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1.GiRiS VE AMAC

Retina damar sistemi hastaliklari igerisinde gorilme sikligi agisindan
diyabetik retinopatiden sonra ikinci sirayl alan Retina ven dal tikanikhg (RVDT)
ginimiizde gérme azalmasina sebep olan 6nemli bir patolojidir(1). Daha cok ileri
yaslarda gorulir ve kadin/erkek orani esittir. Eye Disease Case-Control Study
grubunun calismalarinda RVDT gelismesinde sistemik hipertansiyonun en énemli

risk faktori oldugu ortaya konmustur(2).

Retina ve dal tikanikligi gelisen hastalar genellikle agrisiz gérme kaybi
nedeniyle hekime basvururlar. Haftalar aylar icinde hemorajilerin ve eksudalarin
cekilmesinden sonra baska bir patoloji yoksa gormenin tamamen diizelmesi olasidir.
Eger gorme keskinliginde beklenen diizelme meydana gelmedi ise bu hastalarda
cekilen fundus floresein anjiyografide retina ven dal tikanikligindaki esas gérme
kaybinin nedenleri olan makula 6demi ve makula iskemisinin neden oldugu

gozlenmistir(3,4).

Pupilla, irisin ortasinda bulunan, goéze giren 1sik miktarini ayarlayan,
akomodasyon o6zelligi ile sferik ve kromatik aberasyonlari engelleyen anatomik bir
yapidir. Normal 1siklandiriimis bir odada ortalama 3 mm olan pupilla ¢api gesitli
aydinlatma kosullarindan, emosyonel farkliliklardan, hastaliklardan ve cesitli ilag
kullanimlarindan etkilenebilmektedir.Pupilla muayenenesi ile 2. ve 3. kraniyal
sinirler, sempatik sinir sistemi ve gérme diizeyi ile ilgili bilgiler edinilmektedir. iris
sfinkter kasi mezensefalonda yer alan Edinger-Westphal nikleusu tarafindan, iris
dilatator kasi ise posterior hipotalamustan baslayan sempatik lifler tarafindan

kontrol edilir.

Pupilla refleksi arkinda gelisebilen herhangi bir patoloji ise pupillanin bu

gorevini etkileyerek i1siga karsi olusan cevabi bozmaktadir(5).

Bu calismamizdaki amac¢ pupilla 1sik refleksinin afferent bolimiinin
baslangic noktasi olan ve retinal ven tikanikligina sekonder beslenmesi ve
oksijenizasyonu bozulan fotoreseptorler, bipolar néronlar ve ganglion hiicrelerinin

etkilenmesi sonucunda farkli aydinlatmaya sahip ortamlarda retina ven dal
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tikanikhg gegiren gozler ile ayni kisilerin saglam gozleri arasinda ortaya gikan pupilla

boyutlarinda degisiklik olup olmadigini ortaya koymaktir.



2.GENEL BiLGILER

2.1 RETINA VEN DAL TIKANIKLIGI

Retina ven dal tikanikligi ilk kez Leber tarafindan 1877 yilinda “Hemorajik
Retinitis” seklinde tanimlanmigtir. Retina damar sistemi hastaliklarinda goriilme
sikhigl agisindan diyabetik retinopatiden sonra ikinci sirayi alir ve santral retinal ven
tikanikhgina oranla l¢ misli daha sik goraltr(1).

Erkek ve kadinlarda esit siklikta ortaya cikar. Daha c¢ok 60-70 yaslarinda
gorulir.Retina ven dal tikanikhklarinda gérme azalmasinin nedenleri arasinda
makula 6demi, makulanin non-perflizyonu ve neovaskiilarizasyona bagli gelisen
vitreus hemorajileri yer almaktadir. Makula 6demi retina ven dal tikanikhiginin en sik
ve gOérmeyi azaltan en 6nemli komplikasyonudur(6). Retina ven dal tikanikligina
bagl makula 6demi, i¢ kan retina bariyerinin bozulmasi sonucunda, Starling yasasina
gore damar yapilardan dokuya sivi sizmasi sonucu ortaya cikmaktadir(4). Makula
odemi retinal hipoksi ile, gérme keskinligindeki azalma ise 6zellikle foveadaki
hipoksi ile iliskilidir. Hipoksinin uzun siirmesi halinde geri donlsiimsiz olarak
makulada yapisal degisiklikler ortaya g¢ikmakta ve kalici gérme kaybi meydana
gelmektedir. Retina ven dal tikanikhiginda genellikle 6-12 ay icinde makula 6demi ve
hemorajiler kendiliginden kaybolmaktadir. Bu olgularda siklkla kollateral damar

sistemleri gelismektedir(7).

2.1.1 Patogenez

Gunlmuzde hastaligin patogenezi net bir sekilde ortaya konmus degildir.
Retinada ve lamina kribrozanin arkasinda arterler ve venler ortak adventisya kilifi
paylasmaktadirlar. Ateroskleroz veya hipertansiyon gibi cesitli sebepler dolayisiyla
kalinlasmis arterin adventisyasini paylastigi vene yapmis oldugu baski sonucunda

ven l[imeninde daralmaya sekonder gelisen trombiis suclanmaktadir.

Ven dal tikanikhgl olgularinin  yarisindan fazlasinda arteriyovenoz
caprazlasma bolgelerinde venler yon degistirerek arterlerin altindan gecerler ve

bunun sonucunda ven liimeninde fokal daralma meydana gelir(8). Aksiyal uzunlugu
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az olan gozlerde vitreusun arteriyovenoz caprazlasma bodlgelerine basi yapmasi
sonucu ven dal tikanikligi riskinin arttigi gosterilmistir(9).

Adventisyal kilifin kontraksiyonu ve cesitli sebeplerle sertlesen ve kalinlasan
arterin retina venine basi yapmasi, ayrica retina arteri ve veninin anatomik iligkisi
nedeniyle aterosklerotik retina arteri kan akiminda tirbilansa yol acarak endotel
hasarina neden olur ve bu da pihti olusumuna zemin hazirlar(10). Histopatolojik
calismalarda da arteriyovendz ¢aprazlagsma ve tikaniklik bolgesinde tromboz ve arter
duvarinda sklerotik degisiklikler oldugu ortaya konmustur. Santral retinal ven
tikanikhginda (SRVT) pihti lamina kribrosa seviyesinde olup burada santral retina
arter ve ven ile oldukga yakin iligki icerisindedir. Retina ven dal tikanikliginda pihti
arter-ven c¢aprazlasma bolgesinde olup burada arter ve ven ortak bir adventisyal
kihfla gevrilidir ve bu kilifin kontraksiyonu ile ven limeni daralmaktadir(11).
Arteriyovendz c¢aprazlasma bdlgesinin disindaki bdlgelerde olusan tikanikliklarda
enflamatuar  etiyolojinin  patogenezde daha o6n planda vyer aldigi
disinidlmektedir(12).

Literatiirde RVDT'de kan akimindaki degisikligin arter-ven caprazlasma
bolgesinde damar duvar hasarina ve endotel proliferasyonuna neden oldugu
gosterilmistir. Normal gozlerde arter-ven g¢aprazlagsma yerlerinin yaklasik % 70-
75’inde arterler venleri Ustten g¢aprazlamakta ve dal tikaniklari da g¢ogunlukla
arterlerin Ustte seyrettigi bu tip kesisme yerlerinde olmaktadir(13).

Venin lokal olarak daraldigi bolgelerdeki kan akiminin tirbilansi sonucu
olusan endotel hasarinin fundus fléresein anjiyografide floresein sizintisina ve
trombozun boyanmasina neden oldugu disinilmekteyse de akut donemde olusan
retinal hemorajiler dolayisiyla bunu ortaya koymak zordur.

Tikanikhgin distalinde retinal atrofi, retinal iskemi ve neovaskilarizasyon,
intraretinal mikrovaskiiler anomaliler ve kistoid makula 6édemi ortaya c¢ikmasi
beklenen patolojilerin basinda gelir. Tikanan venin yaklasik 3 hafta sonra kismi
olarak acilmasi vendz basincin artmasina ve retinal 6deme yol acabilmektedir.
Artmis ven6dz kan basinci kollateral kapillerlere iletilmekte bunun sonucunda da
tirbilan kan akiminin yol actigl endotel hasari ve hipoksiye bagl olarak hemoraji ve

eksudasyon meydana gelmektedir. Sinir liflerinin aksonal transportunun bozulmasi
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sonucu ise sinirlari daha belirsiz atilmig pamuk manzarasinda yumusak eksudalar
meydana gelir.

Hipertansiyonun bu tabloyu tikanikhgin proksimaline dogru hemodinamik
degisiklikle olusan retrograd kan akimini azalttigi ve tabloyu daha da kotillestirdigi
gosterilmistir(4). Tikanan damari caprazlayan arteriolliin gecici daralmasi, kapiller
perflizyonda bozulma, lokal kan akiminda azalma ve hipoksi ile sonuglanmaktadir.

Ven dal tikanikhgl sonrasi tikanikhk boélgesinde nitrik oksit (NO) dizeyinin
azaldigi gosterilmistir(3). Nitroprusside gibi NO agonistleri ile de azalan NO’in neden
oldugu vazokonstriksiyonun geri c¢evrilebilecegi duslinlilmistir. Tedavide
denenmis fakat istenen sonugclar elde edilememistir.

Hipertansif veya diyabetik retinopatili olgularda ven dal tikanikhgl ortaya
ciktiginda gorsel prognozun kot olmasinin, mevcut olan mikroanjiyopati zemininde
kollateral kapasitesinin normal bireylere gore daha az olmasina bagh oldugu
dustiniimektedir.

Ven dal tikanikhgindan sonra olusan kollateral akim kapasitesi retina
6deminin miktarini ve klinik sonucu etkilemektedir. Ven dal tikanikhgi akut evresi
sonrasl 6-24 ay icinde kollateral damarlar genisleyip venéz kan akimina uyum
saglarlar. Geg evrelerde kollateral damarlarin ¢cogu gerileyerek kapanir, az sayida
fakat blylik olan kollateraller genellikle kalir.

Ven dal tikanikliklarinin hemen hemen tamami temporal kadranda, bunlarin
yarisindan ¢ogunun ise arterioven6z caprazlasmalarin sik gortldigi Gst temporal
kadranda olustugu ortaya konmustur. Batin ven dal tikanikhiklarinin yaklasik % 17’si
makulay! drene eden kigik damarlarin tikaniklari ile olugur. Olgularin % 5-10’unda
diger gozde de ven tikanikligi gelisebilecegi ortaya konmus bir gercektir. Diger gézde

ven tikanikligi gelisme ihtimali her yil icin yaklasik %1’dir(14).

2.1.2 Retina Ven Dal Tikanikligi Risk Faktorleri

Retina ven dal tikanikligina neden olan bircok risk faktorii tanimlanmistir.

Bunlar sistemik ve oftalmolojik risk faktorleri olmak tizere ikiye ayrilir; (7)
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I-Sistemik risk faktorleri: Il- Oftalmolojik risk faktorleri:

- Hipertansiyon - Primer agik acil glokom (PAAG)
- Hiperlipidemi - Hipermetropi

- Ateroskleroz - Kisa aksiyal uzunluk

- Diabetes mellitus - Travma

- Hematolojik nedenler - Optik disk lezyonlari

- Oral kontraseptif kullanimi
- Gebelik

- Inflamatuar nedenler

2.1.2.1 Sistemik Risk Faktorleri

Hipertansiyon: Eye Disease Case-Control Study grubunun calismalarinda
RVDT gelismesinde sistemik hipertansiyonun en énemli risk faktorli oldugu ortaya
konmustur(2). Yiksek kan basinci goziin perflizyon basincinda artisa sebep olur ve
goze gelen kan akimi artar. Artmis kan akimi otoregiilasyonla diizenlenir ve sonug
olarak vazokonstriksiyonla arterin damar limeni daralir. Sikga meydana gelen
vazokonstriiksiyon ataklari arter duvarinda fibrinoid nekroz ve skleroza yol agarak
damarin sertlesmesine ve kalinlasmasina neden olur. Bunun sonucunda arter ve
venin ortak kilifi paylastigi yerde kalinlasmis ve sertlesmis arterin vene baskisi
sonucunda olusan trombdisin ven tikanikligina sebep oldugu disinilmektedir(1).

Ateroskleroz: Aterosklerozda hipertansiyona benzer bir sonuc ile damar
Iimeninde daralmaya yol acarak kan akiminda diizensizlige neden olur. Yapilan bir
calismada hipertansiyonun ven dal tikanikligina SRVT’ye gére daha ylksek oranda
yol actigl saptanmistir. Bu durum hipertansif aterosklerotik degisikliklerin retina
arterlerini daha fazla etkilemesi ve bu etkinin arter-ven gaprazlagsma yerlerinde ven
[imenine yansimasi ile agiklanmaktadir(14).

Diabetes Mellitus: Diyabet varligi major bir bagimsiz risk faktéri olarak
degerlendirilmemistir. Diabetes mellitusta anormal eritrosit kiimelesmesi, trombosit
agregasyonu ve kiimelesmesinde artis mevcuttur. Ayrica glukozun yiiksek olmasi
nedeniyle salinimi artan bliylime hormonu fibrinojen ve alfa 2 makroglobulin gibi

serum proteinlerinin sentezini artirarak hiperviskoziteye neden olur. Ayrica diabette
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gorilen bazal membran ve endotel hasari da kan akiminda degisikliklere yol agarak
trombis olusumuna zemin hazirlamaktadir(15).

Hematolojik Nedenler: Eritrositlerde sekil degisiklikleri (orak hicreli anemi,
sferositoz), plazma makromolekillerinde artis (hipergamaglobulinemi, multipl
myeloma, hiperlipidemi, hiperfibrinojenemi), kanin sekilli elemanlarinda artis
(polistemi, l6semi) gibi hiperviskozite yapan nedenler ve pihtilasma sistemindeki
bozukluklar (protein C, S eksikligi, aktive protein C rezistansi, antitrombin 3 eksikligi)
bltln sistemik trombozis olaylarinda etken oldugu gibi RVT gelisiminde de énemli
rol oynar(16).

Oral Kontraseptif Kullanimi: Uzun sireli oral kontraseptif kullanimi bilindigi
gibi damar duvarinda intima proliferasyonuna ve pihtilasma sisteminde
anormalliklere yol acarak pihti olusumunda kolaylasmaya neden olur. Ayrica
Ostrojen iceren ilaglar venlerde genislemeye yol agarak kan akiminda diizensizlige ve
turbilansa neden olur ve sonug olarak trombds riskini arttirir(13).

Gebelik: Gebelikte artan Ostrojen sebebiyle ortaya ¢ikan vendz dilatasyona
bagl kan akimi bozuklugu trombiis olusma riskini arttirmaktadir(13). Bunun diginda
preeklamptik hamilelerde hipertansiyona sekonder olarak retina arterlerinde kalici
sklerotik degisiklikler meydana gelmekte ve buna bagli olarak yine trombiis olusumu
kolaylagsmaktadir(17).

inflamatuar Nedenler: Green ve arkadaslarinin santral retinal ven tikanikligi
mevcut olan 28 olguda yaptigi prospektif histopatolojik ¢alismada olgularin %
48’'inde pihti bolgesinde inflamatuar hiicre infiltrasyonu gosterilmis ve artmis
inflamatuar aktivitenin etyolojide roli oldugu 6ne sirilmuistiir(18). Dodson ve
arkadaslari santral retinal ven tikanikligi mevcut olan olgularda serum C-reaktif
proteini, sedimantasyonu, serum viskozite seviyelerini yiksek bulmuslar ve
olgularda inflamatuar aktivitenin arttigini belirtmislerdir(19). Paranazal sinUzit,
kavernoz sinlis trombozu, fasiyal erizipel, oftalmik herpes zosterin ven kok tikanikhgi
ile iliskisi oldugu distunilmektedir. Retrobulber inflamasyon, optik norit, orbita
selliliti gibi cevre dokularda olusan inflamasyon santral retina veninde de
inflamasyona yol acarak SRVT’ye neden olabilir(20). Yapilan calismalarda gencg

yastaki RVT olgularinda sarkoidoz ve tliberkiloza bagh periflebit tespit edilmistir
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(21). Bu durum RVT’de o6zellikle dal tikanikhginda inflamatuar nedenlerin etyolojide
rol oynayabilecegini gostermistir. Bu durum genellikle periferik ventz yapilarda
ortaya cikan tikanikliklarda go6zlenmektedir. Bazi yayinlarda Graves hastaligl,
karotikokavernoz fistll, hepatit B asisi, HIV virusu, human herpesvirus, sistemik
lupus eritematozus, ve kan a-2 globulin seviyeleri ile SRVT arasinda iliski oldugu
belirtilmistir(22). Malignensi, blylk cerrahi travmalar, dogum, kalp krizi, lokal

hipoksi ve dilretik kullanimi da venlerde staza ve viskozite artisina yol acabilir(23).

2.1.2.2 Oftalmolojik Risk Faktorleri

Primer Agik Acili Glokom: Primer acik acili glokom sinsi baslangich bir
hastaliktir. Yavas ilerleyen bilateral fakat genellikle asimetrik olarak baslayan bir
hastalik 6zelligi gdstermektedir. Glokomda goéz ici basincinin (GIB) yiikselmesi
sonucu retina venlerinde staz ve kan akiminda yavaslama meydana gelir. Bunun
sonucunda da bu damarlarda trombiis olusumu kolaylasmakta ve ven tikaniklig
meydana gelmektedir(3). Primer acik acili glokomda risk faktorleri gz ici basincinda
ki artis ,yas ve irk, aile oykiisii ve genetik yatkinlik, diabetes mellitus, miyopi,
solunum bozukluklari(Obstriiktif uyku apne sendromu), Alzheimer ve parkinson
hastaligi gibi nérolojik hastaliklar ve kan basincindaki artis gibi faktorlerden olusur.

Optik Disk Lezyonlari: Optik disk druseni ve optik disk 6demi lamina
kribroza diizeyinde retinal vene basi yaparak SRVT'ye yol acabilmektedir(24). Optik
disk melanositomasinin da santral retinal vene basi yaparak tikanikliga ve trombiis

olusumuna neden oldugu bildirilmistir(25).

Hipermetropi ve aksiyal uzunluk: Hipermetropide goziin aksiyal uzunlugu
normalden kisa oldugu icin sklera kanali da daha dar bir yapiya sahiptir. Bu durum
globdan ¢ikan venlerin karsilastigl basincin artmasina ve tikaniklik meydana
gelmesine altyapi olusturmaktadir. Bu darliga ek olarak komsu arterde meydana
gelen sklerotik degisikliklerin de ven akimini olumsuz yonde etkileyebilecegi ileri
strllmustir. Literatlirde SRVT’si olan gozlerde aksiyel uzunluk kontrol grubuna gore
daha kisa bulunmustur(9). Aksiyal tip hipermetropilerde goéziin aksiyal uzunlugu
kisadir. Aksiyal uzunlugun kisa olmasi, skleral kanalin daha dar olmasina bunun

sonucunda lamina kribrosa araliklarinin daha dar olmasina, dolayisiyla icinden gecen
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sinir liflerinin ve damar yapilarinin daha dar bir alandan sikisarak gecmesine neden
olur. Bunun sonucunda da ven tikanikligina altyapi ortaya ¢ikmis olmaktadir.
Hipermetropi olmadan goziin aksiyal uzunlugunun kisa oldugu durumlarda da ayni
durumun gecerli oldugu distnilmektedir. Aksiyel uzunlugun retinal ven tikanikhgi

acisindan risk faktori oldugu bildirilmistir(26).
2.1.3 Klinik Bulgular ve Tani

Retina ven dal tikanikligi gelisen hastalar genellikle agrisiz ve ani baslangich
gorme bulanikligi ve gérme alani kayiplarindan yakinirlar. Daha nadir olarak
saniyeler-dakikalar stren gecici gorme kaybi sikayeti ile ortaya c¢ikabilir. Bu
sikayetlerin haftalar sonra gérme kaybina ilerlemesinin, kismi tikanikligi olan venin
zamanla tam tikanmasi sonucu ortaya c¢iktigi dustnulmektedir. Eger makula
etkilenmemisse santral gérme korunur. Gorme azalmasi disinda hastalarda

mikropsi ve metamorfopsi sikayetleri de gorilebilir(3).

RVDT’'de gorme keskinligi 20/20 ile parmak sayma dlizeyi arasinda
degisebilmektedir. Tedavisiz olgularda dahi hastalarin yariya yakininda 6 ay iginde
gorme keskinligi 20/40 ve Uzeri duzeylere ¢ikabilmektedir(3). Olgularin %70’inde 1
yil icinde gérme keskinliginde 2 sira ve daha fazla artis oldugu goézlenirken bir yil
sonra basvuran olgularda gorme keskinligindeki bu dlzelme orani %32’ye
diismektedir. Tedavisiz makular ven dal tikanikligi olgularinin beste birinde gérme
keskinliginde diizelme gorulebilir(27).

Gorme keskinligindeki azalmanin 6nemli sebeleri arasinda ilk siray1 foveadaki
hemoraji ve eksudalar almaktadir. Haftalar aylar icinde hemorajilerin ve eksudalarin
cekilmesinden sonra baska bir patoloji yoksa gérmenin tamamen diizelmesi olasidir.
Eger gorme keskinliginde beklenen diizelme meydana gelmedi ise bu hastalarda
cekilen fundus floresein anjiyografide retina ven dal tikanikligindaki esas gérme
kaybinin nedenleri olan makula 6demi ve iskemisi oldugu gozlenmistir(3).

Makula 6demi major retina ven dal tikanikliginin %60’inda, makular ven dal
tikanikhginin  %84’tGinde ortaya c¢ikar ve gorme dizeyinin azalmasinin 6nemli
sebepleri arasindadir. Makula 6demi perflizyon yoklugu sonucunda gelisiyor ise

iskemik olabilir. Perfizyonun oldugu makula 6deminde ise damar endoteliyal
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hiicreler arasi siki baglantilarin hasari sonucunda kan retina bariyerinin bozuldugu
ve persistan floresein sizintisinin ortaya c¢iktigi goruliir(28). Vaskiler endotelyal
biylime faktérii ve interlékin-6 gibi damar gegirgenligini artiran faktorlerin akéz ve
vitreus seviyelerinde artis gozlenmesi sonucunda bu faktorler makula 6demi ve
kronik sizinti ile iligskilendirilmistir(29). Tedavisiz iskemik olmayan makula dédemli
gozlerin ancak Ugcte birinde spontan gorsel iyilesme gorilir. Uzun sireli makula
6deminin neden oldugu foveal retina pigment epiteli atrofisi, makular delik ve
epiretinal membran gelisimi, persistan makula 6demiyle vitreoretinal traksiyonun
gorilmesi ve retina dekolmani kronik donemde gérmenin az olmasinin sebepleri
arasinda yer almaktadir(3).

Retina ven dal tikanikhginda en fazla etkilenen bolge st temporal bolgedir.
Arter-ven caprazlasmalarinin lst temporal bolgede daha sik olmasindan dolayi RVDT
bu bolgede daha fazla gorildigl distunilmektedir. Anatomik olarak nazal
bolgedeki arter ve venler birbirlerine paralel oldugundan tikaniklik en az bu bolgede
gorulir.

Retina ven dal tikanikhginda tani 6yki ve klinik muayene ile konulabilir.
Genellikle akut RVDT tanisi fundus muayenesinde tikanan bir retina ven dal
bolgesinde retinal hemorajilerin ve/veya makula 6deminin gorilmesi ile tani
konulmasi mimkindur.

Fundus floresein anjiografi ile retinanin perfiizyon durumu degerlendirilirken
optik koherens tomografi (OKT) ile retinal kalinlik, makular 6dem, epiretinal

membran ve ser6z makula dekolmani varligi degerlendirilebilir.

Oftalmoskopik Muayene

Retina ven dal tikanikligi igin karakteristik oftalmoskopik bulgular mevcuttur.
Bunlar arter-ven caprazlasma bolgesinde vendz dilatasyon ve kivrimlanma artisi,
retinada venin dagilimina uygun alanda mum alevi seklinde ve nokta-benek
hemorajiler, retinal eksudalar, etkilenen retina boélimiinde ve etkilenmisse

makulada ortaya ¢ikan 6demdir.
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Sekil 1 : Alt temporal ven dal tikanikligl gegiren bir hastanin renkli fundus

fotografi

Kismi tikanikhklarda klinik gériiniim tam tikanikliga gére daha hafiftir. Bazen
kismi RVDT olan hastalarda ortaya ¢ikan hafif klinik tablo, hemorajilerde ve 6demde
artis ve gorme keskinliginde azalma ile tam tikanikliga dogru ilerleme gosterebilir.
Tam tikanikhiklarda yaygin retina ici hemorajiler, yumusak eksudalar goralir.
Makulanin etkilenmedigi retina ven tikanikliklari asemptomatik olabilir ve rutin
fundus muayenesi sirasinda tesadifen tani alabilirler.

Makular ven dal tikaniklig1 gelisen hastalarda gorme keskinligi belirgin olarak
diser ve oftalmoskopik bulgulari gormek miimkiindir(27).

Etkilenen alanin drenajina yardim etmek icin zamanla kollateral damarlar
gelisir. intraretinal hemorajinin dagilimi ven tikanikliginin yerine goére degisiklik
gostermektedir.

Mum alevi seklindeki retina ici kanamalar haftalar aylar sonra kaybolabilir ya
da daha uzun sire kalabilir. Bazen internal limitan membran ile hiyaloid arka yuzii

arasinda seviye veren retinanin 6niinde kanamalar ya da vitreus kanamasi seklinde
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kanamalar da gorilebilir. Pamuk atigi seklindeki eksudalarin daha c¢ok retinal
akloplazmik akimin durmasi ile iliskili oldugu distnilmektedir. Akut fazda ortaya
cikan bulgular genellikle 6-12 aylik iyilesme siireci boyunca yavas yavas kaybolur(4).

Ven dal tikanikhginin kronik fazinda intraretinal hemorajiler absorbe
olduktan sonra etkilenen retina bolgesinde segmental dagilim go6steren
mikrovaskiler anomaliler ve kollateraller gozlenir. Kollateral damarlar RVT'nda
kronik dénemin tipik bulgularindandir. Kronik dénemdeki neovaskiilarizasyonlar
retina ylizeyinde ve vitreus icerisine kanamalara neden olabilir.

Retina, ven tikaniklik bolgesinin proksimalinde sklerotik ve fibrotik hale
gelebilir. Etkilenen alani besleyen retina arterinde de daralma ve kiliflanma gibi
patolojik degisiklikler ortaya c¢ikabilir. Mikroanevrizmalar, retinal katmanlar
icerisinde kiiciik damar anomalileri, damarlarda incelme, kiliflanma, sert eksudalar
ve kistoid makula 6demi kronik donemde goriilebilen diger bulgulardir.

Bu patolojilerden en sik gorileni olan kistoid makula 6demi sikliginin % 25 ile
% 90 arasinda degistigi bildirilmektedir(7).

Retina ven dal tikanikhgl vakalarinin yaklasik beste birinde kapiller
perflizyondaki duraksama ile iliskili arteryel, ven6z veya kapiller makroanevrizmalar
gelistigi ortaya konmustur(30).

Retina ven dal tikanikligi olgularinin doértte birinden daha az kisminda retina
ve optik disk neovaskiilarizasyonu  gelistigi  gosterilmistir(3).  Olusan
neovaskiilarizasyonlar daha ¢ok tikaniklik sonrasi ilk 1 yil iginde gelisir ancak ilk 3 yil
icerisinde bu risk devam etmektedir. Neovaskiilarizasyon gelisen hastalar tedavi
edilmediginde yarisindan ¢ogunda preretinal veya vitreus hemorajisi gelisir ve bu
olgularda 5 sira ve daha fazla sira gérme kaybi goriilme ihtimali mevcuttur(4). On
segment neovaskiilarizasyonu gorilme ihtimali retinal ven kok tikanikligina goére

oldukga nadirdir.

Retina Ven Tikanikliginda Fundus Floresein Anjiografi
Retina ven tikanikhginin ve makula 6deminin tanisini biomikroskopik fundus
muayenesi ile koymak genellikle mimkindir. Tikanikhk derecesinin tespiti ve

takipte kullanilan 6nemli bir tani araci da fundus floresein anjiografidir. Fakat akut
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dénemde hemorajiler floreseini bloke ettikleri icin goriintliyli bozarak altta yatan
iskemi ve diger patolojik bulgularin ortaya konmasini engellemektedir. Fundus
floresein anjiografide oOzellikle iskemik tipte yaygin hemorajilere ve perflizyonun
durdugu alanlarda belirgin hipofloresans gozlenirken , hemorajiler gerileyince
iskeminin derecesi belirgin hale gelir.

Normal retinal damarlar floresein molekillerinin ekstravaskiler alana
gecisine izin vermezken ven dal tikanikliginda oldugu gibi patolojik durumlarda
floreseinin ekstravaskiiler alana ge¢mesi ile kagaklarinin goérilmesi floresein
anjiografinin ana mantigini olusturur.

Akut donemde cekilen floresein anjiyografide hemoraji alaninda dolum
defekti, etkilenen damarda ven6z dolumda gecikme ve genislemis, kivrimlanmasi
artmis kapiller damarlar goruliir(31). Tikanan venin duvarlari basta olmak (lzere
retina damarlari floresein ile boyanabilir. Optik disk basinda veya perifer retinada
ortaya cikan neovaskdilarizasyonlar kendilerini floresein sizintisi seklinde ortaya

koyarlar.

Sekil 2: Ust temporal ven dal tikanikligi geciren bir hastaya ait FFA gériintiisi
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Tikanikhk makulayr etkilemisse makula 6demi ve kapillerler ile perfiize
olmayan alanlar gorulebilir. Bitin bunlara ragmen anjiyografik olarak goérilmeyen
fakat klinik olarak tani konulabilen makula 6demi iskemiyi gosterebilir. Kollateral
kapillerler ise kronik dénemde hemorajilerin ¢ekilmesi ile gorilebilir duruma
gelmektedir. Kollateral damarlar neovaskiiler damarlarin aksine floresein

sizdirmamalari ile taninabilirler (31).

Optik Koherens Tomografi

Optik koherens tomografi baslangicta ¢cogunlukla ortaya ¢ikan makula 6demi
diizeyinin  belirlenmesi, tedavi gerekliliginin ve ne yonde olacaginin yaninda
yapilan tedaviye cevabin degerlendirilmesinde kullanilan 6nemli bir tani aracidir.

Optik koherens tomografi dokularin enine histolojik kesitlerini gosteren
yuksek ¢ozindrlikli yeni bir yontemdir(32). Oftalmik dokularin mikron diizeyinde
ylksek rezolisyonlu kesit imajlarini gosterebilen bir goriintiileme sistemine sahiptir.
Noninvaziv ve nonkontakt bir teknik olan OKT ile nicel dlglimler yapilabilmekte bu
ylzden oldukca kolay ve kullanisli bir yontemdir. Lazer diod isik kaynagi tarafindan
yayllan 830 nm dalga boyunda stk kullaniir. Calisma prensibi B mod
ultrasonografiye benzer olsa da B mod USG’den farkl olarak ses dalgalari yerine
diod laser 15181 kullanilir ve nonkontakt olarak kullanilir. Bu ylizden USG’den farkli
olarak akustik refle degil optik reflektivite dlcllerek kullaniciya bu sonuglar verilir.

Optik koherens tomografi vitreoretinal yizeyin, vitreoretinal yapisiklik ve
proliferasyonlarin gosterilmesinde, ayrica makular hole, vitreomakular traksiyon
sendromu (VMT), epiretinal membran (ERM), santral ser6z korioretinopati (SSKR) ve
yasa bagli makula dejeneresansi(YBMD)'nin tani ve takibinde kullanilir.

Fovea santralinden gecen vertikal OKT kesitinde ven dal tikanikhgi olan ve
olmayan bolge arasindaki kalinlik farkindan dolayi ortaya ¢ikan 6demli ve normal
retina arasinda horizontal demarkasyon hattinin izlenmesi ven dal tikanikligi icin

patognomoniktir(33).
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Sekil 3: Fovea santralinden gecen vertikal OKT kesiti ve demarkasyon hatti

2.1.4 Retina Ven Dal Tikanikhigi Tedavisi

Sistemik Medikal Tedavi

Retina ven dal tikanikliginda disiik molekil agirhikli dekstran, hiperosmotik
ajanlar gibi farkli tedavi yontemleri denenmis fakat ginimizde bu tedavi
yontemlerinin etkin olmadiklari kabul edilmistir. Hiperbarik oksijen tedavisi ile ilgili
yayinlanan literatlirde etkin sonuglar alinamamasi Uzerine bu yontem de RVDT
tedavisinde rutin uygulamalar arasina girememigstir. Ayrica antikoagilan olarak
kullanilan ajanlar (heparin, varfarin vb.) ve trombolitik ajanlarin (doku plazminojen
aktivatorli, Urokinaz vb.) sistemik uygulamalarinda etkinlik acisindan anlamli
sonuclar elde edilememesine ek olarak kanama bozukluklarina ve nihayetinde
Oliime kadar varabilecek komplikasyonlar olusabileceginden bu ajanlar da tedavide
kullanilmamaktadir(34). Sistemik olarak kullanilmalarinin mevcut
komplikasyonlarindan kag¢inmak icin bu ajanlardan intravitreal uygulanan doku
plazminojen aktivatorinin pihti eritici etkisinin oldugu fakat bu etkinin pihtinin
olusma zamanina bagh oldugu gosterilmistir. Bu nedenle doku plazminojen
aktivatoéri erken uygulanirsa yararl olabilecegi 6ne siirtilmuistiir. intravitreal doku
plazminojen aktivatdorli uygulanmasi sonrasinda SRVT'ye bagh makula 6deminin

azaldig gosterilmistir(35).
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Retina ven dal tikanikhginda tikaniklik tekrarini dnlemek ve iskemik olmayan
tipin iskemik tipe donismesini engellemek igin takip edilecek en iyi yol; bu duruma

sebep olabilecek altta yatan hastaliklarin arastiriimasi ve tedavi edilmesidir.

Lazer Fotokoagulasyonu

Retina ven dal tikanikliginda lazer fotokoagilasyon iki amag igin
kullanilmakta olup birincisi makula 6édemini azaltmak iken ikincisi iskeminin yol
actigl neovaskiiler yapilarin olusmasini engellemektir. Lazer fotokoagilasyonu
uygulayabilmek icin hemorajilerin cekilip, retinanin tam olarak degerlendirilebilmesi
gerekir.

Makula Odemi

Makula 6demini azaltmada lazer tedavisinin etkinliginin mekanizmasi
konusunda birkag teori 6ne sirilmustiir. Maar ve arkadaslari lazer fotokoagilasyon
sonrasi  koroidden retinaya artan oksijen akimi retinal arteriollerinde
vazokonstriksiyona neden oldugu ve buna bagh azalmis hidrostatik basing
sonucunda bu bolgede ortaya ¢ikan sizintinin azaldigi 6ne sturmdistir(36).
Literatlrde lazer tedavisi sonrasi VEGF seviyesinin azaldigl ve yine buna baglh olarak
sizintida azalma sonucu 6dem miktarinda azalma oldugu gosterilmistir(3). Diger bir
calismada da lazer tedavisinin PEDF (pigment epitelinden tiireyen faktor) dizeyini
arttirarak VEGF etkisi sonucunda olusan endotel hiicre migrasyonunu azalttigl ve
fotoreseptor ve miller hiicreler Uzerinde noéroprotektif etki ortaya cikardigi
gosterilmistir (37).

Retina ven dal tikanikhgl geciren hastalarda baslangic géorme diizeyi bize
hastanin tedavisi sonrasi gorme diizeyi hakkinda genel bir fikir verse de ilk 3-6 aylk
akut donemde makula ve fovea 6nlinde bulunan yaygin intraretinal hemorajiler
nedeniyle gérmenin artip artmayacagi konusunda net bir yorum yapilmasi mimkin
degildir. Bu dénemde hastalar diizenli araliklarla takip edilmelidir. Hemorajilerin
cekilmesini takiben cekilen floresein anjiyografide makula 6demi ve makular
perfliizyon degerlendirilmesi mimkiindir. Hemorajiler cekildikten sonra goérme
diizeyinin beklenen oranda artmamasi veya azalmasi makulada ortaya ¢ikan 6deme

ya da iskemiye bagli olabilir. Makula perflizyonu iyi olan ve kistoid makula 6demi
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bulunan ven dal tikanikhgr olgularinin UGgte birinde gérme keskinliginde spontan
diizelme gorilebilmekte iken makula 6demine bagli az gérme 1 yildan fazla stirmdis
ise bu hastalarda kendiliginden diizelme beklenen bir durum olmaktan ¢gikmaktadir.

Retina Ven Dal Tikanikhgl Calisma Grubu (BRVOS) makula 6demi tedavisinde
grid-patern argon lazer fotokoagilasyonun etkinliginin arastirildigi kapsamli ve tarihi
onemi olan bir c¢alismadir(38). Calismada erken donemde vyapilan grid lazer
tedavisinin  makula 6demini azalttigi ve gorme keskinligini arttirdigi 6ne
strilmustiir. Ug yil sonundaki takiplerde kontrol grubundan ortalama 1 sira daha
fazla gorme keskinligine sahip galisma grubundaki diizelme sonucunun ilk gérme
dizeyine bagli oldugunu disiindirmustdr.

Fotokoagtilasyondan yaklasik 1 ay sonra makula 6demi azalmaya baslar ve
bu azalma 4-6 ay boyunca devam eder.

Tim bunlara ragmen makular ven dal tikanikliginda lazer tedavisinin gérme
keskinliginde beklenen dizelmeyi saglayamamasinda artmis iskemik hasarin
sorumlu olabilecegi distnulmustir(27).

Sonuc olarak perfiize makula 6deminde lazer tedavisi az oranda da olsa final
gorme dlzeyini artirmaktadir. Fakat tedavi Oncesi gérme dilizeyi dusik olan
olgularda iyi sonuglar alinamamaktadir.

Argon lazer fotokoagilasyonun iskemik makula 6demindeki etkileri heniz

ortaya konmamistir.

Neovaskiilarizasyon ve vitreus hemorajisi

Fundus floresein anjiyografi ile hemorajilerin oldugu akut dénem gectikten
sonra ile kapiller nonperfiize alanlar tespit edilebilmektedir. Tespit edilen non
perflize alan miktari bes disk capindan daha fazla olan ven dal tikanikligi olgularinin
yaklasik %40’inda neovaskiilarizasyon gelisir(4). Bes disk c¢apindan daha fazla
nonperfiize alan varsa hasta neovaskiilarizasyon gelisimi acisindan sik araliklarla
takip  edilmelidir.  Profilaktik = lazer  fotokoagililasyon  uygulamasi ile
neovaskilarizasyon gelismesinin  onlenebildigi BRVOS tarafindan ortaya
konmustur(4). Genis nonperfiize alanlara lazer fotokoagilasyon uygulandiginda

neovaskilarizasyon gelisme riskinin yari yariya azaltildigi gosterilmistir. Eger
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neovaskiilarizasyon gelisirse lazer fotokoagtilasyon ile 200-500 mikron genislikte ve
orta diizeyde yanik olusturacak sekilde birer spot boslukla tim kapiller nonperfiize
alan kapatilir. Bu gozlerde sacilmis paternde lazer fotokoaglilasyon uygulandiginda
vitreus hemorajisi gelisme riski %60’tan %30’a dismektedir. Tim bu uygulamalara
ragmen neovaskilarizasyon ilerlemeye devam eder veya vitreus hemorajisi gelisirse
bu durumda oncesinde birakilan spot arallarina da doldurucu (fill-in) lazer
fotokoagtilasyon tedavisi uygulanabilir.

Epiretinal membran, makulaya uzanan traksiyonel retina dekolmani veya
vitreus hemorajisi gelisir ve beklenen sirede gerilemezse hastaya vitroretinal
cerrahi islem acisindan degerlendirilebilir.

Fakat tim nonperflize kapiller alan bulunduran retina ven dal tikanikliklarina
proflaktik periferik lazer fotokoagilasyon uygulamasi ile  neovaskiilarizasyon
gelistirmeyecek c¢ogu goziin (%60) bosuna lazer tedavisi almis olacagl
disunilmektedir. Bu nedenle bu gozlerin neovaskiilarizasyon agisindan yakin takip
edilmesi ve neovaskilarizasyon gelistikten sonra lazer tedavisi uygulanmasi
onerilmektedir(4). Retina ven dal tikanikhgl olan gozlerin yaklasik % 1’inde iriste
neovaskilarizasyon meydana gelir. Bu durumda neovaskiiler glokom gelismesinden

kacinmak amaciyla daginik paternde panretinal fotokoagtilasyon uygulanabilir.

intravitreal steroid uygulamasi

Triamsinolon asetonid

Triamsinolon asetonid diger steroidler gibi anti-inflamatuar etkileri olan,
endotel hiicre gecirgenligini azaltan ve kan-retina bariyerini stabilize eden uzun
etkili bir steroiddir(39). Retina ven dal tikanikhigindan 6nce yapilan diyabet ve
SRVT’ye baglh makula 6demi tedavisinde intravitreal triamsinolon tedavisinin
uygulandigl calismalar ven dal tikanikhginda da ayni tedavinin uygulanabilecegi
konusunda bilimsel oncilik etmislerdir. Park ve arkadaslari yaptiklari calismada
SRVT’ye bagh kistoid makula 6demi tedavisinde gozici triamsinolon asetonid
uygulamasi yapilan tim olgularda gérme keskinliginde artis ve makula édeminde

azalma bildirmislerdir(40).
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Gilnlmuizde etkin oldugu distndlen intravitreal triamsinolon asetonid
enjeksiyonunun ven dal tikanikligina bagl kronik makula 6demi tedavisinde etkisi
birkac ay sirmekte olup etkinligi henliz tam olarak bilinmemektedir. Bu islem
sonrasinda akut ve steril endoftalmi, gozi¢ci basincinda artis, retinal yirtik ve
dekolman, katarakt ve vitreus hemorajisi gibi komplikasyonlar gelisebilecegi
gosterilmistir(41). Goz ici basing artisi 4 mg IVTA enjeksiyonu sonrasi goriilen dnemli
bir komplikasyondur(42). Bu komplikasyonlarin ¢ok sayida hastada gorilmesi
dolayisiyla glinimizde RVDT tedavisinde tercih edilmemektedir.

Uzun salinimli intravitreal steroid

intravitreal steroid enjeksiyonlarindan timit verici sonuglar alinmasi iizerine
bu ajanlarin daha uzun siire etkin bir sekilde goz igcerisinde kalmasini saglayan uzun
saliniml intravitreal steroid salinimi yapan preparatlar/implantlar gelistirilmistir. Bu
implantlar uzun etkili olmasi ve sabit ilag seviyesini devamli ve kontrolll bir sekilde
saglamasi ile intravitreal steroid enjeksiyonlarina gore daha avantajlidir. Bu
kapsamda ilk uzun salinimli intravitreal fluocinolone implant ilk olarak Gveit tedavisi
icin gelistirilmistir ve glnimizde diyabetik makula o6demi tedavisi icin
arastiriilmaktadir(43). Bu implant cerrahi islem ile yerlestirilmekte ve etkisi yaklasik
1000 glin civarinda siirmektedir. Bir baska uzun salinimli intavitreal steroid iceren
ajan ise diyabet, ven tikanikhgi, katarakt cerrahisi ve lveite bagli makula 6demi
tedavisinde kullanilan deksametazon intravitreal implant 23-gauge enjektor sistemi
ile goze implante edilmekte ve bu implant ile 3- 6 ay boyunca arka segmente sabit
dozda deksametozon salinimi saglanmaktadir (1). Zaman icinde implant hidrolize
ugrayarak kendiliginden karbondioksit ve su bilesenlerine kadar ayrilmaktadir(69).
Lazer uygulanmasina ragmen makula 6demi devam eden 165 hastaya 700 veya 350
pg'lik biyo ¢ozlinebilir deksametazon intravitreal implant tatbik edilmistir. 700 pg'lik
uygulamada ilacin en az 3 ay boyunca siren floresan kagaginda azalma ve makula
kalinhiginda incelmeye yol actigi ortaya konmustur (1).

GENEVA calismasinda uzun salinimli intravitreal deksametazon implant
uygulanan RVDT ve SRVT hastalarinda gérme keskinliklerinde artis meydana geldigi
bildirilmistir. Yine bu hasta grubunda yapilan islem sonucunda katarakt ve goz ici

basing artisi goruldigi de bildirilmistir(44,45).
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Anti-VEGF Tedavisi

Bazi sistemik inflamatuar hastaliklarda, timoral olusumlarin ¢ogunda ve
bazi g6z hastaliklarinda (proliferatif diyabetik retinopati, yasa baglh makula
dejenerasyonu, retina ven tikanikliklari) anjiyogenez patolojik olarak ortaya
citkmaktadir. VEGF ise anjiyogenezin en dnemli merkezi mediatéri olarak bilinmekte
ve anjiyogenezde anahtar gorev lUstlenmektedir.

VEGF'in cesitli subgruplari tanimlanmistir ki bunlardan patolojik olan form
VEGF165’dir. VEGF baslangicta damar gegirgenligini artiran bir faktor olarak
tanimlanmasina ragmen bunun disinda endotel hicrelerinindeki bircok sayida
biyolojik fonksiyonu, sitokin sentezini ve salinimini, trombolitik ve pihtilasma
yolaklarinda yer alan molekiillerin ekspresyonunu ve diiz kas hiicre hiperplazisini de
stimile ettigi gosterilmistir(14,46). VEGF inhibisyonu icin endotel hiicreleri lizerinde
bulunan transmembran tirozin kinaz reseptoérlerine baglanmasinin engellenmesi
veya baglandiktan sonra tetiklenen sinyal yolu bircok seviyede farkli agilardan inhibe
edilerek VEGF'in etkinligi onlenebilmistir(47). Bu inhibisyon mekanizmalarindan en
fazla kullanilanlari VEGF ile uyumlu spesifik ardisik oligoniikleotidler (aptamer),
VEGF alt grubuna etkili monoklonal antikorlar ve VEGF reseptor blokerleridir.

Retina ven dal tikanikhginda gérme keskinliginde azalmaya ve makulada
gelisen o6deme vaskiler gegirgenligi artirdigi bilinen VEGF'in neden oldugu
disiinilmektedir. Bu nedenle retina ven dal tikanikliginda da intravitreal
bevacizumab tedavi amach olarak kullanilmaya baglanmistir.

Pegaptanip sodyum YBMD ve diyabetik makula 6demi tedavisinde
kullanilan basarili sonuglar elde edilen fakat RVDT’de kullanilmayan bir ajandir (48).

Bevacizumab VEGFe spesifik olarak baglanan ve insan VEGF-A'nin tim
izoformlarini notralize eden bir rekombinant hiimanize monoklonal antikordur(49).
Fakat yapisinin buyilk olmasi itibariyle retinaya gecisi zordur. Bu nedenle bu molekdil
yapisinin kigiltilmesi ve daha etkin hale getirilmesi diistiniImistir. Bu baglamda
VEGF e karsi olan monoklonal antikorun daha kiiciik yapidaki bir monoklonal antikor
parcasinin intravitreal uygulanmasinin daha etkili olacagl distnilmistir. Bu
dislinceden yola cikilarak insan VEGF'ye karsi fareden elde edilen monoklonal

antikorun antijen baglayan parcasinin gesitli islemlerden gecirilmesi ile bir baska
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anti-VEGF ajan olan ranibizumab elde edilmistir. Ranibizumab monoklonal
antikorun Fab kismindan olusmus ve bevacizumab gibi VEGF-A izoformlarini
notralize eden bir antikor parcasidir (4).

Retina ven dal tikanikliginda makula 6deminin eslik ettigi durumlarda
ranibizumabin kullanilabilecegi BRAVO calismasi ile ortaya konmustur. Bu ¢alismada
RVDT hastalarinda intravitreal ranibizumab enjeksiyonu sonrasinda goérme
keskinliginde artis ile birlikte santral makula kalinhginda azalma tespit

edilmistir(4,49).

Ranibizumabin  okiiler yan etkileri konusunda diger intravitreal
enjeksiyonlarla benzer olarak lveitik reaksiyon, endoftalmi riski gibi yan etkiler
yaninda VEGF inhibisyonuna bagl olarak ortaya cikabilecek kollateral gelisiminin
engellenmesi, makular iskeminin artmasi gibi yan etkiler de gorilebilir. Bu yan
etkilerin timdinin diger intavitreal ajan uygulamalarindan daha disik oldugu
saptanmigstir. Retina dekolmani, kataraktin ilerlemesi, endoftalmi, vitre i¢i hemoraji
gibi okiler problemler ilacin kendi farmakolojik etkisinden degil uygulama yeri ve

sekliile ilgili bulunmustur (50).

Aflibersept rekombinan bir flizyon proteinidir ve VEGF reseptorlerinin 1 ve 2
tipinin taklidi ile insan 1gG’sinin Fc boliminin bilesimidir. Tim VEGF-A
isoformlarina ¢ok yiksek bir affinite ile baglanabilmektedir. Bu sekilde VEGF’lerin,
ilgili resptorlere ulasmadan kendisine baglanmasini saglayarak, VEGF'leri etkisiz
hale getirmektedir. Diger anti-VEGF ajanlara gore yari émri daha uzundur.
Aflibersept, yas tip YBMD ve SRVT ile iliskili gorme kaybinin ilerlememesine yardimci
olmakta ve uygulanan hastalarda gérme keskinliginde artisin yani sira makula
0deminde de azalmaya neden olmaktadir. Retina ven dal tikanikhiginda da
afliberseptin grid lazer tedavisi ile birlikte veya tek basina kullanilabilecegi VIBRANT

calismasinda gosterilmistir (51).
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Lazer ile Koryoretinal Ven6z Anastomoz Olusturulmasi

Lazer ile koroid ve retinal dolasim arasinda baglanti saglanmasi esasina
dayali bu tedavi girisimi ile ilgili literatlirde fazla calisma bulunmamakta olup,
yapilan ¢alismalarda da bu islem tedavide basarili bulunmamis ve vitreus hemorajisi,
koroidal neovaskiiler membran, neovaskiilarizasyon, rubeozis iridis ve neovaskiler

glokom gibi komplikasyonlarin gorilebilecegi bildirilmistir(52).

Cerrahi Tedavi

Vitreomakular ayristirma ile birlikte vitrektomi

Retina ven dal tikanikhginda makula 6demi goérilme sikliginin posterior
hiyaloid dekolmani sonrasinda azaldigl gosterilmistir(53). Anti-VEGF ajanlarin
kullanima girmesiyle birlikte RVDT primer tedavisinde vitreomakdiler ayristirma ile
birlikte vitrektomi yapimindan vazgecilmistir.

Arteriyovenoz sitotomi

Retina ven dal tikanikhiginin genellikle arteriyoven6z ¢aprazlasma bolgesinde
arter ve ven adventisyasini paylasmasi sonucunda olusmasi etyolojisine dayanilarak
bu bolgede adventisyal kilifin cerrahi dekompresyonu ile bu damarsal yapilarin
Uzerindeki baskinin azaltilmasinin etkileri arastiriimistir. Bu teknikte standart pars
plana vitrektomi sonrasinda caprazlasma bolgesinde i¢ limitan membran soyulmasi
ve adventisyal kilifin disseksiyonu sonucunda iki damarin ayristiriimasi
uygulanmaktadir. Bu islem ile ilgili literatlirde gérme keskinliginde artis ve retina
dolasiminda diizelme, makula édeminde ise azalma gibi sonuclar bulunmaktadir.
Fakat bu tedavi yontemi igin ekipman ve deneyim gerektirmesinin yani sira,
yapilacak cerrahi islemin RVDT igin fazla riskli oldugu diislincesiyle rutin tedaviler

arasina girememistir(54).

2.1.5 Prognoz

Prognoz; yas, eslik eden sistemik hastalik varligi, makula 6demi ve/veya
iskemisi varligl, kollateral gelisimi ve tedaviye baglh olarak hastadan hastaya
degisiklik gostermektedir. Hastalarin yaridan fazlasinda makula 6demi, makula

iskemisi, makulada pigmenter bozukluklar, subretinal fibrozis, epiretinal membran
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olusumu ve makular hemorajilere veya vitreus hemorajisine bagh olarak gérme
keskinliginde azalma meydana ¢ikar. Tim bunlara ragmen RVDT gegiren hastalarin
yarisindan fazlasinda bir yilin sonunda gérme keskinligi 0,5 veya daha iyi
diizeylerdedir. Geng yas, kadin cinsiyet, erken tani, daha az risk faktéri tasima ve en

onemlisi de baslangigtaki gorme keskinliginin iyi olmasi iyi prognoz kriterleridir(55).

2.2 PUPILLA

Pupilla, irisin ortasinda bulunan, goéze giren 1sitk miktarini ayarlayan,
akomodasyon o6zelligi ile sferik ve kromatik aberasyonlari engelleyen bir yapidir.
Latincede ‘kiigiik adam’ anlamina gelen pupillanin ¢api ve verdigi reaksiyonlar ortam
aydinlatmasina, sempatik-parasempatik uyarilarin siddetine, kullanilan ilaglara,
okuler ve sistemik hastaliklara gore degisebilir(56). Normal pupilla ¢capi 2-8 mm
arasindadir. Normal 1siklandiriimis bir odada ortalama 3 mm’dir. infantlarda pupilla
normalde kicik olup 7-8 yaslarinda normal ¢apina ulasir, yasla birlikte ise daha
kicuk olmaya meyillidir. Normal kisilerin yaklasik %20” sinde pupilla gaplarinin farkli
oldugu unutulmamalidir. Buna fizyolojik anizokori denir. Pupilla boyutu ve hareketi
otonomik sinir sistemi kontroliinde olup hastanin istemli kontroliinden bagimsiz
olarak gorsel sistem tarafindan iletilen i1sik miktarinin objektif gdstergesidir. Pupilla
muayenesi, hasta uyumu gerektirmemesi sebebi ile kiglk c¢ocuklar, yashlar ve
kooperasyonu zor olan olgularda 6nem tasimaktadir(57). Pupilla muayenenesi ile 2.
ve 3. kranial sinirler, sempatik sinir sistemi ve goérme dlzeyi ile ilgili bilgiler
edinilebilmektedir(56).

Fotoreseptorler ve bipolar néronlar her ne kadar pupilla isik refleksi ve
gorsel algilama icin ayni uyarani kullansa da ganglion hiicreleri icin durum net
degildir. Retinaya gelen isik seviyesindeki artisla beraber rod fotoreseptorlerinin
baskilandigi da ortaya konmustur(58,59). Fakat optik siniri olusturan ganglion
hiicrelerinin  olusturdugu liflerin  yaklasik  %20’sinin  pupiller |lif oldugu
disltinilmektedir. Ganglion hiicreleri, afferent yolda aksiyon potansiyelinin olustugu
ilk néronlardir ve i1sik refleksi ile ilgili uyaranin iletiminde 6zellikle melanopsin icerikli

retina ganglion hicreleri sorumludur. Bu ganglion hiicreleri, rod ve konlardan uyari
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alarak pupilla 151k cevabini olusturmaktadir. Yaklagik 1000 tane pupilla ganglion
hicresine karsilik 1 milyon goérsel algilama ile ilgili ganglion hiicresi vardir (60).

Pupilla ¢api, orta beyin supranikleer inhibisyon miktarinin takibinde
kullanilabilir ki bu durum, kisinin uyanikhk seviyesi ile dogrudan iliskilidir.
Heyecanlanan bir kiside supranukleer inhibitor uyarilarda artisa bagh olarak pupilla
¢ap! genislerken uyku durumunda, genel anestezi veya narkotik kullaniminda ise
supranikleer inhibitér uyarilar azalarak pupilla ¢api daralir(61).

Pupilla capinin fizyolojik kosullarda esas belirleyicisi dis ortamda bulunan isik
miktaridir. Bu baglamda dis ortamda bulunan isik miktarina yanit olarak ortaya gikan
pupilla boyutlari da degismektedir. Isik miktarinin fazla oldugu durumlarda pupilla
daralirken 1sik miktarinin az oldugu durumlarda pupilla boyutlari artmaktadir. Bu 151k
seviyesinin tespitinde gorev alan insan retinasinda U¢ degisik kon fotoreseptori ve
bir rod fotoreseptorii bulunmaktadir. Fotopik (aydinlik) gérme esas olarak kon
fotoreseptorlerinin uyarildigi, mesopik (alacakaranlik) gérme hem kon hem rod
fotoreseptorlerinin uyarildigl, skotopik (karanhk) goérme ise agirhkh olarak rod
fotoreseptorlerinin uyarildigi gérme algisini temsil etmektedir(61).Fakat bu g
gorme seklinde de her iki reseptor gorev almaktadir. Fotopik gérme ylksek isik
seviyelerinde meydana gelirken bu durumda agirlikh olarak koni fotoreseptérler
uyarilir, 151k hassasiyeti distk, gorme keskinligi yliksek ve renk gorme kalitesi de
ylksektir. Skotopik gérme ise ¢ok dislk 1sik seviyelerinde meydana gelirken bu
durumda da agirlikh olarak rod fotoreseptorleri gorev alir, yiiksek 1sik hassasiyeti
mevcut, gorme keskinligi kalitesi diisiik ve renk gérme yoktur. Bu ylzden skotopik
gormeden daha cok periferik retina sorumludur. Giinimiz sartlarinda 6zellikle
kentsel ortamlarda mevcut olan aydinlatmalardan 6tiria saf skotopik gérme ¢ok
mimkin degildir. Mehtaph bir gece bile skotopik gbérmenin olusmasini
engelleyebilir. Mezopik gérme ise bu iki durum arasinda bulunan aydinlatma
kosullarinda ortaya cikarken burada kon ve rod fotoreseptorlerinin birlikte uyarimi
s6z konusudur. Glinlik yasamda bu ¢ durumu da gormek mimkindir. Farkl
derecelendirmeler olmakla birlikte genellikle 0.05 Ix altinda ortamlar skotopik, 0.05
ile 50 Ix arasi mezopik ve 50 Ix lzeri ortamlar fotopik olarak kabul géormistir(62).

Parlak 1si8a adapte olmus gozlerde fotopik duyarliligin en yiiksek oldugu dalgaboyu
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yaklasik olarak 555 nm olup spektrumun yesil-sari bolgesinde yerlesmistir. Karanhk
ortamlara adapte olmus bir goz igin ise skotopik duyarlligin en yiiksek oldugu dalga
boyu 506 nm olup spektrumun mavi-yesil béliiminde bulunmaktadir(63).

Sabit bir aydinlatma altinda pupil dilatasyonunda ki farkliliklar ise cesitli
bilissel fonksiyonlar ile iliskilendirilmistir. Yillardir yapilan psikofizyolojik ¢alismalara
ragmen pupilla boyutlari ile ilgili degiskenler kantitatif olarak ortaya konmus
degildir. Bu konu ile ilgili literatirde pupil dilatasyonu ve kasilmasi ile ilgili kantitatif
degerlendirmeler ortaya konmustur(64). Bu calismalar 1siginda lokus cereleus-
norepinefrin sisteminin pupilla boyutu tzerinde dnemli bir etken oldugu dolayisiyla
bilissel fonksiyonlardaki degisikliklerin bu mekanizma ile pupilla boyutunu
etkileyebilecegi gosterilmistir.  Pupilla  boyutlarinin 15tk miktari  disindaki
degiskenlerden de etkilendigi konusunda Barbur’un vyaptig ¢alismada renk
degisiminin, 1stk miktari sabit kalsa bile mekansal degisimin ve bazi bedensel
faliyetlerin de etkili olabilecegi 6ne sirilmustlir(65). Fakat bu degiskenlerinde yine
1sik refleksinde oldugu gibi pupilla daralmasindan parasempatik efferent sistem
(Edinger—Westphal nukleusu) Uzerinden subkortikal olarak yonetildigi ve isik
refleksinden daha uzun sirede ortaya ciktigi gosterilmistir(66). Bunun tersi olarak
da pupiller genisleme agirlik kaldirma, mental efor ve hafizanin zorlanmasi gibi

durumlarda ortaya cikar(67).

Pupil boyutunun diger bir belirleyicisi olarak bilinen emosyonel durum
otonom sinir sistemi Uzerinden etki eder. Bu etkiyi beyin sapinda bulunan
parasempatik sistemin bir parcasi olan Edinger-Westphal cekirdekleri Gzerinden
gerceklestirdigi bilinmektedir(68).

Yaslanmayla beraber hem fotopik kontrast duyarliik hem de skotopik
kontrast duyarlilk azalmaktadir. Bu azalmayr yaslanmayla ortaya ¢ikan lens

sklerozunun arttirdigi 6ne strilmistir(69,70).
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FOTOPIK ViZYON
* Glnesli giinlerde veya parlak

15ikta goralir.

* Keskinlik ve renk algilama en
(st seviyededir.

* Santral gérmenin aktif
kullarmini gerektirir.

* Rod ve konlarin beraber

kullarmini gerektirir.

MEZOPIK VizYyoN

* Zayif 1sikta veya giin batiminda
goralr.

* Keskinlik ve renk algilama orta
diizeydedir.

* En sik gece aydinlatilmig
ortamlarda gérilir.

* Rod ve konlann beraber
kullamimini gerektirir.

SKOTOPIK ViZYON

* Geceleri veya los 151kta
garilir.

* Gorme keskinligi ve renk
algilama disiik seviyededir.

* Periferik gérmenin daha aktif
kullanimi s6z konusudur.

* Agirhikh olarak rodlann
kullanimi s6z konusudur.

Sekil 4: Fotopik, Mezopik ve Skotopik Vizyonlarin Ozellikleri

Pupilla ana fonksiyonlari asagidaki gibi siralanabilir:

1- Retina aydinlatmasinin kontrolii: Aydinlatma degisikliklerinde
pupilla boyutu degiserek retinaya diisen 151k miktari sabit tutulur.

2- Optik aberasyonlarin azaltilmasi: Pupilla capinin daralmasi ile

kromatik ve sferik aberasyonlar azaltilir.
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3- Fokus derinliginin artirilmasi: Pupilla g¢api daralarak fokus

derinliginde artis saglanir(57).

iris Yapisi

iris, 6n ve arka tabakadan olusmaktadir. On tabaka, bag doku stromasini
(htcreler, kan damarlari, iris sfinkter ve dilatator kaslarina gelen sinirler).
icermektedir. Arka tabaka sfinkter kasini ki bu kas pupilla sinirinda, dairesel olarak
20 segment halinde ve her bir segment ayri ayri olarak kisa siliyer sinir dal ile
innerve olur, iris midperiferinde bulunan ve radial yapida olan dilatatér kas ve
pigment epitelinden olusur.

PUPILLA DILATATOR
KASI (RADIAL)

\\\

(e

DILATE PUPILLA PUPILLA SFINKTER MiYOTiK PUPILLA
KASI (DAIRESEL)

Sekil 5: iris dilatator ve sfinkter kaslar

iris stromasi , uzun dalga boyundaki 15181 emerek kisa dalga boyundaki i1sigin
(mavi 151k) pigment epitelinden ge¢mesini ve buradan geri yansiyarak iris renginin
mavi olarak gériinmesini saglar. On stromal tabakada pigmentasyon gelismezse iris
yasam boyu mavi kalir. Ancak stromada melanozomlar artarsa mavi renk giderek
degisiklik gosterir. Yasamin ilk bir yilinda iris melanositlerinde pigment
akiimilasyonu olur ve sempatik innervasyona baghdir. Sempatik uyarinin ilk bir yil
icinde bozulmasi (Horner Sendromu gibi) iris heterokromisine neden
olabilmektedir(57).

Pupilla boyutunu ayarlayan, blylytp kicllmesini saglayan, irisin intrinsik
kaslari, sfinkter ve dilatatér kaslaridir. iris sfinkter kasi mezensefalonda yer alan
Edinger-Westphal nlkleusu tarafindan, iris dilatator kasi ise posterior

hipotalamustan baslayan sempatik lifler tarafindan kontrol edilir.
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Konstriiksiyon (Parasempatik)

SILIYER EDINGER-
GANGLIYON WIESHRAL
NUKLEUSU

X | ) @

SUPERIOR SPINAL
SERVIKAL KORD
GANGLIYON

Dilatasyon (Sempatik)

Sekil 6: iris kaslarinin sempatik ve parasempatik innervasyon baglantilari

2.2.1 Pupilla Isik Refleksi

Pupilla 1sik ve yakin refleksi hem santral, hem de periferik sinir sisteminin
blatinltgline baghdir. Pupilla muayenesi ortam aydinlatmasi, fiksasyon mesafesi ve
duygu durumdan etkileneceginden cevresel faktorlerin kontroli 6nemlidir. Ortamda
fazla 1sik varhginda pupilla daralirken ortam aydinlatmasi azaldiginda parasempatik
etki azalarak pupilla genisleyecektir. Bu nedenle isik refleksi, los ve sakin bir
ortamda degerlendirilmelidir. Normal kisilerde hem direkt, hem de indirekt yanitlar
simetrik olmalidir. Ayrica yakin cevabina bagli miyozisin etkisini azaltmak amaci ile
1sik refleksi, uzak bir hedefe bakarken 6l¢tlmelidir. Pupilla 1sik refleksi 3 bélimden

olusmaktadir;
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B
Pupilla = 6 Okiilomotor

Sinir
Optik 1 \_/
Sinir
5 Siliyer
(_/ Gangliyon

Lateral
Genikulat =—»
Cisim
4 Edinger-
——— Westphal
Nikleusu
Pre-tektal 3
Niikleus

Sekil 7:Pupilla Isik Refleksinin Afferent ve Efferent Yolaklari

1-Afferent Boliim: Pupilla isik refleksinin afferent bolimi fotoreseptorler,
bipolar néronlar ve ganglion glicrelerinden baslar. Pupilla 1sik refleksi ve gorsel
algilamay! saglayan fotoreseptorler ayni olup goérsel algilamada degisiklik olusturan
tlm uyaranlar pupillada da degisiklik olusturur. Hem rod, hem de konlar pupilla 151k
refleksine katkida bulunurlar ancak ortam aydinlatmasina gore birbirlerine olan
oranlari degisiklik gosterir. Karanlik adaptasyonunda isik refleksi 6zellikle rodlarla
kontrol edilerek diisiik amplitlidlii pupilla kontraksiyonu olurken aydinlikta isik

refleksi daha ¢ok konlarla kontrol edilir ve daha belirgin pupilla kontraksiyonu olur.
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Fotoreseptorler ve bipolar néronlar her ne kadar pupilla isik refleksi ve gorsel
algilama igin ayni uyarani kullansa da ganglion hicreleri i¢cin durum net degildir.
Fakat optik siniri olusturan ganglion hicrelerinin olusturdugu liflerin yaklasik
%20’sinin pupiller lif oldugu duslnilmektedir. Ganglion hiicreleri, afferent yolda
aksiyon potansiyelinin olustugu ilk néronlardir ve isik refleksi ile ilgili uyaranin
iletiminde 06zellikle melanopsin igerikli retina ganglion hiicreleri sorumludur.
Melanopsin igerikli ganglion hiicreleri 6zellikle 490 nm dalga boyuna duyarli olup
1stk uyaranini hipotalamusta suprakiyazmatik c¢ekirdege ve pretektal cekirdege
iletirler. Bu hiicreler pupilla i1sik cevabinin orta beyin yolagini olusturmakla beraber
hipotalamusun diurnal dengeleyici alanlarina da bilgi tasiyarak sirkadiyen ritimde
onemli yer almaktadirlar. Bu ganglion hicreleri, rod ve konlardan uyari alarak
pupilla 1sik cevabini olusturmakla beraber fotoreseptorlerden uyari almadan da
direkt olarak isiga duyarlidirlar. Bu nedenle tamamen fotoreseptor kaybi olan
olgularda parlak mavi isikta pupilla reaksiyonu olusur ve sirkadiyen ritim korunurken
optik sinir hasarinda sirkadiyen ritim bozulur. Yaklasik 1000 tane pupilla ganglion
hlcresine karsilik 1 milyon goérsel algilama ile ilgili ganglion hiicresi vardir(60).

2-interndronal Béliim: Pupilla 151k refleksini tasiyan ganglion hiicre aksonlari
optik trakt distalinde lateral genikulat cisimden hemen 6&nce ayrilirlar. Gorsel
algilamada oldugu gibi nazal retinadan gelen aksonlar kiyazmada gaprazlasirken
temporal retinadan gelen aksonlar ayni tarafta seyrederler. Buradan brakium
kollikulus sliperior araciligi ile gecerek pretektal alandaki oliver cekirdekteki
noronlarla sinaps yaparlar ki bu néronlar internéronlardir. Buradan uyari, posterior
komissir araciligi ile her iki Edinger-Westphal cekirdegine gelir.

3-Efferent Bolim: Edinger-Westphal cekirdeginden c¢ikan preganglionik
parasempatik aksonlar okilomotor sinirin 6nce Ust ylizeyinde, takiben medialinde
ylzeyel olarak devam ederler. Kavernoz sinlisli gecip okilomotor sinirin inferior dali
icerisinde ilerleyerek inferor oblik kasa giden lifler araciligiyla orbital apekse gelerek
silier ganglionda sinaps yaparlar. Buradan postganglionik parasempatik pupiller
aksonlarla kisa silier sinirler araciligiyla globa girerek iris sfinkter kasini segmental
olarak 20 saat kadranlik segment halinde innerve ederler ki bu son sinir bu yolaktaki

4. sinirdir(57).
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2.2.2 Yakin refleksi

Fiksasyon uzak bir cisimden yakin bir cisime kaydirildiginda konverjans,
akomodasyon ve bilateral pupillalarda konstriiksiyon meydana gelir. Yakin refleksi
kisi akomodatif bir hedefe (yakin kartlari, kiigik resimler). baktirilarak
degerlendirilmeli ve 1sik cevabini asgariye disliirmek amaci ile los aydinlatmada
yapiimalidir. Yakin cevabi akomodatif hedef ile olusturulamazsa ‘g6z kapagi
kapanma refleksi’ denenebilir. Kisi gozlerini sikica kapatirken hekim, hastanin bir
gozlinli agmaya ¢alisirsa kuvvetli bir yakin cevabi olusur.

Yakin refleksinde 1sik uyarani bipolar néronlar, ganglion hicreleri ve
aksonlari tarafindan rostral beyin sapindaki noronlari aktive ederek ipsilateral
Edinger-Westphal ¢ekirdegine ulasir. Edinger-Westphal ¢ekirdeginden itibaren olan
efferent yol ise pupilla 1sik refleksinin efferent yolu ile aynidir. Postganglionik

akomodatif lifler silier cisimde sonlanir(57,61).

2.2.3 Pupilla Dilatasyonu

Pupilla dilatasyonu igin iris sfinkteri gevserken iris dilatator kasi kasilmalidir.
iris sfinkter kasinin gevsemesi, beyin sapindaki retikiiler aktivasyon formasyonundan
baslayarak Edinger-Westphal g¢ekirdegine gelen supraniikleer inhibitdr uyarilar ile
kontrol edilir. Bu noral inhibitor yolak, periakuaduktal gri alandan gecer, Edinger-
Westphal cekirdegi seviyesinde sinaps bodlgesinde a-2 adrenerjik  reseptor
aktivasyonuna neden olarak pupillanin efferent néronlarini innerve eder. Boylece
parasempatik ¢ikis baskilanmis olur ve iris sfinkterinde gevsemeye bagl hafif pupilla
dilatasyonu goérilir. Uykuda, genel anestezi altinda ve narkotik ajan kullaniminda bu
supranikleer inhibitor yolak inaktive oldugu igcin miyozis gorulir. Uyanikken ise
supranikleer inhibitor yolak aktif olup pupilla tekrar genisler. Bu noktada i1sik uyaran
verildiginde Edinger-Westphal cekirdegine gelen noéronal uyarilar supraniikleer
inhibitor etkiden daha baskin hale gecerek pupilla kigulir. Isik uyarana son
verildiginde ise retinanin i1si8a adaptasyonu sonucu suprantkleer inhibisyon tekrar

baskin hale gelerek pupilla dilatasyonu olur.
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Pupilla dilatasyonu igin iris dilatator kasini uyaran periferik sempatik sisteme
de gelen uyarilar artar. iris dilatatér kasinin uyarilmasi ise refleks dilatasyonun hizini
ve azami pupilla ¢apini belirler. Okilosempatik yolakta 1.sira néron, ipsilateral
hipotalamustan baslayip orta beyin, pons ve medullayi gegerek spinal korda, C8-T1
seviyesinde Budge’nin siliyospinal merkezine gelir. ikinci sira néron (pregangliyonik).
siliyospinal merkezden baslayarak pulmoner apeksi gecer ve karotis arter kilifi
boyunca yukari cikarak superior servikal ganglionda sonlanir. Superior servikal
gangliondan 3. sira noéron (postgangliyonik) baslar ve internal karotid arter ile
beraber kaverntz siniise gider. Kavernoz sinis icinde bu lifler internal karotid
arterden ayrilarak abdusens siniri ile beraber seyrederler. Takiben trigeminal sinirin
oftalmik dali ile birlesir ve orbitaya nazosilier dal araciligiyla gelirler. Optik sinir ve
lateral rektus ile glob ile orbital apeks arasinda bulunan siliyer gangliona gelir.
Orbitada silier gangliondan sinaps yapmadan gecgerler ve nazosilier sinirin uzun silier
dallari ile g6z 6n segmentine gelerek iris dilatator kasini innerve ederler. Sempatik
dallarin bir kismi ise oftalmik arterin dallari ile birlikte lakrimal bez, Mdiller kasi ve
orbital damarlara giderler. Yizin terlemesini kontrol eden sempatik lifler ise
eksternal karotid arter ile birlikte seyrederler.

irisin  otonomik sinir sistemi innervasyonuna ek olarak duygusal
innervasyonu trigeminal sinirin oftalmik dali ile saglanmaktadir. Bu duygusal lifler de
pupillanin ¢apinin artmasinda veya azalmasinda etkili olabilmektedir. Go6zin
mekanik ve kimyasal irritasyonu sonucu siddetli miyozis oldugu bilinmektedir ve

burada etkili temel ajan kolesistokinindir(57,61).

2.2.4 ANORMAL PUPILLER REAKSIYONLAR

2.2.4.1 Rolatif Afferent Pupilla Defekti

Normal olgularda isik refleksi iki géz arasinda esittir. Rolatif afferent pupilla
defektinde (RAPD) ise bir gozde digerine gore 1sik refleksi daha zayiftir. Bu durumu
degerlendirmek icin en c¢ok alternan isik testi ‘sallanan fener testi’ kullanilir.
Asimetrik retina, optik sinir, optik kiyazma, optik trakt ve orta beyin lezyonlarinda
RAPD giivenilir ve objektif bir muayene bulgusudur. Isik refleksi, los aydinlatmada

uzak bir hedefe bakarken degerlendirilmelidir. Isik 3-5 saniye sire ile bir goze

39



tutulup takiben hizlica ilk goze gecirilerek yine 3-5 saniye tutulur, tekrar hizlica ilk
goze gegcirilir. Isik tutuldugunda RAPD yoksa pupillalar bilateral daralmalidir. Rélatif
afferent pupilla defekti varliginda ise i1sik saglam olan goéze tutuldugunda her iki
gdzde normal daralma izlenir. Isik, bozukluk olan tarafa tutuldugunda pupillalarda
rolatif olarak zayif hareket veya hafif genisleme gozlenir. Gérmeyen bir gdzde
pupilla 151k refleksinin parlak isikta bile alinamamasi ve o goze isik tutuldugunda
dilate olmasi durumuna amorotik pupilla (Marcus Gunn pupillasi) denilmektedir. Bu
degerlendirme yontemi subjektif olup yasa bagh pupilla boyutu ve hareketlerindeki
degisiklikler 6nemlidir. Normal pupilla ¢api, yasla beraber degisiklik gostermekte ve
puberteden itibaren yilda 0.04 mm daralmaktadir. Kigik pupillalarda ve pupilla
kontraksiyonu zayif ise RAPD vyanlshkla oldugundan daha az olarak
degerlendirilebilir. Rolatif afferent pupilla defekti diger gdze kiyasla yapildigindan
tek tarafli veya asimetrik cift tarafli bozukluklarda yardimci iken simetrik afferent
iletim bozukluklarinda RAPD saptanmaz. ilk muayenede bir gézde RAPD
saptanmisken kontrolde olmamasi, bu gozde iyilesmeyi veya iyi olan gdzde olusan
hasari gosterir(61).

Rolatif afferent pupilla defektinin  notral dansite filtreleri ile
degerlendirilmesi daha uygundur. Notral dansite filtreleri, 6nline konulduklari
gozden gelen pupillomotor uyarilari azaltmaktadirlar. Bu nedenle daha iyi olan
gozlin oniine konularak ve isik refleksi her iki gozde esit olana kadar 0.3 log lnite
araliklarla artirilarak afferent pupilla defektinin miktari objektif olarak belirlenebilir.
Boylece hasarin miktarinin pupilla muayenesi ile orantii olup olmadig
degerlendirilebilir. Retina ven tikanikliginda izlenen RAPD, iskemi ve gérme alani
hasar miktari ile iliskilidir. Retinal arter tikanikhgi veya retina dekolmaninda da
etkilenen retina alani ile orantili olarak RAPD goriilebilir. Kiyazmal basilarda gérme
alani hasarindaki asimetriye bagh olarak RAPD ortaya cikabilir. Optik trakt
lezyonlarinda ise kontralateral tarafta RAPD olur (sag optik trakt lezyonunda sol
homonim hemianopsi ve sol RAPD gibi).

Pupilla muayenesinde bilgisayarl pupillometri veya pupilla perimetrisinden

de yararlanilabilir.
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2.2.4.2 Isik-Yakin Disosiasyonu

Isik-yakin disosiasyonu, 1sik refleksinin bozuldugu, yakin refleksinin ise
kismen korundugu duruma verilen isimdir. Santral sinir sisteminde yakin refleksine
ait lifler 151k refleksine ait liflerden daha ventralde yerlesmesi sebebi ile yakin
refleksi korunurken isik refleksi alinamaz. Isik-yakin disosiasyonu, pupillanin
fonksiyonunda etkili olan hem afferent, hem de efferent sisteme ait bir probleme ait
olabilir. Bilateral 6n gérme yollari (retina, optik sinir, optik kiyazma). hasarinda her
iki goze afferent 151k uyaran eksikligine bagli, Argyll Robertson pupillasinda, kronik
tonik pupillada iris sfinkterinin akomodatif néronlarla aberan reinnervasyonuna
bagli olarak ve okiilomotor sinirin aberan rejenerasyonunda gorilebilir.

Aberan okiilomotor sinir rejenerasyonu (okiilomotor sinkinezis), iris
sfinkterinin akomodatif ndéronlarla veya medial rektus kasina gelen liflerle
reinnervasyonu olup 6zellikle travma veya basi ile iliskili okiilomotor sinir felglerinde
gorilmektedir ve goz hareketleri ile beraber miyozis olur. Bu durum, kiglik damar
hastaliklarinda goriilmez.

Argyll Robertson pupillasi, 6zellikle norosifiliz olgularinda efferent
sistemdeki bozukluk sonucu gelisir. Hasar Edinger-Westphal ¢ekirdeginin dorsalinde
olup pupilla 1sik refleksi ile ilgili pretektal lifler etkilenirken yakin refleksine ait lifler
korunur. Supranikleer inhibitor lifler de etkilendiginden miyozis gorilir. Eslik eden
Uveite bagl olarak pupillada diizensizlik olabilir, ancak bu durum tamamen irisin
yapisal bozukluguna baghdir. iris atrofisi de goriilebilir. Argyll Robertson pupillasi
ayrica diabetes mellitus, kronik alkol tlketimi, ensefalit, multipl skleroz, orta
beyinde yerlesen tiimorler, sarkoidoz veya norobrusellozda da gorilebilir.

izole olarak yakin refleksinin bozuldugu bir durum heniiz belirtilmemistir
ancak botilismus ve difteride akomodasyon ve yakin refleksi, isik refleksinden daha

zayif etkilenebilir(57).

2.2.4.3 Anizokori
Anizokori, iki pupillanin ¢aplarinin esit olmamasi olup daima efferent pupilla
bozuklugunu gésterir. iki gbz arasinda 0.5 mm’den fazla fark var ise dnemlidir, ancak

0.3 mm veya daha az fark olmasi normal olarak degerlendirilebilir. Anizokori,
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otonomik sinir sisteminin bozuklugunun bir gostergesidir, ancak farmakolojik
maruziyete bagli olarak veya iris sfinkter kasina direkt etki sonucu olabilir.
Anizokorinin 1sikta veya karanlikta degisimi, nedenin belirlenmesinde 6nemlidir.
Anizokori aydinlikta artiyorsa genis olan pupilla daralamiyordur, yani parasempatik
bir bozukluk s6z konusudur. Anizokori karanlikta artiyorsa kiiclik olan pupillada
sorun vardir ve genisleyemiyordur, yani oncelikli olarak sempatik sisteme ait bir
bozukluk dustnilmelidir(60).

Aydinlikta Artan Anizokori genis olan pupillada problem s6z konusu
mevcuttur. Oncelikle irisin biyomikroskop muayenesi yapilmaldir. Takiben
pupillanin 1s1ga cevabi degerlendirilmelidir. iris yapisal olarak normal ve hig rezidiel
1stk cevabi yok ise farmakolojik midriyazisten stiphe edilmelidir. Eger bir miktar
rezidiel 1sik cevabi varsa tonik pupilla, okilomotor sinir felci veya tam olmayan
farmakolojik midriyazis olabilir.

iriste travmaya bagl sfinkter kasinda yirtik, Herpes zoster iritisinde atrofik
iris sfinkteri ve transilliminasyon defekti, psodoeksfoliasyon veya pigment
dispersiyonu, akut ac¢i kapanmasi glokomu, ac¢i resesyonu, siderozis ile iliskili
midriyazis olabilir.

Farmakolojik midriyazis, 1stk ve yakin refleksinin alinamadigi ve pupilla
capinin siklikla 8 mm’nin Gzerine ¢iktigl bir durumdur. Atropin benzeri parasempatik
inhibitorlerle veya adrenerjik ajanlarla olur. Atropine bagh midriyaziste fiks dilate
pupilla izlenir ve %1’lik pilokarpine yanit alinamaz. Adrenerjik midriyaziste
konjonktivalarda solukluk ve kapak retraksiyonu eslik edebilir. Atropin veya
skopolamin igerikli bitkilerle temas sonucu, astim tedavisinde maske kayarsa
nebulizator tedavide kullanilan ajan antikolinerjik veya sempatik agonist
icerdiginden tek veya cift tarafli midriyazis olabilecegi akilda tutulmahdir.

Tonik pupilla, siliyer gangliondan koken alan parasempatik liflerin hasarina
bagl olarak gelismektedir.

Oklilomotor sinir, posterior serebral arter ve superior serebellar arter
arasindan gecerek kavernoz sinise girer ve bu boliimde pupillomotor lifler ylizeysel
olarak vyerlesmislerdir. Bu bolgede basi yapan (posterior kommiinikan arter

anevrizmasl veya timor gibi) bir lezyona bagh olarak gelisen okiilomotor sinir
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felcinde siklikla pupiller dilatasyon tek basina erken belirti olabilecegi gibi tabloya
goz hareketlerinde kisitlama ve ptozis eslik edebilir. Ancak pupillanin korundugu
okilomotor sinir felcinde oOncelikli olarak diabetes mellitus gibi kiiciik damar
hastaligl distnilmelidir. Bu nedenle pupillanin etkilendigi akut okilomotor sinir
felcinde okllomotor sinire basi yapan bir anevrizmanin ayirici tanisinin yapilabilmesi
icin mutlaka acil degerlendirme ve hatta kranial anjiyografi gereklidir.

Tonik Pupilla , monookiiler parasempatik innervasyon bozuklugu olup
Ozellikle 20-40 vyaslarindaki bayanlarda gorilmektedir. Cogunlukla nedeni
bilinmemekte olup orbital travma, panretinal fotokoagtlasyon, viral ganglionit, dev
hiicreli arterit, paraneoplastik sendrom veya migren gibi durumlar eslik edebilir.
Klinikte asemptomatik olabilecegi gibi fotofobi ve karanlik adaptasyonunda
bozukluk gibi iridoplejiye ait belirtiler veya yakin okuma bozuklugu ve bas agrisi gibi
silier kas disfonksiyonuna ait sikayetler olabilir. Hasar silier ganglion veya kisa silier
sinirlerdedir. Postganglionik pupiller néronlar iris sfinkter kasini segmental olarak
innerve ettiklerinden silier ganglion lezyonlarinda iris sfinkterinde sektoryel
denervasyon olur. Bu denerve segmentlerde kontraksiyon kaybi izlenir ve dolayisiyla
1stk cevabi da kaybolur.

Tonik pupilla, %80 tek tarafli olup pupillada genisleme ile karakterizedir.
Anizokori aydinlkta artar. Akut donemde pupilla isik refleksi ile beraber yakin cevabi
da azalir. Biomikroskop muayenesinde iris sfinkter kasinda segmental paralizi
gorilir. irisin halen normal innerve olan segmentleri kontrakte olurken bazi
segmentlerinin  kontrakte olmamasi sonucu ‘vermiform’ vyani ‘solucanvari
hareketler’ gorilir. Postganglionik parasempatik akomodatif lifler postganglionik
pupiller liflerden 30 kat fazla oldugundan silier ganglion hasarinda 8-12 hafta i¢inde
iris sfinkter kasinin reinnervasyonuna ozellikle akomodatif liflerden olur(aberan
rejenerasyon). Buna bagl olarak aberan rejenerasyon gelisen iris segmentleri isikta
kontrakte olmazken yakinda akomodatif néronlarin etkisi ile kontrakte olurlar ve
1sik-yakin disosiasyonu olusur.

iris sfinkter segmentleri kolinerjik néronlarla 2-4 ay icerisinde reinnerve
oldugundan zamanla mevcut olan kolinerjik stpersensitivite(normal pupilla %1

pilokarpin ile konstrikte olurken hipersensitivite varliginda %0.1 pilokarpin ile
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konstriksiyon gelisir) azalir. Akomodatif lifler fazla sayida iris sfinkter segmentini
reinnerve ederse iris sfinkter kasi, kronik olarak kontrakte durumda kalabilir. Bu
durumda pupilla karanlikta bile daha kugik olur(60).

Karanlikta Artan Anizokori durumunda miyotik, yani dar olan pupillada
sorun mevcuttur. En énemli nedeni Horner sendromu olup fizyolojik anizokoriden
ayirt edilmesi gereken bir durumdur. Ayrica parasempatik stimilasyon
(antikolinesteraz) veya sempatik inhibisyon (brimonidin tartarat ile preganglionik
a-2 adrenerjik reseptorler aktive olunca miyozis olur) ile de karanlikta anizokori
olabilir. Tonik pupillada zamanla iris sfinkter kasinda aberan rejenerasyon gelisince
etkilenen pupillla miyotik hal alabilir ancak bu durumda anizokori parlak i1sik altinda
tersine doner.

Fizyolojik anizokori, normal toplumun % 20 ‘sinde gorilebilmektedir ve
Edinger-Westphal c¢ekirdegine gelen inhibitor uyarilardaki asimetriye baghdir.
Horner sendromundan farkli olarak dilatasyonda gecikme yoktur ayrica kokain
damlatildiktan sonra anizokori azalir(57,61).

Horner sendromu , monookiiler sempatik sistem innervasyon bozuklugudur.
iris dilatatdr kasinin innervasyon bozukluguna baglh olarak pupilla capi kiicilir,
ancak 1sik refleksi normaldir. Anizokori, genellikle 1 mm’den az olup karanlikta artis
gosterir. Karanlikta dilatasyonda gecikme olur. Normal pupilla karanlikta 12-15
saniyede azami ¢apina ulasirken Horner sendromunda bu siire 25 saniye surebilir.
Karanlikta dilatasyondaki gecikmenin degerlendirilmesi icin karanlikta 5. saniye ve
15. Saniyede pupilla ¢aplari 6lgilir. Eger bu iki 6lcim arasinda 0.4 mm’den fazla
fark varsa karanlikta dilatasyonda gecikme s6z konusudur. Olgularin %90’inda 1-2
mm’lik pitoz veya ters pitoz(alt gbz kapaginin elevasyonu) eslik eder (lst goz
kapaginda Miiller kasi, alt g6z kapaginda ise alt g6z kapagi retraktorleri sempatik
innervasyon aldigindan). Tanida kokain, hidroksiamfetamin ve apraklonidin gibi
farmakolojik ajanlar kullanilmaktadir(71).

Pupilla fonksiyonlarinda bozukluga sebep olan diger bir durum olan glokom,
ilerleyici optik ndropati, retina ganglion hicrelerinin kaybi ve gorsel fonksiyonlarda
kayipla seyreden bir hastaliktir.Glokomatéz gorme alani kaybinin geri donisi

mimkiin olmadigindan bu hastaligin erken tanisi 6nem tasimaktadir. Pupillometri
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simetrik glokom vakalarinda olmasa da asimetrik olgularda tani ve takipte

kullanilabilecek bir tani aracidir(72).

Tutln kullanimi sonrasi hem mezopik hem de fotopik pupil ¢api 6l¢im
degerlerinde dlslis saptanmistir. Bu da tdtin kullaniminin  iris  Gzerinde
parasempatik sistemin sematik sistemden daha fazla etkilendigini gostermektedir.
Fakat bu bilgi kardiyovaskiler sistemin tam tersi bir durum ortaya ciktigini

gostermektedir(73).
2.2.5 Retina Ven Tikanikhgi-Pupilla iliskisi

Yaygin retina hasarinda efferent iletinin siddetindeki azalmaya bagli olarak
direkt 1sik refleks arkinda aksama meydana gelmektedir. Ozellikle RAPD santral
retinal ven tikanikhgi ile, bilhassa tikaniklik iskemik tirde oldugu zaman meydana
gelebilir. iskemik olmayan SRVT’'nin yaklasik % 90’inda RAPD mevcuttur fakat
hicbirinde iskemik SRVT olgularindan daha bariz degildir. Bu durum bize gelisen
retinal hasar arttikca ortaya cikan pupilla fonksiyon bozuklugunun da arttigini

gostermektedir (60).

Retina ven tikanikligi tespit edilen hastalarin bircogunun hastaneye basvuru
sebebi gérme azligidir. Bu baglamda fizyolojik olarak pupilla isik refleksinde gorevli
olan fotoreseptorler ve gorsel algilamayi saglayan fotoreseptorler ayni olup gorsel
algilamada degisiklik olusturan tim uyaranlar pupillada da bir miktar degisiklik

olusturur.

Pupillanin 1s18a cevabindaki azalma oransal olarak ganglion hiicre
harabiyetini gosterir ve RAPD buylkligli santral gorme alani kaybi ile paraleldir.
Retina ven tikanikliklarinda o6zellikle noérosensoryel retinada hasar meydana
gelmektedir. Ganglion hiicre tabakasi da bu hasardan etkilenmektedir. Rolatif
afferent pupilla defekti ile gorme keskinligi arasinda sabit bir iliski bulunmamaktadir.
Cunkl gorme keskinliginden sorumlu ganglion hiicrelerinin disinda sadece pupilla
1sik reaksiyonlardan sorumlu ganglion hiicreleri de mevcuttur. Ancak yaygin retinal
hasar sonucunda pupilla isik reaksiyonlarinda bariz patolojiler ortaya cikmaktadir.

Bu durum SRVT ve agir diyabetik retinopati de ortaya konmustur (71).
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2.3 SiRIUS TOPOGRAFi

Sirius yeni bir topografi cihazidir (CSO, italya) Cihaz monokromatik 360
derece rotasyon yapan Scheimpflug kamera ve 22 halkali Placido diski kombine
eder, kornea ve 6n kamaradan 25 radyal kesit alir. Tek bir kesitte kornea 6n ve arka
ylzeyinin tanjansiyel ve aksiyel kurvatir bilgisini saglar, korneanin global refraktif
glcind verir, cogu gobz ici yapilarin biometrik olglimlerini verir, tim korneanin
pakimetri ve wavefront analizini saglar. Cihaz kornea 6n ylizey Olgim verilerini
Placido gorintileri ve Scheimpflug gorintileri uygun sekilde birlestirerek verirken,

diger i¢ yapilarin 6lgiimlerinin tamamini Scheimpflug goérintileme ile saglar.

Pupiography: Dynamic « p Time = 0 ms

Sekil 8: Pupillografi cekim goriintisi
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3. GEREC VE YONTEM

Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklari Anabilim Dali Saghk
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Goz Hastaliklari Poliklinigi’'ne Ocak 2015- Eylil
2015 tarihleri arasinda son 6 ayda gérme azalmasi sikayeti ile basvurup retinal ven
dal tikanikligi tespit edilen hastalar dahil edildi. Bu hastalarin daha 6nce herhangi bir
tedavi almamis olmasina dikkat edildi. Hastalarin RVDT gegiren gozleri c¢alisma
grubunu, diger gozleri kontrol grubunu olusturdu. Bu hastalarin tanilari direkt
fundus muayenesi, OKT ve fundus floresein anjiografi ile konuldu. Hastalar ven
tikanikhgina yol agabilecek sistemik ve okiiler hastaliklar yoniinden sorgulandi.

Calismaya dabhil edilme kriterleri;

e Son 6 ay icerisinde gorme azalmasi sikayeti ile basvurup RVDT tespit
edilen hastalar,

e Daha once gozici enjeksiyon veya lazer fotokoagiilasyon tedavisi
almamis hastalar,

e Anizometropi tespit edilmeyen hastalar,

e Glokom, Uveit, retina ve makula problemi gibi vizyonda azalmaya
sebep olabilecek patolojiye sahip olmayan hastalar,

o Asimetrik ileri katarakt tespit edilmeyen hastalar

e  Sirekli olarak oftalmik ilag kullanmayan hastalar,

e Daha Once gtz cerrahisi veya travma gecirmemis hastalar,

e Diabetes mellitus, multiple skleroz, Guillain-Barre sendromu gibi
noropati yapabilecek hastaliklari olmayaan hastalar,

e Tek gozll olmayan hastalar olarak belirlendi.

Hastalara basvuru aninda ve sonrasinda Snellen eseli kullanilarak en iyi
dizeltilmis gorme keskinligi ve biomikroskopi ile 6n segment muayeneleri yapilarak
bulgulari degerlendirildi. Goldmann applanasyon tonometresi ile goz ici basinglari
Olclildii. 78 D ve 90 D lens ile detayh fundus muayeneleri yapildi. Yizde onluk
sodyum floresein ile FFA c¢ekilerek tani kesinlestirildi ve iskemi derecesi
degerlendirildi. OKT ile santral makula kalinliklari belirlendikten sonra pupilla

dilatasyonu 6ncesinde karanlik bir odada en az 15 dakika bekletildikten sonra
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oncelikle skotopik, sonrasinda mezopik ve daha sonra fotopik pupil ¢ap olglimleri
scheimpflug kamera ve placido disk tekniginin kombinasyonunu ile 6n segment
analizi yapan Sirius cihazi (CSO; Sirius, Floransa, Italya) ile yapildi. Daha sonra 15
dakika ara ile iki kez olmak lizere %0.5 tropikamid ve %2.5 fenilefrin hidroklorir
damlatilip 45 dk beklendikten sonra hastalarin yine her iki gdziinlin midriyatik pupil
¢aplari Sirius cihazi ile 6lguldu.

Bu cihazda ;

e Skotopik: Gorunir isik kaynagi sadece LED kaynagidir(0.4 liiks).

e Mezopik : Yaklasik ortama 4 liks 1sik yogunlugu getirmek igin aydinlatiimis
disktir.

e Fotopik: Yaklasik ortama 40 likse 151k yogunlugu getirerek aydinlatiimis disk
tir.

Cihazda skotopik, mezopik ve fotopik aydinlatma segenekleri segildiginde
otomatik olarak 6l¢im yapilabilmektedir.

Hastalara retina ven dal tikanikligl olasi seyri ile ilgili bilgi verildikten sonra
hastalar tedavi konusunda aydinlatildi. islemin gerceklestirilmesi icin onamlari
alindi. Hastalarin demografik verileri kaydedildi. Her iki gozlerinin basvuru aninda
gdrme keskinligi, gbz ici basinci (GiB) degerleri ve pupillografileri incelendi.

Hastalarin RVDT gegiren gozlerinde ve kontrol grubu olarak alinan diger
gozlerinde vyapilan Olglimlerden elde edilen bilgiler karsilastirildi ve istatistiki

analizleri yapildi.

3.1 istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler SPSS 22.0 programi kullanilarak yapildi (SPSS Inc. ,
Chicago, IL). Degiskenlerin dagilimi Kolmogorov smirnov ,varyans esitligi ise levene
testi ile test edildi. Verilerin normal dagilim gostermesi sebebiyle tim analizler
parametrik testlerle yapildi. Sirekli degiskenler ortalama (+) standart sapma,
kategorik degiskenler ise vyizde olarak ifade edildi. Grup ortalamalarinin
kiyaslanmasinda sayisal degiskenler icin bagimsiz grup T testi kullanildi. Tim

karsilastirmalarda p<0.05 dizeyi anlaml olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 30 hastanin 60 g6zl dahil edildi. Hastalarin RVDT gegiren

30 gozi ¢alisma grubunu, RVDT gegirmemis diger 30 gbdziu kontrol grubunu

olusturdu.

Hastalar 15 kadin ve 15 erkekten olusmaktaydi(Tablo 1).

Hastalar 35-83 yaslari arasindaydi, ortalama yasi 59,06£12,09 yil median yas

ise 60.5 yil olarak tespit edildi (Tablo 2).

Cinsiyet Hasta ve Kontrol p
Grubu
Sayi %
Erkek 15 50
0.602
Kadin 15 50
Toplam 30 100

Tablo 1 : Hastalarin cinsiyet dagilimi

Yas Hasta ve Kontrol Grubu
(yn)

En Kiicuk 35

En Biyiik 83

Ortalama £ SD 59,06+12,09

Ortanca (Median) 60.5

SD: Standart Deviasyon

Tablo 2: Hastalarin yas dagilimi
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Galismamizda 14 hastada daha 6nceden bilinen sistemik hipertansiyon tanisi
mevcuttu. Hastalarin yapilan tetkik ve arastirmalari sonucunda 3 hastada
hiperlipidemi, 1 hastada hiperkolesterolemi ve 3 hastada koroner arter hastaligi

tespit edildi (Tablo 3)

Sistemik Hastalik Hasta ve Kontrol Grubu
Sayi %
Sistemik Arteriyel
14 47
Hipertansiyon
Hiperlipidemi
3 10
Hiperkolesterolemi
1 3.33
Koroner Arter Hastalig
3 10

Tablo 3: Ek hastalik tablosu

Calismaya dahil edilen RVDT olan gozlerin 17’si (%56,67) sag goz, 13’0
(%43.33) sol goz(Grafik 1) idi. Yine bu hastalarin ven tikaniklik bolgeleri de 17’si
(%56,67) Ust temporal ven bolgesinde, 13’G (%43.33) alt temporal ven dal
bolgesindeydi(Grafik 2). Bu veriler lzerinde yapilan istatistiklerde anlamh fark
saptanmamistir (Tablo 4). Retina ven dal tikanikhginin tim hastalarda 1.

bifurkasyonda olustugu gozlendi.
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M Sag

M Sol
Grafik 1: RVDT saptanan gozlerin sag/sol dagilim grafigi
Hasta Grubu
p
Sayi %
Sag Goz 17 56,67
VDT Gegiren - 0.603
Taraf Sol Géz 13 43,33
Ust Temporal 17 56,67
Kadran
VDT kadrani ” 0.603
Ust Temporal 13 43,33
Kadran
Toplam G6z Sayisi 30 100

Tablo 4: Retina ven dal tikanikhgi tespit edilen gozlerin demografik 6zellikleri
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Taraf

M Ust temporal
bolge

M Alt temporal
bolge

Grafik 2: RVDT olan gozlerin alt temporal/iist temporal bolge dagilim grafigi

Kontrol grubundaki gézlerin gorme keskinlikleri Snellen eseline gére 1.0 ile
0.1 arasinda, ortalama 0,85%0,27 iken calisma grubunda 1.0 ile 0.05 arasinda,
ortalama goérme keskinligi 0,43+0,31 seklinde bulundu(p=0) (Grafik 3). Kontrol
grubunda az gorme nedeni olarak katarakt tespit edildi. Kontrol grubundaki
gozlerde gorme keskinliginin 20/40"1n Gizerinde olma orani % 84.3 iken RVDT gegiren
gozlerde bu oran %50 seklinde tespit edildi (Tablo 5). Hasta verileri (izerinde yapilan
istatistiksel analizleri sonucunda iki grup arasinda gorme keskinlikleri agisindan
istatistiksel anlamh fark ortaya cikti (Tablo 6) Bu 30 hastanin 28’inde (%93) fundus
muayenesi ve OKT ile makiila 6demi tespit edildi ve buna yonelik tedavilerine

baslandi.
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Gorme Keskinligi Calisma Grubu Kontrol Grubu

(Snellen) Goz Sayisi % GOz Sayisi %

2/10 > 8 26,6 |1 3,3

2/10-3/10 4 13,3 (1 3,3

4/10-5/10 3 10 3 10

6/10-7/10 7 23,3 |3 10

8/10-10/10 8 26,6 22 74,3

Tablo 5: Gorme keskinliklerine gore hasta sayilari ve oranlari

Gorme Keskinligi Calisma Grubu Kontrol Grubu | p
(Snellen) (Snellen)

En kiigUk-En buyik 0.05-1.0 0,1-1,0

Ortalama*SD 0,4310,31 0,85+0,27 0.00

Median (%25-75) 0.4 (0.1-0.7) 1.0 (0.7-1.0) 0.00

SD: Standart deviasyon

Tablo 6: Gorme keskinligi verileri

53



1,00

0,80

0,60
Gérme —_—

Keskinligi

0,407

0,207

I 1
Kontral Hasta
Gruplar

Grafik 3 :Kontrol ve hasta gruplarinda yapilan gérme keskinlikleri verileri

Hasta verileri Gzerinde yapilan istatistiksel analizleri sonucunda iki grup
arasinda skotopik pupil caplari kontrol grubunda 6,87 mm ile 2.55 mm arasinda
ortalama 4,47+0,98 mm, RVDT olan grupta ise 6,89 mm ile 3,09 mm arasinda
ortalama 4,87+0,98 mm seklinde bulundu ve iki grup arasinda istatistiksel anlaml
fark saptanmadi (p>0.05).

Yine bu iki grup arasinda yaplan mezopik pupil cap oOl¢limlerinin kontrol ve
hasta grupta sirasiyla 5,73 mm ile 2,29 mm arasinda ortalama 3,76+0,90 mm ve 5,89
mm ile 2,41 mm arasinda ortalama 4,08+0,88 mm seklinde oldugu ve bu pupil ¢cap
Olcimiinde de istatistiksel fark olmadig1 gorilda (p>0.05).

Hasta verileri Gzerinde yapilan diger bir degisken olan fotopik pupil ¢ap
Olclimleri ile yapilan istatistiksel analizler sonucunda ise kontrol grubunda dlgilen
pupil capi 4,49 mm ile 1,75 mm arasinda ortalama 3,06£0,40 mm iken, RVDT
saptanan gozlerde oOlgllen pupil ¢apt 4,96 mm ile 2,03 mm arasinda ortalama

3,27+0,72 mm olarak olglldi. Bu iki grup arasindaki fotopik pupil cap ol¢climleri
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arasinda yapilan analiz sonucunda ortaya c¢ikan fark istatistiksel olarak anlamli

degildi(p>0.05).

Bir diger parametre olarak hastalarin yine her iki géziinden de midriyatik

pupil ¢aplari Sirius cihazi ile Olglldi. Yapilan bu 6lgcimlerde kontrol grubunda pupil

¢ap! 9,20 mm ile 6,10 mm arasinda ortalama 7,87+0,72 mm iken hasta grupta pupil

¢ap! 8,99 mm ile 5,90 mm arasinda ortalama 7,76+0,68 mm seklinde 6l¢tldi. Bu iki

grup arasinda yapilan analiz sonucunda istatistiksel olarak anlamh fark saptanmadi

(p>0.05). Tim bu istatistiksel veriler TABLO 7’de toplu olarak da verildi.

Pupilla Calisma Grubu Kontrol Grubu p
Capi En biiyiik— En kiigiik | Ortalama+SD | En biiyiik— En kiigiik | Ortalamat

(mm) (mm) (mm) SD (mm)
Fotopik 4,96 - 2,03 | 3,27+0,72 4,49 -1,75 | 3,06+0,40 |0,011
Mezopik 5,89-2,41 | 4,08+0,88 5,73-2,29 | 3,76+0,90 (0,161
Skotopik 6,89-3,09 | 4,87+0,98 6,87-2.55 |4,47+0,98 (0,13
Midriatik 8,99-5,90 | 7,76+0,68 9,20-6,10 | 7,87+0,72 (0,549

SD: Standart deviasyon

Tablo 7: Hastalarin Cesitli Aydinlatma Kosullarindaki Pupil Cap Verileri

55




Hastalar yaslarina gore alti gruba ayrilip yine skotopik, mezopik, fotopik ve

midriyatik pupil ¢aplari istatistiksel olarak hesaplandi. Hastalarin yas dagilimi esit

olmadigindan anlamli istatistiksel veri alinamadi. Bu élglimler lzerine yapilan veriler

Tablo 8’de verildi.

Ortalama Pupilla Capi £SD (mm) Sayi
Yas (yil)
Fotopik Mezopik Skotopik Midriatik

40 > 3.25+0.59 4.42%1.15 5.03+1.47 7.96+0.79 3
40-49 3.18+0.54 4.15+0.85 4.76+0.94 7.9110.78 7
50-59 3.0610.62 3.86%1.02 4.57+1.04 8.03+0.51 5
60-69 3.05+0.58 3.89+0.66 4.97+0.80 7.87+0.61 9
70-79 2.92+0.86 3.56%1.05 4.0210.91 7.31+0.71 5
80< 2.53+0.09 3.03+0.04 3.74+0.40 7.1+0.4 1

SD: Standart deviasyon

Tablo 8: Yaslara Gore Pupil Cap Verileri

Hastalarin her iki gézleri gorme keskinligine gore esit araliklarla siniflandirildi.

Daha sonrasinda bu gozlerin skotopik, mezopik, fotopik ve midriyatik pupil ¢aplari

istatistiksel olarak hesaplandi. Bu siniflama sonrasinda da gruplar arasinda esit

dagilim s6z konusu olmadigindan anlaml istatistiksel veri alinamadi. Bu 6l¢limler

Uzerine yapilan veriler Tablo 9'da verildi.

Gorme Ortalama Pupilla Cap1 £SD (mm) Sayi
Keskinligi

(snellen) Fotopik Mezopik | Skotopik Midriatik

2/10 > 3.01+0.72 | 3.77+0.83 | 4.37+0.75 7.42+0.57 | 13
2/10-3/10 |3.01 3.66 4.6 7.13 1
4/10-5/10 |} 3.08+0.95 | 3.95+1.17 | 4.43+1.35 7.69+0.94 | 8
6/10-7/10 13.33+0.71 | 4.20+0.96 | 5.11+1.16 8.01+0.71 ] 10
8/10-10/10 | 2.98+0.41 | 3.88+0.87 | 4.7£0.91 7.99+0.59 | 28

SD: Standart deviasyon

Tablo 9: Gorme Keskiligine Gore Siniflandirilan Gézlerin Pupil Cap Olgiimleri
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Yine hastalarin sikayetlerinin basladigi siireler g6z 6nline alinarak ilk iki ay
icerisinde klinigimize basvuran hastalar birinci grup, 3 ve 4. Aylarda basvuran
hastalar ikinci grup, 5. ve 6. aylarda basvuran hastalar lclincl grup olmak (zere
siniflandirildi. Bu ¢ grubun RVDT gegiren gozlerine yapilan skotopik, mezopik,
fotopik ve midriyatik cap olcimleri istatistiksel olarak hesaplandi. Yapilan
istatistikler sonucunda her dort olgiim iginde istatistiksel anlamli fark saptanmadi

(p>0.05). Bu veriler Tablo 10’da verildi.

RVDT Ortalama Pupilla Cap1 £SD (mm) Sayl
suresi Fotopik Mezopik Skotopik Midriatik

1-2 ay 2.91+0.41 3.62+0.30 | 4.49+0.83 7.75%20.70 5
3-4 ay 3.0910.64 3.97£1.03 | 4.9£1.19 8.00£0.66 9
5-6 ay 3.05+0.68 3.92+0.99 | 4.54+0.99 7.75+0.75 16
p 0.74 0.93 0.73 0.59

SD: Standart deviasyon

Tablo 10: Hastaneye Basvuru Siiresine Gore Pupil Cap Olgiimleri

Son olarak hastalarin retina ven tikanikligi tespit edilen gozleri, ven
tikanikhginin segmentine gére iki gruba ayrildi. Ust temporal ven dal tikanikhg
tespit edilen 17 g6z birinci grup, alt temporal ven dal tikanikhgi tespit edilen 13 g6z
ise ikinci grup olarak belirlendi. Bu iki grup arasinda yapilan istatistiksel analizler
sonucunda skotopik, mezopik, fotopik ve midriyatik pupil ¢aplari arasinda anlamli

fark tespit edilemedi(p>0.05). Bu veriler Tablo 11’de detayl olarak verildi.

Ortalama Pupilla Cap1 £SD (mm)
RVDT vyeri
Fotopik Mezopik Skotopik Midriatik
Ust temporal kadranda | 2.81+0.42 | 3.66+0.84 4.42+0.91 7.87+0.62
Alt temporal kadranda | 2.92+0.41 | 3.87+1.01 4,51+1.18 7.87+0.87
p 0.451 0.554 0.81 0.988

SD: Standart deviasyon

Tablo 11: RVDT Kadranina Gore Siniflandirilmis Pupil Cap Verileri
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5. TARTISMA

Retina damar sistemi hastaliklari igerisinde gorilme sikligi agisindan
diyabetik retinopatiden sonra ikinci sirayi alan RVDT glinimuizde gérme azalmasina
sebep olan 6nemli bir patolojidir(1). Yapilan bir calismada RVT orani 64 yas altinda %
0,93 iken 65 yas Ustlinde % 5,36 olarak bulunmustur (74).

Daha cok ileri yaslarda gorilirken kadin/erkek orani genellikle esittir. Fonk
ve ark. RVT’nin 50 yasin altinda erkeklerde kadinlara oranla 2 kat daha sik goruldigind,
50 yas Uzerinde ise erkek ve kadin oraninin esit oldugunu bildirmislerdir (75). Rath ve
ark. RVT olan grupta erkeklerin oranint % 60, kadinlarin oranini % 40 olarak
bildirmislerdir (76). Bizim ¢alismamizda da hasta yasi 35-83 arasinda olup ortalama
59,06+12,09 ve kadin/erkek orani 1/1 seklinde idi. Kars bolgesi rakimi 1700 metre
oldugu icin popllasyonda hematokrit dizeyleri normalin Ust sinirinda veya
polistemiktir, bu anlamda ven okliizyonlarinin daha erken yasta ortaya ¢iktigini
disliniyoruz. Hansen ve Cahill de yaptiklari ¢alismalarda da yuksek hematokrit
diizeylerinde ve polisitemide RVT sikliginin daha fazla oldugunu bildirmistir(77,78).

Eye Disease Case-Control Study grubunun c¢alismalarinda RVDT gelismesinde
sistemik hipertansiyonun en énemli risk faktorii oldugu ortaya konmustur(2). Bunun
disinda ateroskleroz, DM gibi sistemik hastalikarin yaninda bazi oftalmolojik
hastaliklar da suclanan risk faktorleridir(2). Gabriel C. ve arkadaslari sunduklari
calismada retina ven tikanikhigl etiyolojisinde en 6énemli faktériin hipertansiyon
oldugunu vurgulamislardir. Hipertansiyon disinda 0zellikle vaskiiler trombis
olusumunu kolaylastiran bircok nedenin retinal venlerde de trombise neden
olabilecegini ifade etmislerdir. Bu hastaliklar DM, kardiyovaskiiler hastaliklar,
hiperlipidemi, hiperkolesterolemi, trombofililer ve oral kontraseptifler gibi tromboza
egilimi artiran ilag kullanimi seklinde belirtilmistir(3). Bizim c¢alismamizda da
literatlirdeki calismalari destekleyecek sekilde 14 hastada daha onceden bilinen
sistemik hipertansiyon tanisi mevcuttu. Ayrica hastalarin yapilan tetkik ve
arastirmalari sonucunda 3 hastada hiperlipidemi, 1 hastada hiperkolesterolemi ve 3
hastada koroner arter hastaligi tespit edildi. Hasta profilimiz literatir ile uyumlu idi.

Ven dal tikanikliklarinin hemen hemen hepsi temporal kadranda, bunlarin da

cogunlugunun ise arteriovendz c¢aprazlasmalarin sik gorildigli Ust temporal
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kadranda olustugu ortaya konmustur(79). Hayreh ve ark. alt ve Ust temporal ven
tikanikhklarinin % 91,2 oraninda oldugunu, yalniz Gst temporal ven tikanikhginin % 61,8

yalniz alt temporal ven tikanikhginin % 29,3 oraninda oldugunu ve en az tikanmanin ise
nazal retinada goruldiguni bildirmislerdir (80). Rehak J. Yapmis oldugu derlemede

retina ven dal tikanikligi hastalarinda tikanikhgin %66 ile en sik st temporal
kadranda, %22-43 oraninda ise alt temporal bolgede gorildigunu ifade
etmislerdir.(7). Bizim calismamizda da tikaniklik bolgesi tim hastalarda temporal
kadranda olmakla birlikte 17 hasta ile %56.67 sinde Ust temporal ven dal
bolgesinde 13 hastada ise % 43.33 linde ise alt temporal ven dal bélgesi seklinde idi.
Nazal kadranda olabilecek retina ven dal tikanikliklarinda gérme azalmasi ortaya
¢ikmayacagindan hastalarin hastaneye miiracaat etmemeleri olasidir. Bu nedenle
nazal kadranda retina ven dal tikanikligi geciren hastamiz olmadigini diislintiyoruz.
Retina ven dal tikanikliklarinda gérme azalmasinin nedenleri arasinda makula
6demi, makulanin nonperflizyonu ve neovaskiilarizasyona bagl gelisen vitreus
hemorajileri yer almaktadir. Makula 6édemi retina ven dal tikanikliginin en sik ve
gormeyi azaltan en 6nemli komplikasyonudur(6). Rehak J. Yapmis oldugu derlemede
retina ven dal tikanikhigl hastalarinda retinal neovaskilarizasyon gelisimi ve makula
6deminin % 60 oraninda ortaya ciktigini ifade etmislerdir. Makula 6demi tespit
edilen hastalarin % 14’Gnde bu 6demin kroniklestigini ve bu hastalarin fibal gérme
keskinliklerinin 20/40 seviyesinin altinda kaldigini belirtmislerdir. Final goérme
keskinligini etkileyen diger bir faktoriin de makula iskemisinin hastaliga eslik edip
etmedigi oldugu da bu derlemede belirtmislerdir(7). Bizim hastalarimiz arasinda da
basvuru aninda en fazla tespit edilen komplikasyon 30 hastanin 28’inde (%93) tespit
ettigimiz makula 6demi idi. Retina ven dal tikanikligina bagh makula 6demi, i¢ kan
retina bariyerinin bozulmasi sonucunda Starling yasasina gére damar yapilardan
dokuya sivi sizmasi sonucu ortaya c¢ikmaktadir(3). Genellikle tedavi edilmedigi
taktirde ¢ ay icerisinde gelisebilecek geri donlslimsliz fotoreseptdr hasarini
onlemek amaciyla makula 6demi bir an 6nce tedavi edilmelidir(81). Calismamizda
basvuru aninda makiila 6demi tespit edilen hastalarimizda gerekli tedavilere vakit

kaybetmeden baslanmistir.
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Yapmis oldugumuz literatlir taramasinda daha 6énce RVDT tanili hastalarda
pupil fonksiyonlarini degerlendiren bir ¢alisma bulamadik. Diyabet hastaligi pupil
fonksiyonlarinin en fazla arastirildigi hastaliktir. Diabetin mikrovaskiler  bir
komplikasyonu olan diyabetik otonomik noropati goézde kendini pupiller
disfonksiyonla gostermektedir. Bu baglamda erken tani konulmasi diabet
hastalarinda 6nemlidir(82). Diyabetik retinopatili hastalarin rutin takibinde pupil
dilatasyonu gereklidir. Erken asamalarda genellikle hastalarda herhangi bir sikayete
sebep olmakla birlikte pupil fonksiyonlarinin etkilenmis olmasi koétl prognoz
gostergesidir(83). Prognozu kotl olmasina ragmen erken asamada tespit edilen
noropati iyi glisemik kontrol ile geri dondirilebilmektedir bu ylizden pupil
disfonksiyonu taramasi bu hastalarda 6énem arz etmektedir(84).

Pfeifer ve arkadaslari yaptiklari galismada otonomik pupiller disfonksiyonun
siklikla bilateral ve hemen hemen simetrik olarak ortaya ¢ikan asiri myozis seklinde
kendini gosterdigini one sirmislerdir. Bu durumun agiklamasini da sempatik sinir
sistemi tutulumuna bagh olarak sempatik ve parasempatik sistemler arasinda
innervasyon dengesininin bozulmasiyla ortaya ciktigini ifade etmislerdir(85). Clark
ise calismasinda proliferatif diyabetik retinopatili olgularda, %2,5’luk metokolin
kullanilarak parasempatik denervasyon sipersensivitesinin olustugunu ortaya
koymakla beraber , % 0,5lik fenilefrin kullanarak sempatik denervasyon
stpersensivitesinin oldugunu saptamistir(86). Yaptigi calisma sonucunda proliferatif
diyabetik retinopati varligi ile otonomik néropati varligi arasinda anlamli iliski tespit
etmistir. Bu ¢alismada diyabetik hastalarda parasempatik néropati % 36, sempatik
noropati % 38.4, kontrol grubundaki hastalarda ise parasempatik néropati % 6.4 ve
sempatik néropati ise % 5 olarak bulunmustur. Pupiller refleks arkinin herhangi bir
adiminda bozukluk proliferatif diyabetik retinopatisi olan hastalarda % 88.5 olarak
tespit edilmistir. Bu sonucunda da diyabete bagl otonomik sinir disfonksiyonunun
en erken bulgusunun pupil disfonksiyonu oldugunu belirtmislerdir(86). Diyabetik
otonomik noéropatisi oldugu bilinen diyabetik hastalarda karanlik adaptasyon pupil
genisligi, ayni yastaki kontrol hastalarina oranla daha distk olmaktadir(87). Karanlik
adaptasyonunda isik refleksi ozellikle rodlarla kontrol edilerek diisiik amplitadIi

pupilla kontraksiyonu olurken aydinlikta isik refleksi daha ¢ok konlarla kontrol edilir
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ve daha belirgin pupilla kontraksiyonu olur. Diyabetik hastalarda karanlk
adaptasyon pupil genisligindeki azalma tespit edilmis ve bu duruma neden olan
mekanizmanin pupil dilatasyonunun sempatik uyarilmasindaki basarisizlik oldugu
ortaya atilmistir(88). Cahill ve arkadaslari diyabetik hastalarda ve kontrol grubunda
yaptigl calismada %4’liik kokain uygulamasiyla olusan pupiller yanitin farkl
olmamasiyla, her iki grupta da sempatik yolun intakt oldugunu ©6ne
sirmislerdir(89). Fakat bu calisma literatlr ile zithk gostermektedir. Baska bir
¢alismada stiperior servikal gangliondaki hasarlarin sempatik yollarda denervasyon
hipersensitivitesine yol actigl ve bunun sonucunda da diyabetik hastalarda ki
pupiller degisikliklere sebep oldugu 6ne siirilmustiir(90). Karanlik adaptasyonu ile
pupil genisliginin arastirildigi ¢alismada, diyabetik hastalarda pupiller sempatik
inputun uzun ve sinirlari belirsiz bir periotta normal kaldigi gériilmustiir. Bes yildan
daha az siredir tip 1 diabet hastasi olanlar disindaki biitlin diyabetik hastalarin dillie
pilokarpine yaniti kontrol grubundan daha fazla bulunmustur. Bu durum pupil
konstriksiyonunun sebebinin parasempatik yollardaki denervasyona bagh oldugunu
gostermektedir(91). Pupiller denervasyonun tanisinda kullanilan ilag calismalari
glinimuizde popllarite kazanmistir. Fakat bu calismalarda kullanilan farmakolojik
ajanlarin korneal penetrasyonunun diyabetik hastalarda ve normal poptlasyonda
farkl oldugu da gosterilmistir. Bu konuda yapilan bir calismada Shirley ve arkadaslari
tanida glivenilir olarak kullanilmadan o6nce ilaglarin pupil yanitinin ve korneal
penetrasyonunun dogru tahmin edilmesi gerekliligini vurgulamiglardir (90). Topikal
midriatik ajanlara zayif pupiller cevap diyabetik hastalarda bildirilmistir(92).

Pupil capi ile alakal olarak yapilmis ¢alismalar isiginda senil miyozis ile
diyabetik miyozis arasinda birtakim benzerlikler oldugu goérilmistir. Karanlikta
pupil dilatasyonu tam olmayan saglikh genc¢ hastalarda fenilefrinin kulllanilan
hastalarda ki etkinlik hidroksiamfetamin kullananilanlara goére daha fazla
bulunmustur. Bunun sebebinin, diyabetik hastalarda oldugu gibi yasla birlikte
sempatik aktivitedeki azalmaya bagh oldugu o©One siridlmistir. Norczynve
arkadaslarinin calismasinda toplam 38 hasta lizerinde yaptigi bir calismada yasl olan
hastalarda ki pupil capinda genc¢ hastalara oranla relatif olarak azalma tespit

etmistir(93). Yine yasin pupil capi tzerindeki etkisinin arastinldigi bir calismada ise
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karanlikta olgllen pupil gaplarinda her 10 yilda bir 0,48 mm’lik bir azalma oldugu
bulunmustur(94). Bourne ve arkadaslari yaptiklari g¢alismada yine yas ile pupil
arasinda ki korelasyon arastirilmis ve 20 yasindan itibaren her on yilda 0,4 mm hizla
pupil capinda azalma oldugu tespit edilmistir(94). Smith ve Dewhirst ise yaptiklari
bir calismada yine karanlktaki iris capini degerlendirmislerdir. Her 10 yilda bir %3
lUk azalma tespit etmislerdir(88). Literatliide daha dnce cesitli pupillometri cihazlari
karsilastirilmis ve yapilan 6lciimler sonucunda cihazlar arasinda istatistiksel anlamh
fark saptanamadigi bildirilmistir(95). Biz de ¢alismamizda Sirius topografi cihazinin
pupillometrisini kullanarak pupil 6lglimlerini yaptik. Bu g¢alismalar 1siginda da yine
yas ile birlikte pupil capinda azalma meydana geldigi ortaya konmus bunun
sebebinin de dilatator kasin sfinktere gore daha fazla atrofiye gitmesi ve sempatik
tonustaki azalmanin  parasempatik  aktiviteden daha fazla olmasina
baglamaktadir(96). Retina ven dal tikanikligi daha cok ileri yaslarda goriilmektedir ki
ortalama ortaya ¢ikis yasi 60-70 olarak tanimlanmistir(4). Pupil fonksiyonlarinda
ortaya c¢ikan degisikliklerin yas ile ortaya g¢ikan degisikliklere bagl olup olmadiginin
da ortaya konmasi gerekmektedir.

Pupil boyutu ile ilgili yayinlanan literatlirde gérme keskinliginin ve gece goris
keskinliginin mezopik pupilla boyutu ile ilgili kritik bir parametre oldugunu ortaya
koymustur(97,98). Retina ven dal tikanikhg tespit edilen hastalarin blyik bir
¢ogunlugunun hastaneye basvuru sikayetinin gérme keskinliginde ki azalma oldugu
bilinmektedir. Biz de c¢alismamizda farkli aydinlatma kosullarinda ki pupiller
reaksiyonun degisiklik gosterebilecegini distnerek, bu hasta grubunda skotopik,

mezopik ve fotopik pupilla gaplarini degerlendirdik.

Aspinall ve arkadaslari yaptiklari calismada yasa bagli makula dejenerasyonu
progresyon takibinde pupillometri kullanmislar ve hastalik progresyon gosterdikce
pupil capinda artis oldugunu bildirmislerdir(99). Pupillanin 1s18a cevabindaki
azalmanin oransal olarak ganglion hiicre harabiyetini gosterdigi ve hastaligin
progresyonu ile harabiyete ugrayan ganglion hiicre miktarinda aartis oldugu bu

¢alisma ile desteklenmistir.

Biz de mevcut calismamizda RVDT tespit edilen hastalarda pupilla 1sik

refleksinin afferent bolimind olusturan fotoreseptérler, bipolar néronlar ve
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ganglion hiicrelerinin bolgedeki damarsal tikanikhiga bagh perfiizyonlarinda bozulma
ortaya c¢iktigini ve bunun sonucunda da pupilla 1sik reaksiyonunda anlamh
degisiklikler olabilecegini distndik. RVDT tespit edilen hastalarin bircogunun
hastaneye basvuru sebebi gorme azligidir. Bu baglamda fizyolojik olarak bakacak
olursak pupilla 151k refleksinde gorevli olan fotoreseptorler ve gorsel algilamayi
saglayan fotoreseptorler ayni olup gorsel algilamada degisiklik olusturan tim
uyaranlar pupillada da degisiklik olusturur.

Calismamizdaki tim hastalarda gérme azhgl sikayeti mevcuttu. Biz de bu
hastalarda pupillada degisiklik olusturup olusturmadigini incelemek istedik.
Calismamizda RVDT hastalarinda ilk muayene sirasinda vyapilan pupil cap
Olglimlerinde RVDT gegiren gozler ile ayni hastalarin saglam gozleri arasinda ki gesitli
aydinlatma kosullarinda ve farmakolojik midriyazis sonucunda ortaya ¢ikan pupil
caplarinin istatistiksel anlamli fark tespit edilmemistir. Bu durumun fizyolojik
pupiller reaksiyonu saglayacak kadar retinal hiicre iceren alanin etkilenmemesi ve
salim kalan hicerlerin pupiller 1sik reaksiyonlarini yeterli bir sekilde devam
ettirebildigini dislinmekteyiz. Oysa generalize hasara yol acan diyabetik retinopati
gibi durumlarda veya SRVT olgularinda anlamh farklilik iceren sonuclar elde
edilebilmektedir. Hem rod, hem de konlar pupilla 151k refleksine katkida bulunurlar
ancak ortam aydinlatmasina gore birbirlerine olan oranlari degisiklik gosterir. Bu
nedenle de farkli aydinlatma degerlerine sahip kosullarda (skotopik, mezopik ve
fotopik) pupillanin isik reaksiyonunu 6lgme ve kaydetme gereksinimi duyduk.

Retina ven dal tikanikhgi geciren hastalarda pupil ¢api degisiklikleri ile ilgili
yayinlanmis makale olmamasi galismamizi orijinal hale getirmektedir.

Calismamizi kisitlayan faktorler ise hasta sayisinin ve takip sliresinin az
olmasidir. Bunun yani sira pupil ¢apinda yasla birlikte ortaya g¢ikan miyozisin retina
ven dal tikanikligina bagh pupil capi degisikliklerinin ortaya konmasinda engelleyici
faktor olabilecegi goz 6niline alinmalidir. Hastalarimizin degisik yas gruplarindan
olusmasi da kisitlayici bir faktordir. Calismamizin daha ileri asamasinda daha gencg
yas grubu RVDT hastalarinda pupil capi degisikliklerinin incelenmesi yerinde

olacaktir.
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6.SONUC

Retina ven dal tikanikhig siklikla ileri yasta ortaya c¢ikan ve basta
hipertansiyon olmak (izere bazi sistemik hastaliklarla birliktelik gdsteren ve gérme
keskinligi ve kalitesini disiren énemli bir hastalik grubudur. Olgularimiz iginde en
stk Ust temporal retinal ven dal tikanikhigl gézlenmistir. Yine eslik eden sistemik
patoloji de hipertansiyondur.

Calismamiz RVDT gegiren hastalarda pupilla fonksiyon degisiklikleri olup
olmadigini arastiran ilk ¢alisma olmasi nedeniyle orjinaldir.

CGalismamiz sonucunda RVDT gegiren ve ilk 6 ay igerisinde miracaat eden
hastalarda c¢esitli aydinlatma kosullarinda pupil ¢api degisikliklerinin RVDT
gecirmeyen gozlerden farkli olmadigini tespit ettik. Benzer sekilde farmakolojik
midriazisde de RVDT geciren ve gecirmeyen gozlerde farkli pupil caplarina yol
acmadigini tespit ettik.

Retina ven dal tikanikhgl olgularinda ven tikanikligi tespit edilen gozlerde
Olgllen pupilla cap Olgimlerinin, saglam gozlerde o6lgllen pupilla ¢ap 6lglimleriyle
ayni olmasi pupiller reaksiyonu saglayacak kadar retinal hiicre iceren alanin
etkilenmemesi ve salim kalan hicerlerin pupiller 1sik reaksiyonlarini yeterli bir
sekilde devam ettirebilmesinin mimkin oldugunu gostermektedir.

Retinanin yaygin olarak etkilendigi ve generalize retinopatiye neden olan
patolojilerde pupilla fonksiyonlari etkilenebilir. Bu hastaliklarin tani, tedavi ve
ozellikle takibinde pupilla fonksiyonlarini degerlendiren parametreler kullanilabilir.
Ancak RVDT gibi retinanin bir bolimininde hasara neden olan patolojiler pupila
fonksiyonlarini  etkilememekte veya ginimiz oftalmoloji klinik pratiginde
kullandigimiz parametreler ile tespit edilecek diizeyde etkilenmemektedir. Ancak
ileride pupilla fonksiyonlarini farkli parametreler ile degerlendirmesini saglayacak
yontemlerin  gelistiriimesi ile RVDT tani ve takibinin daha kolay

gerceklestirilebilecegini diislinliyoruz.
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7.0ZET

AMAC: Bu calismada retina ven dal tikanikligi geciren hastalarda pupil

capinda degisiklik olup olmadigl degisik aydinlatma kosullarinda ve farmakolojik
midriazis sonucunda inceleyerek arastirmak amaclandi.

GEREC VE YONTEM: Bu amagla RVDT geciren hastalarin RVDT geciren
gozleri ile ayni hastalarin diger gozleri arasinda gesitli aydinlatma kosullarindaki ve
farmakolojik midriyazis ¢aplarinin karsilastirildi. Son 6 ayda gérmede azalma sikayeti
ile basvurup retina ven dal tikanikhgi tespit edilen ve daha 6nce herhangi bir tedavi
almamis 30 hastanin ven dal tikanikligi olan goézleri ¢alisma grubu, diger gozleri
kontrol grubu olmak lizere 60 gbz ¢alismaya dahil edildi. Hastalara basvuru aninda
ve sonrasinda Snellen eseli kullanilarak en iyi dizeltilmis gérme keskinligi ve yarikli
1stk biomikroskopisi ile 6n segment muayeneleri ve fundus muayeneleri yapilarak
bulgulari degerlendirildi. Pupilla dilatasyonu dncesinde karanlik bir odada en az 15
dk bekletildikten sonra oncelikle skotopik, sonrasinda mezopik ve daha sonra
fotopik pupil cap olglimleri scheimpflug kamera ve placido disk tekniginin
kombinasyonunu ile 6n segment analizi yapan Sirius cihazi (CSO; Sirius, Floransa,
Italya) ile yapildi. Daha sonra 15 dk ara ile iki kez olmak lGzere %0.5 tropikamid ve
%2.5 fenilefrin hidrokloriir damlatilip 45 dk beklendikten sonra hastalarin yine her
iki goziinden de midriyatik pupil ¢aplari Sirius cihazi ile 6l¢lildi. Hastalarin RVDT
geciren ve gecirmeyen gozlerinden elde edilen bulgular istatistiki olarak
karsilastirildi.

BULGULAR: Calismamizda RVDT tespit edilen 30 hastanin 15’i (%50) kadin

15’i (%50) erkekti. Hastalarin ortalama yasi 59,06 (+12,09) idi. Calismaya dahil
edilen RVDT olan gozlerin 17’si (%56,67) sag goz, 13’0 (%43.33) sol gbz, yine bu
hastalarin ven tikanikhk bolgeleri de 17’si (%56,67) (ist temporal ven bdlgesinde,
13’0 (%43.33) alt temporal ven dal boélgesindeydi. Kontrol grubunun gbérme
keskinligi Snellen eseline gbére ortalama 0,85+0,27 mm iken calisma grubunda
ortalama gorme keskinligi 0,4310,31 mm seklinde bulundu(p=0). Hasta verileri
Uzerinde yapilan istatistiksel analizleri sonucunda iki grup arasinda skotopik pupil

caplan kontrol grubunda 4,47+0,98 mm(2.55-6,87mm), RVDT olan grupta ise
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4,87+0,98 mm(3,09-6,89mm) seklinde bulunmus olup iki grup arasinda istatistiksel
anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Yine bu iki grup arasinda yaplan mezopik pupil
cap Ol¢limlerinin kontrol ve hasta grupta sirasiyla 3,76+0,90 mm(2,29-5,73mm) ve
4,08+0,88 mm(2,41-5,89mm) seklinde oldugu ve bu pupil ¢ap 6l¢imiinde de
istatistiksel fark olmadigi gorildi (p>0.05). Fotopik pupil ¢ap 6lglimlerinde kontrol
grubunda ortalama pupil ¢api 3,06£0,40 mm(1,75-4,49mm) iken, RVDT saptanan
gozlerde ortalama pupil capi 3,27+0,72 mm(2,03-4,96) olarak bulundu. iki grup
arasinda fotopik pupil ¢ap 6lglimleri yoniinden fark saptanmadi (p>0.05). Hastalarin
yine her iki gbziinden midriyatik pupil ¢aplari Sirius cihazi ile 6lglildi. Retina ven dal
tikanikhg! geciren gozlerde ortalama pupil ¢capi 7,76+0,68 mm (5,90-8,99mm) iken
saglam gozlerde ortalama pupil ¢capi 7,87+£0,72 mm (6,10-9,20mm) seklinde dlguld.
Bu iki grup arasinda yapilan analiz sonucunda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05).

SONUGC: Calismamiz retina ven dal tikanikhgi gegiren hastalarda pupilla
fonksiyon degisiklikleri olup olmadigini arastiran ilk ¢alisma olmasi nedeniyle
orjinaldir.

CGalismamiz sonucunda RVDT gegiren ve ilk 6 ay igerisinde miracaat eden
hastalarda c¢esitli aydinlatma kosullarinda pupil ¢api degisikliklerinin  RVDT
gecirmeyen goézlerden farkli olmadigini tespit ettik. Benzer sekilde farmakolojik
midriazisde de RVDT geciren ve gecirmeyen gozlerde farkli pupil ¢aplarina yol

acmadigini tespit ettik.
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ABSTRACT

AIM: In this study, we aimed to investigate and compare pupil diamater changes for
various lightining conditions and pharmacologic midyrasis in eyes with and without

BRVO

MATERIAL AND METHOD: Our study includes 30 patients diagnosed as branch
retinal vein occlusion that admitted with vision declining for the last six months
without any treatment. The eyes with occluded retinal vein branch are received as
study group and the healthy eyes are considered to be control group, ie. the study
includes 60 eyes. The findings evaluated with performing anterior segment and
fundus examination by slit lamb biomicroscopy and the best improved visual acuity
measured with Snellen chart. Initially scotopic and soon after mesopic and photopic
pupil diameters have been measured after waiting in a dark room for at least 15
minute (before pupil dilatation). with Sirius device (CSO; Sirius, Florence, Italy) that
analyses anterior segment with combination of scheimpflug camera and placido
disc technique. Then 0.5 % tropicamid and 2.5 % phenylephrine hydrochlorid are
dropped for 2 seison with an interval of 15 minute and the mydriatic pupil diameter
of both eyes were measured with Sirius device after waiting for 45 minute. The

findings obtained from eyes with and without BRVO are statistically compared.

RESULTS: Fifteen patients (50 %) were male and 15 (50 %) were female. Mean age
was 59,06 (+12,09) 17 out of the eyes with BRVO ( 56,67 %) was right eye and 13
was left (43.33 %). The region of the occlusion was superior temporal vein for 17
patient (56,67 %) and inferior temporal vein branch region for 13 (43.33 %). Mean
visual acuity for the control group according to Snellen chart was 0,85+0,27 mm and
0,4310,31 mm for the study group (p=0). Statistical analysis of the scotopic pupil
diameters have revealed no statistical significance between study group (4,87+0,98
mm) and control group (4,47+0,98 mm) (p>0.05). Analysis of the mesopic pupil
diameter have also revealed no statistical significance between the study group
(3,7610,90 mm) and control group (4,08+0,88 mm) (p>0.05). Analysis of photopic

pupil diameter, another parameter, have also showed no statistical significance
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between the study group (3,27+0,72 mm) and the control group (3,06%0,40 mm)
(p>0.05). Mydriatic pupil diameter, the last parameter, have also been measured
with Sirius device for both groups. Mean pupil diameter for the study group was
7,7620,68 mm and 7,87+0,7 mm for the control group with no statistical

significance (p>0.05).

CONCLUSION: Our study is original because it is the first study investigating

whether pupillar changes occur in patients with branch retinal vein occlusion.

As a result of, we found that, there is no changes in pupil diamater for various
lightining conditions in patients with branch retinal vein occlusion who were
admitted within the first 6 months. Similarly, we also revealed that there is no
difference of pupil diamater between eyes with and without BRVO after

pharmacologic midyriatic application
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