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GiRiS

Glokom dlnyada yaklasik 70 milyon kisinin etkilendigi, irreversibl
korligin ana nedeni olup, siklikla yavas ilerleyen bir hastaliktir,
genellikle erken ve orta donemlerinde herhangi bir belirti
vermemektedir (1,2). Hastaligin sinsi dogasi tani ve yonetimi igin ciddi
bir sorun teskil etmektedir. Yiksek g6z igi basinci (GIB) artik
glokomun taniminda yer almasa da hastaligin gelismesinde ve
ilerlemesinde deqistirilebilir tek faktor olarak
bilinmektedir (3). Dolayisiyla, GIB'in klinik olarak belirlenmis bir hedef
degderin altina g6z damlalari, laser yontemleri ya da cerrahi girisimlerle

dusurulmesi glokom tedavisinin temelini olugturmaktadir.

GIB’in dlciminde en sik kullanilan tonometrik teknik Goldman
aplanasyon tonometrisi (GAT) olup “altin standart” olarak kabul
goérmastur (4). Bu teknikte korneayr 3.06 mm vyarigapl bir alanda
diizlestirmek icin uygulanan basing GIiB’i tahmin etmek icin
kullaniimaktadir. Bu teknik imbert-Fick kuralina gére géziin mikemmel
bir kire olmasi ile birlikte korneanin ince, elastik ve esnek bir
membran olmasi esasina dayalidir (5). GAT santral kornea kalinligi
(SKK), korneal biyomekanik degisiklikler ve skleral rigidite gibi gesitli
okuler faktorlerden etkilenmektedir. Bu faktorler genis bireysel
farklilklar gostermektedir. Bunlarin yani sira GATIn en O6nemli
eksikligi statik olmasi nedeniyle oturur pozisyonda bireysel GiB’in 1-2

saniyelik anlik 6lgimunu temsil etmesidir.

GIB bireysel sirkadiyen ritmi ile dinamik bir parametre olmasina
ragmen, mevcut yénetim genellikle dizenli klinik saatlerinde tek GiB
Olcimindn yilda birkag kez gergeklestiriimesidir (1). Statik olarak

yapilan diurnal ve gece olgim degerleri GIB'in dinamik dogasin



yansitmamaktadir. Glokom hastalarinda daha fazla olmak Uzere
saglikh insanlarda dahi GIB fluktuasyonlarinin 4-5 mmHg'dan fazla

olabileceg@i bazi calismalarda belirtilmigtir (6,7).

Gece GIB degerleri klasik metodlar ile hastanin hospitalize edilerek
uyku laboratuvarlarinda olguimesini gerektirmektedir ancak bu yontem
zahmetli, pahali ve hastanin gece boyu uyanik kalmasini gerektirecegi
icin stres iligkili artefaktlara neden olabilmektedir (8). Glokom
hastalarinin %1 den daha azi bu yonteme tabi tutulabilmektedir. Uyku
laboratuvarlarinda yapilan caligmalarda glokom hastalarinda en
yiksek GIB degerleri supin poziyonunda gece uyku déneminde
dlcllmustir (9). Gece uyku periyodundaki nokturnal GiB  ritminin
bilinmemesi glokomatéz optik sinir hasarinin  patofizyolojisinin
anlasilmasinda eksiklik yaratmaktadir. GIB fluktasyonun glokom
progresyonunda bagdimsiz bir risk faktdéri oldugu bilinmektedir (10).
Yapilan galismalarda gece episkleral vendz basing artisi ve vucut sivi
dagihimi ile iligkili olarak nokturnal GIiB, glindiiz ofis saatlerinde 6lgiilen
GiB’den yiiksek bulunmustur (11,12). GIB, supin ve lateral dekiibit
pozisyonunda oturma ve boyun ndétral pozisyonuna gobre daha
yiksek bulunmustur (13). Gece GIB yiikselmesi ve okiiler perfiizyon
basincinin dugmesinin glokom progresyonunda etkili olabilecegi klinik

calismalar ile ortaya konulmustur (14).

Glokomun gelismesinde ve progresyonunda katkida bulunabilecek
bir diger dénemli faktdr ise GiB’in giin ici dalgalanmasidir. GIB’in
dalgalanma gostermesinin glokom progresyonunda bagimsiz bir risk
faktori oldugu dustnulmektedir (15). Glokom hastalarinda sadece
GIB disiriilmesi ile yetiniimeyip “GIB modulasyonu” yani hastanin
GIB profilini inceleyip hedefe yénelik GIB tedavisi yapilmasinin

hastalik progresyonunu yavaslatabilecegi 6ne surtlmastir (16).

Glnin farkl bélumlerindeki ve viicut pozisyonu ile iligkili GIB
degisikligi, hasta iligkili faktorlerin tonometrik olgimleri etkilemesi, 24

saatlik dlgumlerin hastanin uyanik kalmasini gerektirmesi nedeni ile



uyku - vicut pozisyonu gibi degisikliklerden etkilenmeyecek ve gunluk
rutin  aktiviteleri kisittamayacak GIB 6lgim metoduna ihtiyag
dogmustur (17). Son teknolojik gelismeler klinisyenlere ayaktan 24
saat boyunca GIB monitérizasyonu saglamistir. Bu ydéntem, goze
uygulanan kontak lensin GIB degisikliklerine paralel olarak bir gikis
sinyali olusturmasi ve bu sinyalin kayit cihazina aktariimasi ile
verilerin bilgisayardaki yazilim programi aracihidiyla grafik olarak
gorsellestiriimesi temeline dayanmaktadir. Son c¢alismalar 24 saat
surekli GIB izleminin klinik uygulama ile entegre edilmesi gerektigini
ve bunun glokomatéz goérme kaybinin azaltimasina katkida

bulunabilecegini gdstermektedir.

Psodoeksfoliasyon (PEX) glokomu sekonder glokomun en sik ve
en dnemli nedeni olup, GIB'nin yiiksek olmasi, GIiB fluktuasyonunun
diurnal degisiklik gostermesi, hizli optik sinir hasari ve gorme alani
kaybl nedeniyle glokomun siddetli ve progresif bir alt tipidir (18).
Primer acik acili glokom (PAAG) ise glokomun en sik gorulen formu

olup cesitli risk faktorlerinin tanimlandigi multifaktoriyel bir hastaliktir.

Bu ¢alismanin amaci; yeni tani almis PEX glokomu, PAAG ve PEX
sendromu olgularinda 24 saatlik GIB monitérizasyonu sonuglarini
kargilastirmak ve bu amagcla kullanilan Triggerfish kontakt lensinin

(TKL) tolerabilitesi ile okuler ylzeyde etkilerini incelemektir.



GENEL BILGILER

GIiB monitérizasyonu amaciyla kullanilan yéntemler 3 grupta

incelenebilir.

1.Self Tonometri

Cesitli cihazlar evde hastalarin kendi kendine GIB 6lglimii yapmasi
igin gelistiriimis, ancak hatalari oldugu gorulmus ve yasl glokom
hastalari igin teknik acgidan zorlayici olarak bulunmustur (19). Self
tonometri yontemi ofis dlcumlerine 6nemli bir ek katki saglamasina
ragmen, uyku esnasindaki GIB davranisi hakinda bilgi

saglamamaktadir.

2.Kalici GiB Monitérizasyonu

Kalici GIB monitérizasyonu ile datalar aylar veya yillarca
saklanabilmektedir. Bu ydntemde GIiB &lgim sensorlii  cerrahi
implantlar kullaniimaktadir. Collins i¢erisine gaz doldurulmus plastik bir
haptan olusan bir ¢ift spiral coil basing sensériunid 50 yil 6nce
tanimlayarak bu ydnteme oncilik etmistir (20). GIB degisimi
sikistirlimis gaz kabarcigi olusturarak, rezonans frekansinda takip
eden degisikliklere neden olmaktadir. Basing sensori manyetik alan
ve kablosuz baglanti aracihidl ile fonksiyon gdstermektedir. Bazi
arastirmacilar bu yaklasimi modifiye ederek, katarakt cerrahisi sonrasi
g6z icerisine yerlestirilen intraokiler lens (iOL) igerisine basing

sensorunu yerlestirmektedir (21). Bu yaklasim son zamanlardaki biyo-



muhendislik ve nanoteknolojik gelismeler sayesinde uygulanabilir hale
geldi. Downs ve ark.(22) insan olmayan primatlarda uyarlanmis
telemetrik, implante edilebilir yeni bir GIB monitdrizasyon kayit cihazi
gelistirdiler. Sistemin 7 ay boyunca dogru GIB monitérizasyonunu
sagladig! gosterildi. Kayit cihazinin implantasyonu orbital kemik ve 6n
kamarayi iceren genis cerrahi girisim gerektirmektedir. insanlarla iligkili
henlz bir kayit olmayip, klinisyenler ve hastalar tarafindan kabul gortp
goérmeyecegdi belli degildir. Benzer olarak Todani ve ark.(23) surekli
GIB élgiimi icin halka benzeri intraokiller cihaz gelistirmis, 25 ay
boyunca tavsan gozlerinde lens 6n kapsullne yerlestirerek umut verici
sonuglar elde etmiglerdir. insanlar Uzerindeki sonuglar merakla
beklenmektedir. Bu teknolojik cihazin yakinda piyasaya c¢ikmasi
beklenmektedir. Halen buatun bu yaklasimlarin ortak sinirlamasi
cerrahi implant olmasi ile ilgili guvenlik sorunlari olmasidir. Rutin
katarakt cerrahisi sonrasi GIB sensérlii IOL implantasyonu hastalarin
bunu kabul etmesini kolaylastirabilir. insanlarda rutin  klinik
kullaniimaya baglamadan once kesin risklerin ortaya c¢ikariimasi
gerekmektedir. Bu riskler implantasyon sonrasi cihazin arizalari,
cihazin toksik reaksiyon yapabilmesi, zamanla yeniden kalibrasyon
ihntiyaci olabilecek sinyal kaymasi yasayabilmesidir. Diger bir
dezavantaj hangi hasta grubunda bu yaklagimlarin yararl olacagi ile

ilgili kisitliklardir.
3.Gegici GIB Monitorizasyonu

Gegici GIB monitérizasyonu kalici ydnteme alternatif non-invazif bir
yontem. Potansiyel avantajlari cerrahi implant olmamasi, erken geri
donisim saglayabilmesi ve yaygin kullanilabilirligi olarak ifade
edilebilir. Maurice tarafindan 50 yil 6nce gelistirilen otomatik kayit
tonometresi hantal ve kafaya sabitlenen metalden olusan kullanima
elverigsiz bir cihaz oldugundan yaygin kullanim ve gelisim imkani
bulamadi (16). Greene ve Gilman ilk kez GIB monitdrizasyonu igin

kontakt lens kullanimi fikrini ortaya atan kisilerdir (2). Yumusak kontakt



lens icerisine GIB degisimi ile iligkili korneoskleral Dbileskedeki
degisiklikleri algilayacak 2 gerginlik Olger vyerlestirilebilecegdini
tasarlamiglardi. En buyuk dezavantaji kontakt lensin meridyonel
acidaki  degisiklikleri  algilayabilecek tasarima sahip olmasi
gerekliligiydi. Maliyet nedeniyle bu gergeklestirilemedi. 2009 yilinda
Twa ve ark.( 24) dinamik kontur tonometri (DTC) ucunda sert kontakt
lens icine piezoresistif sensor entegre ederek 100 Hz oraninda 6l¢gim
sagladilar. Sensoérin konturlu prob icerisinde yer almasi ile korneal
parametre ve olgum hatalarinin minimize edilmesi amagclandi. Saglikli
gonullilerde 100 dk olgum yapilabildigi gosterildi. Sinirli bir dlgim
olmasinin yani sira sert kontakt lens iceriyor olmasi, hasta
konforsuzlugu, sensorin kontakt lensin merkezinde olmasi nedeniyle

olusan gérme kaybli bu yaklasimin dezavantajlariydi.

2004 yilinda Leonardi ve ark.(25) yumusak kontak lens igerisine
gerginlik Olger yerlestirme konseptini guncelleyerek, 2009 vyilinda
kullanim onayi alan (CE: Conformité Européenne) ticari bir Grin
gelistirdiler. SENSIMED Triggerfish® (Sensimed AG, Lausanne,
Switzerland) disposable kontakt lens sensérii (KLS) siirekli GiB
monitorizasyonu saglamak amaciyla geligtirildi. KLS korneal egrilik ve
cevresindeki degisiklikleri ile intraokuler basing degisikliginin iliskili
olmasi esasina dayalidir (25). Bir mmHg GIB degisikliginin santral
korneal kurvatirde 3 pm degisim yaratigi gosteriimistir (25). GIiB
degisiminin indukledigi KLS c¢ikis sinyali ilk kez kanule domuz
gozlerinde in vitro model ile ortaya konmustur (Sekil 1) (26). KLS
icerisinde gomullu olarak mikroislemci, aktif ve pasif gerginlik olgerler

ile anten bulunmaktadir (Sekil 2).
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Sekil 2: Trigerfish kontakt lensinin igerisinde gomiili bilesenler

Dairesel yay seklindeki aktif gerginlik Olgerler kontakt lensin 11,5
mm’lik kisminda yer almaktadir. Pasif gerginlik Olgerler, termal
kompanzasyon ic¢in kullaniimakta, radyal yerlesimli ve &lgim
yapmamaktadir. Sensorler platinyum-titanyum karigimi olup, mikroislemci,
gerginlik 6lgme degisiklikleri ile orantili ¢ikis sinyali gdndermektedir. Veri
transferi kablosuz baglanti ile patch igerisine gémulmus olan periorbital
antene ve oradan da sarj ile galisan kayit cihazina aktariimaktadir. Kayit

cihazini igerisinde bulunduran portabl Unite hastanin bel bdlgesine



baglanmaktadir(Sekil3).
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Sekil 3: Triggerfish Kontakt Lens Sistemi

TKL yumusak, silikon materyalden yapilmis olup disposabldir. Dk/t 125
olup, hiper oksijen gegirgenligine sahip bir lenstir. Hidrofobik bir materyalden
yapilmis olmasina ragmen plazma ylzey tedavisi uygulanip hidrofilik hale
getirilmistir. Okuler ylzeye iyi oturmasi igin 1 adet total cap (Dia) 14.1 ve 3
farkh egrilik yarigapli (BC) (8.4 mm, 8.7 mm, 9.0 mm) kontak lens Uretimi
mevcuttur. TKL santralde 586 um, periferde 260 pym kalinligindadir. Hangi
parametrelerde hangi kontakt lensin énerildigi tabloda belirtiimistir (Tablo 1).
Okuler yuzeye iyi oturmasi, gerginlik élgerlerin korneadaki kiigik degisiklikleri
algilayabilmesi ve hareket ile iligkili artefaktlardan etkilenmemesi igin
dnemlidir. Software 24 saatlik GIB grafigini gizmek Uzere dizayn edilmis olup

her d6lgim noktasinda okuler pulsasyon, sistolik ve diyastolik pikler, okuler



pulsasyon amplitiidleri ve kalp hizi ile orantili GIB fluktuasyonu ile olugan
okuler pulsasyon frekanslarina ulasmak muamkuanduar. Cikis sinyali elektrik
voltaj esdegeri (mV) seklinde olup, bu korneoskleral bileskede Olgllen
konformal degisikliklerden kaynaklanmakta ve kayit cihazina aktariimaktadir.
KLS tarafindan algilanan goz igi basincinin korneoskleral bileskedeki etkisi,
okuler volum ve basincin sivilarin basing altinda sikistirilamamasi prensibi ile
iliskilidir. intraokiler yapilardaki konformal degisiklige ragmen gdziin total
volumu etkilenmemektedir. Basing okuler dis yuzeyde her yone esit
uygulanmakta ve intraokuler volumun bu yapilardaki gerilmeye karsi direng
olusturmasi ile belirlenmektedir. GIB degisikligi gdz igerigindeki volim
degisikligi ile kismen kornea ve skleradaki rezistansin volium uUzerindeki

geriliminin bir sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir.

Tablo 1: Keratometrik degerlere gore kontakt lens se¢im tablosu

Santral Korneal 7.0 -7.65 70-765 | 7.65-8.4 | 7.65-8.4
Keratometri mm mm mm mm
(44-48D) |(44-48D)|(40-44D) | (40-44D)
Korneoskleral Duzgun Belirgin Duzgun Belirgin
Profil
Temel Egri (BC) Dik Medium Medium Duz
(8.4 mm) (8.7 mm) (8.7 mm) (9 mm)




TKL yaklagik olarak her 5 dakikada bir, 30 sn boyunca 6lgum yapilarak 24
saat boyunca 288 noktadan olugan bir grafik elde edilmektedir. Kaydedilen

profiller bilgisayar ara yuzinde grafik olarak gorsellestiriimektedir (Sekil 4).

SENSIMED Triggerfisn® Profie

Sekil 4: Kontakt lens sensorl ile 24 saatlik GIB monitérizasyonu érnegi. Y
aksindaki Olcek elektrik voltaj degisikligini (mVolt olarak) gostermektedir.
Yazilim akrofaz (pik sinyali) ve amplitidini kosinor ritmometri kullanarak
otomatik olarak hesaplamaktadir. Uykuda gecen donemler gbz kirpmayi

tespit eden yazilim kullanilarak bulunabilir.

Cihazin en 6nemli avantaji 24 saat boyunca uyku periyodunu bozmadan
ayaktan GIB fluktasyonlarini kayit altina alabilmesidir. Cihaz g6z kirpma ve
g6z hareketlerinin GIB (zerine etkisi gibi yararli ve tamamlayici bilgiler
saglayabilmektedir. Ayrica okuler pulse amplitidleri surekli olarak
bakilabilmektedir (sekil 5). Major kisithihdi ¢ikis sinyalinin mmHg olarak
verilmemesidir. KLS ¢iktisinin mmHg olarak kalibrasyonu ayni gdéze simultan
KLS ve tonometri yapilmasini gerektirdiginden uygulanabilir
goérinmemektedir. KLS ile tonometri karsilastiriimasi kargi goéz ile yapilabilir.
KLS kalibrasyonuna en iyi yaklagim kalici olarak yerlestirilen intraokuler

cihazlarla yapilabilir.
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Sekil 5: Otuz saniyelik bir déneme ait detayli gérinim. Ustteki
resimde hasta uyanik olup bu sure iginde 26 kere g6z kirpmigtir.
Gorlulen buyuk pikler kontakt lens sensorl Uzerine goz kirpma
hareketlerinin etkilerini yansitmaktadir. Aradaki kuguk hareketler ise
okuler pulsasyonlari temsil eder. Alttaki resimde ise hi¢ goz kirpma
hareketi olmadigindan anlagildigi Uzere hasta uyumaktadir. Burada
yazilim, okuler pulsasyonlari temsil eden kuguk degisikliklere uyum

saglamak Uzere y- eksenindeki dl¢edini otomatik olarak degistirmistir.

11



Givenirlilik

Bu cihaz yumusak kontakt lens icine entegre edildigi i¢in refraksiyon
duzeltiimesi igin kullanillan standart yumusak kontakt lenslerdeki gibi yan
etkilere neden olabilmektedir. PAAG ve glokom suphesi olan 40 hasta
Uzerinde yapilan bir caligmada 7 gun arayla ayni goze 24 saat boyunca
TKL uygulandiginda, 38 hastada (%96) cihaz iligkili okuler yan etkiler
gorulmus, bu yan etkiler 36 hastada (%90) hafif olarak kabul edilmigtir. En
sik gorulen yan etkiler bulanik gorme (%82), konjonktival hiperemi (%80) ve
superfisyel punktat keratit (%15) olmustur. PAAG olan 2 hastada orta
dizeyli superfisyel punktat keratit ve bulanik gérme goridlmuagstir. Glokom
suphesi olan 2 hastada 7 gun arayla yapilan her iki TKL uygulamasi
sonras! siddetli okuler hiperemi goérulmastlr (27). Saghkh gonadllaler
Uzerinde yapilan ilk gcalismada cihaz iligkili herhangi bir yan etki rapor
edilmemigtir. Freiberg ve ark.( 28) yaptiklari galismada; TKL'nin gece gbézde
kalmasinin santral kornea kalinliginda bazale gore istatiksel olarak anlamh
degisiklik yaptigini belirtmigler ancak kontrol grubu olarak alinan diger gozle
arasinda anlamh bir farklihk saptamamiglardir. Hubanova ve ark.(29)
anterior segment okuler koherens tomografi (OKT) ile yaptiklar calismada
TKL'nin gece go6zde kalmasinin, diger gozle kiyaslandiginda korneal
kurvatur ve kalinhginda kiguk ama anlamli degisiklik yaptigini belirtmigler.
Bu degisikliklerin KLS c¢ikis sinyalini etkileyip etkilemedigi bilinmemekte

ancak kuguk etkileri oldugu varsayiimaktadir.

Tekrarlanabilirlik

Yeni bir cihaz ortaya c¢iktiginda tekrarlanabilirligini ortaya c¢ikarmak
onemlidir. Ancak anatomik parametrelerden farkli olarak GIB dinamik bir
sure¢ olup intrinsik ve ekstrinsik faktorlerle birlikte sirkadiyen ritimden
etkilenmektedir. in vitro yapilan calismalarda KLS c¢ikis sinyali manometrik
degerlerle iyi korelasyon gdstermesine ragmen, okuler ylizeye kontak lensin
iyi oturmasi gerektigi gibi pratik nedenlerden dolayi in vivo insan ve hayvan

12



modellerinde korelasyon yakalamak zordur. PAAG ve glokom suphesi olan
40 hasta Uzerinde yapilan galigmada 7 gun arayla ayni goze 24 saat
boyunca TKL uygulandiginda tekrarlanabilirlilik agisindan uygun bulunmustur
(24). Mottet ve ark. da (30) 12 saglikh genc¢ gonulli Uzerinde yaptiklari
calismada KLS’nin benzer sekilde % 95 oraninda tekrarlanabilir sonuglar

verebildigini bildirmislerdir.

24 Saatlik Géz igi Basing Monitoérizasyonunun Klinik Onemi

Klinik ofis saatlerindeki tek dlgimden 24 saatlik GiB monitorizasyonuna
gegis, paradigmal bir degisiklik olup, tek olgim yerine 288 farkli 6lgim s6z
konusudur. Cikis sinyali mmHg olarak degil, elektriksel sinyal (mV) olarak
Olcllmektedir. Modifiye cosinor teknidi ile 24 saat boyunca elde edilen cikis
sinyal verileri kullanilarak, sirkadiyen GIB ritminin pikleri, disusleri ve
amplitidleri gorilebilmektedir. 24 saat GIB monitérizasyonu sonucunda

glokom ydénetiminde olasi faydalar su sekilde 6zetlenebilir.

- Erken tani
Risk faktoru varliginda
-Bireysel tedavi
GIB ritmine gore
-Progresyonun onlenmesi
Zamana bagl GIB piklerinin frekans ve amplitidlerine gore tedavi
algoritmi
-Alternatif tedavi
Fiziksel ve emosyonel stres iligkili GIB yiiksekliklerinde, davranis
degisikligi
-Uyumun gelistiriimesi
Kontrolsiiz GIB paterninin ve antiglokomatdzlerin etkisinin hastalara

gOsterilmesi ile
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GEREG VE YONTEM

Bu calismaya Mayis 2014 ile Aralik 2014 tarihleri arasinda Celal Bayar
Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklari poliklinigine bagvurup yeni glokom
tanisi alan ve ila¢ kullanmayan 3 PEX glokom hastasi, 2 PAAG hastasi ile
glokom tanisi olmayan ama PEX sendromu bulunan 1 olgu olmak Uzere,
toplam 6 olgu dahil edildi. Hastalarin her iki gozinde de glokom tanisi

mevcudiyetinde, daha kotu evredeki goz segildi.

Bu c¢alisma Helsinki Bildirgesi’'nin ilkelerine uyularak yapildi ve protokolu
Celal Bayar Universitesi Tip Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan onaylandi. Celal Bayar Universitesi Bilimsel Arastirma Projesi
Koordinatoérligu tarafindan bilimsel proje destegi kapsaminda finansal olarak

desteklend..
Calismaya Genel Olarak Dahil Edilme Kriterleri;

Baslangic — orta evre PAAG veya PEX glokomlu hastalar ve glokomu
olmayan PEX sendromlu olgu

18 yas Uzerinde olmak

Glokom nedeni ile tedavi almamis veya 6 haftadan uzun bir siire tedaviye ara

vermis olmak

Refraksiyon degerleri sferik deger < £ 5D, silindirik deder < + 3D olan bireyler
Duzeltilmis gérme keskinligi = 20/40 olan bireyler
Calismadan Genel Olarak Diglanma Kriterleri;

Silikon intoleransi olmak
lleri kuru géz hastah@i olmak

Son 1,5 ay icinde herhangi bir géz ilaci kullanmis olmak
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GOz cerrahisi veya laser islemi gecirmis olmak
Kontakt lens kullanim kontrendikasyonu olmak

Kapak veya okuler yuzey hastaligi olmak

Retina sinir lifi tabakasi (RSLT), optik disk veya gérme alanini etkileyebilecek
intraokuler veya norolojik hastaligi olmak

Acl kapanmasi dykusU veya gonyoskopide kapanabilir aglya sahip olmak

inflamatuar géz hastaligina sahip olmak

10-Sistemik antihipertansif (B blokdr, didretik) kullanmak

Glokom hastalarinin ozellikleri;

ik tanida GIB = 21 mmHg olanlar.

Gonyoskopide agisi acik olanlar (grade 3-4)

Glokomatoz optik sinir degisiklikleri olanlar;

Optik disk basinda (6zellikle alt veya Ust kutupta) lokal olarak rimde
¢centiklenme olmasi

Optik diskteki rapor edilmis ganaklagsma artisi

Peripapiller RSLT’de lokal veya yaygin anormallikler

Optik disk riminde veya peripapiller RSLT’de hemoraiji bulunmasi

Glokomla uyumlu gérme alani degisiklikleri olanlar

(Hodapp kritelerine gore) ;

iki ardigik gdérme alani testi ile dogrulanmis anormal glokom yari alan testi
Ardigik 2 gérme alani testinde PSD < %5 olmasi

iki ardisik test sonucunda patern deviasyon olasilik haritasinda p < %5
olarak belirlenmig 3 adet bitisik anormal nokta ; bunlardan birinin olasihgi p <

%1 olmali ve higbiri kor nokta ile birlesik olmamali

Glokomu olmayan ancak PEX sendromlu olgunun o6zelikleri: GAT ile
yapilan ardisik 3 giinlik élgiimiinde GIB in 18 mmHg'dan kiigiik olmasi,
glokomat6z optik ndropati olmamasi, normal gérme alanina sahip olunmasi,

OKT ile RSLT analizinin normal sinirlarda olmasi idi.
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Calismaya dahil edilen tum olgulara iglem oncesi en iyi duzeltiimis gorme
keskinligi (EDGK) o&lgumu, keratometrik olgim, 6n ve arka segment
biomikroskopik muayenesi, gonyoskopi ile agi muayenesi, GAT ile GIB
Olcimu, Humphrey Gorme Alani cihazi (Humphrey Field Anayzer, Il; Carl
Zeiss meditec, Inc.,Dublin, CA, ABD) ile standart akromatik perimetri
(program 24-2, SITA — standart) muayenesi, Okuler Cevap Analizéri (ORA,
Ocular Response Analizer, Reichert Depew, N.Y. USA) cihazi ile korneal
histerezis (CH), korneal rezistans faktor (CRF), Goldmann ile korele g6z igi
basinci (GIBg) ve korneal-kompanse g6z ici basinci (GiBcc) 6lgildi.
Spectral Cirrus HD OKT cihaziyla (Carl Zeiss Meditec, Inc. Dublin, CA,
USA) ile SKK degerlendiriimesi yapildi. Tum hastalara 6n segment fotograf

cekimi gerceklestirildi.

Calismaya katilan kisilere santral korneal yaricaplarina (BC) uygun olarak
(BC:7.54 mm-8.44 mm) orta boy (BC:8.7) SENSIMED Triggerfish®
(Sensimed AG, Lausanne, Switzerland) disposable TKL segildi. BC 7.54
mm’ den dusuk egrilik yaricapi i¢in dik (BC:8.4), 8.44 mm ustundeki degerler
icin duz (BC:9.0) olan kontakt lensi segcmek gerekirdi. TKL takilmadan 6nce 3
defa GAT ile GIB dlgimi alinarak ortalamasi baslangi¢ GIB olarak alind.
TKL takilarak 15 dakika sonra g6z kirpma ile lensin hareketi ve
santralizasyonu ile lensin pozisyonu, yuzey islanabilirligi, konjonktival
hiperemi degerlendirildi. Go6zun etrafina ¢ikis sinyalini kayit cihazina
aktarmak icin anten ve bel bdlgesine askilik kismi ile birlikte kayit cihazi

takildi. TKL takilma asamalari Resim 1’de gorulmektedir.
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Resim 1: Triggerfish kontakt lens takilma agsamalari

Kayit baslatilarak hastalar evlerine goénderildi. Hastalardan 24 saat
boyunca yaptiklari gunluk rutin aktiviteleri yazarak kayit altina almalari
istendi. Hastalara ihtiya¢g duyduklar takdirde kullanmak Gzere suni géz yasi
damlas! verildi. Hastalardan ara¢ kullanmamalari, metal gergeveli gozluk

takmamalari ve banyo yapmamalari istendi.

Yirmi dort saat sonra tekrar klinige basvuran hastalarin kayit cihazi
durduruldu, TKL ve anten cikarilarak 3 defa GAT ile GIB 8lcim{ yapilarak,
ortalamasi bitig GIB olarak alindi. TKL cikarildiktan sonra EDGK muayenesi,
on ve arka segment biyomikroskopik muayenesi, SKK, ORA ile CH, CRF,
GiBg, GiBcc dlgimi yapildi ve 6n segment fotograf gekimi tekrarlandi. Kayit
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cihazindaki veriler bilgisayara bluetooth ile aktarilarak 24 GIB grafikleri elde
edildi.

Kayit cihazindan elde edilen sirkadiyen GIiB profili, Fish yazilimi
kullanilarak analiz edildi. Yine Fish yazilim programi kullanilarak uyku ve
uyaniklk donemleri tespit edildi. Hastalarin doldurmus olduklari aktivite

raporu ile programin tespit ettigi uyku donemlerinin uyumu teyit edildi.

GIB profili, Fish yaziimi kullanilarak matematiksel olarak analiz
edilebilmektedir. Bu analizler “Cosinor” ve “Bifazik Cosinor’ analizleridir.
Cosinor modeli tum Trigger Fish profiline bir kosinus dalga formu
yerlestiriimesidir. Bifazik cosinorda ise model basit kosinus dalga formu ve
onun birinci harmoniginin toplaminin yerlestirimesinden olusur. Bu model
hem akrofaz hem de batifaz belirlenebilmesine izin verir. Batifaz model
egrisindeki en dusik noktayi, akrofaz ise model egirisindeki en yuksek
noktayi tanimlar. Bifazik cosinor modeli biraz daha kompleks olmakla beraber

Trigger Fish profiline daha iyi uyum saglar.

Bu analizler igin kullanilan formdller soyledir:

Cosinor (tek harmonik):
fA)=M+A1-cos21/1.t+ P1)

Bifazik Cosinor (dual-harmonik):
f)=M+A1-cos2N/7.t+®P1)+A2-cos(2.2]1/1.t+ D2)

M: Mesor (ortalama Trigger Fish degeri)
A1: ilk fundementalin amplitidu

A2: ikinci fundementalin amplitiidii

®1: ilk harmonigdin akrofazi

@2: ikinci harmonigin akrofazi

T: periyod

1: zaman
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Fish yazilim programinin sagladigi cosinor analizi ile akrofaz ve bunun
amplittdu belirlendi ve not edildi. Akrofaz eder gundiz uyaniklikta meydana
gelirse “diurnal akrofaz”, eger nokturnal uyku periyodunda meydana gelirse
“‘nokturnal akrofaz”, eger amplitid 75.4 mV eq ve altinda ise “duslk
amplitudli” kabul edildi (31). Ayrica yine Fish yazilim programinin sagladigi
bifazik cosinor analizi kullanilarak akrofaz ve batifaz zamanlari kayit edildi ve
bunlarin amplitidleri belirlendi. Akrofaz ve batifaz amplitidlerinin toplami
PEX sendromlu, PEX glokomlu ve PAAG tanili hastalar arasinda
kargilastirildi.

Her bir bireyin 24 saatlik sirkadiyen GIB grafigi gorsel olarak da incelendi
ve GIB egrilerinin azalma veya artma gosterdigi zaman dilimleri ile stabil
seyrettigi zaman dilimleri tespit edildi. Bu sirada GIB pikleri incelendi ve bir

saati asan pikler “uzamis pik “ olarak kayit edildi.

Bir guin; sabah saat 6:00 - 11:00 arasi, 6gleden sonra-aksam 12:00 -23:00
arasi ve gece 24:00- 5:00 aras| olmak Uzere 3 farkli periyotta degerlendirildi
(32). Bu periyotlarda en disik ve en ylksek GIB iligkili ortalama mV eq

degerleri hesaplanarak hasta gruplari arasinda karsilastirildi.

TKL kullaniminin tolerabilite ve guvenirliliginin incelenmesi amaciyla TKL
takilmasi oncesi ve sonrasinda konjonktival hiperemi ve kornea boyanmasi
acisindan hastalar biyomikroskopta muayene edildi. Konjonktival hipereminin
degerlendiriimesi icin ORA Kirmizilik Skalas’'ndan (© 2001, ORA Inc.)
faydalanildi. Tum olgular iglem oncesi ve sonrasi bu skala ile konjonktival
hiperemi yontunden her iki gézde degerlendirildi. Bu skalaya gore; 0 = yok
(normal), 1 = hafif (temelde palpebral ve bulber konjonktivaya yogunlasmis
kizariklik, 2 = 1limli (palpebral veya bulber konjonktivanin daha belirgin
kizarikligr), 3 = agir (palpebral veya bulber konjonktivanin c¢ok belirgin
kizarikligi), 4 = ¢ok agir (palpebral veya bulber konjonktivanin ileri derecede

kizarikhgi) olarak skor verildi.

TKL kullanimi ile iligkili olabilecek muhtemel korneal boyanmayi
degerlendirmek uzere Modifiye Oxford Skalasi (MOS) kullanildi. Bu skala ile

korneal boyanma degerleri islem &ncesi ve sonrasi her iki gézde
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degerlendirildi. Bu skalaya gore “Grade 0” hig boyanan nokta bulunmamasi,
Grade 1 minimal boyanma, Grade 2 hafif, Grade 3 orta derecede boyanma,

Grade 4 ciddi boyanma anlamina geldi.

istatiksel analizler SPSS 15.0 Windows (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
istatistik paket programi ile yapildi. TKL takilmadan onceki gin ve TKL
takildiktan sonraki gin (1. ve 2. gun) bireylerin TKL uygulanan ve
uygulanmayan gézleri arasindaki fark SKK, CH, CRF, IOPg, IOPcc ve EDGK
Olcimlerinin ortalamalar ile MOS ve ORA kirmizilik skalasina ait skorlar
Mann Whitney U testi kullanilarak karsilastinldi. Calismamiza katilan
olgularin akrofaz, batifaz, toplam amplitid degerlerini hasta gruplari arasinda
kargilastirmak igin tekrarlanmis Olglimlerde varyans analizi yapildi. Sabah,
dgle-aksam ve gece periyotlarinin en disik ve en yilksek GIB iligkili mV eq
degerlerini karsilastirmak igin Kruskal Wallis testi kullanildi. istatistiksel

olarak p < 0. 05 duzeyi farkliliklari anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Bu calismada 6 olgunun 12 gozu (hastalarin TKL takilmayan diger gozleri
kontrol olarak) dahil edilmistir. Olgularin &’i erkek (%83.3), 1'i bayandi
(%16.7). Katilimcilarin ortalama yagi 61.6 £ 7 (54 - 75 ) idi. Hastalardan 3’0
PEX glokom (%50), 2’ si PAAG (%33.3) tanisi, 1 i PEX (%16.7) sendromu
tanisi almisgti. Yeni tani konulan glokom hastalarinin higbirine hentz ilag
baslanmamisti. Olgularin higbirinde daha 6nce kontakt lens kullanimi dykusu

yoktu.

Hastalarin TKL takilan galisma gozleri ile TKL takilmayan kontrol gozleri
arasinda TKL takilmadan o6nce ve cikarildiktan sonraki SKK ve ORA
parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunamadi (tUmu
icin p>0.05, Mann-Whitney U testi) (Tablo 2).
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Tablo 2: TKL takilmadan once (1. giin ) ve ¢ikarildiktan sonra (2. giin) santral kornea kalinhgi ve

Okuler Response Analizor cihazi parametreleri

incelenen | SKK SKK CH CH CRF CRF IOPg | IOPg | IOPcc | IOPcc

Goz 1.glin | 2.gun | 1.gin | 2.gin | 1.gin | 2.gin | 1.gun | 2.gun | 1.gun | 2.gin

(um) (um) | mmHg | mmHg | mmHg | mmHg | mmHg | mmHg | mmHg | mmHg

TKL 518.66 | 519.0 8.45 7.56 12.20 | 10.73 | 27.45 | 2451 | 28.35 | 26.55
takilmayan |, + + + + + + + + +

gozler 2210| 2218 | 169 | 211 | 369 | 292 | 1356 | 12.51 | 12.33 | 12.67

(n:6)

TKL 511.66 | 514.83 | 6.03 7.0 12.31 10.88 | 34.16 | 26.58 | 36.75 | 29.15
takilan + + + + + + + + + +
gozler | 3597 | 33,13 | 3.01 | 3.35 | 266 | 1.25 | 13.79 | 8.93 | 1250 | 11.05

(n:6)

P degeri* | 0.873 | 0.748 | 0.109 | 0.873 | 0.873 | 0.873 | 0.423 | 0.749 | 0.337 | 0.630

SKK:santral kornea kalinhigi, CH:korneal histerezis, CRF:korneal rezistans faktér IOPg:Goldman uyumiu GIB,

IOPcc: kornea kompansasyonlu GiB, TKL:Triggerfish kontakt lens, *: Mann-Whitney U testi
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TUm alti olgu igin TKL kullanimi dncesi ve sonrasi konjonktival hiperemi ile korneal

epitel defektlerini gérebilmek igin 6n segment goérintileri kayit altina alindi (Resim 2).

TKL TAKILMADAN ONCE TKL CIKARILDIKTAN SONRA

o

F

3
o

Resim 2:TKL kullanimi ile iligkili okiiler yuzey degisiklikleri
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MOS kullanilarak yapilan korneal boyanma degerlendiriimesinde 1. gun
(TKL oncesi) TKL takilan gozler ile TKL takilmayan gozler arasinda
boyanma skoru agisindan anlaml higbir farklilik yokken, 2. gin (TKL sonrasi)
muayenelerinde TKL takilan gézlerde anlamli olarak daha fazla korneal
boyanma oldugu saptanmistir (Sirasiyla P:1.0 ve P:0.004, Mann-Whitney U
testi) (Tablo3 ).

ORA kirmizihk skalasi kullanilarak yapilan konjonktival hiperemi
degerlendiriimesinde 1. gun(TKL oncesi) TKL takilan gozler ile TKL
takilmayan goézler arasinda hiperemi skoru acgisindan anlamh higbir farklilik
yokken, 2. guin (TKL sonrasi) muayenelerinde TKL takilan gozlerde anlamli
olarak daha fazla konjonktival hiperemi oldugu saptanmigtir (sirasiyla
P:0.699 ve P:0.002, Mann-Whitney U testi ) ( Tablo3 ).

Tablo 3: TKL takilmadan once ve c¢ikarildiktan sonra korneal boyanma

skorlari ile konjonktival hiperemi skorlarinin karsilastirilmasi

INCELENEN | KORNEAL | KORNEAL | KONJONKTIVAL | KONJONKTIVAL

GOz Bgzgg'&'p‘ Bgzgg'&'p‘ HIPEREMI HIPEREMI
SKORU SKORU
1.gun 2.gun 1.glin 2.gun

TKL

takilmayan | 16,040 0.16+040 | 0.50+ 0.54 0.50 + 0.54

gozler(n:6)

TKL

takilan 016+040 | 1.83+0.75 | 0.66 +0.51 316+ 0.75

gozler(n:6)

P degeri* 1.00 004 699 002

~*: Mann-Whitney U testi

PEX glokomlu 54 yasinda olan 4 numarali olgu gece siddetli agriyla

uyandigini, bu nedenle suni gozyasi damlasini damlatarak tekrar uyudugunu,
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sabah ise siddetli irritasyon ve agri duydugunu belirtmis ve bu nedenle
hastaneye sabah saatlerinde bagvuru yapmistir. Yapilan muayenesinde TKL
takilan gbézde fotofobi ve blefarospazm nedeni ile guglikle yapilan
muayenesinde kapak 6demi ve yogun kemozis gorulmustir. Bu nedenle TKL
planlanandan 3 saat erken cikariimigtir. TKL cikarildiktan sonra yapilan
biyomikroskopik muayenede konjonktival hiperemi (ORA:4) ve kemozis,
korneal boyanma (MOS:3) tespit edilmigtir ( Resim 3). TKL cikarildiktan
sonra bu olguda EDGK de Snellen eseli ile 0.4 tespit edildi. Hastaya
durumun gegici oldugu aciklanarak topikal antibiyotik, suni gbzyagi damla ve

jel formunda recete edildi. EDGK'deki azalma ve konjonktival-korneal

bulgular 4-5 gun iginde geriledi.

Resim 3:TKL intoleransi gelistiren olgudaki kemozis, kapak 6demi ve

korneal epitel defekti

Uc¢ olguda konjonktivada KLS basing kenar isareti goriildii (Resim 4).
Butun olgularda kontakt lens takilmayan gozde herhangi bir problem

yasanmadi.

Resim 4:TKL kullanimi ile iligkili konjonktival basing kenar isareti

(3 farkh olgu)
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Batun olgular, logMAR ile EDGK agisindan TKL takilmadan (1. gun ) ve
cikarildiktan sonra (2. giin) karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik olmadi (sirasiyla P:1.00 ve P: 0.240, Mann-Whitney U testi)

(Tablo 4).

Tablo 4: TKL takiimadan once ve ¢ikarildiktan sonra en iyi diizeltilmis

gorme keskinligi agisindan karsilagtiriimasi

incelenen Goz EDGK (logMAR) EDGK (logMAR)
1.glin 2.gln

TKL takilmayan g6z 0.13+£0.24 0.13+£0.24

(n:6) (0.00-0.30) (0.00-0.30)

TKL takilan g6z 0.10+£0.15 0.23+0.16

(n:6) ( 0.00-0.30) (0.00-0.40)

P degeri* 1.000 0.240

EDGK: en iyi dizeltilmis goérme keskinligi  *: Mann-Whitney U testi

OLGULARIN 24 SAATLIK GiB PATERN GRAFIKLERI

Calisma kapsamindaki olgularin 24 saatlik GIB grafik paternleri asagida

sunulmustur (Sekil 6-11).
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SENSIMED Triggerfish® Profie
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Sekil 6 (1.0lgu): Bu grafik glokom 6éykisiu olmayip, PEX sendromu olan 62
yasindaki olguya ait olup, TKL takilimadan énce ve gikarildiktan sonraki GiB
17 mmHg olarak oOl¢llmustir. Egri 6gleden sonra oldukga stabil bir profil
sergilemekte ancak aksam ve gece boyunca progresif olarak yukselmekte ve
nokturnal bir akrofaz ortaya gikmaktadir (amplitiid 168). GIB hastanin saat 3-
9 arasinda pik yapmistir ve uyanma periyoduyla birlikte GIB 6gleden sonraki

seviyelerine dogru azalma gostermisgtir.

SENSIMED Triggerfish® Profile
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SEKIL 7 (2. OLGU): 63 yasinda PAAG olan bu hastamizin, TKL takilmadan
once ve cikarildiktan sonraki GIB sirasiyla 24 ve 25 mmHg olarak
Olcllmastir. Grafige bakildiginda; saat 14-16, 19-21 arasinda 2 adet uzamis
pik mevcut. EQri uyku periyodu oncesi en dusuk degerleri gosterirken, uyku
periyoduyla birlikte ylkselmis ve sabah 08:43'te dusuk amplitudli (75.4)
akrofaz ortaya ¢ikmistir. Sabah saat 5 civarinda gérilen GIB egrisi azalmasi
hastanin uyanmasi ve bir sure sonra tekrar uyumasi ile iligkili bulunmustur.

Egri uyanma periyoduyla (sabah 9 civari) disme egilimi gdstermistir.

SENSIMED Triggerfish® Profile
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Sekil 8 (3. OLGU): 75 yasinda PAAG tanisi olan bu hastamizin, KL
takilmadan énce ve ¢ikarildiktan sonraki GiB sirasiyla 31 ve 30 mmHg olarak
dlcllmustiir. Grafige bakildiginda en diisiik GIiB degerleri 6gleden sonra saat
14 civarlarinda kaydedilmis, aksam 20:30 - 23:00 arasinda uyudugunu
belirten hastanin egrisinin bu aralikta ylukselme gosterdidi, uyanik kaldigi
23:0 — 1:00 arasi donemde egrinin azalma gosterdigi, gece 1:00 — 6:00
arasinda uyumakta oldugu dénemde tekrar yukseldigi (saat 3:30 da tuvalet
ihtiyaci icin gecici uyanma doénemi harig) gorllmustir. Nispeten dusuk
amplittdlt (80.42) egri gosteren hastada akrofaz gece saat 01:45 civarinda

gorulmastir. Gece saat 24- 02 arasinda 1 adet uzamis pik mevcuttur.
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SENSIMED Triggerfish® Profile
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Sekil 9 (4. OLGU): 54 yasinda PEX glokom tanisi olan bu hastamizin, KL
takilmadan 6nce ve gikarildiktan sonraki GIB sirasiyla 16 ve 20 mmHg olarak
dlclilmistir. GIB egrisi, 6gleden sonra 16:15 -16:45 arasinda hastanin
uyumasiyla yukselme gostermis, hastanin uyanmasi ile azalmigtir. Hastanin
uyumaya basladigl saat 23:00’a kadar egrinin stabil seyretigi ancak hastanin
bu donemde az goz kirptidi dikkati ¢ekmistir. Hasta 23:00 ile sabah 7:30
arasinda uyumustur ve bu dénemde GIB egrisi yiikselme gdstermistir. Gece
2:30 da kisa sireli uyandigini ifade eden hastanin, GiB egrisi kisa siireli
azalma gostermis, tekrar uyumasi ile yiikselme trendi devam etmistir. GiB
egrisi nokturnal akrofaz paternindedir (akrofaz saat 06:42, amplitid 169).
Hastanin 7:30'da uyanmasi ile GIB egrisi azalmistir. Bundan sonraki
saatlerde hasta siddetli agri nedeniyle gozune eliyle kuvvetli manipulasyon
uygulamig, bu nedenle egrinin yukselme egilimi gosterdigi dusunulmuastur.
Uyku suresince 3 kere uzamig pik izlenmistir (saat 03:00 ile 7:30 arasinda ).

Hasta kontakt lensi tolere edemedigi i¢in lens 3 saat dnce ¢ikartiimistir.
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SENSIMED Triggerfish® Profile
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Sekil 10 (5. OLGU): 55 yasinda PEX glokom olan bu hastamizin, KL
takilmadan énce ve cikarildiktan sonraki GIiB sirasiyla 22 ve 23 mmHg olarak
dlclilmustiir. Grafige bakildiginda GiB egrisi, giindiiz hafifce azalan bir egim
gOstermis, aksam 22:00'de hastanin uyumasiyla yukselmis, bu ylkselme
hastanin uyandigi sabah 8:00’a kadar surmustur. Hastanin uyanmasi ile
birlikte GIB egrisi azalma géstermis ve ¢ikarildigi saat 13:00’a kadar stabil
seyretmistir. GIB egrisi nokturnal akrofaz paterni géstermektedir (akrofaz
05:24, amplitud 149.3). Uyku periyodunda 5 kez uzamis pik gostermistir (saat
23:00 ile 7 arasinda).
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Sekil 11 (6. OLGU): 62 yasinda PEX glokom olan bu hastamizin, TKL
takilmadan énce ve ¢ikarildiktan sonraki GiB sirasiyla 35 ve 36 mmHg olarak
dlclilmistiir. Grafige bakildiginda GIB egrisi 15:00 ile 23:30 arasinda stabil
seyretmistir. Aksam saat 23:30 da hastanin uyumasiyla GIB egrisi yiikselme
gOstermis ve bu ylukselme hastanin uyandigi sabah 6:00'ya kadar surmustur.
Hastanin uyanmasiyla birlikte GIB egrisi azalma gostermistir. GIB egrisi
nokturnal akrofaz paterni géstermektedir (akrofaz 05:08’'de, amplitiid 154.48).
Uyku periyodunda 3 kez uzamis pik goOstermistir (saat 1:00-6:00 arasi).
Gunduz 12:30 - 13:30 arasinda bir kez uzamis pik dikkati gekmisgtir.

Calismamiza katilan olgularin akrofaz, batifaz ve toplam amplitud
deg@erleri ve zamanlari Tablo 5 te gorulmektedir. Bu amplitudler hasta
gruplan arasinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamh bir fark
bulunamadi (sirasiyla P:0.343, 0.117, 0.343, Kruskal Wallis testi) (Tablo 5 ).
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Tablo 5: Olgularin akrofaz, batifaz ve toplam amplitid degerleri

AKROFAZ BAT_iFAZ ) TOPLAM
AMPLITUDU AMPLITUDU AMPLITUD
OLGULAR
ve ZAMANI ve ZAMANI (mV eq/ saat)
(mV eq/ saat) (mV eq/ saat)
1.0LGU 226 / 6:02 -117 /1 20:47 343
(Pex sendromu)
2.0LGU 182 / 5:59 -70 /22:19 252
(PAAG)
3.0LGU 134 / 02:52 31 /12:37 103
(PAAG)
4.0LGU 465 / 10:37 21 / 18:47 444
(PEX glokom)
5.0LGU 244 | 4:34 -72 | 17:59 316
(PEX glokom)
6.0LGU 398 / 3:44 48 / 19:04 350
(PEX glokom)
P degeri* 0.343 0.117 0.343

PAAG: Primer acgik acili glokom, PEX : Pseudoeksfoliasyon

* Kruskal Wallis testi

Calismamizda bir gun sabah, 6dleden sonra-aksam ve gece periyotlarina

ayrilip, bu periyotlardaki en disiik ve en yiiksek GIB iligkili amplitidler (mV

eq) Tablo 6 ‘da goérlulmektedir. Bu amplitidler hasta gruplarn arasinda

kargilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi ( P:0.263,

tekrarlanmig 6lgiimlerde varyans analizi) (Tablo 6).
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Tablo 6: Olgularin sabah, 6gleden sonra-aksam ve gece periyotlarindaki

en diisiik ve en yiiksek GiB iligkili amplitiid (mV eq) degerleri

OGLEDEN

SONRA -
OLGULAR SABAH AKSAM GECE

(mVeq) (mVeq) (mVeq)

1.0LGU
(Pex sendromu) 114 255 196
2.0LGU
(PAAG) 117 214 139
3.0LGU
(PAAG) 85 189 20
4.0LGU
(PEX glokom) 37 116 546
5.0LGU
(PEX glokom) 176 141 116
6.0LGU
(PEX glokom) 98 169 105

PAAG: Primer agik agili glokom, PEX :
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TARTISMA

Diurnal GIB dalgalanmasi glokomun gelismesi ve progresyonunda énemli
bir rol oynamaktadir (7, 12, 33, 34). Gindiz saatlerinde yapilan GiB
dlgimleri GiBIn tim giine yayilan gergek profili hakkinda kisitli bilgi
vermektedir. Uyku laboratuvarlarinda yapilan arastirmalarda bile gergek uyku
esnasinda GIB olgllememekte, ancak hastanin uyandirimasindan sonra
dlclim yapilabilmektedir. Bu nedenle uyku periyodu dahil devamli GIB 8lgiimii
saglayacak bir yontemin glokom yoOnetimine katkida bulunmasi
beklenmektedir. Bu amagla yeni kullaniilmaya baslanan Sensimed Triggerfish
kontakt lens sistemi 24 saat boyunca kayit yapmaktadir. Bu sistem aslinda
gercek anlamda GIB kaydi yapmamakla birlikte, GiB’e bagli limbal korneal
egrilik degisikliklerini kayit etmektedir (15, 27). Yontemde 24 saat iginde
alinan toplam 288 6lgiim diger GIB dlgiim yéntemlerine oranla ¢ok daha fazla
ornek saglamaktadir. Ancak dl¢gumlerin birimi mmHg olmayip, keyfi bir birim
olup, kontakt lens takildiktan sonraki ilk veri serilerinin ortalamasindan
baglamaktadir (0 seviyesi). Bu nedenle mmHg’ye direkt bir ¢evirim
yapillamamaktadir. Bu dezavantajina ragmen TKL sistemi, GIB profil
degisimlerinin bireyler arasinda kiyaslanmasi, tedavi oncesi ve sonrasinda
karsilastirimasi, ofis digindaki saatlerde GIB ylikselme dénemlerinin
belirlemesi gibi faydalar saglamaktadir. Bu ¢alismada Sensimed Triggerfish
kontakt lens sistemi kullanilarak glokom hastalarinda ve glokomu olmayan
ancak glokom riski bulunan bir hastada 24 saatlik kayit yapiimistir.

Glokom hastalarinda GIB sadece rutin ofis saatlerinde 6lglildiginde
hastalarinin  %69’Inda GIB fluktuasyonlari ve pik degerleri tespit
edilememektedir (35). Birgok calismada en yilksek GIB degerlerine gece
uyku periyodunda ulasildigi gosterilmistir (36, 37). Pratik hayatta glokomun
klinik yonetimi hastanede GiB’nin tek bir sefer lciimiine dayanmaktadir (38).

TKL sayesinde GIB profili 24 saat boyunca izlenerek bu kisitlamanin
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giderilecedi, olgum icin hastalarin gece uykudan uyandiriimasinin yaratigi
postural ve okiler hidrodinamik degisikliklerden GIB'nin etkilenmemesi

amaclanmaktadir.

Uyku periyodu glokom hastalari icin 6nem arz etmektedir. Gece postural
degisiklikler ve episkleral vendz basingta artis nedeniyle GiB yiikselmektedir.
Uyku periyodunun kisiler arasinda farklihk gosterdigi gz 6nune alindiginda,
TKL kullanimi sonrasi elde edilen grafiklerin analiziyle GIB piklerini
baskilamayi hedefleyen bireysel tedavi stratejileri gelistirilebilir. Bu ydontem
dzelikle gece kullanilan topikal antiglokomatéz ilaglarin GiB (zerinde ne
kadar etkili oldugunu ve hedeflenen GIB degerlerine ulasilip ulagiimadigini

aydinlatmada klinisyenlere yol gosterici olabilir.

Glokom hastalarinda saglikli kigilerle kiyaslandiginda uyku periyodunda
degismis bir sirkadyen zamanlama sisteminin oldugu (39), melatonin (40) ve
kortizol (41) salgilanma ritim bozuklugunun GIB paterni tizerinde etkili oldugu
dusunulmektedir. Birgok calismada glokom hastalarinda diurnal ve nokturnal
GIB profili incelendiginde gece daha fazla GIB piki ve daha biyik
fluktasyonlarin oldugu rapor edilmistir (12, 37). Hughes ve ark. (37) uyku
laboratuvarinda yaptiklari galismalarinda glokomlu (PAAG ve NTG) olgularin
yarisindan fazlasinda GIB pikinin ofis saatlerindeki degerlerden 5 mmHg
daha fazla oldugunu ve ortalama GIB sirkadiyen varyasyonunun 9.4 mmHg

oldugunu belirtmiglerdir.

Bu calismada yeni glokom tanisi alan ve ila¢ kullanmayan 3 PEX glokom
hastasi, 2 PAAG hastasi ile glokom tanisi olmayan ama PEX sendromu
nedeniyle glokom riski bulunan 1 olgu olmak Uzere toplam 6 olgunun 6
géziine TKL uygulandi. Olgulardan elde edilen 24 saatlik GIB egrileri
incelenerek PEX glokom ve PAAG hastalarinin sirkadyen ritmi arasinda bir
farklihk olup olmadigi arastinldi. Bildigimiz kadariyla literaturde PEX
sendromu ve PEX glokomu tanili hastalarda TKL uygulamasina ait higbir

calisma bulunmamaktadir.
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Mansouri ve ark. (31) TKL kullanimi ile ilgili kendi deneyimlerini
acgiklamak igin cosinor ritmometri yontemini kullanirken, Luca ve ark’i (32) ise
basit sinls fonksiyonunu kullanmiglardir. Biz de bu calismamizda Fish
yazihm programinin sagladigi “cosinor” ve “bifazik cosinor” yontemlerinden

faydalandik.

Calismamizda glokom Oyklusu olmayan 62 yasindaki PEX sendromlu
olguya TKL uygulamasi yapilmigtir. TKL takilmasi ve ¢ikarilmasi esnasinda
GIB ayni(17 mmHg ) olarak élgtimustir. Hastanin GIB egrisi 6gleden sonra
oldukga stabil bir profil sergilemis, aksam ve gece boyunca artarak nokturnal
akrofaz seklinde bir patern sergilemistir. Uyanma periyoduyla birlikte GIB
egrisi 6gleden sonraki seviyelerine dogru azalma gdstermis ve uzamis pik

gOrulmemistir.

Calismamizda henuz ilag tedavisi baglanmamis 2 PAAG hastasina TKL
uygulanmig ve sonuglari soyle yorumlanmistir. Her 2 hastada da TKL
takilmasi ve gikariimasi esnasinda GIiB benzer degerlerde (sirasiyla 24-25
mmHg ve 30-31 mmHg) olgllmistir. Birinci hastada GIB egrisi hastanin
uyumasiyla yukselmis ve sabah uyanmasiyla birlikte azalma gdstermistir
ancak bu hastada aksamuzeri ve aksam donemlerinde olmak Uzere 2 adet
uzamis pik dikkati gekmistir. Bu durum glokomu olmayan ilk olgudan farkli
olarak gorilmektedir. ikinci PAAG hastasinda ise en dusik GIB degerleri
Odleden sonra kaydedilmis, aksam 20:30-23:00 arasinda uyudugunu belirten
hastanin egrisi bu periyodda yuUkselmis, uyanik kaldigi 23:00-01:00 arasi
donemde azalmis, gece 01:00-06:00 arasinda uyumakta oldugu donemde
tekrar yUkselmistir. Bu hastaya ait GIB egrisi saglikli bireylerde oldugu gibi
GIiB’in uyaniklik halinde daha disiik, uykuda daha yiksek oldugunu teyit
etmigtir ancak gece saat 24 -02:00 arasinda arasindal adet uzamis pik
gérilmistiir. PAAG teshisli hastalarimizin TKL ile elde edilen GiB egrilerinde
glokomu olmayan bireyden farkli olarak uzamis GIB piki gdsterebildigi, bu

piklerin daha ¢ok aksam ve gece saatlerinde yasandigi gérulmastur.

Bu calismada 54, 55, 62 yaslarinda 3 yeni tani almig PEX glokom

olgusuna henlz ila¢ tedavisi baglanmadan once TKL uygulanmigtir. Bu
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hastalardan elde edilen GIB egrileri incelenmesi sonucunda; birinci olguda
TKL takilmadan dnce ve gikarildiktan sonraki GIB sirasiyla 16 ve 20 mmHg
olarak Ol¢llmustir. GUnun ayni saatinde 2 farkli ginde klinik olarak anlamli
farklilikta GIB elde edilmesi PEX olgusunda goriilebilen GIiB dalgalanmasi
olarak yorumlanmistir. Bu hastada uyku periyodlarinda GIB egrisinin
yukselme gosterdigi, uyanmayla birlikte egrinin tekrar azaldigi goralmugtur.
Bu olguda gece ¢ok kisa sureli uyanmanin bile egride ani bir azalmaya yol
actigr goérulmustur. PEX glokomlu bu olguda gece 3:00-7:00 arasinda uzamis
3 adet pik tespit edilmis, akrofaz sabah 6:40 civarinda gorulmustar. Bu
olguda kontakt siddetli kontakt lens intoleransi gelistigi icin hasta gézine
sikica bastirmis ve sabah uyaniklik donemindeki egrinin muhtemelen hatall

cikmasina yol agmigtir.

Diger 2 PEX glokom hastanin GIB egrisinde giindiiz saatlerinde hafifce
azalma ve stabil bir seyir, gece uyku doéneminde ise yukselme tespit
edilmigti. Her iki hastada da uyanmayla birlikte GIB egrisi azalma
gOstermigtir. Bu hastalardan birinde uyku periyodunda 5 kez uzamis pik,
digerinde 3 kez uyku periyodunda 1 kez de oglen periyodunda uzamig pik
gorulmastir. PEX olgularinda akrofaz sabah saatleri  5:00-6:00 civarinda

gOralmustar.

Her 3 PEX olgusunun GIB egrilerinin degerlendirilmesi sonucunda uzamig
pik sayisinin PAAG sayisindan daha fazla oldugu ve bunun agirhkh olarak
uyku periyoduna denk geldigi tespit edilmistir. Bununla birlikte PEX
olgularinda daha fazla fluktuasyonla iligkili olabilecek genis amplittid
arahdinin, PEX glokomun neden daha fazla agresif seyrettigi konusunda

bize fikir verebilir.

Bu calismada hastalarin sirkadyen GIB paternleri incelenerek paternin
“diurnal akrofaz”, “nokturnal akrofaz” veya “belirgin bir akrofaz géstermeyen”
sekillerden hangisine uydugu incelendi. Diurnal akrofaz ortalama GiB’nin
glindiiz geceden daha yiiksek olmasi, nokturnal akrofaz ise ortalama GiB’nin
gece daha yuksek oldugu anlamina gelirken, belirgin biri GIB piki

gOstermeyen olgular dusuk “belirgin akrofaz géstermeyen” olarak kabul edildi
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(31). Bu tanimlamalardan yola ¢ikarak, ¢alismamizda 5 glokomlu olgunun
4’unde de (% 80) (PEX glokomlu olgularin hepsi, 1 PAAG olgusu) nokturnal
akrofaz gortimistir. PAAG tanili 1 olgu ise diisiik amplitiidlii bir GIB egrisi
sergilemis olup belirgin bir akrofaz izlenmemistir (Sekil 7). Benzer sekilde
Luca ve ark.(32) TKL uygulayarak nokturnal akrofazi saglikl kisilerde %70
oranda bulmusglardir. TKL ile yapiimis bir bagka ¢alismada ise glokom tanili
veya glokom suphesi olan hastalarda iki farkh gunde tekrar edilen
uygulamalarda %62.9 oranda nokturnal akrofaz, %14.3 oranda belirgin

akrofaz gostermeyen dusuk amplitidla patern tespit edilmistir. (31).

insanlarda 24 saatlik GIB ritmine hormonal ve néral aktivitelerdeki
degisiklikler etki etse de, nokturnal akrofaza en buyuk katkida bulunan
faktorin uykuda supin sekilde uzanma pozisyonunun olduguna
inaniimaktadir (13, 42). Disiik amplitidlii GIB paterninde ise GIB profili
adeta yassidir. Bunun muhtemel sebepleri bu hastalarda uzanma
pozisyonunda daha az GIB yiikselmesi olabilecegi gibi, hastaliga bagl GIB

pikleri olmamasi veya uygulanan okuler hipotansif tedavi olabilir (31).

Calismamizda kosinor analizi ile akrofaz zamani ve amplitidu, bifazik
kosinor analiziyle de hem akrofaz hem batifaz amplitidleri ve zamanlari
belirlenmistir. Burada akrofaz bir GIiB egrisindeki en yiiksek noktayi, batifaz
ise en duguk noktay! tanimlamaktadir. TKL ile hastalarimizdan elde ettigimiz
GIB egrilerinde akrofaz PEX glokomlu olgularda sirasiyla 06:42, 05:24 ve
05:08 saatlerinde, PAAG olgularinda ise  sabah 08:43 ve gece 01:45te
gorulmustir. PAAG olgularindan akrofazin sabah saatlerinde goraldiagua olgu
(08:43), sirkadyen GIB paterni olarak “belirgin akrofaz géstermeyen” diisik

amplitudla formdadir.

Saglikh kigiler Gzerinde yaptiklari uyku laboratuari ¢alismalarinda Liu ve
ark.( 43 ile TKL ile yaptiklari calismada Luca ve ark(32). gece en yiiksek GIB
deg@erine sirasiyla sabaha karsi 5:30 ve 4:00° da ulasmislardir. Bizim
calismamizda ise glokom olmayan olgumuzda sabah saat 7:00 civarinda
akrofaz gorulmus, uyanma periyoduyla birlikte GIB disme egilimi

gostermisti. PEX sendromlu bu olguda glokomlu olgulara benzer sekilde
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nokturnal akrofaz paterni gorulmustur ve amplitidu yuksektir (168.7 mV eq)

(Sekil 1).

Bu calismada GIB piki (akrofaz) saglikh génlliyle kiyaslandiginda
glokom olgularinda daha erken gergeklesti. Bu durum Luca ve ark.( 32)
calismasiyla benzerlik gostermektedir, ancak bizim hastalarimizda herhangi
bir anti glokomatoz ilag kullanimi s6z konusu degildi. Luca ve ark. yaptigi
calismadaki hastalar prostaglandin analogu kullanmaktaydi ve ilag kullanimi
GIB egrisi Uzerine etki etmis olabilir. Prostaglandin analoglari GiB’ni giin
icinde uniform olarak azaltsa da en ¢ok uygulamadan 12-18 saat sonra (yani
glnduz) etkili olmaktadir. Bu nedenle prostaglandin analodu kullanan
hastalarda GIB pikleri, saglikh bireylerden farkli olarak daha gok gecenin ilk

saatlerinde beklenebilir (32).

TKL ile elde edilen 24 saatlik egride 1 saati asan pikler uzamis pik olarak
degerlendiriimis ve c¢alismamizda da incelenmigtir. Bizim c¢alismamizda
uzamis GIB piki gece periyodunda PAAG de 1 olguda goriilirken, bir olguda
ise aksamuzeri ve aksam saatlerinde olmak Uzere 2 adet uzamis pik
saptandi. PEX glokomlu olgularin hepsinde gece uzamis GIB piki saptand..
Benzer sekilde Luca ve ark.(32) PAAG’de, NTG’den biraz daha fazla olmak
lizere, 3 hastanin 2 sinde gece periyodunda uzamis GIB piki saptamislardir.
Calismamizda PEX glokomlu hastalarda gece periyodunda 3-5 kez arasinda
degisen uzamis GIB izlenmistir. Bildigimiz kadariyla daha énce ilag
kullanmayan PEX glokomlu olgularda TKL ile GIB profili incelenmemistir.
Calismamizda PEX glokomlu hastalarda PAAG olgularina goére daha ¢ok
sayida ve nokturnal dénemde uzamis GIiB piki tespit edilmistir. Bu bulgu
oldukgca hizli progresyon gosterdigi bilinen PEX glokomunun yonetimine
katkida bulunabilir. Olgu sayisi kisith olmakla birlikte, PEX glokomlu
hastalarda gece olugan uzamis GIiB piklerini baskilamak icgin etkinligi gece
boyunca devam eden veya maksimal etkinligini gece goOsteren okuler

hipotansif ajanlarin kullaniimasini énerebiliriz.

PEX glokom PAAG ile kiyaslaninca daha agresif bir seyir gostermektedir.
(44). Genellikle ortalama GIB degerleri PEX glokomda daha vyiiksek
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seyretmekte (45) ve 24 saatlik periyotta kisa streli GIB fluktuasyonlari PEX
glokomda daha fazla olarak gériilmektedir (46). GIB fluktuasyonlarinin fazla
olmasinin glokom progresyonu ile iligkili oldugu yapilan c¢aligmalar ile
ortaya konmustur (47). Kisa siireli GIB fluktuasyon, ortalama GIB diizeyi ile
iligkisi ise net degildir (35). Huchzermeyer C. ve ark. (48) PEX glokomu ile
kontrol gruplarini (PAAG, OHT ve saglikh grup) kiyasladiginda kisa surel
GIB fluktasyon diizeylerinin daha fazla oldugu ancak ortalama GiB

duzeylerinin ise gruplar arasinda benzer oldugunu belirtmislerdir.

Calismamizda bifazik cosinor analizi sonucunda elde edilen akrofaz ve
batifaz amplitiidleri ve GIB fluktuasyonunu yansitabilecegi disinilerek bu
amplitidlerin toplami incelenmistir. PEX sendromu ve PEX glokomlu
olgularda, PAAG’lu olgular ile kiyaslandiginda amplitid toplaminin daha
yUuksek oldugu gorulmesine ragmen (Tablo 5), yapilan istatistiksel analizde
ise gruplar arasinda amplitidler agisindan anlamli farkhlik bulunamamistir.
Bunun temel nedeni olgu sayisinin sinirli olmasidir. Daha yuksek sayida
yapilacak TKL c¢alismalarinda bunun tespit edilebilecegi éngdorulebilir. Luca
ve ark. (32) PAAG ile saglikh olgu kiyaslandiginda fluktuasyonun PAAG’da
daha fazla gergeklestigini belirtmislerdir. Bildigimiz kadariyla tedavi almamis
PEX glokom olgularinda TKL ile akrofaz ve batifaz amplitudlerini PAAG ile

kiyaslayan g¢alisma bulunmamaktadir.

Grippo ve ark.(49) pnémotonometre ile okiler hipertansiyon (OHT),
saglikli ve glokom hastalarini uyku ve uyaniklikta takip etmigler, 24 saatlik
grafik olusturmuslar, glokoma dénecek OHT hastalarinin egrileri glokom
hastalarininki ile benzerlik gosterdigini ortaya koymuslardir. Glokom riski olan
olgularda sirkadiyen GIB ritmi glokom hastalarininki ile benzerlik
goOsterdiginden bizim galismamizda da PEX sendromlu olgu, PEX glokom
hastalarina benzer bir sirkadyen ritim (genis amlitid farki) gdsterdigi
gOrulmustir. Bundan dolayr TKL uygulamasi glokom riski olan hastalarda
glokoma doénusme ihtimalini yansitarak bireysel tedavi planlanmasinda

faydali olabilir.
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Calismamizda ek analiz olarak bir gin sabah saat 6:0-11:00 arasi,
O0gleden sonra-aksam 12:00- 23:00 arasi ve gece 24:00- 5:00 arasi olmak
uzere 3 farkli periyotta degerlendirilmigtir (32). Bu periyotlarda en diguk ve
en yliksek GIB iligkili mV eq degerleri hesaplanmistir. Sonuglar istatistiksel
olarak analiz edildiginde PEX sendromu, PAAG ve PEX glokomlu hastalar
arasinda anlamli farkhlik bulunmadi. Ancak bu durum gruplarda sirasiyla 1, 2
ve 3 hasta olmasina baglanabilir. Hastalarimizin GIB profilleri kalitatif olarak
incelendiginde PEX sendromlu hastalarda gece ddneminin daha yuksek
amplittdlb oldugu dikkati cekmistir. Bu nedenle daha ¢ok olguyla yapilacak
calismalarda bu yuksek amplitudin istatistiksel olarak da anlaml dizeyde

saptanabileceg@i dugunulmusgtar.

Luca ve ark. (32) her birinde 10 hastanin bulundugu PAAG, NTG ve
saglikli bireylerden olugan 3 ayri gruba TKL uygulamistir. Sabah ile 6gleden
sonra-aksam ve gece olmak tzere 3 farkh periyotta gruplari karsilagtirmistir.
Yazarlar hem PAAG ve NTG olgularinda sabah ile 6gleden sonra-aksam
periyodunu ve sabah ile gece periodlarinin farkh oldugunu tespit etmistir.
Bizim calismamizda bu tur bir fark grubun kendi iginde analiz edilmemis,

bunun yerine tani gruplarini birbiriyle karsilastirma yoluna gidilmigtir.

Mansouri ve ark. (15) GAT ile giindiiz saatlerinde yapilan GiB
Olcimlerinde kontrollu gérinmesine ragmen glokomu progresyon gosteren
15 hastada TKL uygulanmis ve 24 saatlik GIB profilini izlenmistir. Yazarlar
hastalarinin %69'nun en yilksek GIiB degerlerinin nokturnal/uyku dénemimde
oldugunu, ve %80'nin uzamis GIB pikleri gdsterdigini (ki bunlarin % 75'i ofis
satleri disindadir) géstermislerdir. Bu sonuglarla hastalarin %73'Unde tedavi
degisikligi yapilmistir. Bu degisiklikler antiglokomatdéz damlanin uygulama
saatlerinin degismesi, yeni damla eklenmesi, laser veya cerrahi olabilir.
Dolayisiyla TKL uygulamasi glokom tedavisinin bireysellestiriimesini ve her
hastaya daha uygun tedavi protokollinun belirlenmesini saglayabilir. Bizim
hastalarimizda da PEX olanlarda daha belirgin olmak (zere gece GiB
artisinin dikkat cektigi, bunun PEX glokom hastalarinda PAAG'den daha
belirgin oldugu, hatta uzamis GIB piklerinin PEX hastalarinda daha ¢ok
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olmasinin dikkat c¢ektigi gorulmektedir. Bu nedenlerle PEX glokom
hastalarinda PAAG hastalarina gore daha agresif tibbi tedavi veya ek tedavi
(laser, cerrahi vb) yapilmasinda fayda olacagdi disunulmektedir. Ayrica daha
dnceki calismalarda bahsedildigi gibi giindiiz GIiB profili, gece GIB profilini
yansitmamaktadir ve tedavi stratejileri yalnizca gunduz profiline gore

geligtirilirse yeterli olmayacaktir (50).

Daha onceki galismalarda bahsedildigi gibi TKL kullanimi sonrasi anlamli
ciddi yan etki gormedik (27, 51). Calismamizda TKL kullanimi ile iligkili
korneal boyanma paternini gosteren MOS ve konjonktival hiperemiyi
degerlendiren ORA skalasinda (diger goz ile kiyaslayinca) anlamli artis
saptadik. Lorenz ve ark.(52) da glokom ve saglikl olgular Uzerinde yaptiklari
arastirmada calismamiza paralel olarak TKL kullanimi sonrasinda MOS ve

ORA skorlarinda istatistiksel olarak anlamli bir artis saptamiglardir.

Calismamizda bir hasta da kapak 6demi gelismesi Uzerine TKL 3 saat
erken c¢ikarmak zorunda kalindi. Bunun nedeni olarak gézden kagmis bir
blefarite sekonder g6z kurulugu ile iligkili intolerans veya daha 6nce tani
konmamis silikon alerjisi olabilecegini dusundik. Mansouri ve ark. da (15)
yaptigl calismada bir hastada mevcut olan ileri goz kurulugu nedeni ile TKL
takildiktan 13 saat sonra, 24 saat dolmadan kontak lensin ¢gikarmak zorunda

kalindigini belirtmisleridir.

Calismamizda 6n segment OKT ile yaptigimiz SKK dlgimlerinde TKL
cikarildiktan sonra SKK da batun olgularda ortalama 3.7 pm artis oldugu
gorulmis ancak TKL takiimayan diger gozle kiyaslandiginda bu artis
istastistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Calismamiza paralel olarak, TKL
cikarildiktan sonra SKK da bazale gore Friberg ve ark.( 28) 14 um,
Hubanova ve ark. (29) 4.4 um artis bulmus ve istatistiksel olarak anlaml
kabul etmiglerdir. Luca ve ark.(32) ise SKK de bir degisiklik bulamamislardir.
TKL'nin kornea biyomekanigi Uzerine etkileri degerlendirildiginde ORA
parametreleri Uzerinde istatistiksel anlamli bir degisiklik olmadigi gérulmusgtur.

Bu durum olgu sayisinin sinirli olmasi ile iligkili olabilir.
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Calismamizin temel kisitliklari; cihazin ¢ikis sinyalinin mV eq olarak
vermesi ve bunun mmHg olarak kalibre edilip, standardize edilememesidir.
Gece uyku periyodunda kornea sekil ve kalinhdinin ¢ikis sinyalini etkileyip
etkilemedigi bilinememektedir. Calismamizin diger bir kisithli§i ise maliyetin
yuksek olmasi nedeni ile hasta sayisinin sinirli olmasidir. .incelenebilecek bir
bagka konu ise antiglokomatdz ilag baglandiktan sonra olgularimizda GIB

profilinin nasil degisecegidir.

Bildigimiz kadariyla bu calisma PEX glokom ile PAAG'li olgularin GIB
paterninin  TKL kullanilarak karsilastirimasini ortaya koyan ilk c¢alisma
niteligindedir. Ayrica calismamiz TKL kullaniminin ORA cihazi ile dlgulen

korneal biyomekanik parametreler Gzerine etkisini arastiran ilk calismadir.

43



SONUGLAR ve ONERILER

Sensimed Triggerfish® disposable kontakt lens senséri 24 saat boyunca
surekli GIB monitérizasyonu saglamak amaciyla geligtirimis yeni bir
uygulamadir. Bu sayede gunun farkh saatlerinde ve vicut pozisyonu ile
iliskili GIB degisiklikleri hastanin ginlik aktivitesini etkilemeden ve uyku
laboratuvarina gerek duymadan incelenebilmektedir. Bu ¢alismada yeni tani
almis PEX glokomu, PAAG ve PEX sendromu olgularinda TKL ile 24 saatlik
GIB monitdrizasyonu yaparak sonuglarini  karsilastirmak ve TKL’nin

tolerabilitesi ile okuler ylzeyde etkilerini incelenmesi amagclandi.

Calismada TKL ile elde edilen GIB profili PEX glokomlu 3 hasta ve PEX
sendromlu olguda nokturnal akrofaz paterni gosterdi. PAAG hastalarindan
birinde nokturnal akrofaz, digerinde distuk amplitidIli akrofaz paterni izlendi.
PEX glokomlu hastalari hepsinde PAAG hastalarina kiyasla gece uyku
déneminde daha ¢ok sayida uzamis GIB piki gorildi.

Hastalarin TKL takilan gdzlerinde diger gozlerine kiyasla SKK ve ORA
parametreleri ve EDGK agisindan fark bulunmadi. TKL takilan gdézlerin
tumunde konjonktival hiperemi ve korneal boyanmaya farkh derecelerde
rastlandi, ancak hicbir hastada kalici bir olumsuzluk etki goérilmedi. Blefariti
olan bir hasta disinda tum hastalar 24 saat boyunca TKL uygulamasini iyi

tolere etti.

Yirmi dért saatlik GIB monitérizasyonu artik bir realite olup sirkadiyen GiB
paterninin incelenmesinin glokom yonetimine saglayacagi katki goz ardi
edilemez. TKL &zellikle konvansiyonel yontemlerle GIB kontrol altinda olan
ancak progresyon gosteren kisilerde klinisyenlere yol gosterici olabilir. Yine

TKL ile 6zellikle uyku déneminde GIB yiikselmesi ve uzamis GIB piklerinin
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saptanabilmesi, hastalarin uyku periyodlarina 06zel bireysel tedavi

planlanmasi agisindan faydali olabilir.

Sonug olarak calismamizda, glokom hastalarinda TKL uygulamasinin
tolere edilebilir oldugu ve TKL nin 6zelikle ofis saatleri disindaki 24 saatlik
GIB davranisi hakkinda aydinlatici bilgiler verdigi gériildii. Kontakt lens
sensoOrd Olgumunu etkilemesi muhtemel okuler parametrelerin ve olgum
biriminin daha iyi ifade edilip standardize edilmesi i¢in yeni galismalara

ihtiya¢c duyulmaktadir.
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OZET

AMAG: Triggerfish kontakt lens (TKL) kullanarak PEX (psddoeksfolyasyon)
glokomu, PAAG (primer acik acili glokom) ve PEX sendromunda sirkadiyen
g6z ici basing (GIB) paternlerini incelemek ve TKL'nin tolerabilitesini ve

okuler yuzey etkilerini degerlendirmek.

YONTEM: Yeni glokom tanisi almis ve ila¢ kullanmayan 3 PEX glokom
hastasi, 2 PAAG hastas! ile PEX sendromu bulunan 1 olgu olmak Uzere,
toplam 6 olgunun 6 gdziine 24 saatlik GiB monitdrizasyonu icin TKL takild..
GIB egrisine cosinor ve bifazik cosinor analizleri yapildi. Akrofaz ve batifaz
zamanlari ve amplitudleri hasta gruplari arasinda karsilastirildi. Bir gin
sabah (6:00-11:00), 6gleden sonra - aksam (12:00- 23:00) ve gece (24:00-
5:00) olmak Uzere 3 farkli periyotta degerlendirilerek, en dusuk ve en yiuksek
GIB iligkili mV eq degerleri hasta gruplari arasinda karsilastirildi. GiB pikleri
incelendi ve bir saati asan pikler “uzamis pik “ olarak kabul edildi. TKL
kullaniminin tolerabilite ve guvenirliligini incelenmek igin her iki gdze iglem
oncesi ve sonrasi en iyi duzeltiimis gérme keskinligi(EDGK), santral korneal
kalinlik (SKK) olgumleri, Okuler Cevap Analizéru (ORA) ile korneal
biyomekanik oOlcumler ve biyomikroskopik muayene yapildi. Konjonktival
hiperemi ORA Kirmizilik Skalasi, korneal boyanma Modifiye Oxford Skalasi
(MQOS) ile degerlendirildi.

BULGULAR: Katilimcilarin ortalama yasi 61.61£7.7 olup 5 i (%83.3) erkek,
1" i (%16.7) kadindi. Toplam 5 glokomlu olgunun 4’inde (% 80) nokturnal
akrofaz paterni gorildu; 1 olguda dugsuk amplitudli akrofaz paterni izlendi.
PEX glokomlu olgularin hepsinde gece uyku déneminde uzamig GIB piki
goruldi. PAAG’de ise daha az sayidaki uzamis pikler gindiz veya gece
doneminde goruldu. Hastalarin TKL takilan gozleri ile diger gozleri arasinda
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TKL takilmadan 6nce ve sonrasinda SKK ve ORA parametreleri ve EDGK
agisindan anlamh bir fark bulunamadi (P>0.05). MOS ve ORA skalasI TKL
uygulamasi 6ncesinde olgularin iki goézu arasinda farkl degilken (P>0.05),
TKL uygulamasi sonrasinda her iki skor da anlamh dizeyde farkliydi
(sirasiyla P= 0.003 ve P=0.004). Bir olguda TKL intolerans nedeniyle 3 saat

erken cikarildi.

SONUG: TKL uygulamasi ile 24 saatlik GIB profilinin incelenmesi glokom
hastalarinin ofis saatleri digindaki GIB davranigi hakkinda kiymetli bilgiler
vermektedir. PEX glokomda nokturnal akrofaz ve uzamis GiB piklerinin siklig
dikkati ¢cekmistir. TKL kullanimi guvenilir ve hastalarca iyi tolere edilebilir bir
yontem olup, korneal parametreler ve okuler ylzey Uzerine anlamli ve kalici

bir degisiklik olusturmamaktadir.

Anahtar kelimeler: g6z ici basinci, kontakt lens, psddoeksfolyasyon

sendromu, primer acik acili glokom, psédoeksfolyasyon glokomu, sirkadiyen

47



INGIiLizCE OZET

PURPOSE: To investigate circadian intraocular pressure (IOP) patterns in
pseudoexfoliation (PE) glaucoma, primary open angle glaucoma (POAG) and
PE syndrome by utilizing Trigger Fish Contact Lens (TFCL), and to evaluate
tolerability and ocular surface effects of TFCL.

METHODS: Six eyes of 6 newly diagnosed patients with no medical therapy,
3 with PE glaucoma, 2 with POAG and 1 with PE, were fitted with TFCL for
24 hours |IOP monitorisation. IOP curves were analyzed with cosinor and
biphasic cosinor models. Acrophase and bathyphase times and amplitudes
were compared between patient groups. By evaluating one day at three
different time periods, morning (6:00-11:00), afternoon-evening (12:00-
23:00), and night (24:00- 5:00), lowest and highest IOP related mV eq values
were compared between groups. IOP peaks were investigated and peaks
exceeding one hour were accepted as “prolonged peaks”. To assess the
safety and tolerability of TFCL use, before and after the procedure, both eyes
were tested for best corrected visual acuity (BCVA), central corneal thickness
(CCT) and corneal biomechanical measurements with Ocular Response
Analyser and underwent biomicroscopic examination, Conjunctival
hyperemia was evaluated with ORA Redness Scale and corneal staining with
Modified Oxford Scale (MOS).

FINDINGS: Mean age of participants was 61.6+7.7, with 5 (83.3%) men and
1 (16.7%) woman. Nocturnal acrophase pattern was detected in 4 (80%) out
of 5 glaucoma patients in total; 1 patient displayed low amplitude acrophase
pattern. During sleep period at night, prolonged peaks were seen in all PE
glaucoma patients. In POAG patients, prolonged peaks were less numerous
and occurred during both day or night. No significant differences of CCT and
ORA parameters and BCVA were found between TFCL fitted and other eyes
of patients before and after fitting (P>0.05). While MOS and ORA scales
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were not significantly different between the patients’ fitted and non-fitted eyes
before TFCL fitting (P>0.05), both were significantly different after TFCL
fitting (P= 0.003 and P=0.004, respectively). TFCL was removed 3 hours

earlier than planned in one patient because of intolerance.

CONCLUSIONS: With the aid of TFCL, evaluation of 24 hour IOP profile
provides valuable information about IOP patterns of glaucoma patients
outside office hours. Nocturnal acrophase and frequent prolonged peaks in
PE glaucoma calls attention. TFCL use is safe method, well tolerated by
patients, has no significant and permanent effects on corneal parameters and

ocular surface.

Key words: circadien, contact lens, intraocular pressure, primary open angle

glaucoma, pseudexfoliation glaucoma, pseudoexfoliation syndrome
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