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Tirk Oftalmoloji Dernegi'nin sireli, bilimsel ve tek yayin organi olan
Tirk Oftalmoloji Dergisi, Ocak 1929 tarihinde yayin hayatina baslamistr.
Tirk oftalmologlarinin ¢alismalarini uluslararasi bilim dinyasina tanitmak
amaciyla ilk yillarda Tirkce ve Fransizea yayinlanan dergimiz, cesitli
olanaksizliklar nedeniyle bazi dénemlerde yayin hayatina ara vermek
zorunda kalmishr. 1971 yilindan itibaren kesintisiz olarak yayinlanan
Tirk Oftalmoloji Dergisi, oftalmoloji ile ilgili tim konularda, Tirkge ve
ingilizce dillerinde, bagimsiz ve 6nyargisiz tek-kdr hakemlik ilkeleri ile
degerlendirilerek kabul edilmis eserleri yayinlar. Dergi dizenli araliklarla
yllda alti sayr olarak basilir, gereksinim duyulur ise 6zel sayilar da
cikartilr,

Tirk Oftalmoloji  Dergisi'nin hedefi, oftalmoloji konusunda uluslararasi
dizeyde, nitelikli ve 6zgin arastrmalarn dizenli araliklarla yayinlamaktr.
Bununla birlikte, derleme yazilari, olgu sunumlari, editér gérisi, editére
mektuplar, egitim yazilar ve kongre/toplanti duyurulari da yayinlanir.

G6z Hastaliklari alanlarinda calisan hekimler ve bu konulara ilgi duyan
diger tim saglik profesyonelleri derginin hedef kitlesini olusturmaktadir.

Yayin  politikalari  “Recommendations  for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical Journals (ICMIE
Recommendations)” (2013,  http://www.icmje.org/) temel alinarak

hazirlanmistr.

Tirk Oftalmoloji Dergisi PubMed/MEDLINE, PubMed Central (PMC),
Web of Science-Emerging Sources Citation Index (ESCI), Scopus,
TUBITAK/ULAKBIM, Directory of Open Access Journals (DOAJ),
EBSCO Database, CINAHL, Proquest, Embase, British Library,
Index Copernicus, J-Gate, ROOT INDEXING, IdealOnline, Tirk
Medline, Hinari, GOALI, ARDI, OARE, AGORA ve Tirk Anf Dizini
tarafindan indekslenir.

Acik Erisim Politikasi

Dergide acik erisim politikasi uygulanmaktadir. Acik erisim politikasi Budapest
Open Access Initiative (BOAI) http://www.budapestopenaccessinitiative.
org/ kurallari esas alinarak uygulanmaktadir.

Acik Erisim, “[hakem degerlendirmesinden gegmis bilimsel literatirin],
internet araciligiyla; finansal, yasal ve teknik engeller olmaksizin, serbestce
erisilebilir, okunabilir, indirilebilir, kopyalanabilir, dagmlabilir, basilabilir,
taranabilir, tam metinlere baglanti verilebilir, dizinlenebilir, yazilima veri
olarak aktarilabilir ve her tirli yasal amag igin kullanilabilir olmasi”dir.
Cogaltma ve dagiim izerindeki tek kisilama yetkisi ve bu alandaki tek
telif hakki roli; kendi calismalarinin bitinligi Uzerinde kontrol sahibi
olabilmeleri, gerektigi gibi taninmalarinin ve alintlanmalarinin saglanmas:
icin, yazarlara verilmelidir.

Abone islemleri

Tirk Oftalmoloji  Dergisi, Tirk Oftalmoloji Dernegi Uyelerine Ucretsiz
gonderilir. Adres degisiklikleri bagli oldugu sube ve yazi isleri sorumlusuna
derhal bildirilmelidir. Ait oldugu dénemler icinde dergi eline ulasmamis
aboneler, yazi isleri sorumlusuna miracaat etmelidirler. Derginin  tim
sayilarina  Ucretsiz olarak  www.oftalmoloji.org adresinden tam metin
ulasilabilinir.  Dergiye abone olmak isteyen kisiler Tirk Oftalmoloji
Dernegi'ne basvurmalidir.
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Uyelik islemleri

Tirk Oftalmoloji Dernegi

Banka Hesabi: Yapi Kredi Bankasi, Sehremini Subesi 65774842
IBAN: TR 10 0006 7010 0000 0065 7748 42

Yilhik Abone: Yurt ici: 100.-TL (KDV Dahil)

Yurt Disiz 100 USD (Tax Incl.)

Yazisma Adresi

Bas EditSr, Prof. Dr. Murat irkeg

Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi, Géz Hastaliklari Anabilim Dals
06100 Sihhiye / Ankara

Tel: +90 212 801 44 36/37 Fax: +90 212 801 44 39
E-posta: mirkec@hacettepe.edu.ir

Sekreterya, Selvinaz Arslan

E-posta: dergi@oftalmoloji.org - sekreter@oftalmoloji.org

Adres: Avrupa Konutlar Kale, Maltepe Mah. Yedikule Cirpici Yolu Sk.
9. Blok No: 2 Kat:1 Ofis:1 Zeytinburnu-istanbul-Tirkiye

Tel: +90 536 656 87 26 Fax: +90 212 801 44 39

Internet Sayfasi: www.oftalmoloji.org

izinler

Baski izinleri icin basvurular dergi ofisine yapilmalidir.

Editor: Prof. Dr. Murat irkec

Adres: Avrupa Konutlari Kale, Maltepe Mah. Yedikule Cirpici Yolu Sk.
9. Blok No: 2 Kat:1 Ofis:1 Zeytinburnu-stanbul-Tirkiye

Tel.: +90 212 801 44 36/37 Fax: +90 212 801 44 39

Internet Sayfasi: www.oftalmoloji.org

E-posta: dergi@oftalmoloji.org - sekreter@oftalmoloji.org

Reklam

Reklam ile ilgili basvurular dergi editériine yapilmalidir

Adres: Avrupa Konutlari Kale, Maltepe Mah. Yedikule Cirpici Yolu Sk.
9. Blok No: 2 Kat:1 Ofis:1 ZeytinburnuIstanbul-Tiirkiye

Tel.: +90 212 801 44 36/37 Fax: +90 212 801 44 39
Internet Sayfasi: www.oftalmoloji.org

E-posta: dergi@oftalmoloji.org - sekreter@oftalmoloji.org

Yayinevi Yazisma Adresi

Galenos Yayinevi Tic. Ltd. Sti.

Adres: Molla Girani Mah. Kagamak Sk. No: 21, 34093 Istanbul-Tirkiye
Tel.: +90 212 621 99 25 Faks: +90 212 621 99 27

E-posta: info@galenos.com.ir

Yazarlara Bilgi

Yazarlara Bilgi dergi sayfalarinda ve www.oftalmoloji.org web sayfasinda
yayinlanmaktadir.

Materyal Sorumluluk Reddi

Tirk Oftalmoloji Dergisi'nde yayilanan tim yazilarda géris ve raporlar
yazar(lar)in gérisidir ve Editsér, Editorler Kurulu ya da yayincinin gérisi
degildir; Editér, Editorler Kurulu ve yayinci bu yazilar igin herhangi bir
sorumluluk kabul etmemektedir.

Dergimizde acidfree kagit kullaniimaktadir.

Bu eser Creative Commons Alint-Gayriticari-Tiretilemez 4.0 Uluslararasi
Lisansi ile lisanslanmistir.
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YAZARLARA BILGI

Tirk Oftalmoloji Dernegi'nin tek sireli yayin organi olan Tiirk
Oftalmoloji Dergisi, Tiirkge ve Ingilizce dillerinde yazilari
kabul eder. Her sayl Tirkge olarak basilir ve Tlrkce ve
ingilizce dillerinde elektronik olarak yayinlanir.

Tirkge yazilarda Tirk Dil Kurumu'nun Tirkge Sozligi
ve Yazim Kilavuzu temel alinmalidir. Kullanilan terimler
“TODNET  Sozliik'ten kontrol edilmeli ve Tirkge
kullanilimasina 6zen gosterilmelidir (http://www.todnet.org/
sozluk/).

Tirk Oftalmoloji Dergisi makale basvuru iicreti veya makale
islem Ucreti uygulamamaktadir.

Dergiye kabul edilen eserlerin ézgin ve daha dnceden
baska ortamlarbda yayinlanmamis olmasi esas alinir.
Hakemler tarafindan kabul edilen yazilarin Tirkge'den
ingilizce'ye ya da ingilizce'den Tiirkge'ye gevirisi dergimiz
tarafindan profesyonel geviri hizmeti alinarak yaptirilir. Yayin
oncesinde, cevirisi yapilan yazinin onay stireci 7 gin iginde
tamamlanir. Bu sure icinde sorumlu yazarindan yanit gelmeyen
yazilarin geviri kontrolii editorler kurulu tarafindan yapilir.

Tirk Oftalmoloji  Dergisi'nin kisaltmasi TJO'dur, ancak
kaynaklarda kullanilirken Turk J Ophthalmol seklinde
belirtilmelidir. Uluslararasi indekslerde ve veritabaninda,
derginin adi Turkish Journal Ophthalmology, Ingilizce
kisaltmasi Turk J Ophthalmol olarak kaydedilmistir.
Yazilarin bilimsel ve etik sorumluluklar yazarlara, telif
hakki ise TJO'ya aittir. Yazilarin igeriginden ve kaynaklarin
dogrulugundan  yazarlar sorumludur. Yazarlar, yayin
haklarinin - devredildigini belirten onay belgesini (Yayin
Haklari Devir Formu) yazilari ile birlikte gondermelidirler.
Bu belgenin tlim yazarlar tarafindan imzalanarak dergiye
gonderilmesi ile birlikte yazarlar, gdnderdikleri calismanin
baska bir dergide yayinlanmadigi velveya yayinlanmak
lizere incelemede olmadi§i konusunda garanti vermis,
bilimsel katki ve sorumluluklarini beyan etmis sayilirlar.
Dergiye yayimlanmak (zere gonderilen tim yazilar
‘iThenticate’ programi ile taranarak intihal kontrolinden
gegmektedir. intihal taramas sonucuna gére yazilar red ya
da iade edilebilir.

Tirk Oftalmoloji Dergisi'nde yayinlanmak amaciyla
gonderilen ve etik kurul onayi alinmasi zorunlulugu olan
deneysel, klinik ve ilag arastirmalari igin uluslararasi
anlagmalara ve 2013'de gdzden gegciriimis Helsinki
Bildirisi'ne uygun etik kurul onay raporu gereklidir
(https:/lwww.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-
helsinki-ethical-principles-for-medical-research-involving-
human-subjects/). Etik kurul onayr ve “bilgilendirilmis
gonulli onam formu” alindigi arastirmanin “Gere¢ ve
Yontem” boliminde belirtiimelidir. Deneysel hayvan
calismalarinda ise yazarlar, “Guide for the care and use
of laboratory animals” (http://oacu.od.nih.gov/regs/guide/
guide.pdf) dogrultusunda hayvan haklarini koruduklarini
belitmeli ve kurumlarindan etik kurul onay raporu
almalidir.

Yayin, direkt ya da indirekt ticari baglanti iceriyorsa veya
calismaya materyal destegi veren bir kurulus varsa, yazarlar
kullanilan ticari trin, ilag, firma vs. ile ticari higbir iligkisinin
olmadigini ya da var ise nasil bir iligkisinin oldugunu

(konstiltan, diger anlagmalar), editére sunum sayfasinda
belirtmek zorundadir.

Aragtirmalara yapilan her tiirlii yardim ve diger desteklerin
alindigi kisi ve kuruluslar beyan edilmeli ve gikar gatismasiyla
ilgili durumlari agiklamak amaciyla Gikar Catismalari Bildirim
Formu doldurulmalidir.

Tim vyazilar, editér ve editdr yardimcilari ile en az ig
danisman hakem tarafindan incelenir.

Tiirk Oftalmoloji Dergisi bagimsiz, ényargisiz ve tek-kor
hakemlik ilkeleri gergevesinde yayin yapan sireli yayin bir
organidir. Hakemler, yazinin konusuyla ilgili uluslararasi
literatlirde yayinlari ve atiflari olan bagimsiz uzmanlar
arasindan secilmektedir. Makale bas editore ulasinca
degerlendirilir ve bolim editériine gdnderilir. Bolim editorl
makaleyi 3 hakeme gonderir. Hakemler 21 gin iginde
kararlarini belirtmelidirler. Yardimci editér hakem kararlarina
kendi degerlendirme ve oOnerisini ekleyerek bas editore
gonderir. Ve son kararl hakem verir. Hakemlerin kararlari
catisiyorsa dergi editdrli yeni hakem atayabilir.

Dergide yayinlanacak yazilari degerlendiren hakemler
dergide belirtilen danismanlar ve gerekirse yurt igi/disi
konu ile ilgili uzmanlar arasindan segilir. Yazarlar, yayina
kabul edilen yazilarda, metinde temel degisiklik yapmamak
kayd! ile editér, editér yardimcilari, biyoistatistik uzmani ve
ingilizce dil uzmaninin diizeltme yapmalarini kabul etmis
sayilir.

incelemeye sunulan aragtirmada olasi bir bilimsel hata,
etik ihlal stphesi veya iddiasiyla karsilasilirsa, bu dergi
verilen yaziyi destek kuruluslarin veya diger yetkililerin
sorusturmasina sunma hakkini sakli tutar. Bu dergi sorunun
diizglin bigimde takip edilmesi sorumlulugunu kabul eder
ancak gercek sorusturmayi veya hatalar hakkinda karar
verme yetkisini Ustlenmez.

Yayin Politikasi ve Makale Yazim Kurallari agagida belirtilen
maddeler “Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals (ICMJE Recommendations)” (2013, http://www.
icmje.org/) temel alinarak hazirlanmistir.

Arastirma makalelerinin hazirligi, sistematik derleme, meta-
analizleri ve sunumu ise uluslararasi kilavuzlara uygun
olmalidir:

Randomize galismalar igin; CONSORT (Moher D, Schultz
KF, Altman D, for the CONSORT Group. The CONSORT
statement revised recommendations for improving the
quality of reports of parallel group randomized trials. JAMA
2001; 285:1987-91) (http://www.consort-statement.org/).
Sistematik derleme ve meta-analizlerin raporlamalari igin;
PRISMA (Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The
PRISMA Group. Preferred Reporting Iltems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS
Med 2009; 6(7): €1000097) (http://www.prisma-statement.org/).
Tanisal degerli galismalar icin; STARD (Bossuyt PM,
Reitsma JB, Bruns DE, Gatsonis CA, Glasziou PP, Irwig LM,
et al, for the STARD Group. Towards complete and accurate
reporting of studies of diagnostic accuracy: the STARD
initiative. Ann Intern Med 2003;138:40-4) (http://www.stard-
statement.org/).
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Gozlemsel galigmalar icin; STROBE (http://www.strobe-
statement.org/).

Meta-analizleri ve go6zlemsel calismalarin  sistematik
derlemeleri igin; MOOSE (Stroup DF, Berlin JA, Morton SC,
et al. Meta-analysis of observational studies in epidemiology:
a proposal for reporting “Meta-analysis of observational
Studies in Epidemiology” (MOOSE) group. JAMA 2000; 283:
2008-12).

GENEL KURALLAR

Yazilar sadece cevrim-igi olarak kabul edilmektedir.
Yazarlarin makale gonderebilmesi icin Journal Agent
web  sayfasina  (http://journalagent.com/tjo/)  kayit
olup, sifre almalari gerekmektedir. Bu sistem gevrim-
igi yazi gbnderilmesine ve degerlendiriimesine olanak
tanimaktadir. Bu sistem ile toplanan makaleler ICMJE,
PubMed ve Ulakbim-Tiirk Tip Dizini kurallarina uygun
olarak sisteme alinmakta ve arsivlenmektedir.

Sayfa diizeni: Makaleler, A4 sayfasininin iki yaninda
2.5 cm bosluk birakacak sekilde, Arial yazi stilinde, 12
font buyikligiinde, 1.5 satir araligiyla, Microsoft Word
programinda yazilmalidir.

Kisaltmalar: Kelimenin ilk gectigi yerde parantez icinde
ve tim metin boyunca kullanilir. Uluslararasi kullanilan
kisaltmalar icin “Bilimsel Yazim Kurallar” kaynagina
basvurulabilir.

Editore sunum sayfasi: Gonderilen makalenin kategorisi,
daha o6nce baska bir dergiye génderimemis oldugu, var
ise ¢alismay! maddi olarak destekleyen kisi ve kuruluglar
ve bu kuruluglarin yazarlarla iligkileri, makale Ingilizce ise;
ingilizce yéntinden kontroliiniin ve aragtirma makalesi ise
biyoistatistiksel kontroliinin yapildigi belirtiimelidir.

KAYNAKLAR

Kaynaklarin gergekliginden yazarlar sorumludur.

Metin iginde: Kullanilan kaynaklar, ilgili cimlenin sonunda
noktadan hemen sonra Ust simge olarak belirtiimelidir.
Eger, kullanilan kaynadin yazar/yazarlari climle bagsinda
belirtiliyorsa, kaynak isimden hemen sonra gelecek sekilde
Ust simge olarak yazilmaldir. Tirkge kaynak var ise,
belirtiimesine 6zen gosterilmelidir.

Kongrelerde sunulan bildiriler, basiimamis yayinlar, tezler,
internet kaynakli adresler, kisisel gériisme ya da deneyimler
kaynak olarak belirtimemelidir. Adi gegen kaynaklardan
bahsedilmek isteniyorsa, yazida gectigi climlenin sonunda
kaynak numarasi belirtimeden, acik yazi ile parantez igine
alinarak kaynagin niteligi belirtilmelidir.

Kaynaklar béliimiinde: Kaynaklar metin icerisinde gegis
sirasina gore numaralandiriimalidir.  Kaynaklarda tim
yazarlar belirtiimelidir. Dergilerin isimleri Index Medicus'ta
kullanilan stillere gére kisaltiimalidir.

Kaynak yazilimi igin drnekler:

Dergi: Yazar(lar)in soy isim(ler)i ve yazar isim(ler)inin ilk
harfi, makale bashgi, dergi adi (dergide belirtilen orijinal
kisaltmasi), yll, cilt ve sayfa numaralari.

Omek: Collin JR, Rathbun JE. Involutional entropion: a
review with evaluation of a procedure. Arch Ophthalmol.
1978;96:1058-1064.
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Kitap: Yazar(lar)in soy isim(ler)i ve yazar isim(ler)inin ilk
harfi, bolim baglig, editoriin(lerin) ismi, kitap ismi, kaginci
baski oldudu, basildigi sehir, basim yeri, yayinevi, basim yili
ve sayfa numaralari.

Omek: Herbert L. The Infectious Diseases (1st ed).
Philadelphia; Mosby Harcourt; 1999:11;1-8.

Kitap boliimii: Yazar(lar)in soy isim(ler)i ve yazar isim(ler)
inin ilk harfi, béliim ve kisim, edit6riin(lerin) ismi, kitap ad,
basim yeri, yayinevi ad, basim yili, sayfa numaralari.
Omek: OBrien TP, Green WR. Periocular Infections.
In: Feigin RD, Cherry JD, eds. Textbook of Pediatric
Infectious Diseases (4th ed). Philadelphia; W.B. Saunders
Company;1998:1273-1278.

Yazar ve editdrlin ayni oldugu kitap: Yazar(lar)in/editor(ler)
in soy ismi ve isim(ler)inin ilk harfi, bolim baslgi,
editorin(lerin) ismi, kitap ismi, baski sayisi, sehir, yayinevi,
yil ve sayfalar.

Omek: Solcia E, Capella C, Kloppel G. Tumors of the
exocrine pancreas. In: Solcia E, Capella C, Kloppel G, eds.
Tumors of the Pancreas. 2nd ed. Washington: Armed Forces
Institute of Pathology; 1997:145-210.

RESIM, TABLO, GRAFIK VE SEKILLER

Tim gérsel materyaller metnin sonunda ayri birer sayfa
olarak hazirlanmalidir. Sekil, resim, tablo ve grafiklerin
aciklamalari makale sonuna eklenmelidir.

Resimler: Resimlere metindeki gegis sirasina gére numara
verilmeli ve kisa birer baslik yazilmalidir. Bagka bir yayindan
alinti yapiliyorsa yazili baski izni birlikte yollanmalidir.
Fotograflarin ayrintilari secilmeli, JPEG formatinda ve en az
300 pikselfing olarak kaydedilmelidir.

Tablolar, Grafikler, $ekiller: Tiim tablolara, grafiklere ve
sekillere metinde gegis sirasina gére numara verilmeli ve kisa
birer baglik yaziimalidir. Kullanilan kisaltmalar alt kisimda
mutlaka agiklanmalidir. Ozellikle tablolar metni agiklayici ve
kolay anlasilir hale getirme amaci ile hazirlanmali ve metnin
tekrari olmamalidir.

BIYOISTATISTIK

Arastirma bulgularinin denetlenebilirligini  saglamak igin,
arastirma diizeni, drneklem, yontem, bilimsel yaklagimlar ve
uygulamalar tanimlanarak kaynaklari sunulmalidir.
Anlamlilik siniri olarak segilen “p” degeri ile birlikte uygun
hata ve belirsizlik paylari (gliven araliklari, vs) belirtiimelidir.
Kullanilan istatistiksel terimler, kisaltmalar ve semboller
tanimlanmali, kullanilan yazilim (software) belirtimelidir.
istatistik terminolojisi (random, signifikant, korelasyon, vs.)
istatistik digi anlamlarda kullaniimamalidir.

Verilerin ve analizin tim sonuglar tablo, sekil veya grafik
olarak “Bulgular” béliminde, kullanilan biyoistatistiksel
yontemler ve uygulama ayrintilari yazinin “Gere¢ ve
Yontem” bélimiinde veya ayri bir baglik altinda sunulmalidir.

YAZI GESITLERI

Ozgiin Arastirmalar

Klinik arastirma, klinik g6zlem, yeni teknikler, deneysel ve
laboratuvar calismalarini kapsar. Ozgiin arastirmalar; baslik,
dzet, yazinin ana konusu ile ilgili anahtar kelimeler, giris, gere¢

ve yontem, bulgular, tartisma, calismanin kisithliklari, sonug,
tesekkir, kaynaklar, tablolar, grafikler, resimler/// bolumlerini
icermelidir. Baslik, 6zet ve anahtar kelimeler Tirkge ve
ingilizce olarak yazilmalidir. Makale yukarida belirtilen yazim
kurallari ile yazili 16 A4 sayfasini asmamalidir.

Baslik sayfasi: Makalenin baslidi, kisa baslik, yazar isimleri
ve yazar bilgilerini kapsayan sayfadir. Sirasiyla su tanimlar
yapiimalidir;

1. Makalenin bagligi (Tirkge ve ingilizce) miimkiin
oldugunca kisa ve agiklayici olmali, bosluklar dahil 135
karakteri gegmemeli, kisaltma icermemelidir.

2. Kisa baslik (Tiirke ve ingilizce), en fazla 60 karakterden
olusmalidir.

3. Yazar isimleri (yazarlarin isimleri tam olarak kisaltiimadan
yazilmalidir, yazarin akademik gorevi yazilmamalidir) ve
bagl bulundugu kurumlar.

4. lletisim kurulacak yazarin ismi, adresi, telefon ve faks
numarasi ile e-posta bilgileri.

5. Bilimsel toplantilarda sunulan ve 6zeti kongre kitabinda
yer almis eserlerin toplanti yeri ve tarihi.

Ozet: Yazinin ana hatlarini igeren, en fazla 250 kelimeden
olusan ozet Tiirkge ve ingilizce olarak hazirlanmalidr.
Ozet boliminde kaynak gdsterimemeli, kisaltmalardan
mUmkin oldugunca kaginiimalidir. Yapilacak kisaltmalar
metindekilerden bagimsiz olarak ele alinmalidir.

Aragtirma makalelerinde 6zet 5 alt bagslik olarak
hazirlanmalidir:

Amag: Calismanin amaci agikga belirtilmelidir.

Gereg ve Yontem: Calisma tanimlanmall, standart kriterleri,
randomize olup olmadigl, retrospektif veya prospektif oldugu
ve varsa istatistiksel yontem belirtiimelidir.

Bulgular: Calismanin detayli sonucu verilmeli, istatistik
anlamlilik derecesi belirtimelidir.

Sonug:  Calismanin  sonuglarini  yansitmali,  klinik
uygulanabilirligi tanimlamali, olumlu ve olumsuz yonleri
gosterilmelidir.

Anahtar kelimeler: En az 3, en ¢ok 5 anahtar kelime
dzetin sonunda yer almalidir. Ingilizce anahtar kelimeler
“Medical Subject Headings'e (MESH) uygun olarak
verilmelidir (www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).
Tiirkce anahtar kelimeler ise MESH terimlerinin aynen
gevirisi olmalidir.

Arastirma makalelerinde ana metin asagidaki basliklari
icermelidir;

Girig: Konu hakkinda kisa ve 0z bilgi veriimeli,
galismanin amaci belirtiimeli, bunlar literatiir bilgisi ile
desteklenmelidir.

Gereg ve Yontem: Calisma plani verilmeli, randomize olup
olmadigi, retrospektif veya prospektif oldugu, denek sayisi,
oOzellikleri, calismaya dahil edilme ve dislanma kriterleri,
kullanilan istatistiksel yontem belirtimelidir.

Bulgular: Elde edilen sonuglar belirtimeli, tablo ve
resimler///l numara sirasiyla verilmeli, sonuglar uygulanan
istatistiki analiz yontemine gére degerlendirilmelidir. Gérsel
materyallerin yazim kurallari hakkinda gerekli bilgi “Genel
Kurallar” basligi altinda bulunan “Resim, Tablo, Grafik ve
Sekiller” bélimiinde bulunmaktadir.

A-IV
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Tartigma: Elde edilen degerler olumlu ve olumsuz yonleriyle
tartisiimali, literatiir ile karsilastirimali, calismadan elde
edilen sonug vurgulanmalidir.

Cahgmanin kisithliklari: Bu bolimde galisma sirecinde
yapllamayanlar ile sinirlari ifade edilmeli ve gelecek
calismalara iliskin 6neriler sunulmalidir.

Sonug: Calismadan elde edilen sonug vurgulanmalidir.
Tesekkiir: Her trlli cikar gatismasi, finansal destek,
bagis ve diger editoryal (istatistik analiz, Ingilizce/Tiirkge
degerlendirme) ve/veya teknik yardim var ise metnin
sonunda sunulmalidir.

Kaynaklar: Kaynaklarin gergekliginden yazarlar sorumludur.
Kaynaklarin yazim kurallari hakkinda gerekli bilgi “Genel
Kurallar” baghgi altinda bulunan “Kaynaklar” béliminde
bulunmaktadir.

Olgu Sunumlar

Nadir gorilen, tani ve tedavide farklilik gdsteren, mevcut
bilgilerimize  yenilerini ekleyip, katki saglayan olgulari
icermelidir. Tirkge ve Ingilizce baslik, 150 kelimeyi agmayan,
yapilandiriimamis 6zet ve anahtar kelimeler ilk sayfada yer
almalidir. Sunum metni, giris, olgu sunumu, tartisma ve
kaynaklardan olugsmalidir. Metnin timi yukarida bahsedilen
yazim kurallari gercevesinde 5 (A4) sayfayl gegmemelidir.

Derlemeler

Derlemeler, klinik veya temel oftalmolojinin herhangi bir
konusunu ele alabilir. Bir bilgi ya da konunun klinikte
kullanilmasi igin vardigi son diizeyi anlatan, tartisan,
degerlendiren ve gelecekte yapilacak olan galismalara
yon veren bir formatta hazirlanmalidir. Derlemelerin ¢ogu
davet ile hazirlanmaktadir ancak davetli oimayan derleme
basvurulari da kabul ediimektedir. Derleme bagvurusu
yapiimadan 6nce konunun editér ile goriigtiimesi onerilir.
Giincel bir konuyu, bagimsiz, hicbir farkli goristi 6ne
¢ikarmadan derinlemesine inceleyen yazilardir. Yazinin
ilk bolimiinde Tiirkce ve ingilizce baglik, dzet, anahtar
kelimeler bulunmalidir. Ozet bslimii yapilandirimamalidir.
Konuda gegen her alintinin kaynagi mutlak gosterilmelidir.
Timu 25 A4 sayfayr gegmemelidir.

Editore Mektuplar

Oftalmoloji alaninda glincel gelismeleri, bilimsel ve sosyal
yonden irdeleyen veya 6zellikle Turk Oftalmoloji Dergisi'nde
yayinlanan yazilarla ilgili soru veya katki igerikli 1000 kelimeyi
gegmeyen ve kaynak belirten yazilar olmalidir. Baglik ve
6zet boltimleri icermez. Kaynak sayisi 5 ile sinirlidir.

YAZISMA

Tim yazigmalar dergi editorligunin asagida bulunan posta
veya e-posta adresine yapilabilir.

Tiirk Oftalmoloji Dernegi

Avrupa Konutlari Kale, Maltepe Mah. Yedikule Cirpici Yolu
Sk. 9. Blok No: 2 Kat:1 Ofis:1 Zeytinburnu-Istanbul-Tiirkiye
Tel.: +90 212 801 44 36/37 Fax: +90 212 801 44 39
internet Sayfasi: www.oftalmoloji.org

E-posta: dergi@oftalmoloji.org/sekreter@oftalmoloji.org



TURK _
OFTALMOLOJI

DERGISI

TURKISH JOURNAL OF oPHTHALMOLOGY T JQ www offalmoloil.org

ICINDEKILER

Ozgin Arastirmalar

200 Keratokonus Hastalarina Uygulanan Standart Kollajen Capraz Baglama Tedavisinin Bes Yillik Uzun Dénem
Sonuclar
Yelda Yildiz Tasci, Ayse Giizin Tashpinar Uzel, Demet Eyidogan, Ozge Sarag, Nurullah Cagil; Ankara, Afyon, Mardin, Tirkiye

206  Penetran Keratoplasti Sonrasi Gelisen Mikrobiyal Keratitlerin Erken ve Geg Postoperatif Déneme Gére Dagilimi
Onur Ozalp, Eray Atalay, Zilfiye Kéktas, Nilgin Yildinm; Eskisehir, Burdur, Tirkiye

211 Femtosonci}/e Lazer Destekli LASIK Cerrahisi Sonrasi Erken Dénemde Retfinal Ganglion Hicre Tabakasi Kalinliginin
Degerlendirilmesi
Kemal Oziilken, Cagni Ilhan; Ankara, Hatay, Tirkiye

216 Ostrojen Reseptor Genlerinde izlenen Genetik Polimorfizmler ile Okiler Hastalik Riski Arasindaki lliski: Bir
Meta-Analiz

Zulvikar Syambani Ulhag; Batu, Endonezya

221 Graves Oftalmopatide Proptozisin Koroid Kalinligi Uzerine Etkisinin Degerlendirilmesi
Gamze Yildinm, Esra $Sahli, Mehmet Numan Alp; Nigde, Ankara, Tirkiye

228  Saglikli Cocuklarda Optik Disk ve Makilanin Optik Koherens Tomografi Anjiyografi ile Degerlendirilmesi

Erel icel, Hayati Yilmaz, Turgay Ugak, Nurdan Gamze Tash, Adem Ugurlu, Yicel Karakurt; Erzincan, Tirkiye

Derleme

234  Keratokonusta Kontakt Lens Tedavisine Gincel Bakis
Tomris Sengdr, Sevda Aydin Kurna; istanbul, Tirkiye

Olgu Sunumlari

245  Anne Karninda Katarakt Tanisi Konmasi ve Takibi
Seving Aksay, Ibrahim Bildirici, Cemile Banu Cosar, Yasemin Alanay, Engin Cigerciogullari; Mersin, Istanbul, Tirkiye

248 Indosiyanin Yesil Anjiyografi ile Gézlenen Beyaz Nokia Benzeri Koroid Tutulumu ile Seyreden Tek Tarafli Akut
Makdler Toksoplazma Koryoretiniti
Sefik Can Ipek, Pinar Cakar Ozdal, Salih Kavukeu, Ali Osman Saatci; izmir, Ankara, Tirkiye

252 Akraba Evliligi Olan Ailede Kiz Cocuklarinda X'e Bagli Retinoskizis: Nadir Bir Antite

Mehmet Onen, Kiirsat Zor, Erkut Kiicik, Gamze Yildinm; Ankara, Nigde, Tirkiye

255 lyot ile lliskili Retinopati: Olgu Sunumu

Sabiha Giingér Kobat, Fatih Cem Gil, Burak Turgut; Elazig, Canakkale, Tirkiye

AV
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Bir bakista 2020 yil 4. say:;

Dergimizin bu sayisinda, farkli konulari iceren giincel 6 &zgin
arastirma, 1 derleme ve 4 olgu sunumu yer almaktadir.

Tascr ve ark.’nin “Keratokonus Hastalarina Uygulanan Standart Kollajen
Capraz Baglama Tedavisinin Bes Yillik Uzun Dénem Sonuglan” baslikls
calismalarinda kornea kollajen capraz baglama (KCB) tedavisi uygulanan
ve en az 5 yil takip edilen 37 keratokonuslu gézde 1. ve 5. yillarda
dizeltilmis ve duizeltilmemis gdrme keskinliginde arhs, astigmatizma
degerlerinde azalma, dik ve apeks keratometri degerlerinde azalma ve
5. yilin sonunda yiksek sirali ve sferik aberasyonda belirgin dizelme
izlenmistir. Sonu¢ olarak yazarlar, KCB tedavisinin uzun dénemde
hastaligr  biyik oranda durdurdugunu, bulgularda  dizelmeye yol
achgini ve Szellikle ilerleme gdsteren olgularda ilk yapilmasi gereken
tedavi oldugunu vurgulamislardir (bakiniz sayfa 200-205).

Penetran keratoplasti sonrasi %1,8-12,1 oraninda gérilen mikrobiyal
keratit greft yetmezligi ve gérme kaybina yol acabilmektedir. Gevsek sitir
varhgr, sitirlerin gereginden fazla kalmasi ve topikal steroid kullanimi
risk faktérleri arasindadi. Ozalp ve ark.’min “Penetran Keratoplasti
Sonrasi Gelisen Mikrobiyal Kerdtitlerin Erken ve Geg¢ Postoperatif
Déneme Gére Dagilimi” baslikli calismalarinda 36 hastanin dosyalari
refrospektif olarak incelenmis ve %55,5'ine bakteriyel, %41,7'sine
viral ve 1 hastaya fungal keratit tanisi konulmustur. En sik gérilen etken
Staphylococcus olarak saptanmistr. Gram-pozitif bakteriler 6zellikle ilk
1 sene icinde gorilirken, gec dénemde ortaya ¢ikan gram-negatif ve
viral kaynakli enfeksiyonlarin uzamis topikal kortikosteroid kullanimina
bagh oldugu bildirilmistir (bakiniz sayfa 206-210).

Ozilken ve Ilhan “Femtosaniye lazer Destekli LASIK Cerrahisi
Sonrasi Erken Dénemde Retinal Ganglion Hicre Tabakasi Kalinliginin
Degerlendirilmesi” baslikli  6zgin arastrmalarinda  ¢alismaya  dahil
ettikleri 40 hastanin sag goézlerinden spekiral domain-optik koherens
tomografi ile odlctikleri retina ganglion hicre kalinligi, peripapiller
refina sinir lifi kalinhgr ve santral makila kalinhginin  postoperatif
1. saat ve 3. haftada cerrahi éncesine gére farklilik géstermedigini

bildirmislerdir (bakiniz sayfa 211-215).

Ulhag'in “Ostrojen Reseptér Genlerinde Izlenen Genetik Polimorfizmler
ile Okiler Hastalik Riski Arasindaki iliski: Bir Meta-Analiz” baslikli
arastrmasinda kriterlere uyan 5 calisma degerlendirme kapsamina
alinmis ve ESRT ve ESR2 genlerindeki 9 tek nikleotid polimorfizm
arasindan ESR2 rs1256031 gen polimorfizminin okiler hastaliklara

karsi koruyucu etkisinin oldugu gdsterilmistir (olasilik orani 0,55, %95
given araligi: 0,41-0,74, p<0,001) (bakiniz sayfa 216-220).

Graves hastaligi hipertiroidizm, diffiz guatr, oftalmopati ve nadiren
dermopati ile karakterizedir. Yildinm ve ark.’nin “Graves Oftalmopatide
Proptozisin Koroid Kalinlgi Uzerine Etkisinin Degerlendirilmesi” baslikli
arastirmasinda proptozisi olan (n=25) ve olmayan (n=25) toplam 50
hastanin Cirrus HD-OKT cihazi ile alinan subfoveal koroid kalinhgr ve
foveadan 500 mikron araliklarla 6 noktada dlcillen koroid kalinliklari
25 saglikl bireyle karsilastinlmis ve gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmamistir. Aktif hastalarda koroid kalinliklari inaktif
ve saglikl kontrollere gére istatistiksel olarak anlamli derecede dusik
bulunsa da coklu lineer regresyon analizi ile iliski gdsterilememistir
(bakiniz sayfa 221-227).

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) retina ve koroidin
mikrovaskiler yapisini 3 boyutlu olarak degerlendiren, girisimsel
olmayan, floresein gerektirmeyen ve kisa sirede olcim alan bir
gorintileme cihazidir. Icel ve ark.’nin “Saglkli Cocuklarda Optik Disk ve
Makilanin Optik Koherens Tomografi Anjiyografi ile Degerlendirilmesi”
baslkli 6zgin arashrmalarinda yaslar 6-16 yil arasinda degisen 146
saglikli gocugun OKT ve OKTA &lcimleri alinarak normatif bir veri
tabani olusturulmaya calisilmistir. OKTA parametreleri, sferik esdeger ve
aksiyel uzunluk arasinda herhangi bir iliski gosterilememistir (bakiniz

sayfa 228-233).

Bu sayi icin segtigimiz “Keratokonusta Kontakt Lens Tedavisine Gincel
Bakis” baslkl derlemede Sengér ve Aydin Kurna, keratokonus
tedavisinde kullanilan yumusak ve rijid gazgecirgen lensleri, hibrit
ve skleral kontakt lensleri, kisiye &zel lensleri, uygulama zelliklerini,
karsilagilan  problemleri ve ¢dzimlerini  bilimsel literatir esliginde
ayrintili olarak okuyucuya aktarmislardir (bakiniz sayfa 234-244).

Aksay ve ark."nin “Anne Karninda Katarakt Tanisi Konmasi ve Takibi”
baslikli olgu sunumunda in-utero 21 haftalikken  ultrasonografide
konjenital katarakt tanisi konulan ve medikal abortus yapilan bir
fetiiste tim ekzom dizi analizinde, konjenital kataraktla iliskili CRYBBI
geninde, daha énce gésterilmemis bir varyant (c755A>G[Plys252Arg])
homozigot olarak saptanmistir. Anne ve babada heterozigot saptanmasi
Uzerine izole otozomal resesif konjenital katarakt tanisi konulmustur

(bakiniz sayfa 245-247).

Ipek ve ark.’nin “Indosiyanin Yesil Anjiyografi ile Gézlenen Beyaz
Nokta Benzeri Koroid Tutulumu ile Seyreden Tek Tarafli Akut Makiler
Toksoplazma Koryoretiniti” baslikli olgu sunumunda sag gézinde gérme

A-VI
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azlig ile basvuran 9 yasindaki bir erkek cocukta aktif koryoretinit
odagi, indosiyanin yesil anjiyografide lezyon efrafinda ¢ok sayida
hiposiyanesan nokta ve OKTA koryokapillaris kesitinde siyah nokta
seklinde defektler saptanmis ve yapilan kan tetkiklerinde Toxoplasma
pozitif bulunmustur.  Tedavisi  oral

gondii  serolojisi trimetoprim-

silfametoksazol, azitromisin ve steroid ile basarili bir sekilde yapilmistr

(bakiniz sayfa 248-251).
Onen ve ark. “Akraba Evliligi Olan Ailede Kiz Cocuklarinda X'e Bagl

Retinoskizis: Nadir Bir Antite” baslikli olgu sunumlarinda akraba evliligi
mevcut anne ve babanin X'e bagli jivenil retinoskizis tanisi konulan 3
kiz gocugunun fundus muayenesi, anjiyografi, OKT ve elektroretinografi
bulgularini literatir esliginde ayrintili olarak tarhsmislardir - (bakiniz
sayfa 252-254).

Son olarak, Giingér Kobat ve ark."nin “lyot ile lliskili Retinopati: Olgu
Sunumu” baslikli ¢alismasinda 2 hafta énce baslayan ani gérme

kaybi olan 39 yasinda erkek hastada retinada ve makilada yaygin
hipopigmente ve hiperpigmente odaklar, anjiyografide yaygin pencere
defektleri, OKT'de refina pigment epitel izerinde hiperreflektif birikintiler
ve gorsel uyarilmis potansiyeller testinde uzamis p100 dalga latanslar
saptanmis ve yaklask 20 gin 6nce ¢alishg tuz fabrikasinda intihar
amagh yaklagk 200 mL hafif seyreltilmis iyot tikettigi Sgrenilmistir.
Hastaya iyotla iliskili refinopati tanisiyla B vitamini ve mikronitrisyon

takviyesi verilmistir (bakiniz sayfa 255-257).

Bu sayimizda yayinlanan makalelerin ilginizi cekecegini ve okumakian
keyif alacaginizi umuyoruz.

Saygr ve Sevgilerimizle,

Editoryel Kurul Adina

Dr. Banu Bozkurt
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Keratokonus Hastalarina Uygulanan Standart Kollajen
Capraz Baglama Tedavisinin Bes Yillik Uzun Donem
Sonuclari

Five-Year Long-Term Results of Standard Collagen Cross-Linking Therapy
in Patients with Keratoconus
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Oz

Amag: Keratokonus hastalarina uygulanan standart kollajen capraz baglama (KCB) tedavisinin bes yillik gérsel, topografik ve
aberometrik uzun dénem sonuglarini géstermeyi amagladik.

Gerec¢ ve Yontem: Progresif keratokonus nedeniyle standart KCB tedavisi uygulanan hastalarin dosyalar1 ve topografik olciimleri
geriye doniik incelendi. Hastalarin diizeltilmemis gérme keskinligi (DGK), diizeltilmis en iyi gorme keskinligi (DEGK), refraksiyon
degerleri ve topografik verileri degerlendirildi.

Bulgular: Caligmaya 27 hastanin 37 gozii dahil edildi. Hastalarin kadin erkek orani 15 (%56)/12 (%44), yas ortalamas1 22,16+6,4
(12-39) yildi. Postoperatif 1-5. yillarda DGK ve DEGK deki artig1 istatistiksel olarak anlamliyd: (tiim p degerleri <0,05). KCB sonrast
sferik esdegerdeki degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05), manifest astigmatizma degerlerinin 3, 4, 5. yillarda
azalmasi anlamli bulundu (p<0,05). K2 (dik keratometri) ve K apeks degerlerinde azalma 1-5. yillarda istatistiksel olarak anlamliyd:
(p<0,05). En ince kornea kalinlig1 preoperatif degerlere kiyasla, KCB sonrasi 6. ay ve 1-4. yillarda istatistiksel olarak anlamli azalmists
(p<0,05), 5. yilda ise anlamli degisim yoktu (p=0,08). KCB sonras: yiiksek sirali aberasyonlarin 5. yilda ve sferik aberasyonlarin 3-5.
yillarda azalmasi anlamli bulundu (p<0,05).

Sonuc: KCB tedavisinin uzun dénem takibinde; keratokonus hastaliginin progresyonunu durdurdugu, gérme artigt sagladigs, yiiksek
sirali aberasyonlar: ve sferik aberasyonlar: azaltarak gorme kalitesini artirdiZ1 goriilmektedir. Bu nedenlerden dolayi, KCB tedavisi
progresyon gosteren keratokonus hastalarinda ilk tedavi yontemi olarak yerini korumaya devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Keratokonus, kollajen ¢apraz baglama, standart Dresden protokolii

Abstract

Objectives: We aimed to demonstrate the 5-year visual, topographic, and aberrometry long-term results of standard collagen cross-
linking (CCL) treatment in keratoconus patients.

Materials and Methods: The files and topographic measurements of patients who underwent standard CCL treatment for progressive
keratoconus were retrospectively reviewed. Uncorrected visual acuity (UCVA), best corrected visual acuity (BCVA), refraction values,
and topographic values were evaluated.

Results: Thirty-seven eyes of 27 patients were included in the study. The female to male ratio was 15 (56%)/12 (44%) and the mean
age was 22.16+6.4 (12-39) years. The increase in UCVA and BCVA was statistically significant at postoperative 1-5 years (all p values
<0.05). The changes in the spherical equivalent after CCL were not statistically significant (p>0.05), but the decrease in the manifest
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astigmatism values were significant after CCL at 3-5 years (p<0.05). Decrease in K2 (steep keratometry) and K apex values were statistically significant
at 1-5 years (p<0.05). There was a significant decrease in the thinnest corneal thickness compared to the preoperative values up to 6 months and 1-4 years

(p<0.05), but the change at 5 years was not significant (p=0.08). Post-CCL reductions in high-order aberrations and spherical aberrations were significant

at postoperative 5 years and 3-5 years (p<0.05).

Conclusion: In long-term follow-up, CCL treatment is seen to arrest keratoconus progression, increase vision, and improve visual quality by reducing

higher-order aberrations and spherical aberrations. For these reasons, CCL treatment continues to be the first treatment modality in patients with

progressive keratoconus.

Keywords: Keratoconus, collagen cross-linking, standard Dresden protocol

Giris

Keratokonus, korneada diklesme ve incelmeyle karakterize
ilerleyici bir kornea ektazi durumudur. Genellikle bilateral olup
asimetrik veya simetrik seyreder.!? Goriilme sikligr 1/2000
oranindadir ve her iki cinste de esit oranda goriilmektedir.'
Etiyolojisi heniiz tam olarak ortaya konulmasa da cevresel,
genetik ve enflamatuvar faktorler sorumlu tutulmakeadir.>*>¢

Keratokonusda gerek patolojisi gerekse patogenezi ile ilgili
yaptlan ¢aligmalar neticesinde, kollajenler arast ¢apraz baglarin
azaldig1, kollajen liflerinin ¢aplarinda azalma meydana geldigi
ve enzimatik direncin zayifladig:i gosterilmistir.” Tedavide
gozliik, kontake lens, kornea kollajen ¢apraz baglama (KCB)
tedavisi, kornea ici halka ve ileri olgularda ise lameller veya
penetran keratoplasti uygulanmaktadir. Wollensak ve ark.®
ultraviyole A (UVA) esliginde verilen riboflavinin korneada
ek kimyasal bag ile capraz baglari artirarak, korneanin
mekanik giictiniin kuvvetlendirilebilecegini ve bunun klinik
sonucunda da keratokonusun ilerlemesini durdurulabilecegini
2003’te gostermislerdir. Giiniimiizde keratokonus hastaliginda
ilk basamak tedavisi olan KCB tedavisi ilerlemeyi durduran,
dolayistyla ilerleyen zamanlarda kornea nakil ihtiyacini azaltan
tek tedavi yontemidir.

Biz de ¢aligmamizda keratokonus hastalarina uyguladigimiz
standart KCB tedavisinin bes yillik gorsel, topografik ve
aberometrik uzun dénem sonuglarini géstermeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem

Retrospektif olarak yapilan bu ¢aligma Ankara Atatiirk
Egitim ve Aragtirma Hastanesi Keratokonus Merkezi'nde
yapildi ve Helsinki Deklarasyonu kurallarina uygun
sekilde yiiriitiildii. Caligmanin etik kurul onayi, Yildirim
Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu'ndan alindi. Klinigimizde 2012-2018 yillari
arasinda ilerleyici keratokonus nedeniyle standart KCB
tedavisi uygulanan ve diizenli kontrollerine gelen hastalarin
dosyalar: ve topografik ol¢iimleri geriye doniik olarak tarandi.
Keratokonus hastalarindan 18 yagindan kiigitk olanlarda
ilerlemeye bakilmaksizin tiimii, 18 yasindan biiyiik olanlarda
ilerleme gosterenler ¢aligmaya dahil edildi. Hastalarin
K apeks degerinde son bir yilda 1 D’den fazla artig olmasi
keratokonusda ilerleme olarak kabul edildi. Caligmaya kornea
skari, herpetik keratit ve okiiler cerrahi dykiisii olanlar, en ince
kornea kalinlig1 (BIKK) 370 pm’nin altinda olanlar ve diizenli
kontrollerine gelmeyenler dahil edilmedi.

Calismaya dahil edilen tiim hastalara standart Dresden
protokolii ile KCB tedavisi uygulandi. Cerrahi teknik olarak
topikal %0,5 proparakain HCI (Alcaine, Novartis, Alcon-Couvreur,
Belcika) veya genel anestezi altinda kornea epiteli 8,5 mm ¢apinda
mekanik olarak kaldirildi ve 30 dk boyunca her dakikada bir
%0,1 hipotonik riboflavin soliisyonu (Merribohipo-osmalar, Meran
Medical, Istanbul, Tiirkiye) korneaya damlatildi. Kornea kalinlig
>400 pm olunca 3 mW/cm? UVA (Meran Tip, BNM, Istanbul) 30
dk boyunca uyguland: ve sonrasinda bandaj kontake lens takild:.
Postoperatif 1. hafta topikal flurometalon %0,1 (Flarex %0,1
oftalmik soliisyon, Novartis, Alcon-Couvreur, Belcika) giinde 4 defa,
%0,3 ofloksasin (Exocin oftalmik soliisyon %0,3, Allergan, Irlanda)
giinde 4 defa, prezevansiz polivinil alkol + povidone (Refresh,
Allergan, Irlanda) giinde 6 defa damlatilacak sekilde regete edildi
ve 2 ayda florometalon azaltilarak kesildi. Hastalarin preoperatif ve
postoperatif 6. ay, 1-5. yillarda yapilan kontrolleri deZerlendirildi.
Hastalarin diizeltilmemis gorme keskinligi (DGK), diizeltilmis
en iyi gorme keskinligi (DEGK), manifest silendirik degeri
ve sferik esdegeri, kornea haze oranlari, topografi cihazi (Sirius
Scheimpflug Kamera, Italya) ile K1 (diiz keratometri), K2 (dik
keratometri), K apeks, topografik korneal astigmatizma, EIKK,
kornea aberasyonlar: [total aberasyonlarin standart sapmasini ifade
eden root mean square (RMS), yiiksek sirali aberasyonlar (HORMS),
vertikal trefoil, vertikal koma, horizontal koma, oblik trefoil, oblik
kuadrifoil, oblik sekonder astigmatizma, sferik aberasyon, vertikal
sekonder astigmatizma, vertikal quadrifoil} degerlendirildi.

Istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler IBM Statistics SPSS versiyon 21,0 IBM
Corp., Armonk, NY) ve MedCalc versiyon 12,3 (MedCalc
Software bvba, Ostend, Belcika) ortaminda bilgisayara
kaydedildi. Verilerin normal dagilim: Kolmogrov-Smirnov testi
ile degerlendirildi. Verilerin ortalamalart ve standart sapmalari
alindi. Farkli zamanlarda yapilan 6l¢limlerde sayisal degerler
icin paired samples t-testi, kategorik veriler icin Marginal
Homegeneity testi uygulandi. Degerlendirmeler %95 giiven
araliginda yapilds, p degerinin 0,05 ten kiigiik olmast istatistiksel
anlamli fark olarak kabul edildi.

Bulgular

Caligmaya 27 hastanin 37 gozii dahil edildi. Hastalarin
kadin/erkek oran1 15 (%56)/12 (%44), yas ortalamasi 22,16+6,4
(12-39) yil idi. Hastalarin preoperatif ve postopreatif 6. ay, 1-5.
yillardaki logMAR’a gore ortalama DGK ve DEGK $ekil 1'de
goriilmektedir. Hastalarin KCB 6ncesi ve sonrast 6. ay, 1, 2, 3,
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4, 5. yillardaki DGK ve DEGK seviyelerinin seyri birbirine
paralel seyretmekteydi (Sekil 1). Postoperatif 6. aydan sonra 1-5.
yillardaki DGK artig1 istatistiksel olarak anlamli bulundu ve 1,
2,3,4,5. yildaki p degerleri sirasiyla 0,020, 0,007, 0,001, 0,036,
0,002 idi (Sekil 1). Postoperatif 6. aydan sonra 1-5. yillardaki
DEGK artis istatistiksel olarak anlamli bulundu ve 1, 2, 3, 4, 5.
yuldaki p degerleri sirasiyla 0,023, 0,049, 0,047, 0,029, 0,013 idi
(Sekil 1). Snellen egeline gore DEGK de tedavisi sonrasi 1, 2, 3, 4,
5. yillik takiplerinde sirasiyla ortalama 0,8, 0,5, 0,7, 0,7, 0,9 sira
gorme artig gozlendi. Higbir hastada 1 sira ve {izeri gérme kayb1
olmadi. Hastalarin KCB tedavisi sonrast grade 0, 1, 2, 3 haze
orani strastyla 6. ayda; %64, %30, %6, %0, 1. yilda; %61, %36,
%3, %0, 2. yilda, %78, %18, %4, %0, 3. ydda; %85, %15,
%0, %0, 4. yilda; %81, %19, %0, %0, 5. yilda; %87, %13,
%0, %0 idi. Ikinci yildan sonra kornea haze oraninin diigmesi
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05). Hastalarin preoperatif
ve postopreatif 6. ay, 1-5. yillardaki ortalama sferik esdeger
ve manifest astigmatizma degerleri sirasiyla Sekil 2 ve Sekil
3’te verilmektedir. KCB tedavisi sonrast sferik esdegerindeki
degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05,

0,7640,43

0835049 0157 0631039 0624042  0,614043  0,60:0,46  0,59:0,39
R p=0,020 p=0,007 p=0,001 p=0,036  p=0,002

—_— I

0,31:0,31

031030 " Tiote 0231025  45.016 0,20:0,22
; p-0,023 220 021:0,19  0,21:0,16 0013

P=0,049 0047  p=0,029 =t
preop 6.ay Lyl 2yl 3yl 4.yl S.yl

—+— DGK 4 DEGK

Sekil 1. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif logMARa gore ortalama
diizeltilmemis gorme keskinligi (DGK) ve diizeltilmis en iyi gorme keskinligi
(DEGK)

-2,5:2,44  -2,49+1,80

p=0,285  p=0523 ~242tL82
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2 0414 2A7£L67 216154
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Sekil 2. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif ortalama sferik esdegerleri

-3,0241,95
e p=0,601  -3,01#1,50
3241152 P2 p=0,264  -2,75+1,20

p=0,008 p=0,016
-1,65+2,05
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-3,5243,63
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Sekil 3. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif ortalama manifest
astigmatizma degerleri
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Sekil 2), manifest astigmatizma degerlerinin 3, 4 ve 5. yillarda
azalmasi anlamli bulundu (p<0,05, Sekil 3).

Topografik korneal astigmatizma degerlerinde KCB sonrasi
anlamli degisim goriilmedi (p>0,05, Sekil 4). Hastalarin
preoperatif ve postopreatif ortalama K1, K2 ve K apeks degerleri
Sekil 5’te goriilmekeedir. Tedavi sonrast 3, 4 ve 5. yillardaki
K1’de azalma istatistiksel olarak anlamliyds ve 3, 4, 5. yillardaki
degisimin p degerleri sirasiyla 0,003, 0,037, 0,002 idi (Sekil
5). K2 ve K apeks degerlerinde KCB sonrast birinci yilinda
baglayan azalma 2, 3, 4 ve 5. yillarda da gozlendi ve bu azalmalar
istatistiksel olarak anlamli bulundu (1, 2, 3, 4, 5. yillardaki
tim p degerleri <0,05, Sekil 5). Preoperatif ve postoperatif
ortalama EIKK slgiimleri Sekil 6'da gériilmektedir. KCB sonrast
EIKK'de preoperatif degerlere gtre 6. ayda baslayan belirgin
azalma postoperatif 1-4. yillarda da anlamli olarak devam etti ve
6. ay, 1, 2, 3 ve 4 yillardaki p degerleri sirasiyla 0,001, 0,001,
0,03, 0,01, 0,031 idi (Sekil 6), Postoperatif 5. yildaki EIKK ile
preoperatif EIKK arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,08,
Sekil 6). Tki hastanin iki goziinde (%5,4) ilerleme gozlendi. Bu
hastalara 2. kez ayni protokol ile KCB tedavisi uyguland: ve
sonrast takiplerinde ilerleme goriilmedi. Tedavi sonras: kornea

-3,96+1,95
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-3,98+1,83
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o -3,8911,1
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Sekil 4. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif topografik ortalama kornea
astigmatizma degerleri

——K1
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Sekil 5. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif ortalama K1 (diiz
keratometri), K2 (dik keratometri) ve K apeks degerleri
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Sekil 6. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif ortalama en ince kornea
kalinlig: (EIKK)
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aberasyon parametrelerinden RMS, vertikal trefoil, vertikal
koma, horizontal koma, oblik trefoil, oblik kuadrifoil, oblik
sekonder astigmatizma, vertikal sekonder astigmatizma, vertikal
quadrifoil degerinde anlamli bir degisim goriilmezken (p>0,05),
HORMS'de 5. yil takibindeki azalma, sferik aberasyonlarda 3.
yil ve sonrasi takiplerinde azalma istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,05, Tablo 1). Beginci yilin sonunda HORMS ile
DEGK arasinda anlamli korelasyon saptanmazken (p=0,096,
r=0,278), sferik aberasyon ile DEGK arasinda negatif yonde
anlamli korelasyon saptandi (p=0,009, r=-0,423).

Tartisma

Keratokonus 6zellikle gen¢ hastalarda goriilen, tedavi
edilmediginde ilerleyerek ciddi gorme kaybi yapabilen énemli
bir kornea hastaligidir. Keratokonus hastaliginda gozlitk veya
kontakt lensle yeterli gorme seviyesine ulagilamadiginda, hasta
icinde ciddi komplikasyonlar barindiran kornea nakil ameliyatina
stiriiklenebilmektedir. Bu nedenle keratokonus hastaliginin
erken donemde taninmast ve durdurucu tedavi olan KCB
tedavisinin zamaninda yapilmasi onem arz etmektedir. KCB
tedavisi sayesinde korneada biyomekanik saglamlilik kazanilarak
durdurulmaktadir.’
Uluslararast yapilan caligmalarda KCB tedavisinin 5 yil ve

10,11,12

keratokonus hastaliginin  ilerlemesi
lizeri sonuglarini gosteren az sayida yayin bulunmaktadir.
Yurdumuzda ise en fazla 2 yillik sonuglari gosteren caligmalar
mevcuttur.'™* Bu nedenle bu calisma yurdumuzda KCB
tedavisinin 5 yillik sonuglarini gsteren ilk ¢aligmadir.

Bizim ¢alismamizda KCB tedavisi sonrasinda hastalarin
DGK ve DEGK ilk 6 ay stabil seyrederken; 1, 2, 3, 4, 5. yillik
takiplerinde artig goriildii. Yapilan bazi caligmalarda bizim
caligmamizla uyumlu olacak sekilde KCB tedavisi sonrasi
hastalarin DEGK'de artis gozlenirken,'>">'¢ bagka caligmalarda
ise KCB sonras: hastalarin gorme diizeyinin deZismedigi

goriilmiistiir.'”*® Bu calismada KCB tedavisi sonrasi hastalarin
ortalama sferik esdegerlerindeki degisimler anlamli degildi,
manifest astigmat degerlerindeki azalma ise anlamliydi. Bu
caligmayla uyumlu olacak sekilde KCB tedavisi sonrast sferik
esdegerlerin degismedigini gosteren c¢aligmalar varken;!2?!
KCB tedavisi sonrast sferik esdegerlerinde azaldigini gosteren
caligmalar da mevcuttur.?>#2% Epi-off yontemle yapilan KCB
tedavisi sonrasinda manifest astigmat degerlerinin azaldiZini
gosteren pek cok caligma da giintimiizde vardir."#2%%" Epi-off
yontemle yapilan KCB tedavisi sonrasinda hastalarin kornea
on ylizeyindeki diizlesmenin silendirik refraksiyon degerinde
iyilesmeye neden oldugu bizim caligmamizin sonucuyla da
desteklenmektedir. Keratokonus refraksiyon
muayenesi oldukca degiskenlik gostermektedir ve hastanin

hastalarinin

refraksiyon degerlerini ve gorme seviyesini belirlemek bazen
zor olabilmektedir ve bu durumlarda subjektif refraksiyon
muayenesi bize yardimci olabilmektedir. Bu nedenle KCB
tedavisi planlanan hastalara ve hastalarin ebeveynlerine tedavi
sonrasi gorme artigt olabilecegini sdylemekle beraber, gérmenin
aynt kalabilecegi veya gelisebilecek komplikasyonlar goz oniinde
bulunduruldugunda gérme kaybinin dahi yasanabilecegi
anlatilmalidur.

Calismamizda KCB tedavisi sonrast korneal astigmatizma
degerlerindeki degigim anlamli degildi. Buna neden olarak
da, KCB tedavisi sonrast hem K1 hem de K2'de benzer
oranda diizlesme olmast ve dolayisiyla aradaki farkin korunmasi
seklinde distiniildii. KCB tedavisi sonrasi daha ¢ok K apeks
degerlendirilmekte ve K apekste anlamli diisiiglerin oldugu
bilinmektedir.””?*3% Bizim ¢aligmamizda da K apeks
degerlerinde postoperatif 6. aydan sonraki takiplerinde anlamli
diisme goriildii. KCB tedavisinin etkinligini degerlendirmede,
K apeks degerlerininin 1. yildan sonra azalmas: veya stabil
kalmas: keratokonus hastalarinin takibinde bizlere oldukga yol
gosterici olmaktadir.

Tablo 1. Hastalarin preoperatif (preop) ve postoperatif ortalama kornea aberasyon degerleri
Preop 6. ay 1.yd 2.yd 3. yil 4.yil 5.yl P
preop-
5.yl
RMS (um) 4214030 | 4,28+0,29 4,20+0,30 4,52+0,33 4414036 | 4,56:0,35 | 4,07+0,30 | 0,182
HOA (pm) 252:0,19 | 2,45+0,19 2,40+0,20 2,570,21 238:0,23 | 2,57+0,23 |2,18:0,19 | <0,001
Vertikal trefoil (nm) 0,59+0,10 -0,63+0,09 -0,60+0,09 -0,59+0,11 -0,63+0,11 | -0,69+0,14 | -0,54+0,10 | 0,622
Vertikal koma (pm) 1,68+0,20 1,73+0,17 1,66+0,18 1,75+0,21 1,58+0,20 1,76=0,23 1,48+0,18 0,295
Horizontal koma (pm) 0,25+0,18 0,16+0,18 0,25+0,19 0,40+0,22 0,38+0,22 0,42+0,26 | 0,15+0,17 0,110
Oblik trefoil (um) 0,03+0,05 0,09+0,06 0,05+0,06 0,06+0,07 0,07+0,06 0,07+0,08 0,08+0,06 0,363
Oblik kuadrifoil (pm) 0,03+0,06 0,0008+0,04 | 0,01+0,04 0,009+0,04 0,009+0,05 | 0,01+0,05 -0,01+0,04 | 0,358
Oblik sekonder astigmatizma (nm) | -0,01:0,08 | -0,06+0,08 -0,08+0,07 -0,06+0,08 -0,05+0,08 | -0,07+0,09 | -0,02+0,06 | 0,857
Sferik aberasyon (pm) 0,33+0,09 0,28+0,071 0,22+0,07 0,28+0,10 0,22+0,10 0,22+0,10 0,09+0,07 <0,001
p=0,467 p=0,058 p=0,091 p=0,032 p=0,024 p<0,001
Vertikal sekonder astigmatizma -0,01+0,07 -0,06=0,07 -0,05+0,08 -0,07+0,10 -0,10+0,09 | -0,01+0,11 | -0,03+0,06 | 0,542
(pm)
Vertikal kuadrifoil (pm) -0,04+0,03 -0,01+0,03 -0,03+0,03 -0,0007+0,04 | -0,06+0,03 | -0,07+0,04 | -0,04+0,03 | 0,995
RMS: Root mean square, HOA: Higher-order aberration
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Bu caligmada KCB tedavisi sonrast Sirius topografisi ile
EIKK'de ilk 6. ayda belirgin azalma ve sonraki 5. yila kadar
olan takiplerinde 6. aydan sonra artig olsa da preoperatif
degerlere gore anlamli incelme vardi. Besinci yilda IEKK
preoperatif degerlere ancak ulagmisti. Sarac ve ark.’nin®! yaptigi
bir ¢aligmada mekanik ve fototerapotik keratektomi ile yapilan
KCB tedavisi sonrast her iki grupta da 3 yillik takipte EIKK'de
anlamli azalma gorillmiistiir. Wittig-Silva ve ark.’nin*
modifiye Dresden Protokolii ile KCB tedavisini uyguladig:
bir ¢aligmada; 3 yillik takipte hastalarin ultrasonik pakimetri
ile olciilen EIKK'de kontrol grubunda anlamli azalma ve
KCB grubunda ise degisimin olmadigi, Orbscan bigisayarli
videokeratografi ile olciilen EIKK'de ise bizim calismamizla
uyumlu olacak gekilde anlamli azalma goriilmiistiir. Yapilan
bir bagka ¢aligmada yine KCB tedavisinin 1 yillik takibinde
Pentacam ile yapilan kornea kalinlik 6l¢timlerinde anlamls
incelme goriilmiigtiir.’> Postoperatif haze varligi optik
yontemlerle yapilan kornea kalinlik 6l¢iimlerinde bizim hatali
sonuglar almamiza neden olmaktadir. Uzun dénem takiplerde
kornea haze oraninin azalmasi nedeniyle hem Orbscan
bigisayarli videokeratografi ile hem de ultrasonik pakimetri ile
yapilan 6l¢iimlerde kornea kalinliginda anlamli bir degisimin

olmadiZini gosteren ¢aligmalar vardir.?>2

Fakat bu ¢aligmalarda
Orbscan kompiiterize videokeratografi ile olciillen EIKK
preoperatif degerlere 3 yillik takip sonrasi ulagirken, bizim
calismada KCB tedavisinin 2. yilindan sonra haze oraninda
azalma olmasina ragmen, EIKK ol¢iimlerinin preoperatif
degerlere ulagmas: daha uzun stirmektedir. KCB tedavisinin
kornea kalinligina etkisi heniiz ¢cok net agiklanamamigtir.
Bu etkide stromal yapi, postoperatif dehidratasyon, epitelyal
iyilesme ve dagilim gibi pek ¢ok faktoriin rolii olabilecegi ileri
siirtilmektedir.*** Ayni zamanda artefaktlar ve haze nedeniyle
postoperatif erken donemlerde kullanilan 6lgiim teknikleri
hatali sonuglar verebilmektedir.

KCB tedavisinin optik kaliteyi nasil etkiledigini aragtiran
calismalar giiniimiizde vardir.’®?’*® Bizim calisgmamizda KCB
sonrast kornea aberasyonlarindan HORMS, sferik aberasyonun
anlamli olarak azaldig1 ve DEGK nin artt131 goriildii. Kosekahya
ve ark.” 1 yillik KCB tedavisi sonrast Pentacam ile yaptiklar
kornea aberasyon ol¢iimlerinde total RMS, HORMS, vertikal
koma ve sferik aberasyon degerlerinde anlamli diigme ve DEGK’de
anlamli artig gormiiglerdir. Wisse ve ark.’nin®’ 164 hastanin 1
yillik takibinde total HORMS, koma ve trefoil aberasyonlarda
degisim gozlenmezken, sadece sferik aberasyonlarda anlamli
azalma ve hastalarin DEGK’de anlamli artig gériilmiistiir. Bizim
caligmamizda ayni zamanda KCB tedavisinin 5 yillik takibinde,
3. yilindan sonra sferik aberasyonlarin azaldigi ve buna paralel
olarak da DEGK arttig: gézlendi.

Calismanin Kisitliliklar

CGalismanin geriye doniik olarak yapiliyor olmast, daha genig
hasta poptilasyonuna ihtiyacinin olmasi, ultrasonik pakimetri
Sl¢limiintin yapilamamasi bu ¢aligmanin kisitlayict yonleridir.
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Sonug¢

Sonug olarak ilerleyici keratokonus hastalarinda standart
KCB tedavisinin bes yillik uzun donem takibinde; klinik
ve topografik veriler isifinda hastaligin ilerlemesini %95
oraninda durdurmakta, gorme artigi saglamakta, yiiksek
sirali aberasyonlari ve sferik aberasyonlari azaltmakta ve artik
¢ogu korneanin nakile gidigini durdurmaktadir. Tiim bu
nedenlerden dolay: ilerleyici keratokonus hastalar: icin KCB
tedavisinin uzun dénem sonuglari olduk¢a yiiz giildiiriictidiir
ve KCB tedavisi ilerleme gosteren keratokonus hastalarinda
ilk yapilmasi gereken tedavi yontemi olarak yerini korumaya
devam etmekeedir.
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Penetran Keratoplasti Sonrast Gelisen Mikrobiyal
Keratitlerin Erken ve Ge¢ Postoperatif Doneme Gore
Dagilimi

Distribution of Microbial Keratitis After Penetrating Keratoplasty
According to Early and Late Postoperative Periods

@ Onur Ozalp*, ® Eray Aralay*, ® Ziilfiye Koktag**, ® Nilgiin Yildirim*

*Eskigehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Goz Hastaliklart Anabilim Dali, Eskigehir, Tiirkiye
**Burdur Golhisar Devlet Hastanesi, G6z Hastaliklar: Klinigi, Burdur, Tiirkiye

Oz

Amag: Penetran keratoplasti (PK) sonrast mikrobiyal keratit (MK) gelisen olgularda mikrobiyal etkenlerin erken ve ge¢ postoperatif
doneme gore dagiliminin incelenmesi.

Gereg ve Yontem: Klinigimizde PK uygulanan ve sonrasinda MK tanist alan 36 hastanin olgu kayitlari retrospeketif olarak incelendi.
Kiiltiir sonuglari mikrobiyoloji kayitlarindan alinarak kiiltiirde tireyen mikroorganizmalar kaydedildi. Klinik goriiniimii nedeniyle
antiviral tedavi baglanarak yanit alinan ve kiiltiirii negatif ¢ikan hastalar viral keratit olarak degerlendirildi. Keratit geligme siireleri;
erken (ilk 1 yil icerisinde) ve ge¢ (1 yil sonrasinda) postoperatif donem olmak iizere iki kategoride degerlendirildi. Caligmada yapilan
istatistiklerde normal dagilim gostermeyen sayisal deiskenleri kargilagtirmak icin Mann-Whitney U ve Kruskal-Wallis testleri,
kategorik degiskenleri karsilagtirmak igin ki-kare testi kullanildi.

Bulgular: MK gelisen olgularin ¢ogunlugunun bakteriyel (%55,5 n=20) kaynakli oldugu bunu viral (%41,7 n=15) ve fungal (%2,8
n=1) etkenlerin takip ettigi izlendi. Erken dénemde gériilen 15 MK’nin 10’unun bakteriyel, 4’iiniin viral ve 1’inin mantar kaynakls; ge¢
donemde ise 21 MK’nin 10’unun bakteriyel, 11’inin viral kaynakli oldugu kaydedildi. Erken ve ge¢ donemde bakteriyel keratit etkeni
olarak en sik gram-pozitif bakteriler (%65, en sik etken Staphylococcus) goriildii. Gram-pozitif bakterilerin gram-negatif bakterilere
gore erken donemde daha sik MK etkeni oldugu saptandi (p=0,037). Viral ve gram-negatif bakterilerle olusan MK’lerin ge¢ dénemde
goriilme oraninin daha fazla oldugu izlendi ancak karsilagtirmalarda istatistiksel anlamlilik saptanmadi.

Sonug: Caligmamizda PK sonrast MK’lerde bakteriyel keratitlerin stk goriildiigii ve etken olarak gram-pozitif bakterilerin ilk sirada
yer aldig1 saptandi. Geg postoperatif donemde gram-negatif bakteriyel etkenlerin ve viral keratitlerin goriilme oraninin artmasi, uzun
stireli topikal steroid kullanimi ile agiklanabilir.

Anahtar Kelimeler: Mikrobiyal keratit, penetran keratoplasti, keratit

Abstract

Objectives: The aim of this study was to investigate the distribution of microbial agents in the early and late postoperative periods in
patients with microbial keratitis (MK) after penetrating keratoplasty (PK).

Materials and Methods: The records of 36 patients who were clinically diagnosed as having MK after PK were retrospectively
reviewed. Culture results were obtained from microbiology records and the organisms that were produced were noted. A case was deemed
as viral keratitis based on the clinical appearance, negative cultures, and response to antiviral treatment. Keratitis development times
were evaluated in 2 categories: early (within the first year) and late (after year 1) postoperative period. Mann-Whitney U and Kruskal-
Wallis tests were used to compare numerical variables that did not show normal distribution and chi-square test was used to compare
categorical variables.

Results: The majority of MK cases were of bacterial origin (55.5%, n=20), followed by viral (41.7%, n=15) and fungal (2.8%, n=1).
Of the 15 cases of early postoperative MK, 10 were bacterial, 4 were viral, and 1 was fungal; however, among cases of late postoperative
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Ozalp ve ark. Penetran Keratoplasti Sonrasi Mikrobiyal Keratitler

MK, 10 were bacterial and 11 were viral. The majority (65%) of early and late bacterial infections were caused by gram-positive strains (most commonly
staphylococci). Gram-positive bacteria caused keratitis significantly eatlier than gram-negative bacteria (p=0.037). Viral and gram-negative bacterial MK

was more frequent in the late postoperative period, but the difference was not statistically significant.
Conclusion: In our study, bacterial keratitis was more common in post-keratoplasty MK than viral and fungal keratitis. Gram-positive bacteria were
the most common causative agents. The increased incidence of gram-negative bacterial agents and viral keratitis in the late postoperative period can be

explained by long-term topical steroid use.
Keywords: Microbial keratitis, penetrating keratoplasty, keratitis

Giris

Penetran keratoplasti (PK) yapilan hastalarda mikrobiyal
keratit (MK), herhangi bir
goriilebilmekte ve greft yetmezligi, gorme kaybi gibi ciddi
okiiler morbiditelere yol agabilmektedir."** Yapilan caligmalarda
PK sonrasi MK goriilme sikligi 91,8 ile %12,1 arasinda
bildirilmigtir, 456
uzun siire tutulmas: ve topikal steroid kullanimi keratoplastili
gozlerde MK i¢in bildirilen risk faktorleri arasindadir.”® Taninin
erken konularak tedavinin bir an Once baglatilmasi, okiiler
morbiditeyi azaltmas: acisindan dnemlidir.’

PK sonrasi MK gelisiminde ¢ok c¢esitli etkenler rol
oynayabilir.*®!'® Okiiler florada da yer alan gram-pozitif
bakterilerin, ¢ogunlukla da Staphylococcus tiirlerinin, PK
sonrast en stk MK etkeni oldugu saptanmigtir.’® Gram-negatif
ve mantar keratitleri, gram-pozitiflere kiyasla daha az oranlarda
goriilmekeedir.'’

Herpes simplex viriis (HSV) keratiti klinikte klasik dendritik
veya jeografik {ilser, standart tedaviyle iyilesmeyen atipik
formlarda epitel defekti seklinde goriilebilmekeedir.!t1213:14
HSV keratitine bagli yiiksek oranda greft yetmezligi gelismesi
nedeniyle erken tani ve tedavi 6nemlidir.'

PK sonrast MK gelismesi erken ya da ge¢ postoperatif
donemde olabilir.'® Erken donemde gorillen MK; siklikla
alicinin  okiiler yiizey problemlerine,
kontamine oluguna, intraoperatif kontaminasyona bagli iken

gec donemde goriilen MK'nin cevresel patojenlere bagli oldugu
9,15,16,17,18

cerrahi sonrasi donemde

Gevsek siitiir varligy, siitiirlerin gereginden

donér  korneanin

dustiniilmiistiir.

Bu caligmanin amaci; primer keratoplasti endikasyonu
gecirilmis keratit olmayan veya enfeksiyon nedenli terapotik
keratoplasti yapilmayan PK sonrast MK gelisen olgularda
mikrobiyal etkenleri arastirmak ve etkenlerin erken ve geg
postoperatif doneme gore dagilimini incelemektir.

Gere¢ ve Yontem

Eskisehir Osmangazi Universitesi (ESOGU) Tip Fakiiltesi
Go6z Hastaliklar: Klinigi'nde, 2002-2019 yillari arasinda MK
dist endikasyonlarla PK yapilan hastalar retrospektif olarak
degerlendirildi ve PK sonrast MK gelisen 36 hastanin 36 gozii
caligmaya dahil edildi. PK oncesi gecirilmis bakteriyel, viral
ya da fungal keratit dykiisii olmasi ve bu nedenle terapotik
amacli keratoplasti yapilmasi diglanma kriteri olarak kabul
edildi. Calisma protokolti Helsinki Bildirgesi'ne uygun olarak
hazirlandi ve ESOGU Etik Kurul Komitesi'nden etik kurul
onayt alindi. Hastalarin yagi, cinsiyeti, sistemik hastaliklari,
antiglokomatoz ilag kullanimi, keratoplasti endikasyonlari,

cerrahi sonrast MK gelisme siireleri ve kornea kazintist yayma,
kiiltiir ve antibiyogram sonuglar: not edildi.

Korneal kazinti orneginden yapilan direkt yayma ve
kiiltiirde tireme pozitifligiyle bakteri veya fungal keratit; klinik
goriiniimii nedeniyle antiviral tedavi baglanarak yanit alinan ve
kiiltiirti negatif ¢ikan hastalar viral keratit olarak degerlendirildi.

Polimikrobiyal keratit; bakteri, viriis ya da mantar grubundan
olmasi fark etmeksizin birden fazla etkenin patojen olarak rol
aldif1 enfeksiyon olarak tanimlandi.'® Keratit gelisme siireleri;
erken (ilk 1 yil igerisinde) ve ge¢ (1 yil sonrasinda) postoperatif
donem olmak iizere iki kategoride degerlendirildi.

Keratoplasti 6ncesi oftalmolojik muayenede hastalarda
blefarit ve nazolakrimal kanal tikaniklifi mevcut degildi.
Keratoplasti yapilan tiim hastalara, postoperatif en az 4-6
hafta topikal antibiyotik ile azalan dozlarda en az 1 yil siire ile
topikal steroid tedavi protokolii uygulandi. MK gelisen hastalara
topikal antibiyotik tedavisi ampirik (6rn. kombine vankomisin-
amikasin) olarak baglandi. Yayma ve kiiltiir sonuglarina gore
tedavi tekrar diizenlendi.

Istatistiksel Analiz

Tium istatistiksel analizler, IBM SPSS Statistics, versiyon
21,0 (IBM, Inc., Armonk, NY, ABD) ile yapildi. Analize dahil
edilen degiskenlerin Shapiro-Wilk ve Kolmogorov-Smirnov testi
ile normal dagilim gostermedigi goriildii. Sayisal degiskenlerin
tanimlayict istatistikleri ortalama = standart sapma ve ortanca
(minimum - maksimum) olarak ifade edildi. Sayisal degiskenleri
karsilastirmak icin Mann-Whitney U ve Kruskal-Wallis testleri,
kategorik degiskenleri karsilagtirmak igin ki-kare testi kullanild:.
Istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Klinigimizde 2002-2019 yillart arasinda MK dist sebeplerle
PK yapilan 255 hastanin 314 gozii incelendi ve 36 hastanin 36
goziinde (%11,5) postoperatif MK gelistigi ve bunlarin 15’inin
(%41,7) erken postoperatif donemde oldugu goriildii. PK
sonrast MK gelisen olgularin ortalama yagt 57,9+20 yil (ortanca
63,5 yil, 10-85 yil) ve %58,3’ti erkekti. Erken postoperatif
donemde MK gelisen hastalarda ortalama yag 49,7+21,9 yil
(ortanca 41 yil, 10-82 yil) ve ge¢ postoperatif dénemde MK
gelisenlerde ise ortalama yas 63,9+ 16,6 yil (ortanca 68 yil, 35-85
yil) idi (p=0,06). Her iki grupta da erkek oranlari benzerdi (%60
ve %57,1).

MK olgularinin 20’sinin (%55,5) bakteriyel, 15’inin (%41,7)
viral ve 1’inin (%2,8) fungal kaynakli oldugu tespit edildi. Dort
hastada MK etkeni polimikrobiyal idi (3 hastada 2 farkli gram-
pozitif susu, 1 hastada gram-pozitif ve negatif suglar). Hicbir
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hastada bakteri-viriis, bakteri-mantar ya da viriis-mantar keratit
birlikteligi goriilmedi.

PK sonrast MK gelisme siireleri bakteriyel etkenlerde ortanca
10,5 ay (1-39 ay), viral etkenlerde ortanca 19 ay (1-127 ay) olup
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,06, Tablo
1). Viral keratitlerin %73,3’iiniin ge¢ postoperatif donemde MK
etkeni oldugu goriildii. Bakteriyel keratit olgularinda enfeksiyon
gelisme siireleri etkene gore incelendiginde gram-pozitif
bakterilerde ortanca 5 ay (1-36 ay), gram-negatif bakterilerde
ortanca 23 ay (9-39 ay) olup gram-pozitif bakterilerin gram-
negatiflere kiyasla daha erken MK etkeni oldugu saptandi
(p=0,037).

Bir hasta harig tiim bakteriyel ve mantar kaynakli keratitlerde
kiiltiirde iireme saptanmis olup kiiltiirde iireme goriilmeyen
tek hastanin yapilan direkt yaymasinda gram-pozitif diplokok
saptand1. Kiiltiirde tireme goriilen bakteriyel ve mantar keratit
etkenleri, erken ve ge¢ postoperatif donemde goriilme oranlarina
gore Tablo 2'de ozetlenmistir. Kiiltiir sonuglarina gore gram-
pozitif bakteriler; bunlarin igindeyse en sik koagiilaz negatif
Staphylococcus’lara (%33,3) rastlandi. Gram-negatif bakteriler
icinde Pseudomonas ve Serratia esit oranda (%42,9) izlendi
(Tablo 2).

On dort gram-pozitif ve 6 gram-negatif bakteriye ait
antibiyogram degerlendirildi.  Gram-pozitif
bakterilerde caligtlmayan 1 sus haricinde hepsi vankomisine
duyarli saptandi (Tablo 3). Gram-negatif bakterilerde tiim

sonuglari

suglar siprofloksasine duyarli saptanirken amikasin, seftazidim
ve gentamisine ¢aligitlmayan birer sug haricinde tiimii duyarls
saptand: (Tablo 4).

Erken postoperatif donemde (1. ay) gelisen ve kiiltiirde
mantar lireyen tek keratit olgusunda Candida goriildii ve
hastanin sistemik kandidiyazisi mevcuttu. Antibiyograminda ise
flukonazol ve vorikonazol duyarli saptandi.

PK sonrast MK gelisen ve gelismeyen olgularin diabetes
mellitus (DM) oranlarinin (sirastyla %25 ve %23,5) benzer
oldugu goriildi (p=0,77).

PK sonrasi MK gelisen olgularda en sik primer PK
endikasyonu psodofakik biilloz keratopati (%38,9) idi. Cerrahi
sonrast MK geligen olgularin %50’sinin (n=18) antiglokomatéz
ilag kullandig: izlendi ve MK gelismeyen PK olgulariyla
(%38,2) kargilagtirildiginda istatistiksel anlamlilik olmadig:
goriildii (p=0,10). Hastalarin kullandig: antiglokomatoz ilag
dagilimina bakildiZinda; 10'u (%47,6) beta bloker + alfa-2

Tablo 1. Etkenlere gore penetran keratoplasti sonrasi

Tablo 2. Kiltiirde iireyen mikroorganizmalarin dagilimi
Mikroorganizmalar Erken Geg Genel n
postoperatif | postoperatif | (%)
donem donem
Gkiyd | Glyid
N (%) N (%)
Gram-pozitif
Koagiilaz negatif 3(30) 3(37,5) 6(33,3)
Staphylococcus
Koagiilaz pozitif 4 (40) 1(12,5) 5 (27,8)
Staphylococcus
Streptococcus pneumoniae 2 (20) 2(25) 4(22,2)
Streptococcus viridans 1(10) 1(12)5) 2(11,1)
Micrococcus 0 1(12,5) 1(5,6)
Total 10 (100) 8 (100) 18 (100)
Gram-negatif
Pseudomonas 2 (100) 1(20) 3(42,9)
Serratia 0 3 (60) 3(42,9)
Moraxella 0 1 (20) 1(14,3)
Total 2(100) 5 (100) 7 (100)
Fungal
Candida albicans 1 (100) 0 1 (100)
Total 1 (100) 0 1 (100)

Tablo 3. Gram-pozitif etkenlerin antibiyotik duyarlilig:

Antibiyotik Duyarhh | Direncli Calisilmamis
Ampisilin 3 3 8
Oksasilin b} 3 6
Sefazolin 2 1 11
Gentamisin 6 0 8
Tobramisin 2 1 11
Fusidik asit 6 1 7
Vankomisin 13 0 1
Ofloksasin 3 3 8
Siprofloksasin 4 0 10
Levofloksasin 6 0 8

Tablo 4. Gram-negatif etkenlerin antibiyotik duyarlilig:

mikrobiyal keratit gelisim siiresi Antibiyotik Duyarlhh | Direncli | Calisilmamis
Etkenler Penetran keratoplasti sonrasi mikrobiyal Amikasin 5 0 1

keratit gelisim siiresi Seftazidim 5 0 1

(ortanca [minimum - maksimum]) 5

Seftriakson 2 1 3

Bakteri 10,5 ay (1-39 ay) —
Gram-pozitif bakteri | 5 ay (1-36 ay) ez > Y ;
Gram-negatif bakteri | 23 ay (9-39 ay) Ofloksasin 1 0 5
Viriis 19 ay (1-127 ay) Siprofloksasin 6 0 0
Mantar 1 ay Levofloksasin 1 0 5
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agonist sabit kombinasyonu, 8’1 (%38) beta bloker, 1'i (%4,8)
alfa-2 agonist, 1'i (%4,8) karbonik anhidraz inhibitorii ve
1’'i (%4,8) karbonik anhidraz inhibitorii + beta bloker sabit
kombinasyonu seklindeydi.

Tartisma

PK sonrast MK, yapilan caligmalarda %1,8% ile %12,1°
gibi degisken oranlarda goriiliirken ¢aligmamizda %11,5 olarak
saptandi.

Calismamizda PK sonrasi ortanca MK gelisim siiresi
bakterilerde 10,5 ay iken yapilan diger caligmalarda 9 ile
17 ay arasinda degigsmektedir.?'""” Chen ve ark’nin® yaptig:
caligmada bakteriyel ve fungal keratitlerin ¢ogunlugu erken
postoperatif, Sun ve ark.’nin'’ ¢alismasinda ise MK lerin yaridan
fazlasinin ge¢ postoperatif donemde gelistigi goriilmistiir.
Viral keratitlerle yapilan ¢aligmalardan Remeijer ve ark.inda”!
cogunlugu erken postoperatif, Rezende ve ark.inda't siklikla
gec postoperatif donemde keratit gelistigi izlenmistir. Ancak
literatiire bakildiginda bakteri ve viriislerin ya da gram-pozitif
ve negatif bakterilerin PK sonrasi MK gelisme siirelerinin
kargilagtirildigi bir ¢aligma olmadiZi goriilmiiseiir. Bizim
caligmamizda MK gelisim siiresi bakteriyel etkenlerde ortanca
10,5 ay (1-39 ay), viral etkenlerde ortanca 19 ay (1-127 ay) olup
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,06). Siklikla
erken postoperatif donemde goriilen gram-pozitif bakterilere
kargin gram-negatif bakteriler ge¢ postoperatif donemde MK
etkeni olarak goriildii ve bu fark ise istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p=0,037).

PK sonrast en stk MK etkeni okiiler florada da bulunan
gram-pozitif bakteriler olarak goriilmiigtiir.”'*'*** Yapilan bazi
caligmalarda®'®" en sik gram-pozitif etken Staphylococcus
aureus olarak saptanirken; bizim ¢alismamizda Davila ve Mian*
caligmasina benzer olarak koagiilaz negatif Staphylococcuslara
rastlandi (Tablo 2). Mikrobiyal keratite sebep olan en sik
gram-negatif bakteri bazi ¢aligmalarda'®*® Pseudomonas,
bazi caligmalarda®®' Moraxella olarak goriilmiis olup bizim
calismamizda Pseudomonas ve Serratia esit oranda goriildi
(Tablo 2).

MK etkenlerinin antibiyotik duyarliliklar:
degerlendirildiginde, gram-pozitif etkenlerin vankomisine,
gram-negatif etkenlerin ise siprofloksasin, amikasin, seftazidim
ve gentamisine duyarli oldugu goriildii (Tablo 3 ve 4). Bu
sonuglar goz oniine alindiginda bakteriyel keratit 6n tanist alan
hastalarda gram-pozitif ve negatif etkinlik agisindan vankomisin
ile diger dort antibiyotifin kombinasyonu ampirik tedavide
kullanilabilir.

Keratoplasti sonrast mantar etkenine bagli gelisen goz
enfeksiyonlarinda etken kaynag: olarak kontamine donor
kornea dokusu olabilecegi bazi caligmalarda gésterilmigtir.?>2
Bizim olgumuzda da 1. ayda Candida keratiti gelisme sebebi
donér korneanin kontamine olmasina bagli olabilecegi
disiiniilebilir ancak dondr kornea biriminden yapilan
kiiltiirde tireme saptanmadi ve hastanin sistemik kandidiyazisi
mevcuttu.

Vajpayee ve ark.’nin® yaptigi caligmada PK sonrasi MK
gelisen hastalarin yalnizca 4’tinde (%8) DM mevcut iken; Saini
% yaptig1 calismada DM'nin MK gelisme riskini
artirdi@1 izlenmigtir. Bizim hasta grubumuzda ise 9 kiside (%25)
DM oldugu ve PK yapilan tiim hastalar degerlendirildiginde
MK gelisen ve gelismeyen grup arasinda DM’ye sahip olmanin
istatistiksel anlamlili1 olmadig: goriildii (p=0,77).

Glokomu olan hastalarda sik goriilen, koruyucu ya da
aktif molekiil kaynakli gelisen okiiler yiizey hastaliklarinin
orani, artan antiglokomatoz sayisiyla yiikselmektedir.”” Okiiler
ylizey, MK gelisiminde ¢nemli bir fakeordiir.” Bu baglamda
antiglokomatdz kullaniminin MK gelisiminde dolayli yoldan
etkisinin olabilecegi diisiintilebilir. Caligmamizda ise MK
gelisen ve gelismeyen PK yapilan olgularin antiglokomatoz
kullanimi kargilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamlilik
olmadig: goriildii (p=0,10).

ve ark.’nin

Sonug¢

Sonu¢ olarak MK olgularinin énemli oranda (%58,3)
bir yildan sonra meydana geldigi goz oniine alindiginda PK
olgularinin postoperatif takip siirelerinin uzun olmas: 6nem
kazanmaktadir. Kiiltiirde iireme olmayan olgularin keratit
yonetiminde; erken postoperatif donemde okiiler flora iiyesi
gram-pozitif bakterilerin, ge¢ postoperatif donemde ise gram-
negatif bakteriler ve viral etkenlerin daha sik keratit etkeni
olabilecegi akilda tutulmalidir.
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Femtosaniye Lazer Destekli LASIK Cerrahisi Sonrasi
Erken Donemde Retinal Ganglion Hiicre Tabakasi
Kalinliginin Degerlendirilmesi

Evaluation of Retinal Ganglion Cell Layer Thickness in the Early Period
After Femtosecond LASIK Surgery

© Kemal Oziilken*, ® Cagr1 [lhan**

*TOBB ETU Tip Fakiiltesi, G6z Hastaliklari Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye
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Oz

Amac: Femtosaniye lazer destekli in situ keratomilozis (LASIK) cerrahisinin, saglikli 6rneklem grubunda uygulanmas: sonras: erken
donemde, spektral domain optik koherens tomografi (SD-OKT) ile elde edilen retinal ganglion hiicre kalinligi (GHK), peripapiller retina
sinir lifi kalinli31 (SLK) ve santral makiila kalinlig1 (SMK) {izerine olan etkilerinin incelenmesidir.

Gerec ve Yontem: Olgu kontrol ¢aligmasina femtosaniye LASIK cerrahisi uygulanan, kirma kusuru disinda herhangi bir hastalig:
bulunmayan, 40 hastanin sag gozlerinin verileri dahil edilmistir. Hastalarin SD-OKT ile cerrahi dncesi, cerrahi sonrasi 1. saat ve cerrahi
sonrast 3. haftada elde edilen GHK, SLK ve SMK degerleri kargilagtirilmigtur.

Bulgular: Hastalarin ortalama yag1 27,54+5,99 yil (18-45 yil) idi. Hastalarin ortalama GHK, SLK ve SMK degerleri sirastyla cerrahi
oncesi 18,43+6,03 pm, 107,90+9,01 pm, 234,3+21,2 pm, cerrahi sonrast 1. saatte 18,05+5,93 pm, 108,08+8,92 pm, 230,1+22,6
pm ve cerrahi sonrasi 3. haftada 17,86+5,27 pm, 107,98+10,13 pm, 236,3+25,1 pm idi (p degerleri sirasiyla 0,159, 0,851, 0,254).
Sonug: Femtosaniye LASIK cerrahisi sonrasi erken ddsnemde SD-OKT ile deZerlendirilen GHK, SLK ve SMK degerlerinde degisiklik
olmamaktadir.

Anahtar Kelimeler: LASIK, ganglion hiicre tabakast, retina sinir lifi, géz ici basinct, OKT

Abstract

Objectives: To evaluate the early effects of femtosecond laser-assisted in situ keratomileusis (LASIK) surgery on retinal ganglion cell
thickness (GCT), peripapillary retinal nerve fiber thickness (NFT), and central macular thickness (CMT) obtained by spectral domain
optical coherence tomography (SD-OCT) in a healthy population.

Materials and Methods: This case-control study included data from the right eye of 40 subjects without any disease other than
refractive error and who had undergone femtosecond LASIK surgery. The preoperative, postoperative 1-hour, and postoperative 3-week
GCT, NFT, and CMT values obtained by SD-OCT were compared.

Results: The mean age was 27.54+5.99 years (18-45 years). GCT, NFT, and CMT were 18.43+6.03 pm, 107.90+9.01, and 234.3+21.2
pm preoperatively; 18.05+5.93 pm, 108.08+8.92 pm, and 230.1+22.6 pm at postoperative 1 hour; and 17.86+5.27 pm, 107.98+10.13,
and 236.3+25.1 pm at postoperative 3 weeks (p=0.159, 0.85, and 0.254, respectively).

Conclusion: There were no changes in GCT, NFT, and CMT values evaluated with SD-OCT in the early period after femtosecond
LASIK surgery.

Keywords: LASIK, ganglion cell layer, retinal nerve fiber, intraocular pressure, OCT
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Giris

Lazer destekli in situ keratomilozis (LASIK) giincel refrakeif
cerrahide diinya ¢apinda en sik kullanilan yontemdir.! Kornea
dokusu kaldirildiktan sonra, onceden belirlenmig miktarda
doku kornea stromasinda lazer enerjisi ile ablasyona ugratilir
ve cok ¢esitli kirma kusurlar: diizeltilebilir. Genel olarak etkili
ve giivenilir bir yontem olarak kabul edilmesine ragmen, hem
mekanik mikrokeratom hem de femtosaniye LASIK cerrahisinde
korneal flep olusumu asamasinda gz ici basinci (GIB) kisa
bir siire icin bile olsa c¢ok yiiksek seviyelere ¢ikmaktadir.?
Bu bakimdan glokom hastalarinda veya glokom siiphesi olan
hastalarda LASIK cerrahisinin uygulanmasi halen tartigmalidir.?

Glokom, retina ganglion hiicreleri ve retina sinir liflerinde
hasarin izlendigi progresif bir optik néropatidir. GIB yiiksekligi
glokom igin en 6nemli ve degistirilebilir risk faktorii olarak
kabul edilir. Progresif hastalik optik disk topografisinde ve
retina sinir lifi kalinliginda (SLK) degisikliklere neden olur.’

Optik koherens tomografisi (OKT), retinanin gercek
zamanli in vivo goriintillenmesini saglayan invaziv olmayan bir
goriintiileme yontemidir.® Spektral domain OKT (SD-OKT),
840 nm diyot lazer kullanarak saniyede 20.000 veya daha fazla
aksiyel tarama yapar ve yiiksek ¢oziiniirliiklii, diigiik artefakels
goriintiileme saglar’ SD-OKT ile elde edilen peripapiller sinir
lifi tabakasinin niceliksel ve niteliksel analizi, uzun yillardir
glokomat6z hasarin saptanmasinda kullanilan son derece hassas
bir tan1 yontemidir.® Ayrica, gelismis SD-OKT yazilimlari,
ganglion hiicre tabakasi ve i¢ pleksiform tabaka gibi i¢ retina
tabakalarinin segici olarak degerlendirilmesine olanak tanir.” Bu
¢aligmanin amaci femtosaniye LASIK cerrahisinin retinanin farkl
tabakalari {izerine etkilerini SD-OKT goriintiileri kullanarak
aragtirmaktir.

Gere¢ ve Yontem

Calismaya TOBB ETU Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklari
Anabilim Dal’'nda 1 Agustos 2018 - 1 Mart 2019 tarihleri
arasinda Dbilateral femtosaniye LASIK cerrahisi uygulanan
hastalar dahil edildi. Caligma igin yerel etik kuruldan onay
alindi. Tiim girisimsel islemlerden énce hastalara ayrintili bilgi
verildi ve yazili bilgilendirilmig onam alindi. Caligmanin tiim
agsamalarinda Helsinki Bildirgesi'nin ilkelerine bagls kalind:.

Calismaya -6,00 ila +4,0 diyoptri (D) arasinda sferik kirma
kusuru ve/veya <3 D silindirik kirma kusuru olan, Snellen eseli
ile en iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK) en az 20/20
(0,00 logMAR) olarak ol¢iilen, bilinen goz hastaligi (glokom,
tiveit veya retinal distrofi gibi), norolojik hastalig1 (epilepsi veya
kalitsal noropatiler gibi) veya sistemik hastalig: (siddetli vitamin
eksikligi veya metabolik hastaliklar gibi) olmayan, merkezi
kornea kalinligi (MKK) >500 pm olan, SLK ve santral makiila
kalinligi (SMK) normal sinirlarda ve SD-OKT’de makiila yapist
normal olan hastalar dahil edildi. Bu kriterlerden herhangi birini
kargilayamayan, bilinen herhangi bir goz veya sistemik hastali1,
g6z travmast veya cerrahi Oykiisii olan, ila¢ kullanimi veya
bagimlilik 6ykiisii olan, gebe veya emziren hastalar ¢aligmaya
dahil edilmedi.
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Tim hastalara detayli g6z muayenesi yapildt ve hastalardan
ameliyattan en az 1 hafta 6nce yumusak kontakt lens
kullanmay1 birakmalari istendi. Manifest ve objektif kirma
kusuru, diizeltilme yapilmamig gorme keskinligi (DYGK) ve
EIDGK degerleri 6lciildii. Snellen gérme keskinligi degerleri
logMAR degerlerine doniigtiiriildii. GIB, Goldmann aplanasyon
tonometresi ile, 6n ve arka segment muayenesi ise biyomikroskop
ile yapildi. SLK, ganglion hiicre kalinligi (GHK) ve merkezi
makiila kalinli31 degerleri, pupilla dilatasyonu yapilmaksizin
SD-OKT (Heidelberg Engineering, Inc., Heidelberg, Almanya)
ile sl¢iildii. MKK ve kornea topografisi Pentacam HR (Oculus,
Wetzlar, Almanya) ile detayli olarak degerlendirildi.

Tum cerrahi iglemler deneyimli bir refraktif cerrah (K.O.)
tarafindan tek bir merkezde gerceklestirildi. Standart preoperatif
asepsi kosullar1 saglandiktan sonra topikal 90,5 proparakain
(Alcaine, Alcon, Fort Worth, TX, ABD) anestezisi altinda
kapak spekulumu yerlestirildi ve ameliyata baglandi. Alcon/
WaveLight® FS200 (Alcon Surgical, Fort Worth, TX, ABD)
kullanilarak 120 pm kalinliginda ve 9 mm c¢apinda flep
olusturuldu. Flep kaldirilip stromal yatak kurutulduktan
sonra Wavelight EX500 (Wavelight, Erlangen, Almanya) ile
stromal ablasyon yapildi. Stromal yatak dengeli tuz ¢ozeltisi ile
temizlendikten sonra flep stromal yataga tekrar yerlestirilerek
operasyona son verildi. Postoperatif topikal %0,5 moksifloksasin
(Vigamox, Alcon, Fort Worth, TX, ABD), giinde 3 kez 1 hafta
stireyle verildi. Deksametazon (Maxidex, Alcon, Fort Worth,
TX, ABD) ise giinde 5 kez olarak baslandi ve azaltilarak
3 hafta stireyle verildi. Tedaviye prezervansiz yapay gozyast
damlalari (Refresh, Allergan, Irvine, CA, ABD) 2 ay boyunca
giinde 8 kez olacak sekilde eklendi. Tiim hastalardan flebin
yer degistirmesini ve enfeksiyoz keratiti 6nlemek icin ilk ay
gozlerini ovusturmamalar: ve ylizmemeleri istendi.

SD-OKT postoperatif 1. saatte tekrarlandi. Sonuglar optimal
diizeyde degilse giivenilir sonuglar elde edilinceye kadar tarama
tekrarlandi. Sekil 1’de, SD-OKT ile ol¢iilen GHK ve SLK
sonuglarindan birer 6rnek gosterilmekeedir. Postoperatif 1. giin,
1. hafta ve 3. haftada manifest refraksiyon, gorme keskinligi, GIB,
on ve arka segment muayenelerinden olugan detayl: oftalmolojik
degerlendirme yapildi. Ayrica, SD-OKT degerlendirmesi
postoperatif 3. haftada tekrarlandi. Izlem muayeneleri tiim
olgulara yapild:.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analize tiim hastalarin sag gézlerinden elde edilen
veriler dahil edildi. Calismada elde edilen veriler “Statistical
Package for the Social Sciences” (SPSS) 24,0 yazilim1 (IBM Corp.,
NY, ABD) kullanilarak analiz edildi. Tanimlayict istatistikler
ortalama =+ standart sapma olarak sunuldu. Degiskenlerin
normal dagilima uyup uymadigi Kolmogorov-Smirnov testi
ile sinandi. Veriler normal dagilima uymadigi igin, tekrarls
ol¢timler arasindaki farklar parametrik olmayan Friedman testi
kullanilarak analiz edildi. Degiskenler arasindaki korelasyonlar
Pearson korelasyon analizi kullanilarak incelendi. Tiim testler
icin istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak belirlendi.
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Bulgular

Calismaya dahil edilen 40 hastanin 18’1 (%45) erkek, 22’si
(%55) kadindi. Hastalarin yag ortalamast 27,54+5,99 yil (aralik
18-45 yil) idi. Hastalarin preoperatif ortalama sferik esdegeri
-2,13+1,82 D (+2,73 ila 5,25 D) iken postoperatif 3. haftada
-0,23+0,18 D (+0,45 ila 0,38 D) idi. Preoperatif ortalama
DYGK 0,84+0,22 logMAR (+1,60 ila 0,30 logMAR) iken
postoperatif 3. haftada 0,11+0,04 logMAR (0,20 ila -0,10
logMAR) olarak 6lciildii. Tablo 1'de hastalarin preoperatif ve
postoperatif 3. hafta elde edilen klinik verileri 6zetlenmigtir.

SD-OKT sonuglarina gore, preoperatif ortalama GHK
18,43+6,03 pm (11 ila 32 pm) idi ve bu deger postoperatif
1. saatte 18,05+5,93 pm (10 ila 31 pm) ve postoperatif 3.
haftada 17,86+5,27 pm (11 ila 32 pm) bulundu (p=0,159).
Ortalama peripapiller global SLK preoperatif degerlendirmede
107,90£9,01 pm (90 ila 134 pm), postoperatif 1. saatte
108,08+8,92 pm (88 ila 131 pm) ve postoperatif 3. haftada
107,98+10,13 pm (91 ila 135 pum) olarak dlciildii (p=0,851).

Benzer sekilde, preoperatif SMK 234,3+21,2 mm (212 ila
255 mm) iken, bu deger postoperatif 1. saatte 230,1+22,6 wm
(207 ila 253 pm) ve postoperatif 3. haftada 236,3+25,1 um
(205 ila 267 pm) bulundu (p=0,254) (Tablo 2). Preoperatif,
postoperatif 1. saat ve postoperatif 3. haftada GHK, SLK ve
SMK degerleri arasinda anlamli pozitif korelasyon mevcuttu
(tim p degerleri <0,001) (Tablo 3). Sekil 2’de preoperatif,

Tablo 1. Preoperatif ve postoperatif 3. haftada olgularin
klinik ozellikleri.

Preoperatif Postoperatif 3. hafta
Sterik RK (D) -1,70+2,92 (-6,00 ila 4,00) | -0,42+0,35 (-1,00 ila 0,75)
Silindirik RK -0,86+0,79 (-3,00 ila 0,00) | -0,39+0,21 (-0,75 ila 0,00)
D)
Sferik RK -2,13+1,82 (+2,75 ila 5,25) | -0,40+0,18 (-1,13 ila 0,00)
D)
DGK 0,84+0,22 (1,60 ila 0,30) 0,11+0,04 (0,20 ila -0,10)
(logMAR)
EIDGK -0,12+0,11 (0,10 ila -0,30) | -0,09+0,06 (0,00 ila -0,20)
(logMAR)
MKK (um) 549,81+23,52 (515 ila 606) | 489,00+32,44 (430 ila 543)
RK: Refraksiyon kusuru, DYGK: Diizeltilme yapilmamig gorme keskinligi, EIDGK: En iyi
diizeltilmis gorme keskinligi, MKK: Merkezi kornea kalinlig:

postoperatif 1. saat ve postoperatif 3. haftada 6l¢iilen GHK, SLK
ve SMK degerleri gosterilmekeedir (Sekil 2).

Tartisma

LASIK ameliyat1 sirasinda GIB'in bir siire icin ¢ok yiiksek
diizeylere ¢iktigr bilinmektedir. Hernandez-Verdejo ve ark.’
deneysel caligmalarinda mekanik mikrokeratom ile yapilan
LASIK cerrahisinde GIB’in emme ve kesme agamalarinda
sirastyla ortalama 21,4 sn ve 15 sn siire ile 122,5 mmHg
ve 160,5 mmHg'ye yiikseldigini bildirmislerdir. Femtosaniye
LASIK cerrahisinde bu degerlerin sirasiyla 40 sn ve 52,8 sn siire
ile 89,2 mmHg ve 119,3 mmHg oldugu bulunmugtur.” Hem
mikrokeratom hem de femtosaniye LASIK cerrahisinde normal
diizeylerin iizerindeki GIB degerinin yapisal ve fonksiyonel
etkileri heniiz tam olarak bilinmemektedir. Bu nedenle, son

Refarence database: Europesn Descent (2009)

Sekil 1. Spektral domain optik koherens tomografi ile dl¢iilen ganglion hiicresi ve
sinir lifi kalinliklart i¢in bir 6rnek

Tablo 2. SD-OKT ile 6lciillen GHK, SLK ve SMK degerleri

Preoperatif Postoperatif 1. saat Postoperatif 3. hafta P degeri

GHK (um) 18,43:6,03 18,05:5,93 17,8625,27 0,159
Global 107,909,01 108,088,92 107,98:10,13 0,851

2 |Us 110,95:9,82 111,15:9,63 111,05:1091 0,352
S |ax 111,62£10,74 110,92£10,78 111,75:8,42 0,843

% | Temporal 84,90:16,14 85,31:15,69 86,30:15,56 0,481
Nazal 7874+7,11 78,3147,24 77,82+7,14 0,287

SMK (um) 234,29:21,20 230,07:22,63 236,31£25,12 0,254

GHK: Ganglion hiicre kalinlig1, SLK: Sinir lifi kalinlig1, SMK: Santral makiila kalinlig1, SD-OKT: Spektral domain optik koherens tomografi
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yillarda yapilan galismalarda glokom hastalarinda veya glokom
stiphesi olan hastalarda LASIK cerrahisinin giivenligi ile ilgili
endiselerin giderilmesi amaglanmigtir.

destekli etkili,

glivenilir ve objektiftir ve glokomat6z hastalarin takibinde

Bilgisayar gortintiileme  yontemleri

onemli bir role sahiptir. Bunlar arasinda yer alan OKT, diZer

25

20

15

10

Ganglion hiicre kalinligi (um)

Preop Postop 1. Postop 3.
saat hafta

120

96

72

48

Sinir lifi kalinhgr (um)

24

Preop Postop 1. Postop 3.
saat hafta

g

g

g

g
|

wv
(=]

Merkezi makdila kalinhgi (pum)

(=]

Preop Postop 1. Postop 3.
saat hafta

Sekil 2. Preoperatif (preop) ve postoperatif (postop) 1. saat ve 3. haftada ganglion
hiicresi, sinir lifi ve santral makiila kalinliklar: 6l¢timleri

yontemlere gore daha sik kullanilmaktadir. OKT, arka segment
yapilarindan kizilotesine yakin bir 1sinin yansimast prensibine
dayanarak kalinlik 6l¢timii ile dogrudan yapisal degerlendirme
yapilmasina olanak saglar.® Son yillarda OKT ile yapilan birgok
caliymada hem mekanik mikrokeratom hem de femtosaniye
LASIK cerrahisi sonrast SLK'de anlamli bir degisiklik olmadig1
gosterilmigtir.”'*'"1? Glokomattz hastalarda ganglion hiicre
kompleksinin (makiiler alanda i¢ pleksiform tabakalar, sinir lifi
ve ganglion hiicresi) degerlendirilmesinin peripapiller SLK’nin
degerlendirilmesine katkida bulunmadi: bildirilmesine ragmen
LASIK cerrahisinden sonra GHK’nin degerlendirilmesi daha
yeni bir yaklagimdur.!>!4

Zivkovic ve ark.” mikrokeratom destekli LASIK
cerrahisinden sonra ganglion hiicrei¢i pleksiform tabakasinin
kalinliginda anlamli bir degisiklik olmadigini bildirmislerdir.
Zhang ve ark.” femtosaniye LASIK cerrahisi sonrast sinir lifi
tabakasi ve ganglion hiicre kompleksi kalinliginda anlamli
degisiklik olmadigini saptamiglardir. Femtosaniye LASIK
cerrahisinden sonra erken donemde GHK’nin SD-OKT ile
degerlendirdigimiz caligmamizda literatiire benzer sekilde GHK
ve SLK degerlerinde anlamli bir degisiklik gézlenmemis ve
sonuglar SMK ile korele bulunmugtur.

Bagka bir caligmada Katsanos ve ark.'® lazer destekli
subepitelyal keratomilozis ve femtosaniye LASIK cerrahisi
sonrast SLK’yi degerlendirmiglerdir. Bizim ¢aligmamizin aksine
femtosaniye LASIK sonrasi temporal-alt ve ortalama SLK
degerlerini preoperatif degerlere gore anlamli olarak yiiksek
bulmuslardir. Ayrica LASIK kaynakli kornea degisikliklerinin
postoperatif goriintii eldesini etkilemis olabilecegini one
siirmiiglerdir. Ayrica postoperatif SLK'de gozlenen artisin aksonal
6demin bir bulgusunu olup olmadigini belirleyemediklerini
belirtmislerdir.

16

Zhang ve Zhou' tarafindan yapilan caligmaya Ziemer
LDV femtosaniye lazer (Ziemer Group, Port, Isvigre) ile
tedavi edilen 102 goz ile M2 mikrokeratom ile tedavi
edilen 102 g6z dahil edilmis ve LASIK sirasinda gozlenen
GIB yiiksekliginin okiiler kan akimi ve aksiyal transportu
onleyerek postoperatif donemde retina demine yol agabilecegi
gosterilmigtir. Makiila, ganglion hiicre kompleksi ve sinir
lifi tabakasi kalinliklarini degerlendirmek i¢in Fourier-
domain OKT kullanmuslar ve her iki grupta da ortalama
foveal ve parafoveal SLK degerlerinin LASIK sonrast 30
dakikada preoperatif degerlere gore arttigini bulmusglardir.
Ayrica SLK olgiimlerindeki farkin postoperatif ilk giinde
ortadan kalktigini ve 1 yillik izlemde preoperatif degerler ile
istatistiksel fark olmadigini gozlemlemiglerdir.

Tablo 3. Ameliyat 6ncesi, ameliyat sonrasi 1. saat ve 3. haftada GHK, SLK ve SMK degerleri arasindaki korelasyonlar

Preoperatif Postoperatif 1. saat Postoperatif 3. hafta

r degeri p degeri r degeri p degeri r degeri p degeri
GHK ve SLK 0,786 <0,001 0,792 <0,001 0,798 <0,001
GHK ve SMK 0,822 <0,001 0,816 <0,001 0,812 <0,001
SLK ve SMK 0,844 <0,001 0,848 <0,001 0,882 <0,001

GHK: Ganglion hiicre kalinlig1, SLK: Sinir lifi kalinlig1, SMK: Santral makiila kalinlig:

214




Oziilken ve Ilhan. LASIK Sonrasi Ganglion Hiicre Tabakas: Kalinlig1

Benzer sekilde bu caligmada da femtosaniye LASIK cerrahisi
sonrast SLK ve GHK de kisa donem degisiklikleri aragtirmak igin
islemden 1 saat sonra SD-OKT 6l¢iimleri yapilmis ve preoperatif
ve postoperatif 6l¢iimler arasinda istatistiksel fark bulunmamustir.
Bu durum bu ¢aligmada kullanilan OKT cihazinin farkls
olmasindan kaynaklanabilir. Ayrica farkli lazer cihazlarinda
vakum altinda gegen ortalama siire ve iglem sirasinda maksimum
GIB degerlerindeki artig postoperatif sonuglart etkileyebilir. Bu
caligmada kullanilan yeni nesil femtosaniye lazer platformunda
vakum altinda gegen ortalama siirenin nispeten kisa olmasi, SLK
ve GHK de artig olmamasinin nedeni olabilir.

Erken dénemde SD-OKT ile 6lgiilen GHK, SLK ve SMK’de
degisiklik olmadigini gosteren bu ¢alismanin sonuglarina ragmen
glokom veya glokom siiphesi olan bireylerde femtosaniye LASIK
cerrahisinin tamamen giivenli oldugu sonucuna varilmamalidir.
Bu baglamda refraktif cerrahi aday: olan her olgu detayli olarak
degerlendirilmeli ve glokom risk faktorleri belirlenmelidir.
Ciinkii bu cerrahi korneanin viskoelastik 6zellikleri, kornea
gecirgenliZi ve topikal antiglokom ilaclara yanit: degigtirebilir.'®
Femtosaniye LASIK cerrahisinin uzun dénem etkilerini yeni tani
araglari ile degerlendiren daha fazla sayida calisma, glokomlu
veya glokom siiphesi olan hastalarda tani ve tedavideki bu
zorluklarinin agilmasina yardimei olabilir.

Calismanin Kisithiliklar:

Bu ¢aligmanin giiclii yonleri, yiiksek hassasiyet ve ¢oziintirliige
sahip yeni nesil bir SD-OKT cihazi kullanmis olmamiz ve
¢aligmaya dahil edilen hastalarin nispeten homojen bir grup
olmasidir. Ancak hasta sayisinin az olmasi, takip siiresinin
kisa olmasi ve postoperatif 1. giinde SD-OKT &l¢iimlerinin
yaptlmamasi ¢aligmamizin kisitliliklari olarak degerlendirilebilir.

Sonug

Sonug olarak femtosaniye LASIK cerrahisi sonrasi erken
doénemde SD-OKT ile dl¢iilen GHK, SLK ve SMK'de degisiklik
saptanmadi.
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Ostrojen Reseptor Genlerinde Izlenen Genetik
Polimorfizmler ile Okiiler Hastalik Riski Arasindaki
Iliski: Bir Meta-Analiz

The Association Between Genetic Polymorphisms in Estrogen Receptor
Genes and the Risk of Ocular Disease: A Meta-Analysis

® Zulvikar Syambani Ulhaq

Maulana Malik Ibrahim Devlet Islam Universitesi Malang, Tip ve Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Biyomedikal Bilimi Béliimii, Batu, Endonezya

Oz

Amag: Ostrojen reseptorii (ER) genlerinde izlenen polimorfizmler ile okiiler hastalik riski arasindaki iligkiyi degerlendirmek.

Gerec ve Yontem: ER gen polimorfizmleri ile okiiler hastalik riski arasindaki iligkiyi aragtiran mevcut tiim ¢aligmalarin meta-analizi
yapildi.

Bulgular: Dahil edilme kriterlerine dayanarak segilen ¢alismalarda; ESR1 (ERa) (152234093, rs12154178, rs1884054, rs1801132 ve
rs9340799) ve ESR2 (ER) (rs1268656, rs7159462, rs1256031 ve rs4986938) genlerinde sirasiyla 5 ve 4 adet tek niikleotit polimorfizmi
(SNP) tanimlanmugtir. ESR2rs1256031 gen polimorfizmi ile okiiler hastaliklar arasinda anlamli bir iligki oldugu gosterilmigtir (olasilik
orant: 0,55, %95 giiven aralig1: 0,41-0,74, p<0,0001).

Sonug: ESR2 rs1256031 gen polimorfizminin resesif genotipinin okiiler hastaliklara karsi koruyucu etkisi oldugu gériilmiistiir. Bu
bilgi, dstrojen sinyal yolaginin ERf iizerinden goz hastaliklarinin patogenezinde nemli bir rol oynadig1 hipotezini desteklemektedir.
Anahtar Kelimeler: Ostrojen reseptorii, gen, polimorfizm, okiiler hastalik

Abstract

Objectives: To evaluate the association between estrogen receptor (ER) genes polymorphisms and the risk of ocular disease.
Materials and Methods: A meta-analysis was performed of all available studies that investigated the association between ER gene
polymorphisms and the risk of ocular disease.

Results: Studies that were selected based on inclusion criteria reported 5 and 4 single-nucleotide polymorphisms (SNPs) identified
in the ESR1 (ERQ) (rs2234093, rs12154178, rs1884054, rs1801132, and rs9340799) and ESR2 (ERP) (rs1268656, rs7159462,
rs1256031, and rs4986938) genes, respectively. The pooled result showed a significant association between ESR2 rs1256031 gene
polymorphism and ocular disease (odds ratio: 0.55, 95% confidence interval: 0.41-0.74, p<0.0001).

Conclusion: The recessive genotype of ESR2 rs1256031 gene polymorphism had a protective effect against ocular disease, which
supports the hypothesis that the estrogen-signaling pathway through ER[} plays a pivotal role in the pathogenesis of ophthalmic
disorders.

Keywords: Estrogen receptor, gene, polymorphism, ocular disease
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Giris

Steroid kadin cinsiyet hormonu olan &stradiol (E),
strojenin 6nemli bir formu olarak kabul edilmekredir.! E,
biyosentezi, cypl9al geni tarafindan kodlanan hiz sinirlayici
enzim aromataz tarafindan diizenlenir.”>* E, sentezi dzellikle
overlerde gerceklesmekle birlikte beyin, adipositler, kemik,
karaciger ve retina gibi birgok dokuda lokal E, sentezi
goriilmekeedir.®” Bazi veriler, gonadal hormonlarin diyabet,
obezite ve miyokard infarkeiisii gibi ilireme organlariyla
ilgili olmayan cegitli hastaliklar ile iligkili olduguna isaret
etmekredir.*® Ancak, E, ile goz hastaliklari arasindaki iligki
hakkinda bilgiler sinirlidir.

Memelilerde cypl9al gen ifadesi gizde i¢ niikleer tabaka,
dis pleksiform tabaka, dig niikleer tabaka ve fotoreseptorlerde
saptanirken, ostrojen reseptorii (ER) hemen hemen tiim retina
tabakalarinda, korneada, lenste, konjonktivada, lakrimal
ve meibomian bezlerde ifade edilmektedir ve bu durum E,
sentezi ve sinyal mekanizmasinin goz i¢in gerekli oldugunu
gostermektedir.”"” E 'nin retina ve optik sinirde noroprotekeif
etkili oldugu bildirilmistir."" Ayrica, E 'nin glokom, miyopi,
yasa bagli makiila dejenerasyonu (YBMD) ve katarake gibi
bazi goz hastaliklarinda rol oynadig: diistiniilmekeedir.'>!>141
Ayrica, kuru goz hastali3i prevalansi, dzellikle menopozal ve
postmenopozal yas grubunda olmak iizere, kadinlarda daha
yiiksektir.!® Bu bilgiler birlikce ele alindiginda, ostrojenin
okiiler hastalik gelisimine katkida bulundugu goriigtinii
desteklemektedir.

DNA polimorfizmleri, bireyler ve popiilasyonlar arasinda
yaygin olarak goriilen farkli DNA dizileridir. En sik goriilen
DNA polimorfizm tiirii, DNA dizisindeki tek bir niikleotid
degisikligi ile tanimlanan tek niikleotid polimorfizmidir
(SNP). Bununla birlikte, DNA dizilerinde meydana gelen
degisiklikler, ilgili genin ifade diizeyi ve fonksiyonel etkisinde
degisiklige yol acarak dogrudan ya da dolayls olarak hastalik
gelisimi ile iligkili olabilir.!” Ostrojenin aracilik ettigi etkiler,
baslica, ESRI ve ESR2 genleri tarafindan kodlanan sirasiyla
ERa and ERP tarafindan diizenlenir.'® ER genlerinin genetik
polimorfizmi ve hastalik riski arasindaki iligki 6zellikle kanser
ile ilgili olarak kapsaml:i diizeyde bildirilmigtir.'*?° ESR1
(rs223469, 1s9340799) ve ESR2 (rs1256031, rs4986938) i¢in
iki yaygin SNP saptanmistir.”’** Nitekim, ESR genlerinde
goriilen SNP’ler, ostrojenin normal fizyolojik islevlerini
ve okiiler hastalik riskini dogrudan ya da dolayli olarak
etkileyebilmektedir. Buna nedenle, bu ¢alismada, ER gen
polimorfizmleri ve okiiler hastalik riski arasindaki iligkinin
dogru sekilde tahmin edilebilmesi amaciyla ilgili mevcut tiim
¢aligmalarin meta-analizi yapilmistir.

Gerec ve Yontem

PubMed, Google Akademik, Scopus ve Web of Science
kullanilarak literatiir taramas: yapildi. Tarama yapilirken
ER, polimorfizm ve okiiler hastalik gibi anahtar kelimeler
birlikte kullanildi. Literatiir taramasi son olarak Eyliil 2019’da
glincellendi. Dahil etme kriterleri su sekilde belirlendi: (1) ER

gen polimorfizmleri ve okiiler hastalik riski arasindaki iliskiyi
degerlendiren ve (2) olgu-kontrol tasarimi kullanilan ¢aligmalar.
ER polimorfizmleri i¢in genotip frekanst Hardy-Weinberg
dengesi (HWE) ile test edilmistir. ER polimorfizmleri ile
okiiler hastalik riski arasindaki iligki birlestirilmis olasilik
orani (O0) ve %95 giiven araligi (GA) hesaplanarak tahmin
edilmistir. Heterojeniteyi goz Oniine almak igin rastgele
etkiler modeli kullanilmigtir. Heterojenite Q-testi ve I” ile
degerlendirilmistir. Yayin yanliligini Egger regresyon testi
ile degerlendirilmistir. P degerinin 0,05’ten kii¢iik olmasi
istatistiksel agidan anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Literatiir taramasinda ¢aligmaya dahil edilme kriterlerine
uyan 5 c¢aligma segilmigtir. Secilen caligmalarin 6zellikleri
Tablo 1'de gosterilmigtir. Mabuchi ve ark.'? tarafindan yapilan
caligmaya dahil edilen 425 glokom hastasinin (220 erkek ve
205 kadin) yas ortalamasi 63,55 yil iken, Kosior-Jarecka ve
ark.?! yag ortalamasi 75,7 yil olan 235 glokom hastasint (72
erkek ve 163 kadin) caligmalarina dahil etmigtir. Seitzman ve
ark." ve Imbert ve ark.” caligmalarina yag ortalamast sirasiyla
65 ve 62,2 yil olan sadece kadin hastalar1 dahil etmistir. Skilji¢
ve ark.” calismalarina dahil edilen hastalarin cinsiyeti ve
yast hakkinda bilgi vermemistir. Ancak caligmada yasa bagli
kataraktlarda ostrojen iligkili polimorfizm degerlendirilmigtir.
Tim c¢aligmalarda cinsiyet ve yas uyumlu kontrol gruplari
kullanilmigtir. Bu nedenle, bu c¢aligmada agirlikli olarak
menopoz donemindeki kadin hastalardan elde edilen veriler
kullandmustir.

ESR1 (rs2234093, rs12154178, rs1884054, rs1801132 ve
rs9340799) ve ESR2 (151268656, rs7159462, rs1256031 ve
1s4986938) genlerinde sirastyla 5 ve 4 adet SNP tanimlanmistir.
Tim SNPler HWE ile uyumludur (p>0,05) Sonug olarak,
ESR1 (rs2234093 ve rs9340799) ve ESR2 (rs1256031 ve
rs4986938) polimorfizmleri ile okiiler hastaliklar arasindaki
iligkiyi degerlendirdigimiz meta-analiz ¢aligmamiza sadece 3
¢aligma dahil edilmistir. ER polimorfizmleri ile okiiler hastalik
riski arasindaki iligki agisindan birlegtirilmis veriler Tablo 2’de
gosterilmektedir. ESRI gen polimorfizmi ile okiiler hastalik
riski arasinda anlamlt bir iligki saptanmamustir. Ancak, ESR2
rs1256031 resesif gen polimorfizmi OO’da %45’lik bir azalma
gostermigtic (O0: 0,55, %95 GA: 0,41-0,74, p<0,0001,
diisiik heterojenite I*: 9%15), bu da ESR2 rs1256031'de
resesif genotipin okiiler hastalifa karsi koruyucu etkisini
diisiindiirmektedir. Yayinlarda ER polimorfizmleri ile okiiler
hastalik riski arasindaki iligki agisindan yanlilik olmadig:
belirlenmigtir (PEgger > 0,05).

Tartisma

Bu calisgmada 4 okiiler hastalik (primer agik acils
glokom (PAAG), kuru goz, katarakt ve YBMD analiz
edilmistir. Ilging sekilde, bu hastaliklar genellikle
ilerleyen yas ile iligkilidir. Oyle ki, menopoz dénemindeki
kadinlarda digiik Ostrojen seviyeleri gozlenmekte ve bu
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Tablo 1. ER polimorfizmleri ile okiiler hastalik riski arasindaki iliskiyi degerlendiren calismalarin 6zeti
Yazar Ulke | Okiiler | Cinsiyet | Yas® SNP Genotip dagdim1 PHWE" | Allel dagilimi1
hastalik | (K/E) Olgu Kontrol Olgu Kontrol
ww | wu | MM | ww | wM | Mm w (M [w M
ESR1
Imbert ve ABD Kuru goz | 82%* 62,2/59 152234093 12 22 12 5 9 7 0,536114 | 34 34 14 | 16
ark.?
Kosior-Jarecka | Polonya | PAAG 163/ 72 75,75%*% | rs12154178 | 127 | 93 13 90 68 6 0,111733 | 220 | 106 | 158 | 74
el e 1884054 | 107 |93 |23 |79 |67 |19 [0410095 [ 200 | 116 | 146 | 86
Seitzman ve ABD YBM 11234# 65 152234093 | Yok | Yok | Yok | Yok | Yok | Yok | Yok 453 | 415 | 478 | 430
ark." 159340799 | Yok | Yok | Yok |yok |vok | Yok | Yok 555 | 307 | 588 | 328
rs1801132 | Yok | Yok | Yok [ Yok | Yok [ Yok | Yok 673 | 187 | 707 | 209
Skiljié veark.” | Estonya | Katarake | Yok Yok 152234693 130 | 240 121 | 54 96 35 0,053831 | 370 | 361 | 150 | 131
9340799 249 195 47 96 72 17 0,513599 | 444 | 242 | 168 | 89
ESR2
Kosior-Jarecka | Polonya | PAAG 163/72 | 75,75%*/ | rs1268656 | 154 | 53 13 124 |33 5 0,142854 | 207 [ 66 | 157 | 38
ver B 57159462 | 177 [38 |6 142 |22 |1 0,883193 | 215 |44 | 164 | 23
Mabuchi ve Japonya | PAAG 326/ 290 | 65,45%% | rs1256031 | 112 | 220 |93 |49 84 58 | 0,101595 | 313 | 332 | 142 | 133
als” 03.55% | a086938 328 |89 |8 |137 [48 |7 [o287639 [417 |97 [185 55
Skilji¢ ve ark.” | Estonya | Katarake | Yok Yok rs1256031 | 178 | 228 | 84 53 101 |31 0,143495 | 406 | 312 | 154 | 132
154986938 | 192 | 225 74 69 95 21 0,168862 | 417 | 299 | 164 | 116
#sadece kadin olgular, *cinsiyete gore siniflandirilmamigtir, **birlesik ortalama, aolgu ve kontrollerin yas ortalamasi, bkontrollerde HWE denge testi icin p, WW: Yabani tip homozigot, WM:
Heterozigot, MM: Mutant homozigot, W: Yabani tip allel, M: Mutant allel. PAAG: Primer acik agili glokom, YBM: Yasa bagli makiilopati, SNP: Tek niikleotid polimorfizmi

durum sitokin tiretimi ve okiiler hastaliklarda artig ile
iliskilendirilmektedir.?»** Ayrica, hormon replasman
terapisi ile tedavi edilen menopoz dénemindeki kadinlarda
ostrojenin koruyucu etkisine isaret eder sekilde goz igi
basincinda azalma goriilmektedir.?>?® Ancak, cypl9al
polimorfizmi agisindan  geligkili sonuglar mevcuttur.
cypl9al (rs10046) polimorfizmi olan bir kadin hastada
miyopiye vyatkinlik gorilmiistiir®, cypl9al
polimorfizminin katarakt riski ile iligkili olduguna
dair bir kanit bulunmamaktadir.’ Ayrica, Nishikawa
ve ark.” vitreoretinal hastalif1 olan olgularda steroid
cinsiyet hormonu seviyelerinde bir degisiklik olmadigini
gostermigtir.  Ancak, Ostrojenin okiiler hastaliklar
tizerindeki etkisinin aragtirildig1 daha ileri caligmalara
ihtiya¢ vardur.

Ostrojen etkisini reseptorlerine baglanarak gosterdiginden,
ER polimorfizmleri ile okiiler hastalik riski arasindaki iligkinin
degerlendirilebilmesi i¢cin ER genetik varyasyonlarinin
belirlenmesi 6nem tagimaktadir. Bu ¢aligmada, ayni zamanda
tip 2 diabet mellitus gelisiminde koruyucu faktér oldugu
belirlenen ESR2 rs1256031 resesif gen polimorfizminin
okiiler hastalik riskini azaltt1g1 bildirilmektedir.?® ER ifadesi
olmayan farelerde, ERfF’'nin koruyucu etkisini destekler
sekilde, RPE hiicrelerinin in vivo hasara daha duyarli oldugu
goriilmiigtiir.”” ER ifade diizeyinin, retina dahil olmak iizere
merkezi sinir sisteminde ER0Uya gore daha fazla oldugu
bildirilmistir.>** Ayrica, insan goziinde ER3’'nin, ERat’dan
daha stabil diizeylerde ifade ediliyor olmasi, ERB’nin goziin

ancak
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normal fizyolojik iglevleri i¢in belirgin bir rolii oldugunu
diisiindiirmektedir.’!

Calismanin Kisitliliklar

Bu caligmanin kisitli oldugu yonler bulunmakeadir. 1k olarak,
konu hakkinda yayinlanmig sinirli sayida makale bulunmasi
sebebiyle meta-analize az sayida caligma dahil edilmistir.
Yayinlanan 5 makaleden sadece 3 tanesi ileri analiz i¢in uygun
bulunmustur, diger caligmalarda ise farkli SNP’ler incelenmistir.
ikinci olarak, SNP'lerin major ve minor allellerinin okiiler
hastalik riski agisindan farkls rolleri olabilir. Bu da ¢aligmalarda
heterojeniteye neden olmaktadir. Ugiincii olarak, bu calismada
baslica menopoz donemindeki kadinlarin birlegtirilmis verileri
kullanilmis olsa da, bazi ¢aligmalara hem erkek hem de kadin
olgular dahil edilmigtir. Bu durum birlegtirilmis tahmin degerini
etkileyebilir. Dolayisiyla, bu bulgularin dikkatle yorumlanmasi
gerekir.

Sonug¢

Ozet olarak, meta-analiz sonucumuz ESR2 rs1256031
gen polimorfizminin okiiler hastalik riski ile anlamli olarak
iligkili oldugunu gostermektedir. ESR2 rs1256031 resesif
gen polimorfizmi, okiiler hastalik gelisim riskinde azalma
ile iligkili bulunmugtur. Bu sonucun dogrulanmasi igin
ER ile okiiler hastaliklar arasindaki iligkinin dogru tahmin
edilmesine yardimci olabilecek daha fazla ¢aligmanin yapilmasi
beklenmektedir.
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Tablo 2. ER polimorfizmleri ile okiiler hastalik riski arasindaki iliskiyi degerlendiren meta-analiz

Model | Calisma sayis1 | 00 | %95 GA 12 (%) | p degeri
ESRI rs2234093

Allel modeli 3 1,05 0,89-1,24 0 0,61
Dominant model 2 1,37 0,92-2,04 0 0,12
Resesif model 2 0,86 0,60-1,22 0 0,39
Homozigot model 2 2,53 0,11-60,68 78 0,57
Heterozigot model 2 0,93 0,64-1,36 0 0,05
ESRI rs9340799%

Allel modeli 2 0,99 0,82-1,19 0 0,90
ESR2 rs1256031

Allel modeli 2 1,16 0,97-1,40 0 0,10
Dominant model 2 1,29 0,99-1,68 0 0,06
Resesif model 2 0,55 0,41-0,74 15 <0,0001*
Homozigot model 2 0,75 0,53-1,07 0 0,11
Heterozigot model 2 0,85 0,44-1,64 77 0,63
ESR?2 rs4986938

Allel modeli 2 1,15 0,83-1,59 54 0,40
Dominant model 2 1,2 0,93-1,56 0 0,37
Resesif model 2 0,93 0,35-2,44 66 0,09
Homozigot model 2 0,86 0,34-2,19 62 0,11
Heterozigot model 2 1,09 0,48-2,49 52 0,15
aESR1 159340799 polimorfizmi icin bir caligmada genotip frekans: verisi bildirilmediginden, sadece allel modeli kargilagtirmas: yapilmistir. *p<0,05, OO: Olasilik orans, GA: Giiven araligs, ER:
Ostrojen reseptorii
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Graves Oftalmopatide Proptozisin Koroid Kalinlig:
Uzerine Etkisinin Degerlendirilmesi

Evaluation of the Effect of Proptosis on Choroidal Thickness in Graves’
Ophthalmopathy
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Oz
Amagc: Graves oftalmopatisi olan hastalarda proptozisin koroid kalinlig1 tizerine etkisini degerlendirmek.
Gere¢ ve Yontem: Calisma Graves hastaliZ1 tanist alan hastalardan proptotik géz tutulumu olan 25 hastanin, proptozisi olmayan
25 hastanin ve kontrol grubu olarak 25 saglikli bireyin tek gozleri alinarak prospektif olarak yapildi. Subfoveal koroid kalinlig1 ve
foveadan 500 pm araliklarla 6 noktada koroid kalinliklart Cirrus HD-OCT ile 6lgiildii. Proptotik grup, non-proptotik grup ve kontrol
grubunun koroid kalinliklar: kargilagtirildi. Ayrica klinik aktif hastalar, inaktif hastalar ve kontrol grubu koroid kalinliklari arasindaki
iliski degerlendirildi.
Bulgular: Proptotik grupta ortalama subfoveal koroid kalinligi, 289,7+68,5 pm; non-proptotik grupta 322,5+55,8 pm; kontrol
grubunda 316,1+63,0 pm bulundu. Ortalama nazal koroid kalinliZi, proptotik grupta 260,5+63,5 pm, non-proptotik grupta
293,9+57,9 pm ve kontrol grubunda 279,5+63,1 pm idi. Ortalama temporal koroid kalinlig1, proptotik grupta 261,8+60,9 pm, non-
proptotik grupta 289,0+51,8 pm, kontrol grubunda 287,8+56,2 pm idi. Proptotik grupta ortalama koroid kalinlig1 264,7+58,5 pm,
non-proptotik grupta 296,2+47,5 pm, kontrol grubunda 288,3+55,1 pm idi. Koroidal kalinlik 6lgtimleri agisindan gruplar arasinda
anlamli fark bulunmadi (p>0,05).
Sonug: Proptotik grup, non-proptotik grup ve kontrol grubu koroid kalinliklari arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Klinik
aktivasyonun koroid kalinlig1 iizerine etkisi bulunmadi.
Anahtar Kelimeler: Graves oftalmopatisi, koroid kalinlig1, optik koherens tomografi, proptosis

Abstract

Objectives: To evaluate the effect of proptosis on choroidal thickness in patients with Graves’ ophthalmopathy.

Materials and Methods: Twenty-five eyes of 25 Graves’ patients with proptosis, 25 eyes of 25 Graves’ patients without proptosis, and
25 eyes of 25 healthy individuals were included in this prospective study. The subfoveal choroidal thickness and choroidal thicknesses at
6 points from the fovea at 500 pm intervals were measured by Cirrus HD-OCT. All measurements were compared among the proptosis,
non-proptosis, and control groups and the active, inactive, and control groups.

Results: The mean subfoveal choroidal thickness in the proptosis group was 289.7+68.5 pm, 322.5+55.8 pm in the non-proptosis
group, and 316.1+63.0 pm in the control group. The mean nasal choroidal thickness was 260.5+63.5 pm in the proptosis group,
293.9+57.9 pm in the non-proptosis group, and 279.5+63.1 pm in the control group. The mean temporal choroidal thickness was
261.8+60.9 pm in the proptosis group, 289.0+51.8 pm in the non-proptosis group, and 287.8+56.2 pm in the control group. Mean
choroidal thickness was 264.7+58.5 pm in the proptosis group, 296.2+47.5 pm in the non-proptosis group, and 288.3+55.1 pm in the
control group. There were no statistically significant differences among the groups with respect to choroidal thickness measurements
(p>0.05).

Conclusion: No significant difference in choroidal thickness was detected between Graves’ patients with and without proptosis and
the controls. There was no effect of clinical activation on choroidal thickness.

Keywords: Graves’ ophthalmopathy, choroidal thickness, optical coherence tomography, proptosis
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Giris

Graves oftalmopatisi siklikla tiroid disfonksiyonu ile gelisen
bir okiiler hastaliktir. Genellikle Graves hastalarinda goriiliir.!
Graves hastaligi hipertiroidizm, diffiiz guatr, oftalmopati ve
nadiren dermopati ile karakterizedir. Graves hastaliginda serbest
tiroid hormonu diizeyinde artig ve tiroid stimiilan hormon (TSH)
diizeyinde baskilanmanin yani sira serumda anti-tiroglobulin
antikoru, anti-tiroid peroksidaz ve TSH reseptdr antikoru
saptanabilir.”

Graves oftalmopatisi kadinlarda 2,5-6 kat daha sik
goriiliitken, erkeklerde giddetli hastalik daha yaygindir.
Hastalik genellikle 30-50 yag arasinda baglar ve 50 yagindan
sonra seyri daha da siddetlenir’ Graves hastalarinin 9%25-
50’sinde en sik goriilen tiroid digi bulgu oftalmopatidir. Cogu
olguda subklinik tutulum izlenirken, Graves oftalmopatisi
olan hastalarin sadece yaklagik %3-5’inde siddetli oftalmopati
goriiliir.’ HastaliZin baslica klinik belirtileri periorbital ddem,
goz kapa@i retraksiyonu, proptozis, restriktif miyopati ve
optik noropati olarak 6zetlenebilir. Proptozis, enflamasyon ve
ekstraokiiler kaslari da kapsayan orbital yumusak dokularin
hacminin artmasindan kaynaklanir.*

Hastaligin patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte,
tiroid bezi ve orbitadaki ortak antijenlere kargi geligen
otoimmiinitenin ana rol oynadig: bilinmektedir. Bu antijenleri
tantyan reaktif T-lenfositleri orbita ve ekstraokiiler kaslara
infilere olur. T-lenfositler tarafindan salgilanan sitokinler,
fibroblastlardan glikozaminoglikanlarin (GAG) sentezini ve
salgilanmasini uyararak orbita igeriginin genislemesine neden
olur.’ Orbital basing arttik¢a vendz dolagim bozuklugu ve vendz
staz meydana gelebilir.®

Koroid, dig retina, optik sinir ve avaskiiler fovea icin
kanlanmay:1 saglayan bir damar agindan olugur. Koroid dokusunun
kalinlig1, cesitli uyaranlara yanit olarak hizla degisebilir. Koroid
dolagitmindaki degisiklikler, otonom sinir sistemi girdileri
veya enflamasyon koroid kalinliginda degisiklige yol agabilir.”
Nispeten yeni bir teknik olan, artirilmig derinlik goriintiileme
optik koherens tomografisi (EDI-OKT) ile dalga boyu daha
uzun stk kullaniarak koroid kalinligs hizli ve hassas sekilde
olciilebilmektedir. Bu ¢alismanin amaci, Graves oftalmopatisi
olan hastalarda proptozisin koroid kalinlif1 iizerine etkisini
degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem

Bu ileriye doniik ¢aligma 2014-2016 yillar: arasinda Ankara
Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Go6z Hastaliklar:
Anabilim Dali'nda gergeklestirilmistir. Graves hastaligi tanist
alan ardigtk 50 hasta (25 proptotik goz tutulumu olan ve 25
proptozisi olmayan) ve 25 saglikli kontrol caligmaya dahil
edildi. Galigma protokolii yerel etik kurul tarafindan onaylandi
(17.07.2014, karar no:14 -257). Tiim hasta ve kontrollerden
yazili bilgilendirilmig onam alindi. Caligma siiresince Helsinki
Bildirgesi'nin ilkelerine bagli kalind:.

Miyopik, hipermetropik veya astigmatik refrakeif kusuru 3,0
diyoptriden (D) biiyiik olan; tiveit, retina ve koroid hastalig1, optik
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sinir patolojisi, sagilik veya ambliyopi gibi géz hastalig: bulunan;
okiiler travma veya cerrahi dykiisii olan hastalar ¢aligmaya dahil
edilmedi. On sekiz yagindan kiigiik, hamile veya emziren hastalar
da ¢aligmaya alinmadi. Gz poliklinigine bagvuran, yas ve cinsiyete
uyumlu saglikli kontroller ¢calisma icin segildi.

Tim hasta ve kontrollerden ayrintili anamnez alindi. Her
olguya en iyi diizeltilmis gérme keskinligi, biyomikroskopik
muayene, primer bakig ve yukari bakis pozisyonunda
temassiz tonometre ile géz ici basing (GIB) sl¢iimii, 90,0 D
lens kullanilarak biyomikroskop altinda pupil dilatasyonu
sonrast fundus degerlendirmesi, renkli gorme, dogrudan-
dolayli pupil reaksiyonu ve goz hareketlerini igeren tam
oftalmik muayene yapildi. GIB degerleri merkezi kornea
kalinligina gore diizeltildi. GIB ve kornea kalinlig1 lgiimleri,
pakimetreli tam otomatik temassiz tonometre olan Canon
TX -20P (Canon Medical Systems Europe B.V,, Zoetermeer,
Hollanda) ile yapildi. Aksiyel uzunluk ultrason (Aviso A/B
scan) ve ultrason biyomikroskopi (UBM) (Quantel Medical,
Cournon d’Auvergne Cedex, Fransa) ile ol¢iildi. Tim
olgularin proptozis miktar: tek bir hekim (G.Y.) tarafindan
Hertel ekzoftalmometre kullanilarak ol¢iildii. Graves hastalig:
olan tiim hastalarda ekstraokiiler kaslarin tutulumunu
degerlendirmek icin orbitanin bilgisayarli tomografisi (BT)
gekildi. BT goriintiilemede ekstraokiiler kas biiytimesi ve
apikal kalabaliklasma bulgular1 ekstraokiiler kas tutulumu
olarak degerlendirildi.

Proptotik gruba sadece Hertel ekzoftalmometre ol¢iimii
20 mm’den biiyiik olan, iki g6z arasinda 2 mm veya daha
fazla fark olan ve radyolog tarafindan orbital BT’de proptozis
bildirilen hastalar dahil edildi. Hertel ekzoftalmometre ile
proptotik olarak dlciilen hastalar, orbital BT de de ayni sekilde
proptotik olarak bildirilmigtir. BT ile proptozis 6l¢iimii, aksiyel
goriintiilerde orta glob seviyesinde arka glob kenarindan
interzigomatik hatta kadar olan dikey mesafe ol¢iilerek
hesaplandi. Arka sklera kenarindan interzigomatik hatta olan
mesafe normalde 9,9+1,7 mm’dir.®

Tim hastalarda oftalmopatinin evresi ve aktivitesi Avrupa
Graves Orbitopati Grubu (EUGOGO) evreleme ve Klinik Aktivite
skoru (KAS) kullanilarak belirlendi.”'® EUGOGO tarafindan
onerilen sekilde, asagidaki kriterlerden en az birini kargilayan
hastalarda hastaligin derecesi hafif olarak siniflandirildi: Minor
kapak retraksiyonu (2 mm’den az), hafif yumusak doku tutulumu,
3 mm'den az ekzoftalmi, gegici diplopi veya diplopi olmamasi
ve nemlendiriciye yanit veren kornea etkilenmesidir. Kapak
retraksiyonu 2 mm veya daha fazla olan, orta veya siddetli yumusak
doku tutulumu izlenen, 3 mm veya daha biiyiik ekzoftalmi goriilen
veya aralikli veya siirekli diplopisi olan hastalar ortadan siddetliye
dogru siniflandirildi. Optik néropati ve/veya kornea hasari olan
hastalar gormeyi tehdit eden hastalik grubunda siniflandirildi.’
Mevcut her bulgu i¢in 1 puan (spontan orbital agri, bakisla
uyarilan orbital agri, géz kapagi 6demi, gz kapaZi eritemi,
konjonktival hiperemi, kemozis ve kariinkiil/plika enflamasyonu)
verilerek KAS hesaplandi. Aktif hastalik KAS puaninin 3 veya
daha vyiiksek olmasi, inaktif hastalik ise 3’iin altinda olmasi
seklinde tanimlandi.”
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Hastalarin kullandigi medikal tedaviler, medikal tedavi
almiyor, anti-tiroid ilag tedavisi aliyor ve anti-tiroid ilaglar
ve P-bloker ilaglar ile kombinasyon tedavisi aliyor seklinde
kategorize edildi.

Her hastanin bir gozii segildi ve degerlendirildi. Proptotik
gruptaki hastalarin Hertel ekzoftalmometri 6l¢iimii  daha
yiiksek olan gozii ve non-proptotik grupta yer alan hastalarin
EUGOGO sistemine gore daha ileri evredeki gozii ¢aligmaya
dahil edildi. Hastanin her iki goziinden de benzer sonuglar
elde edildiyse, OKT taramasinda sinyal giicii daha vyiiksek
olan goz degerlendirilmek iizere secildi. Kontrol grubundaki
olgularin OKT taramasinda sinyal giicii daha yiiksek olan gozii
caligmaya dahil edildi. Her iki goziin sinyal giicleri esit oldugu
durumlarda, g6z se¢imi rastgele yapildu.

Hastalarin hepsinde OKT goruntiileme Cirrus HD-OCT
(Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA) ile yapildi. “HD 5 Line
Raster” tarama protokolii aralik mesafesi 0,25 mm segilerek
kullanild: ve fovea iizerinde merkezlendi. Bu tarama modunda
her biri 1024 A-taramadan olugan 5 paralel B-tarama elde
edilmektedir. HD ¢izgi taramalari EDI-OKT modunda yapild:.
Koroid kalinlig1 manuel olarak retina pigment epiteline kargilik
gelen hiperreflektif hattin dis kenar ile sklera i¢ yiizeyi arasindaki
dikey mesafe olarak 6lgiildii. Foveaya 500 pm, 1000 pm ve
1500 pm temporal ve nazal mesafelerdeki koroid kalinliklari ve
subfoveal koroid kalinlig1 es zamanli olarak 6lgiildii. Sinyal giicii
6 veya daha yiiksek olan goriintiiler ¢alismaya dahil edildi.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizlerde subfoveal 6l¢iim, 3 temporal Sl¢timiin
ortalamasi, 3 nazal dl¢limiin ortalamasi ve 7 6l¢iimiin hepsinin
ortalamasi (ortalama koroid kalinligr) kullanddi. Istatistiksel
analiz Windows icin SPSS 22,0 kullanilarak yapildi. Sonuglar
ortalama + standart sapma olarak bildirildi. Kategorik veriler
arasindaki farklar ki-kare testi ile degerlendirildi. Kolmogorov-
Smirnov ve Levene testleri kullanilarak degiskenlerin normal
dagilim gosterip gostermedigi ve homojenligi test edildi. Sayisal
degiskenler icin gruplar arasi farklar bafimsiz orneklemler
t-testi ve Mann-Whitney U testi ile analiz edildi. Verilerin
analizinde tek degiskenli (univariate) analiz ve Tukey HSD
testleri kullanildi. Degigkenler arasindaki korelasyonlar Pearson
ve Spearman korelasyon katsayilari kullanilarak degerlendirildi.

Koroid kalinliginin belirleyicilerini ortaya koymak igin ¢oklu
lineer regresyon analizleri yapildi. P degerinin 0,05’ten kiigiik
olmasi anlamli kabul edildi.

Bulgular

Proptotik 25 Graves hastasi (5 erkek, 20 kadin), proptotik
olmayan 25 Graves hastasi (8 erkek, 17 kadin) ve 25 saglikli
birey (9 erkek, 16 kadin) ¢aligmaya dahil edildi. Gruplar
arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu. Proptotik grubun yag ortalamast 42,2+10,8 yil, non-
proptotik grubun yag ortalamasi 36,4+10,4 yil ve kontrol
grubunun yas ortalamasi 40,2+10,9 yildi. U¢ grup arasinda yas
ortalamalari agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.
Ortalama hastalik siiresi proptotik grupta 24 ay (1 ila 360 ay
arasinda), non-proptotik grupta ise 6 ay (1 ile 262 ay arasinda)
idi. Hipertiroidili hasta sayist proptotik grupta 12 (%48), non-
proptotik grupta ise 13 (%52) idi. Proptotik grupta 4 (% 10),
non-proptotik grupta 1 (%4) hastada radyoakeif iyor (RAI)
tedavisi oykiisit mevcuttu. Tki hasta grubu arasinda hastalik
siiresi, hipertiroidizm prevalanst veya RAI tedavisi oykiisii
agisindan anlamli fark saptanmadi. Sigara i¢gmeye devam eden
hastalarin sayist her 3 grupta da istatistiksel olarak benzer
bulundu (veriler sunulmadi). Gruplar arasinda medikal tedavi
durumu agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (veriler
sunulmadi). Proptotik ve non-proptotik gruptaki hastalarin
klinik 6zellikleri Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Proptotik gruptaki hastalarin ortalama aksiyel uzunlugu
23,1+0,9 mm, non-proptotik hastalarin ortalama aksiyel
uzunlugu 23,0:0,8 mm ve kontrol grubundaki olgularin
ortalama aksiyel uzunlugu ise 23,7+0,9 mm idi. Non-proptotik
grup ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptandi (p=0,010).

Ortalama Hertel ekzoftalmometrik 6l¢iim sonuglari proptotik
grupta 22,6+1,8 mm (19-27), non-proptotik grupta 16,0+2,2
mm (14-20) ve kontrol grubunda 15,0+1,2 mm (14-18) idi
(p<0,001). Primer bakis pozisyonu ve yukar: bakista diizeltilmig
GIB ol¢iimleri 3 grup arasinda karsilastirildi (Tablo 2). Primer
bakis pozisyonunda diizeltilmis GIB 6l¢iimlerinde gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Yukari bakig
pozisyonunda proptotik grupta diizeltilmis GIB degerleri diger
gruplara gore anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0,003).

Tablo 1. Proptotik ve non-proptotik gruplardaki hastalarin klinik bulgulary

Proptotik grup (n=25) | Non-proptotik grup (n=25)

Kapak retraksiyonu 22 (%88) 15 (%60)

Asagi bakista tist goz kapaZinin normalden yiiksek kalmasi (Von Graefe belirtisi) 8 (%32) S (%20)

Gozlerinin sabit bakmasi ve korkmus goriinmesi (Kocher belirtisi) 7 (%28) 1 (%4)

Konjonktiva, plika veya kariinkiil tutulumu 9 (%36) 5 (%20)

Ekstraokiiler kas tutulumu 11 (%44) 7 (%28)

Periorbital 5dem 17 (%68) 9 (%36)

Diplopi 4(%16) 0(%0)

Optik sinir tutulumu 0 (%0) 0 (%0)

Kornea tutulumu 0 (%0) 0 (%0)
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Subfoveal koroid kalinligi, ortalama nazal koroid kalinligs,
ortalama temporal koroid kalinlig1 ve ortalama koroid kalinligs
degerleri Tablo 3’de gosterilmektedir. Gruplar arasinda koroid
kalinlig: olgtimleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu.

Proptotik grupta aktif hastaligi (KAS 3 ve iizeri) olan 9 hasta
(%36) vardi. Non-proptotik gruptaki hastalarin hicbirinde klinik
agidan akeif hastalik goriilmedi. Hastalik giddeti siniflamasina
(EUGOGO) gore proptotik grupta 12 hastada (%48) hafif
oftalmopati, 10 hastada (%40) orta ila siddetli tutulum, 3
hastada (%12) ise gormeyi tehdit eden hastalik mevcuttu. Non-
proptotik gruptaki hastalarin hepsinde hastalik siddeti hafif
olarak siniflandirilds.

Hastalar1 KAS'ye gore klinik olarak aktif (n=9), inakeif
(n=41) ve kontrol (n=25) olarak siniflandirdiktan sonra
aktif, inakeif ve kontrol gruplarinda demografik verilerin,
GIB &lgiimlerinin ve aksiyel uzunluk degerlerinin dagilimini
degerlendirdik. Gruplar arasinda yas, cinsiyet, hastalik siiresi ve
sigara icen kisi sayist agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu. Primer bakis pozisyonu ve yukari bakista diizeltilmis GIB
olctimleri aketif, inaktif ve kontrol gruplar: arasinda istatistiksel
olarak benzerdi. Hastalarin ortalama aksiyel uzunluklari aktif
grupta 23,5+0,9 mm, inaktif grupta 22,9+0,8 mm ve kontrol
grubunda 23,7+0,9 mm bulundu. Inaktif grupta ortalama
aksiyel uzunluk anlamli diizeyde kisaydi (p=0,003).

Aktif, inaktif ve kontrol gruplarini subfoveal koroid
kalinlig1, ortalama nazal koroid kalinlifi, ortalama temporal
koroid kalinlig1 ve ortalama koroid kalinlig1 degerleri agisindan

karsilagtirdik. Koroid kalinligr dl¢limlerinin tamami akeif
grupta, inaktif ve kontrol gruplarina gore istatistiksel olarak
daha diisiik bulundu (Tablo 4).

Coklu lineer regresyon analizine gore hastalik aktivitesi artik
koroid kalinlig: ile iligkili degildi (subfoveal, nazal, temporal
ve ortalama koroid kalinliklart icin p degerleri sirasiyla 0,725,
0,712, 0,772 ve 0,737). Yas ve aksiyel uzunluk koroid kalinlig:
i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak belirlendi.

Hastalar1 kas tutulumuna gore siniflandirmadik, ancak
subfoveal, nazal, temporal ve ortalama koroid kalinliklar
agisindan kontrol grubu ile EUGOGO'ya gore hafif, orta ve
siddetli gruplar arasinda anlamli fark yoktu (sirastyla p=0,198;
p=0,325; p=0,264; p=0,229).

Tartisma

Graves oftalmopatisi, ekstraokiiler kaslarda ve orbital yumugak
dokuda otoimmiin kaynakli enflamasyon ile karakterizedir.
GAG, lenfositler ve immiin kompleksler ile ekstraokiiler kaslar
ve orbital yag dokusunun infiltrasyonunun 6dem, yumugak
doku biiytimesi, intraorbital hacim artigi ve bunlarin sonucunda
intraorbital basing artigina neden oldugu gosterilmigtir.'*

Artan intraorbital basing hemodinamiyi etkileyebilir ve
vendz dolagim yetmezligi ile iist oftalmik vendz kan akiminda
azalmaya neden olabilir.*'*"> Alp ve ark.%, oftalmopati goriilen
hastalarda, oftalmopati goriilmeyen Graves hastalari ve saglikli
kontrollere kiyasla, tist oftalmik vende akim hizinin azaldigint
ve orbital vendz konjesyonun arttigini gostermislerdir. Graves

Tablo 2. Proptotik grup, non-proptotik grup ve kontrol grubunda primer bakis ve yukar1 bakis pozisyonlarinda ortalama GIB
degerleri

Proptotik grup (n=25) | Non-proptotik grup (n=25) | Kontrol grubu (n=25) | p degerleri
Primer pozisyon GIB (mmHg)
Ortalama + SS 16,4+2,7 14,5+3,2 15,6429 0,075
Min - maks 13-21 8-20 10-22
Yukart bakis pozisyonu GIB (mmHg)
Ortalama + SS 17,8+2,7 14,8+3,6 15,6429
Min - maks 14-23 8-22 10-22 0,003
GIB: Goz ici basinct, SS: Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum
Tablo 3. Proptotik grup, non-proptotik grup ve kontrol grubunda koroid kalinliklari

Proptotik grup (n=25) | Non-proptotik grup (n=25) | Kontrol grubu (n=25) | p degerleri

Subfoveal koroid kalinligi (um) 289,7+68,5 322,5+55,8 316,1+63,0 0,153
Ortalama nazal koroid kalinlig1 (um) 260,5+63,5 293,9+57,9 279,5+63,1 0,164
Ortalama temporal koroid kalinligt (pm) | 261,8+60,9 289,0+51,8 287,8+56,2 0,164
Ortalama koroid kalinligs (pm) 264,7+58,5 296,2+47,5 288,3+55,1 0,107
Tablo 4. Klinik olarak aktif ve inaktif hastalar ile kontrol grubunda koroid kalinliklary

Aktif grup (n=9) Inaktif grup (n=41) | Kontrol grubu (n=25) | p degerleri
Subfoveal koroid kalinligs (pm) 249,145 4 318,6+61,0 316,1+63,0 0,008
Ortalama nazal koroid kalinligi (pm) 225,0+51,6 288,7+59,2 279,5+63,1 0,019
Ortalama temporal koroid kalinligs (um) 226,0+55,3 286,2+52,8 287,8+56,2 0,009
Ortalama koroid kalinligs (pm) 228,3+43,6 291,7+51,1 288,3+55,1 0,005
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oftalmopatisi izlenen hastalarin %13’tinde iist oftalmik vende
geriye akim oldugu bildirilmigtir. Yakin zamanda yapilan bir
calismada Nik ve ark." kompresif optik néropati izlenen Graves
oftalmopatisi hastalarinda indosiyanin yesili anjiyografide koroid
dolumunda anlamli gecikme ve koroid damarlarda detay kayb1
oldugunu bildirmiglerdir. Caligmada orbita enflamasyonu ve
intraorbital basing artiginin, koroid dolum paternlerinde izlenen
bozulma i¢in patogenezde rol oynayan bir mekanizma olabilecegi
ileri siirtilmektedir.

Tiroid hastalarinda koroid kalinlig1 ¢ok az sayida ¢aligmada
degerlendirilmistir. Ulag ve ark." saglikli kontrollere kiyasla
hipotiroidi hastalarinin tiim alt gruplarinda (subklinik
hipotiroidi hastalar1, belirgin hipotiroidi
levotiroksin tedavisi alan 6tiroid hastalar) koroid kalinliginin
daha yiiksek oldugunu bulmuglardir. Koroid kalinligindaki
artigtan bag dokuda GAG iiretimi ve birikmesinin sorumlu
olabilecegini bildirmislerdir.

Graves oftalmopatisi goriilen 31 hastanin 62 goziiniin
degerlendirildigi bir ¢aligmada, oftalmopati izlenen hastalarda
subfoveal koroid kalinliginin saglikli kontrollere gore arttiZi
bulunmug ve koroid kalinliginin KAS ile korele oldugu
bildirilmigtir. Yazarlar bu hastalarda koroid kalinligindaki
artigin vendz obstritksiyon ve orbital konjesyona bagli
olabilecegini ileri siirmiiglerdir.'® Caligkan ve ark.'” aktif ve
inaktif Graves oftalmopatisi hastalarinda subfoveal koroid
kalinligini kontrol hastalar: ile karsilagtirmigtir. Aktif hastalig1
olan hastalarda ortalama subfoveal koroid kalinlig: inakeif
hastalig: olan hastalar ve kontrollere gore anlamli diizeyde
yiiksek bulunmustur. Ayrica KAS ile subfoveal koroid kalinligi
arasinda pozitif korelasyon oldugu bildirilmigtir. Akeif
oftalmopatili hastalarda koroid kalinligindaki artisin orbita
boslugundaki vaskiiler kompresyonun neden oldugu orbital
vendz drenajdaki azalmaya bagli oldugu disiiniilmiistiir.

hastalar1  ve

Bruscolini ve ark.'" Graves oftalmopatisi hastalarinda
da subfoveal koroid kalinliginin artagint gozlemlemis ve
koroid kalinlig: ile KAS skoru ve Hertel ekzoftalmometri
ile ol¢iilen proptozis diizeyi arasinda anlamli bir korelasyon
oldugunu bildirmistir. Benzer bir ¢aligmada Cagiltay ve ark."”
hipertiroidizmin koroid dolagimina etkisini diglamak igin
otiroid hastalar: ¢aligmaya dahil etmis ve hastalik aktivitesini
VISA (gorme, enflamasyon, sasilik ve goriiniim) skoru ile
degerlendirmistir. Caligma grubunda ortalama subfoveal ve
temporal koroid kalinliklar: daha yiiksek bulunmus ve ortalama
koroid kalinliginin VISA skoru ile pozitif korelasyon gosterdigi
bildirilmistir."” Bu ¢aligmalar ile uyumlu olarak Yu ve ark.”
Graves oftalmopatisi izlenen hastalarda koroid kalinliginin
anlamlr olarak arttigini bulmugtur. Ancak koroid kalinligs ile
KAS, proptozis derecesi, tiroid fonksiyon testleri veya TSH
reseptor antikor diizeyleri arasinda bir iligki gosterememislerdir.
Cok yakin zamanda yapilan bir ¢alismada subfoveal ve temporal
koroid kalinligi degerleri aktif oftalmopati grubunda stabil
gruba gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur.?! Yazarlar
aktif grupta koroid kalinliginda goriilen artigin, intraorbital
basing artigina bagli vendz drenajda bozulma ve enflamasyon
nedeniyle gelistigini ileri stirmiislerdir. Hasta sayisinin az

olmast ve aktivite skorlarinin egit dagilim gostermemesi
nedeniyle koroid kalinlig: ile KAS arasinda bir korelasyon
goriilmedigini bildirmiglerdir.?!

Bu caligmalarin aksine proptotik grup, non-proptotik
grup ve kontrol grubu arasinda koroid kalinligi agisindan
istatistiksel anlamli bir fark saptamadik. Bu sonuglar kan
akimi ile koroid kalinligi arasindaki korelasyonun ¢ok
belirgin olmadigini gostermektedir. Hastalarda koroid
kalinliginin bekledigimiz sekilde kontrol grubundan neden
daha kalin olmadigint agiklayabilmemiz gerekir. Koroid
icinde yer alan avaskiiler diiz kaslarin hem sempatik hem
parasempatik sistem tarafindan kontrol edildigine dair
kanitlar mevcuttur. Bu otonomik iletiler kaslarin kasilmasina,
koroid dokusundan sivinin ¢ikisina ve koroidin incelmesine
neden olabilir.”?? Otonom sinir sisteminin koroid kalinliZinin
diizenlenmesindeki rolii tam olarak bilinmemekle birlikte
Graves hastaliginda artan sempatik aktiviteden koroid de
etkilenebilir. Daha 6nceki ¢aligmalarda koroid kalinlagmasinin
nedeninin enflamasyon olabilecegi 6ne
Koryokapillaris ve koroidal vaskiiler tabakalarin fibroblast
acisindan zengin dokular oldugu ayrica bilinmektedir.?
Enflamasyon, fibrozis ve koroid dokuda incelmeye neden
olabilir.

Bu alanda yapilan diger caligmalardan farkli olarak, koroid
kalinliZinin akeif hastalii olan hastalarda, inaktif hastaligi
olan hastalara ve kontrol grubuna gore anlamli olarak daha ince
oldugunu saptadik. Coklu regresyon analizi ile KAS, koroid
kalinliZ1 igin bagimsiz bir risk fakeorii olarak deZerlendirildiginde,
KAS bagimsiz bir risk faktorii olarak artik anlamli bulunmadi
(p=0,737); koroid kalinlig: ile aksiyel uzunluk (p=0,001)
ve yas (p=0,004) arasinda iligki oldugu saptandi. Bunun
nedeni olgularimizin KAS’ye gore gruplandirilmig olmamasi
olabilir. Caligma gruplarimiz éncelikle proptozis varlifina gore
olusturuldu. Aktif grupta sadece 9 hasta varken, inaktif grupta
41 hasta vardi. Gruplar arasinda egit dagilim olmamasi nedeniyle
bu sonug ¢alisma sonuglarina dahil edilmeyebilir. Aktif ve inakeif
proptozis gruplarina benzer sayida hastanin dahil edildigi daha
ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Literatiirde yas, cinsiyet, aksiyel uzunluk, sigara kullanimi
ve diiirnal ritmin koroid kalinlig: {izerine etkisini deZerlendiren
bir¢ok caligma mevcuttur,?242-26.27.26.2 30 Japon
popiilasyonunda subfoveal koroid kalinliginin her 10 yilda
bir, 20 pm azaldigint gostermigtir. Bagka bir ¢aligmada koroid
kalinliginin erkeklerde kadinlara gore anlamli derecede kalin
oldugu gosterilmistir.’ Li ve ark.?’, aksiyel uzunlukta her 1
mm artig i¢in subfoveal koroid kalinliginin 58,2 pm azaldigini
bildirmistir. Bizim c¢aligmamizda da bu c¢alismalara benzer
sekilde sadece yas ve aksiyel uzunluk koroid kalinligi icin
bagimsiz risk faktorii olarak belirlenmigtir. Koroid kalinlig:
lizerine diiirnal deZisimin etkisinin degerlendirildigi bir
caligmada, koroid kalinliginin sabahlari en diisiik, geceleri ise en
yiiksek oldugu saptanmustir.’? Ol¢iimlerimiz sabah 10:00-15: 00
saatleri arasinda yapildi.

stirtilmistiir.

? Fujiwara ve ark.

Graves oftalmopatisi hastalarinda episkleral vendz basincin
artiginin, GIB artiginin en 6nemli nedeni oldugu gosterilmigtir.*
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Caligmamiza glokomatoz hastalar dahil edilmedi ve proptotik
ve non-proptotik gruplar arasinda ve klinik olarak aktif
ve inaktif gruplar arasinda diizeltilmis GIB agisindan fark
saptanmadi. Caligmamizda, proptotik grupta olgiilen yukari
bakigta diizeltilmis GIB degerleri, non-proptotik grup ve
kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksekti. Proptotik grupta
izlenen bu GIB artus1, fibrotik ve gergin ekstraokiiler kaslardan
kaynaklanan bulbus basincina bagls olabilir.

Kullanilan OKT cihazinda koroid oto-segmentasyon
ozelliginin olmamast ¢aligmamizin kisicliliklarindandir. Graves
oftalmopatisinde koroid kalinlig1 ile ilgili literatiirde yapilan iki
calismada, hastalarin her iki gozii ¢aligmaya dahil edilirken, biz
caligmamizda her hastanin sadece bir goziinii analize dahil ectik.
Bu yaklagim, bir hastadan alinan iki 6l¢timiin istatistiksel sonucu
olumsuz etkileyebilecegi ihtimaline dayanarak planlanmigtir.

KAS koroid  kalinlig: iligkiyi
degerlendirmemis olmamiz ¢alismamizin bir diger kisieliligidr.

skoru ile arasindaki
Hastalari, hastaligin aktif veya inaktif olmasina gore iki gruba
ayirdik ve gruplarda yer alan hasta sayilari egit degildi.

Bildigimiz kadariyla ¢aligmamiz Graves oftalmopatisinde
koroid kalinliginin proptozis varligina gore degerlendirildigi
literatiirdeki ilk caligmadir. Vensz konjesyon veya proteoglikan
birikimi nedeniyle proptotik grupta koroid kalinliginin
artmasini beklememize ragmen, proptotik grup, non-proptotik
grup ve kontrol grubu arasinda koroid kalinliginda anlamli bir
fark bulamadik. Bu sonug proptozisin spontan dekompresyon
etkisi ile iligkili olabilir. Proptozis, intraorbital basincin
arttifinin bir igareti olmayabilir, ¢linkii proptozis intraorbital
basingta azalmaya neden olabilir ve vendz konjesyonun
azalmasint ve dolagimin iyilesmesini saglayabilir. Graves
oftalmopatisi ile koroid kalinlig1 arasindaki iligki halen netlik
kazanmamugstir. Graves hastalarinda koroid kalinlig: iizerinde
heniiz tam olarak bilinmeyen ¢esitli mekanizmalar rol oynuyor
olabilir.

Sonug

Bu caligmada koroid kalinliginin proptozis veya klinik
aktivasyon skoru ile iligkili olmadigini saptadik. Sadece yasg
ve aksiyel uzunlugun koroid kalinlig1 iizerinde etkili oldugu
bulundu.
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Oz

Amag: Saglikli cocuklarda optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) cihazi ile optik disk ve makiila 6l¢iimlerinin yapilarak normatif
data degerlerinin belirlenmesi ve bu degerlerin yas, sferik ekivalan ve aksiyel uzunluk (AU) ile karsilagtirilmasi.

Gerec ve Yontem: Calismaya 6 ile 16 yas arasinda olan 146 saglikli cocugun (74 kiz, 72 erkek) 146 gozii dahil edildi. Katilimcilarin
refraksiyon ve biyometri 6lgiimleri yapildi. Hastalarin dilatasyon sonrast optik koherens tomografi (OKT) cihazi ile retina sinir
lifi tabakast kalinligr (RSLTK), santral makiilar hacim (SMH), santral makiilar kalinlik (SMK) &l¢iimleri yapildi. OKTA cihazi ile
foveal avaskiiler zon (FAZ), makiilada yiizeysel ve derin tabaka kapiller pleksusta vaskiiler dansite (YKP-VD, DKP-VD) 6l¢iimleri
degerlendirildi. Optik diskte radiyal peripapiller kapiller pleksus vaskiiler dansite (RPKP-VD) ol¢timleri kaydedildi.

Bulgular: Yas ortalamasi 11,27=3 yil olan ¢aligma grubunda AU ortalamasi 23,39+1,18 mm ve sferik ekivalan degerleri ortalamasi
-1,31+1,61 diyoptri idi. FAZ 6l¢limii ortalamasi 0,3+0,09 mm? ve YKP-VD ortalamasi %43,88+3,4 iken; DKP-VD ortalamasi
%39,6+3,55 idi. Optik diskte yapilan 6l¢iimde RPKP-VD degerleri ortalamast %52,47+3,42 idi. OKTA ile yapilan dl¢iimler sferik
ekivalan ve AU degerleri ile kiyaslandiginda anlaml: fark tespit edilmedi (p>0,05). Yas ile OKTA 6l¢iimleri kiyaslandiginda sadece derin
retinal vaskiiler dansite degerinin yas artisi ile anlamli azaldig: saptandi (p=0,015). OKTA 6l¢iimlerinde cinsiyet agisindan anlamli fark
yoktu (p>0,05). Bunun yaninda yas ile RSLTK, SMH, SMK degerleri arasinda istatistiksel fark saptanmadi (p>0,05).

Sonuc: OKTA kisa ¢ekim siiresi, boya kullanimina ihtiya¢ duyulmamasi ile ¢ocuklarda optik disk ve makiilar perfiizyonun
degerlendirilmesinde giivenle kullanilabilir. Cocuklarda normatif degerlerin belirlenmesi retinal hastaligi olan olgularda dokudaki
patolojik degisiklikleri saptamak agisindan yararls olacakeur.

Anahtar Kelimeler: Retina, optik koherens tomografi, damar dansitesi, foveal avaskiiler zon, Nidek RS-3000 Advance

Abstract

Objectives: To perform the measurements of the optic disc and macula in healthy children using optical coherence tomography
angiography (OCTA) in order to determine the normative data values and compare these by age, gender, spherical equivalent (SE), and
axial length (AL).

Materials and Methods: A total of 146 eyes belonging to 146 healthy children (74 gitls, 72 boys) aged 6 to 16 years were included
in this prospective study. Refraction and biometry measurements were performed. Retinal nerve fiber layer thickness (RNFLT), central
macular volume, and central macular thickness (CMT) were measured by optical coherence tomography (OCT) after dilatation. Using the
OCTA device, foveal avascular zone (FAZ) area, vascular density (VD) of the superficial capillary plexus (SCP) and deep capillary plexus
(DCP) of the macula, and the VD of the radial peripapillary capillary plexus (RPCP) of the optic disc were recorded.

Results: The mean age of the study group was 11.27=3 years, the mean AL was 23.39+1.18 mm and the mean SE was -1.31=1.61
diopters. The mean FAZ area was 0.3+0.09 mm?, the mean SCP-VD was 43.88+3.4%, the mean DCP-VD was 39.6+3.55%, and the
mean RPCP-VD was 52.47+3.42%. When the relationship between the OCTA measurements and the SE and AL values were analyzed,
there was no statistical significance (p>0.05). When age and OCTA measurements were compared, only DCP-VD values were found to
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significantly decrease with increasing age (p=0.015). There was no significant difference in OCTA measurements based on gender (p>0.05). Similarly, no
statistical age-based differences were observed in RNFLT, CMV and CMT values (p>0.05).

Conclusion: With its short procedure time and no dye requirement, OCTA can be safely used in the evaluation of the optic disc and macular perfusion
in children. Determination of normative values in children will be useful in detecting pathologic changes in tissue in patients with retinal diseases.
Keywords: Retina, optic coherence tomography, vessel density, foveal avascular zone, Nidek RS-3000 Advance

Giris

Optik koherens tomografi (OKT), okiiler dokularin yiiksek
¢oziiniirliiklii kesitsel goriintiilenmesine olanak saglayan, yaygin
olarak kullanilan non-invaziv bir goriintiileme yontemidir.
Ancak, OKT goriintiilerinde, eritrositlerin hareketlerinden
kaynaklanan 1$131n sacilmas: nedeniyle kan damarlari iyi
tanimlanamaz.! Bu sagilma kan damarlarinin arkasinda veya
altinda golge etkisi yaratarak bolgenin derin katmanlarinda
goriintii kaybina neden olur.” Ayrica koroid ve retinadaki sizinti
ve/veya perflizyon bozukluklarini gostermez. Bu degisiklikleri
gozlemlemek icin floresein anjiyografi (FA) ve indosiyanin yesili
anjiyografi gibi goriintiileme sirasinda boya kullanilan yontemler
tercih edilmektedir. Ancak bu yontemlerin iki boyutlu, diisiik
¢oziiniirlikli goriintiiler vermesi ve bulanti, kusma, alerjik
reaksiyonlar gibi olumsuz etkilere neden olabilmesi gibi
dezavantajlari bulunmaktadir.??

OKT sistemlerinin artan hassasiyeti ve hizt sayesinde
kan damarlarini tekrarlayan taramalar ile goriintiilemek
arttk miimkiindiir. Spektral domain OKT’den (SD-OKT)
sonra gelistirilen OKT anjiyografi (OKTA) ile, retina ve
koroidin mikrovaskiiler yapisi hakkinda ayrintili ti¢ boyutlu
veri elde edilebilmektedir.! Bu teknolojinin sundugu ardisik
OKT B taramalari kullanilarak, belirli bir retina bolgesinde
damarlardaki eritrosit hareketlerinin kontrast: iglenerek
damar aglar1 goriintiilenebilmektedir.” Son aragtirmalarda
bu yontemin diyabetik retinopati ve glokom dahil olmak
iizere okiiler hastaliklarda tani ve izlemi kolaylagtirdiZ:
bildirilmistir.®”

Glokom ve retina hastaliklart ¢ocukluk caginda gorme
kaybina neden olabilir. Tanida kullanilan oftalmoskopi retina
hasarint degerlendirmede subjektif bir yontemdir.® Pediyatrik
olgularda FA ve gorme alani testi gibi uzun siiren islemlere
uyumsuzluk nedeniyle tani ve takip ile ilgili sorunlar
yasanabilmektedir. Aksine, OKTA c¢ocuklarda tani ve izlemi
kolaylagtirmak i¢in rahatlikla kullanilabilir.

Bildigimiz kadariyla, Nidek RS -3000 Advance OKT
sisteminin AngioScan yazilimi kullanilarak saglikli pediyatrik
olgularda saptanan OKTA bulgulari ile ilgili literatiirde herhangi
bir yayin bulunmamaktadir. Bu nedenle bu gruptaki normatif
degerleri belirlemek i¢in OKTA cihazini kullanarak ¢ocuklarda
optik disk ve makiilayr degerlendirmeyi amagladik. Ayrica bu
degerler ile yas, cinsiyet, sferik esdeger (SE) ve aksiyel uzunluk
(AU) arasindaki iligkileri analiz ettik. Bu yaklagim ile diyabetik
retinopati gibi retinal hastaligi olan veya glokoma bagli optik
disk hasar: olugabilecek pediyatrik hastalar icin referans degerler
elde etmeyi planladik.

Gerec¢ ve Yontem

Bu prospektif gizlemsel kesitsel caligma, Erzincan Binali
Yildirim Universitesi Tip Fakiiltesi Mengiicek Gazi Egitim
ve Aragtirma Hastanesi Goz Hastaliklari Anabilim Dali’nda
gerceklestirildi. Calisma protokolii icin yerel etik kuruldan
onay alind: (Tarih: 10.09.2019 No: 33216249-604.01.02-
E.43258). Tiim olgularin ebeveynleri veya yasal vasilerinden
yazilt bilgilendirilmis onam alind1.

Calisma Popiilasyonu

Rutin muayene i¢in goz hastaliklart klinigine bagvuran 6-16
yas arast saglikli cocuklar ¢aligmaya dahil edildi. Caligmaya dahil
edilme kriterleri; termde dogan (gestasyonel yas =37 hafta)
normal dogum aitliina (22500 g) sahip, refraksiyon kusuru
<+4 diyoptri (D), en iyi diizeltilmig gorme keskinligi = 20/20,
her iki goziin goz ici basing diizeyi <21 mmHg olan, midriyatik
fundus muayenesinde optik disk veya makiila patolojisi
saptanmayan cocuklar olarak belirlendi. Herhangi bir sistemik
hastalig1 olan, sasilik, ambliyopi ve glokom gibi herhangi bir
okiiler patolojinin mevcut oldugu veya ailede optik sinir veya
retina patolojisi Oykiisii olan olgular ¢aligmaya dahil edilmedi.
Calismaya dahil edilme kriterlerini kargilamayan, OKT ve/veya
OKTA islemine uyum saglayamayan ve ebeveynleri tarafindan
yazili onam verilmeyen hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Tiim olgularin demografik verileri kaydedildi ve detayli giz
muayeneleri yapildi. Katilimeilarin AU 6lgiimleri biyometri
(ALSCAN, Nidek Co. Ltd., Aichi, Japan) ile yapildi ve her
iki goze 5 dakika arayla 3 kez %1 siklopentolat damlatild:.
Otuz dakika sonra otorefraksiyon ol¢iimleri otorefraktometre
(Tonoref III, Nidek Co. Ltd., Aichi, Japonya) ile gerceklegtirildi.
Olgiimler her iki gz icin 3 kez tekrarlandi. Ayrica her goz
icin SE degerleri (sferik deger + silindirik kusurun %50’si)
hesaplandi. Goz i¢i basing diizeyleri (Tonoref I1I, Nidek Co. Ltd.,
Aichi, Japan) kaydedildi ve biyomikroskobik muayane yapild:.
Makiiler ve peripapiller kalinliklar SD-OKT (Nidek Co. Ltd.,
Aichi, Japonya) ile dl¢iildii. Foveal avaskiiler zon (FAZ) alani,
makiilanin yiizeysel kapiller pleksusu (YKP) ve derin kapiller
pleksusunun (DKP) damar dansitesi (VD) ve optik diskin radiyal
peripapiller kapiller pleksusunun (RPKP) VD’si OKTA (RS
-3000 Advance, Nidek Co. Ltd., Gamagori, Japonya) ile 6l¢iildii.

Tarama Protokolii

SD-OKT ve OKTA goriintiileri Nidek RS-3000 Advance
OKT sistemi ve giincellenmis AngioScan yazilimi kullanilarak
degerlendirildi. Bu cihaz 880 nm dalga boyunda g1k kaynagina,
z ekseninde 7 pm, x ve y eksenlerinde 20 pm optik ¢oziiniirliige
ve saniyede 53.000 A-tarama hizina sahiptir. Bir OKTA
prototipi dahili fiksasyon lambasi kullanilarak foveaya odaklanir
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ve her biri 256 B-taramadan olusan 3x3 mm boyutunda makiila
kiipleri olugturulur. Yakin zamanda, Nidek tarafindan AngioScan
yaziliminin yeni bir stiriimii gelistirildi. Bu giincelleme ile FAZ
alaninin yani sira makiiler ve peripapiller VD otomatik olarak
hesaplanabilmektedir. Cihaz otomatik olarak DKP’deki FAZ
alani 6l¢limiinii yapmadi@: icin, sadece bu deger manuel olarak
hesaplanir.

SD-OKT ve OKTA ol¢iimleri deneyimli bir hekim
tarafindan pupil dilatasyonu saglandiktan sonra yapildi. Sinyal
glicii indeksi <7/10 olan ¢ekimler tekrarlandi. Goriintiiler,
fovea tizerine merkezlenmis 3x3 mm’lik makiiler harita ve optik
disk tizerine merkezlenmis 2,4x4 mm’lik bir disk haritasindan
olugsmaktadir. Nidek RS-3000 Advance sisteminin “tracing
HD plus” fonksiyonu hareket ve goz kirpmadan kaynaklanan
artefaktlari azaltmaktadir.

YKP ve DKP’deki FAZ alani ve VD tiim olgularin her
iki goziinde olciildii. Yiizeysel pleksus icin FAZ otomatik
olarak hesaplandi. YKP tabakasinda FAZ 6l¢limiinii gosteren
bir OKTA goriintiisii Sekil 1'de verilmistir. Mikrodamarlarin
kantitatif degerlendirmesi i¢in makiilanin hem YKP hem
de DKP’sinde kapiller VD &l¢iildii. VD, segilen bolgede
kan akimi olan damarlarin kapladig:i alanin yiizdesi olarak
hesaplandi. YKP ve DKP’deki retinal VD 6l¢iimlerini gosteren
OKTA goruntiileri Sekil 2a ve 2b’de sunulmugtur. Peripapiller
bolgedeki RPKP-VD’de ayrica kaydedildi (Sekil 3). Retina sinir
lifi tabakasi kalinligr (RSLTK), santral makiilar kalinlik (SMK)
ve santral makiiler hacim (SMH) SD-OKT analizi ile 6lgiildii.
Erken Tedavi Diyabetik Retinopati Caligmasi (“Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study”, [ETDRS}) makiila tablosunda yer
alan 9 sektorde makiiler kalinliklar 6l¢iildii.

Istatistiksel Analiz
Istatistiksel degerlendirme icin SPSS v.21,0 kullanddi.
Verilerin dagilimint belirlemek amaciyla Kolmogorov-Smirnov

~—

Sekil 1. Yiizeysel kapiller pleksus tabakasinda FAZ 6l¢iimiinii gosteren optik
koherens tomografi anjiyografi goriintiisii
FAZ: Foveal avaskiiler zon
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testi yapildi. Normal dagilim gosteren veriler Spearman’s
korelasyon analizi ile analiz edildi. Normal dagilima uymayan
degiskenler arasindaki iligkiyi degerlendirmek icin Pearson
korelasyon testi kullanildi. Cinsiyet kargilagtirilirken bagimsiz

t-testi kullanildi. Tstatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak
belirlendi.

Sekil 2a. Dokuz sektérlii Erken Tedavi Diyabetik Retinopati Calismast (“Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study”, [ETDRSY)) tablosuna gore saglikli bir
olgunun yiizeysel kapiller pleksusa ait renkli damar dansite haritas: ve damar
dansite dagilimi

55

< 38
55134(0)33)57

Sekil 2b. Dokuz sekeorlii Erken Tedavi Diyabetik Retinopati Caligmast (“Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study”, [ETDRS]) tablosuna gore saglikli bir
olgunun derin kapiller pleksusa ait renkli damar dansite haritast ve damar dansite
dagilimi
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Bulgular

Calisma grubu: Caligma siiresince klinigimize rutin
muayene i¢in bagvuran toplam 163 saglikli ¢cocuk dahil edilme
kriterlerini kargiladi. Ug cocuk igin ebeveyn onami alinamad:
ve 14 ¢ocuk OKTA 6l¢iim siirecine uyum gosteremedi; sonug
olarak 146 cocuga (74 {%511 kiz ve 72 [%49} erkek) ait toplam
146 rastgele goz calismaya dahil edildi. Katilimcilarin yag
ortalamasi 11,27 +3 yild.

Olgiim sonuglart: Ortalama AU 23,39+1,18 mm, ortalama
SE -1,31+1,61 D idi. RSLTK, SMK ve SMH ortalama degerleri
strastyla 105,6+11,66 pm, 257,56+18,73 pm ve 9,13+0,59
mm? bulundu ve bu degiskenlerde yasa gire anlamli fark yoktu
(sirastyla p=0,31, p=0,88, p=0,67).

Ortalama FAZ alani 0,3+0,09 mm?, ortalama YKP-VD
%43,88+3,4 ve ortalama DKP-VD %39,6+3,55 idi. Optik
disk 6lciimlerinde ortalama RPKP-VD degeri %52,47+3,42
idi. FAZ, YKP-VD ve RPKP-VD'de yasa gore anlamli fark
bulunmazken, DKP-VD’nin yas arttik¢a anlamli olarak azaldig:
bulundu (sirasiyla p=0,52, p=0,32, p=0,96 ve p=0,015). Ne SE
ne de AU ile FAZ, YKP-VD, DKP-VD veya RPKP-VD arasinda
anlamli bir iligki goriilmedi (p>0,05).

FAZ alan: ile diger parametreler arasindaki iligki
incelendiginde FAZ alan: arttikca YKP-VD, DKP-VD, RPKP-
VD, SMK ve SMH’nin anlamli olarak azaldiZ1 saptandi (sirasiyla
p=0,008, p=0,004, p=0,036, p<0,0001 ve p=0,023).

SE, AU, RSLTK, SMK, SMH, FAZ, YKP-VD, DKP-VD
ve RPKP-VD degerleri kiz ve erkek ¢ocuklar arasinda anlamli
farklilik gostermedi (p>0,05) (Tablo 1).

S2e2 574 Omm
Avea Whole Density : 56

Sekil 3. Saglikli bir olgunun radiyal peripapiller kapiller pleksusa (RPKP) ait
renkli peripapiller damar dansite haritas ile iist ve alt RPKP alt alanlarinda damar
dansitesi dagilim1

Tartisma

Son zamanlarda iglem siiresinin kisa olmasi, non-invaziv
olmasi, goriintiileme sirasinda boya kullanimina gerek
duyulmamas: ve hasta lizerinde olumsuz etkisi olmamasi
nedeniyle OKTA yaygin olarak kullanilan bir cihaz haline
gelmistir.® FA gibi diger goriintiileme yontemlerinde,
goriintiilemenin uzun siirmesi ve boya kullaniminin gerekliligi
goz Oniine alindifinda, OKTA ozellikle pediyatrik olgularda
retina ve optik disk patolojilerinin tanisinda yararli ve kolay bir
yontemdir.’

Nidek yakin zamanda AngioScan yazilimini giincellemistir,
ancak literatiirde cihazin yeni siiriimii ile elde edilen mevcut
normatif veri miktart sinirlidir.® Farkli OKTA cihazlarinda
farkli teknikler kullanildigindan, 6lgtimleri standartlagtirmak
miimkiin degildir.'™"" Literatiirii inceledigimizde Nidek
RS-3000 Advance i¢cin OKTA tarama parametrelerine ait
normatif verilerin pediyatrik olgular i¢in heniiz yayimlanmamig
oldugunu gordiik.

Bu caligmada OKTA kullanilarak 146 saglikli cocukta YKP
tabakasinda FAZ, YKP ve DKP tabakalarinda VD ve optik diskin
RPKP-VD 6l¢iimii gerceklestirilmigtir. Bu ¢aligma Tiirkiye'de
saglikli cocuklarda OKTA verilerinin degerlendirildigi ilk
caligmadir.

Literatiirde OKTA ile ilgili ¢aligmalar cogunlukla yetigkinler
tizerinde yapilmistir. Bu ¢aligmalarda eriskin olgularda diyabetik
retinopati ve retina ven okliizyonu gibi retina hastaliklarinda
FAZ alaninda ve VD'de morfolojik degisiklikler goriildiigii
bildirilmigtir'*"

Pediyatrik olgularda OKTA bulgularina iligkin veriler
stnirlidir 151 Zhang ve ark.' yas ortalamast 11,51+1,91
olan saglikli ¢ocuklari degerlendirmis ve FAZ alani igin
caligmamizda benzer yas grubundan elde ettigimiz ortalama
FAZ alani degerlerinden daha diisiik degerler (0,290+0,109
mm?®) bildirmiglerdir. Bu durum iki calisma arasindaki

Tablo 1. Olgularin klinik 6zellikleri ve OKT ile OKTA
olciimlerinin cinsiyete gore karsilastirilmasi
Parametreler | Tumii Kuzlar Erkekler P
(n=146) (n=74) (n=72)
SE (diyoptri) -1,31+1,61 -1,05+1,71 -1,58+1,48 0,872
AU (mm) 23,39+1,18 22,99+0,9 23,8+1,29 0,250
RSLTK (pm) 105,6+11,66 | 108,43{+12,02 | 102,69+10,67 | 0,882
SMK (pm) 257,56+18,73 | 253,73+18,4 261,5+18,48 | 0,804
SMH (mm?) 9,13+0,59 9,17+0,6 9,09+0,59 0,758
FAZ (mm?) 0,30+0,09 0,31+0,09 0,29+0,09 0,726
YKP VD (%) | 43,88+34 44,16+3,34 43,58+3,48 0,920
DKP VD (%) |39,6:33,55 |39,59=3.44 | 39,61+3,72 | 0,336
RPKP VD 52,47+3,42 52,81+2,68 52,11+4,05 0,166
(%)
SE: Sferik esdeger, AU: Aksiyel uzunluk, RSLTK: Retinal sinir lif tabakast kalinlig1, SMK:
Santral makiiler kalinlik, SMH: Santral makiiler hacim, FAZ: Foveal avaskiiler zon, YKP:
Yiizeysel kapiller pleksus, DKP: Derin kapiller pleksus, VD: Damar dansitesi, RPKP:
Radiyal peripapiller kapiller pleksus, OKTA: Optik koherens tomografi anjiyografi, OKT:
Optik koherens tomografi
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orneklem biiyiikliigii, katilimeilarin etnik kokeni veya lgme
cihazi farkliliklarindan kaynaklanabilir. Ayni ¢alismada FAZ
alaninin kizlarda erkeklere gore anlamli olarak daha biiyiik
oldugu goriilmiigtiir.'” Saglikli ve diyabetli ¢cocuklarda yapilan
bagka bir caligmada, FAZ, hem calisma hem de kontrol
grubunda erkeklerde kizlara gore daha kiigiikk bulunmugtur.'®
Buna karsilik, calismamizda FAZ degerleri karsilastirildiginda
cinsiyetler arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,726).
Benzer sekilde Samara ve ark.’da' kiz ve erkek olgular arasinda
FAZ alani agisindan anlamli bir fark olmadigini bildirmisgtir.
Cinsiyetin FAZ {izerinde bir etkisi olup olmadig1 ancak ileride
yapilacak daha biiyiik 6rnekleme sahip ¢aligmalar ile net olarak
belirlenebilir.

Yetiskinlerle yapilan ¢aligmalarda, FAZ alan: 0,25 mm’
ile 0,35 mm? arasinda degismektedir.”®*! Farkli cihazlar ve
olgiim yontemleri kullanilsa da saglikli ¢ocuklarda FAZ
degerlerinin saglikli yetigskinlere benzer oldugu kabul edilebilir.
Caligmamizda FAZ alani ile YKP-VD ve DKP-VD arasinda
negatif korelasyon oldugu saptandi. Ayrica FAZ alani arttik¢a
SMK azalmistir ki bu da 6nceki c¢aligmalarda elde edilen
sonugclar ile uyumludur.?**

Yasin OKTA 6l¢iimleri tizerine etkisi incelendiginde, sadece
DKP-VD yas arttik¢a anlamli olarak azalmistir (p=0,015). Benzer
¢aligmalarda hem YKP-VD hem de DKP-VD degerlerinin yagla
anlamli diizeyde iliskili oldugu gosterilmistir.*** Bazvand ve
ark.?® gibi, RPKP-VD’nin yas veya cinsiyetten etkilenmedigini
gozlemledik. Yu ve ark.’nin? sonuglarinin aksine RPKP-
VD ile RSLTK arasinda herhangi bir iligki saptamadik.
Bu kargilagtirmalarin sonuclari, kullanilan cihazlarin farkls
olciim teknikleri ve katilimcilarin etnik kokenleri nedeniyle
caligmalarda elde edilen sonuglarinin farklilik gosterebilecegi
fikrini desteklemektedir.

Calismanin Kisithiliklar

CGaligmanin kusitliliklars; katilimer sayisinin az olmasi,
uyum sorunu nedeniyle 6 yag alti ¢ocuklarin diglanmasi,
orneklemin ortak etnik kokeni, FAZ ve VD degerlerinin
cihaz yazilimi tarafindan otomatik olarak oOlgiilmesi ve
mevcut calismada cihazin giincel yaziliminin kullanilmas:
nedeniyle sonuglarin dnceki arastirmalarla kargilastirilmasinda
objektifligin azalmasidir. Diger bir kisitlilik ise derin
tabakadaki FAZ alaninin manuel ol¢iimi ile ilgilidir. Bu
kisitliliklara ragmen bu ¢aligmanin sonuglarinin degerli
oldugunu diisiinmekteyiz.

Sonug¢

Sonug olarak, bu ¢alismada, Tiirkiye'de saglikli cocuklarda
normatif veriler, patolojik bulgular: olan olgulardan elde edilen
verilerle gelecekte yapilacak kargilagtirmalar: miimkiin kilmak
tizere Nidek OKTA cihazinin yeni giincellenen AngioScan
yazilimi kullanilarak degerlendirilmistir. Bu ¢alismada sunulan
verilerin diger cihazlardan elde edilen veriler ile kargilagtirilmast
ve pediyatrik popiilasyonda normatif verilerin degerlendirilmesi
icin gelecekte daha genis popiilasyonda yapilacak ¢aligmalara
ihtiya¢ vardir.
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Keratokonusta Kontakt Lens Tedavisine Giincel Bakis

Update on Contact Lens Treatment of Keratoconus

® Tomris Sengor*, ® Sevda Aydin Kurna**

*Serbest Hekim, Istanbul, Tiirkiye
##Saglik Bilimleri Universitesi Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi, Goz Klinigi, Istanbul, Tiirkiye

Oz

Keratokonus (KK), gorme kalitesinde ve bununla baglantili olarak yasam kalitesinde ¢ok 6nemli kayiplara neden olan ilerleyici bir
hastaliktir. Kontakt lens (KL) uygulamasi, bu hastaliZa bagli ortaya ¢ikan optik sorunlarin diizeltilmesinde birincil yere ve 6neme
sahiptir. KK’nin ilerlemesi ile paralel deZisen kornea yapisi ve artan diizensiz astigmatizma, 6zel KL tasarim ve metodlarina gereksinimi
ortaya ¢ikarir. KK hastalarindaki KL uygulamalarinda hastaligin evresi yaninda hastanin lens toleransi da 6nemli rol oynar. Giintimiizde
materyal ve tasarim teknolojisinde kaydedilen asamalar sayesinde KK tedavisinde kullanilan KL'ler de biiyiik 6lgiide gelismis ve
gesitlenmistir ve farkls tipler mevcuttur. Bu derlemede, sert ve yumugak lens materyallerinden iiretilen lensler, hibrit ve skleral KL
tipleri ve kisiye ozel lens tasarimlarina kadar ulagan genis KL yelpazesi, son bilimsel gelismelerin 1s1§inda anlatilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Keratokonus, kontake lensler, gaz gecirgen sert lensler, yumusak lensler, piggyback lensler, hibrit lensler, skleral
lensler

Abstract

Keratoconus (KC) is a progressive disease that leads to major losses of visual quality and related quality of life. Contact lens (CL)
application has a primary place and importance in the correction of the optic problems due to the disease. The corneal changes and
increased irregular astigmatism that occur with KC progression necessitate special CL designs and fitting methods. In addition to disease
stage, the patient’s lens tolerance also plays a role in the application of CLs in KC patients. With recent advances in materials and design
technology, the CLs used in the treatment of KC have developed considerably and there are various types available. In this review, we
discuss the wide range of CLs, including rigid and soft lenses, hybrid and scleral lenses, and even custom lens designs, in light of recent
scientific advances.

Keywords: Keratoconus, contact lenses, rigid gas-permeable lenses, soft lenses, piggyback lenses, hybrid lenses, scleral lenses

Giris

Keratokonusta (KK) kontakt lens (KL) uygulamasi uzun
ve karmagik bir siireci barindirsa da hastanin yasamini olumlu
yonde degistirebilecek onemli bir etkiye sahiptir ve bu nedenle
de dikkat ve sabirla yapilmasi gereken 6zgiin bir ¢aligmadir.
Baska bir deyisle, KK'de KL uygulamast icin gosterilen bilingli
ve Ozverili her ¢aba, bulanik ve biraz da umutsuz bir diinyada

yasayan bu insanlar icin aydinlia agilan bir kap1 veya gelecegi
sekillendiren sihirli bir dokunus olabilir.

KK progresif, non-enflamatuvar bir kornea hastaligi olup
santral ve ¢cogu kez parasantral alt kadranda korneada incelme,
kurvatiirde diklegme, iist ve alt keratometrik deZerlerde asimetri
ve buna bagli diizensiz miyopik astigmatizma ile karakterizedir.
Korneal degisiklikler cogunlukla bilateral fakat asimetriktir. Tek
tarafli KK 9%0,5-4,5 oraninda tanimlanmakla beraber giincel
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topografi ve kornea aberasyon olgiim teknikleri ile normal
goziiken diger gozde subklinik KK ile baglantili olabilecek
degisikliklerin saptanabilecegi de bildirilmistir.! Baglangic yast
erken onlu, yirmili yaslar olup ilerleme siireci 3. veya 4. dekada
kadar devam eder ve ilerleme hizi kigiye gore degiskenlik
gosterir.” KK’de goz bulgular: ve belirtilere gore hafif, orta ve
agir olarak siniflandirilmakeadir. Hastaligin ileri donemlerinde
korneadaki incelme ve 6ne dogru bombelesme arttikca yiiksek
sirali aberasyonlar da artar ve gorme keskinligi belirgin 6l¢lide
azalir?

Hastaligin prevalansi, cografi konum gibi bir¢ok faktorden
etkilendiZi ve tani kriterleri degisiklik gosterdigi icin diinyanin
farkl1 bolgelerinde farkli oranlar bildirilmistir.”> Bununla beraber
yakin zamana ait ¢aligmalarda korneal topografi gibi gelismis
teknoloji iiriinlerinin ve ortak tani kriterlerinin kullanilmasi
nedeniyle KK’'nin yillik insidans ve prevalansinin 6nceki
degerlerin 5 ile 10 katina kadar cikabildigi bildirilmektedir.®
KK her iki cinsiyette goriilmektedir. Daha 6nceki arastirmalarda
cinsiyetler arasinda belirgin bir farkliligin olmadig: belirtilmigse
de yine yapilan son ¢aligmalar ile erkeklerde daha fazla rastlandig:
tespit edilmigtir.®”

Aile hikayesi pozitifligi 9%10-20 kadardir ve genetik gecisin
onemli rol oynadig1 konusunda ¢aligmalar mevcuttur.® KK nin sik
goriilen birliktelikleri, atopi, vernal keratokonjonktivit, astim,
uyku apnesi, mitral kapak prolapsusu, retinitis pigmentosa,
Down sendromu, bazt non-enflamatuvar bag dokusu hastaliklari
yaninda cevresel, mekanik etkiler temelinde sert KL kullanimi1
ve goz kagimadir.”#1°

Sebep-sonug iliskisinin kurulmast ¢ogu kez gii¢ olmakla
beraber KK ile birlikteliklerin bazilari genetik faktorleri, bazilari
da tekrarlayan mekanik travmay: isaret etmektedir.” Sonugta
birlesilen nokta, KK’'nin multifaktoriyel, multigenetik ozellige
sahip oldugu ve cevresel faktorlerin de hastaligin olugmasinda
onemli rol oynadigt veya bagka bir deyisle genetik yatkinligin
yaninda bu ¢evresel etkilerin birlikte hastali@i gelistirdigi
seklindedir.'® Yapilan son ¢aligmalarda; patogenetik mekanizma
olarak, g6z kagimanin epitel tabakasinda yarattifi travmaya
bagli ortaya ¢ikan sitokinlerin kornea dokusunun dayanikliligini
azaltabilecegi ve kon olusumu seklinde yap: degisikligine
sebep olabilecegine dikkat ¢ekilmektedir.'” Diger taraftan KK'li
gozlerde korneada antioksidan enzim seviyelerinin azalmas:
sonucu okside edici maddelerin yapim/yikim dengelerinin
bozulmas: ile oksidatif stresin artti@i bir¢ok caligma ile
gosterilmis olup ortaya ¢ikan reaktif oksijen/nitrojen tiirlerinin
yarattif1 doku yikiminin KK’deki stromal incelmeye katkida
bulunabilecegi ileri siiriilmektedir."

Bu ozelliklerin  her biri, hastaligin
programlanmasinda, hastanin bu kronik hastalik ile yasamaya
hazirlanmasinda ve KL'ler bagta olmak tizere optik diizeltme
sistemlerinin uygulanmasi ve takibinde akilda bulundurulmalidir.

On segment goriintiileme sistemlerindeki giincel gelismeler
KK’nin erken tani, tedavi ve patolojik degisikliklerinin
takibinde 6nemli katkilar saglamigtir. Giiniimiizde gelismig
bilgisayarli kornea topografi ve tomografi sistemleri sayesinde
KK’de kornea 6n ve arka yiizlerinde ortaya ¢ikan degisiklikler ve

tedavisinin

hastaligin ilerlemesi ile kornea kalinliginda olugan farklilagmalar
detayli olarak degerlendirilebilmektedir. Ayrica optik koherens
tomografi ile kornea epitel kalinligindaki, in vivo konfokal
mikroskopi ile de hiicresel diizeydeki farklilagmalar saptanmaketa,
bu sayede bu ilerleyici hastaligin dogal seyri yaninda KL
uygulamasinin yonlendirilmesi, denetlenmesi ve tedaviye yanitin
yakindan izlenmesi miimkiin olabilmektedir."

KK hastaliginin kesin tedavisi mevcut degildir. Bununla
beraber korneanin biyomekanik o6zelliklerini degistirerek
ektazinin ilerlemesini durdurmak veya yavaglatmak amaciyla
kornea kollajen capraz baglama islemi uygulanabilmektedir.
Bununla beraber giiniimiizde KK hastaliginin stabilizasyonu
amagli bu islemlerin 6ncesinde ve sonrasinda yine gorme
kalitesinin  gelistirilmesi KL'lere gereksinim
duyulmaktadir.'

KK hastaligi, yasam boyu siirmesi ve gorme kalitesinde
giderek artan bozulma ile ilerleyici seyir gostermesi nedeniyle
hastalarin yagam kalitesinde de onemli kayiplara neden olur.
National Eye Institude Visual Function Questionnaire (NEI-
VEQ) ile yapilan anket aragtirmalari, KK hastalarinda gorme
iligkili yagam kalitesi kaybina dikkat cekmektedir. Bununla
beraber en yiiksek yasam kalite skorlarinin KL kullanan hastalara
ait oldugu da bildirilmekeedir.!>141°

KK'de gorme kalitesinin artirilmasi genellikle karmagiktir
ve hastalifin gelisme diizeyi ile yakindan iligkilidir. Diizenli
astigmatizmanin oldugu erken donemlerde gozliikler ile tatmin
edici sonuglar elde edilebilir. Hastaligin daha ileri donemlerinde
diizensiz astigmatizma nedeniyle ¢ok ¢esitli KL segeneklerinden
yararlanilabilir.'®

Yapilan ¢ok merkezli ve uzun stireli Colloborative
Longitudinal Evaluation of Keratoconus (CLEK) ¢alismasinin
1998’de yayinlanan temel bulgularinda, KK tanisi almig
hastalarin ancak %16’sinin primer optik arag olarak gozliik
ve %65-75’inin, ¢ogunlugu keratokonusta gaz gegirgen
sert kontakt lens (GGSKL) olmak iizere KL kullandiklari,
ancak bu yontemler ile bagarili olunamayan %10-20
hastada da cerrahi yontemler tercih edildigi bildirilmistir.”
Mandathara ve ark.’nin'’, giiniimiize uzanan son 20 yillik
siirecte uygulanan tedavi yontemlerini degerlendirdikleri
caligmalarinda KL'lerin KK tedavisinde ana yontem olma
ozelliklerini koruduklari, ayrica bu uygulama ile geri doniislii

amaciyla

ve gormeyi tehdit etmeyen komplikasyonlar ile karsilagildig:
bildirilmistir. KL takamayan hastalarda kornea i¢i segment ve
fakik intraokiiler lens yerlestirilmesi gibi cerrahi yontemlerin
uygulanabildigini, agir1 korneal incelme veya skar mevcut
ise lameller veya tam kat kornea naklinin gerekli hale
gelebildigini belirtmisler, fakat bu cerrahi girisimlerin
genellikle gecici enflamatuvar cevaplar ve kalict sekeller
olugturabildiZine dikkat ¢ekmislerdir."”

KL uygulamas: hem hasta hem de uygulayict igin uzun
ve yorucu bir islem olup optimum rahatlig: elde etme, gérme
kalitesini artirma ve diizensiz kornea yapist ile miimkiin olan
en yiiksek uyumu saglama ii¢ temel hedefi olusturmaktadir.
Giintimiizde bu hedeflere ulagmak amaciyla ¢ap: dikkate
alindiginda korneal, semiskleral veya skleral, materyal temelinde
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sert, yumusak ve hibrit lensler veya piggyback lens sistemleri
gibi ¢ok genis lens secenekleri kullanilmaktadir.”"

Bu derlemede sozii gegen lenslerin gérme basarisi, uygulama
ozellikleri, bagariyr artirmak amaciyla degisim ve birlikte
kullanim segenekleri, olasi komplikasyonlari giincel bir bakig
agist ile teknolojik gelismeler ve bilimsel ¢aligmalarin 15131
altinda degerlendirilmigtir.

Keratokonusta Gaz Gegirgen Sert Kontakt
Lensler (GGSKL)

GGSKL'ler, KK'de en sik kullanidan, optik bagarist en
yiiksek olan ve bu nedenle de cerrahi dist tedavi sansint artiran
lens tiplerindendir.”'® Bilgin ve ark.'® tarafindan 518 KK hastasi
ile yapilan ¢aligmada olgularin 9%98,9'unda  GGSKL'lerin,
cerrahi gereksinimi geciktirdigi bildirilmistir.

KK'de GGSKL'lerin optik basarisinin temel nedenleri,
ana kirict etkiyi olugturan, diizgiin, sferik bir optik 6n ylizey
olugturmalari, ayrica lens ile kornea arasindaki gzyas: tabakasini
swvi bir lens olarak sekillendirmeleri ve boylece ektatik kornea
nedeniyle ortaya ¢ikan diizensiz on yiizey ozelliklerini ve
bunlarla baglantili olarak artan yiiksek seviyeli optik sapmalari
maskelemeleridir.’”” Bunun yaninda, Negishi ve ark.’lari®,
kontrast duyarlik fonksiyonu ol¢limii yoluyla yaptiklari gorme
petformanst ¢alismasinda, GGSKLli keratokonik gozde,
diizeltilmig gorme keskinligi iyi dahi olsa, gérme performansinin
GGSKL'li ve GGSKL’siz normal gozlerden daha diisiik seviyede
olduguna dikkat ¢ekmislerdir. Yazarlar gorme performansindaki
bu diisiikliigiin GGSKL'li keratokonik gézde arta kalan yiiksek
stralt optik sapmalara baglanabilecegini belirtmislerdir.

Diger taraftan rijit materyal zellikleri nedeniyle GGSKL ile
optimal konforu elde etmek giictiir. Bu nedenle hasta motivasyonu
KL kullaniminda anahtar rol oynar. Tani konduktan sonra,
hastanin birlikte yasamak zorunda oldugu ilerleyici hastalig: ve
KL'lerin bu hastalikta diger girigimsel seceneklere gore olumlu
ozellikleri konusunda gergekgi olarak bilgilendirilmesi hastanin
psikolojik olarak hazirlanmasinda 6nem tagir.!>!4

Ayrica KK'de KL uygulamasinda keratokonik topografi lens
stabilizasyon konusunda teknik sorunlar ortaya cikarir. KK'de
kornea topografisinde dik ektatik alan genellikle agagi, alt nazal
veya temporale kaymistir. Kon sekilleri; merkeze yakin yuvarlak
veya agag1 kaymis oval tarzda olabilir. KK’de morfolojik degisim
semast ¢izilecek olursa, tist paralimbal yiizey daha diiz ve genis,
alt paralimbal yiizey daha dik ve kisadir. Bu topografik yap:, KL
uygulamasinda, GGSKL'nin iist korneal alandan kayarak konun
bulundugu alt kadrana yer degistirmesine ve hareketsizlesmesine
neden olur (Resim 1). Santral yerlesimli konlarda ise sert KL
ile stirekli temas ile kon apeksinde epitel travmasi, erozyonlar
ve hipertrofik skar ortaya c¢ikabilir (Resim 2). Biitiin bu
ozellikler KL uygulamasinda dikkat edilmesi gereken onemli
noktalardir.'® !

Bu sorunlart agmak amaciyla farkli ¢ap ve temel egim (TE)
parametrelerine sahip GGSKL tasarimlar: tiretilmistir. Korneal
GGSKL'lerin ¢apt 8-10 mm’dir ve santral veya hafif konlarda
daha basarili sonuglar elde edilir. Ayrica capt 10,5-12 mm
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arasinda intralimbal lensler de kullanilmaktadir.”* Diger 6nemli
parametre olan TE secenekleri ise; standart tek efim, ikili
egim, veya ¢ok egimli lenslerden, ters geometri lenslere kadar
degisebilmektedir.?***

Erken KK’de sferik ve asferik tasarimlar kullanilabilirse de
ileri KK’de agir1 degisen kornea topografisi ile uyumlu olarak
geligtirilen ve daha iyi stabilizasyon saglayan ¢ok egimli arka
ylizey tasarimlari ile bagarili sonuglar alinabilmektedir. Cok
egimli GGSKL'lerden literatiirde klinik uygulama sonuglari ile
ilgili caligmalara sik rastlanan Rose K2 lenslerinde, optik zon
capt diisiiktiir ve arka yiizde 5-6 sferik eZim mevcut olup asferik
tasarima benzer sekilde yumusak gecisler ile birlestirilmigtir
(Resim 3).2%¢ Ayrica yine sferik arka optik zonlarin birlestirildigi
diger cok egimli lensler ile kisiye ozel egim parametreleri
kullanilarak iretilen tasarimlar da giiniimiizde basarili klinik
uygulamalar: rapor edilmis ¢cok egimli lens secenekleridir.'”
Uygulamada kornea ile temas: en aza indirmek ve agag:

kaymay1 onlemek amaciyla 6zellikli KL uygulama teknikleri

Resim 1. Gaz gecirgen sert KL iist korneal alandan kayarak konun bulundugu alt
kadrana yer degistirmesi ve hareketsizlesmesi

KL: Kontake lens

Resim 2. Gaz gegirgen sert KL'nin agirt santral temasina bagls hipertrofik skar
KL: Kontakt lens
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gelistirilmigtir. KK’'de GGSKL uygulama teknikleri;
Apikal destek, apikal bogluk/periferal destek ve ii¢ noktadan
destektir.”!

Apikal destek tekniginde genis ¢apli, diiz TE'ye sahip sert
KL'ler ile apeks destek olarak kullanilir. Fakat bu uygulama,
asir1 apikal baski nedeniyle epitel erozyonlarina ve ileri
agsamada yiizeyel hipertrofik skara neden olabilmektedir. Apikal
bosluk olarak tanimlanan yontemde kornea apeksi ile rijit
lens arasindaki temas: tamamen ortadan kaldirmak amaclanr.
Bu amagla kii¢iik ¢apli, dik TE'ye sahip lensler kullanilir.
Bu teknigin uygulanmasinda en sik rastlanan sorun, lensin
periferde oturmasi ve hareketsiz kalmasina bagli mekanik ve
hipoksik kornea etkilesimleridir.?!32"28

Ug noktadan destek yonteminde hedef lensin kornea apeksine
cok hafif degmesi ile beraber apeksin 180 derece orta periferinde
iki ayr1 noktadan daha destek almasidir (Resim 4). Bu yontem ile
lens agirlig: biiyiik ol¢iide saglikli kornea alanlarina dagitilmakea,

apeks miimkiin oldugunca korunmaktadir."***"* Giintimiizde

Resim 3. Cok egimli lens floresein paterni; santralde minimal floresein,
parasantralde gollenme, periferde floreseinsiz alan

Resim 4. Ug noktadan destek yontemi; lensin kornea apeksine ¢ok hafif degmesi
ile beraber apeksin 180 derece orta periferinde iki ayr1 noktadan daha destek almas:

gerekli durumlarda diger yontemler de kullanidmakla beraber
giincel uygulamalarda en fazla tercih edilen ti¢ noktadan destek
yontemidir.

Yumusak veya sert KL kullanicilarinda, KL
kullanmayanlara oranla, goz ylizeyi ve gozyast film
tabakasinda hiicresel ve molekiiler diizeyde olumsuz etkiler
ortaya ¢ikabildigi bircok ¢alisma ile gosterilmigtir.”° Pisella
ve ark.’, sert ve yumusak lenslerin goz yiizeyine etkilerini
degerlendirdikleri asemptomatik KL
kullanicilarinda, sert lenslerde yumugak KL'lere oranla daha
diisiik diizeyde olmakla beraber subklinik bir enflamasyonun
varligini gostermiglerdir.

Moon ve ark.’’, GGSKL kullanan KK hastalar1 ve miyop
hastalar ile KL kullanmayan KK hastalar1 ve normal kontrol
grubunu gbz yiizeyi ve gozyast degisiklikleri yoniinden

galigmalarinda,

kargilagtirmiglardir. Caligma verileri degerlendirildiginde; KL
kullanan her iki grupta gozyagt kirilma zamant ve goblet hiicre
sayist ile epitelyal hiicre morfolojisinde KL kullanmayanlara
gore belirgin degisikliklerin ortaya ¢iktigt saptanmugtir. Sonugta
yazarlar KL kullanan hastalardaki degisikliklerin, keratokonik
morfolojiden ¢ok direkt olarak KL kullanimi ile iligkili
olabilecegini bildirmislerdir.

Diger taraftan GGSKL takan KK hastalarinda gozyagst
interlokin-6, tiimor nekroz fakeor-alfa, ICAM-1, ile VCAM-
1 seviyelerinin yiiksek bulundugu ve bu artigin ileri KK
hastalarinda daha da fazlalagtigs saptanmgtir.’? KK hastalarinda
yaptlan benzer caligmalarda, GGSKL kullanimi ile gozyast
proenflamatuvar sitokin ekspresyonunda artig bildirilmis; bu
mediatorlerin seviyesi ve dinamigindeki degisikliklerin hastaligin
ilerlemesinde etkili olabilecegine dikkat ¢ekilmigtir.”** Bitirgen
ve ark.’’, KK kornealarinda bazal epitel hiicrelerinde ve 6n
stromal keratosit yogunlugunda azalma saptamiglar fakat arka
stromal keratosit yogunlugunda, endotel hiicre sayisinda ve
subbazal korneal sinir morfolojisinde bir degisiklik olmadigini
bildirmislerdir. Bozkurt ve ark.”, endotel yogunlugunda
KK’nin degisik evrelerinde olugabilecek degisiklikleri korneal
topografi ve non-kontakt endotelyal mikroskop verileri yardimi
ile incelemisler, endotel sayisinda KK’nin ilerlemesi ile azalma
oldugunu saptamislardir.

Erie ve ark.”’, konfokal mikroskopi ile yaptiklari bagka
bir ¢alismada GGSKL kullanan hastalarda yumusak torik lens
kullananlara gore keratosit yogunlugunda azalma oldugunu
saptamiglar, bunun nedeninin epitelyal hasara bagli aremis sicokin
salinimi ve apoptotik hiicre 6liimii olabilecegini belircmiglerdir.

KL kullanimina bagli kornea kurvatiir degisiklikleri tiim
lenslerde ortaya c¢ikabilmekle beraber rijit KL'lerde goriilme
sikligr daha fazladir ve hatta KK ile karigabilen klinik
tablolar (korneal warpage sendromu) olusturabilmektedir. Bu
degisiklikler lenslerin materyal 6zellikleri, tasarim, uygulama
teknikleri ve KL'nin giin boyu kullanim siiresi ile baglantili
olarak artig gosterir. KK hastalar: i¢in bu kullanim siiresi daha
uzun olacagindan risk artar ve korneada kalict degisikliklere
neden olabilir.”® Bununla beraber, Hwang ve ark.’’ yaptiklar
caligmada basari ile uygulanmig ¢ok egimli GGSKL'lerin KK’nin
ilerlemesi iizerinde morfolojik temelde etkisinin olmadig:
sonucuna ulagmglardir.
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Giuintimiizde GGSKL'ler, KK’ye ait vurgulanan tiim
ozellikler dikkate alinarak uygulandiginda optik basarilar
yiiksek, pratik ve giivenli lensler olarak ilk tercih sirasinda
yerlerini korumaktadirlar.

Keratokonusta Yumusak Kontakt Lensler

GGSKL'lerin optik basarilarinin  yaninda rijiditeleri
nedeniyle kornea 6n yiiziinde ve kapakta yarattiklar: iritasyona
bagli lens tolerans bozuklugu bazi hastalarda yumugak lenslerin
kullanimint gerekli kilmaktadir. Diger taraftan yumugsak
kontaket lensler (YKL) diizensiz kornea 6n yiizey ozelliklerini
biiytik 6l¢iide kendi 6n yiizeylerine tagirlar, bu nedenle
gorsel bagarilart diigiiktiir. Hastaligin erken dénemlerinde
sferik YKL'ler ve torik YKL’ler miyopiyi ve astigmatizmayi
diizelterek bagarili olabilirler fakat ilerleyen dénemlerde bu
bagariy1 yakalayamazlar.®

KK hastalarinin torik YKL, GGSKL ve gozliik ile gorme
bagarilari ve okiiler aberasyonlarinin kargilagtirildig1 bir ¢alismada
22 KK hastasina (16 GGSKL ve 6 gozliik kullanicis) torik YKL
uygulanmig; GGSKL kullanan hastalarda diigiik kontrastls
gorme keskinliginin torik YKL'lere gore belirgin oranda yiiksek
oldugu; yiiksek kontrastli gorme keskinliginin ise GGSKLlerde
yine yiiksek olmakla beraber aralarindaki farkin istatistiksel
olarak anlamli olmadig: bildirilmistir. Ayrica gozlitk kullanan
grupta, torik YKL'ler ile gorme basarisinin gozliiklerle benzer
oldugu, bununla beraber torik YKL'lerin sferik aberasyonlar
disarida tutuldugunda yiiksek seviyeli sapmalari azaltmada
gozliiklerden daha basarili bulundugu da belirtilmistir.©

Ayrica son yillarda gelistirilen 6zellikli yumugak torik KK
lenslerde ise; merkez kalinligi artirilarak maskeleme etkisi
yiikseltilmig, 6n yiizey torik ve asferik yiizeyler ile aberasyonlar
azaltilmus, kalinlik artisina bagli oksijen gecirgenliginin azalmast
nedeniyle silikon hidrojel materyali kullanilmis ve periferal zon
inceltilerek oksijen gecisi ve rahatlik artirdmistir. KK igin
tasarlanan bu 6zellikli yumusak KL'lerden bazilar; HydroCone®
(Toris K) (SwissLens, Prilly, Switzerland) ve KeraSoft® IC
(Bausch & Lomb Inc., Rochester, NY).

Toris K KL'leri, 6n yiizey torik olup dinamik stabilizasyon
ozelliklerine sahiptir. Silikon hidrojel (Definitive %74, Igel
%77) materyalden yapilmistir. KK diizeyine gore tercih edilen
iki farkli merkez kalinlik secenegi mevcuttur: Toris K 12
(merkez kalinlik: 0,45mm) grade 1-2 KK hastalari ve Toris
K 34 (merkez kalinlik: 0,52 mm) grade 3-4 KK hastalar: icin
kullanilabilir (Resim 5).

Kerasoft IC lensler, 6n ylizey asferik torik, prizma denge
sistemli, aberasyon kontrollii, silikon hidrojel (Filcon V3, %74
su igerikli) materyalden iiretilmis lenslerdir. Lens periferi temel
egimden bagimsiz olarak diizenlenebilir ve standart periferal
egim seceneZinin yaninda sektdr kontrol sistemi ile kigiye
ozel kadran tasarimini degistirme olanagi mevcuttur. Boylece
KL'nin bircok farkli kornea sekillerinde kullanilmasi ve gérme
kalitesinde artig saglanabilmektedir.

Sultan ve ark.’nin’!, KK hastalarinda (50 hasta, 64 goz),
Toris K lenslerinin gérme basarisi ve giivenirligini aragtirdiklars
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¢aligmalarinda, Toris K lenslerin en iyi diizeltilmis gorme
keskinliginin (EBIDGK) gézliiklerden istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek oldugu, buna karsilik GGSKL ile aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadigi saptanmus,
Toris K lenslerin GGSKL'yi tolere edemeyen KK hastalarinda
iyi bir secenek oldugu bildirilmistir. Gumus ve ark.’nin*?, Toris
K lenslerin gorme basarilari ve konforlarint degerlendirdikleri
caligmalarinda ise, EIDGK’de Toris K lensler ile ortalama 4,5
sira artig oldugu, nokta dagilim fonksiyonu degerlerinin belirgin
Olgiide daha iyi saptandii ve rahatlik derecelendirmelerinin
yiiksek bulundugu bildirilmigtir.

Yildiz ve ark.”®, GGSKL ile silikon hidrojel KK lenslerin
(Kerasoft IC ve Toris K) KK hastalarinin yagam kalitesi tizerine
etkilerini kargilagtirdiklari caligmalarinda, KL iligkili yagam
kalitesi sorgulama sistemi ile belirlenen yagam kalitesi deZerlerinin
her iki lens grubunda benzer oldugunu bildirmiglerdir.

Bu kalinlik ve perifer yapilari o6zellegtirilmis yumusak
torik lens tasarimlarinin travma sonrast ortaya ¢ikan diizensiz
astigmatizma ve ektazilerde, ayrica kornea i¢i halka takilmig
KK hastalarinda gorme kalitesini artiran, konforlu secenekler
olabildikleri de bildirilmektedir. 416

Diger taraftan optik sapma kontrollii, kisiye 6zel YKL'ler,
KK’de KL uygulamalari alaninda giincel aragtirma bagliklarindan
bir tanesidir. Bu konudaki ¢aligmalar KK’deki optik sapmalarin
ozellikleri temelinde bilgilerimizin artmas:t ve teknolojinin
bu konuda segenek iiretebilmesi nedeniyle son yillarda hiz
kazanmistir.

Ust ve alt kadran asimetrisi nedeniyle KK hastalarinda
on ve arka ylizlerden kaynaklanan vertikal koma benzeri
yiiksek seviyeli optik sapmalarin belirgin 6lgiide artmig oldugu
bir¢ok caligma ile ortaya konmus, pakimetrik ve topometrik
indekslerin yaninda vertikal koma degerlerinin tani ve tedavinin

programlanmasindaki yeri vurgulanmigtir.%4°0  Jinabhai
ve ark.’nmin’’, KK hastalarinda koma tipi optik sapmalari
diizelterek daha kaliteli bir gérmeye ulagmay: amaclayan giincel
caligmalarinda, dalga cephesi analiz sistemi kontroliinde tiretilen
kisiye 6zel KL ile optik sapmalarda belirgin azalma oldugu

Resim 5. Toris K lensi uygulamasi
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fakat gorme bagarisinin beklenen diizeyin altinda kaldigi,
bunda da lensin desantralizasyonunun 6nemli rol oynayabilecegi
belirtilmistir.

Suzaki ve ark.”?, optik sapma kontrollii lenslerin iiretim
maliyetini diisiirmek amaciyla timiiyle kisiye 6zel KL yerine
¢ogu KK hastasi icin benzer olan standart miktar ve a¢ida koma
sapmalar1 diizeltici egimler tagiyan KL'lerin tiretim ¢aligmalarini
yapmuglardir. Aragtirmacilar bu lensleri GGSKL kullanan ve
arka ylizeye ait sapmalar nedeniyle gérme kalitesi tam olmayan
hafif veya siipheli KK hastalarinda uygulamiglar ve hastalarin
bir kisminda vertikal koma aberasyonlari azaltmada ve gozliikler
ile birlikte gorme keskinligini artirmada bagarili olabildiklerini
saptamuiglardir.

Sonug olarak, giiniimiizde yumusak KK lensleri ile konfor
ile gérme bagarisini bulusturan 6nemli agamalar kaydedilmis olsa
da tam olarak hedefe ulagilamadig1 goriilmekte ve bu konudaki
arayisin siirecegi 6n goriilmekreedir.

Keratokonusta Piggyback Kontakt Lens Sistemi

Piggyback veya birlikte lens sistemi, yiiksek oksijen
gecirgenliine sahip yumugak bandaj lens iizerine GGSKL
uygulamasi ile elde edilen ve yumugak lensin rahatlig: ile sert
lensin optik bagarisini bulugturan lens uygulamasidir (Resim 6).

Piggyback KL (PGBKL) sistemi de ilk kez 1970'de rijit
lenslerini kullanamayan KK hastalarina ¢ziim aramak amaciyla
uygulanmig fakat kullanilan lenslerin materyallerinin oksijen
gecirgenliZinin diisiik olmasi nedeniyle bagarist sinirli kalmigtir.>
Giintimiizde, yiiksek Dk’li silikon hidrojel ve gaz gecirgen sert
materyallerin tist tiste birlikte kullanimi ile olusturulan PGBKL
sistemleri ile her iki lens materyalinin oksijen gegirgenliklerinin
yiiksek olmasi sayesinde korneaya yeterli oksijenin ulagabildigi
gosterilmistir. Ayrica bu sistemin uygulanmasinda her iki
lensin de hareketi ile lens altinda gézyasi degisimine imkan
verildiginden gozyasinda eriyen oksijenden de faydalanmak
miimkiin olabilmektedir.>*

Resim 6. Piggyback KL uygulamasi; altta yumugak lens, iistte onunla uyumlu
GGSKL
KL: Kontakt lens, GGSKL: Gaz gegirgen sert kontakt lens

PGBKL sistemi, GGSKL ile rahatsizlik ve tolerans bozuklugu
olan, yeterli lens stabilizasyonu saglanamayan veya apikal epitel
erozyonu bulunan KK hastalarinda tercih edilebilmektedir.>>>°
Ayrica bu sistemin, kornea i¢i halka yerlestirilmesi ve kornea
nakli gibi cerrahi islemlerden sonra arta kalan veya artarak
degisen kornea diizensizliklerinin varlifi durumunda da
optimal KL uygulamasi sagladigi konusunda da bildirimler
mevcuttur.’”*®

Optimal bir PGBKL uygulamasinda yumusak ve sert
KL'lerin her biri digerinden bagimsiz fakat birbiri ile uyumlu
olarak hareket etmesi amaglanir. ilk olarak yumusak lens
takilip goz yiizeyindeki hareketi degerlendirildikten sonra
bu lensin 6n yiiziiniin keratometrik Slgiimleri alinir ve ona
gore sert lensin TE’si belirlenir. Sert lens uygulandiktan
sonra floresein ile lenslerin goz ve birbirleriyle olan uyumu
denetlenir (Resim 7). PGBKL sisteminin uygulamasinda, sert
lensin stabilizasyonunu artirmak amaciyla bir ¢ok aragtirmaci
tarafindan 6n yiizey egimi daha dik olmasi nedeniyle pozitif
giicte (+0.50 ile +4.0 D araliginda) yumusak KL'ler tercih
edilmektedir.”>>%>?

Diger taraftan Sengor ve ark.’nin® yaptii aragtirmada
hastalarin biiyitk ¢ogunlugunun ortalama 6 ay (3-12 ay) sonra
kendi rijit lenslerini yumugsak lens olmaksizin takabildikleri
goriilmiis, bunun nedeninin olusan goreceli duyarsizlik ve
gelisen aligkanlik oldugu diisiintilmiistiir.

Sonug olarak, giiniimiizde PGBKL uygulamasi, yumusak
lensin bandaj etkisi ile kornea yiizeyini mekanik etkilerden
korumak, diizensiz korneada GGSKL stabilizasyonunu
saglamak ve bunun yaninda KL toleransint artirmak amaciyla
KK hastalarinda kullanilabilecek bagarili ve giivenilir bir
yontemdir.

Keratokonusta Hibrit Kontakt Lensler

Hibrit KL'ler (HKL), merkezde sert, periferde yumugak
olmak tizere iki farkli materyalden yapilan parcalarin 6zel bir

Resim 7. Piggyback KL uygulamasinin floresein ile denetlenmesi; santralde hafif
gollenme, periferde floreseinsiz alan ve lens kenarinda ince floresein birikimi
KL: Kontakt lens

239



Turk J Ophthalmol 50; 4: 2020

teknoloji ile kaynagtirilmast ile olusturulan lenslerdir. Bu tip
KL'lerde sert lenslerin gorme basarisi ile yumusak lenslerin
rahatliginin tek bir lenste birlegtirilmesi amaclanmigtir.®

ilk iiretilen hibrit lensler olan Saturn II (OPSM, Contact
Lenses, ABD) ve SoftPerm lens (Sola/Barnes-Hind Incorporated),
diigiik oksijen gegirgenlikleri nedeniyle hipoksik kornea
sorunlari, ayrica dayaniksizliklar nedeniyle de 6zellikle birlesim
yerinden yirtilma gibi lens hasarlari ve maddi kayiplar ortaya
cikarmglardir.®!

Giiniimiizde yiiksek oksijen gegirgenligi olan materyallerin
kullanimi ile bu sorunlar biiyiik 6l¢iide agilmigtir. Bunlardan
SynergEyes KC (SynergEyes Inc., Carlsbad, CA) HKL leri, KK
temel egimi dikkate alinarak, merkezde yiiksek Dk degerli
sert, periferde hidrojel materyal ve giiclendirilmis birlegim
bolgesi ile tiretilmislerdir. Hemen arkasindan diger bir HKL
olan ClearKone lensleri kullanima sunulmugtur. ClearKone
lenslerinde sert lens boliimii Paragon HDS 100 (Paragon Vision
Sciences, Mesa, AZ) gaz gegirgen sert materyalden yapilmis olup
kubbe (vault) ¢apt 7,4 mm ve oksijen gegirgenligi 100x10™!
(cm?/saniye) [mLO, /(mL x mmHg)Ydir. Rijit merkez boliimii
sferik optik zon ve ters geometri egime sahiptir. Yumusak
etek boliimii %27 su iceren, oksijen gecirgenligi 9,3x10™"
(cm?/saniye) [mLO/(mL x mmHg)} olan non-iyonik hidrojel
materyalden olugur ve 14,5 mm ¢apa ulagir.

Bu lenslerin uygulamasinda sert ve yumusak béliimler
ayr1 ayri dikkate alinmalidir; sert boliimde kon {izerinde
minimal bog alan kalacak sekilde santral kubbe yiiksekligi
ve yumusak boliimde yeterli destegi saglayacak etek
kurvatiirii 6l¢tileri gereklidir. Optimal uygulamada, merkezde
biitiiniiyle temassizlik (hava kabarcii olmaksizin) ve lens
birlesim bolgesinde yumusak temas hedeflenmistir (Resim
8). Bu tasarimda etek diklestik¢e lensin hareketi artar ve
lens adezyonundan kaginilir. Optik 6zellik olarak lentikiiler
astigmatizmay: diizeltemezler ve artakalan astigmatizmasi

olmayan diizensiz kornealarda iyi sonug verirler. Giiniimiizde
hidrojel etegin diisiik Dk degeri nedeniyle olusturabilecegi

Resim 8. Hibrit KL uygulamasi; santralde temassiz alan, sert-yumusak lens
birlesim bélgesinde minimal temas
KL: Kontakt lens
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hipoksi ve damarlanma sorunlarini 6nlemek amaciyla etek
materyali silikon hidrojel olarak degistirilerek SynergEyes
UltraHealth lensleri tiretilmigtir.%¢

Hibrit lensler konusunda yapilmig caligmalar sinirlt olmakla
beraber, yeni nesil hibrit lenslerden SynergEyes KC ile yapilan
bir aragtirmada KK (58 olgu) ve pellusid marjinal dejenerasyonu
(PMD) olan (3 olgu) toplam 61 géziin %87’sinde basarili sonug
alindig1 bildirilmistir.®> ClearKone lensleri ve GGSKL takan KK
hastalarinin klinik ve yagam kalitesi verilerinin degerlendirildigi
bir diger caligmada gorme kalitesinin her iki lens tipinde
benzer oldugu, bunun yaninda gérme baglantili yasam kalitesi
degerlerinin ClearKone Synergeyes HKL'lerde daha yiiksek
bulundugu bildirilmektedir.®*

Diger taraftan Fernandez-Velazquez®, ClearKone HKL nin
kullanimyi sirasinda ortaya ¢ikabilecek komplikasyonlara dikkati
¢ekmis, erken donemde dairesel korneal bulanikligin dnemli
bir sorunun habercisi olabilecegini ve bu durumda HKL
kullaniminin sonlandirilmas: gerektigini vurgulamistir

Sonug olarak, giiniimiizde HKL'ler sert ve yumusak lenslerin
olumlu 6zelliklerini tek bir lenste birlegtiren ileri teknoloji tiriinii
lensler olmakla beraber uzun dénemde kornea ve goz yiizeyine
etkilerinin degerlendirilmesi ile ilgili daha fazla aragtirma
caligmasina ihtiya¢ duyulmakeadir.

Keratokonusta Skleral Lensler

Skleral lensler sklera iizerinde yerlesen 15 mm ve tizerinde
biiyiik capli lenslerdir. Mini skleral lensler 15-18 mm arasinda
iken gergek skleral lensler 18 mm’den biiyiiktiir ve lensin 6
mm’den bilyiik kismi skleraya dayanir.?’ Skleral lens egitim
komitesi (Scleral Lens Education Society) 2019 yilinda yeni
bir bakig acisi ile skleral lensler i¢in “Korneay: limbusu
icerecek sekilde kubbe seklinde kaplayarak sklera ve iizerindeki
konjonktivaya yerlesen lens” tanimint yapmugtir. Boylece mini-
bityitk skleral tanimini kaldirilarak skleraya yerlegsen tiim
lenslerin skleral lens olarak adlandirilmasi kabul edilmistir.®®

Skleral lensler sklerada yerlesirler ve kornea ile temas
etmezler, lens ve kornea arasinda lensin kubbe yapisindan
(vault) kaynaklanan ve korneal klirens olarak adlandirilan
bir bogluk vardir. Lens giéze uygulanmadan 6nce salin (9%60,9
sodyum klorid) soliisyon ile doldurulur (Resim 9). Lens
ile kornea arasindaki bu sivi deposu skleral lensi destekler,
korneanin kurumasini engeller ve kornea vyiizeyindeki
diizensizliklerin yaratt1g1 aberasyonlar: optik olarak notralize
eder.0%¢7

Skleral lensler en sik olarak yiiksek diizensiz astigmatizma
yaratan KK hastalarinda kullanilirlar. Gaz gegirgen skleral
KL'ler diger KL segenekleri bagarisiz oldugunda gorme
keskinligi ve konfor yoniinden bagarili ve giivenli bir tedavi
seceneZi olusturarak KK hastalarinda keratoplasti ihtiyacini
azaltmaya yardimci olurlar.*®7° Diger endikasyonlar ise, PMD,
keratoglobus, post keratoplasti astigmatizma gibi kornea ektazik
hastaliklar1 ve sivi bandaj etkisi ile Stevens-Johnson sendromu,
kuru goz, graft versus host hastaligi ve okiiler sikatrisyel

67,71,72

pemfigoid gibi okiiler yiizey hastaliklaridur.
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Resim 9. Skleral lens uygulamast; sklera iizerinde hafif temas, bask: bulgusu
mevcut degil

Skleral lensler hassas kornea ile temas etmedigi icin lens
farkindali1 ve kornea iizerindeki mekanik stresi diger lens
tiplerine gore cok azdir. Lens ile okiiler yiizey arasinda sivi
kompartman varligi okiiler yiizeyin nemlenmesine katkida
bulunarak KL'ye bagli kuru goz yoniinden avantaj saglar.”
Bergmanson ve ark.””, KK hastalarinda konfor ve gorme
yoniinden skleral lenslerin yumusak, piggyback, hibrit ve sert
gaz gegirgen lenslere gore daha avantajli oldugunu ve tercih
edildigini gozlemlemislerdir. Diger taraftan skleral lensler ile
kuruluk hissi daha az olmasina ragmen bu lensleri kullanan
hastalarin yaridan fazlasinda giin ortasinda gérmede bugulanma
sikayeti bildirilmistir.

Skleral lens uygulamalarinda lensin toplam c¢ap se¢imi
bagarilt bir uygulama saglamak acisindan 6nem tagir. Modern
skleral lenslerin caplari orijinal lenslere gore daha kiiciik
iiretilmektedir. Landing zon ¢api, horizontal gériilebilen iris ¢ap1
ve limbus genisligi ile uyumlu en kiiciik ¢apli skleral lens ¢ap:
ile uygulamaya baglamak onerilir ve gerektiginde daha biiyiik
¢apli lenslere gegilir.

Mini-skleral lensler daha ince yapida iiretilebilir bu da
oksijen gecirgenligi yoniinden avantaj getirir. Lens kitlesinin
azalmasi ve daha biiyiik lenslere gore daha az hareketli olmast
daha kolay tolere edilmelerini saglar.”* Mini-skleral lenslerde
korneal agiklik (klirens), biiyiik skleral lenslere gore daha azdir
¢iinkii lens ¢apr1 azaldikga lensin kornea apeksini kaplamasi i¢in
gerekli sagittal derinlik azalir. Korneal agikligin ideal olarak
santral alanda 100-300 pm arasinda olmasi Onerilir. Santral
agikligin az olmast oksijen iletiminde artis, daha iyi gorme
keskinlii ve daha az baloncuk olugumuna sebeb olur. Mini
skleral lensler ile limbal agiklik da daha az oldugu icin lens
altna debri girisi azalir ve limbusdaki mekanik stres ile lensin
agirliga bagli asagiya desantralizasyonu daha az olur. Ayrica mini
skleral lensler sklera torisitesinden daha az etkilenirler.”"”> Buna
karsilik, kiigiik capli lensler daha siki uygulama saglar ve vakum
etkisi ile korneaya yapisabilir, lensin ¢ikarilmast biiyiik caplt
lenslere gore daha zordur. Vakum etkisini azaltmak icin lens

tizerinde agilan delikler veya lens arkasindaki oluklar vasitas: ile
hava ventilasyonu saglanabilir.”

Biiytik skleral lensler ise daha fazla sagittal derinlige ihtiyag
duyulan dik konlar, PMD, keratoglobus olgularinda ve okiiler
ylizey hastaliklarinda tercih edilirler. Biiyiik skleral lenslerde
kubbe daha fazladir, lens agirlig: sklera tizerinde daha iyi dagilir
ve lens kapak etkilesimi daha azdir. Fakat lens kiitlesi de daha
fazladir ve yercekiminden daha fazla etkilenitler, kapak etkisi ile
lenste desantralizasyon olabilir ve takmast daha giictiir. Biiyiik
skleral lenslerde 6zel tasarimlar ve arka torik yapi, sektoryel
bas1, baloncuk olugumu, gézyast degisimi, konjonktiva prolapsi
ile lens desantralizasyonu ve distorsiyonunu 6nlemede yardimci
olabilir.”*

Skleral lensler 3 kisimdan olugurlar: Sklera tizerinde yerlesen
skleral (haptik) kisim, lensin korneal ve limbal klirensini saglayan
kubbe ve optik kisim. Optik kisim genellikle irisin horizontal
¢apindan 0,2 mm daha biiyiiktiir. Skleral lens uygulanmasinda
haptik kismi, korneal, limbal agiklik ve lens kenari lensin
gozdeki performansini etkiler. Skleral lens uygulamast sert lens
uygulamasindan farklidir. Uygulanan lens goz tizerinde hareket
etmez, en 6nemli nokta haptik ve skleranin uyumudur. Skleranin
torik yapisina bagli olarak bazi hastalarda lens kenarinda
kalkiklik olabilir. Bu durumda skleral lenslere torik yapi
eklenebilir, boylece kornea ve lens arasinda debri birikimi daha
az olur ve hastanin kullanim zaman1 uzayarak konforu artar.”

Sert korneal lenslerde kornea topografisi bilyiik 6nem
tagir iken skleral lens uygulanmasinda yardimci olmadi:
diisiiniilmektedir.”® Ferndndez-Veldzquez ve ark.” ise miniskleral
(15 mm) lens uyguladiklari hastalarinda, kornea topografisinde
olciilen kon merkez yerlesim ve biiyiiklikk indeksi degerlerini
kullanarak yaptiklari uygulamada, kornea apeks kurvatiir
(diyoptri) degerlerinin son uygulanan lensin ortalama sagittal
derinligi ile pozitif korrelasyon gosterdigini bildirmektedirler.
Ayni ¢alismada son lens segiminde 6n segment optik koherens
tomografi (OKT) ile lens arka yiizii ve kornea arasi uyum dikkate
alinmustr.

On segment OKT goriintiileme giiniimiizde skleral lens
uygulamalarinda ilk lens segimi, lensin kornea ve skleraya
uyumunun degerlendirilmesi ve lens kullanicilarinda goziin
yanitlarini degerlendirmede kullanilmakeadir. Sklera kalinligs,
kurvatiirii, torisitesi ve kornea skleral limbal bileske anatomisinin
ayrintilt degerlendirilmesinde de faydali bilgiler saglayabilir.%

Skleral lenslerde artmis lens kalinlig1 ve lens alt1 sivi tabakast
korneada hipoksi bulgularina sebep olabilir. Giiniimiizde
yiiksek Dk oranli materyaller ve ince lens tasarimlari nedeni ile
modern skleral lenslerin korneada hipoksik etki olusturmayacagi
diisiintilmektedir fakat bu konuda kesin kanit yoktur. Teorik
olarak Dk degeri 100 olan bir skleral lensin yeterli oksijen
gecirgenligi saglayacagi hesaplanmistir fakat gozyaginin Dk
degeri 80°dir ve skleral lens altindaki gozyasi rezervuarinin
kalinligr oksijen gecirgenligini azaltabilir.®! Pullum ve
Stapleton®, Dk degeri 115 barrer olan 0,6 mm kalinliZindaki
skleral lensin 3 saat kullanimi sonrast korneada fizyolojik sinir
olan %3’ten daha az 6dem olustugunu gostermislerdir. Skleral

241



Turk J Ophthalmol 50; 4: 2020

lenslerde korneada hipoksi bulgulari ve 6dem gelismemesi igin
200 pm kalinligindaki bir skleral lensin yiiksek Dk materyalden
>125 barrer ve 150 pm'den az agiklik ile uygulanmasi
onerilmektedir.®

“Skleral KL'ler” son yillarda materyal ozellikleri, tasarim
ve iiretim yontemleri yoniinden dnemli gelismeler gosterdi.”
PROSE, Boston skleral lens veya Boston skleral lens prostetik
device veya Boston okiiler yiizey protezi, bilgisayar destekli
kisiye 6zel tasarlanan bir lenstir. Spline teknolojisi ile lens
haptigi skleraya daha iyi oturur, indentasyon minimaldir
ve istendiginde lense kanallar eklenebilir. Ayrica on yiizey
ekzantrisitesi ile ileri KK'de de gorme diizeyi artirilabilir.?® KK
hastalarinda, wavefront diizeltme bazli optik yapr: skleral lenslere
uygulanarak yiiksek dereceli aberasyonlarda azalma ve gorme
artigt saglanabilir.% On yiizey eksantrisitesi ve asferisite de lensin
merkezden perifere dogru diizlesmesini saglayarak ileri KK'de
gorme diizeyini artirabilir.®**” Presbiyobik KK hastalar1 igin
giiniimiizde multifokal skleral lensler de iiretilmektedir.®®

Giiniimiizde skleral lensler, genisleyen kullanim alani ve
artan teknolojik gelisimi ile 6zellikle ileri KK'de giincel KL
uygulamasinda bagarili bir secenek olmaya aday lenslerdir.

Sonug olarak, KK'de KL uygulamas: bu hastalifa bagli
ortaya c¢ikan optik sorunlarin giderilmesinde birincil yerini
korumaktadir. sert,
ile bunlarin olumlu &zelliklerini bulugturan ve kisiye 6zel
tasarimlara kadar ulagan genis yelpazede yer alan gesitli KL tipleri
gelistirilmigtir. Boylece KK hastalarinin optik sorunlarina cevap
bulabilme olasiliZ1 ¢ok yiikselmis ve cerrahi bir iglemden 6nce

Gilintimuzde yumusak materyaller

geri doniisiimlii ve cesitlendirilebilir bu seceneklerin hastalara
sunulmas: miimkiin hale gelmigtir. Biitiin bu giincel gelismeler
kronik hastalig: ile birlikte yasama ve gelecekteki bir cerrahi
sansini kaybetmemis olma konusunda yeterince bilgilendirilmig
bir hasta i¢in 6nemli bir sans olabilmektedir.
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Oz

Bu makalede 21 haftalik iken ultrasonografi ile konjenital katarakt tanisi konulan fetiis sunuldu. Ebeveynler gebeligin sonlandirilmas:
ve fetiisiin incelenmesine karar verdi. Fetal karyotip i¢in amniyosentez yapildi. Gebeligin sonlandirilmasindan sonra fetal otopsi yapildi.
Anne ve babanin periferik kan 6rneklerinden tiim ekzom dizi analizi (Trio-WES) yapildi. Otopsi patoloji raporunda bilateral 6n ve arka
subkapsiiler katarakt teyit edildi. Tiim ekzom dizi analizinde, konjenital kataraktla iliskili CR YBB1 geninde daha 6nce gosterilmemis,
sinif 3-6nemi bilinmeyen varyant (¢c755A>G [PLys252Arg)), fetiisde homozigot, anne ve babada heterozigot saptand:. Elde edilen sonug
genetik olarak izole otozomal resesif konjenital katarakt ile uyumlu bulundu.

Anahtar Kelimeler: Sinif 3-6nemi bilinmeyen varyant (c755A>G [PLys252Arg}), konjenital katarakt, otozomal resesif kalitim

Abstract

In this article, we report a 21-gestational-week fetus diagnosed with congenital cataract by ultrasonography. The parents decided to
terminate the pregnancy and asked for examination of the fetus. An amniocentesis was performed for fetal karyotyping. After termination
of the pregnancy, fetal autopsy was conducted. Whole exome sequencing (Trio-WES) analysis of the mother and father was done from
peripheral blood samples. In the pathologic autopsy report, bilateral anterior and posterior subcapsular cataracts were confirmed. Whole
exome sequencing analysis revealed a previously unreported class 3 variant of uncertain significance (c755A>G [PLys252Arg]) of the
CRYBBI gene, which is associated with congenital cataract, that was homozygous in the fetus and heterozygous in the parents. The
obtained result is consistent with a genetic diagnosis of isolated autosomal recessive congenital cataract.

Keywords: Class 3 variant of uncertain significance (c755A>G {PLys252Argl), congenital cataract, autosomal recessive inheritance

kalitim gosterebilirken (konjenital katarakt olgularinin yaklagik
%70'1), olgularin %15’i mikrokornea ve mikroftalmi gibi diger
okiiler anomalilerle iligkilidir. Olgularin geri kalan %151 bir

Giris

Konjenital katarakt, ¢ocuklarda gorme kaybinin en

onemli nedenidir ve insidanst 4000 canli dogumda 1 olarak
bildirilmistir.' Konjenital katarakt etiyolojisinde intrauterin
enfeksiyonlar, metabolik hastaliklar ve genetik bozukluklar
gibi farkli nedenler rol oynar. Katarakt, izole ozellik olarak

sendromun parcasidir. Cogu izole konjenital kataraktin kalitimi
otozomal dominanttir, ancak otozomal resesif ve X’e bagli formlar

2,34,5

da yayinlanmistir. Giiniimiize kadar izole veya primer

konjenital kataraket ile iligkili 39 genetik mutasyon bildirilmistir
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ve bu say1 artmaya devam etmektedir. Bu mutasyonlarin 26’st
spesifik genlerdedir. Konjenital katarakt icin mutant geni
bilinen ailelerde mutasyonlarin yaklagik yarisi lens ile iligkili
kristalin ve yaklagik dortte biri ise konneksinlerdedir.® Bu olgu
sunumunda in utero konjenital katarakt tanisi alan bir fetiis
sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Otuz beg yaginda gravida: 1 parite: O olan hasta, in vitro
fertilizasyon sonrast 21. gebelik haftasinda perinatolog tarafindan
yapilan ultrasonografik muayanede fetiiste bilateral yogun
ekojenik lensler saptamasi iizerine goz klinigimize sevk edildi
(Sekil 1). Hastanin dykiisiinde konjenital anomaliler agisindan
ozellik yoktu. Hasta ve esi ikinci derece kuzendi. Annenin
hemogram, biyokimya ve mikrobiyolojik tetkikleri yapild:.
Fetal karyotipleme ve kromozomal mikroarray analizi icin
amniyosentez yapildi. Ebeveynler konjenital kataraktin tedavisi
ve takibi hakkinda bilgilendirildi ve genetik damigmanlik
sunuldu. Ebeveynlerin gebeligi sonlandirmaya karar vermesi
durumunda ultrasonografi ile saptanamayacak olasi defektler
icin fetal otopsi ve yeni nesil genetik test yapilmasi onerildi.
"Tedavinin olast zorluklari nedeniyle ciftin istegi ve Perinatoloji
Konseyi'nin onayiyla medikal abortus ve otopsi gerceklestirildi.
Amniyosentez kiiltiiriinden alinan fetal DNA ve periferik
kandan elde edilen ebeveyn DNA ornekleri kullanilarak tam
ekzom dizi analizi (trio-WES) uyguland.

Maternal hemogram ve biyokimya sonuglari normal
sinirlardaydi. Mikrobiyolojik incelemede sitomegaloviriis (CMV)
IgG antikoru pozitif (165,1 AU/mL), CMV IgM antikoru negatif
(0,13 AU/mL), herpes simpleks viriisii (HSV) tip 2 IgG antikoru
negatif (0,1 RU/mL), HSV tip 2 IgM antikoru negatif (0,1),
rubella IgG antikoru pozitif (64 IU/mL), rubella IgM antikoru
negatif (0,35 IU/mL), ToksoplazmalgG antikoru negatif (0,1 TU/
mlL), Toksoplazma IgM antikoru negatif (0,17 IU/mL), Ziihrevi
Hastaliklar Aragtirma Laboratuvari testi negatif ve varisella-
zoster viriisii IgG antikoru pozitif (549 mIU/mL) olarak saptandi.
Ebeveynlerin oftalmolojik muayeneleri normal ve lensleri
saydamdi. Fetiisiin ultrasonografik muayenesi gebelik haftas
ile korele bulundu. Lenslerde bilateral yogunluk artigi diginda
fetal anomali saptanmadi. Otopside 20-21 gestasyon haftasi

ile uyumlu erkek fetiiste, makroskopik olarak bagparmaklarin
genis oldugu ve katarakt ve/veya persistan hiperplastik primer
vitreus 0n tanist konan bilateral opak lensler goriildii. Kornea
saydamd: ve lens 6n kapsiiliiniin altinda ve arka kutupta opaklik
mevcuttu (Sekil 2A, B). Mikroskobik incelemede bilateral 6n
ve arka subkapsiiler konjenital katarakt mevcuttu ve vitreus
saydamdi. Santral sinir sistemi bulgusu yoktu. Trio-WES
analizinde konjenital kataraktla iligkili CRYBBI geninde (sinif
3) 6nemi bilinmeyen varyant (c755A>G [PLys252Arg)), fetiisde
homozigot, anne ve babada heterozigot saptandi. Bu varyant
daha 6nce literatiirde bildirilmemistir.

Tartisma

Katarakt, kristal lensin kirilma endeksinde farkliliklara
neden olan herhangi bir opasite olarak tanimlanmaktadir.
Konjenital kataraktlarin bir¢cok klinik ve genetik varyasyonu
vardir. Konjenital kataraktlarin %8,3 ile %25’inin kalitsal
oldugu ve yaklagik yarisinda kristalin genlerinde mutasyon
oldugu diisiiniilmektedir.® Kristalin genleri, kristal lens
omurgasinda bulunan suda ¢oziinebilir proteinlerin %95’inden
fazlasini kodlar ve alfa, beta ve gama alt gruplarina ayrilir.
Normal goz lensinin seffaflifi  ve vyiiksek refraksiyon
kapasitesi, yiiksek konsantrasyonlarda ve belitli bir spasyal
diizende kristalin proteinlerini icermesine baglidir. Kristalin
genlerindeki mutasyonlarin kalitsal konjenital kataraktin en
onemli nedeni oldugu diisiiniilmektedir.* Olgumuzda lens

Sekil 1. Gebeligin 21. haftasinda fetiisiin in utero ultrason gériintiisii. Gozlerde
(oklar) i¢inde hiperekoik diskler seklinde konjenital kataraktlar izlenmektedir
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Sekil 2. Sag (A) ve sol gozde (B) katarakelarin makroskopik goriiniimii
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seffafligs ve homeostazisinde 6nemli rol oynayan beta kristalini
kodlayan CRYBBI geninde mutasyon saptadik. CRYBBI
gen mutasyonlarina bagli konjenital kataraktlar daha once
bildirilmesine ragmen, bu niikleotitte mutasyon daha 6nce
bildirilmemistir. Bu mutasyon (c755A>G [PLys252Arg]) 6nemi
bilinmeyen (siif 3) bir varyant olarak siniflandirilmakeadir.
Varyantin asemptomatik olan anne ve baba tarafindan heterozigot
olarak taginmasi ve fetiiste homozigot varlifi otozomal resesif
kalitimi  diisiindiirmektedir. Otopsi bulgular: ve literatiir
taramast, bu bulgularin CRYBBI geninde yeni bir mutasyona
bagli oldugunu ve izole otozomal resesif kataraktin genetik tanisi
ile uyumlu oldugunu diisiindiirmektedir. CRYBBI geni, esas
olarak erken lens niikleusunda eksprese edilen 252-amino asitlik
bir proteini kodlar. Beta-kristalinlerin énemli bir alt birimi olan
Beta-B1 kristalin, insan lensindeki toplam ¢6ziinebilir kristallerin
%9unu olusturur ve bu miktar yagla birlikte dnemli ol¢iide
azalir. Beta B1 kristalinin lens saydamliginin korunmasinda
onemli oldugu diisiiniilmektedir.” CRYBBI geninde, tiim
olgularda bilateral goriilen otozomal dominant toz seklinde
katarakta neden olan, lensin esas olarak santral zonunu veya
fetal ¢ekirdeZini tutan ancak ayni zamanda korteks, 6n ve arka
Y-siitiir bolgelerini de tutabilen ince, toz benzeri opasitelerden
olusan bir mutasyon saptanmistir. Hastalarda bagka okiiler
ve sistemik hastaliklara rastlanmamigtir’ CRYBBI geninde
otozomal dominant konjenital katarakt ve mikrokorneaya neden
olan bagka bir mutasyon bildirilmistir. Hastalarda goriilen
katarakt yogun ve niikleer olup kortikal lifler ile 6n ve arka
kutupta opasiteler izlenmektedir.® CRYBBI geninde farkli bir
mutasyona bagli otozomal resesif kalitimli bagka bir konjenital
katarakt daha bildirilmistir ve tiim hastalarda bilateral ve
niikleer katarakt izlenmektedir.*

Morfogenez sirasinda lens, embriyonik cekirdek olugumu
ile gelisir. Yasam boyunca, lens lifleri embriyonik ¢ekirdegin
etrafinda birikir ve 6nce fetal niikleer bolgeyi ve daha sonra
korteksi olugturur. Kalitsal konjenital kataraktlarda lens
opaklagsmasinin yeri altta yatan genotip hakkinda ipucu
vermektedir. Genellikle bilateral ve simetrik olan niikleer
katarakt yaygindir ve erken gelisimsel gen ekspresyonunda
bozukluga isaret eder. Korteksi etkileyen katarakt nadirdir.
Opasifikasyon genellikle ds, iist kortikal bolgede goriiliirken,
cekirdek saydamdir. Bu tiir bir katarake, lens gelisiminin ileri
evrelerinde bozukluga isaret eder.” Olgumuzda mutant genin
fetal nukleusu ileri geligim evrelerinde etkiledigini diisiindiiren
on ve arka subkapsiiler kataraktlar mevcuttu. Mikrobiyolojik
test sonuglari ile enfeksiyoz bir etyoloji diglandi. Tiirkiye'de
konjenital kataraktlar ile ilgili gesitli makaleler yayimlanmig
olsa da, olgumuz prenatal tan: alan ilk konjenital katarakt

olgusudur.”'

Sonug olarak, CRYBBI geninde 6n ve arka subkapstiler
katarakta neden olan yeni bir mutasyon bildiriyoruz ve mutant
genin gelisimin ileri evrelerinde fetal nukleusu etkiledigini
dugtiniiyoruz. Konjenital kataraktlarin rekiirrens riski %25’tir.
Giiniimiizde in utero katarake tanisinda genetik danigmanlik ve
dogum oOncesi yeni nesil testler en iyi yontemlerdir.
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Indosiyanin Yesil Anjiyografi ile Gozlenen Beyaz Nokta
Benzeri Koroid Tutulumu ile Seyreden Tek Tarafli Akut
Makiiler Toksoplazma Koryoretiniti

Unilateral Acute Macular Toxoplasmic Chorioretinitis Associated with White
Dot-Like Choroidal Involvement Demonstrated on Indocyanine Green
Angiography
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Oz

Dokuz yaginda saglikl, erkek cocugu sag goziinde dore giinliik gorme azligs yakinmasi ile muayene edildi. Sag goz makiilasinda yerlesen
aktif koryoretinit odagi saptandi. Indosiyanin yesil anjiyografide (ISYA) lezyon etrafinda ekvatora kadar 360 derece dagilim gésteren
cok sayida hiposiyanesan nokta goriildii. Optik koherens tomografi anjiyografinin (OKTA) koryokapillaris kesitinde ise ISYA’daki
hiposiyanesan noktalarla uyumlu sekilde siyah nokta seklinde defektler izlendi. Tiim sistemik muayene ve laboratuvar incelemeleri
yapildi. Toxoplasma gondii serolojisi pozitif bulundu. Hastaya beyaz nokta benzeri koroid tutulumunun eglik ettigi sag akut makiiler
koryoretinit tanist konuldu. Olguya oral trimetoprim-siilfametoksazol, azitromisin ve steroid tedavisi baslandi. Tki hafta sonra
tekrarlanan ISYA’da hiposiyanesan noktalarin sayica belirgin sekilde azaldigi goriildii. Bir ay sonraki kontrolde ise gérmenin arttigi,
makiiladaki ana lezyonun aktivitesini yitirdigi, epiretinal bir membran olugumu oldugu ve OKTA’nin koryokapillaris kesitindeki siyah
noktasal degisikliklerin 6nemli 6l¢iide azaldig1 izlendi. Toksoplazma koryoretinitinde ISYA gekilerek, saptanmasi zor olan olast koroidal
degisikliklerin gosterilmesi miimkiin olabilir.

Anahtar Kelimeler: Beyaz nokta sendromu, indosiyanin yesil anjiyografi, koryoretinit, optik koherens tomografi anjiyografi,
toksoplazmozis

Abstract

A 9-year-old otherwise healthy boy was examined due to a 4-day history of visual decline in his right eye. Ophthalmological
examination revealed an area of active retinochoroiditis in the right macula. Indocyanine green angiography (ICGA) demonstrated
multiple hypocyanescent dots surrounding the active lesion extending 360 degrees towards the equator. Optical coherence tomography
angiography (OCTA) exhibited dark dots on the choriocapillaris slab over areas corresponding to the hypocyanescent dots detected with
ICGA. Full systemic examination and laboratory investigations were carried out. Toxoplasma gondii serology was positive. The diagnosis
of toxoplasmic chorioretinitis with white dot-like choroidal involvement was made. Trimethoprim/sulfamethoxazole, azithromycin,
and oral prednisolone were administered orally. On repeated ICGA 2 weeks later, the scattered hypocyanescent dots were significantly
fewer in number. A month later, right visual acuity was improved, the macular chorioretinitis focus had become inactive, an epiretinal
membrane had formed, and the dark dots on the choriocapillaris slab of OCTA were markedly diminished. ICGA may be helpful to
observe possible, subtle choroidal involvement in patients with toxoplasmic chorioretinitis.

Keywords: White dot syndrome, indocyanine green angiography, chorioretinitis, optical coherence tomography angiography,
toxoplasmosis
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Ipek ve ark. Koroid Tutulumu ile Giden Toxoplasma Koryoretiniti

Giris

Toksoplazma koryoretiniti, enfeksiyoz tiveitin en sik goriilen
tiiriidiir. Koryoretinite sklerit, Fuchs benzeri 6n tiveit, noktasal
dis retinit, nekrotizan retinit, Coats tipi yanit, retinal arter dal
tikanikligi, donmug dal anjiiti benzeri retina vaskiiliti, koroidal
neovaskiiler membran, retina dekoremani, papillit, néroretinit
ve retrobulber nevrit gibi atipik bulgular eslik edebilir. Bu
yazida, ¢oklu satelit nokta-benzeri koroidal tutulumun eslik
ettifi tek tarafli makiiler toksoplazma koryoretiniti izlenen 9
yaginda bir erkek olgu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Dokuz yaginda saglikli bir erkek cocugu sag gozde 4 giin
once baglayan gormede azalma gikayeti ile muayene edildi. En
iyi diizeltilmis gorme keskinligi (ETDGK) sag gozde 20/200 ve
sol gbzde 20/20 idi. Biyomikroskobik muayenede sol gz normal
iken sag gozde 6n kamarada +2 hiicre ve hafif-orta derecede
vitritis izlendi. Fundus muayenesinde sag gozde makiilada
sinirlart belirsiz sari-beyaz renkte infiltrasyon alani saptandi
(Sekil 1A). Optik koherens tomografide (OKT) (Spectralis;
Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya ) sag vitreusta
hiperreflektif noktalar, intraretinal sivi, az miktarda subretinal
swvi1 ve koryoretinit bolgesine karsilik gelen hiperreflekeif i¢ retina
alant goriildii (Sekil 1B). Floresein anjiyografi (FA) (Spectralis;
Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) ile sag gozde
ana lezyonun anjiyografi boyunca hipofloresan oldugu, lezyon
kenarlarinin ve komgu damarlarin ilerleyen fazlarda boyandig:
goriildii (Sekil 1C, D). Indosiyanin yesili anjiyografi (ISYA)
(Spectralis; Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) ana
lezyonun tiim fazlarda hiposiyanesan oldugunu gosterdi. ISYA'da
lezyon etrafinda, ekvatora kadar 360 derece dagilim gosteren
¢ok sayida hiposiyanesan nokta ve muhtemelen bir Kyrieleis
plagina ait komgu damarda hipersiyanesan odak goriildii (Sekil
1E, F). OKT anjiyografide (OKTA) (Topcon DRI OCT Triton,
Topcon, Japonya) (6x6 mm), 6zellikle koryokapillaris kesitinde
ISYA’da goriilen hiposiyanesan noktalarla uyumlu perimakiiler
siyah noktasal defektleri ve santral siyah alan izlendi (Sekil 1G,
H ve I). Sol fundus normaldi (Sekil 2A). Sol goziin FA, ISYA,
OKT ve OKTA sonuglart normal bulundu (Sekil 2B, C, D, E,
E G). Tam sistemik muayene ve laboratuvar tetkikleri yapild:.
Serumda Toksoplazma gondii serolojisi IgG diizeyi 38,6 IU/
mL idi ve immiinoglobulin M antikorlari negatifti. Hastaya
oral trimetoprim/siilfametoksazol (35 giin boyunca 4 mg/20
mg/kg/giin), azitromisin (15 giin boyunca 10 mg/kg/giin),
ve prednizolon (20 mg/giin ile baglanip azaltilarak kesildi) ile
birlikte topikal %1 prednizolon asetat (giinde 6 kez, azaltilarak
kesildi) verildi.

iki hafta sonra lezyon kiigiildii (Sekil 3A). FA ve ISYA
tekrarlandi (Sekil 3B, C, D, E). FA/ISYA'da hipofloresan/
hiposiyanesan alan belirgin olarak kiiciildii ve ilk ISYA’da gériilen
hiposiyanesan noktalarin sayisit azaldi. OKT’de, intraretinal
stvinin belirgin sekilde azaldigi ve hiperreflektif i¢ retina alani
ve golgelenmenin boyut olarak kii¢iilduigii goriildii (Sekil 3F).

Bir ay sonra hastanin sag gozde EIDGK diizeyi 20/50 idi.
Fundus muayenesinde enflamatuvar koryoretinal lezyon alaninin

aktivitesini yitirdigi ve boyut olarak kiiciildiigii izlendi (Sekil

4A). Fundus otofloresan goriintiilerinde ilk enflamasyona ait

Sekil 1. ilk muayenede sag goz. A) Kompozit renkli fotograf: arka kutbun ok
hafif, bulanik gériiniimii ve aktif koryoretinitin santral lezyonu. B) Optik koherens
tomografi kesiti: hiperreflektif vitreus hiicreleri (sar1 oklar), lezyona karsilik gelen
i¢ retinada reflektivitede artig (siyah ok), intraretinal sivi ve az miktarda subretinal
stvt (beyaz ok). C) Floresein anjiyogram, arteriovendz faz: lezyonun hipofloresans
goriintimii. D) Floresein anjiyogram, ge¢ vendz faz: lezyon sinirlarinin ve
komsu damarlarin boyanmast. E) Indosiyanin yesili anjiyogram, erken faz: hafif
hiposiyanesan makiila lezyonu. F) Indosiyanin yesili anjiyogram, geg faz: belirgin
hiposiyanesan santral lezyon, ekvatora dogru 360 derece dagilim gésteren bir ¢ok
hiposiyanesan noktasal defektler ve komgu damarin hipersiyanesans odag: (biiytik
olasilikla bir Kyrieleis plag1) (siyah ok). G) Optik koherens tomografi anjiyografi,
yiizeyel kapiller pleksus kesiti. H) Optik koherens tomografi anjiyografi, derin
kapiller pleksus kesiti. I) Optik koherens tomografi anjiyografi, koryokapillaris
kesiti: santral siyah alan ve perimakiiler siyah kiigiik noktasal defektler (sar1 oklar)
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rezidii alanda hiperotofloresans izlenirken (Sekil 4B), infrared
reflektans goriintiisiinde lezyon zorlukla ayirt edilebiliyordu
(Sekil 4C). OKT’de retina tabakalarinin belirgin gekilde
diizeldigi ancak kiigiik bir epiretinal membran olugumu oldugu
goriildii (Sekil 4D). OKTA’'nin koryokapillaris kesitinde az
sayida persistan siyah nokta ve epiretinal membrana ait yansima
izlendi (Sekil 4E, E G). Hastanin hem klinik hem anatomik
iyilesmesi nedeniyle ticiincii kez FA ve ISYA cekilmedi.

Sekil 2. ilk muayenede sol goz. A) Renkli fotograf: normal fundus goriiniimii.
B) Floresein anjiyogram, venoz faz: normal anjiyogram. C) Indosiyanin yesili
anjiyogram, geg faz: normal anjiyogram. D) Optik koherens tomografi kesiti:
normal makiila konturu. E, E G) Optik koherens tomografi anjiyografi; sirastyla
yiizeyel kapiller pleksus, derin kapiller pleksus ve koryokapillaris kesitleri. Normal
gortiniim

Sekil 3. 2. haftada sag goz. A) Kompozit renkli fotograf: makiila lezyonunun
boyutu kiigiildii. B) Floresein anjiyografisi, arteriyovendz faz: kiigiilen santral
hipofloresan lezyon ve vitreus opasitelerinden kaynaklanan maskeleme etkisi.
C) Floresein anjiyogram, ge¢ vendz faz: hipofloresan lezyon kenarlarinin soluk
boyanmast. D) Indosiyanin yesili anjiyogram, erken faz: hafif hiposiyanesan makiila
lezyonu. E) Indosiyanin yesili anjiyogram, geg faz: dagilim gésteren hiposiyanesan
nokta sayisinda azalma, Kyrieleis plagi artik gorillememektedir. F) Optik koherens
tomografi kesiti: hafif intraretinal stvi, hiperreflektif ig retina alaninda kiigiilme ve
golgelenmede azalma (siyah ok)
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Sekil 4. 1. ayda sag gz. A) Kompozit renkli fotograf; kiigiilmiis ve aktivitesini
yitirmis santral lezyon ve kiiciik bir epiretinal membran olusumu. B) Fundus
otofloresan gériintiisii: ilk lezyon yerinde hiperotofloresans. C) Yansima goriintiisii:
Lezyon yerinin soluk goriiniimii. D) Optik koherens tomografi kesiti: rezidiiel
hiperreflektif alanda belirgin olarak iyilegmis fovea mimarisi ve kiigiik bir epiretinal
membran. E) Optik koherens tomografi anjiyografi, yiizeyel kapiller pleksus kesiti.
F) Optik koherens tomografi anjiyografi, derin kapiller pleksus kesiti. G) Optik
koherens tomografi anjiyografi, koryokapillaris kesiti: belirginligi azalmis santral
siyah alan ve makiila gevresinde birkag persistan siyah nokta (sar: oklar)

Tartisma

Aktif okiiler toksoplazmozisli gozlerde, koroitte satelit
siyah noktasal degisiklikler dikkati ¢ekebilir."** Knecht ve
ark. toksoplazma koryoretiniti de dahil olmak iizere bircok
enfeksiyoz iiveitte, retina veya koroitte goriilen enflamasyon veya
enfeksiyon odaklarinin ¢evresinde koryokapillarisin enflamatuvar
reaksiyonuna bagli sekonder koriyokapillerit oldugunu ileri
siirmiiglerdir. Ayrica ISYA'da tespit edilen satelit siyah noktasal
degisikliklerin koryokapillariste gegici bir tikanikliga igaret
edebilecegini ve bunun da olasilikla mekanik olmayan, sitokin
kaynakli kapiller okliizyonla iligkili olabilecegini bildirmiglerdir.

Atmaca ve ark.’ okiiler toksoplazmozisli 21 hastanin
dosyalarini ve anjiyogramlarini retrospektif olarak degerlendirmis
ve aktif retinokoroiditli gozlerin 11’inde ana lezyona bitisik
hipofloresan satelit siyah noktasal defektleri saptamig ve
hipersensitivite reaksiyonunun bu noktalarin olusumunda rol
oynamig olabilecegini diiglinmiiglerdir. Ancak Atmaca ve ark.’
tarafindan bildirilen siyah noktalar, bizim olgumuzda oldugu gibi
yaygin beyaz nokta benzeri koroidal dagilim gostermemektedir.
Bildigimiz kadariyla olgumuzda goriilen 360 derece dagilim
gosteren yaygin beyaz nokta benzeri koroid tutulumu daha 6nce
bildirilmemistir. Ayrica bu noktalarin OKTA bulgular: yazida
sunulmaktadir.

Olgumuzda, ISYA goriintiilerini inceledigimizde 360 derece
dagilim gosteren satelit koroidal noktalar dikkatimizi cekti,
¢linkii bu noktalar hem renkli fundus fotograflarinda hem de
FA’da ¢ok belirsizdi. Bu nedenle toksoplazma koryoretinitinde
ISYA’nin saptanmasi zor olan olast satelit koroidal degisikliklerin
gosterilmesine yardimci olabilecegini diisiinmekteyiz. Bu
dairesel dagilim gosteren siyah noktalar, ozellikle OKTA nin
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koryokapillaris kesitinde goriilebilir ve koroid dolagiminda
bozuklugu gosterebilir veya eg zamanli subklinik inflamasyona
bagli blokaj veya asir1 duyarlilik reaksiyonu bulgularini
yansitabilir.
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Akraba Evliligi Olan Ailede K1z Cocuklarinda X’e Bagli
Retinoskizis: Nadir Bir Antite

X-Linked Retinoschisis in Females in a Consanguineous Family:
A Rare Entity

©® Mehmet Onen*, ® Kiirsat Zor**, ® Erkut Kiiciik**, ® Gamze Yildirim*3#%*

*Ankara $ehir Hastanesi, Goz Hastaliklar1 Klinigi, Ankara, Tiirkiye
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Oz

X’e bagls jiivenil retinoskizis (XLRS), erkekler igin karakteristik olarak kabul edilen bir hastaliktir. Bu ¢aligmada, akraba evliliZi mevcut
olan bir ailenin XLRS tanisi konan ti¢ kizi sunulmaktadir. Dort ve 15 yaglarindaki iki kiz ¢ocugunda tipik XLRS bulgular: saptand:.
Babanin ve 17 yagindaki biiyiik kizin fundoskopik muayenesinde bilateral atrofik makiila ve retinal incelme goriildii. Her ne kadar nadir
ve erkekler icin karakteristik olarak nitelendirilse de, XLRS Orta Dogu iilkelerinde akraba evliliZinde yiiksek oranlarda kadinlarda da
goriilebilir. Oftalmologlar tarafindan goz ard: edilebilir ve bu hastalara yanlis tant konulabilir.

Anahtar Kelimeler: X’e bagl: retinoskizis, akraba evliligi, kistoid makiiler 6dem, makiiler atrofi, optik koherens tomografi

Abstract

X-linked juvenile retinoschisis (XLRS) is a disease considered characteristic for males. In this study we report a consanguineous family in
which 3 daughters were diagnosed with XLRS. Typical signs of XLRS were detected in 2 girls, aged 4 and 15. Fundoscopic examination
of the father and the oldest daughter (age 17) revealed bilateral atrophic macula and retinal thinning. Although rare and considered
characteristic for males, XLRS can be seen in females in Middle-East countries that have a high rate of consanguineous marriage. It can
be overlooked by ophthalmologists and these patients may be misdiagnosed.

Keywords: X-linked retinoschisis, consanguineous marriage, cystoid macular edema, macular atrophy, optical coherence tomography

hastalarda bile oldukca zordur ve 6zellikle akraba evliligi sik
goriilen tilkelerde, diigiik olasilikla kadin hastalarda da XLRS
goriilebildigini vurgulamak istiyoruz.

Giris

Literatiirde X’e bagli retinoskizis (XLRS) nadir olarak
bildirilmesine ragmen, XLRS juvenil makiila dejenerasyonunun
en sik nedenidir."? Fundus muayenesi ve optik koherens

tomografi (OKT) ile tan: konabilir, ancak kesin tani igin
elekeroretinografi (ERG) gereklidir.'?

Olgu Sunumu
On bes yaginda kiz hasta az gorme gikayeti ile bagka bir

Bu calismada I¢ Anadolu bolgesinde akraba evliligi
goriilen bir ailede XLRS izlenen baba ve 3 kiz ¢ocuguna ait
bulgular sunulmustur. Ailede, baba ve 3 kiz ¢ocugunda XLRS
izlenirken, anne ve diZer kiz cocufun géz muayene bulgulari
normal bulunmugtur. Bu nadir hastaligin tanisi tipik erkek

merkeze bagvurdu. Hastanin her iki goziinde gorme 20/40
diizeyindeydi. Hasta idiopatik kistoid makiiler 6dem (KMO)
tanist ile daha detayli aragtirma i¢in kliniZimize sevk edildi.
OKT goriintiilemede hiporeflektif norosensoriyel retinada
bosluga neden olan dekolman saptand: (Sekil 1). Cogunlugu ig
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niikleer katmanda olmak tizere i¢ ve dis niikleer katmanlarda
cok sayida kiigiik perifoveal hiporeflektif bogluklar tespit edildi.
Fundus floresein anjiyografi (FFA) goriintiilemede floresein
kagag1 saptanmad: ($ekil 1). ERG’de b-dalgas: amplitiidiiniin
azaldig1 izlendi.

Oftalmolojik muayene ve goriintiileme sonrast foveomakiiler
retinoskizis tanist konuldu. Bu nedenle, diger tiim aile iiyelerine
(anne, baba ve 4, 11 ve 17 yaslarindaki 3 kiz kardes) en iyi
diizeltilmis gorme keskinligi (GK) (Erken Tedavi Diyabetik
Retinopati Caligmast eseli kullanilarak), 6n segmentin
biyomikroskopik muayenesi, Goldmann aplanasyon tonometrisi
kullanilarak goz i¢i basinct olgiimii ve dilate fundoskopik
muayene dahil olmak iizere ayrintli géz muayenesi yapilds.
Dijital fundus goriintiileme ve OKT gibi okiiler goriintiilemeler
gerceklestirildi. FFA sadece retinoskizis olan 15 yagindaki
hastaya yapildi. ERG, Uluslararast Gorme Elektrofizyoloji
Dernegi kilavuzuna uygun olarak yapildi.

Dért yagindaki kiz hastada gorme 20/50 diizeyindeydi.
Muayene, goriintilleme ve ERG bulgulart 15 yagindaki kiz
kardesi ile benzerdi (Sekil 2).

Kirk iki yagindaki babada ¢ocuklugundan beri az gorme
semptomlari mevcut olmasina ragmen hasta XLRS tanist
almamugti. Babanin GK sag gozde 20/125, sol gozde 20/100
idi. Fundoskopide her iki makiilada atrofi ve pigment epitelinde
degisiklikler izlendi. OKT goriintillemede makiiler alanda
retinal incelme ve atrofi saptandi (Sekil 3).

ﬂ*‘:‘ Yoty
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Sekil 1. On beg yagindaki hastanin sag ve sol gozlerine ait OKT goriintiilerinde,
biiyiik hiporeflektif norosensériyel retinada dekolmana neden olan bosluk ile i¢
ve dis niikleer katmanlarda ¢ok sayida kiigiik perifoveal hiporeflektif bogluk
izlenmekeedir

OKT: Optik koherens tomografi
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Sekil 2. Dért yagindaki hastanin sag goziine ait OKT goriintiisiinde, nérosensoriyel
retinada dekolmana neden olan bogluk goriilmekeedir
OKT: Optik koherens tomografi

On yedi yaginda olan kiz hastanin, daha once hi¢ goz
doktoruna bagvurmamig oldugu 6grenildi. Hastanin gorme
diizeyi her iki gozde 20/100 idi. Fundoskopide makiiler atrofi ve
pigment epitelinde degisiklikler saptandi. OKT goriintiilemede
makiiler alanda retinal incelme saptandi (Sekil 4). Beklenmedik
bir sekilde ailedeki hi¢bir XLRS hastasinda periferik retinoskizis
saptanmadi.

Baba ve 17 yasindaki kizinda ERG’de XLRS i¢in tipik olan
a-dalgasi goriilmesine ragmen, b-dalgasinda alcalma gozlenmedi.
Bu durum her iki hastada da makiila pigment epitelinin hasarina
bagli olabilir.

Aile bireylerinin hicbirinde refraksiyonda anlamli bozukluk
yoktu.

Anne ve 11 yagindaki kizinda bilateral gérme 20/20 idi,
okiiler patoloji saptanmadi ve ERG’de anormal bulgu yoktu.

Tartisma

XLRS'nin, ozellikle akraba evliliklerinden dogan
kiz cocuklarda ortaya ¢ikabildigi sinirli sayida caligmada
bildirilmigtir."”® Bu caligmada, akraba evliligi mevcut olan,

idiyopatik makiila 6demi olarak yanlis tant almig 17 yagindaki
kiz hasta ve babada makiiler atrofi, diger 2 kizda (4 ve 15 yas)
ise periferik retinoskizis olmaksizin aktif foveal retinoskizisi

Sekil 3. Babanin sag ve sol goziine ait OKT goriintiilerinde foveada atrofi
izlenmekeedir
OKT: Optik koherens tomografi

Sekil 4. On yedi yagindaki hastanin sag goziine ait OKT gériintiisiinde foveada
atrofi goriilmekeedir
OKT: Optik koherens tomografi
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izlenen bir aile bildirilmektedir. Foveal retinoskizis yaklagik tiim
hastalarda goriilmesine ragmen, erigkin donemde baz: hastalarda
skizis ve kistik degisiklikler kaybolur ve spesifik olmayan
makiiler goriiniim ortaya ¢ikar. Bu spesifik olmayan goriiniim
dogru taniya engel olabilir.” Literatiirde genel olarak 30 yasg
iistii olgularda atrofi izlendigi bildirilmistir, ancak 42 ve 17
yaglarinda olan baba ve kizinda makiiler atrofi saptadik. Her iki
hastada da OKT’de fovea bélgesinde retinal incelme mevcuttu.

Foveomakiiler retinoskizis  goriiniimii  KMO  ile
karigtirilabilir. Ancak retinoskizisli hastalarda FFA genellikle
normaldir ya da makiiler alanin kenarlarinda hafif hiperfloresan
dairesel bir bolge goriiliir.® Ailenin KMO tansi ile klinigimize
sevk edilen ilk tiyesi 15 yasinda bir kizdi. Bu hastanin FFA
sonucunda KMO'yii diisiindiirecek bir kacak saptanmadi. Dért
yasindaki retinoskizisli kiz hastaya ise FFA yapilamadi. Foveal
skizis ile karakterize olan Goldmann-Favre sendromu da ayirict
tanida akilda bulundurulmalidir. Otozomal resesif gecis, siddetli
niktalopi, pigmenter retinopati ve ERG’de a- ve b- dalgalarinin
alcalmast XLRS’den ayirict tanida 6nemlidir.”

Calismanin Kisitliliklar

Caligmamizin  kisitliliklarindan biri anne ve babanin
ailelerinde goriilen gz hastaliklar: ile ilgili verilerin tam olarak
elde edilememesi nedeniyle aile agacinin ¢izilememis olmasidur.
Bir diger kisitlilik ise literatiire katk: saglayabilecek molekiiler
gen analizi yapmamamizdi. Boyle bir analiz kesinlikle, X'e
bagli juvenil retinoskizis igin genotip-fenotip korelasyonlarinin
olasiliklari hakkinda ¢ok degerli bilgiler saglayabilirdi.

Sonug olarak, yagamin ilk on yilinda az gérme ile kendini
gosteren XLRS, akraba evliligi prevalans: yiiksek olan tilkelerde
siklikla tespit edilmekte ve bu iilkelerde genetik danigmanligin
onemi artmaktadir. Nadir gorillen bu hastaligin akilda
bulundurulmasi, bu hastalarin KMO tanist konularak yanlig
tedavi edilmesini onleyecektir. Bu hastalar ayrica ambliyopi,
sasilik, hipermetropi ve astigmatizma gibi yanlis tanilar ile de
tedavi edilebilmektedir. Dogru tani hatali tedavileri énleyebilir
ve hastalarin retina dekolmani geligimi icin risk faktorleri
hakkinda bilgilendirilmesini ve onlem alinmasini saglayarak
retina dekolmani gibi komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasi
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engellenebilir. Ayrica hayvan modellerinde RS (retinoskizis 1)
gen tedavisi sonuglari umut verici oldugundan XLRS hastalarinin
erken tanist daha 6nemli hale gelecektir.
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Iodine-Induced Retinopathy: A Case Report
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Oz

Potasyum iyodiir, ulusal program kapsaminda tuzlarda iyot takviyesi olarak kullanilir. Asirt dozda iyot, retina pigment epiteli ve

fotoreseptorler iizerinde toksik bir etkiye sahiptir. Bu yazida, agirt dozda iyot alimini takiben retinopati gelisen bir olgu sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: iyot, toksik, retinopati

Abstract

Potassium iodide is used as an iodine supplement in salt as part of a national program in Turkey. An overdose of iodine has a toxic

effect on the retinal pigment epithelium and photoreceptors. The case presented here is a patient who developed retinopathy following

consumption of an excessive dose of iodine.
Keywords: lodine, toxic, retinopathy

Giris

Potasyum iyodiir, Tiirkiye'de ulusal bir program kapsaminda
tuzda iyot takviyesi olarak kullanilmaktadir. Iyotr eksikligi
mental retardasyon, gelisimsel biiytime geriligi, diisiik, sagirlik,
guatr gibi cesitli hastalik ve bozukluklara neden olan ciddi ve
onlenebilir kiiresel bir saglik sorunudur. Normal bir insanin
geligimsel bityiime i¢in giinde 100-150 pg iyota ihtiyact vardir.'
Birlesmis Millecler Cocuk Fonu, Uluslararasi fyot Eksikligi
Bozukluklarinin Kontrolii Konseyi (International Council for
Control of Todine Deficiency Disorders) ve Diinya Saglik Orgiirii,
iyot eksikliginin nlenmesi i¢in iyotlu sofra tuzunun kullanimint
destekleyen ulusal programlar 6nermektedir.” Tiirkiye'de iyotlu
sofra tuzu iiretimi 1998 yilinda zorunlu hale gelmigtir. Ancak,
iyot doz agimi retina pigment epiteli (RPE) ve fotoreseptorler
tizerinde toksik bir etkiye sahiptir. Bu yazida, asir1 dozda iyot
alimint takiben retinopati geligen bir hasta sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Otuz dokuz yaginda erkek hasta 15 giin 6nce baglayan ani
gorme kaybi ile poliklinige bagvurdu. Her iki gozdeki gorme
el hareketleri diizeyindeydi. Pupiller ik refleksleri ve g6z
hareketleri normaldi. On segment biyomikroskopi dogal ve
g6z i¢i basinct normal bulundu. Dilate fundus muayenesinde
retina ve makiilada hipopigmentasyon ve hiperpigmentasyon
odaklars mevcuctu. Ilk muayenede hiperpigmentasyon esas
olarak disk cevresinde ve periferik retinada lokalizeydi (Sekil 1a,
b). Fundus otofloresans goriintiilemede yogun hiperotofloresan
odaklar mevcuttu (Sekil 2a, b). Anjiyografide yaygin pencere
defekti goriildii (Sekil 2¢, d). Optik koherens tomografide RPE
tizerinde hiperreflektif akiimiilasyon odaklar: saptandi (Sekil 3a,
b). Hastanin gorsel uyarilmig potansiyeller testi istendi ve her iki
gozde P100 dalga latanslarinin uzadigr gortldi.

Hasta psikiyatrik nedenlerle antidepresan ila¢ kullaniyordu
ve ayrintili anamnez vermek istemedi. Anlamli bir aile 6ykiisii
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yoktu ve hasta ayrintilt olarak sorgulandiginda, hastanin bir
tuz fabrikasinda caligtiZ1 ve yaklasik 20 giin 6nce psikolojik
sorunlar nedeniyle iyotla intihara tegebbiis ettigi 63renildi. Hasta
tam miktart hatirlayamasa da, 200 mL hafif seyreltilmis iyot
tiikettigini tahmin etti. Hasta bu olaydan 2-3 giin sonra renkli
gormede bozulma ve ardindan gérme kaybi gelistigini bildirdi.
Tiroid fonksiyon testleri, tam kan sayimi: ve biyokimyasal
tetkikler istendi. T3, T4 ve tiroid stimiilan hormon diizeyleri
normaldi. B vitamini ve mikroniitrisyon takviyeleri ile tedaviye
baglandi ve 1 ay sonra takip planlandi. fzlem muayenesinde
gorme yaklagtk 1 metreden parmak sayma diizeyindeydi ve
renkli gorme bozuklugu mevcuttu. Fundus muayenesinde,
iyot alimindan 2 ay sonra 6zellikle disk ¢evresinde ve periferik
retinada hiperpigmentasyonda artig izlendi. Bulgular 1 ay
sonra da devam etti. Gorme keskinligi sag gozde 0,1 (-1,75)
Snellen satir1 diizeyinde olup sol gozde 1 metreden parmak

sayma seviyesindeydi. Iyot alimindan 3 ay sonra sag gozde
disk ¢evresinde hiperpigmentasyonun ilerledigi ve koroideremi

Sekil 1. Tyot alimindan 20 giin sonra cekilen fundus goriintiilerinde izlenen sag
gozde (a) hiperpigmentasyon (ok) ve sol gozde (b) hipopigmentasyon (ok) alanlart

Sekil 2. Fundus otofloresan goriintiilerinde sag (a) ve sol gozde (b) izlenen
hiperotofloresans (oklar) alanlar. Fundus floresein anjiyografi griintiilerinde sag (c)
ve sol gézde (d) izlenen yaygin pencere defekti (oklar)
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gelistigi, sol gozde disk cevresinde ve periferik retinada
pigmentasyonun belirginlestigi saptand: (Sekil 4a, b). Gorme
alani muayenesi yapildi ve her iki gozde tam skotom gelistigi
gorildi.

Tartisma

Potasyum iyodiir, tiiketildikten sonra hizla emilen, suda
¢oziinen bir tuzdur. Kana karistifinda iyodiir, eritrositlerde
2-3 dakika icinde glutatyon ile metabolize edilir.’ Iyot tiroid
bezi tarafindan alinir ve tiroid hormonlarinin sentezinde
kullanilir. Tiroid bezi, bobrekler, karaciger ve gozlerde iyot
alimi gerceklestigi gosterilmistir. Onceki bir calismada, I'!
enjeksiyonundan sonra 3-6 saat icinde tavsanlarin vitreusunda
iyot goriilmiistiir. Tyot alan dokular zellikle RPE ve koroiddir.*

Hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalarda 20-30 mg/kg dozun
retina i¢in toksik oldugu bildirilmigtir.’ Bir¢ok caligmada

Sekil 3. OKT goriintiilerinde sag (a) ve sol gozde (b) RPEde izlenen hiperreflekeif
odaklar (oklar)
OKT: Optik koherens tomografi, RPE: Retina pigment epiteli

Sekil 4. fyot alimindan 3 ay sonra cekilen fundus fotograflarinda disk gevresinde
hiperpigmentasyon, sag gozde hipopigmentasyon (ok) ve sol gozde periferik
retinada hiperpigmentasyon (b) izlenmektedir
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fotoreseptor hiicreleri ve RPE’de hasar olusturmak igin iyot
kullanilmigtir.c RPE nin 6zellikle iyot toksisitesinden etkilendigi
bilinmektedir.” Tyot ile indiiklenen retina toksisitesi hayvan
modellerinde, histopatolojik olarak kuru tip yasa bagli makiila
dejenerasyonuna benzer degisiklikler goriilmiigtiir.’

1926 yilinda Schimmel ve Riehm tarafindan bildirilen ilk
retinal iyot toksisitesi olgulari, antibakteriyel ajan olarak sodyum
hipoiyodat ve sodyum hipoiyodiir igeren Septojod enjeksiyonu
sonrasinda gelisen iki korliik olgusudur.” En biiyiik olgu serisi ise
Singalavanija ve ark.’ tarafindan bildirilen ve 5 hastadan olusan
bir seridir.

Onceki calismalarda iyot toksisitesinin iyodiir alim miktarina
bagli olarak degistigi saptanmistir.’® Iyodiir alimi karaciger,
bobrekler, gastrointestinal sistem mukozasi, mesane ve retinayi
etkiler.'” Diger organlardaki hasar geri doniigtimlii iken, retina
hasarinin geri doniigiimsiiz oldugu belirlenmigtir."!

Olgumuzda, gérme ile ilgili semptomlar potasyum iyodiir
alimindan yaklagtk 5 giin sonra baglamig ve yaklagik 20
giin icinde giderek kotiilegerek gormede maksimum azalma
meydana gelmistir. Ancak izlem siirecinde olasilikla fotoreseptor
rejenerasyonuna bagli olarak gorme keskinliginde 0,1 seviyesine
kadar diizelme goriilmiistiir.

Tyot toksisitesi olgularinda ilk tedavi, emilimi dnlemek icin
emesis indiiksiyonu ve gastrik lavajdir. Ancak iyot emilmigse,
stvi ve elekerolit dengesizlikleri izlenerek hasta yakindan takip
edilmeli ve etkilenen organlara gore tedavi planlanmalidir.'?
Singalavanija ve ark.’ tarafindan bildirilen ve 5 hastadan
olugan seride hastalara prednizolon, B1, B6 ve B12 vitaminleri
verilmigtir. Gormede tedavi ile elde edilen iyilesmenin, alinan
iyot miktarina bagli oldugu sonucuna varilmigtir. Olgumuzda
sistemik patoloji saptanmad: ve vitamin destegi ile retina
toksisitesi takip edildi.

Sonug olarak, iyot, retinada doza bagli toksisiteye sahip
bir bilegiktir ve retina toksisitesi ile ilgili birka¢ olgu serisi
bildirilmis olmasina ragmen etkili bir tedavi yaklagimi
belirlenmemigtir. Retinal toksisite olasilig1 yiiksek oldugundan,
oral alim: 187 mg/kg’den yiiksek olan hastalar yakindan takip
edilmelidir. Iyot toksisitesinin mekanizmasini anlamak ve tedavi
yaklagimlar: gelistirmek icin daha genis olgu serilerine ve hayvan
caligmalarina ihtiyag vardur.
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Uzak Gorme Keskinligi Olciimlerine iliskin Esdegerlik Tablosu

Uzaysal Frekans
ETDRS Standart Sira —
Numarasi Kalitatif Olciimler Ondalik Snellen LogMAR | Rezoliisyon Acisi Devir / Derece
=) 2,00 20/10 -0,30 0,5 60,00
-2 1,60 20/12,5 -0,20 0,625 48,00
-1 1,25 20/16 -0,10 0,8 37,50
0 1,00 20/20 0,00 1 30,00
0,90 0,05 27,00
1 0,80 20/25 0,10 1,25 24,00
0,70 0,15 21,00
2 0,63 20/32 0,20 1,6 18,75
0,60 0,22 18,00
3 0,50 20/40 0,30 2 15,00
4 0,40 20/50 0,40 2,5 12,00
0,30 0,52 9,00
5 0,32 20/63 0,50 3,15 9,52
6 0,25 20/80 0,60 4 7,50
7 0,20 20/100 0,70 5 6,00
8 0,16 20/125 0,80 6,25 4,80
9 0,13 20/160 0,90 8 3,75
10 6 mps 0,10 20/200 1,00 10 3,00
11 5 mps 0,08 20/250 1,10 12,5 2,40
12 4 mps 0,06 20/320 1,20 16 1,88
13 3 mps 0,05 20/400 1,30 20 1,50
14 0,04 20/500 1,40 25 1,20
15 2 mps 0,03 20/640 1,51 32 0,94
16 0,025 20/800 1,60 40 0,75
17 0,020 20/1000 1,70 50 0,60
18 1 mps 0,016 20/1250 1,80 62,5 0,48
21 50 cm PS 0,008 20/2500 2,10 125 0,24
31 50 cm EH 0,0008 20/25000 3,10 1250 0,02
Kisaltmalar:

ETDRS: Logaritmik bir gérme egeli gelistiren ¢aligma grubunun ismi (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study), Mps: Metreden parmak sayma, PS: Parmak
sayma, EH: El hareketleri

Microsoft Excel i¢in ¢evrim formiilleri:

- Log10 (Ondalik Gorme Keskinligi)= LogMAR esdegeri

Power (10; -Logmar egdegeri)= Ondalik Gorme Keskinligi (Ingilizce Excel icin)
Kuvvet (10; -Logmar egdegeri)= Ondalik Gorme Keskinligi (Tiirkce Excel i¢in)
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