yontemi
olan meibomiografinin kuru g6z parametreleriyle ile iligkisini arastirarak meibomian bez
disfonksiyonuna bagli kuru goz teshis ve tedavi takibinde daha objektif bir ara¢ olarak

kullanilmasin1 desteklemek amaciyla yapmis bulunmaktayiz.



A-GENEL BiLGILER
A-1- MEiBOMIAN BEZ DiSFONKSiYONU TANIMI VE SINIFLANDIRILMASI

Meibomian bezi disfonksiyonu (MBD), terminal kanal tikanikligi ve / veya bezin
sekresyonunda niteliksel / niceliksel degisikliklerle karakterize, meibomian bezlerinin kronik,
yaygin bir bozuklugudur. (8) Gozyas: filminde degisiklik, goz tahrisi semptomlar: , klinik
olarak belirgin iltihaplanma ve okiiler yiizey hastaligina neden olabilir. Bu tanimda kullanilan
terminoloji i¢in kanita dayali aciklamalar bulunmaktadir. Meibomian bezlerinin islevi
bozuldugu i¢in fonksiyon bozuklugu terimi kullanilir. Meibomian bezlerinin gogunlugunu
icerdigi i¢in yaygimlik terimi kullanilir. Salazyon gibi meibomian bezlerinin lokalize tutulumu
gozyasi filmi veya okiiler yiizey epitelinde anormalliklere neden olmama egilimindedir ve bu
nedenle MBD iliskili oldugu disiiniilmemektedir. Meibomian bezi orifislerinin ve terminal
kanallarinin tikanmasi ve meibomian bezi sekresyonlarindaki niteliksel ve / veya niceliksel
degisiklikler MBD'min en belirgin yonii olarak tanimlanir. Buna ek olarak subjektif goz
tahrisi semptomlar1 tanmim dahilindedir, ¢linki hastaya ve genellikle klinisyene en biyuk
endige verici semptomlardir. MBD tedavisinde hastanin semptomlarindaki iyilesme ana

hedeftir. MBD etyolojisinde inflamasyonun rolii tartismali ve belirsizdir.

Yakin zamanlh yayinlar posterior blefarit ve MBD terimlerini ayni anlamli gibi kullanmistir,
ancak bu terimler birbirinin yerine kullanilamaz. Posterior blefarit, posterior kapak marjinda
olan inflamatuar durumu tanimlarken, MBD nin yalnizca bir olast nedenidir. MBD en erken
evrelerinde, posterior blefaritin karakteristik klinik bulgulariyla iligkili olmayabilir. Bu
asamada, etkilenen kisiler semptomatik olabilir, ancak asemptomatik de olabilir. Bu durum
subklinik olarak degerlendirilir. MBD ilerledik¢e semptomlar gelisir ve meibum ekspresyonu
ve kalitesinde degisiklikler ile kapak kenarinda kizariklik gibi kapak marji bulgular1 daha
gorundr hale gelebilir. Bu noktada MBD'ye bagli bir posterior blefarit mevcut oldugu

diistiniiliir.



MBD terimi, meibomian bezlerinin fonksiyonel anormalliklerini tanimlamak i¢in uygun kabul
edilir. Meibomian bez hastaligi, neoplazi ve konjenital hastalik dahil olmak {izere daha genis
bir araliktaki meibomian bezi bozukluklarini tanimlamak ig¢in kullanilir. Meibomit veya
meibomianit gibi diger terimler, meibomian bezlerinin iltihaplanmasi ile iliskili MBD
bozukluklarinin bir alt grubunu tanimlamaktadir. Inflamasyon olmasma ragmen MBD'nin
siniflandirilmasinda ve tedavisinde 6nemli olabilir, bu terimler yeterince genel degildir, ¢linkii

iltihap her zaman mevcut degildir.

MBD anatomik degisiklikler, patofizyolojik degisiklikler veya hastaligin ciddiyetine gore
siniflandirilabilir. Herhangi bir siniflandirma sistemi hem klinisyen hem de arastirmaci
ihtiyaglarim1 kargilamalidir. Patofizyolojiye dayanan bir simiflandirma, bu ihtiyaclar1 en iyi

sekilde karsilamaktadir.

MBD’yi meibomian bezlerindeki sekresyon temel alinarak iki major kategoriyi siniflandirmak
mumkindir, dusiik salgi durumlari ve yiliksek salgi durumlari, bunlari da kendi i¢inde alt
siniflara ayirmak miimkiindiir.(9) (Tablo 1) Disiik salgi durumu ayrica, hiposekretuvar ve
obstriiktif olarak siniflandirilir; bunlarda, sikatrisyel ve sikatrisyel olmayan alt kategorilere
ayrilir. Hiposekretuvar MBD, meibomian bezlerin anormalliklerinden dolay1 belirgin tikanma
olmaksizin azalmig meibum salgisinin durumunu tanimlamaktadir. Obstriiktif MBD, terminal
kanal tikanikligindan kaynaklanmaktadir. Sikatrisyel formda kanal agikliklari posterior alana
dogru yer degistirirken, buna karsilik nonsikatrisyel formda bu agikliklar normal
pozisyonlarinda kalir. Yiiksek salgili, asirt salinimli MBD, kapak kenarina muayene sirasinda
tarsus {izerine basing uygulamasiyla goriiniir hale gelen biiyiik bir lipit hacminin salinmasi ile
karakterizedir. Her bir MBD kategorisinin ayrica altta yatan belirgin sebep veya etiyolojinin

olmadigi birincil nedenleri de vardir.



Tablo 1. MBD Siniflandirilmasi(9)
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A-2- MEiBOMIAN BEZI ANATOMISi

Meibomian bezleri, gbz kapaklarinin tarsal plaklarinda bulunan biiyiik sebase bezlerdir. 1666
yilinda ayrintili olarak Alman anatomist Heinrich Meibom tarafindan tanimlanmustir. Ust
kapakta 30 ile 40 ve alt kapakta 20 ile 30 adet olan bezler, kapak kenarina dikey olarak tek bir
sira halinde dizilmislerdir. Bu bezler iist ve alt g6z kapaginin kenarlarinda mukokutanoz
bileskenin hemen Oniinde yer alirlar. Orifisleri kirpiklerin arkasinda mukokiitandz kavsagin
hemen 6niinde bulunmaktadir. Ust g6z kapagmin medialinde yer alan tek bir bezin uzunlugu
yaklasik olarak 5,5mm, alt g6z kapaginin medialinde yer alan tek bir bezin uzunlugu ise
yaklasik olarak 2mm olarak rapor edilmistir, bu nedenle Ust goz kapagindaki bezlerin total
salgt hacmi (26pl), alt kapaktakinin (13ul) iki kat1 kadardir. Alt kapaktaki meibomian bezler
ust kapaktaki bezlerden daha genistir. Her bir meibomian bezi birden fazla sekretuar asini
iceren meibosit, lateral kanalciklar, merkezi bir kanal ve posterior kapak kenarina agilan bir
terminal bosaltma kanalindan olusur. Meibomian bezlerinin sayis1 ve hacmi, iist kapakta alt
kapaktan daha fazladir, ancak iist ve alt kapak bezlerinin gz yas1 filmine fonksiyonel katkisi

sabittir Ayrica bu bezin kok hiicrelerinin kaynagi veya kaynaklar1 bilinmemektedir.

Meibomian bezler diger sebase bezlerden farkli olarak direkt kil folikiilii ile baglantili degildir
Tek bir meibomian bezi uzun bir santral duktustan olusmus olup, santral duktustan birden
cok kisa duktulus iki yonlii olarak ¢ikarlar ve her bir duktulus sekretuvar bir asinus ile
sonlanir, tek bir santral duktus 10 ile 15 arasi asinusa sonlanmaktadir. Santral duktusun bir
ucu kor olup diger ucu ise agilip kapanabilir 6zellige sahiptir, bu ug iist ve alt g6z kapaklarinin
mukokutandz birlesim yerinin u¢ 6n kisminda yer alir ve salgisin1 goz yasi film tabakasinin
tizerine birakir. (10) (Sekil 1)

Bezler 30 ile 40 arasi asinin birleserek ana kanala acildigi,sarimsitirak goriinlimde salkim
benzeri kiimeler olusturmaktadir.Duktuslar dort ile alti katman arasinda kismen keratinize
edilmis hiicreler ile kaplanmistir.(11) Asiner hiicreler, nonkeratinizedir ve holokrin lipid
sekresyonunu olusturmak icin en icteki hiicreler dejenerasyon ile merkeze dogru
farklilagmaktadir.(12) Bezler, tarsusun yogun kollajeni, fibroblastlar, lenf bosluklar1 ve sinir
ile kan damarlar1 agiyla cevrilidir.Elastik doku, diiz kas lifleri ve orbikiilaris okiilinin kisimlar1

bezler ile yakindan iliskilidir. Normal meibomian bez orifisleri sekil 2’de goriilmektedir.



ORIFiS

SANTRAL DUKTUS

DUKTULUS

i MEiBOMIAN BEZi

ASINUS

Sekil 1. Tek bir meibomian bezin morfolojisi



Sekil 2. Normal meibomian bez orifisleri



A-3- MEiBOMIAN BEZI FIZYOLOJiSi VE PATOFiZYOLOJISI
A-3 -1 - MEIBOMIAN BEZi FiZYOLOJiSi

Meibomian bezleri aktif olarak protein ve lipid salgis1 ve sentezi yapmaktadir. Lipid salg1 géz
yast film tabakasi {izerine yayilarak, goz yasi film tabakasinin stabilitesini arttirir ve
buharlasmay1 onler. Meibomian bezleri tarafindan iiretilen preokiiler gézyas: filminin lipit

tabakasi, tablo 2'de listelenen bazi 6nemli islevlere sahiptir.

Tablo 2. Meibum islevleri

Meibum fonksiyonlari

e (Gozyasi filminde buharlasmay geciktirir.

e Kutandz sebum bir bariyer saglayarak gdzyasi filminin kontaminasyonunu onler.

e (Gozyasinin yiizey gerilimini azaltir, bdylece gozyast filminde su tutulur, bdylece
kalinlastirr.

e Uyku sirasinda kapak kenarlar1 arasinda bir yalitim saglar.

e Diizgiin bir optik yiizey saglar.

e (Gozyasi filminin yayilabilirligini ve stabilitesini artirir.

Meibum sentezinin noroendokrin kontrol altinda oldugu disiiniilmektedir. Histolojik
calismalar daha 6nce meibositlerde retinoik asit, androjen, dstrojen ve progestin reseptorlerini

tanimlamistir.

Ayrica, meibositler iizerindeki asetilkolin reseptorlerinin varligl, meibum sentezinde noral
regulasyonun da bir rolli oldugunu diistindiirmektedir. (13,14) Bezler, karmasik bir surecle
polar ve nonpolar lipidleri Gretirler. Bu lipidler holokrin bir sekilde kanallara salinirlar. Kapak
marj1 izerindeki meibum iletimi kapak hareketi sirasindaki kas kontraksiyonu ile olusur.

Goz kapagindaki kaslarin kontraksiyonu, meibomian bezlerini sikistirir ve meibumu gozyast

filmine dogru hareket ettirir.(10) On yedinci yiizyilda, Jean Riolan ilk olarak, Riolan'in

8




kaslar1 olarak bilinen meibomian bezlerini gevreleyen bir dizi kas lifini tanimladi.(15) 2002
yilinda, Lipham ve ark. daha sonra, Riolan kasinin histolojik analiziyle, orbikiilaris kasinin bir
bileseni oldugunu, goz kapaginin goz kirpma hareketi ile meibum ekspresyonunu sagladigini
gostermistir.(Sekil 3) Orbikiilaris okiili kasmnin, goz kirpma esnasinda bezleri kontrakte

ederek sekresyonu sagladigi ileri siiriilmiistiir.(16)
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Sekil 3. Meibum sekresyonu



A-3-2 - MEIBOMIAN BEZi PATOFiZYOLOJiSi

Meibomian bez orifislerinin tikanmasi, meibomian bez disfonksiyonunun en sik nedenidir.
Calismalar obstrilksiyonun patogenezinde hiperkeratinizasyonun 6nemli  oldugunu
gostermektedir. (10,11,17) Epitelyal hucrelerin deskuamasyonu ile duktus ltimeninin
daralmasi glandiler obstriksiyona ve orifilerin tikanmasina yol acar.(Sekil 4) Asiniler dilate

veya atrofiktir.

Glandiiler icerigin tikanmasi, bu hiicreleri diizlestirerek, asini kaplayan kiiboidal hiicreler
Uzerinde artan basinca neden olur. Hareketsiz meibum kapak iltihabina ve ¢ogu zaman da
salazyon gelismesine yol agar. Inflamasyonla iliskili olmayan bezlerin kistik dejenerasyonu
goralebilir.(18)

Tikaniklik, intraglandiiler kistik dilatasyon, meibosit atrofisi, bez kaybina neden olur ve tipik
iltihap hdcrelerini igermeyen disiik sekresyon goriilir. MBD'nin sonucu meibum diizeyi
kapak marj1 ve gbzyasi filminde azaltilmistir. Lipid diizeyinin yetersiz olmasi sonucu
buharlagsma, hiperosmolarite ve gz yasi filminin instabilitesi, kapak marjinda artmis bakteri
gelisimi, buharlagsmaya bagli kuru goz ve okiiler yilzeydeki iltihaplanma ve hasara yol

acmaktadir.

Meibomian bezi disfonksiyonu bozuklugunun patojenezi hakkinda yararli bilgi kaynagi olan
cesitli hayvan ve insan modellerinde cogaltilmistir. Sistemik poliklorlu bifenil (PCB)
toksisitesi, meibomian bez disfonksiyonunda goriildiigii gibi meibomian bez duktuslarinda
hiperkeratizasyon ve dis macunu benzeri birikime yol agmaktadir.(19) Tavsan kapaklarina
topikal olarak epinefrin verildiginde meibomian bez disfonksiyonu gelismistir.(20) Bu
modellemede MBD, duktus epitelinin hiperkeratinizasyonuna bagl orifislerin ttkanmasi, asini
kaybt ve mikrokistlerin gelismesiyle olusmustur. Meibomian bezlerinin orifislerinin
tavsanlarda koter ile kapatilmasi, goblet hiicre sayisinda azalmaya bagli olarak gdzyasi
filminin ozmolaritesini artirmistir.(21) Sistemik olarak alinan izotretinoin (Accutane),
viskozite ve gbzyasi ozmolaritesinde artis ile birlikte meibomian bezinde atrofi ve
hiposekresyon ile sonuglanir. Meibomian bezi yapisi iizerindeki izotretinoinin tedavisi

kesildiginde durum tersine ¢evrilebilir.(22)
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Meibomian bez disfonksiyonu modelleri, obstriiktif meibomian bezi hastaliginin glandiiler
orifisin hiperkeratinizasyonundan kaynaklandig1 goriisiinii desteklemektedir.
Hiperkeratinizasyon, okiiler yiizey hastaliginin kalic1 gelisimi ile birlikte, meibomian bezinin
sekresyonunun durmasina ve gozyasi filminin buharlagmasinin artmasina neden olur.

Go6z kirpma anormalliklerin, meibomian bez disfonksiyonunun olusumuna katkida bulunmasi
muhtemeldir ve uzun siireli bilgisayar kullanan kisilere yapilan ¢alismalarda daha yiiksek bir
MBD prevalans1 goriilmektedir.(23)

Bez salgilamasi androjenler tarafindan artarken, antiandrojenler ve Ostrojenler ile
azalmaktadir. Yakin zamandaki c¢aligmalar, meibomian bezinin androjen i¢in hedef organ
oldugunu,azalmis androjenlerin lipid profilini degistirerek meibomian bezi disfonksiyonuna
ve evaporatif kuru géze neden olabilecegini gostermistir.

Sonug olarak obstriiktif siire¢, yas, cinsiyet ve hormonal bozukluklar gibi endojen faktorlerle
birlikte topikal ilag¢ kullanim1 gibi ekzojen faktorler tarafindan da etkilenmektedir. (10)

(Sekil 5)

YAS-CiNSIYET-HORMONAL DEGiSiKLIKLER
3 3 Niteliksel ve niceliksel meibum degisiklikleri

GCEVRESEL FAKTORLER(6rn. topikal ve sistemik medikasyon)

Keratinizasyon
inhibisyonu baglamasi

Viskosite azalmasi ve/veya yagsi
sekresyon hacminde artig

Meibum

Aberan progenitor WD

migrasyon ve
diferansasyon

SEBORE
Kapak marjina
diisiik meibum
V sekresyonu I
Duktal sistemde g Bakteriyel artis

basing artigi

Gozyag! lipid tabaka defekti Lipazlar

Gozyasifilmi instabilitesi Toksik mediatorler

Sekretuvar
asini
atrofisi

Diistik
sekres
yon i]

Evoporasyon artisi

Z 0 N\

Hiperosmolarite

Okiiler yiizey dengesizligi \F - > o i s /
EVOPORATIF KURU GOZ Rp——

—

BEZ KAYBI

YASLANMA

KONTAKT LENSLER

Sekil 5. Obstruktif MBD patofizyolojisi
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A-4- GOZYASI FILMI LiPIDLERI VE LiPiD-PROTEIN ETKILESMELERI

Meibomian bezleri, insan gozyasi filmi i¢in ana lipid kaynagidir. Meibomian bezleri
tarafindan iretilen lipit tabakasi gozyasi filminin en dis tabakasimi temsil eder ve okiiler
yiizeyi Orten hidratlanmis jeli korur. Gozyasi filminin agik goz cevresinde yaklagik 7 um
kalinliginda oldugu diisiiniilsede, yakin zamanda yapilan bir ¢alismada gozyas: filminin 40
um kadar kalin olabilecegini gostermektedir. Lipit tabakasi yaklasik 40-100 nm
kalimligindadir. Kalinlik, interpalpebral agikligin genisliginden etkilenirMeibomian bezi
salgilari, kolestrol ve mum esterleri, diesterler, triagilgliserol, serbest kolesterol, serbest yag
asitleri ve fosfolipidleri igeren ¢esitli polar ve nonpolar lipitlerin karmasik bir karisimindan
olusur. Meibum gozyasi filmi tizerine yayilir ve akdz komponentin buharlagmasini yavaslatir,
seffaf optik ylzeyi saglar ve g6zl mikrobiyal ajanlardan, toz ve polen gibi organik maddeler

korumak igin bir bariyer olusturur.(24)

Insana ait gdzyas: filminin tasarlanan bir modeli Sekil 6'da gdsterilmistir. Bu model, dis lipid
tabakasina yerlestirilen ve / veya adsorbe edilen proteinleri (lipokalin, lizozim, ve surfaktan
proteinleri B ve C) icermektedir. Bu protein etkilesimleri gozyasi filmi lipid tabakasinin
fiziksel Ozelliklerini ve yiizey gerilimini etkiledigi goriilmektedir. Onerilen model aym
zamanda ¢ok uzun zincirli (O-agil) -B-hidroksi yag asidlerine sahiptir ve bunlar, en digindaki
polar olmayan lipidler ile gozyasi tabakasinin sulu tabakasi arasinda ara yiizey aktif madde

lipid alt tabakasinin olusumunda rol oynayabilir.
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Sekil 6. GOzyas filmi

Insan meibumunun lipit paternleri normal bireyler arasinda bir¢ok benzerlik gosterir, ancak
MBD'si olan kisilerinkinden farkli olabilir. Bu farkliliklardan bazilar1 g6z kapagindaki
lipidleri hidrolize edebilen belirli kommensal bakteri tiirlerinin varhiginin artmasina bagli
olabilir. Aslinda, antibiyotiklerin bakteriyel lipolitik enzimleri inhibe etme kabiliyeti,

MBD'nin tedavisinde farmasoétiklerin etkinligini kismen agiklayabilir.

Meibomian bezi salgilanmasi bilyiik dl¢iide notral sterol ve daha az miktarda polar lipit,
diester, triester, trigliserit, serbest yag asidi ve serbest sterol iceren balmumu esterlerinden
olusur.(25) Meibomian bezi disfonksiyonu olan hastalarda kontrol gruplarina kiyasla
meibomian bez sekresyonun her bir bileseninde istatistiksel olarak anlamli farkliliklar
bulunmustur.(26,27) Ilgingtir ki, meibomian bez disfonksiyonu olan hastalarda kolesterol
esterleri her zaman mevcuttur, oysa normal bireylerde ise meibomian bez sekresyonunda
kolesterol esterleri bulunan ve bulunmayan olmak Uzere iki grup mevcuttur.(28) Meibomian
sekresyonlarinda kolesterol esterleri bulunan normal bireylerde,bulunmayan normal bireylere
gore meibomian sekresyonlarinda koagiilaz-negatif stafilokok (KN-S) ve staphylococcus

aureus suslarinda iki kat fazla kolesterol ester lipaz aktivitesine mevcuttur. Kolesterol varligi
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S. aureus'un bakteriyel biiyiimesini tesvik etmektedir.(29) Raporlar, normal bireyler arasinda
lipit bilesiminde onemli degisiklikler oldugunu gostermistir.(30) Bununla birlikte, normal
kisilerdeki lipid bilesiminin, meibomian bez disfonksiyonu olan hastalardakinden biiyiik
Olclide farklilik gosterdigine dair sliphe yoktur. Gelismis spektroskopik calismalar, normal
kisilerde meibumun faz gegis sicakligindaki kademeli bir diisiis oldugunu ancak MBD'de faz
gecis sicakligindaki belirgin bir artis1 gostermektedir. Bu degisiklikler lipid sekresyonunun

viskozitesinin artmasina neden olmaktadir.

Meibomian bez salgisinin aksine sebum daha fazla trigliserit ve serbest yag asidi igerir.
Onemli 6lgiide daha az sterol ester icerir.(31) Balmumu ester oran1 her iki sekresyonda da
benzerdir. Genel olarak sebum meibuma kiyasla polardir ve gozyasi filmini daha cok
kontamine eder. Son zamanlardaki kanitlar, evaporatif gozyasi eksikliginin, meibum
sekresyonunda spesifik lipit degisiklikleriyle iliskili oldugunu, fosfatidiletanolamin ve

sfingomiyelinin azaldiginmi géstermektedir. (32)

A-5-MEIBOMIiAN BEZ DiSFONKSiYONU EPIDEMiYOLOJiSi VE RiSK FAKTORLERI

Her ne kadar MBD'nin etiyolojisi akoz defekte bagli kuru géz hastaligindan (lakrimal bezin
yetersiz iretimi nedeniyle) farklilik gostersede, iki durumun @bz yilizeyinde tahris
semptomlari, gorsel dalgalanma, degismis gézyast filmi stabilitesi iceren Kklinik ozellikleri
ortaktir. MBD'nin siddeti yeterli derecede oldugunda, kuru g6z hastaliginin ikinci biiyiik alt
tipine, buharlasmaya bagli kuru géze neden olabilir. Bu alt tipler biribirine karsit degildir.

MBD'nin epidemiyolojik aragtirmasi sinirlidir, ¢linkii tanim konusunda herhangi bir goriis
birligi bulunmadigi gibi bu hastaligin karakterize ettigi standart bir klinik degerlendirme de

bulunmamaktadir.

MBD'nin dogal geg¢misi, sebep oldugu fiili siiregler veya hastalik siirecinde semptomlarin
gercekte ne zamanda gelistigi hakkinda kanitlar azdir. MBD semptomlarinin, meibom bezinin
hasarinin baslangicinda veya sonrasinda baslayip baglamadigi, meibumun iletiminin degisip
degismedigi, baska okiiler ylizey dokularina olan daha sonraki zararlardan sonra kaynaklanip

kaynaklanmadig1 da belirsizdir.

MBD'nin bildirilen prevalansi ¢ok degiskenlik gdstermektedir. MBD yayginliginin, niifus ve
klinik tabanli ¢aligmalarda %0.39'dan %69.3'e kadar degistigi tahmin edilmektedir. (33,34)
Calismalarin karsilastirildiginda, MBD'nin Asya popiilasyonlarinda en fazla (%46.2-669.3),
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Kafkas popiilasyonlarinda en az (%3.5-19.9) oldugu goriilmektedir. (34,35,36) MBD
prevalansi Asya niifuslarinda ¢ok daha fazla oldugu goriilmektedir ve bu prevalans
cogunlukla farkli Asya niifus tabanli c¢alismalarda %60'in iizerindedir.Tersine
Kafkasyalilardaki yayginlik %3.5'den %19.9'a kadar uzanmaktadir (Tablo 3).

MBD' nin klinik bulgulari olan bircok insan da kuru g6z hastaliginin semptomlari ile
ortiismektedir. MBD patogeneziyle birlikte ¢esitli oftalmik, sistemik ve ilagla iligkili faktorler

bir arada bulunabilir veya buna katkida bulunabilir.

Oftalmik faktorler, 6n blefarit, kontakt lens takilmasi, Demodex follikiilorum ve kuru gtz
hastaligin1 igermektedir. MBD'yi destekleyen sistemik faktorler, androjen eksikligi, menopoz,
yaslanma, Sjogren sendromu, kolestrol diizeyleri, psoriyazis, atopi, rozasea, hipertansiyon ve

benign prostat hiperplazisini (BPH) icerir.

MBD patogeneziyle iligkili ilaglar arasinda antiandrojenler, BPH'yi tedavi etmek icin
kullanilan ilaglar, postmenopozal hormon tedavisi (6rn. &strojenler ve progestinler),
antihistaminikler, antidepresanlar ve retinoidler bulunmaktadir. Omega-3 yag asitleri

koruyucu olabilir.(37)

Ozetle, MBD yaygin bir sorun gibi goriinmektedir ve yasam Kkalitesini etkilemektedir.
Bununla birlikte, prevalansi, demografik ve cografik dagilimlari, risk faktorleri ve goz sagligi
ve yasam Kkalitesi lizerindeki etkileri hakkinda temel bilgiler heniiz ortaya c¢ikmaya

baglamistir.
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Tablo 3. MBD prevalansi tahminlerini veren popiilasyon tabanh ¢alismalar

Calisma Katihmar | Etnisite Parametre Prevalans | Yas (yil)
Sayisi
cBag_ijing Ana kita Telenjiektazi .
CglzlsmaSl 1957 Cinli (asemptomatik) %68 >40
Telenjiektazi
(kuru g6z icin %69,3
semptomatik)
Japon 13 Japon Bez kaybi, .
Calismast emekliler eksprese edilebilirligi, | %61, >60
meibum
sekresyonunun yapisi
Shihpa Tayvanlt Telenjiektazi veya
Goz 1361 inli meibomian bez %60,8 65
Calismasi Ginli orifislerinin ttkanmasi >
Melbourne Gozyas1 kirillma
Beyaz itk
926 <1SD (10sn) |9
Gorsel Zaman ( ) | %199 40-97
Bozukluk
. Gozyast kirilma %8,6
Projesi zamani< 1,5 SD (8 sn)
Salisbury
Goz 2482 Beyaz Irk Meibomian bez > 65
Degerlendirmesi tikanmasi veya %3,5

kollaretler (evre 2,3)
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A-6- MEiBOMIAN BEZ DiISFONKSiYONU TANISI

Hastalarda yanma, tahris, kasinti, kirmizi goz, azalmis veya dalgali gormeyi iceren
nonspesifik semptomlar mevcuttur. Genellikle kuru goz semptomlarina benzerdirler.
Muayenede bulgular, en hafiften en agir forma kadar degisir ve siklikla semptomlarin siddeti
ile korelasyon gozlenmez. Kapak marjinda kalinlasma, eritem, hiperkeratizasyon,

vaskailarizasyon, telanjiektazi veya centiklenme olur.(38)

Orifis sayisinda bir artis veya azalma gorilebilir. Orifisler daha siklikla posteriora dogru yer
degistirebilir. Orifisin katilasmis salg1 veya epitel ile kaplanmasi siklikla mevcuttur. Kapak
kenarina basing uygulanarak, goriiniiste anormal olan ¢ok az salg1 veya atilimi aciga cikarir.

Salg1 berrak olmasi gerekirken, bulanik,tanecikli veya dis macununa benzemektedir.

MBD tanisi, ister tek basmna olsun, ister okiiler yiizey hastaligi veya kuru gozle iliskili olsun,
herhangi bir okiler yiuzey hastaliginnin teshisi konmasi baglaminda gortilmeli ve testler sonraki
testlerin kapsamini minimuma indirecek sekilde bir siralama kullanilarak yapilmalidir. MBD
ve MBD ile iliskili bozukluklarin evaporatif kuru goéz dahil olmak iizere tanisinda

kullanilacak bir onerilen test dizisi Tablo 4’de sunulmaktadir.
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Tablo 4. MBD ve MBD ile iliskili hastalik i¢in spesifik ve nonspesifik testler

Test Kategorisi

Spesifik testler

Genel klinik igin testler

Ozel birim icin

testler
SEMPTOMLAR Som Femmmkm McMonnies; Schein; OSDI; DEQ; McMonnies; Schein; OSDI; DEQ; OCI,
OCI; SPEED vs. SPEED vs.
G A . Biyomikroskopi,Konfokal
BULGULAR Kapak morfolojisi Biyomikroskopi mi)ll(roskopi P
Meibomiografi
Meibomian bezi yogunlugu E
MEIBOMIAN Bezin eksprese edebilirligi; | Biyomikroskopi Biyomikroskopi
. Eksprese edilen lipid
FONKSIYONU kalitesi ve hacmi
Kapak kenar1 rezervuari Meibometri
Gozyas Filmi Lipid . .
Tabakas1 Kalinlhigs, Interferometri Interferometri
Yayilma siiresi, Biyomikroskopi Biyomikroskopi Video
Yayilma hiz1 interferometri
GOZYASI Evaporimetri Evaporimetri
EVAPORASYONU TearLab cihazt. dis
: cihazi, diger
Ozmolarite g TearLab cihaz, diger
OSMOLARITE
Gozyasi filmi . . . TFBUT;Okiler koruma indeksi
. TFBUT;Okuler koruma indeksi
STABILITE
B ) Yayilma siiresi Interferometri;
Gozyas1 filmi yayilma hizi; patern
lipid tabakasi
SEKRESYON VE Gozyasi sekresyonu Schirmer 1 Florofotometri/
Floresein klirens hizi
HACIM Gozyast hacmi Mevecut degil Florofotometri ile
) ) hacim 6lgimu
INDEKSLERI Gozyast hacmi Meniskiis yiiksekligi Meniskus kurvatir
yarigap1; meniskometri
Gozyas1 klirensi Gozyasi filmiindeksi Gozyas1 filmi indeksi
Okiler ylizey . _
boyanmast Oxford semasi; NEI/Endiistri semasi Oxford semasi; NEI/Endiistri semasi
OKULER
YUZEY Mikrodiziler;
INFLAMASYONU Biyomarkerler Kitle spektrometrisi; sitokinler ve diger

mediatdrler; interlokinler; matriks

metalloproteinazlar
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A-6-1- MEiBOMIAN BEZ DiISFONKSIYONU TANISI TESTLERI

Semptomsuz yetiskinlerde, asemptomatik, belirgin olmayan MBD'yi saptamak icin, bez
ekspresyonunun (alt kapagin orta kismina ilimli dijital basing uygulayarak) hastanin rutin

muayenesine dahil edilmesi uygundur.

MBD'nin teshisi, hastanin okiler yiizeyindeki hasar ve g6z kurumasi i¢in uygun tani

tekniklerinin kullanilmasina ragmen daha fazla degerlendirilmeyi gerektirmektedir.

Okdiler yiizey semptomlar1 veya MBD'nin morfolojik kapak bulgulari olan hastalarda (6rnegin
orifislerin tikanmasi ve diger orifis veya kapak marji bulgular1), meibomian bezi islevselligi
alt ve Ust kapaklarin santral (+/- nazal) Ucte birlik kismina dijital basing uygulanarak MBD'nin

kapsamini ve ciddiyetini belirlemeyi saglar (ekspresyon ve salgilama kalitesi).

Muayene 1limli diizeyde dijital basingla ve standartlastirilmis bir teknikle yapilmalidir.

Hastaya okiiler yiizey hasari ve kuru goz bulgulari i¢in daha fazla degerlendirme yapilmalidir.

MBD ile iliskili kuru gdz tanisina iki kademeli bir yaklasim &nerilmektedir. ilk adimda,
normal kuru g6z tipi (jenerik kuru goéz) hastalarindan ayirt edilmelidir. ikinci adimda,

MBD'ye bagli evoporatif kuru goz ve akoz eksiklige bagli kuru goziin ayirici tanisini igerir.

Iki yaklasim onerilmektedir: biri genel klinikte caligan pratisyenlere, digeri ise alaninda
ihtisaslasmis birimlerdeki arastirmacilar icin uygundur. Onerilen testlerin kanita dayal

temelleri klinik diizeye gore degisir.
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Okiler yiizey hastaliklar1 belirtileri ile bagvuran hastalarda MBD ile iliskili hastaligin tanisi

icin genel bir klinigin gerc¢eklestirmesi i¢in uygun bir test dizisi asagida belirtilmistir:
1. Semptom anketinin uygulanmast;

2. Goz kirpma oraninin dl¢giilmesi ve géz kirpma araliginin hesaplanmast;

3. Alt gbzyas1 meniskiis yliksekliginin 6l¢timii;

4. Gozyas1 osmolaritesinin 6lclimi (mevcutsa);

5. Floreseinli damla ile gozyasi filmi pargalanma zamaninin 6lgimii ve Okiler Koruma

Indeksi Olcuimii ;
6. Korneal ve konjonktival floresein boyanmanin derecelendirilmesi;
7. Schirmer testi veya alternatif test (fenol kirmizist iplik testi).

Testler 1, 4, 5 ve 6'da pozitif (anormal) sonuclar, akéz-eksiklige veya evoporatif ayirimi

yapmaksizin jenerik kuru goz varliginin kismi kanitini saglar.

AkoOz yetersizlige bagh kuru gozin kaniti, gbzyas: akisin1 6lgmek veya gozyast meniskiis

yiiksekligi veya Schirmer testi ile akfz hacmin degerlendirilmesi ile elde edilebilir.(39)

8. MBD karakterize edilmemisse (bir dnceki ziyarette semptomatik / asemptomatik ise, 0

zaman bu dizinin sonunda asagidaki sekilde degerlendirilebilir:
a. Morfolojik kapak 6zelliklerinin nicellestirilmesi
b. Ekpresyon: meibum ekspre edilebilirligi ve kalitesinin nicellestirilmesi

c. Meibomiografi: kayip miktarinin belirlenmesi.

Test sonuglar1 jenerik kuru goz tanisini diisiindiiriirse, gdzyasi akis1 ve hacim testleri normalse
0 zaman evoporatif kuru g0z diistiniiliir. Tedavi sirasinda hastalig1 izlemek amaciyla her test

i¢in derecelendirilmis skorlar kullanilabilir.

Kornea uzmanlari veya klinik arastirmalar yapan arastirmacilar i¢in "ideal" veya kapsamli bir

test serisinde, daha genis kapsamli tan1 ekipmanlarina erisimi olan klinikler icin onerilir.
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Listelenen testlerden bazilari alternatiftir ve daha ¢ok arastirmaya dayalidirlar. Teshisin iki
asamada yapilmasi Onerilir: 6nce jenerik kuru goz tanisi konulup daha sonrasinda MBD

derecesine sahip alt tip belirlenmelidir.

Bu test serisi, gozyaslarinin osmolaritesi, salgilanmasi, hacmi, stabilitesi ve buharlagmasi
dlciimleri, semptom degerlendirmesi ( drnegin Okiler Yiizey Hastalig: Indeksi [OSDI] ve
Kuru Goz Anketi [DEQ] ) den olusur. Korneal ve konjunktival boyama gibi okiler ylizey

hasarinin testleri de tani1 serisine dahil edilmistir.

Inflamatuar mediatorler testleri, inflamatuar hiicre belirteglerinin varlig1 ve diger proteomik
ve lipidomik kutle spektrometri analizlerinin sonuglari, genel okiiler yiizey inflamasyonu ile
ilgili bilgi saglamak amaciyla degerlendirilebilmesine ragmen, MBD ile olan baglantisi su

anda bilinmemektedir.

A-7- MEiBOMIAN BEZ DISFONKSiYONU TEDAVISi

MBD tedavisinde farkli kitalarda goz tedavileri arasinda biiylik farkliliklar géstermektedir.
Yetersiz raporlama, uygulama prosedirlerini  dogru bir sekilde degerlendirmeyi
zorlagtirmaktadir, ancak ¢ogu klinisyen yetersiz tan1 konmasinin yaygin oldugunu ve klinik
takibin diizensiz yapildigin1 kabul etmektedir.

MBD'nin klinik siddeti i¢in bir evreleme sistemi icin genel olarak kabul edilen tanimlama
olmayinca, hastalik asamasina dayali bir tedavi plani1 6nermek sikintilidir. GOz Kklinisyenleri
arasinda tutarli bicimde, mantiksal, kanita dayal bir tedavi yaklagimi i¢in hastalik evreleme

Ozeti (Tablo 5) ve asamali tedavi algoritmasi (Tablo 6) 6nerilmistir.

Hastaligin evrelemesinde, MBD'nin etkilerini ve akoz eksikligin okiler yiizey tzerindeki
etkilerini ayirmanin klinik olarak zor oldugu bilinmektedir. Ek olarak, komorbid hastaliklar
siklikla mevcuttur. Bu nedenle, Tablo 5, evrelendirilmis hastaligin klinik gérinimind temsil
etmektedir. Art1 hastalik olarak tanimlanan komorbid durumlar, standart bakim protokollerine

gore es zamanh tedavi gerektirebilir.
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Tablo 5.

Tedaviyi yonlendirmek i¢in kullanilan MBD evrelendirmesinin klinik ozeti

Evre MBD evresi Yakinmalar Kornea
Boyanmasi

1 . . L Yok Yok

+ (minimum degismis eksprese edilebilirlik

Ve sekresyon kalitesi)
2

++ (hafif degismis Minimum- Hafif | Yok-simirh

eksprese edilebilirlik ve sekresyon kalitesi)
3

+++ (orta derecede degismis eksprese

edilebilirlik ve sekresyon kalitesi) i gL

genelde periferal

4 o -

++++(siddetli  derecede  degismis  eksprese

A — Belirgin Belirgin;

edilebilirlik ve sekresyon Kkalitesi) ayrica santral

“ARTI” HASTALIK Mevcut veya birlikte okuler ylizey ve/veya goz kapagi bozuklugu

Tablo 6, MBD'nin yonetimine kanita dayali bir yaklasgimi yansitmaktadir. Her tedavi
seviyesinde, tedaviye yanit eksikligi tedaviyi bir sonraki seviyeye tasir. A +/- isaret, bu
diizeyde tedavinin kullanimini destekleyici kanitlarin sinirlt veya gelismekte oldugu anlamina

gelir, dolayisiyla kullanimimin klinik yargiya dayandirilmasi gerekir. A+ isaret, tedavinin

kanitlarla desteklendigini gosterir.

Meibum eksprese edilebilirligi ve meibum ekspresyonunun Kalitesi, MBD'nin klinik

degerlendirmesindeki temel 6zelliklerdir.

Tablo 6'da belirtildigi gibi, alt kapagin orta {igte birlik kismmin sekiz bezinin her birinde

meibum kalitesi degerlendirilir ve meibum eksprese edilebilirligi alt veya Ust kapaktaki bes

bezde degerlendirilir.
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Sayisal boyanma skorlari, agiktaki kornea ve konjonktivanin toplam skoruna isaret eder.
Topikal olarak uygulanan floresein ile korneal boyanmanin normal olgularda sporadik olarak
meydana gelebilmektedir. Bu nedenle patolojik boyanma, korneanin aynmi veya komsu

kisimlarinin tekrar tekrar boyanmasi olarak tanimlanmalidir.

Her sistemik ilagla birlikte, sistemik yan etkiler g6z oniinde bulundurulmalidir. Tablo 6'daki
tedavi algoritmasi1 gbéz Oniine alindiginda, sistemik tetrasiklin tiirevlerinin neden oldugu
fototoksisite 6zel bir endise kaynagidir. Cocuklarda dis minesi anormalliklerine neden oldugu
ve oral kontrasepsiyona neden oldugu icin, bu antibiyotikleri hamilelik sirasinda alinmasi
konusunda ilireme g¢agindaki kadin hastalart uyarmak ©Gnemlidir. Esansiyel yag asitlerinin
(EYA) antikoagulan etkileri mevcuttur. EYA'lar ¢cok fazla dikkat ¢eken besin takviyeleridir,
ancak MBD'de etkinligini destekleyen klinik ¢alismalar sinirlidir. Bu ayn1 zamanda, etkinlikle
ilgili yaymlanmis higbir klinik calisma bulunmayan seks hormonlarinin kullanimi i¢in de

gecerlidir ve lisansl bir {irlin bulunmamaktadir.

Topikal steroidler candida siiperenfeksiyonu ve diger okiiler yan etkilerden dolayr bilingli
olarak kullanilmalidir. Topikal siklosporin A kullanimi posterior blefaritte goéz kapagi
iltihaplanmasin1 azalttigi savunulmustur. (40,41) Topikal azitromisinin de inflamasyonu
azalttig1 bildirilmistir. (42,43) Uzamus topikal kortikosteroid tedavisinin (0rnegin katarakt
indiiksiyonu ve yiiksek g6z i¢i basinc) riskleri 1y1 bilinmektedir. Sonug olarak, bu tiir ilaglarin
kullannm1 MBD'de akut alevlenmelerin tedavisi i¢in ayrilmalidir ve uzun siireli tedavi icin
onerilmez. Topikal kortikosteroid kullanimiyla beraber g6z i¢i basincinin diizenli olarak
izlenmesi zorunludur.

Art1 hastalik kosullarinin yonetimi, bakim standardini takip etmeli ve Tablo 6’da listelenen
tedavilerle smirli degildir. Eger sekonder bir neden varsa oOncelikle tedavi edilmelidir.
(44)Diisiik konsantrasyonlu hint yag1 veya metastabil yag emiilsiyonu igeren yaglayicilarin
kullanimin1 detaylandiran diger raporlar gbézyas: filmini stabilize etmede cesaret verici
sonuglar ortaya koymaktadir. Ayrica topikal N-asetilsistein MBD tedavisinde etkili
bulunmustur.(45)
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Tablo 6. MBD tedavi algoritmasi

semptomu, kagint1 veya fotofobi

Minimal - Hafif MBD klinik bulgulari
Daginik g6z kapagi marji1 6zellikleri
Hafif degismis sekresyon:evre > 4-8
Eksprese edilebilirlik:1

Yok -sinirli okiler ylizeyi boyanmast:
DEWS evre 0-7; Oxford evre 0-3

Evre | Klinik tanim Tedavi
1 Asemptomatik Hastaya MBD , diyetin olas1
Okiiler rahatsizlik semptomu, etkisi ve 1§yf:r1 /ev
kasint1 veya fotofobi yok OIS gozyagl L.
buharlagmasi tizerine etkisi
ve bazi sistemik ilaglarin
olas1 kurutucu etkisi
konusunda bilgi verin
. - + Asagida tanimlandig:
Bez ekspresyonu temelinde MBD klinik sekilde sicak pansuman /
k;llllriur:]zrrln desiomis sokr Ut ekspresyonu iceren goz
ST SRR e kapag hijyeni diisiiniin
Eksprese edilebilirlik:1 BRI RO
Okiiler yilizey boyanmasi yok
Minimal - Hafif goz rahatsizlig1 Hastanin gevre nemini
2

arttirma, is yerlerinde
optimizasyon ve diyette
omega 3 yag asidi alimini
arttirma () onerileri verin.

GOz kapagi hijyeni ve goz
kapagi sicak pansumani
(gunde bir veya iki kez
minimum dort dakika) ve
sonrasinda 1limli masaj ve MB
sekresyonunun ekspresyonunu
baslatin (+).

Yukaridakilerin timi
* Yizeyel lubrikanlar (sik
kullanim i¢in tercihen
koruyucu madde
icermeyen )
+ Topikal lubrikan veya
lipozomal sprey
* Topikal azitromisin
+ Oral tetrasiklin tiirevlerini diisiiniin
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Evre Klinik tanim Tedavi

Orta derecede goz rahatsizlig Yukaridakilerin tiimii, art1:
semptomu, kasint1 veya fotofobiyle + Oral tetrasiklin tirevleri
aktivitelerde sinirlanma + Gece yatarken lubrikan merhem
+ Endike oldugu durumda

Orta derecede MBD klinik bulgulari kuru goz icin

antiinflamatuar tedavi

1 Kapak kenar1 6zellikleri:
tikanma,vaskularite artisi
Orta derecede degismis

sekresyonlar:evre Z8-13
Eksprese edilebilirlik:2

Hafif ila orta derecede konjonktival
ve periferal korneal boyanma, siklikla
infeirorda:DEWS evre 8-23; Oxford
evre 4-10

4 Belirgin derecede goz rahatsizligi
semptomu, kagint1 veya fotofobiyle
aktivitelerde kesin sinirlanma

Yukaridakilerin timii, arti:

+ Kuru goz igin

Siddetli derecede MBD klinik bulgular: LA AL (EGET

1 kapak kenar1 6zellikleri (kayiplar,
yer degistirme)

Siddetli derecede degismis
sekresyonlar:evre >13

Eksprese edilebilirlik:3

Artmis konjonktival ve korneal
boyanma, merkezi boyanma dahil:
DEWS 24-33; Oxford 11-15

1 Enflamasyon bulgulari: 6rn. orta
derecede konjonktival hiperemi,
fliktentller

Meibum kalitesi ; alt kapagin orta 1/3 likk kismindaki 8 bezin her biri 0 ile 3 arasindaki bir
skala ile 0; saydam, 1; bulanik, 2; graniiler, 3;dis macunu kivamu (total skor araligi 0-24)
Eksprese edilebilirlik; iist ve alt kapaktaki bes bezin ekspresyon sayisina gore 0 ile 3
arasindaki bir skala ile O;biitiin bezler, 1;3-4 bez, 2;1-2 bez, 3;bez yok ile
degerlendirilmektedir. Oxford boyama skoru aralgi,1-15; DEWS boyama skoru aralig1,0-33.
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“ARTI HASTALIK” Herhangi bir evrede olusan ve tedavi gerektiren
spesifik durumlaranlamina gelir. MBD ‘nin nedeni veya buna sekonder
olabilirler veya tesadiifi olarak bulunabilirler.

Alevlenmis inflamatuar okiiler
ylizey hastalig

Endike oldugu sekilde puls
tarzinda hafif steroidler

Mukoza keratinizasyonu

Bandaj kontakt lens/skleral
kontakt lens

Fliktenli keratit

Steroid tedavisi

Trikiazis (6rn. sikatrisyel
konjonktivit ,okiler sikatrisyel
pemfigoid

Epilasyon,kriyoterapi

Salazyon

Intralezyonel steroid veya
eksizyon

Anterior blefarit

Topikal antibiyotik veya
antibiyotik/steroid

Demodex iligkili anterior
blefarit,silindir tarzinda
kepeklenme

Cay cicegi yagi ile silme
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B - MATERYAL VE METHOD

Bu arastirma Balikesir Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurul onay ile (proje no: 2018/104)
Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar Anabilim Dali  Polikliniginde
yuriitilmistiir.

Mayis 2018 - Temmuz 2018 tarihleri arasinda 18-75 yas araliginda daha ©nce kuru g6z
Oykuisu olan veya kuru géz semptomlar: ile (batma, yanma, sulanma, yabanci cisim hissi)
bagvuran ve kuru goz tedavisi icin ilag kullanmayan hastalar dahil edildi. Aktif okiler
enfeksiyonu olanlar, aktif okiler alerjisi olanlar, gbz kapagi deformitesi veya hareket
bozuklugu olanlar, gebe ve emzirenler, okdler ve lakrimal stenoz cerrahisi geg¢irmis olanlar,
sistemik hastaligi ve dermatolojik hastaligi olan katilimecilar ¢alisma kapsami disinda
birakilmistir.

30 Meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru goz sikayeti olan ve 30 Meibomian bez
disfonksiyonu olmaksizin kuru goz sikayeti olan toplamda 60 hasta c¢alismaya alindi.
Calismaya alinan hastalarin her iki gozi (120 g6z) de degerlendirildi.

Hastalar ¢aligmaya goniilliiliik esasina dayanarak dahil edildiler ve yapilacak testler hakkinda
bilgilendirildiler ve aydinlatilmis onam formlar1 alindu.

Calismamiz, meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru goéz tanisinda kullanilan
meibomiografinin kuru géz parametreleriyle iliskisini degerlendiren prospektif bir ¢aligmadir.
Hastalara EIDGK 6l¢iimii yapildiktan sonra biomikroskopik ve oftalmoskopik muayene
yapilarak meibomian bez disfonkiyonu olan ve olmayan iki grup olusturuldu. Sonrasinda
hastalara sirasiyla OSDI anketi, gézyasi ozmolaritesi, meibomiografi, alt kapak meniskds

yiiksekligi 6lclimi, gézyasi kirllma zamani, Schirmer testi uygulandi.

Hastalara OSDI anketindeki sorular yoneltildi. OSDI kuru géze bagli okuler irritasyon
semptomlarini ve bunlarin gérme ile ilgili fonksiyonlarint degerlendiren 12 sorulu bir ankettir.
(Sekil 7) Sorular okiler semptomlar, cevresel uyarilar ve gérme ile ilgili fonksiyonlari
kapsamaktadir. Olgu etkilenme siddeti 0’dan (hi¢bir zaman) 4’¢ (her zaman) kadar olan bir

Olcekte isaretlendi.

Calismamizda anket sonucunda her olgunun toplam OSDI skoru su sekilde hesaplandi.
(Schiffman et al. 2000) (OSDI anketi) OSDI=[(cevaplanan tim sorularin toplam skoru) x
100] /[(cevaplanan toplam soru sayisi) x 4].OSDI skorunun max. degeri 100 olarak min. O
olarak elde edildi. (Schiffman et al. 2000) (OSDI anketi)
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OSDI ANKETI

Asagidaki 12 soruyu hastaniza sorunuz ve hastanizin verdigi her cevap icin uygun rakami daire
icine alarak isaretleyiniz. Daha sonra yanlarindaki degerlendirmeyi dikkate alarak A, B, C, D ve E
kutularini doldurunuz.

GECEN HAFTA BOYUNCA ASAGIDAKILERDEN HERHANGI BiRINI YASADINIZ MI?

Her zaman Siklikla Ara sira Nadiren Hi¢bir zaman
1. Gozler 1518a hassas 4 3 2 1 0
2. Gozlerde batma hissi 4 3 2 1 0
3. Gozlerde agr1 ya da yanma 4 3 2 1 0
4. Gérmenin bulaniklagmas1* 4 3 2 1 0
5. Gérme azligr* 4 3 2 1 0
1 - 5 numarali sorulara cevaplarin alt toplami A

*Gerekli durumlarda test uygulayicisi agiklama yapmalidir

GECEN HAFTA BOYUNCA GOZUNDEKI PROBLEMLER ASAGIDAKI AKTiVITELERINiZi ENGELLEDI Mi?

Her zaman | Sikhikla | Arasira | Nadiren | Higbir zaman Gecersiz
6. Uzun siireli okuma 4 3 2 1 0 Okunmuyor
7. Gece araba kullanma | 4 3 2 1 0 Araba kullanmiyor
8. Bilgisayarda ¢alisma 4 3 2 1 0 Bilgisayar kullanmiyor
9. Televizyon izleme 4 3 2 1 0 Televizyon izlemiyor
6 - 9 numarali sorulara cevaplarin alt toplami B

GECEN HAFTA BOYUNCA ASAGIDAKI DURUMLARDA GOZUNUZDE RAHATSIZLIK HISSETTINIZ Mi?

Her zaman | Siklikla | Arasira | Nadiren | Hicbir zaman | Gegersiz
10. Riizgarda 4 3 2 1 0 Riizgarda bulunmuyor
11. Diistik nemli Diisiik nemli yerde
(¢ok kuru yerlerde) 4 3 2 1 0 bulunmuyor
12. Klimal yerler 4 3 2 1 0 Klimali yerde
bulunmuyor
c

10-12 numarali sorulara verilen cevaplarin alt toplami

D i¢in A, B ve C’yi toplayiniz (D= Cevaplanan tiim sorular i¢in toplam skor) D

Cevaplanan toplam soru sayisi1 (Gecersiz olarak cevaplanan sorulari eklemeyiniz)

0SDI= (Dx25)/E

Sekil 7. OSDI anketi
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Biyomikroskopik muayenede, g6z kapak kenarinda kalinlasma veya diizensizlik, géz kapagi
arka kenarinda eritem, meibomian bezlerin etrafinda telanjiyektazi ve kan damarlarinda
genisleme, bez orifislerine digital basingla, ¢ok yogun, bulanik, kopiikli ve kivamli salgi
gorilmesi ve meibomian bezlerin orifislerinde genisleme gorilmesi, MBD tani kriterleri

olarak kullanildi.

Hastalarin alt kapak lateral gozyas1 meniskiisiinden gozyast O6rnegi alindi ve gozyasi
osmolaritesi, Tear lab cihazi (TearLab Osmolarity System (TearLab Corporation, San Diego,
CA) ile olguldi. (Sekil 8) Tear lab cihazi, gbze dokunmadan, sadece lateral meniskisden

50nL gozyas1 alarak galisir ve gozyasinin elektrik iletkenligini 6lgerek osmolariteyi hesaplar.

Sekil 8. Tear lab cihaza

30



Gozyas1 meniskiis yiiksekligi(GMY), hasta goziinii kirptiktan hemen sonra Optik koherans
tomografi cihazi (OKT) (Cirrus HD-OKT, Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA) ile alt kapaktaki

gbzyast meniskiis nonkontakt olgilerek kaydedildi. Hasta Olglim alimi Oncesinde primer

pozisyonda bir hedefe baktirildi, her bir 6l¢lim 6ncesinde hastalardan goz kirpmalari istenerek

her g6z icin ii¢ kez 6l¢iim alind1. Olglim icin alt goz kapak santrali ve alt korneadan gegen

vertikal kesitler alindi. Alt goz kapag1 ve korneanin birlestigi noktadan vertikal olarak gozyasi

yiiksekligi (um) olarak hesaplandi. Ug 6l¢iimiin mikron cinsinden ortalamasi alind.(Sekil 9)

Name:

ZEISS
BALIKESIR UNIV. TIF FAK

De oD O | ® os
Raster

Scan Angle:

Comments Doctor's Signature

Analysis Edited: 8/8/2018 2:26 AM

Scan Angle: 90~ Spacing: 0.25 mm

220 pmiiin comea

Comments Doctor's Signature

Analysis Edited:  9/14/2018 6:57 AM

Sekil 9.

Optik koherans tomografi ile gozyas1 meniskiis yiikseligi
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Hastaya Sirius topografi (Sirius Scheimpflug kamera sistemi, Schwind, Kleinostheim,
Germany) cihazinda ikinci bir 6lgim ile meibomian bez disfonksiyonu degerlendirildi.
Hastanin alt kapagi cevrilerek infrared 151k ile meibomian bezleri gorintulendi. (Sekil 10)
Tarsal bolge siriustaki program ile isaretlenip, meibomian bezlerinin oldugu bolgeler tekrar
isaretlendi. Bu iki alanin oran1 yilizde olarak kaydedilerek bez kayip oranina gére meiboskala

yontemi ile 5 evreye gore derecelendirildi.(Sekil 11)

Sekil 10. Sirius topografi ile alt kapak meibomian bezlerinin goriintillenmesi
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Meiboskala

Alan kaybi orani

Grade 0
"% 0

Grade 1
<% 25

Sekil 11. Meiboskala derecelendirilmesi
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Hastaya gozyasi kirllma zamanm (GKZ) geleneksel yontem olan gézyasi floresein ile
boyanmasi ile belirlendi. Floresein hidrofilik bir boyadir. Hastanin gdziinii bir defa kirpmasi
sonra kapatmamasi igin uyarildi. Kobalt mavisi 1s181yla biomikroskopta kornea izlendi. Son
kirpma ile kornea tlizerinde olusan ilk siyah kuru nokta arasindaki zaman gozyasi filmi kirilma

zamani olarak kaydedildi. Bu surenin 10 saniyenin altinda olmasi patolojiktir.

Hastaya anestezi uygulanmadan yapilan Schirmer I testi ile refleks ve bazal sekresyon
degerlendirildi. 5x35 mm boyutlarindaki filtre kagitlari, hastanin alt kapaginin 1/3 orta ile1/3
dis hattinin birlestigi bolgeye, alt konjonktival fornikse yerlestirildi. 5 dakika sonra 1slaklik
miktart 6l¢iiliirek degerlendirildi.

Calismanin klinik verilerinin toplanmasi islemi bir kisi tarafindan (Dr.EK) tarafindan

gerceklestirildi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Istatistiksel Incelemeler Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatiksel analizler
icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 25.0 programi kullanildi.
Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici veriler kategorik degiskenler icin sayi, oran,
yuzde; surekli veriler icin ortalama, standart sapma, ortanca, minimum, maksimum ile

kullanilarak degerlendirildi.

Surekli verilerin karsilastirilmasinda normallik varsayimlari karsilastiritlmasinda Student t test
kullanildi. Kategorik degiskenlerin analizinde ki-kare testi uygulandi. Meibomian bez
disfonksiyon siddetiyle kuru g6z parametrelerini iligkisini ortaya koymak igin pearson
korelasyon analizi uygulandi.(R>0,40) Sonuglar %95°1ik giiven araliginda, anlamlilik p< 0.05

diizeyinde degerlendirildi.
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C-BULGULAR

Meibomian bez disfonksiyonu olmaksizin kuru goz sikayeti olan katilimeilar Grup 1 (n=30)
Meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru goz sikayeti olan katilimcilar Grup 2 (n=30)

olarak tanimlanmustir. ( Tablo 7)

Tablo 7. Gruplarin katihimci sayisina gore dagilimlar:

Grup Say1 (n) YUzde (%)
Bez Hastaligi Olmayan (Grup 1) 30 50.0
Bez Hastaligi Olan (Grup 2) 30 50.0
Toplam 60 100

Meibomian bez disfonksiyonu olmaksizin kuru goz sikayeti olup c¢alismaya katilan 30
hastanin 20’si kadin (%66.7) , 10’u erkek (%33.3) ; hastalarin yaslart 19-70 arasinda
degismekte ve ortalama yas 38.70 £ 15.61 idi. (Tablo 8,9)

Meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru goz sikayeti olup ¢alismaya katilan 30 hastanin
15’1 kadin (%50.0) , 15’1 erkek (%50.0) ; hastalarin yaslar1 25-75 arasinda degismekte ve
ortalama yag 45.23 £12.40 idi. (Tablo 8,9).

Calismaya toplamda 25’i kadin (%41.7), 35’1 erkek (%58.3) toplam 60 kuru g6z hastasi
alimmistir. Bu 60 hastanin toplam 120 gozii degerlendirilmistir. Hastalarin yas ortalamasinin

41.97 £14.36 y1l oldugu gortilmistiir.(Tablo 9 ve grafik 1)
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Tablo 8. Katihmcilarin gruplara gore cinsiyet dagilimlar:

Degiskenler Grup 1 Grup 2

Say1 (n) Ylizde(%0) Sayi(n) Ylizde(%0)
Kadin 20 66.7 15 50.0
Erkek 10 333 15 50.0
Toplam 30 100 30 100

Tablo 9. Katihmcilarin gruplara gore yas ortalamalar:

Grup Ortalama (X) Sayi (n) Std. Sapma (St.)

Bez Hastaligi Olmayan 38.70 30 15.61
Bez Hastaligi Olan 45.23 30 12.40
Toplam 41.97 60 14.36

Grafik 1. Katihmcilarin cinsiyete gore dagilimlari

CINSIYET

B ERKEK
mKADIN
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Tim hastalara; EIDGK o6lgiimii, biomikroskopik ve oftalmoskopik muayene yapilarak
meibomian bez disfonkiyonu olan ve olmayan iki grup olusturulmustur. Grup 1 (n=30)
Meibomian bez disfonksiyonu olmaksizin kuru g6z sikayeti olan katilimcilar olarak
tamimlanmustir. Grup 2 (n=30) Meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru géz sikayeti olan
katilimcilar olarak tanmimlanmuistir. Sonrasinda hastalara sirasiyla OSDI anketi, gézyasi
ozmolaritesi 6lcimu, meibomiografi, alt kapak gézyast meniskiis yiiksekligi, g0zyas1 kirllma

zamani ve Schirmer testi 6l¢timi yapilmistir.

Hastalarin sag ve sol gozler meibomiografik gorintileri meiboskala metoduyla gore 0°dan 4’¢
kadar 5 evreye derecelendirilmistir. Tablo 10 ve 11 de sag ve sol gozlerin evrelemeye gore
say1 ve yiizde dagilimlart goriilmektedir. Ayrica sag ve sol goz meibomioskalaya gore evre 2
alt1 olanlar diisiikk dereceli, evre 2 ve Ustu olanlar ylksek dereceli olarak gruplandirilmistir.
Sag gozlerin meiboskalaya gore evre 2 alti olanlarin oram1 %66.7 evre 2 ve istii olanlarin
oran1  %33.3; sol gozlerin meiboskalaya gore evre 2 alt1 olanlarin oran1 %65.0 evre 2 ve (stl
olanlarin oran1 % 35.0 idi. (Tablo12)

Tablo 10. Sag gozlerin meiboskala derecelemesine gore dagilimi

Sag goz Sayi(n) Yuzde(%)

Evre 0 23 38.3
Evre 1 17 28.3
Evre 2 13 21.7
Evre 3 5 8.3
Evre 4 2 3.3
Total 60 100.0

Tablo 11. Sol gézlerin meiboskala derecelemesine gore dagilim

Sol g6z Sayi(n) Y Uzde(%0)

Evre 0 19 31.7
Evre 1 20 33.3
Evre 2 13 21.7
Evre 3 8 13.3
Total 60 100.0
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Tablo 12. Meiboskalaya gore diisiik ve yiiksek dereceli gruplar

Degiskenler Meiboskala derecesi Sayi(n) Y Uizde(%b)

Sag goz Diisiik dereceli 40 66.7
Yuksek dereceli 20 33.3
Total 60 100.0

Sol g6z Diisiik dereceli 39 65.0
Yuksek dereceli 21 35.0
Total 60 100.0

Sag ve sol goz Diisiik dereceli 38 63.3
Yuksek dereceli 22 36.7
Total 60 100.0

Calismaya alinan hastalarin OSDI skorlariin ortalamasi 39.66 +17.02 bulunmustur. En diistik
OSDI skoru 6 , en yiksek OSDI skoru 88 bulunmustur. Calismamiza dahil edilen sag gozlerin
g0zyas1 osmolarite ortalamasi 309.08+11.90 mosml bulunmustur. En diisiik osmolarite degeri
288 mosml en yiksek osmolarite degeri 342 mosml tespit edilmistir. Calismamiza dahil
edilen sag gozlerin invaziv gozyasi kirllma zamanm (GKZ) ortalamasi 8.97+5.62 sn
bulunmustur. En kisa invaziv gozyast kirllma zamani 1 sn, en uzun 30 sn bulunustur.
Calismamiza dahil edilen sol gozlerin invaziv g0zyasi kirilma zamani (GKZ) ortalamasi
9.43£6.25 sn bulunmustur. En kisa invaziv gozyasi kirtlma zamani 1 sn, en uzun 30 sn
bulunustur. Calisgmamiza dahil edilen sag g0zlerin optik koherans tomografi 6n segment ile
gbzyast meniskis yikseklik (GMY) ortalamasi 184.60 + 40.67 mikron bulunmustur. En
diisiik meniskiis yiiksekligi 116 mikron iken en yiiksek meniskiis yiiksekligi 284 mikron
bulunmustur. Calismamiza dahil edilen sol gozlerin optik koherans tomografi 6n segment ile

gozyast meniskus yukseklik (GMY) ortalamasi 181.77 £44.10 mikron bulunmustur. En diisiik
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meniskiis ylksekligi 104 mikron iken en yiiksek meniskiis yiiksekligi 286 mikron

bulunmustur.

Calismamiza dahil edilen sag gozlerin Schirmer testi ortalamasi 8.68 + 7.65 mm bulunmustur.

En diisiik Schirmer degeri 1 mm, en yliksek deger 35mm olarak bulunmustur. Calismamiza

dahil edilen sol go6zlerin Schirmer testi ortalamasi1 8.45 + 7.68 mm bulunmustur. En diisiik

Schirmer degeri 0 mm, en yiiksek deger 35 mm olarak bulunmustur. (Tablo 13)

Tablo 13. Tiim katilmcilarin incelenen kuru goz parametrelerinin degerleri

Degiskenler Ortalama(X) | Sdt. Sapma(St.) Ortanca | Minimum | Maksimum
OSDI 39.66 17.02 39.58 6 88
Schirmer Testi(mm)

Sag gfil 8.68 7.65 7 1 35
Sol g6z 8.45 7.68 6 0 35
Gozyas1 Kirillma Zamani(sn)

Sag g"iiz 8.97 5.62 8 1 1
Sol g6z 9.43 6.25 8 30 30
Osmolarite(mosm/ml)

Sag goz 309.08 11.90 307.50 288 342
Gozyasi meniskiis yiiksekligi(|L)

Sag gf'il 184.60 40.67 186 116 284
Sol g6z 181.77 40.10 176 104 236

Calismaya katilan meibomian bez disfonksiyonu olmaksizin kuru g6z sikayeti olan ve

meibomian bez disfonksiyonuna bagli kuru g6z sikayeti olan gruplar arasinda yas, OSDI,

g6zyas1 meniskiis yiiksekligi (GMY), osmolarite (OSMOR), gozyast kirllma zaman1 (GKZ),

Schirmer testi ortalamalar1 ve dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu.

(Tablo 14) (p > 0.05)
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Tablo 14. Bez hastalig1 olan ve olmayan gruplarin kuru géz parametrelerinin karsilastirnlmasi

Degiskenler Grup Sayin) | Ortalama(X) Std. Sapma (St.) p degeri
Bez Hastahg
YAS ol - %0 3679 oo 0.078
mayan .
Y 30 45.23 12.403
Bez Hastahi@1 Olan
Bez Hastah@
30 177.80 39.863
GMYL Olmayan 0.448
30 185.73 40.629
Bez Hastalig1 Olan
Bez Hastah@
30 181.07 45.062
GMYR Olmayan
30 188.13 36.184 0.506
Bez Hastalig1 Olan
Bez Hastahg
30 41.92 19.052
OSDI Olmayan 0.308
30 37.40 14.702
Bez Hastaligi Olan
Bez Hastahg
30 310.37 11.028
OSMOR Olmayan 0.408
30 307.80 12.772
Bez Hastalig1 Olan
Bez Hastahgi
30 8.63 4.664
GKZR Olmayan 0.650
30 9.30 6.513
Bez Olan
Bez Hastahid
30 9.00 5.376
GKZL Olmayan 0.596
30 9.87 7.094
Bez Hastaligi Olan
Bez Hastahg
. 30 8.87 7.542
SCHIRMERR Olmayan 0.855
30 8.50 7.886
Bez Hastahgi Olan
Bez Hastahid
. 30 8.57 8.046
SCHIRMERL Olmayan 0.908
30 8.33 7.443
Bez Hastalig1 Olan

Calismaya katilan kuru goz sikayeti olan sag gozlerin meiboskala derecelemesine gore diisiik
dereceli (evre 2 alt1) ve yliksek dereceli (evre 2 ve iistii) olan subgruplari arasinda yas, OSDI,
gozyast meniskiis yiiksekligi (GMYR), osmolarite (OSMOR), gozyasi kirllma zamani
(GKZR), Schirmer testi ortalamalar1 ve dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu. (Tablo 15) (p > 0.05)
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Tablo 15. Sag g6z meiboskala derecelerinin kuru goz parametreleriyle iliskisi

Degiskenler Sag g6z meiboskala derecesi Sayi(n) Ortalama(_X) p degeri
YAS Diisiik dereceli 40 41.58 0.768
Yuksek dereceli 20 42.75
GMYR Diisiik dereceli 40 185.45 0.821
Yuksek dereceli 20 182.90
OSMOR Diisiik dereceli 40 310.60 0.165
Yuksek dereceli 20 306.05
GKZR Diisiik dereceli 40 9.05 0.873
Yuksek dereceli 20 8.80
OSDI Diisiik dereceli 40 39.85 0.903
Yuksek dereceli 20 39.27
SCHIRMERR | Diisiik dereceli 40 7.70 0.161
Yuksek dereceli 20 10.65

Caligmaya katilan kuru goz sikayeti olan sol gozlerin meiboskala derecelemesine gore diisiik
dereceli (evre 2 alt1) ve yliksek dereceli (evre 2 ve iistii) olan subgruplari arasinda yas, OSDI,
gozyast meniskiis yiiksekligi (GMYL), gozyasi kirilma zamani (GKZL), Schirmer testi
ortalamalar1 ve dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. (Tablo 16)
(p >0.05)

41



Tablo 16. Sol g6z meiboskala derecelerinin kuru goz parametreleriyle iliskisi

Degiskenler Sol g6z meiboskala derecesi | Sayi(n) | Ortalama (X) p degeri
YAS Diisiik dereceli 39 41.23 0.593
Yiiksek dereceli 21 43.33
OSDI Diisiik dereceli 39 40.82 0.476
Yuksek dereceli 21 37.50
GKZL Diisiik dereceli 39 9.23 0.736
Yiiksek dereceli 21 9.81
GMYL Diisiik dereceli 39 185.49 0.352
Yuksek dereceli 21 174.86
SCHIRMERL | Diisiik dereceli 39 7.49 0.188
Yiksek dereceli 21 10.24

Calismaya katilan sag gézlerin meibomian bez disfonksiyonu olan grupta diisikk ve ylksek
dereceli subgruplar1 arasinda kuru goz parametreleri ortalamalar1 ve dagilimlari arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Meibomian bez disfonksiyonu olmayan grupta
sadece sag gozyasi meniskiis yiiksekligi (GMYR) ve gozyasi kirllma zamani (GKZR)
ortalamalar1 arasinda anlamli istatistiksel farklilik bulunmugstur. Sag goézyasi meniskiis
yiiksekligi ortalamasi diisiik dereceli grupta 190.58 mikron; yiksek dereceli grupta 143.00
mikron olarak bulunmustur. (p = 0.001) (Tablo 17) Sag gbzyasi kirilma zamani ortalamasi
diisiik dereceli grupta 9.13 sn; yiksek dereceli grupta 6.67 sn olarak bulunmustur.

(Tablo 17) (p = 0.041)

Calismaya katilan sol goézlerin meibomian bez disfonksiyonu olan grupta diisiik ve yiiksek
dereceli subgruplar arasinda kuru goz parametreleri ortalamalar1 ve dagilimlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Meibomian bez disfonksiyonu olmayan grupta
sadece sol gozyas1 meniskiis yiiksekligi (GMYL) ortalamalar1 arasinda anlamli istatistiksel
farklilik bulunmustur. Sol gozyasi meniskiis yiiksekligi ortalamasi diisiik dereceli grupta
184.40 mikron; yulksek dereceli grupta 144.80 mikron olarak bulunmustur. (Tablo 18)
(p=0.04)
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Tablo 17. Sag goz meiboskala derecesine gore bez disfonksiyonu olan ve olmayan

gruplarin kuru goz parametreleriyle iliskisi

Grup Degiskenler Sag g6z meiboskala derecesi | Sayi(n) | Ortalama(X)| p degeri
Bez YAS Diistik dereceli 24 39.04 0.815
Hastahig: Yiksek dereceli 6 37.33
Olmayan OSDI Diisiik dereceli 24 42.33 0.818
Yiksek dereceli 6 40.28
GMYR Diisiik dereceli 24 190.58 0.001
Yiksek dereceli 6 143.00
OSMOR Diisiik dereceli 24 311.08 0.486
Yiksek dereceli 6 307.50
SCHIRMERR | Diisiik dereceli 24 7.46 0.168
Yiksek dereceli 6 14.50
GKZR Diistik dereceli 24 9.13 0.041
Yiksek dereceli 6 6.67
Bez YAS Diusiik dereceli 16 45.38 0.948
Hastah@ Yuksek dereceli 14 45.07
Olan OSDI Diisiik dereceli 16 36.13 0.623
Yiksek dereceli 14 38.84
GMYR Diisiik dereceli 16 177.75 0.093
Yiiksek dereceli 14 200.00
OSMOR Diistik dereceli 16 309.88 0.350
Yiiksek dereceli 14 305.43
SCHIRMERR | Diisiik dereceli 16 8.06 0.752
Yiiksek dereceli 14 9.00
GKZR Diisiik dereceli 16 8.94 0.751
Yiiksek dereceli 14 9.71
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Tablo 18. Sol gdz meiboskala derecesine gore bez disfonksiyonu olan ve olmayan

gruplarin kuru goz parametreleriyle iliskisi

Grup Degiskenler | Sol g6z meiboskala derecesi Sayi(n) |Ortalama(X)| p degeri
Bez YAS Diisiik dereceli 25 38.76 0.963
Hastahg Yuksek dereceli 5 38.40
TEETD | gy Diisiik dereceli 25 42.05 0.933
Yiiksek dereceli 5 41.25
GKZL Diistik dereceli 25 9.36 0.422
Yiksek dereceli 5 7.20
GMYL Diisiik dereceli 25 184.40 0.040
Yiksek dereceli 5 144.80
SCHIRMERL | Diisiik dereceli 25 7.40 0.075
Yiksek dereceli 5 14.40
Bez YAS Diusiik dereceli 14 45.64 0.869
Hastah@ Yuksek dereceli 16 44.88
Sl 0SDI Diisiik dereceli 14 38.62 0.678
Yiksek dereceli 16 36.33
GKZL Diisiik dereceli 14 9.00 0.541
Yiiksek dereceli 16 10.63
GMYL Diisiik dereceli 14 187.43 0.835
Yiiksek dereceli 16 184.25
SCHIRMERL | Diisiik dereceli 14 7.64 0.643
Yiiksek dereceli 16 8.94
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D-TARTISMA

Kuru goz, goziin en yaygin hastaliklarindan biridir. Modern siber ¢agda kuru goz, klimalarin,
bilgisayar kullaniminin, trafik kirliliginin ve asir1 hava tehlikelerinin akisi nedeniyle daha
yayginlagmaktadir. Kuru g0z hastaligi, okiiler yiizeyde goz yasi filminin homeostazisinin
bozulmasiyla karakterize, okiiler semptomlarin eslik ettigi, gozyas: film hiperosmolaritesi ve
instabilitesi ile birlikte okiler yizeyde inflamasyon ve hasara neden olan ve nérosensoryal
anomalliklerin etiyolojisinde rol oynadigi multifaktoryel bir hastaliktir. (46) Kuru g6z
hastalig1, okiiler rahatsizlik, gérme bozuklugu ve stabil olmayan gozyasi ile karakterize,

gbzyas1 ve okiiler yiizeyin ¢ok etkenli bir hastaligidir.

Son 10 il i¢inde yapilan epidemiyolojik caligmalara bakilarak, kuru goéz hastaliginin
prevelanst hakkinda kesin ve net bir bilgi sahibi olmak olduk¢a giigtiir. Gulvenilir bir
prevalans elde etmek i¢in standart ve dogrulanmis bir tani araci ve tani kriteri bulunmamasina
ragmen, yapilan epidemiyolojik ¢alismalar kuru gdz hastalig1 prevalansinin %5-50 arasinda
oldugunu belgelemistir.(47) Prevelans degerlerinin bu kadar degisken olmasinin 6nemli bir
nedeni, kuru goz hastaligr tanisinin her ¢alismada farkli kriterlere goére konulmus olmasidir.
Taninin semptom yerine daha c¢ok klinik bulgulara gore yapildigi epidemiyolojik
caligmalarda, kuru g6z hastalifi prevelansinin daha degisken ve daha yiiksek oldugu
saptanmigtir. Bunun en énemli sebebi, baz1 ¢aligmalarda kuru goz hastaligi tanisinda sadece
tek bir klinik bulgu kullanilirken, diger bircok ¢aligmada tanida gozyasi stabilitesi, liretimi ve
okiiler yiizey hasar1 gibi c¢oklu klinik blugluarin kullanilmasidir. Bunun yani sira, tanida
kullanilan testler yeterince objektif ve tekrar edilebilir olmamalar1 da bu degiskenlikte rol
oynamaktadir. Literatirde, kuru g6z hastaligi tanisinda semptom ve klinik bulgularin
kullanilmasiyla yapilan prevalans ¢alismalart da bulnmaktadir. Tear Film and Ocular Surface
Society Dry Eye Workshop 2 (TFOS- DEWS 2) raporunda, semptom ve klinik bulgularin
birlikte degerlendirildigi epidemiyolojik ¢alismalarda, kuru goz hastaligi prevelansinin
%8.37-30.1 arasinda degistigi vurgulanmustir. (47) Kuru goz hastaligi meta-analiz sonuglari
kuru g6z hastalig1 prevalansinin yasla birlikte arttigin1 dogrulamaktadir. Aradaki fark sadece
yasla birlikte anlamli bir hale gelse de, kadinlar erkeklerden daha yiiksek bir kuru goz
hastalig1 prevalansina sahiptir. (47) Ozellikle menapoz sonrasi kadimnlarda kuru gdz hastalig
prevelansi ciddi bir seklide artig gostermektedir.(34) Asya etnik kdkeni de kuru goz hastalig
icin bir diger 6nemli risk faktoridiir. Literatire bakildiginda kuru goz hastaligi kesin risk
faktorleri arasinda sjogren hastaligi, meibomian bez hastaligi, bag dokusu hastaliklari,

androjen eksikligi, bilgiayar kullanimi, kontakt lens kullanimi, hormon replasman tedavisi,
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hematopoetik kok hiicre nakli, cevresel faktorler ilaglar bulunmaktadir. Olasi risk faktorleri
arasinda diyabetis mellitus, rozasea, viral enfeksiyon, tiroid hastaligi, psikiyatrik hastaliklar,

pterjium, ilaglar bulunmaktadir.

Diinyada on milyonlarca kisiyi etkileyen kuru goz hastaligi,ila¢ ve doktor ziyaretleri ile ilgili
masraflar ve giinliikk sosyal ve fiziksel islevsellik {izerindeki etkileri de dahil olmak Uzere
onemli sosyoekonomik etkilere sahiptir.Dahasi, tedaviye harcanan zamanin artmasi ve
isyerlerinde kuru goz belirtilerini kotiilestiren faktorlerin ortadan kaldirilmas: ya da
azaltilmasi icin ¢evresel dlizenlemelere yonelik harcanan eforlar, isyerinde iiretkenlikte bir
azalmaya yol agabilir.Kuru goz hastaliginin yillik toplam maliyeti ABD’de 3.84 milyar ABD
dolar1 oldugu tahmin edilmektedir.(48)

Kuru goz sendromunun multifaktdryel yapisi, altta yatan nedeni / nedenleri teshis etmede
cesitli testleri gerekli kilar. TFOS — DEWS 2 kuru gz hastaliginin tanisal yaklagiminda
oncelikle semptomlarin sorgulandigi iki anketten birinin kullanimini &neren basamakla
baslamaktadir. Bu anketlerden biri 5 soruluk kuru g6z anketi ( Dry Eye Questionnaire-5;
DEQ -5) olup oldukga kisa ve kolay uygulanabilir sorulardan olusmasi bakimindan pratikte
yer bulabilecek niteliktedir. DEQ-5 i¢in 6 ve tizerindeki skorlar kuru goz igin yeterli bir deger
sayllmistir. Alternatif kuru géz anketi ise Tiirkge validasyonu da yapilmis olan okiiler yiizey
hastalig1 indeksi (OSDI) olup, bu ankette 13 ve tizerindeki degerler kuru géz varligi agisindan
anlamli sayilmistir. Bu iki anketten birinde anlamli skoru bulunan hastanin,homeostazis
belirteclerinden en az birinin pozitif olmasi durumunda tanisi1 kesin olarak kuru goz

sayilacaktir.

Homestazis belirtecleri 3 grupta olup, ilk grup gozyasi filmi stabilitesi ile ilgilidir. MUmkinse
non-invazif, yani floresein kullanmaksizin yapilan gozyast filmi kirilma zamani olanaklar
bulunmayanlar icin floreseinle de bakilmasi onaylanmaktadir. Genel olarak gozyasi kirilma

zamanin 10 saniyenin altinda olmas1 anlamlidir.

Homestazis belirteglerinden ikincisi gézyas1 osmolaritesi olup, osmolaritenin gozlerin birinde
308 mOsm/L’nin ilizerinde olmasi ya da iki goz arasindaki osmolarite farkinin 8§ mOsm/L’nin
lizerinde olmas1 pozitif kanit sayilmistir. Bu test oldukc¢a duyarli bir test olmakla birlikte,
sadece diizeyi kuru goz disinda da yiiksek ¢ikabildiginden 6zgiinliigii diisiiktiir. Bu nedenle iki

g6z arasindaki osmolarite farki daha 6zgun olup, diizeyden bagimsizdir.

Uctlincti homestazis belirteci okiiler yiizey boyanmasi ile ilgili gruptur. Kornea, konjonktiva

ve goz kapagi kenarmin boyanmasinin, floresein ve lissamin yesili ile kombine olarak yapilip,
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degerlendirilmesi tavsiye edilmistir. Korneada 5’ten fazla, konjonktiva 9’dan fazla nokta-leke
tarzinda boyanma veya kapak kenarinda 2 mm ve iizeri uzunlukta ve kapak genisliginin

%25’den fazla boyanma olmasi pozitif belirteg sayilmaktadir.

Semptom skorlar1 ve gdzyasi homeastazis belirteglerinden en az birinin pozitif olup, kuru goz
tanist kesinlesen hastalar i¢cin bundan sonraki asamakuru goz alt grubunun belirlenmesi

amaciyla goz yas1 hacim ol¢iim araglari, lipid interferometri ve meibomiografiyi kullanmaktir.

Meibomiografi, in vivo olarak meibomian bezlerinin morfolojisini dogrudan gorsellestirmek
amaciyla gelistirilmis Ozel bir goriintiileme c¢aligmasidir. (49,50,51) Meibomiografi de
meibomian bezlerinin yapisi, disa bakan g6z kapaklarinin deriden retroiliiminasyon ile
gozlenir. ve meibomian bezlerinin morfolojik 6zellikleri hakkinda bilgi elde edilir. Bu teknik,
30 yi1l 6nce gelistirilmesine ragmen, muhtemelen muayene uzmaninin gerekliliginin yani sira
inceleme sirasinda olusan parlama, 1s1 ve agri gibi hastanin rahatsizligina sebebiyet vermesi
nedeniyle yaygin olarak kullanilmamaktadir. Bu problemleri ¢ozmek igin, kizilotesi filtre ve
kizil6tesi sarjli bir cihaz video kamera kullanan, temassiz, hasta dostu bir meibografi yontemi
gelistirilmistir. Bu meibomiografi sistemi, hem iist hem de alt goz kapaklarinda meibomian
bezlerinin yapilarin1 kolayca goézlemlemesini saglar. Meibomiografi sistemini kullanilarak,
meibomian bezlerindeki degisikliklerin yasla birlikte arttigini ve kontakt lens aginmasinin,
fonksiyonel meibomian bezlerinin sayisinda bir azalma ile iliskili oldugunu bulunmustur.
Kontakt olmayan meibomiografi sistemi, tikaniklik durumu ile ilgili ayrintili  bilgi
sagladigindan meibomian bezinin yapisini ve meibomian bez disfonksiyonunun teshisini

kolaylastirir.

Kuru gozlu hastalarint degerlendirirken meibomiografi kullanmanin bir¢ok avantaji vardir.
Daha once belirtilen yontemler meibomian bezi fonksiyonunun bazi parametrelerini 6lgme
yetenegine sahipken, dogrudan meibomian bezlerinin yapisim1 = degerlendirmekten
yoksundurlar. Meibomian bezlerin yapisint dogrudan goézlemlemek igin kullanilabilen
yontemler meibografi ve posterior géz kapagi biyopsisidir. Birgok ¢alisma, MBD'nin tan1 ve
degerlendirilmesinde meibomiografi kullanimimi dogrulamistir.(49,50) Meibomian bezlerinin
kayda deger gorintuleri meibomiografi kullanilarak iiretilmistir. Kizil 6tesi meibomiografide,
normal meibomian bezleri hipoilluminesan Gzim benzeri kiimeler iken, kanallar ve altta yatan
tarsus hiperilluminesandir. Anormal meibomian bezlerin histopatolojik ¢alismalarinda,
kanallarin genisledigi, bezlerinin genisledigi, tortuze oldugu ve sonucta kayboldugu
gorilmektedir. Goz kapaklariin kantitatif olarak degerlendirilmesi ve karsilastirilmasi igin
meibografik goriintiilerin ayrintili degerlendirilmesi gerekmektedir. Meibomian bez yapisinin

47



derecelendirilmesi MBD'nin varligini, progresyonunu ve tedavi yanitin1 belgelendirmek icin
kullanilabilir.(50,52)

TFOS DEWS 2 raporlar1 kuru gozii hastaligini temelde iki ana gruba ayirmustir. Birincisi akdz
yetersizlige sekonder gelisen kuru goz hastaligi, ikincisi ise buharlasmaya bagli sekonder
gelisen kuru goz hastaligidir. Klinik sunum ve / veya ¢alismalar Meibomian bezi
disfonksiyonunu evoporatif kuru goziin en sik sebebi olarak gosterdigi igin meibomian
bezlerinin arastirilmasi gerekmektedir. (9,37,39) MBD terminal kanali tikaniklig1 ve/veya bez
sekresyonundaki degisiklikler de dahil olmak {izere, meibomian bezlerinin anormalligi ile

karakterize, kuru géz hastaliginin 6nde gelen bir nedenidir.(8)

Salgilanan meibumun miktarindaki veya kalitesindeki degisiklikler, goézyasi filminin
kararsizligmma ve daha yiiksek buharlagsma oranina neden olan gbzyasi filminin kalitesinin
azalmasina neden olabilir. (53) Kum varmis gibi batma hissi, kuruluk ve bulanik gérme gibi
belirtiler daha sonra gelisebilir.(54) Ayrica, meibomian bezlerinin tikanmasi lokal
iltihaplanmaya neden olabilir ve iltihaplanma seviyesi siklikla hastalik siddeti ile

orantilidir.(8)

MBD tanisinda giiniimiizde semptom anketleri, kapak kenarmin ve okiiler yizey epitelinin
yarik lamba ile muayenesi, meibometri, meibumun hacim ozellikleri, meibomiografi, gézyasi

interferensi ve gozyasi buharlasma hizinin degerlendirilmesi kullanilmaktadir.

Goz kapagmin yarik lambali biyomikroskopik muayenesi, meibomian bezlerini
degerlendirmek i¢in kullanilan yaygin bir yontemdir. Hiperemi, telenjiektaziler, vaskiler
engorjman, meibum orifislerinin tikanmasi gibi diizensiz kapak kenar1 bulgulari ile g6z
kapagma dijital basing uygulanmasi yoluyla meibum ekspresyonunun degerlendirildigi
invaziv olmayan bir g6z muayenesidir.(38,55) Goz kapagi goriiniimiinde ve meibum
ekspresyonundaki bu degisikliklerin meibomian bezlerinin islev bozukluguyla iliskili oldugu
gosterilmistir.(56) Biz ¢alismamizda kuru gbz sikayetiyle gelen hastalarda biyomikroskopik
muayene bulgularinda dayanarak meibomian bez disfonksiyonu olan ve olmayan iki grup
olusturduk.

Kuru goz tanist siklikla semptom ve dykiiye dayanilarak konulur. (57) Biz ¢aligmamizda tim
hastalarimiza ilk 6nce OSDI anketini uyguladik. OSDIO, Allergan Inc (Irvine, Calif)
Outcomes Research Group tarafindan gelistirilmis, hastanin semptomlarinin gevresel
faktorlerle iliskisi, gilinliik hayatina ve gdrme fonksiyonuna olan etkisinin degerlendirildigi,
kuru gozin tanisinin yaninda ciddiyetinin derecelendirilmesini de saglayan bir ankettir.
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(58,59) OSDI®© kolay uygulanabilir bir test olmasi nedeniyle kuru goz hastalarinin tani ve
takibinde tercih edilebilmektedir. Bu test, non-invaziv olmasi, kisa zaman almasi ve hastanin
subjektif sikayetleri ile birlikte ¢evresel etkenleri de gdzoniine almasi agisindan Snemlidir.
(60,61,62)

Hastanin sikayetlerinin ve semptomlarimin degerlendirilmesi kuru goziin tanisinda ilk
asamadir. Bu bildirilmedigi takdirde klinisyen g6z kurulugu olan bir hastay: rahatlikla gézden
kagirabilir.(63)

Pult ve Reide (64), 17 hastay: dahil ettikleri ¢alismada kizil 6tesi meibomiografi kullanilarak
meibomian bez kaybinin derecesi ile gbz parametreleri arasindaki iliskiyi arastirmislardir.
OSDI ile meibomian bez kaybi arasinda pozitif bir iliski oldugunu tesbit etmislerdir. Ozellikle
meibomin bez kaybinin %32’nin iizerinde oldugu durumlarda saptanabilir klinik
semptomlarla eslik edecegi ve kuru goz semptomlarini teshis etmek i¢in bir parametre
olabilecegi bildirilmistir (64). Ancak literatiirde hastalik siddeti ile semptomlarini arastiran ve
aralarinda korelasyon saptayan c¢alismalar olmakla birlikte, su anki verilerle semptom ve
bulgular arasindaki korelasyonla ilgili verilerimiz kanit niteliginde degildir.(65)
Calismamizda kuru gz hastalarinda OSDI skorlar1 yiiksek olmasinna ragmen gruplar

arasinda ve diger testler arasinda anlamli istatiksel farklilik saptanmamastir.

Gozyas1 iretiminin ve buharlasma hizinin Sl¢iimii amaciyla ilk olarak 1903 yilinda
tanimlanmig olan Schirmer Testi gézyas1 tiretimini 6lgen igin invaziv bir yontemdir. (66) G6z
yas1 tiretim oranini dlgen Schirmer testi, meibomian bezlerinin fonksiyonunu indirekt olarak
Olgebilir. Schirmer testi, MBD'yi akoz eksiklige bagl kuru gdzden ayirir; ¢iinkii obstriiktif tip
MBD go6zde tahrise sekonder refleks sulanma artisiyla sonuglanirken, buna karsilik akoz
eksiklige bagh kuru gozde ise refleks sulanmada azalma mevcuttur. (67,68,69) MBD'den
baska anormal refleks sulanmanin pek ¢ok nedeni oldugu icin Schirmer testi dikkatle
yorumlanmalidir. Hindistanda yapilan bir baska ¢alismada Schirmer testi ile ¢evresel etmenler
(riizgar, glines, sicak, kalabalik) arasinda kuvvetli iliski saptandigi gorUlmistir. (70)
Calismamiza dahil edilen hastalarda Schirmer test sonucglarinda kuru goz lehine degisim

saptansa da gruplar arasinda anlamli istatiksel farklilik saptanmamustir.

Gozyast film kirilma zamani (GKZ) ilk kez 1969 yilinda Norn tarafindan tanimlanmis olup
gozyast kararliligini degerlendirmek igin kullanilan bir yontemdir.(71,72) GKZ Kklasik
testlerden bir tanesi olup, floresein sodyumun g6ze damla olarak damlatilmasi ya da kagit

strip ile konjonktivaya siiriilmesi ile uygulanmaktadir. GKZ, goz kapaklarinin agilip
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kapanmasindan sonra acik kalmasindan itibaren kornea {izerindeki ilk kuru noktanin ortaya
cikmasina kadar gecen sireyi temsil eder.

Inflamasyon, hiperosmolarite, ¢evresel etkenler, meibomian bez disfonksiyonu, yas, kontakt
lens kullanimi, gegirilmis refraktif cerrahi, konjonktivosalazis, blefarosalazis, gevsek g0z
kapagr sendromu, goz kirpma sayisinin az olmasi, blefarospazm, lagoftalmus, gece
gozkapaginin agik kalmasi gibi multipl risk faktorlerinin varligi, gozyasinin miisin, akoz ya da
lipid tabakalarindan bir ya da birkacinin etkilenmesine yol acar. Bu etkilenme sonucunda,
unstabil gozyasi filmi ortaya ¢ikar. Kisalmis gozyasi kirilma zamani, unstabil gozyasi filminin
bir gostergesidir.

GKZ’nin gozyas1 filminin stabilitesini O6l¢gmesine dayandirilarak meibomian bezlerinin
fonksiyonu degerlendirebilir. MBD’nin sebep oldugu lipid eksikligi gozyasi filminin
dengesinin bozulmasina ve hizla buharlasmasina yol acar.(73) Lipit tabakasi okiiler yiizeyden
su buharlagsmasin1 6nleyerek ve gaz ve sivi arasindaki ylizeydeki gerilimi azaltarak gézyasi
filmini stabilize etmektedir.Lipid tabakanin kalinlig1 ve g6z kirpma hareketinden sonra okuler
yiizeye hizli ve esit olarak dagilip dagilmamasi1 gozyasi filminin stabilizasyonunda 6nemli rol
oynayabilir.(74) MBD, Kkalitatif ve kantitatif olarak anormal bir lipit tabakasina sahip
oldugundan, gozyasi filmi stabilitesinin ve kirllma zamanmnin azalmasina yol agabilir ve

daha sonrasinda tim gozyasi filminin kalinligini etkileyebilir.

Shimazaki ve arkadaslar1 toplamda 201 katilimci olan ¢aligmada meibomian bez kayb1 olan
ve olmayan gruplar arasinda kuru g6z parametrelerini degerlendirmistir. Meibomian bez
kayb1 grubunda gozyasi kirilma zamaninin meibomian bez disfonksiyonu olmayan gruba gore
istatiksel olarak daha kisa oldugunu tesbit etmislerdir.(75) Bu durumun goézyasi filminin lipid
tabakasindaki degisikliklere bagli oldugu diisiintilmektedir. Bu bulgu, Mathers(76) tarafindan
yapilan ¢alisma ile uyumludur. Salgi bezlerinin sayisinin, gézyasi buharlasma hizindaki artig
ile korele oldugunu bildirmisglerdir. Calismalar MBD'nmin azalmis GKZ'ye yol agtigimi
gostermistir; bununla birlikte, akoz eksiklige evoporatif kuru goze yol agcan baska nedenlerde
GKZ’de azalmaya yol agmaktadir. (67,77,78) Calismamizda gozyasi kirilma zamani
parametresi gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bulunmamigtir; ancak meibomian bez
disfoksiyonu olmayan grupta bez kaybina gore subgrup analizinde sag gozlerin gozyasi

kirllma zaman1 parametresi istatiksel olarak anlamli bulunmustur.

Gozyas1 osmolaritesi, konvansiyonel yontemle gozyasinin toplanmasi sirasinda refleks
gbzyas1 sekresyonuna neden olabilmesi, gereken miktarda gozyasinin toplanamamasi ya da

analiz yontemlerindeki ¢esitli yetersizliklere bagli olarak diizgiin sonug¢larin alinamamasi
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nedeni ile, uzun yillar boyunca zor bir yontem olarak kabul edilmistir.(79,80) TearLab
gbzyas1 osmolarite 6l¢iim cihazi, (TearLab Corporation, San Diego, CA, USA) 50 nl gibi ¢ok
kiglk bir miktar gozyasi gerektirmesi, non-invaziv olmasi ve 5 saniye gibi kisa bir siirede
osmolarite degerini sayisal olarak gostermesi Ozellikleri ile kuru g6z sendromunun tani ve
tedavisinin takibinde kolaylik saglamistir.(81)

Osmolariteyi etkileyen faktorler arastirildiginda ¢evresel etmenler, birlikte olan sistemik
hastaliklar ve kullanilan sistemik ya da topikal ila¢ gibi sebepler bulunmustur. (82) Cevresel
faktor olarak Kisinin bulundugu ortamdaki nemin de gbzyasi ozmolaritesi iizerine etkisi
olabilecegi akla yatkin gelmekle birliktebu konuda yeterli bilime dayal1 kanit bulunmaktadir.
Tomlinson ve ark., yaptiklar1 ¢alismalarinda, diisilk neme (%20’den az, 10 dk) maruz kalan
kigilerin gozyas1 osmolariteleri olgtildiigiinde yiiksek degiskenlik bulunmusken (83) LOpez-
Miguel ve arkadaslar1 2 saat %5’den az neme maruz kalan hastalarda osmolaritenin artmamig
veya degiskenlik gostermedigini bildirmislerdir. (84)

Gozyas1 ozmolaritesi, meibomian bezlerinin fonksiyonu da dahil olmak iizere bir¢ok faktdore
baghdir. Calismalar meibumun akdz tabakanin buharlagsmasini  Onleyerek gdzyasi
ozmolaritesini korudugunu gostermistir. (21,67) Obstruktif MBD'li hastalarda meibum
ekspresyonu kaybi artan gdzyasi osmolaritesi ile gozyasindaki akdz tabakadaki suyun
buharlasmasina yol agar.(22,67) Hiperozmolar gozyasi, okiiler yiizey iizerinde dogrudan
tahris edicidir ve MBD' nin tahris edici semptomlart i¢in bir agiklama getirir.(54) Teknik
zorluk ve numune analizi, gdzyas1 osmolaritesi testinin iki dnemli dezavantajidir. Gozyas1
ozmolaritesini degistirebilecek numune toplama sirasinda refleks sulanmayr en aza
indirgemek i¢in ¢ok dikkatli olunmalidir. Ayrica, gozyast ozmolaritesi klinik olarak
belirlenemez; ancak laboratuvar analizi gerektirir. Gozyas1t ozmolaritesinin belirlenmesi,
MBD igin bir test olarak simirhdir, ¢linkii hiperozmolar gézyasi, kuru géz sendromunun
neredeyse tim nedenlerinin belirgin bir 6zelligidir. (54) Calismamizda g0zyas1 osmolaritesi
parametresi gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Gozyas1 meniskiisii, bulbar konjonktivanin kesisme noktasinda her iki kapak sinirinda yer
alan gozyasimi tarif eder ve gozyast hacminin bir gostergesi olarak kabul edilir, ¢linkii
gozyasimin %75-90'm1 olusturur. (85) Mikrometri, strip meniskometri, fotograf ve videografi
gibi cesitli teknikler, g6zyasi meniskiis yiiksekligini (GMY) ve voliminu 6lgmek igin
kullanilmstir. (86) Bu teknigin dezavantajlari, goriiniir 151k ve floresein kullanmaktir. Gozyasi
meniskiisliniin incelenmesi i¢in gozyasi interferometrisi, kornea topografisi ve gozyasi

evaporimetresi gibi daha yeni diger testler de kullanilabilmektedir.(87)
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Optik Koherans Tomografi (OKT), anterior ve posterior segmentin ayrintili kesit
goruntllerini iiretmek icin diisiik koherans interferometre kullanir. OKT, gozyast
meniskiisiinii degerlendirmek i¢in noninvaziv, gercek zamanli ve umut verici bir yontemdir.
Kuru g0z teshisinde yardimci olabilir.

GMY, gbzyas1 hacminin Olgiisii olarak diisiiniilebilir. OKT kullanarak gozyasi meniskiis
degiskenlerinin  Ol¢iimlerinin  tekrarlanabilirligi daha ©once Wang ve Shen ve
arkadaslar1(88,89) tarafindan dogrulanmistir. Okiiler yiizey temas1 veya boya damlatmadan
gbzyasi filmi ve gdzyast meniskiisiiniin kantitatif 6l¢imii i¢in invivo teknigi saglar. Cui ve
arkadaslar1 yagla birlikte gézyas1 meniskiis parametrelerindeki diisiisii bildirmistir.(90) Yas
ilerledikce normal deneklerde gozyasi hacmi azalmaktadir.(91)

Asemptomatik hastalarda kuru goziin erken evrelerini teshis etmek igin sinirlamalar vardir.
Go6z kurulugu testleri, dogal gézyas: filmini bozarak sonuglarda karisikliga yol agan Schirmer
testi, gozyast filmi kirllma zamani1 (GKZ), rose bengal boyama ve floresein boyama testi
sadece ileri evre kuru goz olgularinda gegerlidir.(92) Kuru goziin en erken teshisi, minimal
invaziv objektif ve giivenilir bir arag¢ gerektirir. Normal hastalarda gozyasi meniskiis
parametrelerini herhangi bir rahatsizlik hissetmeden 6lgmek icin On Segment Optik Koherens
Tomografi (OSOKT) yapilabilir. OSOKT, erken evre géz kurulugu icin objektif, noninvazif,
hizli, giivenilir ve kantitatif bir yontem sunmaktadir.

Meibomian bezleri tarafindan tiretilen lipit tabakasi gdzyasi filminin en dis tabakasini temsil
eder ve okiiler ylizeyi orten hidratlanmig jeli korur. Gozyast filminin acik goz cevresinde
yaklagik 7 um kalinhiginda oldugu diisiiniilsede, yakin zamanda yapilan bir ¢alismada gozyasi
filminin 40 um kadar kalin olabilecegini gostermektedir. Lipit tabakasi yaklasik 40-100 nm
kalinligindadir. MBD’ye baglhhi meydana gelen lipit tabakadaki defekt gbzyasi
buharlagsmasinda artis ve hiperosmolarite ve instabilitesi ile sonu¢lanmaktadir.

Caligmamizda gozyast meniskiis yiiksekligi (GMY) ortalamalari gruplar arasinda istatiksel
olarak anlamli farklilik saptanmamistir, ancak hastalik siddetine gore subgrup analizinde
meibomian bez disfonksiyonu olmayan grupta sag ve sol gozlerin GMY ortalamalar istatiksel
olarak anlamli bulunmustur. Tung ve arkadaslari (93) 64 hastay1 dahil ettikleri ¢alismada
MBD olan grupta GMY kontrol grubuna gore istatiksel olarak anlamli olmasa da diisiik
bulunmustur. Abdelfattah ve arkadaslart (94) 296 katilimciyr dahil ettikleri g¢alismada
meibomian bez disfonksiyonu veya kuru g6z sendromuna bagl okiiler yiizey hastaligi olan ve
saglikli olan iki grubun goz kurulugu testlerini karsilastirmislardir. Okiiler yiizey hastaligi
griubunda GMY kontrol grubuna gore istatiksel olarak diisiik olmasi gerekirken yiiksek

bulunmustur.
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Meibomian bezleri ve bunlarin kuru goéz sendromu ile iligskisi konusundaki anlayisimiz,
meibomiografi alanindaki gelismelere paralel olarak ilerlemektedir. Meibomiografinin
gelecegi aydmliktir. Kizil 6tesi meibomiografi, su anda meibomian bezlerinin morfolojisini
incelemek icin tercih edilen teknolojidir. Tasmabilir temassiz kizil 6tesi meibomiografinin
gelistirilmesi, yaygin klinik kullanimin1 popiler hale getirme potansiyeline sahiptir. Ayrica,
meibomiografi alanindaki yeniliklere lazer konfokal meibomiografi ve OKT meibomiografisi
de eklenmistir. Bu yeni teknolojiler, meibomian bezlerin benzersiz 0Ozelliklerini 6lgcme
yetenekleri konusunda umut vaat etmektedir ve biiyiik olasilikla meibomiografi alanindaki

gelecekteki galismalart motive edecektir.
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