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OZET

Yasa bagh makula dejenerasyonunda kalp-ayak bilegi vaskuler indeksinin

degerlendirilmesi
Dr. Seher ALTINTAS KASIKCI

Bu c¢alismada, yas ve kuru tip yasa bagli makula dejenerasyonu (YBMD)
hastalarinda arteriyel sertligi kalp ayak bilegi vaskuler indeks (cardio - ankle vascular
index [CAVI]) ile arastirarak hastaligin etyoloji ve risk faktorlerinin tanimlanmasina
katkida bulunmak ve yas ve kuru tip YBMD hastalarinda optik koherens tomografi

(OKT) parametrelerini karsilastirmak amaglanmuistir.

40 adet kontrol (Grup 1), 40 adet kuru tip YBMD’li (Grup 2) ve 40 adet yas tip
YBMD’li (Grup 3) olmak iizere toplam 120 géz c¢alismaya dahil edilmistir. Tim
hastalara YBMD hastalarinin tani1 ve takibinde kullanilan Heidelberg optik koherens
tomografi cihazi (Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg, Germany) ile santral
makula kalinligi, subfoveal koroid kalinlig1 ve peripapiller retina sinir lifi tabakasi
kalinlig1 (ortalama, nazal, inferonazal, superonazal, temporal, inferotemporal ve
superotemporal) Ol¢iilmiistiir. Bununla birlikte tiim hastalara CAVI VaSera VS-1000
cihaz1 (Fukuda-Denshi Company, LTD, Tokyo, Japan) ile vaskuler indeks 6l¢iimleri
yapilmistir.

Ug grupta ortalama CAVI degerleri Grup 1°de 8,31 + 0,96, Grup 2°de 8,92 + 1,32,
Grup 3’te 9,30 + 1,46 olarak bulunmustur. Grup 3’te ortalama CAVI degerleri Grup
1’e gore istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek saptanmistir (p=0,002). Grup 3’te
ortalama CAVI degerleri Grup 2’ye gore de daha yiiksek bulunmustur ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir (p=0,368). Grup 2’deki ortalama CAVI
degerleri ise Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek saptanmistir
(p=0,034). Grup 1’de yas ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli olmayan
pozitif yonde iligki saptanmistir (p= 0,112; r= 0,255). Grup 2’de yas ile CAVI
arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde zayif diizeyde bir iliski saptanmigtir
(p= 0,024; r= 0,357). Grup 3’te yas ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli
pozitif yonde orta diizeyde iliski saptanmistir (p= 0,008; = 0,416).

Ug grupta ortalama subfoveal koroid kalmhigi degerleri Grup 1°de 262,45 + 63,96
um, Grup 2°de 215,20 + 72,25 um, Grup 3’te 196 £ 79,57 um olarak bulunmustur.



Grup 1’deki ortalama subfoveal koroid kalinlig1 degerleri Grup 2’ye gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptanmistir (p=0,009). Grup 1°deki ortalama
subfoveal koroid kalinlig1 degerleri Grup 3’e gore de istatistiksel olarak anlamli

sekilde daha yiiksek saptanmistir (p<0,001).

Grup 1’de yas ile subfoveal koroid kalinligir degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli olmayan negatif yonde iliski saptanmistir (p= 0,945; r= - 0,011). Grup 2’de
yas ile subfoveal koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde
orta diizeyde bir iligki saptanmistir (p= 0,007; r= - 0,420). Grup 3’te yas ile subfoveal
koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde orta diizeyde iliski

saptanmustir (p= 0,001; r=- 0,522).

Anahtar kelimeler: Yasa bagli makula dejenerasyonu, kalp — ayak bilegi vaskuler
indeksi, arteriyel sertlik, subfoveal koroidal kalinlik



SUMMARY

Assessment of cardio-ankle vascular index in age-related macular degeneration
Dr. Seher ALTINTAS KASIKCI

It is aimed to contribute to define the etiology and risk factors of age related macular
degeneration by investigating the arterial stiffness of wet and dry type age-related
macular degeneration (AMD) patients using cardio - ankle vascular index (CAVI)
and also aimed to compare the optical coherence tomography (OCT) parameters of

wet and dry type AMD patients.

120 eyes including 40 eyes as control group (Group 1), 40 eyes with dry type AMD
(Group 2) and 40 eyes with wet type AMD (Group 3) 120 eyes were included in the
study. Central macular thickness, subfoveal choroidal thickness and peripapillary
retinal nerve fiber layer thickness (mean, nasal, inferonasal, superonasal, temporal,
inferotemporal and superotemporal) of all patients were measured using Heidelberg
optical coherence tomography (Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg,
Germany) that has been used for diagnosis and follow-up of AMD patients. In
addition vasculer index of all patients were measured using CAVI VaSera VS-1000

(Fukuda-Denshi Company, LTD, Tokyo, Japan).

Mean CAVI values were 8,31 £+ 0,96 in Group 1, 8,92 + 1,32 in Group 2 and 9,30 +
1,46 in Group 3. Mean CAVI value of Group 3 were found to be significantly higher
(p=0,002) than Group 1. Mean CAVI value of Group 3 also were found to be higher
than Group 2 but this difference was not statistically significant (p = 0,368). Mean
CAVI value of Group 2 were statistically significantly higher than Group 1 (p =
0,034). There was a positive correlation between age and CAVI in Group 1 that was
not statistically significant (p = 0,112; r = 0,255). There was a statistically
significant positive correlation between age and CAVI in group 2 (p = 0,024; r =
0,357). In group 3, there was a statistically significant positive intermediate
correlation between age and CAVI (p = 0,008; r = 0,416).

Subfoveal choroidal thickness values were 262,45 + 63,96 um in Group 1, 215,20 +
72,25 pm in Group 2 and 196 £+ 79,57 um in Group 3. The mean subfoveal choroidal

thickness value in Group 1 was statistically significantly higher than Group 2 (p =

XI



0,009). The mean subfoveal choroidal thickness value in Group 1 was statistically
significantly higher than Group 3 (p <0,001).

A statistically insignificant negative correlation between age and subfoveal choroidal
thickness (p = 0,945; r = - 0,011) was detected in Group 1. There was a statistically
significant negative intermediate correlation between age and subfoveal choroidal
thickness in Group 2 (p= 0,007; r= - 0,420). A statistically significant negative
intermediate correlation was detected between age and subfoveal choroidal thickness
in Group 3 (p=0,001; r=- 0,522).

Keywords: Age-related macular degeneration, cardio-ankle vascular index, arterial

stiffness, subfoveal choroidal thickness.
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GIRIS

Yasa bagli makula dejenerasyonu (YBMD) santral, kalici gorme kaybina yol
acmaktadir ve Ozellikle gelismis iilkelerde 65 yas lizerinde korliiglin en yaygin
sebebini olusturmaktadir (1,2). Yasla birlikte YBMD goriilme sikligi anlamli oranda
artmaktadir. YBMD oran1 66-74 yaslarinda % 10’larda goriilmekte iken; 75-85
yaglarinda bu oran %30’lara yiikselmektedir (3,4).

YBMD kuru (neovaskuler olmayan veya atrofik tip) ve yas (neovaskuler veya
eksudatif tip) olmak iizere iki alt gruba ayrilmaktadir. Kuru tip YBMD olgularin
yaklasik % 90’1 olusturmaktadir ve YBMD’ye bagh korliiklerin % 10’undan
sorumludur. Yas tip YBMD koroidal neovaskularizasyon gelisimi sonrasi ortaya
cikmaktadir. Yas tip YBMD olgularin yaklasik % 10’unu olusturmasiyla birlikte
YBMD’ye bagl yasal korliklerin % 80-90’1indan sorumludur. Kuru tip YBMD retina
pigment epitelinde (RPE) degisiklikler, atrofi, druzen ile karakterizedir. Yas tip

YBMD ise koroidal neovaskularizasyon ile karakterizedir (1, 5-8).

YBMD’ye baglt korliiklerin % 90’min sebebi olan yas tip YBMD
patogenezinde bilinmeyen bir sebeple tetiklenen anjiyogenez, koroid neovaskuler
membran (KNVM) olusumuna neden olur. Kanitlanmig en 6nemli iki risk faktorii
ileri yas ve sigaradir. Bununla birlikte genetik, 1k, cinsiyet, sosyoekonomik
Ozellikler, kirma kusuru, obesite, vitaminler, sistemik hastaliklar, hormonal
faktorlerin de etyolojide etkili olabilecegi diistiniilmektedir (9). Etyoloji ve risk
faktorleri net olarak tanimlanamadigi gibi tedavi prensipleri de hastaligin koti
gidisini durdurmakta yetersiz kalabilmektedir. Daha onceleri kullanilan termal lazer
ve fotodinamik tedavi yontemleri giiniimiizde daha az kullanilip yerini intravitreal
olarak uygulanan anti-VEGF (anti-vaskuler endotelial growth faktor) antikorlarina
birakmistir (10-14).

Hastaligin hipertansiyon ve aterosklerotik kalp hastaligi olanlarda daha sik
gozlenmesi bu parametreler ile hastaligim bir iliskisi olup olmadiginin

sorgulanmasina neden olmustur.



YBMD hastalarinda Kalp - Ayak Bilegi Vaskuler Indeksi (Cardio - Ankle Vascular
Index [CAVI]) 6lciimiiyle ilgili literatiirde sadece bir tane yas tip YBMD ile ilgili
calisma bulunmaktadir (15).

YBMD’nin etyolojisinde vaskuler risk faktorlerinin varliginin gosterilmesi bu
hastaligin tedavisi ile ilgili ileride yapilacak ¢alismalara da 1s1k tutabilir. Bizim bu
caligmadaki amacimiz, YBMD hastalarinda CAVI degerlerini arastirmak ve

hastaligin etyolojisi ile risk faktorlerinin tanimlanmasina katkida bulunmaktir.



GENEL BIiLGILER

ANATOMI VE FiZYOLOJi

Norosensoryal Retina

Anatomistler tarafindan makula lutea veya sar1 nokta olarak tanimlanan alan
retinanin ksantofil igeren kismidir. Histolojik olarak makula 5-6 mm capinda iki veya
daha fazla ganglion hiicre tabakasindan olusan ve temporal damar arkuatlari arasinda
dikey olarak yerlesmis alandir. Basta lutein ve zeaksantin olmak iizere oksijenlenmis
karotenoidler, merkezi makula icinde birikir ve sar1 rengi olusturur. Bu
karetonoidlerin antioksidan 6zellikleri vardir ve mavi dalga boyundaki 15181 siizerler.
Boylece muhtemelen 1s13a bagl hasari azaltirlar (16).

Makulanin renkli gérme ve yiiksek gorme keskinliginden sorumlu merkezi 1,5
mm’lik kism1 fovea olarak adlandirilir. Fovea i¢inde damarlarin bulunmadig: alana
foveal avaskuler zon (FAZ) adi1 verilir. Fovea iginde 0,35 mm ¢apli, kon hiicrelerinin
ince ve yogun olarak bulundugu foveola adi verilen bir ¢ukur bulunur. Foveola
icindeki kiiclik cukurlagmaya umbo denir. Fovea cevresinde 0,5 mm genisligindeki
ganglion hiicre, i¢ hiicre ve dis plekisform tabakalarmin en kalin oldugu alan
parafoveal alan olarak adlandirilir. Bu alanin ¢evresinde yaklasik 1,5 mm ¢apinda

perifoveal alan ad1 verilen bir halka bulunur (16).

Makila

e

o)

Perifovea

"

Parafovea

Sekil 1. Anatomik makula (arka kutup ya da area santralis olarak da adlandirilir) (17)



Retinanin tabakalar1 histolojik kesitlerde rahatlikla goriilebilir. igten disa dogru retina

tabakalar1:

1. Internal limitan membran (ILM)

2. Sinir lifi tabakas1 (NFL)

3. Gangliyon hiicreleri tabakas1 (GCL)
4. I¢ pleksiform tabaka (IPL)

5. I¢ niikleer tabaka (INL)

6. D1s pleksiform tabaka (OPL)

7. Dis niikleer tabaka (ONL)

8. Eksternal limitan membran (OLM)

9. Rod ve koni hiicrelerinin i¢ ve dig segmentleri (IS, OS)
10. Retina pigment epiteli (RPE) (16)

Sekil 2. Retina tabakalari: Foveola bolgesinde, i¢ tabakalar bulunmaz (18).

Fotoreseptorlerin yerlesimi ve dagilimi retinadaki topografik yerlesimlere gore
degisir. Fovea merkezinde sadece kon hiicreleri ve bunlar1 destekleyen miiller
hiicreleri  bulunurken rod hiicreleri bulunmaz. Merkezden uzaklastikga kon
fotoreseptorleri azalir. Fiksasyon noktasindan itibaren 20 derece civarindaki bir
alanda rod hiicreleri yogun olarak bulunur. Cevre retinaya dogru rod hiicrelerinin

yogunlugu da azalir (16).



Retina Pigment Epiteli

Bruch zari ile retina arasinda bulunur. Noroektoderm kokenli olan bu tabaka
pigmente, tek kath kiiboidal hiicrelerden olusur. Retina pigment epitelinin apikal
kismi, fotoreseptor hiicre tabakasi ile komsudur ve her bir RPE hiicresinin apikal
kisimindaki villoz cikintilar, fotoreseptor hiicrelerinin dis segmentini sarar. RPE

hiicreleri arasindaki sik1 baglantilar, dis kan-retina bariyerini olusturur. (16)
RPE’nin retina islevlerine katkilari;

- Is1g1 absorbe eder.

- Retina alt1 boglugu devam ettirir.

- Rod ve kon hiicrelerinin dis kisimlarini fagosite eder.

- Retinal ve ¢oklu doymamis yag asidi metabolizmasina katilir.
- Dis kan retina bariyerini olusturur.

- lyilesme ve skar dokusu olusturur (16).

Yaslanma ve toksik mekanizmalar sonucu RPE hiicre fonksiyonunda ve
sayisinda azalma meydana gelir. Dolayisiyla kalan RPE hiicrelerinin {izerindeki yiik
artar. Tam metabolize edilemeyen artik materyaller zamanla RPE hiicrelerinin
stoplazmasinda birikir. Biriken bu fagozomal partikiillere lipofussin graniilleri denir.
Artan lipofussin hiicre stoplazmasini daraltarak ve metabolizmay1 bozarak
apoptozise yol acar. Bu sekilde olusan RPE hiicre hasar1 ve sonucta gelisen

fotoreseptor hiicre kayb1 YBMD patofizyolojisinde rol oynamaktadir (16, 19).
Bruch Membrani
RPE’nin taban kismini saran membrandir. Icten disa dogru bes tabakasi;
- RPE bazal zar
- I¢ gevsek kollogen alan
- Esnek liflerin olusturdugu orta tabaka
- D1s kollogen gevsek alan

- Koryokapillaris endotelinin bazal zar



Yasam boyunca, yaglar ve oksidatif hasara ugrayan maddeler bruch membrani i¢inde
birikmektedir (16).

Koroid

Kan posterior silyer arterler ile koroide girer. Haller tabakasi olarak bilinen
koroid damarlarinin dis tabakasindaki damarlar Sattler tabakasi olarak bilinen
tabakadaki daha kiigiik ¢apli damarlarla birlesir. Bu sekilde arteriyel basincin koroid
seviyesine gelmesi diizenlenir. Arka kutupta koryokapillaris islevsel olarak lobiil
olusturan ags1 bir yapiya sahiptir. Bu ags1 yapi1 fovea altinda 4-5 kat iken ora
serrataya dogru gidildik¢e azalir ve 1-2 kata kadar diiser. Kan koryokapillariste
veniiller icerisinde toplanir ve vorteks venleri ile iist oftalmik vene ulasir. Agirligina
gore metabolizmasi en yiiksek dokulardan biri olan retinanin bir bolimii yogun kan
akimina sahip olan koroid tarafindan beslenmektedir. Koroidi terk eden venoz kanda
bile ¢ok yliksek oranda oksijen bulundugundan koryokapillaris tizerindeki RPE
hiicrelerinin oksidatif hasar olasiligi da ytiksektir (16).

YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONU EPIiDEMIiYOLOJISi

YBMD, katarakt ve glokomdan sonra diinyada 3. siklikta korliige neden olan
hastaliktir. Gelismis iilkelerde ise geri doniissiiz korliige yol acan baglica sebep
olarak tespit edilmistir (20,21). Kirchberger ve arkadaslar1 calismasinda YBMD
%36,2 ile yaslilarda en sik goriilen gorme bozuklugu nedeni olarak tespit edilmistir
(22). Li ve arkadaglar1 ise toplumun 65-75 yas araligindaki kesiminin en az
%10’unun  YBMD nedeniyle merkezi gormesini kaybettigini, 75 yasmn
tizerindekilerin %30 unun gérmesinin YBMD nedeniyle etkilendigini bildirmislerdir
(23).

YBMD genellikle bilateral gortiliir ancak tutulum zamani ve siddeti agisindan
gozler arasinda farkliliklar olabilir.  Gozlerden birinde KNV  (koroid
neovaskularizasyonu) varligi durumunda diger gézde 5 yil igerisinde KNV gelisme
riski %50-60 civarindadir (24).

YBMD Asyalilarda %7,4 Afrikalilarda %7,1 Avrupalilarda %12,3 sikliginda
saptanirken gec YBMD’nin en sik Beyaz irkta goriildiigli, en az ise Siyah irkta



goriildiigii bildirilmistir (23, 25, 26). YBMD’nin goriilme siklig1 yasla birlikte artis
gosterirken cinsiyetler arasinda fark saptanmadigi cesitli prevalans ¢aligmalarinda

goOsterilmistir (27,28).

Beaver Dam ¢alismasinda Yasla iliskili makulopati lezyonlarinin yasla birlikte
istatistiksel olarak anlamli sekilde arttigi, 75 yas ve lizeri bireylerde 43-54 yas
grubundaki bireylere gore daha fazla insidansa sahip oldugu gosterilmistir (29).

POLA c¢alismasinda (30) ise YBMD'nin 3 yillik insidanst % 0.49 olarak
saptanirken insidansin yagla birlikte anlamli derecede arttigi ve 80 yas ve distil

katilimcilarda % 3.41'e ulastig1 bildirilmistir.

YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONU RiSK FAKTORLERI
Sabit Risk Faktorleri

1. Yas: 60-80 yas arasindaki 1000 kisiyle yapilan epidemiyolojik
calismada YBMD prevalansinin her iki cinsiyette yas arttik¢a arttigi 60-64 yas
arasinda % 2,3; 65-69 yas arasinda % 5,9; 70-74 yas arasinda % 12,1 ve 75-80
yas arasinda ise % 27,3 oldugu bildirilmistir (3). Yapilan baska cesitli
epidemiyolojik caligmalar da YBMD insidans, prevalans ve progresyonun
yasla birlikte arttigin1 gostermistir (31-37).

2. Cinsiyet: Beaver Dam calismasinda 75 yas istii populasyonda erken
YBMD insidansi kadinlarda iki kat fazla bulunmustur (29). Ancak yapilan
bir¢ok calisma YBMD siklig1 acisindan erkek ve kadin cinsiyet arasinda bir
fark olmadigini gostermistir (37-39).

3. Irk/Etnik Koken: YBMD prevalanst itk ve etnik kokenlere gore
farkliliklar gostermektedir. YBMD tipleri beyaz irkta diger irklara gére daha
yaygin olarak goriliir (40,41). Neovaskuler YBMD, Amerika, Avustralya ve
Hollanda'daki beyazlarin ¢ogunda Izlanda ve Norveg'teki benzer niifus tabanli
caligmalarda goriilen cografik atrofiye gore daha siktir (41).

4, Genetik Yatkinlik: Genetik yatkinlik YBMD gelisimi {izerinde dnemli
bir role sahiptir. Erken ve ge¢ YBMD prevalansinin, geg YBMD’li hastalarin
akrabalarinda anlamli derecede yiiksek oldugu bildirilmistir (42). Utah



populasyonunda YBMD’li 4764 hastada yapilan populasyon temelli vaka-
kontrol caligmasinda YBMD’nin ailesel dagilimi ve riski arastirilmigtir.
YBMD i¢in niifusa atfedilebilir risk (PAR) 0,34 olarak bildirilmistir.
Akrabalarda tekrarlama riski, kardeslerde 2,95; birinci kuzenlerde 1,29; ikinci
kuzenlerde 1,13; ve ailelerde 5,66 olarak bildirilmistir (43). Yapilan
calismalarda 1g25-31 vel0qg26 lokuslart YBMD ile en sik iligkili lokuslar
olarak bildirilmistir (44,45).

5. Okiiler Risk Faktorleri:

a. Hipermetropi: Yapilan ¢alismalarda hipermetropik kisilerde druzen ve
yas tip YBMD gelisiminin daha yaygin oldugu bildirilmistir (46,47).

b. Iris Rengi: Melaninin; serbest radikalleri temizlemesi nedeni ile oksidatif
hasar1 azaltti1 ve antianjiyojenik 6zelliginin olabilecegi dolayisi ile de
YBMD gelisimine karsi koruyucu olabilecegi disiiniilmektedir. Bu
nedenle koyu iris renginin YBMD riskini azalttigina dair yayinlar
mevcuttur (48).

c. Katarakt cerrahisi: Cerrahi sonrast hem ultraviyole 1s1k koruyucu
‘kalkan’in ortadan kalkmasi hem de cerrahi inflamasyon nedeni ile
YBMD progresyonu (daha sik olarak cografik atrofiye) olabilecegi
bildirilmistir (49,50).

d. Optik Diskte Cukur / Disk (c¢/d) Orani: Cup/Disk oraninin yiiksek
oldugu kisilerde eksudatif tip YBMD gelisme riskinin diisiik oldugunu

bildiren ¢alismalar mevcuttur (51).

Degistirilebilir Risk Faktorleri

1. Sosyoekonomik Durum: Ekonomik durum, egitim diizeyi, medeni
durum ve meslek gibi faktorlerin YBMD ile iligkisi epidemiyojik calismalar ile
heniiz teyit edilmemistir. Diisiik egitim diizeyi ile YBMD sikliginin iligkili
oldugunu bildiren ¢alismalar oldugu gibi (52), YBMD ile egitim diizeyinin
iligkisi olmadigin1 gosteren galismalar da vardir (53). YBMD riski igin iligkili

olan hayat stili agisindan egitimin 6nemi olabilir (54).



2. Sigara: Yapilan galismalar, sigaranin YBMD riskini arttirdigin1 ve
sigara i¢genlerde YBMD gelisiminin en az 5 - 10 yil 6ne ¢ekildigini gostermistir
(29, 55-57).

3. Antioksidan, Vitamin ve Mineral Destegi: C vitamini, E vitamini,
karotenoidler (alfa ve beta karoten, kriptoksantin, lutein, zeaksantin),
antioksidan enzimler (glutatyon peroksidaz, siiperoksit dismutaz, katalaz) ve
selenyum, ¢inko, bakir, magnezyum gibi mineraller YBMD patogenezinde
onemlidir. Bu maddelerin eksikliklerinin YBMD ile iliskili olabilecegini ve bu
maddelerin diyetle alinmasinin YBMD riskini azaltacagini diisiindiirmiistiir
(54). Bu maddelerin uygun formulasyonla preparat halinde alinmasinin erken
YBMD sikligi tizerine olan etkisi belirlenemese de orta evre YBMD
olgularinin ileri evre YBMD’ye ilerlemesini geciktirdigi yapilan ¢alismalarla
gosterilmistir (46, 58-63). AREDS 22 No’lu ¢alismasinda lutein ve zeaksantin
alimimnin YBMD gelisim olasiligin1 azalttig1 bildirilmistir (64). Cinko RPE’de
siiperoksit dismutaz, katalaz gibi enzimlerin kofaktdrii olarak gorevlidir ve
erken ve ge¢c YBMD sikligini azalttigi gosterilmistir (65). Diyetle balik ve
balik yaginin alinmasit YBMD riskini azaltir. Kolesterol ve doymus yag
asitlerinin fazla miktarda alinmasi ise YBMD sikligin1 ve progresyonunu
arttirir (66).

4. Alkol: Alkol ile YBMD arasindaki iliski tizerine ¢eliskili sonuglar
bildirilse de mevcut bilgiler alkolin YBMD iizerinde énemli etkisi olmadigini
diistindiirmektedir (54,67).

5. Obesite ve Fiziksel Aktivite: Yapilan gesitli ¢alismalarda yiiksek viicut
kitle indeksi (VKI) ve abdominal obesite ile YBMD arasinda iliski
saptanmistir. Ayrica fiziksel aktivite ve saglikli beslenmenin YBMD’den
koruyucu oldugu bildirilmektedir (58, 61, 62, 66, 67).

6. Giines Isigi: Yaz aylarinda agik havada kalma siiresi ile ileri YBMD
iligkisini ve giines 1s1gima maruziyet ile 5 ve 10 yillik erken YBMD
insidansinin ve progresyonunun arttigimmi gosteren calismalar bildirilmistir
(68,69).

7. Ilaglar: Tlaglarm YBMD ile iliskisini saptamaya yonelik bircok

calisma mevcuttur. Statin gibi kolesterol diisiiriicti ilaclarin yas tip YBMD



riskini azalttig1 belirtilmistir. Ayrica beta-blokorlerin erken YBMD riskini
diistirdiigii soylenmektedir. Son olarak aspirin kuru tip YBMD’nin yas tipe
dontistimiiyle iliskili olabilir. Ancak ilgili ¢alismalar tam uyum i¢inde degildir
(54, 67, 70-72).

8. Kardiovaskuler Hastalik: Druzen depolanmasi ile ateroskleroz
gelisimi arasinda benzerlikler bulunmaktadir. Kardiovaskuler hastaliklardaki
Klasik risk faktorleri ayni zamanda YBMD i¢in de risk faktoriidiir. Bazi
caligmalarda YBMD hastalarinda felg ve koroner kalp hastaligi riskinin daha
yiiksek oldugu bildirilmistir. Ancak YBMD ile kardiovaskuler hastalik risk
faktorleri arasinda tutarli veya giiclii iliskiler olmadigini bildiren ¢aligmalar da
vardir (40, 54, 67, 73).

9. Kan Basinci ve Hipertansiyon: Yas tip YBMD ile tedavisiz
hipertansiyon ve 95 mm Hg’den biiyiik diastolik kan basinci arasinda iligki
oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (67, 70, 74).

10. Kolesterol Seviyesi ve Diyetle Yag Alinmasi: Diyetle bilhassa bitkisel
veya tekli-coklu doymamis yag olmak iizere fazla miktarda alinan yagin
YBMD ile iliskili olduguna dair calismalar bildirilmistir. Ayrica lipit
metabolizmasini kodlayan LIPC ve CETP genleri de YBMD ile iliskilidir (54,
67).

11. Hormonal  Faktorler: Kadinlarda  postmenapozal  Ostrojen
kullaniminin neovaskuler YBMD riskini azalttigina dair ¢alismalar vardir.
Ostrojenin YBMD agisindan koruyucu etkisi olabilir; ancak aralarinda bir iligki

olmadigna dair caligmalar da mevcuttur (59, 75, 76).

YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONU ETYOPATOGENEZ

Retina Pigmet Epiteli (RPE) ve Fotoreseptorler
Koryokapillaris, RPE ve Bruch membranindaki degisimler YBMD

patogenezindeki ilk degisikliklerdir. RPE hiicreleri fotoreseptorlerin atilmis dis

segment disklerini fagosite ederler. Serbest radikal olusumu ¢oklu doymamis yag

asitlerinden zengin fotoreseptor dis segmentlerinde yer alan bazi molekiillerde hasar

olusturabilir. Fagositoz sonrasi lizozomal enzimler bu hasar gdérmiis anormal

molekiilleri taniyamaz ve molekiiler parcalanma gerceklesmez. Sonug olarak
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sindirilemeyen diskler RPE hiicresinde lipofussin seklinde birikir. Lizozomal proteaz
olan katepsin D gibi enzimler, rod dis segmentlerinin sindiriminden sorumludur ve
bu siiregte inaktive olur. Sonugta melanolizozom ve melanolipofussin gibi kompleks
graniiller artar. Lipofussin birikimi sitoplazma hacminin azalmasina neden olarak
hiicre organellerine yer birakmaz ve sonug olarak fotoreseptdrlerin yenilenme siireci
bozulur. Lipofussin birikimi RPE hiicrelerinde otofajiye neden olur. Otofajiye
ugrayan RPE hiicrelerinin yerleri komsu RPE hiicreleri ile doldurulur. Bunun
sonucunda RPE tabakasindaki hiicreler daha kisa ve daha genis ylizeyli bir hal alir.
Boylece yaslanma ile birlikte RPE hiicrelerinde kayip baslar. Bu kayba ragmen her
bir RPE hiicresinin gorevli oldugu fotoreseptdr sayisi degismez (fovea merkezde bu
oran 24:1°dir). Boylelikle fotoreseptor hiicre sayisinda da kayip gelisir. RPE
hiicrelerinin bazal yiizeylerindeki katlantilarin kaybolmasi ve akabinde anormal
bazal membran birikimi ger¢eklesen dnemli diger degisikliklerdendir. RPE hasar1 ve
daha ileri patogenetik siire¢ hem kalitsal risk faktorleri hem de sigara basta olmak
tizere ¢evresel faktorlerden etkilenir (31-34, 54, 67, 77-81).

Bruch Membrani

Bruch membran1 ekstraselliiler matriksten (ECM) olusan ve matriks
metalloproteinazlar ile (MMPs) metalloproteinaz doku inhibitérleri (TIMPs)
araciligiyla stirekli kendini yenileyen bir yapidir. Bruch membram yaslanma ile
kalinlasir. Bu kalinlagmaya TIMPs artisi ile ECM yenilenmesinde azalma da katkida
bulunur. Yasamin ilk dekatinda 2 um olan Bruch membran kalinlig: 10. dekatta 4,7
um kalinhiga yiikselmektedir. Bu kalinlasma baslica kollajen6z tabakada liflerin
sayica artisiyla olur. Buna ek olarak c¢apraz bagdaki artis nedeniyle Kollajen
¢Oziinilirligiinde azalma da goriiliir. Ayrica elastik laminada mineralize depozit ve
lipit iceregi artar, bazal laminar ve bazal lineer depozit gelisimi olur. Son olarak
peroksidize lipitler yasla orantili olarak bruch membraninda artar.

Fotoreseptor dis segmentlerindeki ¢oklu doymamis yag asitlerinden tliremis
olan peroksidize lipitlerin anjiyojenik sitokin araciligi ile neovaskularizasyonu
uyardiklar1 gosterilmistir. Bruch membraninda kalinlasma hidrolik ileticiligin
azalmasina ve sivi gegirgenligine karst direng gelismesine neden olur. Kollajen
capraz bagdaki artis ile bruch membrani rijiditesi artar. Ayrica gozenekler daralir ve

protein molekiilleri gecisi zorlasir. Bruch membranindaki debris birikimi ve
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kalinlasma RPE dejenerasyonunun bir sonucu oldugu gibi, RPE hiicrelerinin ileri
hasarmin da nedenidir. Bruch membran kalinlasmasi ile dis retinal tabakalarin
oksijenlenmesini bozar (31-34, 54, 67, 77-81).

Koroidal Perfiizyon

Koroid kan akimi yaslanma ile azalir. Koroid kalinligr dogusta 200um iken
orta tabakadaki orta boy damarlarin azalmasi ile 90 yaslarinda 80um’ye diiser.
Biiyiik koroid damarlarinin belirginlesmesi senil tigroid fundus goriiniimiine neden
olur; bu duruma RPE kayb1 yanisira koroidal atrofi neden olur. YBMD ara ve ileri
evrelerinde koroid perfiizyon bozukluklar: olur. RPE’den salinan biiyiime faktorleri
koroid damarlarinin modiilasyonunda rol oynar. RPE dejenerasyonu ve bruch
membrani kalinlagmasi salinan biiyiime faktorlerinin koryokapillarise gegisini azaltir.
(31, 32, 34,54, 67, 77-79).

Retina Pigment Epiteli Hipo-Hiperpigmentasyonu

Pigmenter degisiklikler fundusta goriilebilen ve YBMD patogenezinde dnemli
olan degisikliklerdendir. RPE icinde biriken lipofussin ve melanolipofussin RPE
hiicrelerinin genislemesine ve normal sekillerini kaybetmesine neden olur. Aym
zamanda RPE’nin bazal yiizeyindeki katlantilar kaybolur ve ylizey alan1 azalir. Bir
kissm RPE’de ise lipoidal dejenerasyon ortaya cikar. Asirt fagositoz yiikii RPE
hiicrelerinin  sismesine, apikal ylizeylerindeki mikrovilluslarin silinmesine ve
fagositozun iyice bozulmasina neden olur. Bu degisiklikler fundusta benekli kiigiik
pigment kiimelenmeleri seklindeki pigment degisiklikleri olarak goriilebilir. Lokal
RPE hipertrofisi alanlar1 fundusta fokal hiperpigmentasyon alanlar1 olarak goriiliir.
RPE altinda, retina altinda veya dis niikleer tabaka iginde hiperpigmente hiicre
kiimeleri bulunabilir. On retinal katlara da pigment gocii olabilir. Bu hiperpigmente
alanlar optik koherens tomografide (OKT) hiperreflektif noktalar olarak goriiliir.
Canliligin1 kaybeden RPE hiicrelerinin yerini komsu RPE hiicrelerinin genisleyerek
doldurmas1 incelmis hipopigmente hiicrelerin ortaya ¢ikmasma neden olur. RPE
hiicrelerinin bosluklar1 kompanze edemez hale gelmesi atrofiye neden olur. Sonucta
hiperpigmentasyon, sonrasinda hipopigmentasyon ve en sonunda atrofi gelisir. Bu
degisikliklere druzen eslik edebilir veya etmeyebilir. Ilerleyici RPE bozukluguna

fotoreseptor kaybi eklenir ve dis niikleer tabakadaki nukleus sayisi azalir. Ig
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segmentler daha kisa ve sigkin hale gelir; dis segmentler, RPE apeksi listiindeki
membran birikintileri ile sonlanmaya baslar (31-34, 54, 67, 77-81).

Druzen

RPE bazal membrani ile bruch membraninin i¢ kollajen tabakasi arasinda
kollajen ve RPE hiicre artiklarmi igeren bazal membran benzeri materyal ve
membrandz debri birikimi olur ve miiteakip druzen gelisir. Bruch membrani ile RPE
arasindaki ekstraselliiler debrilerin fokal birikintileri olan druzen ve RPE
degisiklikleri makulada goriilen en erken YBMD bulgularidir. Druzen biiytikligii 63
um’dan azsa kii¢iikk druzen, 63 um ile 125 pm arasinda ise orta ya da intermediyer
druzen, 125 pm’dan fazla ise biiyiik druzen olarak adlandirilir. Kii¢iik druzen YBMD
gostergesi degildir biiyiikk druzen ise makula merkezinde yerlesmisse YBMD
gostergesi sayilir. Druzen igerigi apolipoprotein E, immiinglobulinler, amiloid P,
kompleman C5, C5b-9n (membran atak kompleksi - MAC), fibrinojen,
trombospontin, vitronektinden olusur (31-34, 54, 67, 77-81).

Bazal Laminer Depozit

RPE hiicresi membrani ile bazal membran arasinda kollajenéz ve amorf bir
materyalden olusan bu birikim bazal laminer druzen ya da kutikuler druzen olarak da
adlandirilir. Genellikle kalinlagmis bazofilik bruch membran segmentleri {izerinde
yer alir. Bazal laminer depozit YBMD ile iligkili olabilir ya da normal yaslanma
stirecinde de ortaya c¢ikabilir. Anjiografide c¢ok sayidaki kiiciik sert druzenin
olusturdugu yildizli gokyiizii manzarasina benzer (31-34, 54, 67, 77-82).

Bazal Lineer Depozit

Bruch membran i¢ kollogen tabakasiyla RPE bazal membrani arasinda olusan
membrandz birikintilerdir. Bazal lineer depozit druzene benzer bir sekilde bazal
membran altinda gelisir ancak tabaka halindedir ve bazen bruch membraninin
kolllajen tabakasina sizabilir. Bu birikintiler sonrasinda fundusta goriilebilen
yumusak druzeni olusturabilir. Druzen fokal bir birikintidir. Bazal lineer depozit
druzenin aksine diffiiz birikintidir ve RPE ile bruch membrani arasindaki yapisiklig
bozar. Bunun sonucunda ileri YBMD evresinde RPE ile bruch membrani arasinda
serum ve kan birikerek PED (pigment epitel dekolmani) olusturabilir ya da
neovaskuler damarlar bu araliga ilerleyebilir (31-34, 54, 67, 77-81, 83).
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Retikiiler Psododruzen

Sarimsi renkte yaklasik 250 pm ¢apinda yumusak druzene benzeyen ama retina
altinda olan ve druzene benzer bir sekilde membrandz atik, kolesterol, kolesterol
esterleri ve kompleman gibi maddelerden olusan birikintilerdir. OKT’de daha fazla
sayida olusu ve retina altt yerlesimi ile druzenden ayrimi yapilabilir. Retikiiler
psododruzen YBMD i¢in bagimsiz risk faktoriidir. Yumusak druzenle
karsilastirildiginda daha geg¢ yaslarda goriiliir ve ileri yas YBMD ile iligkili oldugu
bulunmustur (31, 35, 54, 67).

Lipofussin Birikimi

Retinaya otofloresans 6zellik veren ve yaslanma ile retinada artan lipofussin
icindeki en 6nemli florofor A2E retinoididir. Isiga duyarlilastirict etkiye sahip A2E
molekiili mavi 151k kaynakli apoptozise aracilik yapmaktadir. Ayrica A2E
molekiiliiniin kompleman sistemini uyardigi, RPE iizerinde hiicre 6liimii ve atrofi ile
sonuglanan toksik etkisinin oldugu gosterilmistir (31-36, 54, 67, 77-83).

Amiloid Birikimi

YBMD’de amiloid beta ve apolipoprotein E birikimi goriiliir. Normal lipit
metabolizmast ve transportunda gorevli apolipoprotein E druzenin igerigindeki
baslica proteindir. Druzenin 6nemli igeriklerinden olan amiloid beta YBMD’deki
inflamasyona bagli RPE fonksiyonu bozulmasinda rol oynar. Ayrica vaskuler
endotelial growth faktér (VEGF) ekspresyonunu uyarip pigment epitelium derive
faktorii (PEDF) salinimini azaltarak proanjiojenik 6zellik gosterir (31,32, 54, 67, 77-
79).

inflamasyon ve immiin Cevap

Dejenerasyona ugramis RPE hiicreleri kaynakli membrandz debriler, bruch
membranindaki catlaklara yakin koroid icinde de etki gosteren diisiikk seviyede
kronik inflamatuar cevaba yol acarak KNV’ye kadar giden olaylar zincirine katkida
bulunur. Bazal laminer depozit ve bazal lineer depozit olusumuna yol agan
lipoproteinler ve amiloid beta birikimi kronik inflamasyonu uyarir. MMPSs ve TIMPs
aracili ECM fonksiyon kaybt bruch membraninda degisikliklere ve druzen
olusumuna neden olur ve kompleman sistemi aktive olur. Sonug olarak RPE bazal
membraninda MAC olusur ve C5b, C6, C7, C8 ve polimerize C9’un baglanmasi ile

membranda gozenekler agilir. MAC RPE’de fonksiyon bozukluguna neden olur
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ayrica dis retinal tabakalarda atrofiye sebep olur. C5a proanjiyojenik etkiler gosterir

KNV gelisimine katkida bulunur (31-36, 54, 67, 77-85).

YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONUNDA  KLINIiK

SINIFLANDIRMA

YBMD klinik olarak iki tipe ayrilir: Kuru tip; atrofik tip ya da neovaskuler
olmayan tip olarak da adlandirilir. Yas tip; ekstidatif tip ya da neovaskuler tip olarak
da adlandirilir.

Erken YBMD makulada RPE degisikligi ve yumusak druzen bulunmasi iken;
ge¢ YBMD ise cografik atrofi ve eksiidatif YBMD’nin gelismis olmasina denir (29).
Age- Related Eye Disease Study (AREDS) grubu YBMD’yi diisiik, orta ve yiiksek
riskli olmak tizere progresyon ag¢isindan kategorilere ayirmistir (86).

1- Erken Evre Yasa Bagh Makula Dejenerasyonu

a) Diisiik riskli non-neovaskuler YBMD: Makulada sert druzene

pigment epitel degisikliginin eslik edebildigi ve normal gérme keskinligi ile

karakterizedir.

b) Orta riskli non-neovaskuler YBMD: Unilateral ya da bilateral orta

boy ve biiyiik boy druzenle birlikte merkezi tutmayan cografik atrofi ile

karakterizedir.

c) Yiiksek riskli non-neovaskuler YBMD: Bir gozde pigment epitel

degisikligi, yumusak druzen ve konfluent druzen ile birlikte bir gézde ya da her

iki gézde foveay: icine alan cografik atrofi ile karakterizedir. 5 yil icinde KNV

gelisme riski yaklasik %10 olarak saptanmistir.

2- Ge¢ Evre Yasa Bagh Makula Dejenerasyonu

Geg evre YBMD iki bulgu ile karakterizedir

a) Cografik atrofi

b) Neovaskuler YBMD

KURU (ATROFIiK / NONNEOVASKULER) TiP YASA BAGLI

MAKULA DEJENERASYONU

Kuru tip YBMD’nin karakteristik bulgular1 druzen, RPE degisikligi, cografik
atrofi ve fokal hiperpigmentasyondur. YBMD hastalarinin %85-90’1 kuru tiptir. Kuru
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tipte agir gorme kaybt % 10’dur. Kuru tipte gorme kaybi yillar i¢cinde yavas yavas
ilerler ancak yas tipe doniisiirse ani gorme azalmasi da gergeklesebilir (87).

Druzen

Kiiclik, yuvarlak ve sar1 renkte olan druzen histolojik olarak bruch
membranmin i¢ kismindaki bazal membranin anormal sekilde kalinlagsmasidir.
YBMD’nin en 6nemli baglangic bulgusu olan druzenler genellikle iizerindeki

fotoreseptorleri etkilemezler dolayisiyla gorme sikayetlerine yol agmazlar (87).

Druzenler boyuta gore;

1- Kii¢iik druzen: <64 pm

2- Orta druzen: 63- 124 um

3- Biiyiik druzen: >124 pm seklinde siniflandirilir.

Druzenler klinik goriinlimiine gore ise;

Sert Druzen: Cap1 64 mikrondan kiigiik olan belirgin sinirli ve en sik goriilen
druzen tipidir. Fundus floresein anjiografide (FFA) sert druzen erken ve parlak
hiperfloresans verir (87).

Yumugak Druzen: Bruch membranmin i¢ katmaninda yaygin kalinlagsma ile
birlikte olup ¢apt 64 mikrondan biiyiik druzenlerdir. Bir araya gelerek konfluent
druzen olustururlar. FFA’da ge¢ donemde boyanir veya yaygin kalinlagsma
bolgelerinde goéllenme goriiliir. Konfluent ve biiyiik yumusak druzende atrofi ve
KNV gelisme riski sert druzene gore daha yiiksektir (24, 87).

Gerileyen ve Kalsifik Druzen: RPE incelmesi veya atrofisinin eslik edebildigi
siurlart keskin, kalsifiye lezyonlardir. FFA'da pencere defektleri hiperfloresan
gortintirken kalsifik druzen hipofloresan izlenir. (24).

Retikiiler Psododruzen: 125-250 um c¢apinda, sinirlart belirsiz, yuvarlak
lezyonlardir. En ¢ok {iist temporal ark cevresinde gorilir. FFA'da genellikle
goriilmez. ISYA'da erken fazda biiyiik koroid damarlarinin keskinligi kaybolurken,
gec fazda ise hipofloresan noktalar goriiliir. KNV gelistirme riski yiiksektir (88).
Kuru tip YBMD druzenlerin varligina ve boyutuna gore evrelendirilir.

Evre 1: Bir gézde druzen yoktur ya da birkag adet kii¢iik druzen (<63 mikron)
mevcuttur. Bu evrede YBMD nin bulunmadigi kabul edilir.

Evre 2: Birkag adet (20’den az) orta biiyiikliikte (63-124 mikron) druzen veya

pigmenter degisiklikler mevcuttur. Bu evre erken evre YBMD olarak degerlendirilir.
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Evre 3: En az bir biiyiikk druzen (>124 mikron) ya da yumusak ve sinirlari
belirsiz ise yaklasik 20 adet, sert ve sinirlart keskin ise yaklasik 65 adet olmak iizere
cok sayida orta biiyiikliikte druzen ya da fovea merkezinin disinda cografik atrofinin
bulundugu evre olarak tanimlanir.

Evre 4: Cografik atrofinin fovea merkezine ulastigi evredir. ileri evre kuru tip
YBMD olarak kabul edilir (88).

Retina Pigment Epiteli Degisiklikleri: YBMD’de RPE hiicrelerinde atrofi,
sayica azalma ve fokal hiperpigmentasyon gelisebilir (87).

Noncografik atrofi: RPE’de gelisen fokal atrofidir. Siirlar1 keskindir ve bu bolgede
koroidal damarlar segilebilir. RPE ve fotoreseptor kaybina koryokapillaristeki
vaskuler yetmezlik de eslik eder. Zamanla biiyiik koroid damarlar1 belirginlesir.
FFA’da erken donemde pencere defektiyle uyumlu hiperfloresans vardir ve geg
donemde giderek azalir (86, 87, 89, 90). Atrofi birlesik olmayan benekli bir sekilde
ise cografik olmayan atrofi, birlesik ise cografik atrofi adin1 alir (87, 91).

Cografik atrofi: RPE’deki genis atrofi alanlarina sensorial retina ve koryokapillarisin
atrofisi eslik eder. Foveay1 igeren bu atrofiler damar arklarini asmaz. Atrofi druzenle
iligkili olarak gelisebildigi gibi druzene bagli olmadan da geligebilir. RPE hiicre
kaybin1 baglatan Onemli bir faktor olan druzenler cografik atrofi gelistiginde
kaybolurlar. FFA'da koryokapillaris atrofik oldugu igin erken fazda hiperfloresans
izlenmez. Geg¢ fazda ise koroid ve skleranin boyanmasi nedeniyle hiperfloresans
izlenir. Santral cografik atrofiye bagli yasal korlikk insidanst %12-20 arasindadir
(86-95). Sunness ve arkadaslarinin ¢alismasinda lezyon biiyiikliigiinde son 2 yilda
gozlenen degisikligin en 6nemli prognostik faktor oldugu belirtilmistir (96).

YAS TiP (EKSUDATIF / NEOVASKULER) YASA BAGLI MAKULA
DEJENERASYONU

KNVM (koroid neovaskuler membran) yas tip YBMD’nin en oOnemli
bulgusudur. Bunun diginda pigment epitel dekolmani, eksudasyon, retinal-subretinal
hemoraji veya diskiform skar goriilebilir. Tedavi edilmedigi takdirde fotoreseptor

hasar1 ve sonug olarak gérme kaybi gelisir (78, 87, 97).
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KNVM tanisinda altin standart FFA’dir. FFA ile klasik KNVM, ocult KNVM,
PED ve diskiform skar gosterilebilir. Yas tip YBMD’nin %10-15’ini olusturur (87).
Eksudatif tip YBMD’nin semptomlari; metamorfopsi, santral veya parasantral
skotom ve ani gérme azalmasidir. Macular Photocoagulation Study (MPS) grubu

klasik ve gizli KNVM seklinde KNVM’yi anjiografik olarak ikiye ayirmistir (91).

Klasik Koroid Neovaskularizasyon (KNV): FFA’nin erken fazinda
hiperfloresans gosterir transit fazinda giderek parlaklik artar, ilerleyen fazlarda sizinti
nedeniyle smirlari siliklesir (87). Klasik KNV foveal avaskuler zon (FAZ)
merkezine olan mesafesine gore 3’e ayrilir. FAZ’in merkezini tutuyorsa subfoveal
KNV, FAZ merkezini tutmayan ancak FAZ merkezine 1-200 mu aras1 mesafede olan
lezyonlar jukstafoveal KNV, FAZ merkezine 200 mp’dan daha uzak olanlar
ekstrafoveal KNV olarak adlandirtlir (98). KNV, igerdigi klasik komponentin
miktarina gore de saf klasik, baskin klasik ve minimal klasik lezyon olarak
adlandirilir. Saf klasik KNV’de klasik komponent lezyonun tamamini kapsar. Baskin
klasik KNV’de klasik komponent lezyonun %50 ve iizerini kapsar. Minimal klasik
KNV’de ise klasik komponent lezyonun %1-49’unu igerir (87).

Gizli Koroid Neovaskularizasyon (KNV): Klasik komponent igermez.
Fibrovaskuler pigment epitel dekolmani1 (PED) ve kaynagi belli olmayan ge¢ sizintt
olmak tizere iki formu vardir. Fibrovaskuler PED’de irregiiler RPE elevasyonu
mevcuttur. FFA’da ilk safhalar RPE’nin benekli graniiler diizensiz floresansi ile
karakterizedir. Ilerleyen safhalarda bu bdlgelerden klasik KNV’deki kadar yaygin
olmayan sizinti meydana gelir (5, 87, 99-101). Kaynagi belli olmayan ge¢ sizint1 en
iyt FFA’nin ge¢ fazlarinda degerlendirilir. Erken evre zayif hipofloresans veren bu
lezyon ge¢ fazda RPE diizeyinde sinirlari belirsiz, benekli hiperfloresans ve boyanin
retina altinda gdllenmesine bagli yaygin sizinti gosterir (87, 102). Ayrica yas tip
YBMD’de PRE yirtigi, lokakize subretinal sivi, kistoid makula 06demi,
intra/subretinal lipit depolanmasi, Subretinal hemoraji, preretinal hemoraji, vitreus

hemorajisi, diskiform skar, eksudatif retina dekolmani gibi bulgular goriilebilir (98).
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YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONUNDA OPTiK KOHERENS
TOMOGRAFiI

Optik koherens tomografi (OKT) g6ziin kesitsel goriintiilerini veren, B- modu
ultrason analogu olan, retina hastaliklarinin tanisinda ¢ok Onemli bir inceleme
metodudur. OKT; YBMD ve diger makula hastaliklarinin, optik siniri ilgilendiren
hastaliklarin tanisinda ve takibinde kullanilabilir. KNV'nin lokalizasyonu, biiyiikligii
ile eslik eden hemoraji, subretinal-intraretinal sivi, eksiidasyon, PED ve subretinal
fibrozisin yayginlig1 ve lokalizasyonunun belirlenmesinde ve ayrica tedaviye cevabin
takibinde kullanilir.

Son yillarda gelistirilen “Enhanced Depth Imaging (EDI)” teknigi kullanilarak
OKT cihaziyla koroid damar yapis1 goriilebilir. Sklera sinir1 segilerek koroid kalinligi
olgiilebilir (103-104).

OKT goriintiilerinden olusan gri skala renkli skalaya doniistiiriilebilir. Bu
skalada sar1 ve kirmiz1 gibi beyaza yakin renkler yiiksek yansiticiligi, koyu mavi ve
mavi gibi siyaha yakin renkler diisiik yansiticiligi gosterir. Time domain OKT’de
diisiik goriintii hizt nedeniyle kaliteli {i¢ boyutlu goriintii elde edilemez ancak
spektral domain OKT’de elde edilebilir. RPE, koryokapillaris gibi yapilar yiiksek
reflektiviteye sahip oldugundan kirmizi renkte goriiliirken vitreus kavitesi, sivi olan
bolgeler ise diisiik reflektiviteye sahip oldugundan mavi-siyah renkte goriiliir (105).

Kuru Tip Yasa Bagh Makula Dejenerasyonunda Optik Koherens

Tomografi

Farkli druzen tipleri OKT ile ayirt edilebilir. OKT de sert druzen sivri, kiigiik
RPE kabarikligi seklinde goriiliir. Yumusak druzende ise bu kabariklik kubbe
seklindedir. Subretinal druzenoid birikintiler ise RPE’nin iizerinde sensoryel
retinanin altindaki konik veya yass1 sekilli birikintilerdir. Yumusak druzen ve
subretinal druzenoid birikintilerin goriilmesi hastaligin neovaskuler tipe doniisme
riskinin daha fazla oldugunun gostergesidir. Bunun disinda druzen alani, hacmi ve
zaman i¢inde druzende gelisen farkliliklar progresyon agisindan yol gosterici olabilir.
OKT’de druzene ustiindeki IS/OS bandi ve ELM’de hasar ile dis niikleer tabakada
belirgin incelme gibi norosensoryel retina degisiklikleri siklikla eslik eder. Orta evre

YBMD bulgusu olan dis niikleer tabakada kalinlasma OKT’de goriilebilir.
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Druzenoid PED birlesik druzenin olusturdugu kabarikliktir ve {izerinde neovaskuler
hastaliga isaret eden subretinal ya da intraretinal siv1 goriilmez. Cografik atrofi kuru
tip YBMD’nin ileri formudur. Druzenin gerilemesiyle ya da druzenden bagimsiz
olarak RPE hasar1 olusur ve zamanla sensorial retinada da incelme goriiliir. Fovea
baslangigta korunmus olabilse de ileri evrelerde foveal atrofi gelisir ve gérme kaybi
olur. Druzenoid veya ser6z PED gerilemesi bazen cografik atrofiye neden olabilir
(106).

Yas Tip Yasa Bagh Makula Dejenerasyonunda Optik Koherens

Tomografi

OKT YBMD’de hastalik tipinin belirlenmesi, tedavinin planlanmasi ve

tedaviye yamitin degerlendirilmesinde 6nemli bir tetkiktirr KNV’de RPE-
koryokapillaris bandi lokalize olarak genisleyebilir. Klasik KNV OKT’de RPE
tizerinde yiiksek yansiticilt bir lezyon olarak goriilebilir. Beraberinde hastaligin aktif
oldugunu gosteren subretinal ya da intraretinal sivi bulunabilir. Gizli KNV ise RPE
altinda fibrovaskuler PED olarak goriilirler. PED Kkavitesi hiperreflektif ve
heterojendir. Fibrovaskuler ya da serdz baskin olabilir. Zamanla fibrozis gelisir ve
yansima artig1 olur. Ser6z ve hemorajik PED eslik edebilir.
Ser6z PED optik olarak bostur dolayisiyla alttaki Bruch membrani ince bir ¢izgi
olarak OKT’de goriilebilir. Hemorajik PED’de ise pigment epiteline yakin yiiksek
yansitict 6zellikli ve alttaki dokularda gblgelenmeye neden olan bir bolge vardir bu
nedenle Bruch membrani goriillemez. PED’lerde pigment epitel yirtigi gelisebilir bu
durumda alttaki dokularin yansimasi artar (107, 108).

Cografik atrofide OKT’de RPE-koryokapillaris bandi ve norosenorial retina
incelir, bu yapilardaki incelmeye bagli olarak gdlgelenme etkisi azaldig: i¢in derin
koroidden gelen yansima artar. Diskiform skarda ise KNVM’nin fibrotik
komponentinin artmasindan dolay1 OKT’de RPE-koryokapillaris bandi genisler,

siirlarinda diizensizlik goriliir. Bu skar dokusunun iistiindeki retina incelir (109).

20



YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONUNDA FUNDUS FLORESEIN
ANJIOGRAFI

YBMD tanisinda altin standart fundus floresein anjiografidir. FFA’da KNV
icin daha riskli olan lipit icerigi diisiik, hidrofilik 6zellikli druzenler hiperfloresan
iken yiiksek lipit i¢ceren hidrofobik druzenler ise hipofloresan boyanir (110).

YBMD’de sert druzen, cografik atrofi ve RPE atrofisinde pencere defekti
sebebiyle hiperfloresans goriiliir. Yumusak druzen ve seroz PED’de gdllenme tarzi
hiperfloresans goriiliir. KNV ve intraretinal neovaskularizasyonda erken evrede
baglayan, progresif ilerleyen, ge¢c donemde de devam eden sizintiya bagl hiperfloresans
gozlenir (110, 111).

Intraretinal, subretinal hemoraji veya pigment proliferasyonu floresans blokaji
yapar. Ayrica KNV bulunmayan ileri YBMD’de koroidal vaskuler atrofi veya
fotodinamik tedavi sonrasi vaskuler okuzyona bagli olarak goriilebilir. Klasik KNV
FFA’da erken donemde koroidal dolum ile birlikte boyanir ve sinirlart belirgindir
(110-112). Gizli KNV ise ge¢ donemde boyanir ve siirlart belirsizdir. Ancak bu iki
komponent bir arada da bulunabilmektedir (108, 110, 112).

YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONUNDA iNDOSiYANIN

YESILI ANJIOGRAFI

PED, hemoraji veya hipofloresans gibi nedenlerle KNVM sinirlar ayirt
edilemediginde indosiyanin yesili anjiografi (ISYA) kullamilir. Indosiyanin yesili
fluoreseine gore proteine daha yiiksek oranda baglandigi icin lezyondan belirgin sizinti
gozlenmez. ISYA’da KNV bulgular1 hot spot (sicak nokta) ve plak olarak tanimlanir.
Hot spot ¢ap1 bir disk ¢apindan kiigiik, plak ¢api ise bir disk ¢apindan biiyiiktiir. Hot
spotlar aktif KNV bolgelerini gosterirken plaklar sizdirmayan inaktif KNV’leri gosterir.
Her iki bulgunun birlikte bulundugu kombine lezyonlar da goriilebilir (110, 113).

KURU TiP YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONUNDA TEDAVI
Yiiksek oksijen ve doymamis yag asidi konsantrasyonu ile uzun siireli 151k
maruziyeti retinay1 serbest radikal hasar1 agisindan riskli hale getirir. Bunun yaninda
yaglilarda yetersiz beslenme veya mide asiditesindeki azalmaya sekonder emilim
bozukluguna bagl olarak antioksidan vitamin ve mineral eksikligi goriilebilir. Ayrica

yas ile birlikte retinada serbest oksijen radikalleri giderek birikir, makula bolgesi igin
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koruyucu olan lutein ve zeaksantin gibi pigmentlerin yogunlugu azalir. YBMD’yi
onlemek icin bilinen kesin bir tedavi yoktur. Ancak yaslilarda antioksidan vitamin ve
mineral eksikliginin hastaligin etyopatogenezinde etken olabilecegini gosteren giiclii
epidemiyolojik ¢alismalar mevcuttur. Bu nedenle ileri yas ile antioksidan
mikrobesinlerin kronik ve diisiik dereceli yetmezligiyle dokularin oksidatif hasara
kars1 korunmasiz hale gelebilecegi 6ne siiriilmistiir. Bu nedenlerle yaslilarda oral
yolla antioksidan mikrobesin ve mineral takviyesinin YBMD’yi onleme veya
progresyonu durdurma etkisi tizerine ¢alismalar yapilmistir (114-118).

Age Related Eye Disease Study (AREDS) 1

AREDS (Age Related Eye Disease Study) calismalart YBMD gelisimi,
progresyonu ve buna bagli gérme kaybi ile ilgili yapilmis en kapsamli ¢alismalardir.
11 merkezde yaklasik 6 yil siiren 55-80 yas aras1 3640 hastada yapilan AREDS 1
calismasi prospektif, randomize ve plasebo kontrollii bir ¢alismadir. Bu c¢aligmada
YBMD klinik bulgulara gore 4 evreye ayrilarak bir kismina yiiksek doz antioksidan
vitaminler (500 mg vit C, 400 IU vit E, 15 mg beta karoten), bir kismina 80 mg ¢inko
(+ 2 mg bakir), bir kismina antioksidan vitaminler + ¢inko verilirken diger bir
kismina da plasebo verilmistir. Sonucta normal ya da erken evre YBMD bulgular
olan hastalarda tedavinin yarar1 gosterilememistir. Orta ve ileri evre YBMD bulgular
olan hastalarda ise antioksidan vitaminler + c¢inko ilavesi progresyon riskini
istatistiksel olarak anlamli oranda azaltmistir (119).

Age Related Eye Disease Study (AREDS) 2

Balikta bulunan doymamis yag asidi omega-3 ve makuladaki ksantofil
pigmentlerinden olan lutein ve zeaksantinden zengin diyetle beslenen bireylerde ileri
evre YBMD’nin daha az olduguna dair ¢esitli epidemiyolojik ¢alismalar mevcuttur
(64, 120-124).

Makuladaki yogunlugu periferik retinadan 100 kat fazla olan makula
pigmentleri 430-490 nm dalga boylarin1 (mavi 151k) absorbe ederek dogal giines
gozliigl olarak gorev yaparlar ve oksijen radikallerini baskilayarak antioksidan ve
antiinflamatuar etki gosterirler. Ayrica lipofussin birikimini azaltirlar (114,115, 122).

80 merkezli 6 yil siiren prospektif, randomize, plasebo kontrolli AREDS 2
calismasi evre 3-4 YBMD’si olan 4203 hastada yapilmistir (60). Bu ¢alismanin esas

amact AREDS 1 formiiliine lutein + zeaksantin ve/veya omega 3 eklenmesinin
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YBMD progresyonu iizerine etkisini degerlendirmek, bir diger amact ise AREDS 1
formiiliinden beta karoteni ¢ikartmanin veya ¢inkoyu azaltmanin YBMD gelisimi ve
progresyonu lizerindeki etkisini degerlendirmektir. Sonug olarak lutein ve zeaksantin
destegi YBMD progresyonunu yavaslatmakta oldugu ve AREDS 1 formiilasyonuna
lutein ve zeaksantin eklenmesi gerektigi bildirilmistir. Sigara i¢en veya sigara igme
hikayesi bulunan populasyonda akciger kanseri riskini arttiran beta karoten
formiilasyondan c¢ikarilmalidir. Cinko dozunun azaltilmasi YBMD progresyonuna
etkili degildir ve olas1 yan etkiler AREDS I formiiliinden farkli degildir. Uygun
olmayan doz, tedavi siiresi, DHA/EPA oran1 gibi limitlilikleri olmakla birlikte

omega-3 desteginin olumlu veya olumsuz etkisi gosterilmemistir (60, 114).

Tablo 1. Age Related Eye Disease Study (AREDS) 1 Giinliikk Dozlar

C vitamini 500 mg
B vitamini 400 1U
Beta karoten 15 mg
Cinko 80 mg
Bakir 2 mg

Tablo 2. Age Related Eye Disease Study (AREDS) 2 Giinliik Dozlar

Lutein 10 mg

Zeaksantin 2 mg

Omega-3 DHA/EPA 1000 mg

Beta karoten 15 ve 0 mg (iki doz)
Cinko 80 ve 25 mg (iki doz)
Bakir 2 mg

YAS TiP YASA BAGLI MAKULA DEJENERASYONU TEDAVIiSi

1) Lazer Fotokoagiilasyon

Iyi smurli KNV lezyonlarinda lazer fotokoagiilasyonun gorme kaybim
engellemede etkili oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (102, 125-138). Ancak

1yi bir tedavi ve niiksiin 6nlenmesi i¢in lezyonun sinirlari belirlenerek tamami tedavi
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edilmelidir.  Lazer fotokoagiilasyon  giiniimiizde intravitreal anti-VEGF
uygulamalarinin yayginlagmasi ve olumlu sonuglarinin izlenmesiyle artik genellikle
sadece ekstrafoveal, iyi sinirli klasik lezyonlar i¢in kullanilmaktadir (138, 139).

2) Transpupiller Termoterapi

Transpupiller termoterapi argon lazerden farkli olarak 810 nm’lik modifiye
infrared diod ile retina pigment epiteli ve koroidde termal vaskuler tromboza yol
acarak etki gosterir. Koroid diizeyinde 1s1 artis1 4-10 °C gibi argon lazere gore (argon
lazerde 40 °C) ¢ok minimal oldugundan norosensorial hasar daha azdir (139-141).
Ancak transpupiller termoterapi tedavisiz grupla karsilastirildiginda gérme kaybini
engelleme agisindan 24 aylik sonuglarda sinirli bir alt grup hari¢ tstiinliigli yoktur.
Dolayistyla YBMD tedavisinde giiniimiizde pek tercih edilmez (141).

3) Radyoterapi

Patolojik bolgeye direk iyonizan radyasyonun eksternal (teleterapi) veya
episkleral radyoaktif plak (brakiterapi) olarak verilmesi seklindeki tedavidir. Birgok
caligmada yararli etkileri gosterilemedigi i¢in giinlimiizde pek kullanilmamaktadir
(142).

4) Cerrahi Tedavi

Makiiler translokasyon cerrahisi ve submakuler cerrahiyi igerir. Makuler
translokasyon cerrahisinde santral retinaya baska bir yerlesim alani saglamak igin
vitrektomi ile arka hyaloid soyulur, retina altina s1v1 verilerek retina tamamen dekole
edilir. 360 derece periferik retinotomi ile retina optik diske kadar serbestlestirmek
amaclanir. KNV cerrahi olarak ¢ikarilabilecegi gibi termal lazer de uygulanabilir.
Dekole edilen retina saglikli subretinal dokularin oldugu baska bir bdlgeye
yerlestirildikten sonra 360 derece periferik endolazer ve silikon enjeksiyonu ile
yerinde tutulmasi amaglanir (143,144). Submakuler cerrahide fotoreseptor tabakaya
hasar vermeden altindaki KNV ’nin uzaklastirilmas1 amaclansa da yiiksek niiks orani
ve persistan KNV gibi komplikasyonlar bu cerrahiyi sinirlandirmaktadir (145).

5) Antianjiogenik Tlaglar

a) Ranibizumab: VEGF’e kars: antikor etkisi olan monoklonal olarak iiretilen
ve G1 kappa fare immunglobulininin, hem affinitesi arttirilarak hem de humanize
edilerek intravitreal kullanilabilir hale getirilmis seklidir ve VEGF’in

biitinizoformlarina baglanabilir. Rosenfield ve arkadaslarinin yaptigi g¢alismada
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giivenli ve maksimum tolere edilen tek intravitreal dozun 500 pg oldugu
bulunmustur (146).

Retinanin i¢ kismindan dis katmanlara dogru molekiil biiyiikliigii limiti 76,5
Kd’dur. Bu nedenle molekiil agirligt 48 Kd olan ranibizumabin 149 Kd olan
bevacizumaba gore dis katmanlara ulagsma olasiligi ¢ok daha yliksektir. Ancak
yapisal degisiklikler ve inflamasyon durumlarinda daha biiyiik molekiillerin de
gecebilecegi diistiniilmektedir (147).

Ranibizumabin YBMD’li olgularda etkinligini degerlendirmek {izere yapilan
calismada FDT ile karsilastirilmis sonugta ranibizumab tedavisi alan hastalarda hem
gorme kaybmin azaldigi hem de anlamli olarak gorme keskinliginin arttig
gorilmiistiir (148).

b) Aflibercept: VEGFR-1 ve VEGFR-2 etkinlesmesini bloke eden Aflibercebt
yas tip YBMD hastalarinda uzun dénemde hem gérme keskinliginde hem de OKT’de
iyi sonuglar gostermektedir (149).

c) Bevacizumab: Fare epitoplarinin insana uyarlanmasi ile fareden VEGF’ ¢
kars1 elde edilmis monoklonal antikordur. YBMD’de intravitreal olarak 1,25- 2,5 mg
doz araliginda endikasyon dis1 olarak kullamilabilir. Intravitreal bevacizumab ile ilgili
yapilan calismalarda intravitreal bevacizumab uygulamasinin gorme diizeylerini
anlamli olarak arttirdig: bildirilmistir (150).

d) Pegaptanip Sodyum: Intravitreal olarak uygulanan ve VEGF’in selektif
antagonisti olan pegaptanib sodyum VEGF’i inhibe ederek anjiogenezisi ve vaskuler
permeabiliteyi azaltir. 6 hafta araliklarla 0,3 mg dozda uygulanmasi 6nerilir (151).

6) Steroid Bazh Tedaviler

a) Triamsinolon Asetonid: Antiinflamatuar etkileriyle birlikte antifibrotik,
antipermeabilite ve antianjiogenik etkileri olan sentetik bir steroidtir. Steroidler
neovaskularizasyonu direk ve indirek olarak anjiostatik etkileri ile inhibe edebilir.
Ayrica VEGF’1 de baskilar. Yas tip YBMD’de daha etkili tedaviler oldugu igin
genellikle kombine tedavilerde kullanilir, monoterapide pek kullanilmaz (152-154).

b) Anekortav Asetat: Posterior subtenon enjeksiyon olarak uygulanan
anjiostatik etkili bir sentetik kortikosteroidtir. Endotel hiicre migrasyonu i¢in gerekli

olan ekstraselliiler proteazlari inhibe eder (155).
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7) Fotodinamik Tedavi

Verteporfin fotodinamik tedavide kullanilan sentetik fotosensitizan ajandir. Bu
ilag KNV bolgelerinde biriktikten sonra lazer 1sin1 fotoaktivasyonu ile yapilan
anjiyookliizif tedavidir. Verteporfin fotoaktivasyonu reaktif oksijen endotel hiicre

hasarina, {izerindeki retinada minimal hasara ve vaskuler okluzyon olusturur (156).

ARTERIYEL SERTLIK VE KALP - AYAK BILEGI VASKULER

INDEKSI

Kalp - ayak bilegi vaskuler indeksi (cardio - ankle vascular index [CAVI])
arteriyel gerginlik hakkinda fikir veren girisimsel olmayan yeni bir tekniktir. Temel
olarak CAVI aortik kapak (yani brakiyal seviye) seviyesinden 6l¢iim noktasina (yani
ayak bilegi) olan mesafenin 6lgiilmesi ve aortik kapagin kapanmasindaki gecikme ile
varts noktasindaki arteriyel basing dalgasindaki kaydedilen degisiklik ile elde
edilmektedir (157).

CAVI hesaplamas i¢in bilgi nabiz dalga hiz1 (pulse wave velocity [PWV])
sistolik ve diastolik kan basinci ve arteriyel nabiz dalga formlar1 dahil olmak iizere
elektrokardiyogram, kardiyak fonogram ve hastanin referans noktalarina konan
basing mansonlar1 aracilifiyla elde edilebilir. Brakial arter ve ayak bilegi PWV’sini
Olgen basit bir yaklasim olan brachial-ankle pulse wave velocity (baPWV) ile
karsilastinldiginda CAVI iki farkli 6zellige sahiptir. Ik olarak CAVI dolasimdaki
degisikliklere yanit olarak kisa bir siirede degisebilir. Ikinci olarak CAVI kan
basincindan ziyade diiz kas kontraksiyonu durumunu yansitir. CAVI’nin hem

fonksiyonel hem de organik sertligi gosterdigi gosterilmistir (158, 159).

Sonug olarak arter duvarmin genisleme kapasitesine gore sistolik-diastolik
basing oraninin logaritmasi hesaplanarak elde edilen CAVI sertlik parametresine
dayanilarak hesaplanan bir indekstir ve teorik olarak kan basinci degisikliklerinden
bagimsizdir. Bu 6zel avantaji ile birlikte CAVI ateroskleroz, koroner arter hastalig
ve inme tanisi olanlar ve bu hastaliklar i¢in risk altinda olanlarda, hipertansiyon,
diabet hastalarinda, yasli ve obez bireylerde arter sertligi tanist i¢in klinik olarak
uygulanmaktadir. Gelistirilmis sensitivitesi sayesinde bu indeks sadece hastaligin
ilerleyisindeki kiigiik degisiklikleri gostermekle kalmaz ayrica kalp damar

hastaliklarinin olugsmasinda potansiyel riskleri degerlendirmek i¢in normal bireylerde
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kullanilmaktadir (160). Bu cihaz ile CAVI disinda ayrica ayak bilegi - kol indeksi
(ankle - brachial index [ABI]) degeri de olgiilmektedir. Genellikle periferal arteriyel
hastalik riski olan ve alt ekstremite semptomlari gosteren hastalari tamimlamada
kullanilan ABI ayak bilegindeki sistolik basincin (ya dorsalis pedis ya da posterior
tibial arter -hangisinde daha yiiksekse) koldaki sistolik basinca (sol ya da sag hangisi
yiiksekse) boliinmesi ile bulunur. Elde edilen iki degerin (sol ya da sag) diisiik olan1
hastanin genel ayak bilegi kol indeksidir. Cogu saglikli eriskinler 1,0’den daha
yiiksek bir degere sahiptirler. 0,91 den daha az deger anlamli periferal arter
hastaligin1 gosterir ve 0,40°dan daha diisiik bir deger ise ciddi hastaligi gosterir
(161).
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GEREC VE YONTEM

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Poliklinigi’'ne Aralik
2015 ile Eyliil 2016 tarihleri arasinda 65 yas iistii YBMD tanis1 alan veya bu taniyla
klinigimizde takipli olan 40 kuru ve 40 yas tip olmak ilizere 80 YBMD hastas1
calismaya dahil edilmistir. Aym1 yas grubunda okiiler ve sistemik hastalik Oykiisii
olmayan 40 kisi saglikli kontrol grubuna dahil edilmistir. Calismaya katilan tiim
katilimcilarin ¢alismadan dislanma kriterlerine sahip olmamak kaydiyla olusabilecek
istatistiksel benzerliklerin ¢alisma sonucunu olumsuz etkilememesi i¢in sadece bir
gozleri caligmaya dahil edilmistir. Miyopi i¢in — 4 diyoptri ve {izeri, hipermetropi
icin + 4 diyoptri ve lizeri, silindirik degerler i¢in ise = 3 diyoptri ve iizeri refraksiyon
kusuru olan gozler ¢alismaya dahil edilmemistir.

Hasta grubunda hipertansif retinopati, diabetik retinopati, myopik dejenerasyon
gibi YBMD disinda retinal patolojiler, herhangi bir optik sinir patolojisi, glokom
hastaligi, arka segment parametrelerini etkileyebilecek herhangi bir sistemik ya da
topikal ilag kullanimi, katarakt ya da vitreoretinal cerrahi gibi herhangi bir okiiler
cerrahi, lazer veya travma Oykiisii bulunan gozler, ayrica koroner arter hastaligi, kalp
kapak hastaligi gibi herhangi bir kalp hastalig1 veya hipertansiyon, diabetes mellitus
ve hiperlipidemi gibi herhangi bir sistemik vaskuler hastaligi veya malignitesi olan
kisiler ¢alismaya dahil edilmemistir. Yas tip YBMD grubunda enjeksiyon uygulama
zamani ile OKT c¢ekim giinii arasinda sabit bir siire sarti olmaksizin enjeksiyon
yapilan tiim yas tip YBMD hastalar1 ¢alismaya dahil edilmistir.

Normal saglikli grupta ise YBMD, hipertansif retinopati, diabetik retinopati,
myopik dejenerasyon gibi retinal patolojileri bulunan hastalar, herhangi bir optik
sinir patolojisi, glokom hastaligi, arka segment parametrelerini etkileyebilecek
herhangi bir sistemik ya da topikal ilag kullanimi1, katarakt ya da vitreoretinal cerrahi
gibi herhangi bir okiiler cerrahi, lazer veya travma Oykiisii bulunan gozler, ayrica
koroner arter hastaligi, kalp kapak hastaligi gibi herhangi bir kalp hastalig1 veya
hipertansiyon, diabetes mellitus ve hiperlipidemi gibi herhangi bir sistemik vaskuler

hastalig1 veya malignitesi olan kisiler calismaya dahil edilmemistir.
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Fakiiltemiz etik kurulundan onay alindiktan sonra, c¢alismaya dahil edilen
hastalardan  bilgilendirilmis onam formlart alinmistir.  Ayrica  Helsinki
Deklerasyonu’nda yer alan prensiplere uyulmustur.

Tiim hastalara Pamukkale Universitesi Gz Hastaliklari Anabilim dalinda
otorefraktometri, Snellen eseli ile diizeltilmis gérme keskinligi 6l¢imii, 6n ve arka
segment degerlendirmesi, gdz ici basing dl¢iimii ve renkli gérme testini de (Ishihara
testi) iceren detayli oftalmolojik muayene yapilmistir. Ardindan tiim YBMD
hastalarmin tan1 ve takibinde kullanilan Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklar1 polikliniginde bulunan ‘Heidelberg optik koherens tomografi cihazi
(Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg, Germany) ile santral makula kalinligs,
subfoveal koroid kalinlig1 ve peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 (ortalama,
nazal, inferonazal, superonazal, temporal, inferotemporal ve superotemporal)
Ol¢iilmiistiir. Ayrica YBMD hastalarina Zeiss Fundus Floresein anjiografi cihazi
(Carl-Zeiss, Germany) ile anjiografi yapilmistir. Bununla birlikte tiim hastalara
Pamukkale Universitesi Radyoloji Anabilim dalinda bulunan CAVI VaSera VS-1000
cihaz1 (Fukuda-Denshi Company, LTD, Tokyo, Japan) ile vaskuler indeks 6l¢iimleri
yapilmistir.

Okiiler tetkikler

OKT’de 870 nm diod 15181n dokulara yansimasi ile goriintli elde edilmekte,
gorlntiiler yalmizca iki boyutu degil ayrica derinlik boyutunu da igermektedir. Bu
cithaz saniyede 40 bin kesit almaktadir ve mikroskop altindaki goriintiiye benzeyen
yiiksek ¢Oziintirlikli kesit goriintiler vermektedir. Peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 (RNFL) olctimiinde Heidelberg OKT cihaz1 optik sinir etrafinda silindirik
bir tarama yapmakta ve iki boyutlu diizlemde goriintii elde edilmektedir. Bu islem
3,45 mm capli dairesel kesit kullanilarak yapilmaktadir. Cilinkii yapilan tekrar
edilebilirlik ¢aligmalarinda en giivenilir sonuglar 3,45 mm ¢apl dairesel kesitle elde
edilmistir. Ayrica 3,45 mm capl dairesel kesitle biiyiik ve peripapiller atrofiye sahip
olan diskler daha iyi degerlendirilmis olur (162). Ol¢iim sonrasinda RNFL kalmlig
otomatik bilgisayar algoritmasi ile belirlenmektedir ( Sekil 3).
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CAVI

Kalp - ayak bilegi vaskuler indeksi (cardio - ankle vascular index [CAVI])
arteriyel gerginlik hakkinda fikir veren girisimsel olmayan yeni bir tekniktir. CAVI
VaSera VS-1000 (Fukuda-Denshi Company, LTD, Tokyo, Japan) dort ekstremiteye
baglanan kan basinci 6lgmeye duyarli mansonlar ile ekstremiteler arasi basing
degisimlerini ardi ardina Olgerek kisiye Ozel bir arteriyel gerginlik degeri
vermektedir. Tiim hastalarin boy ve kilolar1 dlgiilerek VKI degerleri hesaplandiktan
sonra CAVI o6lgiimleri sessiz bir odada hasta 10 dakika dinlendikten sonra sirt iistii

yatar pozisyondayken yapilmistir ve 6l¢tim siiresi yaklasik 10 dakikadir.

Istatistiksel analiz

Calisma tamamlandiktan sonra tiim gruplar santral makula kalinlig1, subfoveal
koroid kalinligi, peripapiller retina sinir lifi tabakasi1 kalinligi (ortalama, nazal,
inferonazal, superonazal, temporal, inferotemporal ve superotemporal), CAVI, ABI,

VK1 agisindan karsilastirilmistir.

Calismaya baslamadan 6nce calismaya benzer referans ¢aligmadan elde edilen
degerlerle yapilan gii¢ analizi sonucunda, ¢alismaya en az 120 kisi (her grup i¢in en
az 40 kisi) alindiginda %95 giivenle %80 gii¢ elde edilebilecegi hesaplanmistir.
Calismada her grup i¢in 40 kisiye ulasildi. Bu kisilerden elde edilen degerlerden yola
c¢ikarak yaptigimiz gii¢ analizi sonucunda ise %95 giivenle %99 giice ulasabildigimiz

hesaplandi.

Veriler SPSS paket programiyla analiz edildi. Siirekli degiskenler ortalama +
standart sapma, medyan (minimum ve maksimum degerler) ve kategorik degiskenler
say1 ve yiizde olarak verildi. Parametrik test varsayimlar1 saglandiginda bagimsiz
grup farkliliklarin karsilastirilmasinda Varyans Analizi; parametrik test varsayimlari
saglanmadiginda ise bagimsiz grup farkliliklarin karsilastiriimasinda Kruskal Wallis
Varyans Analizi kullanildi. Kategorik — degiskenler arasindaki farkliliklarin
incelenmesinde Ki-kare Analizi kullanildi. Sayisal degiskenler arasindaki iligkilerin

incelenmesinde ise Spearman Korelasyon analizi kullanildu.
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Sekil 3. Calismamiza Katilan Hastalardan Birine Ait Ornek Retina Sinir Lifi
Tabakasi (RNFL) Analizi Ciktisi

W
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Sekil 4. Calismamiza Katilan Hastalardan Birine Ait Ornek Subfoveal Koroid

Kalinlig1 Ol¢iimii
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Sekil 5. Calismamiza Katilan Hastalardan Birine Ait Ornek Kalp - Ayak Bilegi

Vaskuler Indeks Ol¢iim Ciktisi
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Sekil 6. Kalp — Ayak Bilegi Vaskuler Indeks Ol¢iim Cihaz
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BULGULAR

Calismamizda 3 grup bulunmaktadir. Grup 1’de herhangi bir sistemik ve goz

hastaligr bulunmayan 19 sag ve 21 sol g6z olmak lizere 40 hasta (21 erkek, 19

kadin), Grup 2’de herhangi bir sistemik hastalig1 bulunmayan ancak gézde kuru tip

YBMD hastalig1 bulunan 12 sag ve 28 sol gz olmak iizere 40 hasta (23 erkek, 17

kadin), Grup 3’te herhangi bir sistemik hastaligi bulunmayan ancak gozde yas tip
YBMD hastaligi bulunan 15 sag ve 25 sol géz olmak tizere 40 hasta (24 erkek, 16

kadin) bulunmaktadir. Grup 1’deki hastalarin ortalama yas1 70,9 = 4,16 dir. Grup

2’de hastalarin yas ortalamasi1 71,25 + 4,89°dur. Grup 3’te hastalarin yas ortalamasi

71,07 + 4,61°dir. Ug grup arasinda yas, cinsiyet ve ¢aligmaya katilan géz (sag veya

sol) acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05) (Tablo 3, 4,

5).

Tablo 3. Gruplardaki Yas Dagilim

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40
YAS (YIL) 709+4,16 | 71,25+4,89 | 71,07 +4,61 | p=0,972
YAS ARALIGI (MIN- 65— 80 65— 79 65 — 80
MAX)
MEDIAN 70 70 70
Tablo 4. Gruplardaki Cinsiyet Dagilimi
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40

ERKEK 21 (% 52,5) 23 (% 57,5) 24 (% 60) p=0,789
KADIN 19 (% 47,5) 17 (% 42,5) 16 (% 40)
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Tablo 5. Gruplardaki Sag/Sol G6z Dagilimi

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40
SAG 19(%475) | 12(%30) | 15 (% 37.5) p=0,271
SOL 21 (%525 | 28(%70) | 25 (% 62,5)

Ug grupta Snellen eseli ile dlgiilen diizeltilmis en iyi gorme keskinligi (DEGK)
ortalamas1 Grup 1’de 0,96 £ 0,08, Grup 2’de 0,63 + 0,30, Grup 3’te 0,23 £+ 0,22

olarak bulunmustur. Bu degerlere gore iic grup arasinda DEGK 6lgiimlerinde

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir (p<0,001). Grup 1’de ortalama

DEGK Grup 2 ve Grup 3’e gore anlamli olarak daha yiiksekti (p<0,001). Grup 2 ve

Grup 3 arasindaki karsilastirmada ise Grup 2’deki ortalama DEGK Grup 3’e gore
anlaml1 olarak daha yiiksekti (p<0,001) (Tablo 6).

Tablo 6. Gruplardaki Snellen Eseli Ile Olgiilmiis Diizeltilmis En Iyi Gorme
Keskinligi (DEGK) Degerleri

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40
ORTALAMA 0,96+0,08 | 0,63+£030 | 0,23+0,22 | p<0,001
DEGK
MIN -MAX 0,7-1,0 0,03-1,0 0,008 - 0,8
MEDIAN 1,0 0,7 0,15

Ug grupta ortalama VKI degerleri Grup 1°de 29,46 + 3,50, Grup 2’de 27,30 +

3,72, Grup 3’te 29,35 + 4,40 kg/m? olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢c grup

arasinda VKI ortalama degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmustir (p=0,022) (Tablo 7). Grup 1 ve Grup 3’e ait ortalama VKI degerleri
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arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,661). Grup 1’deki
ortalama VKI degerleri Grup 2’ye gore anlamli olarak daha yiiksek saptanmugtir
(p=0,010). Grup 3’teki ortalama VKI degerleri de Grup 2’ye gore anlamli olarak
daha yiiksek saptanmistir (p=0,033).

Tablo 7. Gruplardaki Viicut Kitle indeksi (VKI) Degerleri (kg/m?)

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n=40 n=40 n=40
ORTALAMA VKIi 29,46 +3,50 | 27,30+3,72 | 29,35+4,40 | p=0,022
MIN -MAX 22,7-138,6 19,5 — 36,4 22,2 — 40
MEDIAN 29,3 26,8 28,9

Grup 1’de VKI ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde
orta diizeyde iliski saptanmistir (p= 0,008; r= - 0,411). Grup 2’de VKI ile CAVI
arasinda istatistiksel olarak anlamli olmayan negatif bir iliski saptanmstir (p= 0,312;
r= - 0,164). Grup 3’te VKI ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif
yonde zayif diizeyde iligki saptanmistir (p= 0,026; r= - 0,352).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te santral makuler kalinhk (SMK) ile VKI
arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmamistir (Grup 1°de p= 0,455 r= -

0,121; Grup 2’de p= 0,965, r=-0,007; Grup 3’te p= 0,068, r=-0,291).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ortalama peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 kalinlig1 ile VKI arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamuistir
(Grup 1°de p= 0,283 = -0,174; Grup 2°de p= 0,938, r= +0,013; Grup 3’te p= 0,069,
r=-0,291).

Uc grupta ortalama CAVI degerleri Grup 1°de 8,31 + 0,96, Grup 2’de 8,92 +
1,32, Grup 3°de 9,30 £ 1,46 olarak bulunmustur. Bu degerlere gore li¢ grup arasinda
ortalama CAVI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir
(p=0,008) (Tablo 8 ). Grup 3’te ortalama CAVI degerleri Grup 1’¢ gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptanmistir (p=0,002). Grup 3’te ortalama CAVI
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degerleri Grup 2’ye gore de daha yiiksek saptanmistir ancak bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmamistir (p=0,368). Grup 2’deki ortalama CAVI degerleri ise

Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek saptanmistir (p=0,034).

Tablo 8. Gruplardaki Kalp - Ayak Bilegi Vaskuler Indeksi (Cardio - Ankle Vascular

Index [CAVI]) Degerleri

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40
ORTALAMA CAVI | 831+0,96 8,92+ 1,32 9,30+ 1,46 | p=0,008
MIN -MAX 59-95 6-—11,5 6,9 - 13,3
MEDIAN 8,7 9,05 9,1

Grup 1°de yas ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli olmayan pozitif
yonde iliski saptanmustir (p= 0,112; r= 0,255). Grup 2’de yas ile CAVI arasinda
istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde zayif diizeyde bir iligki saptanmistir (p=
0,024; = 0,357). Grup 3’te yas ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif
yonde orta diizeyde iligski saptanmistir (p=0,008; r= 0,416).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile ortalama peripapiller retina sinir
lifi tabakasi iliski
saptanmamustir (Grup 1°de p= 0,434 r= 0,127; Grup 2’de p= 0,543, r= 0,099; Grup
3’te p= 0,226, r=- 0,196).

kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile SMK degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1°de p= 0,894 r= 0,022; Grup
2’de p= 0,256, r= -0,184; Grup 3’te p= 0,843, r= 0,032).

Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile subfoveal koroid kalinligi
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir (Grup 1’de p=

0,787 r=-0,044; Grup 2’de p= 0,084, r=-0,276; Grup 3’te p= 0,123, r=-0,248).
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Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile ABI degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,237 r= 0,140; Grup
2’de p= 0,762, r=-0,049; Grup 3’te p= 0,769, r= 0,048).

Ucg grupta ortalama ABI degerleri Grup 1°de 1,05 + 0,08, Grup 2’de 0,99 +
0,06, Grup 3’te 0,94 + 0,09 olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda
ortalama ABI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir
(p<0,001) (Tablo 9). Grup 1’deki ortalama ABI degerleri Grup 2’ye gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (p=0,007). Grup 1’deki ortalama ABI
degerleri Grup 3’e gore de istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmigtir
(p<0,001). Grup 2’deki ortalama ABI degerleri Grup 3’e gore istatistiksel olarak
anlaml sekilde ytliksek saptanmigtir (p=0,004).

Tablo 9. Gruplardaki Ayak Bilegi Kol indeksi (Ankle - Brachial Index [ABI])

Degerleri
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40
ORTALAMA ABI 1,05+ 0,08 0,99 + 0,06 0,94 + 0,09 p<0,001
MIN —-MAX 09-1,3 0,83-1,18 0,65-1,20
MEDIAN 1,06 1,01 0,95

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile yas arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,259 r=+0,183; Grup 2’de p= 0,860, r=
+0,029; Grup 3’te p= 0,664, r=-0,071).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3°te ABI ile ortalama peripapiller retina sinir lifi
tabakasi kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir (Grup
1’de p= 0,089 r= +0,273; Grup 2’de p= 0,911, r= -0,018; Grup 3’te p= 0,124, r=
+0,248).
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Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile SMK arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1°de p= 0,073 r=+0,287; Grup 2’de p= 0,192, r=
-0,211; Grup 3’te p= 0,170, r=-0,221).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile VKI arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski saptanmamustir (Grup 1°de p= 0,638 r=-0,077; Grup 2’de p= 0,646, r=
-0,075; Grup 3’te p= 0,912, r=+0,020).

Uc grupta ortalama SMK degerleri Grup 1°de 217,57 + 21,53, Grup 2’de
220,22 + 33,38, Grup 3’te 356,87 £ 194,88 pum olarak bulunmustur. Bu degerlere
gore ii¢ grup arasinda ortalama SMK degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmistir (p<0,001) (Tablo 10). Grup 3’teki ortalama SMK degerleri Grup
1’e gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmistir (p<0,001). Grup
3’teki ortalama SMK degerleri Grup 2’ye gore de istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksek saptanmistir (p=0,001). Grup 2’deki ortalama SMK degerleri Grup 1’e gore
daha yiiksek saptanmigtir ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0,587).

Tablo 10. Gruplardaki Santral Makuler Kalinlik (SMK) Degerleri (um)

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n= 40 n=40 n=40
ORTALAMA SMK 217,57 + 220,22 + 356,87 + p<0,001
21,53 33,38 194,88
MIN —-MAX 152 — 272 135 - 296 130 -941
MEDIAN 212 221 317

Ug grupta ortalama subfoveal koroid kalmhg degerleri Grup 1°de 262,45 +
63,96, Grup 2’de 215,20 + 72,25, Grup 3’te 196 + 79,57 um olarak bulunmustur. Ug
grup arasinda ortalama subfoveal koroid kalinligi degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmistir (p<0,001) (Tablo 11). Grup 1’deki ortalama
subfoveal koroid kalinligi degerleri Grup 2’ye gore istatistiksel olarak anlamli

sekilde yiiksek saptanmistir (p=0,009). Grup 1’deki ortalama subfoveal koroid
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kalinlig1 degerleri Grup 3’e gore de istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir (p<0,001). Grup 2’deki ortalama subfoveal koroid kalinligi degerleri

Grup 3’c¢ gore daha yiiksek saptanmistir ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli

bulunmamustir (p=0,212).

Tablo 11. Gruplardaki Subfoveal Koroid Kalinligi Degerleri (um)

GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
n=40 n=40 n=40
ORTALAMA KOROID | 262,45+ 2152+ 196+ | p<0,001
KALINLIGI 63,96 72,25 79,57
MIN -MAX 130 - 391 67 — 360 74 — 403
MEDIAN 256,5 215,5 181

Grup 1°de yas ile subfoveal koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
olmayan negatif yonde iliski saptanmistir (p= 0,945; r= - 0,011). Grup 2’de yas ile
subfoveal koroid kalinhig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde orta
diizeyde bir iliski saptanmistir (p= 0,007; r= - 0,420). Grup 3’de yas ile subfoveal
koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde orta diizeyde iliski

saptanmugtir (p= 0,001; r= - 0,522).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile subfoveal koroid kalinligi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,501, r= -0,110;
Grup 2’de p= 0,720, r=-0,059; Grup 3’te p= 0,809, r=-0,040).

Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te subfoveal koroid kalinhig ile SMK
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1’de p=

0,715, r=-0,059; Grup 2’de p= 0,372, r= 0,145; Grup 3’te p= 0,658, r=-0,072).

Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te subfoveal koroid kalinlig1 ile peripapiller
retina sinir lifi tabakasi kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
saptanmamustir (Grup 1°de p= 0,859, r= 0,029; Grup 2’de p= 0,561, r= -0,095; Grup
3’te p= 0,211, r=0,202).
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Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te subfoveal koroid kalinlig1 ile VKI degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,425, r= -

0,130; Grup 2°de p= 0,258, r= 0,183; Grup 3’te p= 0,085, r= 0,276).

Ug grupta ortalama peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalmligi Grup 1°de
99,22 + 8,60, Grup 2’de 102,32 + 11,94, Grup 3’te 104 = 16,93 um olarak
bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 kalinhigi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir.

(p=0,316) (Tablo 12).

Uc grupta ortalama superotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi
kalinligt Grup 1°’de 135,92 + 16,68, Grup 2°de 134 + 21,62, Grup 3’te 131,42 +
20,13 pm olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama
superotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamstir (p=0,589) (Tablo 12).

Ucg grupta ortalama temporal peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 Grup
1’de 72,50 + 11,67, Grup 2°de 71,80 + 17,34, Grup 3’te 82,25 £+ 33,10 um olarak
bulunmustur. Bu degerlere gore iic grup arasinda ortalama temporal peripapiller
retina sinir lifi tabakasi1 kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmamustir (p=0,527) (Tablo 12).

Ucg grupta ortalama inferotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalmlig1
Grup 1’de 143,10 + 18,80, Grup 2°’de 140,42 + 29,38, Grup 3’te 144 + 37,05 um
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore iic grup arasinda ortalama inferotemporal
peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanmamistir (p=0,902) (Tablo 12).

Ug grupta ortalama inferonazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlig
Grup 1’de 110,10 £+ 20,25, Grup 2’de 116,67 + 19,48, Grup 3’te 120,87 = 29,41 pm
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama inferonazal
peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir fark saptanmamustir (p=0,122) (Tablo 12).

Ug grupta ortalama nazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalnligi Grup

1’de 73,47 + 13,20, Grup 2’de 82,27 + 16,34, Grup 3’te 77,57 + 14,04 um olarak
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bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama nazal peripapiller retina
sinir lifi tabakasi kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmistir (p=0,025) (Tablo 12). Grup 2’deki ortalama nazal peripapiller retina
sinir lifi tabakasi kalinlig1 Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
saptanmistir (p=0,007). Grup 2’deki ortalama nazal peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 kalinlig1 Grup 3’e gore yiiksek saptanmigtir ancak bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (p=0,145). Grup 3’deki ortalama nazal peripapiller retina sinir
lifi tabakas1 kalinligi Grup 1’e gore yiiksek saptanmustir ancak bu fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmamustir (p=0,209).

Ug grupta ortalama superonazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlig
Grup 1°de 112,7 £ 19,58, Grup 2’de 120,65 + 31,59 Grup 3’te 116,12 + 37,84 um
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore li¢ grup arasinda ortalama superonazal
peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark saptanmamustir (p=0,472) (Tablo 12).
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Tablo 12. Gruplardaki Peripapiller Retina Sinir Lifi Tabakasi Kalinligi Degerleri

(um)
Grup 1 Grup 2 Grup 3
n=40 n= 40 n= 40
Global ORTALAMA 99,22 + 102,32 + 104 + p=0,316
8,60 11,94 16,93
MIN -MAX 85-116 84 - 128 66 — 177
MEDIAN 98 99,5 101,5
Superotemporal | ORTALAMA | 135,92+ 134 + 131,42 + p= 0,589
16,68 21,62 20,13
MIN —-MAX 103 -174 96 — 195 86 — 176
MEDIAN 136 137 128,5
Temporal ORTALAMA 72,5+ 71,8 + 82,25 + p= 0,527
11,67 17,34 33,10
MIN —-MAX 43 -102 21 -109 49 — 229
MEDIAN 72 70,5 75
Inferotemporal | ORTALAMA | 143,10 + 140,42 + 144 + p=0,902
18,80 29,38 37,05
MIN -MAX 105-193 61— 198 78 — 269
MEDIAN 142 139 139
Inferonazal ORTALAMA 110,10 + 116,67 + 120,87 + p=0,122
20,25 19,48 29,41
MIN -MAX 75 - 165 82 — 157 53 -196
MEDIAN 109,5 117,5 116
Nazal ORTALAMA | 7347+ 82,27 + 77,57 + p= 0,025
13,20 16,34 14,04
MIN -MAX 43 -107 51-135 46 —-113
MEDIAN 73,5 83 77
Superonazal ORTALAMA 112,7 + 120,65 + 116,12 + p=10,472
19,58 31,59 37,84
MIN —-MAX 69 — 154 84 — 256 66 — 308
MEDIAN 114,5 119,5 110
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TARTISMA

YBMD santral, kalici gérme kaybma yol agmaktadir. Ayrica katarakt ve
glokomdan sonra diinyada 3. siklikta korliige neden olan hastaliktir. Gelismis

iilkelerde ise geri dontissiiz korliige yol acan baglica sebep olarak tespit edilmistir (1,
2,20, 21).

YBMD vyas ve kuru tip olmak iizere iki alt gruba ayrilir. YBMD hastalarinin
%90°1 kuru tiptir. Kuru tipte agir gorme kayb1 % 10’dur. Yas tip, YBMD hastalarinin
%10’unu olusturmasina ragmen YBMD’ye bagh agir gorme kayiplarinin %9011
olusturmaktadir (89, 163). Bazi epidemiyolojik ¢alismalar YBMD’nin karotid arter
plaklar1 ya da artmis kan basinci gibi aterosklerotik hastalik bulgular1 ve sigara,
hipertansiyon ya da artmis kolesterol gibi kardiovaskuler hastalik risk faktorleri ile
iligkili oldugunu gostermistir (72, 164-168).

Smith ve arkadaslar1 sigaranin YBMD ile iliskili diizenlenebilir bir risk faktorii
oldugunu belirtmistir (169). Klein ve arkadaslar1 ge¢ evre YBMD ile sigara, sistolik
kan basinci, diabet dykiisii ve yiiksek VKI gibi kardiovaskuler risk faktorleri arasinda
anlamli iliski oldugunu bildirmislerdir (170).

Krause ve arkadaslari hipertansiyon ve diger kardiovaskuler hastaliklarin
neovaskuler YBMD ile en sik goriilen komorbidite oldugunu bildirmiglerdir (171).
Yas tip YBMD ile tedavisiz sistemik hipertansiyon arasinda iligki oldugunu bildiren
baska c¢alismalar da mevcuttur (67, 70, 172).

Reynolds ve arkadaslar1 diisik HDL, yiiksek total kolesterol ve LDL
diizeylerinin YBMD riski ile iliskili oldugunu bildirmislerdir (173). Kolesterol
diistiriicii bir ilag olan statinin yas tip YBMD’yi azalttigini belirten ¢alismalar vardir
(67, 70, 174-176). Ayrica artmig plazma homosistein diizeyi ile YBMD riskinin
iligkili oldugunu bildiren ¢aligsmalar da mevcuttur (177-179).

YBMD patogenezinde damarsal bir tabaka olan koroid tabakasinin rolii agiktir.
Bununla birlikte bircok yayinda gesitli kardiovaskuler risk faktérlerinin YBMD i¢in
de risk faktorii oldugunun gosterilmesi YBMD’nin sistemik vaskuler bir patolojinin
g6z bulgusu olabilecegi hipotezini akla getirmektedir. Bu konu ile ilgili yapilacak

caligmalar YBMD’de degistirilebilir risk faktorlerini belirlemenin yaninda hastaligin
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ilerleyisini yavaglatmak, goérme kaybini azaltmak ve yeni tedavi seceneklerini

belirlemek agisindan faydali olabilir.

Arteriyel sertlik kardiovaskuler hastaligi olanlarda prognozun bagimsiz bir
gostergesi olarak tanimlanmigtir. Nabiz dalga hizi (pulse wave velocity) Ol¢limi
arteriyel sertligin degerlendirilmesinde genis c¢evrelerce kabul edilen noninvaziv bir
yaklasim olmasina ragmen, etkinligi ve dogrulugu kan basincindaki degisimlerden
etkilenmektedir. Diger bir sertlik parametresi olan CAVI ise kan basinci
degisikliklerinden etkilenmez. Bu 06zel avantaji ile birlikte CAVI ateroskleroz,
koroner arter hastaligi, inme tanisi olan veya bu hastaliklar i¢in risk altinda olanlar
ile hipertansiyon, diabet hastasi, yasli veya obez bireylerde arter sertligi tanisi icin
klinik olarak uygulanmaktadir. Gelistirilmis sensitivitesi sayesinde bu indeks sadece
hastaligin ilerleyisindeki kiigiik degisiklikleri gostermekle kalmaz; ayrica kalp damar
hastaliklarinin olugsmasinda potansiyel riskleri degerlendirmek i¢in normal bireylerde

kullanilmaktadir (180).

Epidemiyolojik ¢alismalar YBMD ile kardiovaskuler hastaligin ayni risk
faktorlerini  tasidigint  gostermektedir. Bu nedenle arteriyel sertligin
degerlendirilmesi YBMD prognozu agisindan bilgi verebilir. Biz ¢aligmamizda
saglikli bireylerle kuru tip YBMD ve yas tip YBMD hastalarinda arteriyel sertlik
gostergesi olan CAVI degerlerini karsilastirdik.

Ortalama CAVI degerleri saglikli bireylerden olusan kontrol grubunda 8,31 +
0,96, kuru tip YBMD grubunda 8,92 + 1,32, yas tip YBMD grubunda 9,30 + 1,46
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama CAVI degerleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir. Yas tip ve kuru tip YBMD
grubunda ortalama CAVI degeri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha yiiksek saptanmistir. Yas tip YBMD grubunda ortalama CAVI degeri
kuru tip YBMD grubuna gore de daha yiiksek saptanmistir ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamigtir. Tiim gruplarda ortalama CAVI ile subfoveal koroid
kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli olmasa da negatif iligki
saptanmistir. Ayrica tiim gruplarda yas ile CAVI arasinda pozitif yonde iliski
saptanmustir. Bu iliski kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli olmasa da kuru

tip ve yas tip YBMD grubunda istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
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Sato ve arkadaglari YBMD’de retinal hemodinamik anormalligin biyiikligi
ile hastaligin ciddiyetinin derecesi arasindaki iligkiyi aragtirmiglardir (181). Bu
calismada sistemik arteriyel sirkulasyondaki artmis vaskuler rijiditenin YBMD
ciddiyeti ile direk iliskili olabilecegini belirtmislerdir (181). Sistemik arteriyel sertlik
kardiovaskuler hastaliklar ig¢in risk faktoridiir (182). Buna goére YBMD ve

kardiovaskuler hastaligin altinda ortak bir mekanizma yatiyor olabilir.

Sato ve arkadaslar1 yaptiklari bir bagka ¢alismada sistemik arteriyel sertlik ve
YBMD arasindaki iliskiyi arastirmislardir (183). Bunun igin sistemik arteriyel
sertligin iki gostergesi olan arteriyel nabiz dalga hiz1 (pulse wave velocity [PWV]) ve
santral aortik kan basinci dalga bigimini YBMD hastalarinda ve ayni yaslardaki
kontrol grubunda Slgmiislerdir. Her iki grupta hastalarin kendi bildirdikleri 6ykii ve
medikasyonlara gore belirlenen hipertansiyon ve hiperkolesterolemi prevalanslari
benzer orandadir. Diabetik retinopati, glokom ya da retinal vaskuler tikaniklik gibi
diger hastaliklara sahip olan hastalar ¢alisgmaya dahil edilmemistir (183). PWV ne
kadar yiiksekse sistemik vaskuler sertlik o kadar yiiksek demektir. Bu ¢alismada
YBMD’li hastalarda PWV 8,2 + 1,1 m/s iken kontrollerde 7,1 £ 0,8 m/s olarak
saptanmistir ve PWV YBMD’de kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml
sekilde daha yiiksektir. Ayni ¢alismada KNV olan ve olmayan YBMD hastalarinin
ortalama PWV degerleri sirasiyla 8,3 £ 1, 1 ve 8,0 = 1,0 m/s olarak bulunmustur ve
bu iki alt grup arasinda anlamli fark olmadigi belirtilmistir. Bu ¢alismada ayrica
PWYV ve hipertansiyon varligi arasindaki iligki de incelenmistir. PWV hipertansiyon
tedavisi alan YBMD’li hastalarda hipertansiyon tedavisi alan kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. PWV hipertansiyonu olmayan YBMD
hastalarinda hipertansiyonu olmayan kontrollere gore neredeyse istatistiksel olarak
anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir. Son olarak hipertansiyon tedavisi alan
YBMD hastalari ile hipertansiyonu olmayan YBMD hastalar1 arasinda anlamli PWV
farklihigr saptanmamigtir ve de hipertansiyon tedavisi alan kontrol grubuyla
hipertansiyonu olmayan kontrol grubu arasinda PWV farki saptanmamistir. Bu
calismada Olgiilen ve sistemik arteriyel sertligin diger gostergesi olan santral aortik
kan basinci dalga bigimi analizlerine bakildiginda YBMD hastalarinda santral aortik
sistolik kan basinct 141 + 21 mmHg iken kontrol grubunda 126 + 15 mmHg olarak

bulunmustur. Fark istatistiksel olarak anlamli saptanmustir. Ote yandan santral aortik
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diastolik kan basinci her iki grupta da benzer saptanmistir. YBMD’de 80 + 12 mmHg
iken kontrol grubunda 77 +£ 9 mmHg olarak bulunmustur. Santral aortik nabiz basinci
YBMD’lilerde 61 + 18 mmHg iken kontrol grubunda 49 + 12 mmHg olarak

bulunmustur. Fark anlamli bulunmustur (183).

Bu c¢aligma bizim ¢alismamizla benzerlikler gostermektedir. Bu ¢alismada iki
farkli sekilde oSlgiilen sistemik arteriyel sertlik parametreleri ¢alismamizda oldugu
gibi YBMD hastalarinda daha yiiksek saptanmistir. Bu ¢alismada sistemik arteriyel
sertlik KNV’si olan YBMD hastalarinda KNV’si olmayan YBMD hastalarina gore
istatistiksel olarak anlamli olmasa da daha yiiksektir. Bizim ¢alismamizda da yas tip
YBMD grubundaki ortalama CAVI degerleri kuru tip YBMD grubundaki ortalama
CAVI degerlerine gore daha yiiksek saptansa da bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Bu durumun sistemik vaskuler sertligin  YBMD ig¢in ortam
olusturmasinin yaninda KNV gelisiminde lokal intraokiiler faktorlerin onemli
roliinlin olmasindan kaynaklanabilecegi diistiniilmiistiir. Bilindigi gibi vaskuler
endotelyal growth faktor (VEGF) KNV gelisimi ve biliylimesi igin major
stimulatordiir. Yapilan ¢alismalar VEGF gibi yeni damar biiylimesi i¢in stimulatorler
ile PEDF gibi inhibitorler arasindaki balansin 6nemini vurgulamistir. Bu gibi ajanlar

arasindaki lokal dengesizlik KNV gelisiminde primer rol oynamaktadir (184, 185).

PWYV olgiildiigii zamandaki kan basincina baghidir. PWV hipertansiyonlu
hastalarda degerinden fazla olgiilebilir (186). CAVI ise 6l¢iim zamanindaki kan
basincindan bagimsizdir (187). Yani sistemik arteriyel sertlik 6l¢timiinde CAVI
PWV’den daha tstiindiir (188).

Cesitli ¢aligmalarda arteriyel hipertansiyon ve koroner arter hastaligi (164),
artmis nabiz basinci (73,167), hiperkolesterolemi (165, 166) ve ateroskleroz (166)
varligit YBMD ile iligkili bulunmustur. EK olarak statin kullanimi ile YBMD riskinin
distigt ile ilgili ¢alismalar da vardir (174-176, 189). Bu faktorler ayrica artmis
sistemik arteriyel sertlikle de iligkilidir. Sato ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
YBMD varliginin artmis sistemik arteriyel sertlik ile iliskili oldugu acikga

gosterilebilmisken, hipertansiyon varligiyla iliskisi gosterilememistir (183).

Waddell ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada koroner arter hastaligi olanlari

kontrol grubuyla kiyasladiklarinda santral arteriyel sertlikte anlamli farklilik
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saptamiglardir (190). Bu farkliligin santral basingla (karotis basinci) iligkili oldugunu
ancak periferal kan basinciyla (brakial arter) bir iliski bulamadiklarini belirterek
periferal kan basincit degerleri ile santral arteriyel sertlik arasindaki farkliligi

vurgulamislardir (190).

Taniguchi ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada CAVI’nin eksudatif YBMD
gelisimine katksinmi yiiksek ¢oziiniir B mod ultrasonografiyle elde edilen karotid
ateroskleroz parametreleriyle ve diger risk faktorleriyle karsilastirmislardir (15).
Eksudatif YBMD tanil1 88 hasta ve yas eslesmeli 40 kisilik kontrol grubunda karotis
intima media kalinligi (IMT), CAVI Oolgtimii, laboratuar olarak serum total
kolesterol, trigliserit, LDL, HDL, Hs-CRP (High Sensivity CRP), HbAlc’yi
degerlendirmislerdir. Her iki grupta VKI, hipertansiyon, diabetes mellitus,
koroner arter hastaligi, sigara, ACE inhibitorleri, anjiyotensin II reseptor
blokerleri ve lipid disiiriicti ila¢ kullanim durumu belirlenmistir. Bu ¢aligmada
IMT YBMD grubunda 0,92 + 0,15 mm, kontrol grubunda ise 0,93 = 0,14 mm olarak
bulunmustur ve iki grup arasinda anlaml fark saptanmamustir (p=0,74). Plak skor
YBMD grubunda 5,4 + 3,6, kontrol grubinda 6,4 + 4,5 bulunmustir ve iki grup
arasinda anlamli fark saptanmamistir (p=0,20). Goriildiigi gibi iki grup arasinda
yuksek ¢oziiniirlii B mod ultrasonografi kullanarak elde edilen IMT degerleri ya

da plak skorlar1 arasinda 6nemli bir farklilik olmadig1 gosterilmistir.

CAVI YBMD grubunda 9,9 + 1,1, kontrol grubunda 9,3 + 0,9 olarak
saptanmistir yani CAVI YBMD grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptanmistir (p=0,01). CAVI ve lipid diisiiriicii
ila¢ kullanim1 YBMD teshisine katki yapan bagimsiz faktorler olarak belirlenmistir.

CAVI ile yas (p<0,0001), sistolik kan basinct (p=0,002), nabiz basinci
(p=0,0001), hipertansiyon (p=0,002), total kolesterol (p=0,02), LDL (p=0,03),
Hs-CRP (p=0,006) ve YBMD varligi (p=0,01) arasinda korelasyon bulunmustur.
Yas, Hs-CRP seviyesi ve YBMD insidans1 (yas, p < 0,0001; Hs-CRP, p=0,03;
YBMD, p=0,003) CAVI’ye etki eden bagimsiz faktorler olarak tanimlanmaistir.

Lipid dusitiriicii ilaglarin  YBMD’den koruyucu, yiiksek CAVI degerinin
YBMD ye katki yapan bir faktor oldugu gosterilmistir (15).
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Bu ¢aligmada goriildiigii gibi yas tip YBMD ile CAVI arasindaki iliski karotid
ateroskleroz parametrelerine (IMT ve eksudatif plak) gore daha degerlidir. CAVI ile
Olgiilen vaskuler sertlik eksudatif YBMD patogenezinin gii¢lii bir gostergesi
olabilir. Bu c¢alismada CAVI ile kuru tip YBMD’nin iliskisi
degerlendirilmemistir. Biz ¢aligmamizda hem kuru tip hem de yas tip YBMD ile
CAVI arasindaki ilsikiyi degerlendirip bu eksikligi gidermeyi amacladik.
Calismamizda hem yas hem kuru tip YBMD ile CAVI arasinda anlamli iliski

saptanmistir.

Yas YBMD ig¢in bir risk faktoriidir. CAVI de yasla pozitif korelasyon
gostermektedir (187). Bizim ¢alismamizda da benzer olarak tiim gruplarda yas ile
CAVI arasinda pozitif yonde iliski saptanmistir. Bu iliski kontrol grubunda
istatistiksel olarak anlamli olmasa da kuru tip ve yas tip YBMD grubunda
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirastyla p= 0,112, 0,024, 0,008; sirasiyla r=
0,255, 0,357, 0,416).

CAVDI'nin yasla pozitif korelasyonu ve subfoveal koroid kalinliginin yasla
negatif korelasyonundan yola c¢ikarak calisjmamizda CAVI ile subfoveal koroid
kalinlig1 arasinda negatif korelasyon bekledik. Ancak ¢alismamizdaki tiim gruplarda
ortalama CAVI ile subfoveal koroid kalinligi degerleri arasinda negatif korelasyon

saptanmis olsa da bu korelasyon istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Hs-CRP seviyesinin YBMD ig¢in bagimsiz bir risk faktori oldugu
gosterilmistir (191). Ayrica Hs-CRP’nin sistemik inflamasyonun bir gostergesi
oldugu ve kardiovaskuler hastalik i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu saptanmistir
(192, 193). Taniguchi H ve arkadaslar1 ¢alismalarinda Hs-CRP ile CAVI’nin pozitif
korelasyon gosterdigini saptamiglardir (15). Statin grubu lipid disiiriicii ilaglarin
CRP seviyesini distirdiigii belirtilmistir (194). Taniguchi H ve arkadaslarinin yaptigi
calismayla uyumlu olarak Wilson HL ve arkadaslar1 da lipid distiriicii ilag
kullaniminin eksudatif YBMD oraninda diisiisle iliskili oldugunu belirtmistir. Kuru
tip YBMD ile lipid disiiriicti ilag kullanimi arasindaki iliskiyi degerlendiren daha

kapsamli klinik arastirmalar yol gosterici olabilir (174).

Biz YBMD varligi ile CAVI arasindaki iliskiyi degerlendirdik. CAVI

noninvaziv bir prosediir oldugu i¢in YBMD baslangicini tahmin etmede Klinik olarak

49


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Taniguchi%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23903297
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Taniguchi%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23903297
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wilson%20HL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15059698

faydali olabilir. YBMD evresi ile CAVI arasinda korelasyon varligini
degerlendirmek i¢in daha detayli calismalara ihtiyag vardir. YBMD’li hastalarin
prognozunu tahmin etmek i¢in CAVID'nin kullanilip kullanilmayacagini
degerlendirmek agisindan prospektif ¢alismalar gereklidir. Sistemik arteriyel sertlik
ile YBMD patolojisi arasinda korelasyon olabilir. Bu yiizden CAVI ateroskleroz risk
faktorlerine sahip yasl bireylerde YBMD nin prognostik bir gostergesi olabilir.

Aort ve biiylik dallarim1 kapsayan biiyilik elastik arterler sistol ve diastol
esnasinda kan basincindaki degisiklikleri azaltarak kan akiminin daha diizenli
olmasimi saglar. Bu diizen arterlerin media tabakasinda bulunan yogun elastin
laminalar ile saglanmaktadir. Sistol sirasinda elastik lamina gerilir ve basing
miktarim1 azaltir diastolde ise ventrikiil basinci diiserken arter i¢i kan basincinin
stirekliligini saglar. Sonugta arter i¢i kan basinci ve hizi kalbe olan uzaklik arttik¢a

diiser ve daha az bir degisim gosterir (195).

Chong ve arkadaslar1 yaptiklar1 histopatolojik bir ¢alismada YBMD ve kontrol
grubu arasindaki makuler bruch membrani farkliliklarini incelemislerdir. Elastin
katmanin YBMD hastalarinda yas agisindan eslestirilmis kontrollere gére daha ince
ve elastin tabakadaki genis bosluklar nedeni ile daha poréz yapida oldugunu
bildirmislerdir (196). Buna gore sistemik arteriyel sertligin ayrica YBMD’nin de
kokeninde yatan intrinsik bir siirecin sonucu olabilecegi diisliniilmektedir. Hem
bruch memraninda hem de biiyiik arterlerin duvarlarindaki elastin defisiti YBMD ve
sistemik arteriyel sertlik arasindaki baglantiyr kurmaktadir. Aort ve biiyiik arter
duvarlar1 elastin sentezi eksikligi bu damarlarin mekanik 6zelliklerinde kalici
degisikliklere neden olarak daha sert olmasmna yol agarken (197), bruch
membranindaki elastin tabakadaki incelme ve genis bosluklar YBMD gelisiminde rol

oynamaktadir (196).

Hem YBMD hastalarinin burch membraninda (198, 199) hem de vaskuler
sertlige sahip olan hastalarin aort arklarinda (200, 201) glikasyon son {iriinlerinin
bulunmasi yine YBMD ile vaskuler sertlik arasinda baglanti kurmaktadir. Ileri
glikasyon son iiriinleri direk veya hiicre ylizey reseptorleri araciligiyla hiicre hasarini
indiikleyebilir ve ekstraselliiler matrikste yogun birikimi dokunun yenilenmesinde

disregiilasyona yol agabilir (78).
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Yapilan bir ¢alismada sistemik arteriyel kompliyans1 gelistirmek ig¢in ileri
glikasyon son iiriinleri ¢apraz bag kiricilarinin kullanimi bildirilmistir (200). Yapilan
baska bir ¢alismada ise ileri glikasyon son iiriinleri ¢apraz bag kiricilar1 kullaniminin

YBMD progresyonunu yavaslattigi bildirilmistir (202).

Calismamizda kardiovaskuler hastaliklarla iliskisi ispatlanan artmis sistemik
arteriyel sertligin hem yas hem kuru tip YBMD varligiyla da iliskili oldugu agikca
gosterilmistir. Buna gore sistemik arteriyel sertligi dnlemeyi ya da geri ¢evirmeyi
amaglayan tedaviler YBMD’nin de baslamasini onlemekte etkili olabilir ya da

ilerlemesini yavagslatabilir.

Bizim ¢aligmamizda kontrol grubu ortalama ABI degerleri kuru tip YBMD ve
yas tip YBMD’ye gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptanmistir
(strastyla p= 0,007 ve p<0,001). Ayrica kuru tip YBMD’de ortalama ABI degerleri
yas tip YBMD’ye gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptanmistir
(p=0,004). Saglikli eriskinlerin genellikle 1,0’den daha yiiksek ABI degerine sahip
olduklart bildirilmistir. 0,91-0,99 arasi degerler borderline olarak bildirilmistir.
0,91’den daha diisiik degerler anlamli periferal arter hastaligini gosterir ve 0,40’dan
daha diisiik bir deger ise ciddi hastaligi gosterir (161). Kuru ve yas tip YBMD’de
ABI degerinin kontrol grubuna gore daha diisiik saptanmasi bu hastalarda periferal
arter hastaligi riskinin daha yiliksek oldugunun gostergesi olabilir. ' YBMD
hastalarinda ABI sonucuna gore periferal arter hastalifi agisindan ileri inceleme

Onerilebilir.

Giniimiiziin  6nemli saglik problemlerinden biri olan YBMD’nin
patogenezinde koroid tabakasinin rolii agiktir. Gliniimiizde santral makular kalinlik,
retina sinir lifi tabakas1 veya cup/disk orani gibi optik sinir basi parametreleri OKT
cihazlarinin otomatik verileriyle standardize edilmis olmasma ragmen koroid
tabakasi kalinligin1 otomatik veren bir OKT yazilimi heniiz yoktur. Ancak koroid
tabakasindaki bozukluklarin YBMD patogenezindeki roliinden dolay1 ¢alismamizda
saglikli bireyler, kuru tip YBMD ve yas tip YBMD hastalar1 arasinda ortalama

koroid kalinliginin karsilastirilmasi planlanmistir.

Yapilan bir ¢alismada diabetik retinopatili tip 2 diabetli hastalar ile normal

saglikli grubun koroid kalinligir karsilagtirllmistir ve ortalama subfoveal koroid
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kalinlig1 diabetik retinopatili grupta normal saglikli gruba gore daha diisiik
bulunmustur (203). Shao ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada ortalama subfoveal
koroid kalinligr ile diabetes mellitus varlig1 arasinda anlamli iliski oldugunu ve
diabetes mellituslu kisilerde ortalama subfoveal koroid kalinliginin normal
populasyona gore hafif¢e daha kalin oldugunu ancak diabetik retinopati varligi veya
evresi ile ortalama subfoveal koroid kalinligi arasinda iliski olmadigini
belirtmislerdir (204). Xu ve arkadaslar1 ortalama subfoveal koroid kalinlig1 ile daha
yiiksek glikolize hemoglobin (HbAlc) ya da diabet varlig1 arasinda iliski saptamis
ancak diabetik retinopati varlig1 ya da evresi ile iliski saptamamistir. Bu calismada
yas, viicut kitle indeksi, sistolik diastolik basing, egitim diizeyi diizenlemesinden
sonra diabetes mellitus daha kalin bir subfoveal koroid kalinhig ile iliskili
bulunmustur (205). Bu nedenle diabetik retinopatisi olan ya da diabetes mellitus
Oykiisii bulunan tiim hastalar ¢calismamiza dahil edilmemistir.

Fujiwara ve arkadaslari yaptiklar1 bir ¢alismada 6 diyoptri ve iizerinde
miyopisi olanlarda koroid kalinliginin normal populasyona gére daha ince oldugunu
belirtmislerdir (206). Yine yas ortalamasi 24,9 +2,6 olan kisilerde yapilan bir
calismada subfoveal koroid kalinliginin her 1 mm aksiyel uzunluk artisina bagl
olarak ortalama 58,2 um azaldig: bildirilmistir (207). Wei ve arkadaslar1 50-93 yas
araliginda yas ortalamasi 64,6 + 9,8 olan 3468 kisiyle yaptiklar1 ¢alismada miyopide
-1 tlizerindeki her 1 diyoptri kirma kusuru artisinda subfoveal koroid kalinliginin 15
um azaldigini ve aksiyel uzunluktaki her Imm artista subfoveal koroid kalinliginin
32 pm azaldigim bildirmislerdir. Bununla birlikte kisa aksiyel uzunluk ile subfoveal
koroid kalinliginda artis saptanmistir (208). Yine bir baska calismada aksiyel
uzunluk ile ortalama subfoveal koroid kalinlig1 arasinda negatif iliski bildirilmistir
(204). Ho ve arkadaslari miyopideki her diyoptri artisinda sobfoveal koroid
kalinliginin yaklagik 6,205 pm azaldigini bildirmislerdir (209).

Sferik ve silindirik refraksiyon degerlerinden etkilenmeyi onlemek igin +4
diyoptriden biiylik hipermetropisi olan, -4 diyoptriden biiyiik miyopisi olan ve +3
diyoptriden biiyiik astigmatizmasi olan hastalar c¢alismamiza dahil edilmedi. Bu
sekilde kirma kusurlarina bagl koroid kalinligi, optik disk parametreleri ve santral

makula kalinlig1 degisikliklerinin ¢alismamizi etkilememesi amaglanmistir.
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Shao ve arkadaslari caligmasinda primer kapali agili glokom hastalarinda
ortalama subfoveal koroid kalinliginin daha ince oldugu ancak primer agik agili
glokom hastalariyla normal bireyler arasinda ise anlamh fark olmadig: bildirilmistir
(204). Zhang ve arkadaslar1 subfoveal ve optik sinir basi ¢evresi koroidal kalinlik
acisindan agik agili glokomla normal kisiler arasinda herhangi bir fark olmadigini
saptamiglardir. Ayrica optik sinir basi kanlanmasi ve temel anatomik o6zellikleri
cercevesinde koroid kalinliginin agik agili glokomda hasar1 degerlendirmede uygun
bir parametre olmadigin1 ve koroidal incelmenin glokomatéz optik ndropatinin
onemli bir bileseni olmayacaginin daha mantikli goriis oldugunu savunmuslardir
(210). Biz calismamizda saglikli bireylerle kuru tip YBMD ve yas tip YBMD
hastalarinda optik disk parametrelerini de karsilastirdigimiz i¢in sonug¢larimizin daha
glivenilir olmasi agisindan hicbir glokom hastasini ¢aligmamiza dahil etmedik.

Yilmaz ve arkadaglar1 komplikasyonsuz katarakt cerrahisi sonrasi 1. hafta ile
1. ay, 3. ay, 6. ay ve 12. ayda koroid kalinligin1 inceledikleri ¢aligmalarinda koroid
kalinliginda takip esnasinda hafif anlamsiz artiglarin oldugunu, bunlarin baslangic
degerlere donmedigini saptamiglardir ve katarakt cerrahisi sonrast olan koroid
degisikliklerinin ge¢ baslangigh YBMD gelisimi i¢in ipucu saglayabilecegini
belirtmislerdir (211). Pierru ve arkadaslarinin ¢aligmasinda da katarakt cerrahisi

sonrasinda ortalama subfoveal koroid kalinliginda artis saptanmistir (212).

Sonuglarimizin giivenilirligi agisindan katarakt cerrahisi dahil okiiler cerrahi
uygulanmis olan tiim gozler galismamiza dahil edilmedi. Uveit gibi inflamatuar
hastaliklar, topikal veya sistemik ila¢ kullanimi, okiiler travma Oykiisii, lazer veya
kriyoterapi uygulanmis olan hastalar, YBMD haricindeki tiim goz hastaliklar1 gibi
retina ve koroid kalinligin etkileyebilecek diger tiim nedenler de calismamiza dahil

edilmemistir.

Koroidin en kalin kismi arka segmentte yaklasik 0,22 mm’dir. Koroid
kalinlig1 6ne dogru giderek azalir ve ora serratada yaklasik 0,1 mm kalinliga kadar
diiser. Arka kutupta koryokapillaris islevsel olarak lobiil olusturan agsi bir yapiya
sahiptir. Bu kapiller diizen c¢evreye gidildik¢ce azalir ve cevrede 1sinsal tarzda bir
yerlesim gosterir. Yani koroid foveadaki retinal hiicrelerin ytliksek oksijen ihtiyacina
bagli olarak subfoveal alanda en kalindir, subfoveal alandan uzaklastikca koroid

kalinlig1 azalir (16). Yapilan bir ¢alismada subfoveal koroid kalinlig ile birlikte alt,
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ist, nazal ve temporal olmak iizere foveanin 3 mm c¢evresinde 1 mm araliklarla
koroid kalinligi ol¢iilmiis ve koroidin subfoveal bdlgede en kalin oldugu
bildirilmistir. Bununla birlikte temporalde nazale gore daha kalin oldugu bildirlmistir
(213). Bu nedenle ¢alismamizda koroid kalnligi Ol¢imii subfoveal alandan

yapilmustir.

Fujiwara ve arkadaslar yaslar1 5 ile 88 arasinda degisen 80 kadin 65 erkek
olmak tiizere 145 saglikli bireyde yaptiklar1 caligmada ortalama subfoveal koroid
kalinlig1 265,5 + 82,4 um olarak belirtmislerdir. Bu ¢aligmaya katilan hastalarin 23
tanesi 20 yasin altinda bireylerdir (214). Bir baska ¢alismada Turgut ve arkadaslari
retinal, koroidal veya sistemik vaskuler hastaligi olmayan, refraktif kusuru -6
diyoptrinin iistiinde olmayan, yaslar1 18-45 arasinda degisen, yas ortalamasi 32,4
olan 20 kadin ve 30 erkekten olusan toplam 50 saglikli bireyde ortalama subfoveal
koroid kalinligint 287 + 66 um olarak bildirmislerdir (215). Yas ortalamas1 46,4 +
16,45 olan kisilerle yapilan bir bagka calismada ortalama subfoveal koroid kalinligi
279,4 + 75,49 pum olarak bulnmustur (216).

Bizim ¢alismamizda ortalama yasi 70,9 + 4,16 olan, 65-80 yas araligindaki
saglikli grupta ortalama subfoveal koroid kalnligi 262,45 + 63,96 pm olarak
bulunmustur. Diger calismalar ile yaptigimiz ¢aligma arasindaki farkin sebebi
gruplarin yas ortalamasi arasindaki farktan kaynaklaniyor olabilir. Bununla birlikte
cithazlarda koroid kalinligir 6l¢iimii i¢in standardize edilmis otomatik bir yazilim

olmamasi, 6lgiimlerin manuel olarak yapilmasi diger sebepler arasinda gosterilebilir.

Bilindigi gibi YBMD bir ileri yas hastaligidir. Literatiire baktigimizda en ¢ok
koroid kalinlig1 ile yasin iliskisi iizerinde durulmustur. Fujiwara A ve arkadaslarinin
caligmasinda saglikli vakalarda ortalama subfoveal koroid kalinliginin her 10 yilda
20 pm azaldigi, 6zellikle 10 yasindan daha geng kisilerde diger yas gruplarina gore
ortalama subfoveal koroid kalinliginin anlamli olarak daha kalin oldugu bildirilmistir
(214). Wei WB ve arkadaslar1 yaptiklart galismada subfoveal koroid kalinliginin
yasla birlikte her yil ortalama 4,1 um azaldigini, geng yaslarda koroid kalinliginin
anlamli olarak daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir (208). Ho ve arkadaslar1 hayatin
her dekadinda sobfoveal koroid kalinligimin yaklasik 11,9 pm azaldigim
bildirmislerdir (209). Ding ve arkadaslar1 ¢alismalarinda 60 yasindan genglerde yas
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ile subfoveal koroid kalinlig1 arasinda herhangi bir korelasyon saptamamistir. Ancak
60 yasindan sonra subfoveal koroid kalinliginin yas ile anlamli olarak negatif
korelasyon gosterdigini ve bu yastan sonra her yil ortalama olarak 5,40 pm azaldigini
bildirmislerdir. Bu nedenle koroid kalinligi degerlendirilmesinde yasin kritik bir
oneme sahip oldugunu belirtmislerdir (213). Jirarattanasopa ve arkadaslari yas araligi
23-80, yas ortalamasi 46,4 + 16,45 olan 105 kisilik calismalarinda subfoveal koroid
kalinliginin yas ile negatif korelasyon gosterdigini ve yasla birlikte her yil ortalama
olarak 2,67 pum azaldigimi bildirmislerdir (216). Switzer ve arkadaslari ortalama
subfoveal koroid kalinlig1 ile yas arasinda negatif korelasyon saptamislardir (r=-0.3)
(217). Benzer sekilde Spaide caligmasinda yas ile koroid kalinligi arasinda negatif
korelasyon oldugunu bildirmistir (218). Bu ¢alismalarla uyumlu olarak bizim
calismamizda kuru tip ve yas tip YBMD gruplarinda yas ile ortalama subfoveal
koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde orta diizeyde bir
iligki bulunmustur (sirasiyla p= 0,007; r= - 0,420 ve p= 0,001; r= - 0,522 ). Saglikli
grupta da yas ile ortalama subfoveal koroid kalinligi arasinda negatif iliski
bulunmustur ancak bu iligki istatistiksel olarak anlamli degildir (p= 0,945; = -
0,011). Yasla birlikte birg¢ok dokuda atrofi gelisebildigi gibi koroid tabakasinda da
atrofi gelismesi beklenebilir bir durumdur. Hem bizim caligmamizda hem de
yukarida bahsedilen g¢aligmalarda ortak nokta yas ile koroid kalinligi arasindaki
negatif korelasyondur. Bu yilizden koroid kalinli§1 caligmalarinda gruplarin yas
dagilimi ve yas ortalamasi 6zellikle 6nemlidir. Dolayisiyla saglikli grup, kuru tip
YBMD ve yas tip YBMD’de koroid kalinliklarini karsilastirdigimiz bu ¢aligmada
gruplarin yas ortalamalarinin ve yas dagilimlarinin benzer olmasi, gruplar arasinda

yas acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamasi ¢ok 6nemlidir.

Spaide yaptig1 ¢alismada yasla iliskili koroidde meydana gelen atrofinin
YBMD’ye benzeyen ve YBMD igin tipik olan bulgularla iliskili olabilecegini
bildirmistir (218). Wood ve arkadaslari erken evre YBMD ile saglikli grup arasinda
koroid kalinligi agisindan anlamli bir fark olmadigimi bildirmislerdir (219). Lu ve
arkadaglar1 koroid kalinhiginin erken evre YBMD grubunda intermedier/ge¢ evre
YBMD grubuna goére daha yiliksek oldugunu bildirimislerdir (p<0,001). Ayrica
YBMD’de subfoveal koroid kalinliginin azaldigini, koroidal degisikliklerin kapiller

ve orta biiylikliikteki damarlarin altindaki mikroyapilarin atrofisi ile iliskili oldugunu
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belirtmislerdir (220). Legocki ve arkadaslar1 spectral-domain OKT (SD-OKT) ile
yaptiklar1 ¢alismada neovaskuler YBMD’li gozlerde saglikli gozlere gore subfoveal
total koroid kalinliginin, biiylik koroidal damar tabakasi kalinliginin ve orta koroidal
damar/koryokapillaris tabakasi kalinliginin azaldigin1 saptamislardir (221). Buna
gore neovaskuler YBMD’de koroid incelmesine koroiddeki tiim vaskuler tabakalar
dahildir. Bu morfolojik ve vaskuler degisiklikler neovaskuler YBMD’li gozlerin tani

ve takibinde Klinik etkiye sahip olabilir.

Adhi ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada cografik atrofili hastalarda koroidin
ayni yastaki saglikli kisilere gore anlamli olarak daha ince oldugunu, koroiddeki
incelmenin tiim katmanlarindaki incelmeden (bliylik koroidal damarlar, orta koroidal
damarlar ve koryokapillaris) kaynaklandigini gostermislerdir (222). Koroiddeki
vaskuler degisikliklerle cografik atrofideki Slgiilebilir progresyonun korelasyonu ile
ilgili ¢aligmalar koroidal anjiopati ve cografik atrofi hakkinda daha fazla fikir

verebilir.

Cheng ve arkadaglari makuler hastaligin ana yapisal lezyonu, YBMD’nin
fenotipi olan subretinal druzenoid depozitli hastalarda koroid kalinligin1 inceledikleri
calismalarinda 82 yasindan kiicliklerde subretinal druzenoid depoziti olanlarda
koroid kalinligimmin anlamli olarak daha ince oldugunu belirtmislerdir. Ancak 82
yastan sonra istatistiksel olarak anlamli fark saptamamigslardir (223). Garg ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda koroid kalinligi makula boyunca subretinal druzenoid
depoziti olanlarda druzenoid depozit olmayanlara gore daha ince saptanmustir (224).
Bu c¢aligmalara gore subretinal druzenoid depoziti olan hastalarin etyolojisinde
koroidal bozukluklar rol oynayabilir. Koroid kalinligit YBMD progresyon riskini

degerlendirmede yardimci olabilir.

Yun ve arkadaslart retikiiler psddodruzen olmayan, lokalize retikiiler
psododruzen olan ve diffiiz retikiiler psododruzen olan erken evre YBMD
hastalarinda yaptiklart ¢aligmalarinda retikiiler psododruzen olan gruplardaki
makuler koroid kalimligimin retikiiler psododruzen olmayan gruba gore anlaml
olarak daha ince oldugunu bildirmislerdir. Ayrica temporal peripapiller ve nazal
makuler koroid kalinhgmi diffiiz retikiiler psédodruzeni olan hastalarda lokalize

retikiiler psédodruzeni olan hastalara gore anlamli olarak daha ince saptamislardir
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(225). Haas ve arkadaslari retikiiler psddodruzenli kuru tip YBMD, retikiiler
psododruzenli yas tip YBMD, retikiiler psddodruzen bulundurmayan yas tip YBMD
hastalarinda yaptiklar1 ¢alismada en anlamli koroidal incelmeyi psddodruzenli yas

tip YBMD grubunda saptamislardir (226).

Ueda-Arakawa ve arkadaslarmin ¢alismasina gore retikiiler psédodruzenin
eslik ettigi ge¢ evre olmayan YBMD, neovaskuler YBMD ve cografik atrofisi olan
hastalarin koroid kalinliklar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi
ancak Ui¢ grubunda saglikli kisilerle karsilastirildiklarinda daha ince koroid
kalinligina sahip oldugu saptanmistir. Retikiiler psddodruzenli gézlerde makuler
koroid kalinligt KNV de olsa cografik atrofi de olsa azalmistir. Koroiddeki incelmis
damarlarin retikiiler psédodruzende koroid tutulumunu gosterdigi belirtilmistir
(227). Linder ve arkadaslar1 YBMD’ye sekonder cografik atrofide subfoveal koroid
kalinliginin kontrol grubuna gore daha ince oldugunu bildirmislerdir (228). Ko ve
arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada koroid kalinligr ile druzen yiikii arasinda anlamli

negatif korelasyon saptamiglardir (r = -0.35, p = 0.04) (229).

Thorell ve arkadaslar1 kontrol grubu ile sadece druzeni olan 30 hasta ve
cografik atrofisi olan 30 hastayr karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda koroidal kalinlik
hem cografik atrofi hem de retikiiler psddodruzen olan grupta sadece cografik atrofi
olan gruba gore daha ince bulunmustur. Retikiiler psédodruzen olmayan cografik
atrofi grubuyla kontrol grubu arasinda ve retikiiler psédodruzen olmayan cografik
atrofi grubuyla retikiiler psododruzen olmayan druzen grubu arasinda istatistiksel
fark saptanmamistir. Retikiiler psddodruzen olmayan goézlerde cografik atrofi
biiyiikliigii artisiyla koroid kalinlig1 diisiisti arasinda koreleasyon saptanmustir (230).
Sonu¢ olarak noneksudatif YBMD’de subfoveal koroid incelmesi retikiiler
psododruzenin varligi ile iliskilidir. Retikiiler psddodruzen yoklugunda koroid

kalinlig1 sadece cografik atrofi arttikga azalmaktadir

Sigler ve arkadaslar1 65 yasindan biiyiik, sadece biiyiilk yumusak druzeni olan,
druzenle birlikte erken YBMD 6zellikleri olan ve normal kisilerde makuler koroid
kalinligin1 degerlendirdikleri ¢aligmada ortalama koroid kalinligini saglikli grupta

235 £ 49 um, druzen grubunda 161 = 39 pm, druzenle birlikte erken YBMD
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ozellikleri bulunduran grupta ise 115 + 40 pum olarak saptamiglardir. Buna gore
yalnizca yumusak druzenin varligi ve cografik atrofi olmadan erken YBMD’nin

varlig1 diisiik ortalama makuler koroid kalinligs ile iliskilidir (231).

Govetto ve arkadaslart nonneovaskuler YBMD’de koroid tabakasinin
subfoveal bolgede ve makulanin temporal bdlgesinde neovaskuler YBMD’ye gore
daha kalin oldugunu bildirmislerdir.  Neovaskuler YBMD ile erken evre
nonneovaskuler YBMD arasinda farkin daha yiiksek oldugunu ve nonneovaskuler

YBMD’de evre ilerledik¢e koroidde anlamli bir incelme oldugunu belirtmislerdir
(232).

Yiu ve arkadaslari ileri evre YBMD’de ortalama koroid kalinliginin kontrol
grubuna gore anlamli olarak azaldigini (p=0,008), ancak orta evre YBMD ile ileri
evre YBMD arasinda (p=0,152) ve orta evre YBMD ile normal grup arasinda
(p=0,098) anlaml1 fark olmadig1 saptamislardir. Buna gore santral koroidal kalinligin
AREDS kategorizasyonuna goére YBMD evresine etkisinin olmayabilecegini

bildirmiglerdir (233).

Pilotto ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada her iki goziinde cografik atrofi olan
ve bir goziinde cografik atrofi diger géziinde KNV olan hastalar1 6 ay takip
etmiglerdir. Cografik atrofi alaninda baslangicta ve takipte gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark olmadigini ancak her iki grupta da cografik atrofi
alanmin baglangica gore istatistiksel olarak anlamli sekilde arttigin1 saptamislardir.
Koroid kalmligin1 her iki goziinde cografik atrofi olan grupta bir goziinde cografik
atrofi diger gozinde KNV olan gruba gore baslangigta ve takipte daha yiiksek
saptamiglardir. Yine 6 aylik takipte koroid kalinliginin sadece bir goziinde cografik
atrofi diger géziinde KNV olan grupta baslangica gore istatiktiksel olarak anlamli
azaldigin1 bildirmislerdir (234).

Subfoveal koroidal kalinlik ile noneksudatif YBMD’nin siddeti ya da
progresyonu arasindaki korelasyonu incelemek amaciyla yapilan bir ¢alismada
hastalar AREDS klasifikasyonundaki fundus bulgularina gore 4 evreye ayrilarak EDI
SD-OKT ile subfoveal ve parafoveal koroid kalinliklart 6l¢tilmiistiir. Noneksudatif

YBMD’nin ge¢ evrelerinde subfoveal koroid kalinligi daha diisiik saptanmstir.
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Subfoveal koroid kalinligi ile cografik atrofi alami arasinda negatif korelasyon
saptanmustir. Ek olarak cografik atrofi alan1 baslangigta daha diisiik koroid kalinligi
olanlarda daha fazla progresyon gostermistir. Bu calismaya gore subfoveal koroid
kalinlig1, gérme keskinligi, noneksudatif YBMD’nin siddeti ve cografik atrofinin
ilerleme hiz1 ile yakindan iliskilidir. Subfoveal koroid kalinlig1 cografik atrofi
hastalarinda progresyonda prediktor olabilir (235). Yamazaki T ve arkadaslart
yaptig1 calismada yas tip YBMD’si olan 40 gbzde intravitreal ranibizumab sonrasi
ortalama subfoveal koroid kalinligi azalmistir. Baslangicta 244 + 62 um olan
ortalama subfoveal koroid kalinligi, 1. ayda 234 + 66 um (p=0,013), 6. ayda 229 + 67
um (p=0,002), 12. ayda ise 226 + 66 um (p=0,002) olacak sekilde istatistiksel olarak

anlamli azalmistir (236).

Hikichi ve arkadaslar1 yaptiklar1 c¢alismada ortalama subfoveal koroid
kalinlig1 tedaviden 6nce 271 pm iken, ilk enjeksiyondan bir y1l sonra 212 pm olacak

sekilde istatistiksel olarak anlamli oranda azalmistir (p=0,001) (237).

Calismamizda ortalama subfoveal koroid kalinlig1 degerleri saglikli grupta
262,45 + 63,96, kuru tip YBMD grubunda 215,20 + 72,25, yas tip YBMD grubunda
ise 196 + 79,57 olarak saptanmustir. Ug grup arasinda ortalama subfoveal koroid
kalinlig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir (p<0,001). Ayrica
gruplar kendi arasinda ayr1 ayri1 degerlendirildiginde saglikli gruptaki ortalama
subfoveal koroid kalinligir kuru tip YBMD ve yas tip YBMD’ye gore istatistiksel
olarak anlamli daha yiiksekti (sirasiyla p=0,009 ve p<0,001). Kuru tip YBMD
hastalarinda ortalama subfoveal koroid kalinligi yas tip YBMD’ye gore daha yiiksek
saptand1 ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,212). Bunun sebepleri
arasinda kuru tip YBMD grubundaki hastalarin cografik atrofi ile birlikte erken ve
orta evre YBMD hastalarini da kapsamasi gosterilebilir. Yine yukaridaki ¢aligmalarla
uyumlu olarak yas tip YBMD hastalarinin hemen hepsinde intravitreal ranibizumab
yapilmis olmasi sebepler arasinda sayilabilir. Ciinkii ranibizumab farmakolojik
olarak etkisini neovaskuler lezyonla birlikte altta yatan koroid tabakasinda gostermis
olabilir. Ayrica KNV, skar, PED, subretinal ya da intraretinal sivi gibi koroid
tabakasindaki goriintii kalitesini etkileyen sebepler bu farklilikta rol oynamis olabilir.

Yapilan diger calismalarda da goriildiigii gibi YBMD’de erken evrelerden itibaren
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koroid kalinlig1 azalmaktadir. Koroid kalinliginin azalmasi, koroidal dolagimin

bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan hipoksi YBMD’ye yol agmis olabilir.

Yas ve kuru tip YBMD hastalarinin evrelendirilmemis olmasi ve tek olgiim
alinmis olmasi nedeniyle YBMD siddeti ve progresyonu ile koroid kalinlig
arasindaki iligskinin degerlendirilememis olmasi ¢alismamizin limitasyonudur. Daha
kapsamli1 yeni ¢aligmalarin yapilmasi koroid kalinligi ile YBMD evresi, progresyonu

ve prognozu agisindan yol gosterici olabilir.

Zucchiatti ve arkadaslariin yaptiklari ¢alismada ortalama peripapiller RNFL
kalinlig1 sadece neovaskuler YBMD grubunda kontrol grubuna goére daha diisiik
bulunmustur. AREDS 2 ve 3 kategori ve atrofik YBMD grubu ile kontrol grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir. Ayrica neovaskuler YBMD
grubunda rim alan1 daha diisiik, cup/disk orani1 daha yiiksek bulunmustur ancak bu
farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig: bildirilmistir. Rim alan1 ve cup/disk oran
acisindan neovaskuler olmayan YBMD ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadigini bildirmislerdir (238). Yapilan diger calismalarda ise
neovaskuler YBMD hastalarinda incelmis RNFL’nin daha diisiik nororetinal rim ve
daha yiiksek cup/disk orani ile iliskili oldugu bildirilmistir (239, 240).

Rimayanti ve arkadaslar1 eksudatif YBMD’de normal gozlere gore ganglion
hiicre kompleksinin (GHK) anlamli olarak inceldigini ancak peripapiller RNFL
kalinliklar1 arasinda anlamli fark olmadigimi bildirmislerdir (241). Ancak yapilan
diger ¢aligmalarda ortalama peripapiller RNFL kalinlig1 ile makuler GHK arasinda
pozitif korelasyon oldugu saptanmistir (242, 243).

Yuda ve arkadaslan tek tarafli eksudatif YBMD’si olan diger gozlerinde
eksudatif bulgu olmayan 100 Japon hastada yaptiklari ¢alismada eksudatif YBMD’li
gozlerle diger gozler arasinda peripapiller RNFL ac¢isindan anlamli fark olmadigini,
ayrica lezyon boyutu ile peripapiller RNFL kalinlig1 arasinda da baglanti olmadigini
bildirmislerdir (244).

Lee ve arkadaslari kuru tip YBMD’li gozlerde ortalama peripapiller RNFL
kalinligini kontrol grubuna goére anlamli olarak daha diisiik bulmuslardir. Kadranlar

incelendiginde peripapiller RNFL kalinligin1 superior, inferior ve temporal
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kadranlarda daha diisiik bulmuslardir. Diger yandan rim alani, disk alani, ortalama
cup/disk orani, vertikal cup/disk orani ve cup voliimii agisindan kuru tip YBMD
grubuyla kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigim
bildirmislerdir (245). Hall ve arkadaslar1 YBMD varlig1 veya ciddiyeti ile C/D orani
arasinda iliski olmadigini bildirmislerdir (240). Anti-VEGF tedavinin RNFL’ye olan
etkisi ¢eligkili yayinlardan dolay1 net degildir (244, 247-249).

Martinez ve arkadaslari intravitreal ranibizumab tedavisi yapilan hastalarda 12
aylik takipte RNFL’nin anlamli olarak inceldigini ve intravitreal ranibizumab
tedavisinin ganglion hiicre hasarina neden olarak RNFL’de incelmeye sebep
oldugunu bildirmislerdir (247). Parlak ve arkadaslar1 intravitreal enjeksiyon yapilan
YBMD hastalarinda santral retinal ve peripapiller RNFL’yi degerlendirdikleri
calismalarinda tedavinin 3, 6, 12. ayinda YBMD grubuyla kontrol grubu arasinda
santral retinal ve peripapiller kalinliklarda istatistiksel olarak anlamli fark
saptamamiglardir. Ancak 5 ve daha fazla doz enjeksiyon yapilan hastalarda global
RNFL kalinliginda anlamli incelme oldugunu, 4 ve daha az enjeksiyon yapilan

hastalarda ise anlaml1 fark olmadigin1 bildirmislerdir (249) .

Bizim c¢alismamizda ise kontrol grubu, yas ve kuru tip YBMD hastalar
arasinda ortalama global peripapiller RNFL kalinliginda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmamistir. Kadran analizi yaptiZimizda ise sadece nazal kadran
peripapiller RNFL kuru tip YBMD grubunda istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulunmustur. Bu farkin sebebi hasta sayisinin azligr olabilir. Yas tip YBMD
grubundaki tiim hastalara enjeksiyon uygulandigi i¢in enjeksiyonun RNFL’ye etkisi
degerlendirilememis olmasit c¢alismamizin kisithiliklarindandir. Genel olarak
bakildiginda bizim c¢alismamiz glokom hastaligt olan YBMD hastalarinin
peripapiller RNFL kalinlig1 degerlendirilerek takip edilebilecegine isaret etmektedir.
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SONUCLAR

Bu ¢alismada, yas ve kuru tip YBMD hastalarinda arteriyel sertligi CAVI ile
aragtirarak hastaligin etyoloji ve risk faktorlerinin tanimlanmasina katkida bulunmak
ve yas ve kuru tip YBMD hastalarinda OKT parametrelerini karsilastirmak

amagclanmustir.

Grup 1’°de herhangi bir sistemik hastalii ve goz hastaligi bulunmayan 19 sag ve 21
sol gdz olmak iizere 40 hasta (21 erkek, 19 kadin), Grup 2’de herhangi bir sistemik
hastalig1 bulunmayan ancak gézde kuru tip YBMD hastalig1 bulunan 12 sag ve 28
sol g6z olmak iizere 40 hasta (23 erkek, 17 kadin), Grup 3’te herhangi bir sistemik
hastalig1 bulunmayan ancak gozde yas tip YBMD hastaligi bulunan 15 sag ve 25
sol gbz olmak tlizere 40 hasta (24 erkek, 16 kadin) bulunmaktadir.

Grup 1’deki hastalarin ortalama yas1 70,9 £ 4,16 olarak bulunmustur. Grup 2’de
hastalarin yas ortalamasi1 71,25 + 4,89 olarak bulunmustur. Grup 3’te hastalarin yas
ortalamas1 71,07 + 4,61 olarak bulunmustur. Ug¢ grup arasinda yas, cinsiyet ve
caligmaya katilan géz (sag veya sol) acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir (p>0.05).

Uc grupta Snellen eseli ile dlgiilen diizeltilmis en iyi gérme keskinligi (DEGK)
ortalamast Grup 1’de 0,96 + 0,08, Grup 2’de 0,63 + 0,30, Grup 3’te 0,23 + 0,22
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda DEGK o6l¢liimlerinde
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir (p<0,001). Grup 1°de ortalama
DEGK Grup 2 ve Grup 3’e gore anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir
(p<0,001). Grup 2 ve Grup 3 arasindaki karsilagtirmada ise Grup 2’deki ortalama
DEGK Grup 3’e gore anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir (p<0,001).

Ug grupta ortalama VKI degerleri Grup 1°de 29,46 + 3,50, Grup 2°de 27,30 + 3,72,
Grup 3’te 29,35 + 4,40 kg/m? olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup
arasinda VKI ortalama degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmistir (p=0,022). Grup 1 ve Grup 3’e ait ortalama VKI degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,661). Grup 1°deki ortalama
VKI degerleri Grup 2’ye gdre anlamli olarak daha yiiksek saptanmustir (p=0,010).
Grup 3’teki ortalama VKI degerleri de Grup 2’ye gore anlamli olarak daha yiiksek
saptanmustir (p=0,033).

62



Grup 1’de VKI ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif ydnde orta
diizeyde iliski saptanmistir (p= 0,008; r= - 0,411). Grup 2’de VKI ile CAVI
arasinda istatistiksel olarak anlamli olmayan negatif bir iliski saptanmistir (p=
0,312; r= - 0,164). Grup 3’te VK1 ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli
negatif yonde zayif diizeyde iliski saptanmistir (p= 0,026; r= - 0,352). Grup 1’de,
Grup 2’de ve Grup 3’te SMK ile VKI arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
saptanmamistir (Grup 1°de p= 0,455, r= -0,121; Grup 2’de p= 0,965, r= -0,007;
Grup 3’te p= 0,068, r= -0,291). Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te ortalama
peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinhg: ile VKI arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,283, r=-0,174; Grup 2’de p= 0,938,
r=+0,013; Grup 3’te p= 0,069, r=-0,291).

Uc grupta ortalama CAVI degerleri Grup 1°de 8,31 = 0,96, Grup 2’de 8,92 + 1,32,
Grup 3°de 9,30 + 1,46 olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda
ortalama CAVI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir
(p=0,008). Grup 3’te ortalama CAVI degerleri Grup 1’¢ gore istatistiksel olarak
anlaml1 olarak daha yiiksek saptanmistir (p=0,002). Grup 3’te ortalama CAVI
degerleri Grup 2’ye gore de daha yiiksek bulunmustur ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0,368). Grup 2’deki ortalama CAVI degerleri ise
Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek saptanmigtir (p=0,034).
Grup 1’de yas ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli olmayan pozitif yonde
iliski saptanmustir (p= 0,112; r= 0,255). Grup 2’de yas ile CAVI arasinda
istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde zayif diizeyde bir iligki saptanmistir (p=
0,024; r=0,357). Grup 3’te yas ile CAVI arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif
yonde orta diizeyde iliski saptanmigtir (p=0,008; r= 0,416).

Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile ortalama peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamugtir
(Grup 1°de p= 0,434, r= 0,127; Grup 2°de p= 0,543, r= 0,099; Grup 3’te p= 0,226,
r= - 0,196). Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile SMK degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir (Grup 1°de p= 0,894, r= 0,022,
Grup 2°de p= 0,256, r= -0,184; Grup 3’te p= 0,843, = 0,032).

Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile subfoveal koroid kalinlig1 degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli olmasa da negatif korelasyon saptanmuistir.
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(Grup 1°de p= 0,787, r=-0,044; Grup 2’de p= 0,084, r=-0,276; Grup 3’te p= 0,123,
r=-0,248).

Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te CAVI ile ABI degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,237, r= 0,140; Grup 2’de p=
0,762, r=-0,049; Grup 3’te p= 0,769, r= 0,048).

Grup 1’de CAVI ile VKI arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde orta
diizeyde iliski saptanmistir. Grup 2’de CAVI ile VKI arasinda istatistiksel olarak
anlamli olmayan negatif yonde iliski saptanmistir. Grup 3’te CAVI ile VKI
arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde zayif diizeyde iliski saptanmigtir
(Grup 1°de p= 0,008, r=-0,411; Grup 2°de p= 0,312, r=-0,164; Grup 3’te p= 0,026,
r=-0,352).

Ug grupta ortalama ABI degerleri Grup 1°de 1,05 + 0,08, Grup 2’de 0,99 + 0,06,
Grup 3’te 0,94 + 0,09 olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda
ortalama ABI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir
(p<0,001). Grup 1°deki ortalama ABI degerleri Grup 2’ye gore istatistiksel olarak
anlamli sekilde ytiksek bulunmustur (p=0,007). Grup 1’deki ortalama ABI degerleri
Grup 3’e gore de istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p<0,001).
Grup 2’deki ortalama ABI degerleri Grup 3’e gore istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha yiiksek bulunmustur (p=0,004).

Grup 1°de, Grup 2°de ve Grup 3’te ABI ile yas arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,259, r= +0,183; Grup 2’de p= 0,860, =
+0,029; Grup 3’te p= 0,664, r=-0,071). Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile
ortalama peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,089, = +0,273; Grup 2’de p= 0,911,
r=-0,018; Grup 3’te p= 0,124, r= +0,248). Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI
ile SMK arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski saptanmamustir (Grup 1°de p=
0,073, r= +0,287; Grup 2’de p= 0,192, r= -0,211; Grup 3’te p= 0,170, r= -0,221).
Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile VK1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,638, r= -0,077; Grup 2’de p= 0,646, r= -
0,075; Grup 3’te p= 0,912, r=+0,020).

Ug grupta ortalama SMK degerleri Grup 1°de 217,57 + 21,53, Grup 2’de 220,22 +
33,38, Grup 3’te 356,87 £ 194,88 pum olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢
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grup arasinda ortalama SMK degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmigtir (p<0,001). Grup 3’teki ortalama SMK degerleri Grup 1’e gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p<0,001). Grup 3’teki
ortalama SMK degerleri Grup 2’ye goére de istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksek bulunmustur (p=0,001). Grup 2’deki ortalama SMK degerleri Grup 1’e gore
daha yiiksek bulunmustur ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0,587).

Ug grupta ortalama subfoveal koroid kalmlig1 degerleri Grup 1°de 262,45 + 63,96,
Grup 2’de 215,20 £ 72,25, Grup 3’te 196 = 79,57 um olarak bulunmustur. Bu
degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama subfoveal koroid kalinligi degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmistir (p<0,001). Grup 1’deki
ortalama subfoveal koroid kalinligi degerleri Grup 2’ye gore istatistiksel olarak
anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,009). Grup 1’deki ortalama subfoveal
koroid kalinligi degerleri Grup 3’e gore de istatistiksel olarak anlamli sekilde
yiiksek bulunmustur (p<0,001). Grup 2’deki ortalama subfoveal koroid kalinligi
degerleri Grup 3’e gore daha yiiksek bulunmustur ancak bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamugtir (p=0,212).

Grup 1°de yas ile subfoveal koroid kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli olmayan negatif yonde iliski saptanmistir (p= 0,945; r= - 0,011). Grup 2’de
yas ile subfoveal koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde
orta diizeyde bir iliski saptanmistir (p= 0,007; r= - 0,420). Grup 3’de yas ile
subfoveal koroid kalinlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif yonde orta
diizeyde iliski saptanmustir (p=0,001; r= - 0,522).

Grup 1’de, Grup 2’de ve Grup 3’te ABI ile subfoveal koroid kalinlig1 degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir (Grup 1°de p= 0,501, r= -
0,110; Grup 2’de p= 0,720, r= -0,059; Grup 3’te p= 0,809, r= -0,040). Grup 1’de,
Grup 2’de ve Grup 3’te subfoveal koroid kalinligi ile SMK degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligski saptanmamistir (Grup 1’de p= 0,715, r= -0,059;
Grup 2’de p= 0,372, r= 0,145; Grup 3’te p= 0,658, r= -0,072). Grup 1’de, Grup
2’de ve Grup 3’te subfoveal koroid kalinlig ile peripapiller retina sinir lifi tabakasi
kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir (Grup

1’de p= 0,859, r= 0,029; Grup 2’de p= 0,561, r= -0,095; Grup 3’te p= 0,211, r=
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0,202). Grup 1°de, Grup 2’de ve Grup 3’te subfoveal koroid kalnlig: ile VKI
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir (Grup 1’de p=
0,425, r=-0,130; Grup 2°de p= 0,258, 1= 0,183; Grup 3’te p= 0,085, r=0,276).

Ug grupta ortalama peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 degerleri Grup
1’de 99,22 + 8,60, Grup 2’de 102,32 + 11,94, Grup 3’te 104 £ 16,93 pm olarak
bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama peripapiller retina sinir
lifi tabakasi kalinligi degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,316).

Ug grupta ortalama superotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlig
degerleri Grup 1°de 135,92 £ 16,68, Grup 2’de 134 + 21,62, Grup 3’te 131,42 +
20,13 pm olarak bulunmustur. Bu degerlere gore iic grup arasinda ortalama
superotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,589).

Uc grupta ortalama temporal peripapiller retina sinir lifi tabakas1 kalinlig: degerleri
Grup 1’de 72,50 = 11,67, Grup 2’de 71,80 £ 17,34, Grup 3’te 82,25 + 33,10 um
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore ii¢ grup arasinda ortalama temporal
peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark saptanmamustir (p=0,527).

Uc grupta ortalama inferotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalnlig
degerleri Grup 1’de 143,10 = 18,80, Grup 2’de 140,42 + 29,38, Grup 3’te 144 £
37,05 um olarak bulunmustur. Bu degerlere gore {i¢ grup arasinda ortalama
inferotemporal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir (p=0,902).

Uc grupta ortalama inferonazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalnlig
degerleri Grup 1°de 110,10 £ 20,25, Grup 2’de 116,67 + 19,48, Grup 3’te 120,87 £
29,41 pum olarak bulunmustur. Bu degerlere gore {i¢ grup arasinda ortalama
inferonazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamaistir (p=0,122).

Ug grupta ortalama nazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlig1 degerleri
Grup 1’de 73,47 + 13,20, Grup 2’de 82,27 + 16,34, Grup 3’te 77,57 £ 14,04 pm
olarak bulunmustur. Bu degerlere gore {i¢ grup arasinda ortalama nazal peripapiller

retina sinir lifi tabakas1 kalinlig1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
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fark saptanmustir (p=0,025). Grup 2’deki ortalama nazal peripapiller retina sinir lifi
tabakas1 kalinligi Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
bulunmustur (p=0,007). Grup 2’deki ortalama nazal peripapiller retina sinir lifi
tabakasi1 kalinligt Grup 3’c¢ gore yiiksek bulunmustur ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p=0,145). Grup 3’deki ortalama nazal peripapiller
retina sinir lifi tabakasi kalinligi Grup 1’e gore yiiksek bulunmustur ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0,209).

Ug grupta ortalama superonazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinlig
degerleri Grup 1°de 112,7 = 19,58, Grup 2°de 120,65 + 31,59, Grup 3’te 116,12 +
37,84 pum olarak bulunmustur. Bu degerlere gore iic grup arasinda ortalama
superonazal peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,472).
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EK-1
PAMUKKALE UNIiVERSITESI

GIRISIMSEL OLMAYAN KLIiNiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR BELGESI
(Calisma grubu icin)

“Yasa Bagli Makula Dejenerasyonunda Kalp-Ayak Bilegi Vaskuler indeksinin
Degerlendirilmesi” isimli bir c¢alismada yer almak {izere davet edilmis
bulunmaktasiniz. Bu galisma, arastirma amaglh olarak yapilmaktadir. Sizin de bu
aragtirmaya katilmanizi dneriyoruz. Calismaya katilim goniilliiliik esasina dayalidir.
Calismaya katilma konusunda karar vermeden 6nce arastirmanin ne amagla yapilmak
istendigini ve nasil yapildigmni, sizinle ilgili bilgilerin nasil kullanilacagini,
calismanin neler igerdigini bilmeniz 6nemlidir. Liitfen agsagidaki bilgileri dikkatlice
okuyun ve sorulariniza agik yanitlar isteyin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi
olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu

formu imzalamaniz istenecektir.

Calismanin amaclar1 ve dayanagi nelerdir, benden baska kac kisi bu calismaya
katilacak?

Bizim bu ¢aligmadaki amacimiz, Yasa Bagli Makula Dejenerasyonu (YBMD)
hastalarinda kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI)
degerlerini arastirmak ve hastaligin etyolojisi ve risk faktorlerinin tanimlanmasina
katkida bulunmaktir. YBMD’nin etyolojisinde vaskuler risk faktorlerinin varliginin
gosterilmesi bu hastaligin tedavisinde ileride yapilacak c¢alismalara da 1s1k tutabilir.
Calismaya 80 YBMD hastasi ile birlikte kontrol grubu olarak 40 normal kisi olmak

tizere toplam 120 kisi dahil edilecektir.

Bu ¢calismaya katilmali miyim?
Bu ¢alismada yer alip almamak tamamen size baglidir. Eger katilmaya karar

verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir. Su
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anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda bir neden
gostermeksizin ¢alismay1 birakmakta 6zgiirstinliz. Eger katilmak istemezseniz veya
calismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan size uygulanan tedavide herhangi bir
degisiklik olmayacaktir. Calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi ¢ekmek
hakkina da sahipsiniz.

Bu calismaya katilirsam beni neler bekliyor?

Bu c¢alismaya katildiginizda bir defaya mahsus optik koherens tomografiniz
(OKT) ve Kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI)
Ol¢timii yapilacaktir. Optik koherens tomografi (OKT) yaklasik 20 saniye siiren,
girisimsel olmayan, agrisiz ve konforu bozmayan bir islemdir. Kalp ayak bilegi
vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI) arteriyel gerginlik hakkinda
fikir veren girisimsel olmayan yeni bir tekniktir. Dort ektremiteye baglanan kan
basinct 6lgmeye duyarli mansonlar ile ekstremiteler arasi basing degisimleri ardi
ardma 6lgiilerek kisiye dzel bir arteriyel gerginlik degeri verilmektedir. Olgiim dncesi

kisinin bir siire istirahat halinde olmas1 ideal olup yaklasik 6l¢iim siiresi 10 dakikadir.

Calismada yer almamin yararlar nelerdir?

YBMD hastalarinda kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular
index (CAVI) 6l¢iimii literatiirde bulunmamaktadir. YBMD’nin etyolojisinde
vaskuler risk faktorlerinin varliginin gosterilmesi bu hastaligin tedavisinde ileride
yapilacak c¢alismalara da 1s1k tutabilir. Bizim bu g¢alismadaki amacimiz, YBMD
hastalarinda Kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI)
degerlerini arastirmak ve hastaligin etyolojisi ve risk faktorlerinin tanimlanmasina

katkida bulunmaktir.

Bu ¢alismaya katilmamin maliyeti nedir?
Calismaya katilmakla herhangi bir parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de

herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.
Kisisel bilgilerim nasil kullanilacak?

Arastiriciniz kisisel bilgilerinizi; arastirmayi ve istatistiksel analizleri yiiriitmek

icin kullanacaktir ve kimlik bilgileriniz ¢calisma boyunca arastiriciniz tarafindan gizli
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tutulacaktir. Calismanin sonunda, aragtirma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye
hakkiniz vardir. Yazili izniniz olmadan, sizinle ilgili bilgiler baska kimse tarafindan
gorilemez ve agiklanamaz. Calisma sonuglar1 ¢alisma tamamlandiginda bilimsel

yayinlarda kullanilabilecektir, ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim icin kime basvurabilirim?
Calisma ile ilgili bir sorununuz ya da ¢alisma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz

oldugunda asagidaki kisi ile liitfen iletisime geciniz.

ADI : Seher ALTINTAS KASIKCI
GOREVI : Verilerin toplanmasi ve analizi
TELEFON : 05356297128
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(Goniilliiniin/Hastanin Beyani)

Goz Hastaliklar1 Anabilim Dalinda / Kliniginde, Dr. Ebru Nevin Cetin tarafindan

tibbi bir aragtirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler
bana aktarild1 ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya
“katilimer” olarak davet edildim.

Bana yapilan tim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Bu

kosullarla s6z konusu klinik arastirmaya kendi rizamla, hi¢ bir baski ve zorlama
olmaksizin, goniillii olarak katilmay1 kabul ediyorum.

a.

Arastirmaya katilmayr reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi. Bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum.

Sorumlu arastirmaci/hekime haber vermek kaydiyla, higbir gerekce
gostermeksizin istedigim anda bu ¢alismadan g¢ekilebilecegimin bilincindeyim.
Bu calismaya katilmayi reddetmem ya da sonradan c¢ekilmem halinde higbir
sorumluluk altina girmeyecegimi ve bu durumun simdi ya da gelecekte
gereksinim duydugum tibbi bakimi hicbir bigimde etkilemeyecegini biliyorum.
(Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekilecegimi
onceden bildirmemin uygun olacaginin bilincindeyim).

Calismanin yiiriitiiciisii olan arastirmaci/hekim, c¢alisma programinin gereklerini
yerine getirme konusundaki ithmalim nedeniyle tibbi durumuma herhangi bir
zarar verilmemesi kosuluyla onayimi almadan beni calisma kapsamindan
c¢ikarabilir.

Calismanin sonuglar1 bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu
tiir durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal
sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu formun imzali bir kopyasi1 bana verilecektir.

Katihimci

Adi, soyadi:

Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Goriisme tamigi Bilgilendiren Arastirici
Adi soyadi, unvani: Adi, soyadi:
Adres: Adres:

Tel: Tel:

Imza: Imza:
Tarih: Tarih
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GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR BELGESI
(Kontrol grubu icin)

“Yasa Bagli Makula Dejenerasyonunda Kalp-Ayak Bilegi Vaskuler Indeksinin
Degerlendirilmesi” isimli bir ¢aligmada yer almak {izere davet edilmis
bulunmaktasiniz. Bu calisma, aragtirma amaclh olarak yapilmaktadir. Sizin de bu
arastirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Caligmaya katilim gontlliiliik esasina dayalidir.
Calismaya katilma konusunda karar vermeden 6nce arastirmanin ne amagla yapilmak
istendigini ve nasil yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil kullanilacagini,
calismanin neler igerdigini bilmeniz 6nemlidir. Liitfen agsagidaki bilgileri dikkatlice
okuyun ve sorulariniza agik yanitlar isteyin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi
olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu

formu imzalamaniz istenecektir.

Calismanin amaclar1 ve dayanagi nelerdir, benden baska kac Kisi bu calismaya
katilacak?

Bizim bu ¢aligmadaki amacimiz, Yasa Bagli Makula Dejenerasyonu (YBMD)
hastalarinda kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI)
degerlerini arastirmak ve hastaligin etyolojisi ve risk faktorlerinin tanimlanmasina
katkida bulunmaktir. YBMD’nin etyolojisinde vaskuler risk faktorlerinin varliginin
gosterilmesi bu hastaligin tedavisinde ileride yapilacak galigmalara da 11k tutabilir.
Calismaya 80 YBMD hastasi ile birlikte kontrol grubu olarak 40 normal kisi olmak
tizere toplam 120 kisi dahil edilecektir.

Bu calismaya katilmalh miyim?
Bu calismada yer alip almamak tamamen size baghdir. Eger katilmaya karar

verirseniz bu yazil bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir. Su
anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda bir neden
gostermeksizin ¢alismay1 birakmakta 6zgiirsiinliz. Eger katilmak istemezseniz veya
calismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan size uygulanan tedavide herhangi bir
degisiklik olmayacaktir. Calismanin herhangi bir asamasinda onaymizi ¢ekmek

hakkina da sahipsiniz.
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Bu calismaya katilirsam beni neler bekliyor?

Bu c¢alismaya katildiginizda bir defaya mahsus optik koherens tomografiniz
(OKT) ve Kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI)
Ol¢timii yapilacaktir. Optik koherens tomografi (OKT) yaklasik 20 saniye siiren,
girisimsel olmayan, agrisiz ve konforu bozmayan bir islemdir. Kalp ayak bilegi
vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI) arteriyel gerginlik hakkinda
fikir veren girisimsel olmayan yeni bir tekniktir. Dort ektremiteye baglanan kan
basinct 6lgmeye duyarli mansonlar ile ekstremiteler arasi basing degisimleri ardi
ardma 6lgiilerek kisiye dzel bir arteriyel gerginlik degeri verilmektedir. Olgiim dncesi

kisinin bir siire istirahat halinde olmasi ideal olup yaklasik 6l¢iim siiresi 10 dakikadir.

Calismada yer almamin yararlari nelerdir?

YBMD hastalarinda kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular
index (CAVI) olciimii literatiirde bulunmamaktadir. YBMD’nin etyolojisinde
vaskuler risk faktorlerinin varliginin gosterilmesi bu hastaligin tedavisinde ileride
yapilacak c¢aligmalara da 1sik tutabilir. Bizim bu c¢alismadaki amacimiz, YBMD
hastalarinda kalp ayak bilegi vaskuler indeksi-cardio ankle vascular index (CAVI)
degerlerini arastirmak ve hastaligin etyolojisi ve risk faktorlerinin tanimlanmasina

katkida bulunmaktir.

Bu calismaya katilmamin maliyeti nedir?
Calismaya katilmakla herhangi bir parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de

herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.

Kisisel bilgilerim nasil kullanilacak?

Arastiriciniz kisisel bilgilerinizi; arastirmayi ve istatistiksel analizleri yiiriitmek
icin kullanacaktir ve kimlik bilgileriniz ¢calisma boyunca arastiriciniz tarafindan gizli
tutulacaktir. Calismanin sonunda, arastirma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye
hakkiniz vardir. Yazili izniniz olmadan, sizinle ilgili bilgiler baska kimse tarafindan
goriilemez ve agiklanamaz. Calisma sonuglar1 ¢alisma tamamlandiinda bilimsel

yayinlarda kullanilabilecektir, ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.
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Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim i¢in kime basvurabilirim?
Calisma ile ilgili bir sorununuz ya da ¢alisma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz

oldugunda asagidaki kisi ile liitfen iletisime geginiz.

ADI  Scher ALTINTAS KASIKCI
GOREVI : Verilerin toplanmas1 ve analizi
TELEFON : 05356297128
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(Goniilliiniin/Hastanin Beyani)

Goz Hastaliklar1 Anabilim Dalinda / Kliniginde, Dr. Ebru Nevin Cetin tarafindan

tibbi bir aragtirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler
bana aktarild1 ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya
“katilimer” olarak davet edildim.

Bana yapilan tiim aciklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Bu

kosullarla s6z konusu klinik arastirmaya kendi rizamla, hi¢ bir baski ve zorlama

olmaksizin, goniillii olarak katilmay1 kabul ediyorum.

g.

Arastirmaya katilmayr reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi. Bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum.

Sorumlu aragtirmaci/hekime haber vermek kaydiyla, higbir gerekce
gostermeksizin istedigim anda bu ¢alismadan ¢ekilebilecegimin bilincindeyim.
Bu calismaya katilmayr reddetmem ya da sonradan cekilmem halinde higbir
sorumluluk altina girmeyecegimi ve bu durumun simdi ya da gelecekte
gereksinim duydugum tibbi bakimi hi¢bir bigimde etkilemeyecegini biliyorum.
(Ancak arastirmacilari zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekilecegimi
onceden bildirmemin uygun olacaginin bilincindeyim).

Caligmanin yiiriitiiclisii olan aragtirmaci/hekim, ¢aligma programinin gereklerini
yerine getirme konusundaki ihmalim nedeniyle tibbi durumuma herhangi bir
zarar verilmemesi kosuluyla onayimi almadan beni c¢alisma kapsamindan
cikarabilir.

Caligmanin sonuglar1 bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu
tiir durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

Aragtirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal
sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu formun imzal1 bir kopyasi bana verilecektir.

Katilimci

Adi, soyadz:

Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Goriisme tamgi Bilgilendiren Arastirici
Adi soyadi, unvani: Adi, soyadi:
Adres: Adres:

Tel: Tel:

Imza: Imza:
Tarih: Tarih:
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