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OZET

Cesitli Nedenlere Bagli Makiila Odeminde Tedavi Oncesi ve Sonras1 Optik
Koherens Tomografi ve Mikroperimetrik Degisiklikler

Amag: Makiila 6demi olan olgularda tedavi oncesi ve sonrasi optik koherens
tomografi (OKT) ve mikroperimetrik degisimleri degerlendirmek.

Gere¢c ve Yontem: Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklari
Anabilim Dali Retina Birimine ilk kez basvuran, yapilan muayene ve tetkikler
sonucunda c¢esitli nedenlere bagli makiila 6demi saptanan 37 hastanin 50 gozii Haziran
2009 ile 2011 tarihleri arasinda prospektif olarak incelendi. Tedavi dncesi ve sonrast 1.,
3., 6. ve 9. ayda diizeltilmemis ve diizeltilmis gorme keskinligi (logMar esdegeri)
Olclimii, tam oftalmolojik muayene, OKT ile foveal kalinlik 6l¢iimii, mikroperimetri ile
retinal duyarhilik degerleri, fiksasyon paterni ve test skoru degerleri analiz edildi.

Bulgular: Olgularin 35’inde (% 70) diabetik makiila 6demi, 8’inde (% 16)
retinal ven dal tikanikligina sekonder gelisen makiila 6demi ve 7’sinde (% 14)
psddofakik kistoid makiila ddemi (Irvine-Gass Sendromu) mevcuttu. Tedavi 6ncesi
ortalama logMar degerinde gorme keskinligi 0,67+0,46 iken, 1.ayda 0,59+0,42 , 3. ayda
0,53+0,36, 6. ayda 0,55+0,40 ve 9. ayda 0,49+0,36 seklinde artis saptandi. Tedavi
Oncesi ortalama foveal kalinlik 362,2+154,4 um, tedaviler sonras1 1., 3., 6., ve 9.ayda
ortalama foveal kalinlik degerleri sirasiyla 315,5+147,1 pum, 287,0+£137,5 pm,
264,2+£145,3 pum 226,4+161,6 ve olarak saptandi. Tedavi Oncesi ortalama retinal
duyarlilik 7.86+4.34 dB iken tedavi sonrasi 1., 3., 6. ve 9. ay Olclimlerde sirasiyla
10,17+3,42 dB, 10,86+3,58 dB, 10,4+3,55 dB, 11,9443,15 dB idi. Tedavi Oncesi
ortalama test skoru 316,52+174,35 dB, tedavi sonrasindaki 1., 3., 6. ve 9. ay Ol¢limlerde
ortlama degerleri sirasiyla 412,68+148,55 dB, 439,7+142,48 dB, 442+144,5 dB,
493,84+118,68 dB olarak saptandi. Tedavi dncesinde olgularimizin % 58’inde stabil
fiksasyon, % 32’sinde goreceli stabil olmayan fiksasyon, % 10‘unda stabil olmayan
fiksasyon paterni mevcuttu. Tedavi sonrasi 9. ay Olgiimlerde, stabil fiksasyonu olan
gozlerin oraninda % 20’lik artig, goreceli stabil olmayan fiksasyonu gozlerin oraninda
% 14 ve stabil olmayan fiksasyonlu gozlerin oraninda ise % 6 azalma gorildi ve
stabilite yoniinde diizelme saptand.

Sonuclar: Tim olgularda, tedavi Oncesine gore takip sonunda gorme
keskinliginde, retinal duyarlilikta, test skorunda artis ve foveal kalinlikta azalma
goriilmistiir. Olgularimizin ¢ogunda takip sonunda fiksasyon paterninde stabilite
yoniinde degisim saptanmistir. Makiila 6deminde rekiirrens beklenen olgularda test
skoru, beklenmeyen olgulara gore tedavi Oncesinde daha diisiik saptanmistir. Bu
nedenle test skoru rekiirrens tahmininde yardimci bir parameter gibi goziikkmektedir.
Test skoru ile retinal duyarlilik arasinda kuvvetli pozitif korelasyon saptandi. Bu
calismada mikroperimetrik test skorunun gérme keskinligi, foveal kalinlik ve diger
mikroperimetrik degerlerle birlikte analizinin 6nemi vurgulanmistir.

Anahtar Sézciikler: Makiila 6demi, mikroperimetri, fiksasyon paterni, retinal
duyarlhilik
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ABSTRACT

Optical Coherence Tomography and Microperimetric Changes In Macular Edema
Before and After Treatment

Purpose: To investigate optical coherence tomography and microperimetric
changes in patients with macular edema before and after treatment

Material-Methods: 50 eyes of 37 patients who had macular edema due to
different pathologies were included and studied propectively between June 2009-2011
in Cukurova University Ophthalmology Department. Best corrected visual acuity
(logMar), full ophthalmological examination, foveal thickness measurements with OCT
and retinal sensitivity, fixation patern measurements with microperimetry were noted
before and after treatment at 1%, 3“1, 6" and 9™ visit. The test score of microperimeter
were also noted. Statistical analysis was performed.

Results: Macular edema in 70% (n=35) of patients were due to diabetic macular
edema, 16% (n=8) of patients were due to retinal vein branch occlusion and 14% (n=7)
of patients were due to [rvine-Gass Syndrome. The mean logMar visual acuity values
were 0.67+0.46 at baseline and 0.59+0.42 at 1*', 0.53+0.36 at 3™, 0.55+0.40 at 6™ ,
0.49+0.36 at 9" visit. Mean values of foveal thickness were 362.2+156.0 pm at baseline
and at 1%, 3, 6™, 9™ visit were 315.5£147.1 um, 287.0+137.5 pm, 264.2+145.3 pm
226.4£161.6. The mean retinal sensitivity values were 7.86+4.34 dB at baseline and at
1%, 3 6™, 9™ visit 10.17+3.42 dB, 10.86+3.58 dB, 10.4+3.55 dB, 11.94+3.15 dB. The
mean test score values were 316.52+174.35 dB at baseline and at 1%, 3", 6™ and 9" visit
412.68+148.55 dB, 439.7+142.48 dB, 442+144.5 dB, 493.84+118.68 dB. At baseline
58% of patients had stable, 32% of patients has relative unstable and 10% of patients
had unstable fixation pattern. At the 9™ visit after treatment the significant improvement
was 20% in stable and 24% in relatively unstable group. Also the significant reduction
was 6% in unstable group.

Conclusion: All our patients had a significant improvement in all parameters
such as visual acuity, retinal sensitivity, test score and foveal thickness. A significant
improvement was also shown at fixation patten in most of our patients. The test score
values were lower in patients who had recurrence of macular edema compared to no
recurrent patient. This mean that the test score can help to estimate the recurrence of
macular edeme at the baseline. There was a significant correlation between the test
score and retinal sensitivity measurement in our study. This study mentioned the
importance of combining microperimetric test score values with the other parameters in
macular edema analysis.

Keywords: Macular edema, microperimeter, fixation pattern, retinal sensitivity
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1. GIRIS

Makiila 6demi (MO), bir ¢ok retinal patolojinin son ortak yolu olarak karsimiza
cikmaktadir. Spesifik bir bulgu olmayip iiveit, travma, cerrahi, retina damar hastaliklari,
vitreoretinal traksiyon, herediter distrofiler ve yasa bagli makiila dejeneresansi gibi
nedenlere bagli olugabilmektedir.

Kan retina bariyerindeki degisiklikler sonucu intraseliiler veya ekstraseliiler
olarak gelisen makiila 6demi santral gérme keskinligindeki azalmanin baglica nedenidir.
Klinik olarak iliskili oldugu durum ile birlikte degerlendirilmelidir. Fundus fléresein
anjiografi makiila 6deminin tanisinda halen énemli yer tutmaktadir. Modern teknolojik
gelismeler makiila 6deminin tan1 ve tedavisindeki yaklagimlari ileriye tagimistir. Optik
koherens tomografinin (OKT) gelisimi ile retinal kalinlik 6l¢iimii, mikroperimetrinin
ortaya cikisi ile de retinal duyarlilik ve fiksasyon analizi yapilabilir olmustur. Ayrica
anatomik ve fonksiyonel makiila analizi, makiila 6deminin prognozu ve goérme
keskinligi ile olan iliskisi konusunda hiicresel diizeyde inceleme olanagi sunar.

Bu ¢alisma , cesitli nedenlere bagl gelisen MO olan olgularda tedavi dncesi ve
sonrast donemde olusan OKT ve mikroperimetrik degisiklikleri degerlendirmeyi

amaclamistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Makiila

Klinik olarak temporal vaskiiler arkadlar arasindaki alan olarak bilinir.
Histolojik olarak bir veya daha fazla ganliyon hiicre tabakasi, daha pigmente ve uzun
retina pigment epitel hiicresi ile ksantofil pigmenti igerir. Makiila topografik olarak 4

kisimdan olusur (Sekil 1).

2.1.1. Fovea

Fovea, santral retinanin i¢, yani vitreusa bakan yiiziinde hafif bir ¢okiikliik veya
ekskavasyondur. Optik sinir basi merkezinin 4,0 mm temporalinde ve 0,8 mm
asagisinda yaklagik 1,5 mm capl alandir (Sekil 1). Derinligi kisiden kisiye degismekle
birlikte, ortalama 0,25 mm’dir. Foveada ikinci ve iiglincii noronlarin kenara dogru
itilmesine bagli olarak 22° derecelik bir ¢ukurluk olusur. Sinir lifleri , ganglion hiicreleri
ve i¢ pleksiform tabakalarini icermez. Foveanin santral 0,57 mm capli bdlgesi ise

fotoreseptor olarak sadece konileri igerir.

2.1.2. Foveola

Foveola 350 mikron ¢apli ve 150 mikron kalinliginda, yalniz konilerin yer aldig1
fovea ¢ukurlugudur (Sekil 1). Merkezinde c¢ap1 yaklasik 150- 200 mikron olan ve en
keskin gérmeyi saglayan umbo yer alir (Sekil 1). Fovealoda birinci ve ikinci néronlar
kenara itildiginden dis pleksiform tabakadaki lifler, i¢ niikleer tabakayi olusturan

hiicrelerin uzantilar1 ile sinaps yapmadan 6nce i¢ limitan membrana paralel seyrederler.

2.1.3. Parafovea

Foveay1 cevreleyen 0,5 mm genisligindeki bolgedir (Sekil 1). I¢ retina
tabakasinda 6zellikle i¢ niikleer ve ganglion hiicre tabakasinda belirgin hiicre artis1 ile
karakterizedir. Retinanin bu bolgesinde tabakalar diizenlidir. 4-6 tabaka ganglion
hiicresi, 7-11 tabaka bipolar hiicre igerir. Hiicreler bu bdlgenin periferinde say1
bakimindan azalma gosterir. Her 100 mikronda yaklasik 100 koni ve komsu koniler

arasindaki boslukta ise bir tek basil bulunur.



2.1.4. Perifovea

Perifovea 1,5 mm genisligindedir ve dig smir1 fovea merkezinden 2,75 mm
uzaktadir (Sekil 1). Cok sayida ganglion hiicre tabakasi ile 6 bipolar hiicre tabakasi
igerir. Burada her 100 mikronda ortalama 12 koni ve komsu koniler arasinda iki rod

hiicresi bulunur.

———— perifoveal alan

parafoveal alan
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Sekil 1. Makiilanin topografik anatomisi '

2.2. Makiila Odemi
Retinal patolojiler arasinda, santral gérme keskinliginde hizli azalma ile
karakterize olmasiyla hayat kalitesini etkileyen en dnemli durumlardan biridir. Foveal

alanda retinal kalinlikta artisa neden olan siv1 birikimi sonucu olusur. **

2.2.1. Fizyopatoloji

Normalde ekstraseliiler bosluk, retinanin toplam hacminin kiiciik bir boliimiinii
olusturmaktadir. Bu durum, elektrolit ve daha biiylik molekiillerin aktif olarak retina
pigment epitelinden kana verilmesi ile siirdiiriiliir. i¢ ya da dis kan retina bariyerinin
bozulmasi halinde, plazma bilesiminin biiyiik boliimiiniin, 6zellikle proteinlerin gegisi
artarak ekstraseliiler hacim genisler. Makiilanin 6zel anatomik yapisi, gerek gevsek
matriks catisina gerekse parafoveal bolgede retina katmanlarinin kalinligina bagli olarak

dis pleksiform ve i¢ niikleer katlarda sivi birikmesini kolaylastirmaktadir. Makiilanin



zaylf damarlanmasi nedeniyle de biriken sivinin emilimi zor olmaktadir. Sonucta,
makiilaya yerlesik retina Odemine makiila 6demi denir.>” Ilk histopatolojik
caligmalarda, eozinofilik yapida bir sivinin i¢ niikleer ve dis pleksiform katlarda
toplandig1 gosterilmistir. Bunlar, foveay1 ¢evreleyen kistler ya da foveaya yerlesen tek
kist seklinde ortaya ¢ikabilmektedir. Kistler 151k mikroskopu ile rahatlikla goriilebilirler.
Zaman gectikce, kistler daha i¢ katlara ilerleyerek lameller yada tam kat makiila
deligiyle sonuglanabilirler. Yapilan ¢caligmalar, kan-retina bariyerinin bozulmasi sonucu
artmis ekstraseliiler sivi hacminin, makiila 6demine neden oldugu goriisiini

desteklemistir.*

2.2.2. Etyopatogenez

Kan-retina bariyeri;

1 _ Dis Kan-Retina Bariyeri: Komsu RPE hiicreleri arasindaki siki baglanti
komplekslerinden (zonula okludens ve zonula adherens) olugsmaktadir.

2 I¢ Kan-Retina Bariyeri: Retinadaki kapiller endotel hiicreleri arasindaki siki
baglantilardan olusmaktadir.

Kan-retina bariyerlerinin bozulmasina ve sonucta makiila 6demine yol agan
mekanizmalar sunlardir: * >

a) Metabolik faktorler: Glikozun kan diizeyindeki degisiklikler i¢ kan-retina
bariyerinde bozulmaya yol agar. Bu durum fokal mikroanevrizmalardan ve anormal
retina kapillerlerinden sivi sizintisina neden olur ve makiilada fokal ya da diffiiz
kalinlasma gelisir. Tso ve arkadaslari, makiila 6demi olan olgularda retina pigment
epitelinden de sizint1 olabilecegini gdstermisler ve dis kan retina bariyerinin roliinii
tartismaya ac;mlslardlr.5 /6

b) Iskemik faktorler: Bir santral retinal ven yada ven dal tikamklig1 sonucu i¢
kan-retina bariyerinin bozulmasi ile distal kapiller yataktan sizint1 olur ve makiila 6demi
olusur. Koroidin iskemik hastaliklarinda ise, koroidal perfiizyon yoklugu sonucu retina
pigment epitel hasarina, yani dis kan-retina bariyerinin bozulmasina bagli olarak
makiila 6demi olusur. Retina ven tikanikliklari, hipertansiyon, gebelik toksemisi, Coats
hastaligi, kollajen vaskiiler hastaliklar, koroid tlimorleri gibi hastaliklarda goriilen

makiila deminde bu mekanizmanin rolii vardir.



¢) Mekanik faktorler: Epiretinal membran olusumu, retina kapillerlerinde
cekinti yaparak sizinttya neden olur. Afakik makiila 6deminde de vitreomakiiler
traksiyonun 6deme neden olabilecegi bilinmektedir. Kapiller yataktan sizintiya yol agan
mekanik faktorlerle i¢ kan-retina bariyeri bozulmaktadir.*>

d) Hidrostatik faktorler: Malign hipertansiyonda oldugu gibi intravaskiiler
basincin artmasi, hipotonide goz i¢i hidrostatik basincin diismesi hem i¢ hem de dis
kan-retina bariyerlerinin bozulmasina ve makiila 3demine yol agar.™®

e) Enflamatuar faktorler: Enflamatuar mediyatorler, serbest radikaller ve
prostaglandinlerin artmasi1 durumunda perivaskiiler mononiikleer hiicre infiltrasyonu
olusur ve i¢ kan-retina bariyeri bozulur. Afakik ve psddofakik kistoid makiila 6demi,
Pars planit, Behget hastaligi, Harada hastalig1 ve travma sonrasit makiila 6demlerinde
bu mekanizmanin rolii biiyiiktiir.>

f) Herediter faktorler: Retinis pigmentoza, Otozomal dominant kistoid makiila
odemi gibi herediter hastaliklarda nedeni tam bilinmeyen perifoveal retina
kapillerlerden ve retina pigment epitelinden sizint1 olmaktadir. ®

g) Toksik faktorler: Bazi ilaclarin makiila o6demine yol agabildigi
tartisilmaktadir. En tipik Ornek olan epinefrin, afakik hastalarda muhtemelen
prostaglandin sentez ve salmimini arttirarak i¢ kan-retina bariyerini bozmak suretiyle
makiila 6demine yol agmaktadir.’

h) Ozel mekanizmalara sahip durumlar:

Diabetik makiiler 6dem (DMO): DMO’niin fokal ve diffiiz form olmak iizere
iki alt gurubu mevcuttur. Fokal tip, lokalize bdlgelerde wvaskiiler anormalliklere
(6zellikle mikroanevrizma, nadiren intraretinal mikrovaskiiler anormallikler-IRMA)
bagl gelisen retinal kalinlasma durumudur. Diffiiz makiiler 6dem ise arka kutuptaki
dilate retinal kapillerlerden gelisen yaygin diffiiz sizintt sonucu olusur. Olgularin
cogunda bunlarin mikst tipleri goriiliir. DMO’niin gelisimine neden olan bilinen bir ¢ok
faktor mevcuttur. Yiiksek glikoz seviyeleri sonucu immiin sistem hiicrelerinde aktivite
degisimi, kapillerlerde perisit kaybi, perisit ve endotel arasinda iletisimin bozulmasi,
artmis agregasyon gibi mekanizmalar aktive olmaktadir. Sonrasinda gelisen l6kosit
aracili endotel hasart i1mmiin hiicrelerin adhezhonunu saglayan molekiillerin
ekspresyonunu arttirir (P- selektin, E-selektin, Vascular cell adhesion molecule-1,

Intracellular adhesion molecule-1). Bu durum diabetik retinopati patofizyolojisindeki



ilk degisikliktir. Lokositlerin adhezonu ile endotelyal hasari devam eder ve vaskiiler
obstriiksiyon meydana gelir. Anjiojenik faktorler, basta ‘Vascular endothelial growth
factor’ (VEGF) hiperpermeabiliteye neden olur ve sizinti gelisir. Glikoz ve son
iirtinlerinin birikimi ile diabetik komplikasyonlar ortaya ¢ikar. Oksidatif stres ile olusan
reaktif oksijen {irlinleri doku hasarina neden olur. Matriks metalloproteinazlarin aktive
olmasi ile de kan retina bariyerinde bozulmanin devam ettigi bir kisir déngii gelisir.>®

Retina ven tikamikliklari: Santral retinal ven veya retinal ven dal tikanikligi
genellikle kistoid formda makiiler 6deme neden olur. Sizint1 perifoveal kapillerlerdeki
kan akim tiirbiilansina baglh gelisir. Olusan iskemik hasar sonucu VEGF salinimi olur
ve inflamatuar cevap gelisir. Bu durum i¢ kan-retina bariyerinde bozulma ile sonuglanir.
Iskemik olan ve olmayan makiiler 5dem seklinde iki tipi mevcuttur. °

Psodofakik ve afakik makiiler 6dem (Irvine-Gass Sendromu): Makiila 6demi
katarakt cerrahisi sonrasinda goriilebilir. Genellikle 4-10 haftalarda ortaya ¢ikmaktadir.
Cerrahi sirasinda gelisen iris travmasi kan-akoz bariyerinde hasara yol agar. Bu durum
sekonder inflamatuar mediatorlerin (6zellikle de prostoglandinlerin) salinimina neden
olur. Boylece yavas seyirli, progresif makiiler 6dem olusum mekanizmasi baslamig

olur.®

2.4. Makiila Odeminin Tamsi

Makiila 6deminin tanis1 kan-retina bariyerindeki yikilmanin ya da ekstraseliiler
alanda siv1 artis1 ve buna bagh retinal kalinlasmanin gosterilmesi ile konur. Yarikl
lamba biyomikroskopik muayene makiiler 6dem tanisinda halen en 6nemli adimdir.
Giliniimlizde makiila 6deminin tanisi, degerlendirilmesi ve takibinde kullanilan bir ¢ok
yontem mevcuttur; FFA (fundus floresein anjiografi), OKT (optik koherens tomografi),
Fundus Fotograflama, Okiiler Ultrasonografi, Mikroperimetri.”

Klinik olarak anlamli makiila 6demi (KAMO): fovea merkezini tehdit eden
makiiler 6dem varliginda ETDRS tarafindan tanimlanmustir.® Bu tanim asagidakileri
igerir:

a) Makiila merkezinden 500 um mesafe i¢cinde yerlesik retina 6demi

b) Makiila merkezinde veya 500 um mesafe i¢inde sert eksiida varhigi ile
beraber retinada kalinlagma

c) Makiila merkezinden itibaren 1 disk ¢ap1 genislikte alan i¢inde yerlesmis 1



disk alanindan daha genis retinal kalinlagma.

2.4.1. Fundus Floresein Anjiografi

Makiiler 6demin tespit edilmesinde kritik O6neme sahiptir. Kistoid makiila
odeminde (KMO) ‘tag yaprag®’ seklinin gosterilmesinde altin standart olarak kabul
edilir. KMO ’de, dis pleksiform tabakada (Henle tabakast) fldresein birikimi klasik tag
yapragl boyanma paternini olusturur. Kan-retina bariyerinin acik veya intakt olduguna
isaret eden floresein s1zintis1 goriintiilenir. Bu vaskiiler sizint1 bulgusu tedavi edilebilen
lezyonlarin belirlenmesinde yardimer olmaktadir. Kapiller tikanmalar sonucu gelisen
vaskiiler retinopatinin gosterilmesinde de Onemli rol oynar. Bu durum diabetik
retinopati, retinal ven tikanikligit ve diger retinal vaskiilopatilerin tant ve
progresyonunda yardimeidir.”

Kistoid olan ve olmayan makiiler 6deminin ayirimini da saglar. Kistoid olmayan
formda, retinal kapiller yatakta anormal permeabilite nedeniyle kistoid bosluklara
gecmenmis diffiiz sizint1 ve intraretinal stvi birikimi mevcuttur.

Santral makiiler bolgede kapiller drop-out bulgular1 saptanmasi ile iskemik

komponentin varlig1 ve baskinliginin analizi yapilabilmektedir.

2.4.2. Optik Koherens Tomografi

OKT, yiiksek c¢oziiniirliikte retinal kesit kesitler sunan ve bunu retinanin ic
mikro yapisindaki biyolojik dokulardan yansiyan 1s1gin gecikme zamaninmi ve siddetini
Olcerek gergeklestiren bir sistemdir.” Bu teknik sayesinde gercek zamanli olarak in situ
dokularin 8-15 um diizeyindeki ayrintilarinin goriintiilenmesi saglanabilmektedir. Bu
hassasiyet, ultrason ve manyetik rezonans gibi goriintiilime tekniklerinde bile elde
edilememistir. Dokunun derin katlarindan yansiyan 151k, yiizeyden yansiyana gére daha
uzun bir gecikme siiresi gosterecektir. Yansiyan 151gm alitiidlerinin bu gecikme
zamanina gore dagilimi aksiyel A mod tarama olarak gosterilir. OKT 6rnek boyunca
tarama yaparak bir¢ok A mod tarama elde edilir ve bunlar sinyal amplitiidlerini gésteren
gri veya renkli skalalarla gosterilebilir.”

Ultrason ve radar sistemleri de yansimaya (reflektometriye) dayanan
goriintiileme sistemleridir. OKT, 15181 kullandig1 i¢in bir istiinliige sahiptir. Isigin dalga

boyu (~0,001 mm) ses (~0,1 mm) ve radyo dalgalarindan (>10 mm) daha kisadir. Bu



nedenle uzaysal coziiniirliigli ¢ok daha ylksektir. Ultrasonografik goriintiilemeden
farkl olarak, 151k hava-doku ara yiizeyini ge¢ebildigi i¢in probun dokuya temasi veya
immersiyon sivis1 gerekmemektedir.”

OKT, insitu olarak dokulardan eksizyon ve patomorfolojik inceleme yapmadan
goriintiileme yapabilmesi nedeniyle “optik biyopsi” olarak adlandirilmaktadir. '

OKT’nin; 10

1. Klasik biyopsinin imkansiz oldugu g6z, koroner arter ve sinir dokularinda,

2. Kanser dokularinda daha dogru eksizyonel biyopsi yaparak yanlis negatif

sonuglar1 azaltmada,

3. Sinir ve damar anastomozu, stent ve arterektomi gibi invazif iglemlere

rehberlik edebilecegi diistiniilmektedir.

OKT’nin en sik kullanim alani retinal goriintiilemedir. Cihaz, yapisal olarak
fundus kamerasinin benzeridir. Ancak bir kamera gibi sadece iki boyutlu degil dokunun
derinlemesine boyutu hakkinda da veri sunmaktadir . Standart kullanimda 30° derecelik
goriintliler elde edilmektedir. Makiilanin histolojik yapilar1 ayirt edilebilir sekilde
degerlendilebilir.”'°

Sinir lifi yiiksek oranda geri yansitici (hiperreflektif) olarak izlenir. i¢ ve dis
pleksiform tabaka (hiperreflektif), i¢ ve dis niikleer tabakadan (hiporeflektif) daha
yiiksek bir geri sagilim yapmaktadir. I¢ ve dis fotoreseptdr segmentleri arasindaki
smnirdan  (IS/OS) elde edilen izole bir sagilim izlenebilmektedir. Dis sinirlayici
membrana ait yansima, bazen bu ayrintinin 6niinde yer almis olarak goriilebilir. Retina
pigment epiteli ve koryokapiller alan, arka retina bolgesinde yiiksek geri sagilima sahip
bir iinite olarak goriintiilenir. >

Bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans goriintilemede oldugu gibi, iig¢
boyutlu goriintii retinadan ardisik goriintiiler alinip, OKT'nin optik bdliimleme yetenegi
kullanilarak elde edilebilmektedir. Bir segmentasyon ve siirlama protokiiliiyle makiila
kalinlig1 tomografik olarak haritalandirir. Retina kalinliginin 6l¢timiinde ilk adim sinir
belirlemedir (segmentasyon). Retinanin 6n smir1 vitreus olup dis smir ise degisik
firmalarin cihazlar1 arasinda fakli kabul edilir. Bunlar; retina pigment epiteli (RPE)-
koryokapillaris iinitesi, dis limitan membran veya RPE i¢ smridir. Uretici firmanim
cihaz yazilimina gére bunlardan biri dis sinir olarak ele almir. I¢ ve dis fotoreseptdr

segmenti arasindaki siir (IS/OS) ince ve yliksek oranda geri yansitici olarak posterior



retinada bir siir olarak gozlenir. OKT goriintiisiinde, arka ve On retina sinirlar
belirlendikten sonra, herhangi bir transvers pozisyondaki retina kalinlig1 Olciilebilir.
Fotoreseptorlerin i¢ ve dis segment arasindaki sinirin (IS/OS) OKT degerlendirmesi bir
¢ok retinal patolojinin prognozu hakkinda fikir saglar.'""'*

OKT’ de zaman igerisinde ¢ok hizli gelisme olmustur. Birinci ve ikinci nesil
cihazlarda 10-15 um aksiyel ¢oziintirliik elde edilirken iiglincii nesil cihazlarda (OCT
Stratus; Carl Zeiss Meditec , Dublin, Calif. , USA) 8-10um ¢oziiniirliikk elde edilebilir
olmustur. ‘Fourier veya Spectral Domain (SD-OCT)’ teknolojisi, ilk tretilen ‘7ime
Domain’ cihazlara gore 100 kat daha hizli 6l¢iim hizi, ayn1 anda birden c¢ok
derinlemesine oOl¢iim ve bodylece retinanin dig tabakalarinin daha detayh

degerlendirilmesi imkani sunmustur.'®'"'?

2.4.3. Mikroperimetri (Fundus Perimetri)

Goldmann kinetik perimetri, Humphrey veya Octopus statik perimetri gibi
gorme alani Ol¢iimiinde kullanilan konvansiyonel yontemler fiksasyonun foveal ve
stabil oldugunu kabul ederek Olgiim yapar. Foveal fiksasyonun bozulmus oldugu
durumlarda ise bu yontemlerin hassasiyeti ve tekrarlanabilirliligi azalmaktadir. Retinal
patoloji ve fonksiyonel iligski arasinda kesin korelasyon arayisi, perimetri ile simultane
fundus kontrolii saglayan enstrumanlarin kesfini saglamistir. Kizilotesi 151k
kaynaklarinin gelisimi ile fundusun goriintiilenmesini saglayan retinal iliiminasyon ve
fonksiyonel retinal 6l¢timler birlikte yapilabilir olmustur. Mikroperimetri (veya fundus
perimetri) bu amagcla klinik kullanima girmis ve perimetrik inceleme sirasinda ayni anda
hem fundusun goriintiilenmesine hem de g6z hareketlerine gore diizeltme yapilmasina
olanak saglar."*'*

Cerrahi seceneklerinin ve makiila hastaliklarina yonelik tedavi yaklagimlarinin
cogalmasiyla, makiila alaninin fonksiyonel olarak daha hassas degerlendirmesinin
onemi giderek artmistir. Retina iizerindeki asil test alaninin kesin olarak
gosterilebilmesi ve goz hareketlerine gore eszamanli diizeltilme yapilabilmesi gibi
avantajlar, makiila patolojilerine bagl olarak sabit veya ekzantrik fiksasyon problemi
olan hastalarda goérme alaninin degerlendirilmesinde fundus perimetriyi tek gilivenilir
yontem kilmaktadir."

Scanning Laser Opthalmoscope—SLO (Rodenstock Instruments, Ottobrunn,



Almanya), makiila fonksiyonun degerlerlendirilmesinde kullanima giren ilk cihazdir.
Helyum-Neon (HeNe) lazer demetini (632,8 nm) ve bir kizil 6tesi diyot lazeri (780 nm),
33x21 derece biiyiikliigiinde bir goriintii olusturacak sekilde ayni anda fundusa yansitir .
Retinaya yansitilmis 1s181in miktari, ANSI (Amerikan Ulusal Standartlar Enstitiisii)
tarafindan lazerler i¢in belirlenen sinirlarin oldukga altindadir. Arka plan ve uyaran
aydinlatmasi icin kullanilan HeNe lazer, bir akusto-optik modiilatér araciligiyla 256
kademede ayarlanir. Retina bir dizi konfokal delikten gecen kizil otesi lazer 1s1k ile
aydinlatilirken ayni1 anda retinanin goriintiileri elde edilir. Boylece istenilen goriintiiler
fundusa yansitilirken, ayn1 anda gercek fundus goriintiilerini de yakalamak ve bdylece
fundus perimetri, fiksasyon testleri veya farkli okuma testlerini uygulamak miimkiin
olmaktadir.'""*

SLO (Rodenstock Instruments, Ottobrunn, Almanya) cihaz bakim zorlugu ve
teknik destegin kaldirilmasi nedeniyle giliniimiizde kullanilmamaktadir. OKT‘nin
teknolojik gelisimi sonucu SLO mikroperimetri, diger 6l¢iim yontemleri ile kombine
olarak yapilabilmektedir. Yakin zamanda SLO ‘ya benzer bir cihaz gelistirilmistir.
Nidek Instruments Padova, Italya tarafindan gelistirilen ‘Micro Perimetri-1" (MP-1,
2003) SLO’dan farklidir. MP-1 ‘de fundusun 45° derecelik alani kizilotesi kamera ile
gorintiilenir. Renkli 6l¢tim, g6z hareket takibi, retinanin anlik video goriintiisiiniin LCD
(Liquid Crystal Display) 'ye aktarimi, istenilen retinal alana uyaran verilmesi, sonuglarin
desibel veya renkli sema olarak aktariimasi gibi 6zellikler vardir.*"

Hem SLO perimetri hemde MP-1, statik veya kinetik yOntemle Ol¢lim
yapabilmektedir;

2.4.3.1. Statik Esik Deger Mikroperimetri

Herhangi bir uyaran, ger¢ek zamanli goriintii lizerinde bir isaret noktasi
yardimiyla belirli bir fundus pozisyonuna yansitilabilir. Her uyaranin verilmesi
sirasinda, fundus goriintiisii dijitalize edilir ve géz hareketlerine gore diizeltme yapilir.
Arka plan aydinlatma degeri SLO (Rodenstock Instruments, Ottobrunn, Almanya)‘da
tipik olarak 10 cd/m*’ye, MP-I‘de 4 asb’ye ayarlamir. Fiksasyon hedefi 1,5x1,5°
boyutlarinda olup uyaranin fiksasyonun merkezine yansitilmasina olanak saglayan 0,5°
boyutlarinda bir bir carpi isaretidir. Uyaranin verilme siiresi 120 (MP-1’de 100 ms)
veya 200 ms olarak secilebilir. Uyaran yogunlugu 0.1 log basamaklarla 0-21 dB

10



arasinda ayarlanabilir. Sifir desibel 71 cd/cm®lik en parlak aydinlatmay: ifade eder.
Uyaran ¢ap1 Goldmann I ve V arasinda degisebilir. 4-2-1 veya 4-2 basamak stratejisi ile
gelisigiizel se¢ilmis alanlardan baslanarak retinanin 1s1k esik degeri saptanir. Muayene
stiresini kisaltmak i¢in ilk dort uyaran alani i¢in baslangi¢ 15181, normal esik degerden 2
dB daha yiiksek yansitilabilir. Esik degeri saptanan alanlar, etrafindaki alanlarin esik

. - . e qos - 13,14
degerine ulasmasina onciilik saglar. '

Statik fundus perimetri:'*">

a) Morfolojik degisim ile uyumlu fonksiyonel bozukluk arasinda kesin bir iligki
kurulmasina,

b) Farkl test araliklar1 ve ek test noktalar1 ekleyebilme secenegi ile spesifik

muayenelerin yapilabilmesine,

¢) Normatif veri tabani ve normal dis1 degerlerin hesaplanmasina olanak saglar.

2.4.3.2. Kinetik Mikroperimetri

Bu yontem skotom sinirlarinin daha kesin olarak belirlenmesine olanak tanir.
Manuel modda arastirmaci bir bilgisayar faresi yardimiyla uyarani hedefler ve hasta
diigmeye basarak tepki verdigi zaman fundus goriintiisii dijitalize edilir. Isaret noktasi
kullanilarak fiksasyonun ve dolayisiyla uyaranin ger¢ek yerlesimi hesaplanir ve
kaydedilir. Bunlara ek olarak islem otomatize olarak da ylriitiilebilir. Burada
merkezden perifere (sentrifugal) veya periferden merkeze (sentripedal) olacak sekilde,
16 yonde uyaran birbiri ardina test edilir. Hiz ve onceden belirlenmis bir merkeze
maksimum uzaklik degisebilir. Bununla beraber test sirasinda géz hareketlerine gore
herhangi bir diizeltme yapilmamaktadir. Bu nedenle fiksasyon stabilitesi belirgin

derecede azalmis olan gozlerde bu teknik ile beklenmedik sonuglar elde edilebilir."?

2.4.3.3. Fiksasyon Davramisinin Degerlendirilmesi

Bir hedefe fiksasyon yapilirken goz statik halde olmayip drift, mikrosakkad ve
tremor gibi fiksasyonel goz hareketleri olugsmaktadir. Santral fiksasyonu olan saglikli
kisilerde bu hareketlerin boyutu dakikalar icerisinde kiiciilmektedir. Makiiler problemi
olan kisilerde bu adaptasyon mekanizmasinin kaybi gelisir ve fiksasyon gerektiren kitap

okuma hiz1 ve becerisi gibi durumlarda etkilenme olmaktadir. '*

11



Hem SLO (Rodenstock Instruments, Ottobrunn, Almanya) hem de MP-1 (Nidek
Instruments Padova, Italya) ile fiksasyonun davranisi ve paterni belirlenebilmektedir.
Retinal hassasiyet Ol¢limii sirasinda verilen uyaranla gelisen fiksasyon davranisi
noktalar ile isaretlenerek fiksasyon paterni belirlenir ve haritalandirilir."*

Fujii ve arkadaslari, giincel kullanimda olan MP-1 (Nidek Instruments Padova,
Italya)’de 2-4 derecelik perimetrik ¢ember {izerindeki fiksasyon davranislarmi
degerlendirerek bir siniflama olusturmustur; 1o

a) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inin 2° ¢ember i¢inde olmasi

b) Goreceli stabil olmayan: fiksasyonlarin % 75’inin 4° ¢ember iginde fiksasyon
olmast

¢) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember

icinde olmasi

2.5. Makiila Odemi Tedavisi

2.5.1. Diabetik Makiila Odeminde Tedavi

Sistemik risk faktorlerinin 1iyilestirilmesi ve lokal/sistemik farmokolojik
tedavinin kombine halini igerir. DMO mikrovaskiiler hasar ve iskemi sonucu
gelistiginden dolayi tiim tedavi modelleri vaskiiler biitiinligli ve okiiler oksijenizasyonu

saglamay1 hedeflemelidir.

I. Sistemik Tedavi:

a) Glisemik kontrol; siki glikoz kontrolii diabetik son organ hasarini dnlemede hayati
onleme sahiptir. Winconsin Epidemiologic Study of Diabetic Retinopathy
(WESDR) ¢alismasinda, 10 yillik donemde HbAlc diizeyleri ile makiila 6demi
insidans1 arasinda iliski oldugu gésterilmistir. '’

b) Kan basinci kontrolii; yiiksek diastolik kan basinci olan Tip 1 DM’li olgular,
normal diastolik kan basinci olan Tip 1 DM’li olgulara gore artmis makiiler 6dem
gelisim riskine sahiptir.'"” United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)
grubu, Tip 2 DM’ li olgular da kan basincinda degerlerinin siki kontrolii ile makiila
O0demine bagli gorme keskinligindeki azalmanin % 47 oraninda azaldig:

raporlanmustir.'®
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c¢) Kan lipid diizeyleri diisiiriilmesi; Early Treatment Diabetic Retinopathy Study
(ETDRS)’de serum lipid seviyeleri ile sert eksuda gelisimi ve azalmis gorme
keskinligi arasinda pozitif korelasyon bildirilmistir."

d) Renal disfonksiyon ve aneminin tedavisi; kontrollii caligmalar olmamasina ragmen
baz1 yayinlarda diabetik nefropati ve buna bagli aneminin diizeltilmesi ile makiila

6deminde diizelme rapor edilmistir.?’

I1. Lokal oftalmik tedavi:

Lazer fotokoagiilasyon;

a) Fokal makiiler lazer: Fokal sizintiy1 durdurma amacli uygulanir. ETDRS, 50-
200 uwm cap1 biiyiikliigiinde ve 0,1 sn veya daha az olacak sekilde mikroanevrizmalara
uyan alanlarmn beyazlatilmasi/karartilmasini énermektedir.®

b) Grid makiiler lazer: Floresein anjiografide diffiiz floresein sizintis1 veya
kapiller drop-out goriilen kalinlasmis retina alanlarinin iizerine uygulanir. Optik diskten
500 um ve makiiladan iki disk ¢ap1 uzakliktaki bolge hari¢ tiim alanlara uygulanabilir.

Lazer spotlari arasi bir lazer spotu biiyiikliigiinde bosluk birakilarak yapilr. ®

2.5.2. intravitreal Steroid Enjeksiyonu

Kortikosteroidler (glukokortikoidler ve mineralokortikoidler) insan viicudunda
adrenokortikotropik hormon (ACTH) kontrol mekanizmasiyla bobrek iistii bezinden
sentezlenen hormonlardir. VEGF iiretimini 6nleyen ve kan retina bariyerinin yikimini
azaltan giiclii enflamasyon onleyici ilaglardir. Cesitli mekanizmalarla antienflamatuar
etki gosteren hormonlardir. Triamsinolon asetat molekiilii diger steroidler gibi
enflamasyonu azaltir. Intravitreal triamsinolon asetat etkisini enflamatuar sitokinleri
dengeleyerek ve bu sayede vaskiiler gecirgenligi azaltmak suretiyle gdstermektedir. >
[Ik olarak 1979 yilinda Machemer tarafindan proliferatif vitreoretinopati icin
kullanilmistir. Machemer ve ark. triamsinolon asetonidin vitreus i¢ine enjekte edilmesi
ile goz i¢i dokulara herhangi bir toksik etki olmadan, hedef dokuya dogrudan etkili
oldugunu gostermislerdir.?' Intravitreal triamsinolon asetat uygulamasi, yasa bagh
makiila dejenerasyonuna ve santral ven tikanikliginda sekonder makiila 6deminde,
psodofakik makiila deminde ve diyabetik retinopatide tedavi amach uygulanmistir.”

Intravitreal triamsinolon asetat enjeksiyonu, diyabetik makiiler 6demin azaltilmasinda
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ve gOrmenin arttirilmasinda, komplikasyonlar1 olsa da kullanilan yararli bir tedavi
yontemidir. Bugiline kadar, intravitreal olarak uygulanan steroid dozu genelde 1-4 mg
olmustur. En yiiksek uygulama dozu ise bazi ¢alismalarda 25 mg olmustur. ****

Intravitreal triamsinolon asetat komplikasyonlari;

a) Artmis goz ici basing (GIB): Topikal veya vitreus igine uygulanan
steroidlerin % 18 ile % 36 oraninda ciddi GIB artisina neden olabilecegi
bilinmektedir.”

b) Katarakt gelisimi: Doz ve uygulama siiresi ile iligkili olan tedavi edilebilir bir
komplikasyonudur. Hastalarda operasyon karar verirken gorme keskinligi, lens
kesifliginin derecesi, diger goziin durumu ve sosyal durumlar géz 6niine alimalidir.*®!

c) Retina dekolmani: Uygulama esnasinda vitreus kavitesinde olusacak olan
vitreus yap1 degisimi ve buna bagli retina ¢ekintisiyle ve uygun olmayan uygulamayla
bu komplikasyon nadiren ortaya ¢ikabilir.*®

d) Enfeksiyoz ve enfeksiyoz olmayan endoftalmi: Litaratirde c¢ok nadir

bildirilen ve goziin kaybedilmesine yol agabilecek bir komplikasyondur.*®

2.5.3. intravitreal Anti — VEGF Antikorlar

Makiila 6deminin fizyopatogenezinde rol alan VEGF’in inhibisyonunu saglayan
spesifik antikor ve aptamerler gliniimiizde intravitreal olarak uygulanmaktadir.

a) Pegaptanib (Macugen®),; Pegaptanib VEGF’1 baglayan 28-baz uzunlugunda
bir oligonukleotiddir (aptamer’dir). On inceleme analizleri, bu ajanin neovaskiiler
formdaki yasa baglh makiila dejenerasyonuna kars1 etkili oldugunu diistindiirmektedir.
Macugen halen, DMO ile ilgili bir faz-2/3 klinik denemesinde arastiriimaktadir. **

b) Bevacizumab (4vastin ®); Rekombinant humanize antikor olan ve VEGF-
A’nm tiim izoformlarina etkili bir ajandir. ilk olarak kolorektal karsinom tedavisinde
kullanilmistir. VEGF’in koroidal neovaskiiler membranlarda lokalize oldugu, korneal
ve iris neovaskiilarizasyonlarinda rol aldig1r gosterilmistir. Bu amagla bevacizumab’in
intravitreal uygulamasi baglamistir. Birgok calismada 6zellikle de DM’deki etkinligi
iizerinde calisilmistir. Bevacizumab’in molekiil yapist biiyiik oldugu icin subretinal
neovaskiilarizasyonlarin tedavisi igin retinal tabakalardan yeterince penetre olamayacagi
distiniilmiistiir. Bu nedenle genetik miihendisligi ile bevacizumab’dan daha kiiciik

molekiil agirliklt olan ranibizumab tiiretilmistir. Bu daha kiiciik antikor fragmaninin
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retinanin tiim tabakalarindan penetre olmasi ve terapotik potansiyelinin daha fazla
olmas1 gibi avantajlar1 olmasina ragmen bevacizumab okiiler neovaskiiler hastaliklarin
tedavisinde intravitreal uygulama ile klinik yerini almistir ve maliyeti daha azdir.

Retina ven dal tikanikliginda (RVDT) gorme kaybina neden olan makiila
O0demine vaskiiler ge¢irgenligi artiran VEGF’in neden oldugu bilinmektedir. Bu yiizden
ven dal tikanikliginda yeni bir tedavi stratejisi olarak intravitreal bevacizumab
kullanilmaktadir. Intravitreal bevacizumab ile tedavi edilen ven dal tikaniklig:
olgularinda makiila 6deminde azalma ve gérme keskinliginde artis gozlenmistir.>>

¢) Ranibizumab (Lucentis®); VEGF-A ‘nin tiim izoformlarini inhibe eder ve
intravitreal kullanim icin iiretilmistir. Yasa bagli makiila dejeneresansi, retinal ven
tikanikliklar1 ve diabetik makiila ddeminde kullanilmaktadir. DMO’de intravitreal
uygulama ile makiiler kalinlikta azalma ve gorme keskinliginde artis saglamada etkili
oldugu gosterilmistir.*

Faz 2, ¢cok merkezli, randomize kontrollii Ranibizumab for Edema of macula in
Diabetes-2 (READ-2) c¢alismasinda ranibizumab enjeksiyonu ile fokal lazer
fotokoagiilasyonun etkinlikleri karsilastirilmis ve ranibizumab grubunda diger lazer
yapilan gruba gore gdrme keskinliginde ii¢ sira artis saglandigi bildirilmistir.** Faz 2
randomize Ranibizumab in Diabetic Macular Edema Study (RESOLVE) ¢alismasinda
ise ranibizumab enjeksiyonu ile plasebo enjeksiyonu karsilastirilmis ve 12. ay
sonuglarda ranibizumab grubunda plaseboya gore gorme keskinliginde diizelme,
makiiler kalinlikta azalma bildirilmistir.‘”

Ranibizumab for the Treatment of Macular Edema after Central Retinal Vein
OcclUslon Study; Evaluation of Efficacy and Safety (CRUISE) ¢alismasinda, santral
retinal ven tikanikliklarma (SRVT) sekonder gelisen makiila 6deminin tedavisinde
plasebo ile ranibizumab enjeksiyonlar1 randomize 392 hastada karsilastirilmis ve
ranibizumab grubunda 6 ay sonrasinda gorme keskinliginde yaklasik 3 sira iyilesme
oldugu bildirilmistir.** intravitreal anti-VEGF enjeksiyonlart SRVT’ye sekonder
makiila 6deminin tedavisinde klinik pratikte ilk segenek olarak dnerilmektedir.***

Faz 3, prospektif, randomize, ¢ok merkezli, cift kor ve sham enjeksiyon
kontrollu Ranibizumab for Macular Edema following Branch Retinal Vein Occlusion
(BRAVO) calismasinda intraokiiler ranibizumab enjeksiyonun RVDT’ye sekonder

makiila O6demindeki etkinligi ve gilivenirliligi arastirilmistir. 397  olgunun
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degerlendirildigi bu calismanin 6 aylik ilk sonuglarinda 0,3 mg ranibizumab uygulanan
olgularim % 55,2’inde, 0,5 mg ranibizumab uygulanan olgularin % 61,1’inde, sham
grubunda ise % 28,8’inde gérme keskinliginde 3 sira ve daha fazla artis saptanmistir. 12
aylik takip sonucunda gorme keskinliginde tedavi oncesine gore 15 harf ve daha fazla
artis goriilen olgularin oram1 0,3 mg ve 0,5 mg ranibizumab uygulanan gruplarda
sirastyla % 56 ve % 60,3, sham grubunda ise % 43,9 olarak bildirilmistir. Hem 6 aylik
hem de 12 aylik sonu¢larda RVDT ye sekonder makiila 6deminin tedavisinde 0,3 ve 0,5

mg ranibizumab enjeksiyonlarinim hizli, etkili ve giivenli oldugu raporlanmustir.*
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3. GEREC VE YONTEM

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali Retina
Birimine ilk kez basvuran, yapilan muayene ve tetkikler sonucunda makiila 6demi
varlig1 saptanan hastalar Haziran 2009 ile 2011 tarihleri arasinda prospektif olarak
incelendi.

Santral retinal ven veya ven dal tikanikliklarina bagli makiila 6demi, psddofakik
veya afakik makiila 6demi, vitreomakiiler traksiyona sekonder makiila 6demi ve klinik
olarak anlamli diabetik makiila 6demi tanilarina sahip 60 hasta degerlendirmeye alindi.

Helsinki deklerasyonuna uygun sekilde, fakiilte tibbi etik kuruldan onay alindi.
Hastalara calisma hakkinda ve uygulanacak tedavi ile ilgili detayli bilgi verildi.
Calismaya katilma kararindan sonra hazirlanan bilgilendirilmis onay formunun
imzalanmasi istendi.

Hasta bilgilendirme formunu imzalamak istemeyen, mevcut okiiler patolojiye
yonelik daha once herhangi bir tedavi uygulanmis, intraokiiler enflamasyon ve yasa
bagl makiila dejeneresansina sekonder makiila 6demi mevcut olan, kornea l16komu ve
katarakt gibi ortam opasiteleri nedeniyle fundusun iyi degerlendirilemedigi, tedavi
sonras1 donemde takipleri miimkiin olmayacak sekilde sistemik hastaligi mevcut veya
kooperasyonu diisiik olan hastalar degerlendirmeye alinmadi.

Yapilan tedavi sonrasinda planlanan kontrollere gelmeme, kontroller sirasinda
Olctim uyumunda bozulma, takip siiresinin tamamlanamamasi gibi nedenlerden otiirti 23
hasta calisma dis1 birakildi ve 37 hasta ile ¢calisma tamamlandi.

Diizeltilmemis ve diizeltilmis logMar (logarithm of the minimum angle of
resolution) degerinde gorme keskinligi 6lgiimii, Goldmann applanasyon tonometrisi ile
g0z i¢1 basing Sl¢limii, biyomikroskop ile 6n ve arka segment muayenesi tiim olgulara
tedavi Oncesi ve sonrasi 1., 3., 6. ve 9. aylarda yapildi. Taninin teyidi ve takiplerde
degerlendirilmek iizere her olguya FFA ¢ekildi. Tedavi 6ncesi ve sonrasi 1., 3., 6. ve 9.
aylarda OKT ve mikroperimetri incelemeleri yapildi.

FFA Oncesi hastalarin pupillalar1 % 0,5 tropikamid (7ropamid % 0,5, Bilim ilag
sanayi , Maslak , Istanbul) ve % 2,5 fenilefrin (Mydfrin % 2,5, Alcon Pharmaceuticals,

Isvicre) damla ile dilate edildi. Damar yolu antekiibital venden agildi. Yeterli pupilla
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dilatasyonu saglandiktan sonra fundus fotograflar1 ¢ekildi. Antekiibital venden % 10'
luk 5 ml floresein soliisyonunun (Florescite % 10, Alcon Pharmaceuticals, Isvigre)
enjekte edilmesinin ardindan FFA (Topcon Image Net , Japonya) cekimi yapildi.
Enjeksiyon sonrasi erken ve ge¢ donem fotograflari alindi. Mevcut patolojilerin s1zinti,
neovaskiilarizasyon, iskemi gibi anjiografik bulgular1 not edildi.

Mikroperimetrik inceleme i¢in otomatik perimetri cihazi olan SLO-OCT
Mikroperimetri (OPKO/OTI Instrumentation, 2006, Miami, Fla, USA) kullamldi. Bu
cthaz mikroperimetrik 6l¢iim ile birlikte SLO goriintiillemeye imkan vermektedir. ‘Eye
tracking’ modulii sayesinde goz hareketlerine bagli olusabilecek retinal lokalizasyon
hatalarinin olusumu engellendi. Sferik refraktif kusurlar cihaz tarafindan otomatik
olarak diizeltildi. Mikroperimetri Ol¢limlerinde tiim olgulara Polar 4 test paterni
uygulandi. Polar 4, santral makiilaya kompoze olmus 40 nokta iceren i¢ i¢e girmis ii¢
konsantrik halkadan olusur. Merkezde 4, ic-orta ve dis halkada 12 uyaran noktasi
bulunur. Noktasal uyaranlarin boyutu ‘Goldmann III’ paternine esitti. Uyaranlarin
verilme siiresi 200 ms, uyaranlar arasi interval 1,5 sn olarak standardize edildi.
Duyarlilik 6l¢timleri sirasinda uyaranlar arasi artis 2 dB’lik basamaklar seklinde olan
Fast 2.0 dB stratejisi uygulandi. Fast 2.0 dB stratejisinde hasta tarafindan goriilebilen
son esik deger final degeri olarak belirlendi. Test Oncesi hastalara yontem ile ilgili
ayrintili bilgi verilip bas pozisyonlar1 ayarlandi. Fiksasyon hedefi santral 1° deki yesil
‘+’ igaretiydi ve hastalara bu isarete bakmalar: istendi (Sekil 2). Eger fiksasyon hedefi
goriilemediyse, hedef ekzantrik retinal alana tasimip goriintir kilindi ve hastalarin bu
noktaya sabit bakmasi tesvik edildi. Isleme ve cihaza alisma nedeniyle ilk &lgiim
degerlendirmeye alinmadi. Test sirasinda diger goz kapatilip karanlik ortamda ¢ekim
yapildi. Fiksasyon stabilite analizi i¢in kaydedilen fiksasyon noktalar1 3 grupta
incelendi (stabil , goreceli stabil olmayan ve stabil olmayan); '°

a) Stabil fiksasyon; fiksasyon noktalarinin % 75’den fazlasinin fovea merkezli
2° derecelik alanda yer almasi,

b) Goreceli stabil olmayan fiksasyon; fiksasyon noktalarinin % 75’den azinin
fovea merkezli 2 derecelik alanda fakat % 75’den fazlasimin 4° derecelik alanda yer
almasi,

c) Stabil olmayan fiksasyon; fiksasyon noktalarinin % 75’den azinin fovea

merkezli 4° derecelik alanda yer almasina gore degerlendirildi.
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Fiksasyon noktalarinin 2° ve 4° derecelik alanlardaki yogunluklar yilizde (%)
seklinde cihaz tarafindan otomatik belirlenerek fiksasyon analizi uygulandi. Bu analiz
kullanilarak fiksasyonun karakteri belirlendi (Sekil 2).

Goldmann III paterninde elde edilen retinal duyarlilik sonuglarinin toplama,
standart uyaran toplami olan 800 dB iizerinden degerlendirilerek cihaz tarafindan ‘Test
Skoru’ olarak dokiimente edildi.

Retinal kalinlik Olgiimleri, yiiksek c¢oziintlirliikte enine kesitleri fundus
goriintiileri ile kombine eden SLO-OCT (OPKO/OTI Instrumentation, Miami, Fla,
USA) kullanilarak elde edildi. Isik kaynagi 40 nm band genisligi ve merkezde 830 nm
dalga boyu olan bir diod lazerdir. Saniyede 28,000 A tarama yapilir. Boylece iki
saniyede, Smm’lik alanda 128 longitudinal OKT goriintiisii elde edilip 5x5 iki boyutlu
1zgara veya ii¢ boyulu harita olarak sunulur. Bu cihaz retina sinir lifi tabakasi ile retina
pigment epitel tabakasinin hemen tizerindeki IS/OS ¢izgisi arasindaki mesafeyi 6l¢erek
mikrometre cinsinden retinal kalinlik degeri sunmaktadir (Sekil 3). Bu analiz ile foveal
kalinlik degerleri elde edildi. Tedavi sonrasi takip 6l¢iimlerinde herhangi bir donemde
tedavi Oncesine gore foveal kalinlik degerinde artis goriilmesi rekiirrens olarak kabul
edildi.

Lazer fotokoagiilasyon, intravitreal bevacizumab veya triamsonolon asetonid
enjeksiyonu gibi tedavi segenekleri her olgunun kendi icerisinde degerlendirilmesi ile
belirlenip uygulandi. Kontrol dlgtimlerinden herhangi birinde foveal kalinlik degerinde
tekrar artis saptanan olgular rekiirrens kabul edilip yine kendi i¢inde degerlendirilerek
uygun sekilde tedavi edildi.

Enjeksiyonlar ameliyathane sartlarinda yapildi. Enjeksiyon Oncesi hastalarin
gozlerine % 0,5 proparakain hidrokloriir ile topikal anestezi uygulandi. % 1 povidone
iodin ile periokiiler bolge temizlendi. Kapak araligina birka¢ damla % 0,5 povidone
iodin damlatildi. Ust temporal bolgeden fakik hastalarda limbusun 4 mm, psédofak
hastalarda limbusun 3,5 mm gerisinden 27G enjektor ile girilerek 1,25 mg/0,05mL
dozunda bevacizumab ya da 4 mg/0.1 ml triamsinolon asetonid intravitreal enjekte
edildi.

Verilerin analizi SPSS (Statistical Package for Social Science) for Windows 11,5
paket programinda yapildi. Tanimlayici istatistikler, siirekli degiskenler i¢in ortalama +

standart sapma (minimum-maksimum) veya ortanca (25.-75. yiizdelik) bi¢iminde,
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nominal degiskenler ise gdzlem sayisi ve yiizde (%) seklinde gosterildi. izlem zamanlari
arasinda gorme keskinligi, foveal kalinlik, retinal duyarlilik ve test skorunda istatistiksel
olarak anlamli degisimin olup olmadig1 ‘Tekrarlayan Olciimlerde Varyans’ analiziyle
degerlendirildi. Yapilan karsilastirmalarda Greenhouse-Geisser test istatistiginin 6nemli
bulunmasi halinde farka neden olan izlem zamanlarini tespit etmek amaciyla Bonferroni
diizeltmeli ¢coklu karsilastirma testi kullanildi. Gozlemlerin fiksasyon paterni yoniinden
izlem zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farkin olup olmadigi ise Friedman
testiyle arastirildi. Siirekli degiskenler arasinda anlamli korelasyon olup olmadig:
Spearman’in korelasyon testiyle arastirildi. p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi. Ancak, olas1 tim ¢oklu karsilastirmalarda Tip I hatay1 kontrol

edebilmek i¢in Bonferroni Diizeltmesi yapildi.
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Sekil 2. Retinal duyarhlik ve fiksasyon analiz ekran drnegi
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Sekil 3. Retinal kalinlik ve mikroperimetri analiz ekran 6rnegi

Elde edilen veriler asagidaki sekilde karsilastirilds;

Ilgili 6lgiimiin (gdrme keskinligi, foveal kalinlik, retinal duyarlilik, test skoru,
fiksasyon paterni) 6nce takip sirasinda degisimi incelendi.

Tan1 gruplar arasinda ve tan1 gruplari i¢inde ilgili 6l¢iim karsilastirildi.

Fiksasyon paternleri; stabil ‘1°, goreceli stabil olmayan ‘2’ ve stabil olmayan ‘3’
olacak sekilde rakamsal olarak ifede edildi. 9 aylik takip sonucunda olgularin
fiksasyon paternlerinde goriilen degisiklikler ‘ayni’, ‘daha iyi’ ve ‘daha kotii’
olmak tizere 3 grupta incelendi. Fiksasyon paterni 3’ten 2’ye, 3’ten 1’e veya 2’den
I’e seklinde diizelme gosteren olgular ‘daha iyi’ grubunda, fiksasyon paterni 1’den
2’ye, 2’den 3’e veya 1’den 3’e seklinde bozulma gosteren olgular ‘daha kotii’
grubunda tanimlandi. Fiksasyon paterni degismeyen olgular ise ‘ayni’ grubunda
tanimlandi. Bu gruplar arasinda ve i¢inde ilgili 6l¢iimler karsilastirildi.

Rekiirrens saptanan olgularda 3. ay dl¢iimler baz alinarak kendi i¢inde ve rekiirrens
goriilmeyen olgular ile karsilagtirildi.

[lgili dlgiimler arasinda korelasyonlara bakildi
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Within 4°: 99%

Sekil 4. Psodofakik kistoid makiila 6demi olan olgunun tedavi 6ncesi renkli fundus, FFA, OKT,
mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Movement

Within 2°: 97%
Within 4° 100

Sekil 5. Psodofakik kistoid makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 1. ay OKT, mikroperimetri
ve fiksasyon analiz goriintiileri
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Eye Movement

.
e

Within 2°: 89%

Within 4°° 100%

B 4

Sekil 6. Psodofakik kistoid makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 3. ay OKT, mikroperimetri

ve fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Movement

Within 4°

Within 2°: 71%
100%

Sekil 7. Psodofakik kistoid makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 6. ay OKT, mikroperimetri

ve fiksasyon analiz goriintiileri

f L G

Within 2°: 84%
Within 4°: 99%

Sekil 8. Psodofakik kistoid makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 9. ay OKT, mikroperimetri

ve fiksasyon analiz goriintiileri
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Within 2°° 83%
Within 4°: 99%

Sekil 9. Diabetik makiila 6demi olan olgunun tedavi oOncesi renkli fundus, FFA, OKT,
mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Movement

Within 2
Within 4* 100

Sekil 10. Diabetik makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 1. ay OKT, mikroperimetri ve
fiksasyon analiz goriintiileri
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Eye Movement

Within 2°: 83%
Within 4° 100

Sekil 11. Diabetik makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi1 3. ay OKT, mikroperimetri ve
fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Movement

Within 2°: 59%
Within 4°° 95%

Sekil 12. Diabetik makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi1 6. ay OKT, mikroperimetri ve
fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Movement

Within 2°: 86%
Within 4° 100%

Sekil 13. Diabetik makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi1 9. ay OKT, mikroperimetri ve
fiksasyon analiz goriintiileri
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Eye Movement

Within 2°: 98%
Within 4°; 1009

Sekil 14. Retina ven dal tikanikhigina sekonder makiila 6demi olan olgunun tedavi 6ncesi renkli
fundus, FFA, OKT, mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Maovement

Within 2°: 9
Within 4°: 100

Sekil 15. Retina ven dal tikanikhigina sekonder makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 1.ay
renkli fundus, FFA, OKT, mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri

26



AR v S
Rt T AR

Eye Movement

Within 2°: 90%
Within 4° 100%

Sekil 16. Retina ven dal tikanikhigina sekonder makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 3. ay
renkli fundus, FFA, OKT, mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri

Eye Movement

Within 2°: 88%

Within 4°: 100%

Sekil 17. Retina ven dal tikanikhigina sekonder makiila 6demi olan olgunun tedavi sonrasi 6. ay
renkli fundus, FFA, OKT, mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri

Zye Movement

Within 2° 95%
Wiohin &% 11

Sekil 18. Retina ven dal tikanikhigina sekonder makiila 6demi olan olgunun tedavi sonras1 9. ay
renkli fundus, FFA, OKT, mikroperimetri ve fiksasyon analiz goriintiileri
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4. BULGULAR

Foveada retinal kalinlasma ile karakterize makiila 6demi mevcut 37 hastanin 50
(sag: 23, sol: 27) gozi incelendi. Hastalarin 12’°si (% 32,4) kadin, 25’1 (% 67,6) erkek
olup yas ortalamas1 52,57+8,31 (aralik 33-66 y1l) idi.

Olgulardan 24 goze (% 48) bevacizumab, 6 goze (% 12) intravitreal
triamsinolon asetat enjeksiyonu, 7 goze (% 14) fokal lazer fotokoagiilasyon ve 13 goze
(% 26) bevacizumab enjeksiyonu ile birlikte fokal lazer fotokoagiilasyon uygulandi.

Tedavi oncesi degere gore 3.ay kontrolde 11 (% 22) gbzde rekiirrens saptandi ve
bunlarin 6’sina intravitreal triamsinolon asetat, 5’ine bevacizumab enjeksiyonu tekrar
uygulandi. 6.ay kontrolde ise 7 (% 14) gbzde rekiirrens saptandi ve bunlarin 4’{ine
intravitreal triamsinolon asetat, 3’iine bevacizumab enjeksiyonu tekrar uygulanarak
basari ile tedavi edildi.

Tablo 1°de ¢alismaya alinan olgularin tanilara gore dagilimlar1 goriilmektedir.

Tablo 1. Olgularin Tanilara Gore Dagilimi

Tam : n=37

DMO 35 (% 70)
Psodofakik KMO 7 (% 14)
RVDT 8 (% 16)

DMO: Diabetik makiiler 6dem, KMO; Kistoid makiila 6demi, RVDT; Retinal ven dal tikaniklig1

Gorme Keskinligi:

Tiim olgularda tedavi oncesine gore tedavi sonrasindaki donemlerde ortalama
gorme keskinligi (logMar) diizeyinde artis oldugu goriildi (Tablo 2, Sekil 19). Tedavi
oncesine gore 1. ay ve 9. ayda istatistiksel olarak anlamli artis goriildii (p=0,002 ve
p<0,001). Tedavi Oncesine gore 3. ve 6.aylarda ise gorme keskinligi diizeyinde
istatistiksel olarak anlamli degisim goriilmedi (p>0,05). Tedavi sonrasi 1.aya gore 9.ay
Olciimlerinde de istatistiksel olarak anlamli artis goriildii (p=0,011). Geriye kalan izlem
zamanlar1 arasinda yapilan coklu karsilastirmalarda ise istatistiksel olarak anlaml

farklilik bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 2. Takip Zamanlarina Gore Gorme Keskinligi (logMar) Diizeyleri

Ol¢iim Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay P
Gorme Keskinligi 0,67+0,46 0,59+0,42 0,53+0,36 0,55+0,4 0,49+0,36  <0,001

1,077
=) 0,8
[y}
=
[=2]
9
£ 06
(7]
()
¥
[
£
8

0,4

0,21

| | | | |
Tedavi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay
Oncesi

Sekil 19. Ortalama gorme keskinligi (logMar) degisimi

Tan1 gruplar1 arasinda ortalama gorme keskinligi degisimi tedavi sonrasi
kontrollerde benzerlik gdstermektedir. DMO olan gdzlerde gdrme keskinligi istatistiksel
olarak anlamli artig gosterdi (p=0,005). Diger gruplarda ise istatistiksel olarak anlaml

bulunmadi (Tablo 3, Sekil 20).
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Tablo 3. Tamlara Gore Ortalama Gorme Keskinligi Diizeyleri

. DMO KMO RVDT
Ol¢iimler P
N =35 N=7 N=38

0,59+0,38 1,01+0,61 0,75+0,58

Gorme Keskinligi - Tedavi Oncesi 0,5(0,1-13) 1(0,3-1,8) 0.7 (0-1.8) 0,201
. e 0,51+0,32 0,97+0,68 0,6+0,37
Gorme Keskinligi - 1. Ay 0.4 (0-1,1) 1(0-1.8) 0,61 (0,1-1.2) 0,166
. e 0,49+0,33 0,72+0,47 0,57+0,38
Gorme Keskinligi - 3. Ay 04(0-1,1)  0.7(0-12) 0,52 (0,1-1,2) 0,366
. . 0,5+0,32 0,86+0,64 0,50+0,42
Gorme Keskinligi - 6. Ay 0.4 (0-1,1) 1 (0-1.8) 0,35 (0-1,2) 0,360
. e 0,45+0,33 0,67+0,46 0,50+0,42
Gorme Keskinligi - 9. Ay 03(0-12) 0.7(0-1,1) 0,35 (0-1.2) 0,539
P 0,005 0,100 0,060
DMO: Diabetik makiiler 5dem, KMO; Kistoid makiila 6demi, RVDT; Retinal ven dal tikaniklig1
204 2
1 DMO
I KMO
RVDT

Gdrme Keskinligi (logMar) _
(=]
|

o
n
|
—e—

0,04

b T T T T
Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay

Sekil 20. Tam gruplarina gore gorme keskinligi degisimi. DMO: diabetik makiila 6demi, KMO:
kistoid makiila 6demi, RVDT: retina ven dal tikanikhg:

Tedavi oncesine gore takip sonunda fiksasyon paterni daha iyiye giden veya
ayni kalan olgularda gorme keskinliginde anlamli artis oldugu goriiliirken (p<0,001 ve

p=0,037), fiksasyon paterninde bozulma goriilen olgularda gérme keskinligi degisimi
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istatistiksel agidan anlamli bulunmadi. Her bir kontrol 6l¢lim zamani igerisinde yapilan
incelemede ise fiksasyon degisim gruplart arasinda ortalama gorme keskinlik

degisimleri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Tablo 4, Sekil 21).

Tablo 4. Tedavi Oncesi ve Sonrasinda Fiksasyon ve Gorme Keskinligindeki Degisim

. Aym Dahaliyi  Daha Kétii
Ol¢iimler P
N =34 N=13 N =3

0,64+0,42 0,65+0,58 1,07+0,32

Gorme Keskinligi - Tedavi Oncesi 051 (0-1.8) 04(0.15.1.8) 1.2(0.7-13) 0,804
. s 0,54+0,33 0,66+0,59 0,87+0,31
Gorme Keskinligi - 1. Ay 0,52 (0,1-1,2) 0.4 (0-1,8) 1(0,52-1,1) 0,652
. T 0,48+0,34 0,55+0,4 1,03+0,06
Gorme Keskinligi - 3. Ay 0.4 (0,1-1,2) 0.4 (0-1.2) 1 (1-1,1) 0,467
. s 0,53+0,4 0,49+0,38 1,07+0,06
Gorme Keskinligi - 6. Ay 0.4 (0-1.8) 0.4 (0-1,2) 11 (1-1,1) 0,432
. s 0,46+0,34 0,44+0,35 1,07+0,12
Gorme Keskinligi - 9. Ay 0,35 (0-1.2) 0.3 (0-1,1) 1(1-1,2) 0,325
P <0,001 0,037 0,437
204
L Aynmi
I Dahallyi
Daha Kétti
o
c
=
o
o
=
£ 1,0
£ I
L
X =
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E }
] i )
w05_ JL A—Ai_{}AI-A_l 7 7 :[
0,0+

L T T T T
Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay

Sekil 21. Gorme keskinligi ve fiksasyon patern degisimi

31



Foveal Kalinlik:

Tiim olgularda tedavi sonrasi 1., 3., 6. ve 9.ayda 0dlgiilen foveal kalinlikta tedavi
oncesine gore istatistiksel olarak anlaml diisiis gorildi (p<0,001). l.aya gore 6.ay
ortalama foveal kalinliktaki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,040).
Ayrica 1., 3. ve 6.ay Olciimlerine gore 9.ay foveal kalinliktaki azalma da istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0,001). Geriye kalan izlem zamanlar1 arasinda yapilan ¢oklu
karsilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05) (Tablo 5,
Sekil 22).

Tablo 5. Takip Zamanlarina Gore Foveal Kalinhk Diizeyleri

Zaman Foveal Kalinhik (pum)
Tedavi Oncesi 362,2+154,4
1. Ay 315,5+147,1
3. Ay 287,0+£137,5
6. Ay 264,2+145,3
9. Ay 226,4+161,6
p-degeri <0,001
450
400
€
O 350
=
E
x
'E 300
©
4
®
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3 250
[
200
150
I I I I I
Tedavi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay
Oncesi

Sekil 22. Ortalama foveal kalinhk degisimi
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Her bir kontrol 6l¢iim zamani icerisinde yapilan ¢oklu incelemede tani gruplari
arasinda ortalama foveal kalinlik degerlerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmedi. Tan1 gruplar1 icinde ise DMO ve RVDT tanili gozlerde tedavi dncesine
gore takip Olclimlerinde ortalama foveal kalinlikta istatistik olarak anlamli azalma

gorildii (Tablo 6, Sekil 23).

Tablo 6. Tamlara Gore Foveal Kalinhk Diizeyleri

. DMO KMO RVDT
Ol¢iimler P
N=35 N=7 N=8

Foveal Kalinlik - Tedavi 357,9+160,6  3404+1733  400,1=114,4 0,59

Oncesi 335(75-880) 282 (170-602)  415,5 (245-569) ’
328,74147,7  254,1£127,9  311,8+163,7

Foveal Kalmlik - 1.Ay 333 (52-687) 198 (127-395)  279.5 (135-578) 0,498
304,6£146,5  237,1£113,9  253,6£107,6

Foveal Kalmlik - 3.Ay 307 (22-620) 233 (101-463)  247,5 (82-402) 0,284
286,9+153,5  229,1+149.2 195,6+70,8

Foveal Kallik - 6.Ay 284 (31-669) 199 (94-554) 207 (80-312) 0,155
248,9+167,3 173£196,9 174,6+72,3

Foveal Kalmlik - 9.Ay 236 (22-780) 102 (85-619) 158 (78-298) 0,100

p <0,001 0,197 0,001

DMO: diabetik makiiler 6dem, KMO; kistoid makiila 6demi, RVDT; retinal ven dal tikaniklig

600 3
I bmo
T KMO
RVDT
=400
£ .
= ‘
E L | l
= i
X 200 |
©
@
> . L
(=]
(18
0
T. T T T T
Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay

Sekil 23. Tam gruplarma gore foveal kalinhk degisimi. DMO: diabetik makiila 6demi, KMO:
kistoid makiila 6demi, RVDT: retina ven dal tikanikhig:
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Tedavi Oncesine gore takip sonunda fiksasyon paterni daha iyiye giden veya
ayni kalan olgularda ortalama foveal kalinliktaki azalma anlamli iken, fiksasyon
paterninde bozulma olan olgularin foveal kalinlik degisimleri istatistiksel olarak anlamli
degildi. Izlem zamanlari i¢inde yapilan istatistiksel incelemede fiksasyon degisim

gruplar1 arasinda anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 7, Sekil 24).

Tablo 7. Tedavi Oncesi ve Sonrasinda Fiksasyondaki ve Foveal Kahnliktaki Degisim

. Aym Daha iyi Daha Koétii
Ol¢iimler P
N =134 N=13 N =3

Foveal Kalinlik - Tedavi 338,9+152,0 394,5+159,7 486,7+101,9 0.104

Oncesi 330,5 (75-880) 427 (170-602) 543 (369-548) ’
300+142,2 33344169 414,3+64,4

Foveal Kalinhik - 1. Ay 321,5(57-687) 359 (52-578) 449 (340-454) 0,235
275,3+130,3 308,5+149,3 325,7+203,1

Foveal Kalnlik - 3. Ay 268 (49-609) 274 (22-620) 395 (97-485) 0,556
268,7+137,9 241,7+143,9 310,7+268,6

Foveal Kalinlik - 6. Ay 243 (54-669) 213 (31-618) 290 (53-589) 0,684
231,8+164,3 192,5+156,6 311,3+168.2

Foveal Kalnlik - 9. Ay 214,5(25-780) 146 (22-621) 288 (156-490) 0,288

p 0,001 0,003 0,300

1000+
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Sekil 24. Foveal kalinlik ve fiksasyon patern degisimi
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Retinal duyarlilik:

Retinal duyarliklikta, tedavi oncesine gore, tiim kontrol dl¢timlerde istatistiksel
olarak anlaml artig goriildii (p<0,01). Ayrica tedavi sonrast 1., 3. ve 6.ay duyarlilik
Olctimlerine gore tedavi sonrasi 9.ay retinal duyarliliktaki artis istatistiksel olarak
anlamliydi  (p<0,05). Geriye kalan izlem zamanlar1 arasinda yapilan c¢oklu
karsilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05) (Tablo 8,
Sekil 25).

Tablo 8. Takip Zamanlarina Gore Retinal Duyarhlik Diizeyleri

Zaman Retinal Duyarhlik (dB)
Tedavi Oncesi 7,86+4.34
1. Ay 10,17+3,42
3. Ay 10,86+3.,8
6. Ay 10,4+3,55
9. Ay 11,94£3,15
p-degeri <0,001
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Tedavi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay
Oncesi

Sekil 25. Ortalama retinal duyarlilik degisimi
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DMO ve RVDT tanili goézlerde retinal duyarlilik takip sonunda istatistiksel
olarak anlamli artig gostermistir. Her bir kontrol 6l¢iim zamani igerisinde yapilan ¢oklu
incelemede ise tan1 gruplar1 arasinda ortalama retinal duyarlilik degerleri arasindaki

farklilik anlamli degildi (Tablo 9, Sekil 26).

Tablo 9. Tanilara Gore Ortalama Retinal Duyarlilik Degerleri

) DMO KMO RVDT
Ol¢iimler P
N=35 N=7 N=38

. S 7,95+3,98 7,04+5,69 8,21+5,12

Retinal Duyarlilik- Tedavi Oncesi 7.9 (1-16,9) 9.2 (1,1-13,8) 7.4 (1,1-15) 0,932
. 10,82+3,34 7,96+3,77 9,28+2,77

Retinal Duyarlilik- 1. Ay 10,9 (1,5-19) 8 (3.4-13.4) 9,7 (5,9-13,4) 0,118
. 11,07+3,47 9,36+5,12 11,2542,52

Retinal Duyarhilik- 3. Ay 11,7 (35-17,5) 67 (4,6-153) 118 (69-141) 873
. 10,1+3,46 9,29+4,14 12,68+2,74

Retinal Duyarlilik- 6. Ay 104 (2,1-169) 10,1 (4,6-149) 129 (68-16) 070
. 11,9242,55 9,97+4,89 13,7243,13

Retinal Duyarlilik- 9. Ay 12 (5.6-16.8) 9.2 (5-15.5) 13.95 (6,8-16,8) 0,089

P <0,001 0,276 0,021

DMO: diabetik makiiler 6dem, KMO; kistoid makiila 6demi, RVDT; retinal ven dal tikanikl1g:
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T KMO
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Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay

Sekil 26. Tam gruplarina gore retinal duyarhlik degisimi. DMO: diabetik makiila 6demi, KMO:
kistoid makiila 6demi, RVDT: retina ven dal tikanikhg:

36



Takip siiresi sonunda, fiksasyon paterni ayni kalan olgularin ortalama retinal
duyarhiliklarindaki artis istatistiksel olarak anlamli bulundu. Ancak fiksasyon paterni
daha iyiye veya daha kotiiye giden olgularin retinal duyarlilik degisimleri anlaml
degildi. izlem zamanlar1 iginde yapilan ¢oklu incelemede ise fiksasyon gruplarinin

duyarhlik degerlerindeki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Tablo 10, Sekil

27).

Tablo 10. Fiksasyon Gruplarina Gore Retinal Duyarhlik Degisimi

. Aym Daha iyi Daha Kétii
Ol¢iimler P
N=37 N=10 N=3
. . . 7,72+4,15 9,05+5,46 5,63+1,5
Retinal Duyarlilik- Tedavi Oncesi 8 (1-15) 9,55 (1,9-16,9) 6.4 (3,9-6.6) 0,486
. 9,843,08 11,88+4,5 9,07+2,42
Retinal Duyarhilik- 1. Ay 10,8 (1,5-159)  12,5(3,4-19) 10,1 (63-10,8) 2210
. 11,06+3,42 10,8+4.,56 8,6+1,44
Retinal Duyarlilik- 3. Ay 12 (4,3-17.5) 12,8 (3,5-15) 8.2 (7,4-10,2) 0,343
. 10,84+3,42 10,21+3,53 5,53+1,63
Retinal Duyarlilik- 6. Ay 11,9(2,1-169) 9,55 (5,5-14.9) 52 (4,1-7.3) 0,432
. 11,82+3,24 12,63+3,14 11£2,25
Retinal Duyarlilik- 9. Ay 12,1 (5-16.8) 134 (8,4-162) 9.8 (9,6-13,6) 0,698
P <0,001 0,056 0,090
20
I Ayni
[ Dahalyi
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Sekil 27. Tan1 gruplarina gore retinal duyarhhk degisimi
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Test skoru:

Tedavi dncesine gore tedavi sonrasi 1., 3., 6. ve 9.ayda test skorunda istatistiksel
olarak anlaml artis goriildii (p<0,01). Ayrica tedavi sonras1 1. ve 6. aya gore tedavi
sonrasi 9. ayda test skorundaki artig istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).
Geriye kalan izlem zamanlar1 arasinda yapilan ¢oklu karsilastirmalarda istatistiksel

olarak anlaml farklilik bulunmadi (p>0,05) (Tablo 11, Sekil 28).

Tablo 11. Takip Zamanlarina Gore Test Skoru Diizeyleri

Zaman Test Skor (dB)
Tedavi Oncesi 316,52+174,35
1. Ay 412,68+148,55
3. Ay 439,7+142,48
6. Ay 442+144.5
9. Ay 493,84+118,68
p-degeri <0,001
550
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4507
m
=)
2
2 400
»
g
|_
350
300
250
T T T T T
Tedavi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay
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Sekil 28. Ortalama test skoru degerleri
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DMO ve RVDT tanili gozlerde test skoru, tedavi oncesi degerine gore takip
dl¢iimlerinde istatistiksel olarak anlamli artis gdstermistir. Izlem zamanlar igerisinde
yapilan ¢oklu incelemede ise tan1 gruplarinin test skoru degisimleri arasinda istatistiksel

acidan farklilik bulunmadi (Tablo 12).

Tablo 12. Tanllara Gore Ortalama Test Skoru Degerleri

) DMO KMO RVDT
Ol¢iimler P
N =35 N=7 N=8
s 318,11643  294,7+2133  328,8+204,9
Test Skoru - Tedavi Oncesi 287 (44-676) 370 (56-552) 295 (44-600) .
443,7+135,1 305+202,3 371,1111,1
Test Skoru - 1. Ay 449 (59-758) 318 (56-612) 3875 (236-538) 074
452,65141,9  366,7+183,6 44795 8
Test Skoru - 3. Ay 484 (114-702) 278 (182-606) 465 (288-566) et
42791445 418,7:1655  524,1£109,8
Test Skoru - 6. Ay 450 (84-676) 406 (254-655) 556 (283-640) 0,129
481,24112,3 489:+146,7 553,3+118,5
Test Skoru - 9. Ay 480 (222-672) 496 (234-657) 578 (282-652) 0,191
P <0,001 0,085 0,010

DMO: diabetik makiiler 6dem, KMO; kistoid makiila 6demi, RVDT; retinal ven dal tikaniklig

Fiksasyon paterni ayni kalan veya daha 1yi olan olgularda kontrol 6l¢timlerde
test skorunda anlamli artis goriildii. Paterni daha kotii olan olgularda ise test skorundaki

artis istatistiksel agidan anlamli degildi (Tablo 13).
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Tablo 13. Fiksasyon Gruplarina Gore Ortalama Test Skoru Degerleri

Aym Daha iyi Daha Kétii p
N=37 N=10 N =3
. 311,9+166,8 366,14213,8 208,3+88,7
Test Skoru-Tedavi Oncesi 315(44-600)  381,5(76:676) 256 (106-263) 00
401,1£142,9 453+185,3 421488
Test Skoru- 1. Ay 434 (56-635) 438 (136-758) 432 (328-503) 0,792
455+129,8 405,5+196,7 365,7+41,4
Test Skoru- 3. Ay 484 (182-702)  466,5 (114-600) 359 (328-410) 0,315
46324142 421+124,7 250,7+115,7
Test Skoru- 6. Ay 472 (84-676)  415,5 (220-594) 206 (164-382) 0,432
487,8+122,1 532,6+112 439,3+89
Test Skoru-9. Ay 488 (222-672) 570 (334-650) 392 (384-542) 0,377
P <0,001 0,012 0,150

Fiksasyon paterni:

Fiksasyon paterninde, tedavi Oncesine gore, kontrol Ol¢iimlerde daha c¢ok
stabilite yoniinde degisim gozlenmistir. Tedavi Oncesinde fiksasyon paterni 1 olan
olgularin oran1 % 58 iken, 9 aylik takip sonucunda bu oran % 78’¢e yiikselmistir. Ancak
takip zamanlar1 arasinda fiksasyon paterni dagiliminda istatistiksel olarak anlaml

farklilik goriilmemistir (p=0,065) (Tablo 14, Sekil 29).

Tablo 14. Tedavi Oncesi ve Sonrasindaki Dénemde Fiksasyon Paternlerinin Dagihmi

Ol¢iim Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay 6. Ay 9. Ay
Fiksasyon Paterni
1 29 (% 58) 35(%70) 31 (% 62) 30 (% 60) 39 (% 78)
2 16 (% 32) 14 (%28) 18 (% 36) 18 (% 36) 9 (% 18)
3 5 (% 10) 1(%2) 1(%2) 2 (% 4) 2 (% 4)

1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarmn % 75’inin 2° ¢ember iginde olmasi. 2) Goéreceli stabil fiksasyon: fiksasyon
noktalarinin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4° derecelik alanda yer
almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde olmasi.
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Yiizde

Sekil 29. Fiksasyon paternlerinin dagilimi

1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarm % 75’inin 2° ¢ember iginde olmasi. 2) Goreceli stabil fiksasyon: fiksasyon
noktalarmin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4° derecelik alanda yer
almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde olmasi.

Tanm1 gruplan arasinda fiksasyon paternleri benzerlik gostermektedir. Tani
gruplar icinde ise DMO tamili gdzlerde fiksasyon paterni 1 olan olgularin yiizdesi
tedavi Oncesine gore takip Ol¢limlerinde anlamh artis gostermistir. Diger olgularda ise

bu degisim istatistiksel olarak 6nemli bulunmadi (Tablo 15, Sekil 30).

Tablo 15. Tam1 Gruplarma Gore Fiksason Paternlerinin Dagilimi

; DMO KMO RVDT
Olciimler P
N=35 N=7 N=8

Fiksasyon Paterni - Tedavi Oncesi
1 20 (% 57) 3 (% 43) 6 (% 75) 0.282
2 13 (% 37) 2 (% 29) 1(% 12) ’
3 2 (% 6) 2 (% 29) 1 (% 12)

Fiksasyon Paterni - 1. Ay
1 24 (% 69) 4 (% 57) 7 (% 88) 0.7
2 10 (% 29) 3 (% 43) 1 (% 12) ’
3 1(% 3) 0(% 0) 0(% 0)

Fiksasyon Paterni - 3. Ay
1 21 (% 60) 3 (% 43) 7 (% 88) 0.432
2 13 (% 37) 4 (% 57) 1(% 12) ’
3 1(% 3) 0(% 0) 0(% 0)

Fiksasyon Paterni - 6. Ay
1 21 (% 60) 3 (% 43) 6 (% 75) 0332
2 13 (% 37) 4 (% 57) 1 (% 12) ’
3 1(% 3) 0(% 0) 1 (% 12)

Fiksasyon Paterni - 9. Ay
1 28 (% 80) 4 (% 57) 7 (% 88) 0384
2 5% 14) 3 (% 43) 1 (% 12) ’
3 2 (% 6) 0(% 0) 0(% 0)

1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarmm % 75’inin 2° ¢ember icinde olmasi. 2) Goreceli stabil fiksasyon: fiksasyon
noktalarmin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4° derecelik alanda yer
almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde olmasi.

DMO: diabetik makiiler 6dem, KMO; kistoid makiila 6demi, RVDT; retinal ven dal tikaniklig

41



®DMO ®KMO ®RVDT

100

(o0}
o

[*N}
o

>
o
|

N
o
1

Fraksiyon Paterni 1 olan
hasta ytizdesi

T

Tedavi Oncesi 1. Ay 3. Ay

Sekil 30. Tam gruplarina gore fiksasyon paterni 1 (stabil fiksasyon) olan olgularin dagilimi.. DMO:
diabetik makiiler 6dem, KMO; kistoid makiila 6demi, RVDT; retinal ven dal tikanmikhig:

Olgiimler Aras1 Korelasyon:
Olgiim zamanlarina gore korelasyonlar incelendiginde, tedavi 6ncesi dlgiimler
arasinda sadece retinal duyarlhlik ile test skoru arasinda ¢ok kuvvetli pozitif korelasyon

saptanmistir. Diger 6l¢iimler arasinda herhangi bir korelasyon goriilmedi (Tablo 16).

Tablo 16. Ol¢iimler Arasi Korelasyon

Foveal Kalinlik Retinal Duyarlilik Test Skoru
Gorme Keskinligi Ili gzgg _(()), j;g _(g),;flé);
Foveal Kalinlik Ili _(()), ’312472 _8,’5039 11
Retinal Duyarlilik Ili 36,9()9(31

R: korelasyon katsayisi, P: p degeri

1. ay oOlclimlerine gore degerlendirme yapildiginda, gérme keskinligi ile test
skoru arasinda zayif negatif korelasyon, retinal duyarlilik ile test skoru arasinda kuvvetli
pozitif korelasyon saptandi. Diger Ol¢limler arasinda herhangi bir korelasyon

saptanmadi (Tablo 17).
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Tablo 17. 1. Aydaki Olciimler Aras1 Korelasyon

Foveal Kalinlik Retinal Duyarlilik Test Skoru
Gorme Keskinligi 1; gzgg 'é)’ 12 4121 _(;), ’33:
Foveal Kalinlik 1; 'é)’ 357 17 'é)’ ’125016
Retinal Duyarlilik 1; <0(;’8(:) : 1

R: korelasyon katsayisi, P: p degeri

3. ay Olclimlerine gore degerlendirme yapildiginda, 1. aydaki korelasyonlara
benzer sekilde gorme keskinligi ile test skoru arasinda zayif negatif ve retinal duyarlilik
ile test skoru arasinda kuvvetli pozitif korelasyon saptandi. Diger ol¢iimler arasinda

herhangi bir korelasyon saptanmadi (Tablo 18).

Tablo 18. 3 Aydaki Olgiimler Arasi Korelasyon

Foveal Kalinlik Retinal Duyarlilik Test Skoru
Gorme Keskinligi 1; gf; 'é)’ ’5662 _(;), ’(‘:’1451
Foveal Kalinlik 1; 'é)’ ’11985 'é)’ 31 6370
Retinal Duyarlilik 1; <0(;’806 06 1

R: korelasyon katsayisi, P: p degeri

6. ay Olclimlere gore degerlendirme yapildiginda, gérme keskinligi ile foveal
kalinlik arasinda zayif pozitif korelasyon, gérme keskinligi ile retinal duyarlilik ve test
skoru arasinda zayif negatif korelasyon, foveal kalinlik ile retinal duyarlilik arasinda
zayif negatif korelasyon, retinal duyarlilik ile test skoru arasinda kuvvetli pozitif
korelasyon saptandi. Foveal kalinlik ile test skoru arasinda bir korelasyon saptanmadi

(Tablo 19).
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Tablo 19. 6. Aydaki Olciimler Aras1 Korelasyon

Foveal Kalinlik Retinal Duyarlilik Test Skoru
Gorme Keskinligi 1; g:zg; -(?’ ’32172 -(2’5’;)16
Foveal Kalmlik l; _(?’ ,02‘:;5 _00, ’0285(())
Retinal Duyarlilik 1; g:z(llg

R: korelasyon katsayisi, P: p degeri

9. ay Olclimlere gore degerlendirme yapildiginda, gérme keskinligi ile retinal
duyarlilik arasinda zayif negatif korelasyon, foveal kalinlik ile retinal duyarlilik ve test
skoru arasinda zay1f negatif korelasyon, retinal duyarlilik ile test skoru arasinda kuvvetli

pozitif korelasyon saptandi. Gorme keskinligi ile foveal kalinlik ve test skoru arasinda

bir korelasyon saptanmadi (Tablo 20).

Tablo 20. 9. Aydaki Olciimler Aras1 Korelasyon

Foveal Kalinlik Retinal Duyarlilik Test Skoru
Gorme Keskinligi 1; gf ;‘6‘ '&5’2232 '& ’02;5
Foveal Kalinlik 1; _&306: '(;”’(‘;’ff
Retinal Duyarlilik l; g:ﬁ;g

R: korelasyon katsayisi, P: p degeri

Fiksasyon Paternleri ile Diger Parametreler Arasi Iliski;

Tedavi oncesi Olgiimlerde; fiksasyon paterni 3 olan olgularin foveal kalinlik,

retinal duyarlilik ve test skoru degerleri paterni 1 ve 2 olan olgularinkine gore

istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (Tablo 21).
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Tablo 21. Tedavi Oncesi Donemde Fiksasyon Paterni ve Diger Parametreler Arasi Korelasyon

Fiksasyon Fiksasyon Fiksasyon
Olciimler Paterni =1 Paterni = 2 Paterni =3 P
N=29 N=16 N=5
. . . . 0,55+0,32 0,79+0,51 1,02+0,78
Gorme Keskinligi - Tedavi Oncesi 0.5 (0-1.2) 0.76 (0,15-1,8) 1(0.2-1,.8) 0,310
e . 337,41+154,89  425,12+139,15 305+164,53
Foveal Kalinlik - Tedavi Oncesi 313 (75-880) 434 (77-602) 217 (170-485) 0,032
. . . 9,7+4,05 6,04+3,28 3,04+2,89
Retinal Duyarlilik - Tedavi Oncesi 10,2 (1,1-16.9) 6.2 (1-11.3) 1.9 (1,1-8) 0,001
e 38321416583  254,88+141,36  127+112,16
Test Skoru - Tedavi Oncesi 410 (44-676)  248,5 (44-588) 76 (56-321) 0,002

1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarmn % 75’inin 2° cember iginde olmasi. 2) Goreceli stabil fiksasyon: fiksasyon
noktalarinin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4° derecelik alanda yer

almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde olmasi.

1. ay Olglimlerinde; fiksasyon paterni 2 olan olgularin gérme keskinlikleri
paterni 1 olan olgulardan istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diistik bulundu. (Tablo

22)

Tablo 22. 1. Aydaki Olciimler Ile Fiksasyon Paternleri Arasindaki Korelasyon

Fiksasyon Fiksasyon Fiksasyon
Olciimler Paterni = 1 Paterni = 2 Paterni =3 P
N=35 N=14 N=1
. s 0,47+0,32 0,85+0,52 1,1£UD
Gorme Keskinligi — 1. Ay 0.4 (0-1,1) 0.85 (0.3-1,8) L1(1,1-1,1) 0,023
326,23+135,83  287+178,93 340+UD
Foveal Kalnlik - 1. Ay 333 (135-687) 326 (52-556) 340 (340-340) 0,741
. 10,63+3,27 9,31+3,7 6,3£UD
Retinal Duyarlilik - 1. Ay 109 (1,5-19) 9,65 (3,4-16.6) 6,3 (6,3-6.3) 0,208
Test Skoru - 1. Ay 434,97+£135,94 363+174,07 328+UD 0318

446 (59-758) 3865 (56-666) 328 (328-328)

UD: Uygun degil. 1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarm % 75’inin 2° g¢ember iginde olmasi. 2) Goreceli stabil
fiksasyon: fiksasyon noktalarinin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4°
derecelik alanda yer almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde
olmasi.

3. ay Olclimlerinde; fiksasyon paterni 2 olan olgularin, paterni 1 olanlara gore

gorme keskinlikleri istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (Tablo 23).
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Tablo 23. 3. Aydaki Olciimler ile Fiksasyon Paternleri Arasindaki Korelasyon

Fiksasyon Fiksasyon Fiksasyon
Olciimler Paterni = 1 Paterni = 2 Paterni =3 P
N=31 N=18 N=1
. s 0,37+0,28 0,78+0,34 1=UD
Gorme Keskinligi — 3. Ay 0.3 (0-1) 0.7 (0,22-12) 1(1-1) <0,001
258,23+£124,85  330,5+150,83 395+UD
Foveal Kalnlik - 3. Ay 273 (22-524) 296 (97-620) 395 (395-395) 0,230
. 11,6442.,93 9,43+4,3 12,6:UD
Retinal Duyarlilik - 3. Ay 12 (4,3-17.,5) 9.3 (3,5-15) 12,6 (12,6-12.,6) 0,320
Test Skoru - 3. Ay 481,48+€102,93  364,17£174,2 504+UD 0.126

484 (247-702)

371 (114-600)

504 (504-504)

UD: Uygun degil . 1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inin 2° ¢ember i¢inde olmasi. 2) Goreceli stabil
fiksasyon: fiksasyon noktalarinin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4°
derecelik alanda yer almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde
olmasi.

6. ay Olclimlerinde; paterni 2 olan olgularin gérme keskinlikleri, retinal
duyarlhiliklar ve test skorlar1 paterni 1 veya 3 olan olgulardan istatistiksel olarak anlamli

sekilde daha diisiik bulundu (Tablo 24).

Tablo 24. 6. Aydaki Olciimler ile Fiksasyon Paternleri Arasindaki Korelasyon

Fiksasyon Fiksasyon Fiksasyon
Olciimler Paterni = 1 Paterni =2 Paterni =3 P
N=31 N=18 N=1
) . 0,40,3 0,8+0,44 0,46+0,34
Gorme Keskinligi —6. Ay 0,35 (0-1,1) 0,7 (0,15-1,8) 046 (0,22-0,7) 008
238,8490,04  301,78+£207,52  306,5+135,06
Foveal Kalnlik - 6. Ay 234(80-403) 2865 (31-669)  306,5 (211-402) 0046
. 11,64+2,99 8,05+3,24 12,9+4,38
Retinal Duyarlilik - 6. Ay 12,2 (2,1-16,9) 7,05 (4,1-14,9) 12,9 (9,8-16) 0,001
Test Skoru - 6. Ay 501,6+125,25  334,56+111,68 SIS£17678 o 000

508 (84-676)  332,5(164-492) 515 (390-640)

1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inin 2° ¢ember ig¢inde olmasi. 2) Goreceli stabil fiksasyon: fiksasyon
noktalarinin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4° derecelik alanda yer
almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde olmasi.
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9. ay Ol¢limlerinde; paterni 1 olan olgularin gérme keskinlikleri ve test skorlari,

paterni 2 ve 3 olan olgulardan daha ytiiksek, paterni 2 olan olgularin retinal duyarliliklar:

ise paterni 1 veya 3 olan olgulardan istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik

bulundu (Tablo 25).

Tablo 25. 9. Aydaki Olciimler ile Fiksasyon Paternleri Arasindaki Korelasyon

Fiksasyon Fiksasyon Paterni Fiksasyon
Olciimler Paterni =1 =2 Paterni =3 P
N =31 N=18 N=1
Gorme Keskinligi — 9. 0,37+0,27 0,9+0,31 1,1£0,14 <0001
Ay 0,3 (0-1,1) 1(0,22-1,2) 1,1(1-1,2) ’
196,18+123,43  335,67+245,71 3234236,17
Foveal Kalnlik - 9. Ay 169 (22-621) 288 (76-780) 323 (156-490) 0,198
. 12,85+2.5 8,38+3,43 10,15+0,78
Retinal Duyarlilik - 9. Ay 13,2(8,4-16,8) 6,8 (5-13.6) 10,15 (9,6-10,7) 0,004
Test Skoru - 9. Ay 519,54+108,61  402+124,44 406+31,11 0,028

544 (272-672) 466 (222-542)

406 (384-428)

1) Stabil fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inin 2° ¢ember ig¢inde olmasi. 2) Goreceli stabil fiksasyon: fiksasyon
noktalarinin % 75’den azinin fovea merkezli 2° derecelik alanda fakat % 75 den fazlasinin 4° derecelik alanda yer
almasi. 3) Stabil olmayan fiksasyon: fiksasyonlarin % 75’inden az kisminin 4° ¢ember i¢inde olmasi.
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5. TARTISMA

Diabetes mellitus, retinal ven tikanikliklari, Irvine-Gass sendromu makiila
6deminin klinikte sik karsilasilan nedenlerindendir. DMO, diyabetik retinopatiye bagl
gérme kaybinin en O6nemli nedenlerinden biridir. Yirmi yildan daha fazla diyabeti
olanlarin yaklasik % 29'unda makiiler 6dem gelisme riski bulunmaktadir.'”

Giincel DMO tedavisinde en dnde gelen uygulama lazer fotokoagiilasyondur.
ETDRS calismasinda, KAMO’de fokal lazer fotokoagiilasyon tedavisinin yararli oldugu
gosterilmistir.® Bunun yaninda 2001 yilindan bu yana DMO’nin tedavisinde intravitreal
triamsinolon asetat uygulamasi yapilmaya baslanmis ve olumlu sonuglar alindig1 bir¢ok
calismada bildirilmistir.®> insan anti-VEGF monoklonal antikoru olan bevacizumab
okiiler neovaskiiler hastaliklarin tedavisinde intravitreal uygulama ile klinik yerini
almistir. Bevacizumab ayni zamanda diabetik makiila 6demi tedavisinde de
kullamlmaktadir.*

Retina ven dal tikaniklig1 diyabetik retinopatiden sonra 2. siklikta goriilen retina
damar hastaligidir. RVDT de gorme kaybinin en 6nemli nedeni, diabetik retinopati de
oldugu gibi makiila 6demidir. Retina kan dolasiminin bozulmasi ve kan-retina
bariyerinin yikilmasi sonucu plazma eksitidasyonuna bagli makiila 6demi gelismektedir.
Ug ay iginde gelisebilecek geri doniisiimsiiz fotoreseptdr hasarmi &nlemek amaciyla
makiila 6demi erken donemde tedavi edilmelidir. RVDT’ye bagli makiila 6demi
tedavisinde lazer fotokoagulasyon, intravitreal triamsinolon asetat ve bevacizumab
enjeksiyonu uygulanmaktadir. *

Kistoid makula 6demi (KMO) kan-retina bariyerinin ortadan kalkmasiyla
retinanin hiicre dis1 bosluklarinda sivi toplanmasi, dis pleksiform ve i¢ niikleer
tabakalarda siv1 ile dolu kistoid bosluklarin olugmasidir. Cerrahiye bagli veya cerrahi
dis1 nedenlerle ortaya cikabilir ve tanis1 klinik, anjiografik ve OKT ile genellikle
kolaydir. Katarakt cerrahisinden sonra sik rastlanan bir problemdir. Saglikli gozlerde
komplikasyonsuz katarakt cerrahisinen sonra goriilebildigi gibi, komplikasyonlu bir
cerrahi sonrasinda gelisebilir. Cerrahi sonrasi ilk haftadan bir y1la kadar KMO ve gérme

keskinligi diisiisii gézlenebilir.**
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Yiiz tanima, kitap okuma gibi giinliik aktiviteler santral gérme alani ile yakin
iliski  icerisindedir.  Gorme  keskinligi  Olglimiinlin, gbrsel  performansin
degerlendirilmesinde zayif bir belirte¢ oldugu bilinmektedir. Mikroperimetri, birgok
makiiler hastalikta kullanilan ve fundus ayrintilari ile dogrudan korele retinal fonksiyon
analizi sunan bir 6l¢lim yontemidir. Makiila 6demi olan olgularda retinal duyarhlik,
fiksasyon lokalizasyonu ve stabilitesi gibi gorsel performansi yansitan parametreler bir

cok calismada incelenmistir.*’™?

Gorme keskinliginin yaninda retinal duyarliklik ve
fiksasyon paterninin belirlenmesi gorsel performansin degerlendirilmesini daha objektif
kilmaktadir.

Calismamizda kullanilan SLO-OCT (OPKO/OTI, Miami, Fla, USA) cihaz ile
makiila 6demi olan olgularda makiiler duyarlilik, iligkili retinal kalinlagsma ve fiksasyon
paterninin degerlendirilmesi ayni seansta yapilabilmistir. Hatef ve arkadaslari DMO
bulunan 11 hastanin 22 goziinde makiiler hassasiyet ve retinal kalinlik arasindaki
iliskiyi OPKO/OTI SLO-OCT (Miami, Fla, USA) cihaz1 ile inceleyerek bu kombine
ozellikli dlgiimlerin daha ayrintili ve kesin analiz imkami sagladigini vurgulamustir.™

Calismamizda c¢esitli nedenlere bagli gelisen makiila 6demi olan olgular
degerlendirildi. Olgularin % 70’inde DMO, % 16’sinde retinal ven tikamikliklarina
sekonder gelisen makiila 6demi ve % 14’iinde psddofakik KMO (Irvine-Gass
Sendromu) mevcuttu. Olgulardan 24 géze (% 48) sadece bevacizumab, 6 goze (% 12)
intravitreal triamsinolon asetat enjeksiyonu, 6 goéze (% 12) sadece fokal lazer
fotokoagiilasyon ve 14 goze (% 28) bevacizumab enjeksiyonu ile birlikte fokal lazer
fotokoagiilasyon uygulandi.

Tim olgularda, tedavi Oncesine gore, tedavi sonrasindaki donemlerde gorme
keskinligi diizeyinde artis oldugu goriildii. Ortalama gérme keskinligi (logMar) tedavi
oncesi 0,67+0,46 iken 1. ayda 0,59+0,42, 3.ayda 0,53+0,36, 6. ayda 0,55+0,40 ve
9.ayda 0,49+0,36 olarak saptandi. Elde edilen bu artis istatistiksel olarak anlamli idi.
Olgular tan1 bazinda degerlendirildiginde gruplar arasinda ortalama goérme keskinligi
degerleri benzerlik gostermekle birlikte sadece DMO olan olgularda gdrme
keskinliginde tedavi Oncesi degerlere gore istatistiksel olarak anlamli artis gorildii.
Fiksasyon paternindeki degisikliklere gore olusturulan gruplar (ayni, daha iyi, daha
koti) arasindaki karsilastirmada ise 9 aylik takip sonucunda gérme keskinligi

degerlerinde degisiklik saptanmadi. Ancak fiksasyon paterni ayni kalan ve diizelme
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gosteren olgularda géorme keskinliginde artis goriildii. Fiksasyon paterni kotiiye giden
olgularda ise anlaml1 degisiklik goriilmedi.

Ciardella ve arkadaslarinin lazer fotokoagiilasyon tedavisine cevapsiz 30 DMO
vakasini igeren ve g¢alismamiza benzer sonuglara sahip calismalarinda tedavi Oncesi
ortalama 0,17 olan logMar gérme keskinlikleri 1., 3. ve 6. aylarda sirasiyla 0,34, 0,36 ve
0,31 olarak artis dl¢lilmiis, makiila kalinlig1 6l¢iimlerinde de belirgin gerileme tespit
edilmistir.”’

Foveal kalinlik degerleri tiim olgularda tedavi dncesine gore zaman igerisinde
azalma gostermistir. Calismamizda tedavi oncesi ortalama foveal kalinlik 362,24+154,4
um idi. Olgulara uygulanan tedaviler sonrasinda 1., 3., 6., ve 9. aydaki kalinlik
analizinde elde edilen ortalama foveal kalinlik degerleri sirasiyla 315,5+147,1 um,
287,0£137,5 pm, 264,2+£145,3 um 226,4£161,6 olarak saptandi. Bu degerler istatistiksel
olarak anlamli bulundu.

Tanm1 bazinda degerlendirildiginde ortalama foveal kalinlik degerleri benzerlik
gostermektedir. Tan1 gruplar icerisinde DMO ve RVDT gruplarinda istatistiksel olarak
anlaml1 olacak sekilde tedavi dncesi degerlere gore foveal kalinlikta diisiis saptandi. Ug
grupta incelenen fiksasyon degisimlerine gore foveal kalinlik degerleri incelendiginde,
9 aylik takip sonucunda anlamli farkliklik goriilmedi. Ancak fiksasyon paterni ayni
kalan veya diizelme gosteren olgularda foveal kalinlikta azalma saptanirken, kotiiye
giden paterne sahip olgularda ise ortalama foveal kalinlik degismemektedir.

Retinal duyarlilikta tedavi 6ncesi degerlere gore 9 aylik takip sonunda artig
goriilmiistiir. Tedavi 6ncesi ortalama retinal duyarlilik 7,86+4,34 dB iken, tedavi sonrasi
1., 3., 6. ve 9. ay Ol¢limlerde ortalama sirasiyla 10,17+3,42 dB, 10,86+3,58 dB,
10,4+3,55 dB, 11,94+3,15 dB idi. Tam gruplarina gore incelendiginde retinal duyrlilik
degerleri benzerlik gostermektedir. Tan1 gruplari i¢inde degerlendirme yapildiginda ise
DMO ve RVDT gruplarinda retinal duyarlilik istatistiksel agidan anlamli olacak sekilde
tedavi Oncesine gore artis gOstermistir. Fiksasyon patern degisimleri gruplara gore
incelendiginde ise 9 aylik takip sonucunda paterni ayni kalan olgularda retinal
duyarhlik artarken, paterni iyiye giden ve kotiiye giden olgularda retinal duyarlilikta
istatistiksel olaran anlamli degisim goriilmedi.

Sentiirk ve arkadaslar retinal ven okliizyonuna sekonder makiila 6demi olan 12

olguda intravitreal triamsinolon asetatin makiiler fonksiyona etkisini arastirmislardir.

50



Bu calismada g¢alismamiza yakin sonuglar elde edilmistir. Tedavi Oncesi ortalama
gorme keskinligi 0,83+0,22 logMar olan ¢alismada 1., 3., 6. ay Ol¢limlerinde saptanan
artis sirasiyla, 0,52+0,2 logMar, 0,51+£0,2 logMar, ve 0,53+0,2 logMar olarak
bildirilmistir. Tedavi 6ncesi ortalama foveal kalinlik 598,25+124,07 um iken 1., 3., 6.ay
Olcltimlerde saptanan azalma sirasiyla 453 +108 pm, 254+40.3 pum, 297+90 um ve
320£82 um olarak bildirilmistir. Tedavi 6ncesi retinal duyarlilik 5,50+£3,32 dB iken 1.,
3., 6. ay Ol¢iimlerde saptanan artig da sirasiyla 5,5+3,3 dB, 9,4+3,5 dB, 7,8+3,3 dB ve
7,244,2 dB olarak bildirilmistir. Yine ayni1 ¢alismada intravitreal triamsinolon asetat
enjeksiyonu sonrasi kontrol 6l¢timlerde olgularin fiksasyon paterninde tedavi dncesine
gore stabillesme oldugu bildirilmis ve bunun sonucu olarak makiiler fonksiyonda
iyilesmenin santral gorme keskinligi kalitesine etkili oldugu raporlanmistir. Ayni
zamanda mikroperimetrik degisikliklerin makiila 6demi rekiirrensinin iyi bir belirteci
olabilecegi bildirilmistir.*®

Winterhalter ve arkadaslar1 santral veya ven dal tikanikligi bulunan 13 olguda,
fonksiyonel bir analiz olan mikroperimetriyi uzak goérme keskinligi, okuma kabiliyeti ve
OKT bulgulari ile birlikte prospektif olarak incelemis ve mikroperimetrinin retinal ven
tikanikliklarinin takibinde rutin tanisal bir test olarak kullanilabilirliligi arastirilmistir.
Makiila 6demine yonelik bevacizumab veya intravitreal triamsinolon asetat enjeksiyonu
ile periferik iskemi i¢in de lazer fotokoagiilasyon uygulanmis. 14 aylik takip sonucunda,
istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte, tedavi 6ncesine gore gorme keskinligi,
retinal duyarhlikta artis, retinal kalinlikta azalma saptamislardir. Sonug¢ olarak
mikroperimetrinin retinal ven dal tikanikliklarinda, kiigiik fonksiyonel degisimlerin
saptanmasi agisindan uzak goérme keskinligi ve okuma kabiliyetine gore daha duyarh
oldugunu bildirmislerdir.”

Calismamizda mikroperimetri test skoru degerleri tedavi oncesi degerine gore
zaman icerisinde istatistiksel olarak anlamli sekilde artis gostermistir. Tedavi Oncesi
ortalama test skoru 316,52+174.35 dB, tedavi sonras1 1., 3., 6. ve 9. ay ol¢iimlerde ise
ortalama degerleri sirasiyla 412,68+148,55 dB, 439,7+142,48 dB, 442+144,5 dB,
493,84+118,68 dB olarak saptandi. Tam gruplara gére yapilan incelemede DMO ve
RVDT gruplarinda test skoru anlamli olacak sekilde artis gostermistir. Fiksasyon patern
degisimleri ile karsilastirildiginda ticer aylik donemlerde test skoru degerlerinde anlaml

farklilik gdzlenmistir. Ilk 3 aylik, 6 aylik ve 9 aylik déSnemde fiksasyon patern degisimi
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aynt ve daha kotii olan olgularda test skorundaki artis fiksasyon paterni daha iyi
olanlara gore daha az idi. Dolayis1 ile tedavi Oncesi test skor degerleri diisiik olan
olgularda tedavi ile bir artis saptanmis olup bu durumun fiksasyon paternine olumlu
yonde etki sagladig1 goriilmiistiir.

Fiksasyon paterninde 9 aylik takip sonucunda tedavi oncesine gore stabil olma
yoniinde degisim oldugu calismamizda gbézlenmistir. Tan1 gruplari arasinda fiksasyon
paternlerindeki degisimler acisindan benzerlik goriilmektedir. DMO grubunda stabil
fiksasyon paternine sahip olgularin yilizdesinde tedavi Oncesine gore anlamli artig
gorilmistiir. Diger tam1 gruplarinda ise bu artis istatistiksel olarak onemli degildi.
Bunun da nedeni tan1 gruplarin arasindaki olgu sayisinin farkli olmasiydi.

Tedavi oncesinde olgularimizin % 58’inde stabil fiksasyon, % 32’sinda goreceli
stabil olmayan fiksasyon, % 10‘unda stabil olmayan fiksasyon paterni mevcuttu. Tedavi
sonrasit 9.ay Olgiimlerde, stabil fiksasyonu olan gozlerin oraninda % 20’lik artis,
goreceli stabil olmayan fiksasyonu gozlerin oraninda % 14 ve stabil olmayan
fiksasyonlu gozlerin oraninda ise % 6 azalma goriilmiistiir. Fiksasyon lokalizasyonunda
stabilite yoniindeki bu degisimler, retinal duyarhiliktaki azalma ile birlikte
degerlendirildiginde makiila 6demi rekiirrensi i¢in, yapilan korelasyon analizlerin
istatistiksel olarak anlamli bulunmamasmma ragmen, bir belirte¢ olabilir gibi
goziikkmektedir.

Olgiimler arasinda olglim  zamanlarma gore ayr1 ayri  korelasyonlar
incelendiginde;

1. ay Ol¢iimlere gore: retinal duyarlilik ve test skoru arasinda kuvvetli pozitif,

3. ay Olclimlere gore: gorme keskinligi ve test skoru arasinda zayif negatif,
retinal duyarlilik ve test skoru arasinda kuvvetli pozitif,

6. ay Olclimlere gore: gorme keskinligi ve foveal kalinlik arasinda zayif pozitif;
retina duyarliligi ve test skoru arasinda kuvvetli pozitif, gérme keskinligi , retinal
duyarlilik ve test skoru arasinda zayif negatif, foveal kalinlik ve retinal duyarlilik
arasinda zay1f negatif,

9. ay Olgiimlere gore: gorme keskinligi ve retinal duyarlilik arasinda zayif
negatif; foveal kalinlik, retinal duyarlilik ve test skoru arasinda zayif negatif, retinal

duyarlilik ve test skoru arasinda kuvvetli pozitif korelasyon saptandi.
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Calismamizda olgularin % 22°sinde 3.ay, % 14’linde 6. ay kontrolde foveal
kalinlikta tedavi oncesine gore artis saptandi ve bu olgular rekiirrens olarak kabul edilip
tekrar tedavi uygulandi. 3.ay Ol¢limiinda rekiirrens goriilen olgular goriilmeyen
olgularla takip sonu gérme keskinligi, foveal kalinlik, test skoru ve retinal duyarlilik
degerleri acgisindan karsilastirildi. Buna gore;

1) Rekiirrens goriilen olgularda, géorme keskinligi ve foveal kalinlikta anlaml
degisiklik olmazken, rekiirrens goriilmeyen olgularda takip sonunda istatistiksel olarak
anlamli sekilde gorme keskinliginde artis ve foveal kalinlikta azalma saptandi.

2) Retinal duyarlilikta her iki grupta anlamli olarak artis saptandi.

3) Tedavi Oncesi test skoru degerleri, rekiirrens goriilen olgularda goriilmeyen
olgulara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diistiktii. Takip sonunda her iki
grupta da artig goriiliirken rekiirrens grubundaki artis daha belirgindi. Bu durum,
baslangicta diisiik test skoru degerine sahip olgularimizda rekiirrens goriilme
olasiliginin daha fazla olabilecegini iseret etmektedir.

4) Takip sonunda fiksasyon paterni stabil olarak degisen olgularin ylizdesi
rekiirrens goriilmeyen olgularda daha ¢ok artis géstermistir.

Forte ve arkadaslarinin yaptiklar1 prospektif, non randomize bir caligmada,
makiila 6demi olan 37 olguda bir ay ara ile yapilan 1.25mg/0.05 ml intravitreal
bevacizumab enjeksiyonu sonrasi olusan OKT ve mikroperimetrik erken degisiklikleri
incelemistir. Bu ¢alismada tedavi 6ncesine gore tedavi sonras1 7., 15., 30., 37., 45. ve
60. giinde yapilan 6l¢timlerde retinal duyarlhilik, fiksasyon lokalizasyonu, stabilitesi ve
gorme keskiginde iyilesme oldugu ancak parametreler arasinda diisiik korelasyon
oldugu bildirilmis. Ayn1 zamanda ¢alismamizda da oldugu gibi mikroperimetrik
parametrelerin gorsel performans ile iliskili olabilecegi hipotezi Vurgulanmlstlr.49

Blumenkranz ve arkadaslarinin randomize, ¢ok merkezli, kontrollii, parallel
gruplu ve doz aralikli ¢alismalarinda cesitli nedenlere bagli makiila 6demi olan 80
olguda (44 DMO, 25 ven okliizyonu, 11 olguda iiveit veya [rvine-Gass sendromu)
gorme keskinligi ve makiiler kalinlik arasindaki korelasyonu arastirmigtir. Her iki tedavi
grubunda da ortalama makiila kalinliginda anlamli azalma ve ortalama goérme
keskinliginde anlamli artis saptamislardir. Yaptiklar1 analiz sonucunda her iki gruptaki
gorme keskinligi ile makiila kalinlig1 arasinda anlamli negatif korelasyon oldugunu

raporlamislardir.”
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Gorme keskinliginde artis ile birlikte fiksasyon paterninde stabilizasyon, retinal
duyarhilik ve test skorunda artis calismamizda tedavi Oncesine gore sonrasindaki
Olciimlerde goriilmiis ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Olgularimizda goriilen
gorme keskinligi ve retinal duyarliliktaki artis, fiksasyon paterninde stabillesme
seklindeki degisimlerin santral gérme keskinligi kalitesinde olusturdugu pozitif etki
ayrica degerlendirilmemistir. Ancak ¢alismamizdaki bu parametrelerin tedavi sonunda
lyilesme gostermesi, santral gorsel performansta pozitif etkili oldugu subjektif olarak
sOylenebilmektedir.

Calismamizin olgu sayisinin az olmasi, kontrol grubunun olmamasi, tedavi
seceneklerinin randomize edilememesi, sistemik faktorlerin degisken olusu ve farklh
makiila 6demi siiresi gibi bazi kisithlikliklar1 mevcuttu.

Gorsel performansin objektif degerlendirilmesinde Gnemli parametreler olan
fiksasyon paterni, retinal duyarlilik ve test skorunun detayli ve net analizi ve gérme

keskinligi ile olan korelasyonu i¢cin daha kapsamli ¢calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6. SONUC ve ONERILER

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Anabilim Dali Retina
Birimine ilk kez bagvuran, yapilan muayene ve tetkikler sonucunda ¢esitli nedenlere
bagl makiila 6demi varli§1 saptanan hastalar Haziran 2009 ile 2011 tarihleri arasinda
prospektif olarak incelendi. Tedavi dncesine gore takip donemlerinde elde edilen gérme
keskinligi, foveal kalinlik ve makiila fonksiyonunu yansitan mikroperimetrik

parametrelerin aralarindaki iliski ve degisimleri incelenmistir.

Sonug olarak;

1) Tim olgularda, tedavi oncesine gore takip sonunda goérme keskinliginde,
retinal duyarhlikta ve test skorunda artig, foveal kalinlikta azalma goriilmiistiir.

2) Olgularimizin ¢cogunda takip sonunda fiksasyon paterninde stabilite yoniinde
degisim saptanmustir.

3) Makiila 6deminde rekiirrens beklenen olgularda test skoru, beklenmeyen
olgulara gore tedavi oncesinde daha diisiik saptanmistir. Bu nedenle test skoru rekiirrens
tahmininde yardime1 bir parameter gibi géziikmektedir.

4) Test skoru ile retinal duyarlilik arasinda kuvvetli pozitif korelasyon saptandi.

5) Bu calismada mikroperimetrik test skorunun gérme keskinligi, foveal kalinlik

ve diger mikroperimetrik degerlerle birlikte analizinin 6nemi vurgulanmistir.

55



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

KAYNAKLAR

Memisoglu S. Diyabetik makiila ddeminde intravitreal triamsinolon asetat uygulamasinin
fonksiyonel sonuglarinin morfometrik analizi. Tipta uzmanlik tezi, Giilhane Askeri Tip Akademisi
Askeri Tip Fakiiltesi, Ankara/Tiirkiye, 2007.

José Cunha-Vaz Gabriel Coscas. Diagnosis of macular edema. Ophthalmologica 2010; 224 (suppl
1):2-7

Jampol LM, In Ryan SJ. Retina, The CV Mosby Company, St Louis, Baltimore, Toronto 1989;
281-88.

Jampol LM. Aphakic cystoid macular edema: a hypothesis. Arch Ophthalmol 1985; 103:1134-
1135.

Tso MOM. Pathology of cystoid macular edema. Ophthalmology 1982; 89: 902-915.

Stefan S, Janna K, Albert A. Pathophysiology of macular edema. Ophthalmologica 2010; 224
(suppl 1):8-15.

Thomas JV, Gragoudas ES, Blair NP. Correlation of epinephrin use and macular edema in
aphakic glaucomatous eyes. Arch Ophthalmology 1984; 96:625-628.

Early Treatment Diabetic Retinopathy Study Research Group. Treatment techniques and
clinical guidelines for photocoagulation of diabetic macular edema. Early treatment diabetic
retinopathy study report number 2. Ophthalmology 1987; 94(7):761-774.

Fujimato JG. Optical coherence tomography for ultrahigh resolution in vivo imaging. Nat
Biotecnol. 2003; 119:1361-67.

Fujimato JG, Brezinski ME, Tearny GJ. Optical biopsy and imaging using optical coherence
tomography. Nat Med. 1995; 1(9):217-229.

Menke MN, Sato E, Van De Velde FJ, Feke GT. Combined use of SLO microperimetry and oct
for retinal functional and structural testing. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol 2006; 244(5):634-8.

Landa G, Rosen RB, Garcia PM, Seiple WH. Combined three-dimensional spectral OCT/SLO
topography and microperimetry: steps toward achieving functional spectral OCT/SLO. Ophthalmic
Res 2010; 43(2):92-8.

Holz FG, Spaide RF. Microperimetry in macular disease. Medical Retina, Essentials in
Ophthalmology. Springer-Verlag Heidelberg Berlin, 2007: 1-8.

Sawa M, Gomi F, Toyoda A, Ikuno Y, Fujikado T, Tano Y. A microperimeter that provides
fixation pattern and retinal sensitivity measurement. Jpn J Ophthalmol 2006; 50(2):111-5.

Crossland Michael D. Fixation stability measurement using the MP-1 microperimeter. Retina
2009; 29:651-656.

Fujii GY, De Juan E, Sunness JS, Humayun MS, Pieramici DJ, Chang TS. Patient selection for
macular translocation surgery using the scanning laser ophthalmoscope. Ophthalmology 2002;

109:1737-1744.

Klein R, Klein BE, Boss SE, Cruickshanks KJ. The term incidence of macular edema. The
Wisconsin Epidemiologic Study of Diabetic Retinopathy XV. Ophthalmology 1995; 102(1):7-16.

56



18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Turner R, Holman R, Stratton I, Cull C, Frighi V, Manley S, Matthews D, Neil A, McElroy H,
Kohner E, Fox C, Hadden D, Wrigh D. Tight blood pressure control and risk of macrovascular
and microvascular complications in type 2 diabetes. UK Prospective Diabetes Study Group. BMJ
1998; 317:703-713.

Chew EY, Klein ML, Ferris FL III, Remaley NA, Murphy RP, Chantry K, Hoogwerf BJ,
Miller D. Association of elevated serum lipid levels with retinal hard exudate in diabetic
retinopathy. Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) Report 22. Arch Ophthalmol
1996; 114(9):1079-1084.

Friedman EA, Brown CD, Berman DH. Erythropoietin in diabetic macular edema and renal
insufficiency. Am J Kidney Dis 1995; 26(1):202-208.

Machemer R, Sugita G, Tano Y. Treatment of intraocular proliferation with intravitreal steroids.
Trans Am Ophthalmol Soc 1979; 77:171-180.

Brooks HL Jr, Caballero S Jr, Newell CK, Steinmetz RL, Watson D, Segal MS, Harrison JK,
Scott EW, Grant MB. Levels of vascular endothelial growth factor and stromal derived factor in
patients with diabetic retinopathy and cystoid macular edema before and after intraocular injection
of triamcinolon. Arch Ophthalmol 2004; 122:1801-07.

Jonas JB. Intravitreal triamcinolon acetonide for treatment of intraocular oedematous and
neovascular diseases. Acta Ophthalmol Scand 2005; 83:645-663.

Shelsta HN, Jampol LM, MD. Pharmacologic therapy of pseudophakic cystoid macular edema:
2010 update. Eye (Lond) 2011; 25(4):494-501.

Sobha S. Peter M. Lightman S. Intravitreal steroids in the management of macular edema. Arch
Ophthalmol. Scand 2006, 84:722-733.

Golan S, Loewenstein A. Steroids and the management of macular edema. Ophthalmologica 2010;
224(Suppl 1):31-40

Ciardella AP, Klancnik J, Schiff W, Barile G, Langton K, Chang S. Intravitreal triamcinolone
for the treatment of refractory diabetic macular oedema with hard exudates: an optical coherence
tomography study. Br J Ophthalmol 2004; 88:1131-6

Grenga P, Lupo S, Domanico D, Vingolo EM. Efficacy of intravitreal triamcinolone acetonide in
long standing diabetic macular edema: a microperimetry and optical coherence tomography study.
Retina 2008; 28(9):1270-5.

Jonas JB, Degenring RF, Kreissig I, Akkoyun I, Kamppeter BA. Intraocular pressure elevation
after intravitreal triamcinolon acetonide injection. Ophthalmology 2005; 112:593-598.

Chew EY, Glassman AR, Beck RW, Bressler NM, Fish GE, Ferris FL, Kinyoun JL. Ocular
side effects associated with peribulbar injections of triamcinolone acetonide for diabetic macular
edema; Diabetic Retinopathy Clinical Research Network. Retina 2011; 31(2):284-9.

Ceki¢ O, Chang S, Tseng JJ, Akar Y, Barile GR, Schiff WM. Cataract Progression After
Intravitreal Triamcinolone Injecton. Am J Ophtalmol 2005; 139:993-998.

Sampat KM, Garg SJ. Complications of intravitreal injections. Curr Opin Ophthalmol 2010;
21(3):178-83.

Jonas JB, Kreissig I, Spandau UH, Harder B. Infectious and noninfectious endophthalmitis after
mntravitreal high dosage triamcinolone acetonide Am J Ophthalmol 2006; 14:579-580.

57



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

Sultan MB, Zhou D, Loftus J, Dombi T, Ice KS. A phase 2/3, multicenter, randomized, double-
masked, 2-year trial of pegaptanip sodium for the treatment of diabetic macular edema; Macugen
1013 Study Group. Ophthalmology 2011; 118(6):1107-1118.

Witkin AJ, Brown GC. Update on nonsurgical therapy for diabetic macular edema Curr Opin in
Ophthalmol 2011; 22:185-189.

Channa R, Smith M, Campochiaro PA. Treatment of macular edema due to retinal vein
occlusions. Clin Ophthalmol 2011; 5:705-13.

Funk M, Schmidinger G, Maar N, Bolz M, Benesch T, Zlabinger GJ, Schmidt-Erfurth UM.
Angiogenic and inflammatory markers in the intraocular fluid of eyes with diabetic macular edema
and influence of therapy with bevacizumab. Retina 2010; 30(9):1412-9.

Stahl A, Agostini H, Hansen LL, Feltgen N. Bevacizumab in retinal vein occlusion result of a
prospective case series. Grafes Arch Clin Exp Ophthalmol 2007, 245:1429-1436.

Demir M, Oba E, Gulkilik G, Odabasi M, Ozdal E. Intravitreal bevacizumab for macular edema
due to branch retinal vein occlusion: 12-month results. Clin Ophthalmol 2011; 5:745-9.

Nguyen QD, Shah SM, Heier JS, Do DV, Lim J, Boyer D, Abraham P, Campochiaro PA.
Primary end point (six months) results of the ranibizumab for edema of the macula in diabetes
(READ-2) study. READ-2 Study Group. Ophthalmology 2009; 116:2175-2181.

Massin P, Bandello F, Garweg JG, Hansen LL, Harding SP, Larsen M, Mitchell P, Sharp D,
Wolf-Schnurrbusch UE, Gekkieva M, Weichselberger A, Wolf S. Safety and efficacy of
ranibizumab in diabetic macular edema (RESOLVE study): a 12-month, randomized, controlled,
double-masked, multicenter phase II study. Diabetes Care 2010; 33: 2399-2405

Brown DM, Campochiaro PA, Singh RP, Li Z, Gray S, Saroj N, Rundle AC, Rubio RG,
Murahashi WY;. Ranibizumab for macular edema following central retinal vein occlusion: six-
month primary end point results of a phase III study. CRUISE Investigators. Ophthalmology 2010,
117:1124-1133.

London NJ, Brown G. Update and review of central retinal vein occlusion. Curr Opin Ophthalmol
2011; 22:159-165.

Risard SM, Pieramici DJ, Rabena MD, Basefsky JC, Avery RL, Castellarin AA, Nasir MA,
See RF, Couvillion SS. Intravitreal ranibizumab for macular edema secondary to central retinal
vein occlusion. Retina 2011; 31(6):1060-7.

Campochiaro PA, Heier JS, Feiner L, Gray S, Saroj N, Rundle AC, Murahashi WY, Rubio
RG; BRAVO Investigators. Ranibizumab for macular edema following branch retinal vein
occlusion: six-month primary end point results of a phase IIl study. Ophthalmology 2010;
117(6):1102-1112.

Brown DM, Campochiaro PA, Bhisitkul RB, Ho AC, Gray S, Saroj N, Adamis AP, Rubio RG,
Murahashi WY. Sustained benefits from ranibizumab for macular edema following branch retinal
vein occlusion: 12-month outcomes of a phase III study. Ophthalmology 2011; 118(8):1594-1602.

Midena E, Rabin PP, Pilotto E, Ghirlando A, Convento E,Varano M. Fixation pattern and
macular sensitivity in eyes with subfoveal choroidal neovascularization secondary to age related
macular degeneration. A microperimetry study. Semin Ophthalmol 2004; 19:55-61.

Senturk F, Karacorlu M, Ozdemir H, Karacorlu SA, Uysal O. Microperimetric changes after

intravitreal triamcinolone acetonide injection for macular edema due to central retinal vein
occlusion. Retina 2010; 30(8):1254-1261.

58



49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Forte R, Cennamo G, Vecchio EC, Tenore R, Aufiero B, de Crecchio G. Bevacizumab in
macular edema functional and anatomic changes in a prospective case series. Retina 2009; 29:941—
948.

Vujosevic S, Pilotto E, Bottega E, Benetti E, Cavarzeran F, Midena Retinal fixation impairment
in diabetic macular edema. E. Retina 2008; 28(10):1443-1450.

Otani T, Yamaguchi Y, Kishi S. Correlation between visual acuity and foveal microstructural
changes in diabetic macular edema. Retina 2010; 30(5):774-780.

Shimura M, Yasuda K, Nakazawa T, Hirano Y, Sakamoto T, Ogura Y, Shiono T. Visual
outcome after intravitreal triamcinolone acetonide depends on optical coherence tomographic
patterns in patients with diffuse diabetic macular edema. Retina 2011; 31(4):748-754.

Winterhalter S, Lux A, Maier AK, Scholz C, Heuflen FM, Huber KK, Joussen AM.
Microperimetry as a routine diagnostic test in the follow-up of retinal vein occlusion? Graefes Arch
Clin Exp Ophthalmol. 2011; 249(1):1784-8.

Hatef E, Colantuoni E, Wang J, Ibrahim M, Shulman M, Adhi F, Sepah YJ, Channa R,
Khwaja A, Nguyen QD, Do DV. The Relationship Between Macular Sensitivity and Retinal
Thickness in Eyes With Diabetic Macular Edema. Am J Ophthalmol 2011; 152(3): 400-5.

Blumenkranz MS, Haller JA, Kuppermann BD, Williams GA, Ip M, Davis M, Weinberg DV,

Chou C, Whitcup SM. Correlation of visual acuity and macular thickness measured by optical
coherence tomography in patients with persistent macular edema. Retina 2010; 30:1090-4.

59



Adi Soyadi
Dogum Tarihi ve Yeri
Medeni Durumu

Adres

Telefon
E-mail
Mezun Oldugu Fakiilte, Yil

Gorev Yerleri

Dernek Uyelikleri
Yabanca Dil

OZGECMIS

: Firas SIMSEK

: 06.01.1982 — Halep/ SURIYE

: Bekar

: Belediye Evleri Mh., 80221 Sk., Onur Apt., Kat;4

Cukurova/ADANA

:0(532) 56701 12

: firassimsek@gmail.com

: Gaziantep Universitesi T1p Fakiiltesi / 2006
: Dr. Gani Bahadirh 2 nolu Saglik Ocag1

Reyhanl/HATAY- 2007, Cukurova Universitesi
G0z Hastaliklar1 Anabilim Dali

: Tiirk Oftalmoloji Dernegi
: Ingilizce, Arapca

60



