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OZET

Orak Hiicre Hastaliginda Retinal Doku ve Damar Degisikliklerinin
Degerlendirilmesi

Giris: Orak hiicre hastalig1 olan olgularda retinopatinin klinik bulgular1 ortaya
ctkmadan, erken donemde retina dokusu ve damar yapisi optik koherens tomografi
anjiyografi ile degerlendirildi. Elde edilen verilerin tanisal degeri ve prognozdaki yeri
arastirildi.

Gere¢-Yontem: Calismaya 25 orak hiicre hastasinin 50 gozii dahil edildi. Yirmi
bes saglikli bireyin 50 gozii kontrol grubu olarak belirlendi. Hasta grubunun en iyi
diizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK) belirlendi, tam oftalmolojik muayeneleri yapildi.
Optik koherens tomografi anjiyografi tetkiki (OKTA) uygulandi. Ayni islem kontrol
grubu icin de yapildi. Santral retina, fovea kalinligi (um), parafovea ortalama, iist, alt,
nazal, temporal parafoveal alanda retina kalinlig1 yazilimin otomatik 6zelligi ile dl¢iildi
OKTA’da yiizeyel ve derin kapiller pleksusun birlikte degerlendirildigi vaskiiler retina
segmentinde, foveal avaskiiler zon (FAZ) mm® olarak ve FAZ cevresindeki 1 mm
yaricapli alandaki kapiller yogunluk (FAZ Fractal Dimension) % olarak otomatize
analiz edildi. Yiizeyel ve derin kapiller pleksusta, santral retina, fovea, parafovea, iist,
alt, nazal, temporal kadran olmak iizere alt1 alanda damar yogunlugu o6l¢iildii. Elde
edilen tiim goriintiileme parametreleri kontrol grubu i¢in de analiz edildi.

Sonuclar: Hastalarin 16’s1 (%64) kadin, 9’u (%36) erkek olup yas ortalamasi
17,6 £9,921 (4-44) idi. Hastalarin 24°i Hb-SS, bir tanesi Hb-SBThal genotipine sahipti.
EIDGK hastalarin tamaminda Snellen eselinde tam, logMAR cinsinden 0; n segment
biomikroskopik muayeneleri dogal, goéz i¢i basing degerleri normal sinirda idi.
Temporal kadran retina kalinliginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
olup (p=0,023) orak hiicre hastalig1 grubunda daha ince bulundu. Orak hiicre hastalig1
grubunda temporal kadran retina kalinlig1 ile foveal retina kalinligi, santral retina
kalinlig1, derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda pozitif korelasyon
mevcuttu (p <0,05). Koryokapiller pleksusta akim alan1 ile negatif korelasyon vard1 (p
<0,05). Kontrol grubunda temporal kadran retina kalinlig1 ile foveal retina kalinligi,
santral retina kalinligi, ytlizeyel kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda
pozitif korelasyon goézlendi (p <0,05). FAZ alani, FAZ FD degeri, yiizeyel kapiller
pleksusta akim olmayan alan, koryokapiller pleksusta akim alani arasinda negatif
korelasyon mevcuttu (p <0,05). Yiizeyel ve derin kapiller pleksusta damar yogunluklari
acisidan iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu. FAZ alani agisindan iki grup
arasinda istatistiksel anlaml1 fark tespit edilmedi.

Tartisma: Orak hiicre hastalig1 perifer ve santral retinada vaskiiler degisikliklere
neden olan bir hemoglobinopatidir. OKTA, retinada klinik muayene bulgular1 ortaya
cikmadan onceki evrede, 0zellikle santral retina degisikliklerinin goriintiilenmesinde ve
erken tanida degeri olabilecek, yeni bir goriintiilleme yontemidir. Girisimsel olmamasi,
retina damar yapisini tabakalar seklinde detayli goriintiilemesi 6nemli avantajlaridir.
Ancak orak hiicre hastalig1 retinopatisindeki tanisal degerinin belirlenmesi i¢in yeni
caligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Optik koherens tomografi anjiyografi, orak hiicre hasta retinopati,
temporal kadran retina kalinligi
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ABSTRACT

Evaluation of Retinal Tissue and Vascular Changes in Sickle Cell Disease

Purpose: In patients with sickle cell disease, retinal tissue and vascular structure
were evaluated by optical coherence tomography angiography in the early period,
before the clinical findings of retinopathy were revealed. The diagnostic value of the
data obtained and its place in prognosis were investigated.

Methods: 50 eyes of 25 patients with sickle cell disease were included in the
study. 50 eyes of twenty-five healthy individuals were determined as the control group.
The best corrected visual acuity (BCVA) of the patient group was determined and full
ophthalmologic examinations were performed. Optical coherence tomography
angiography examination (OCTA) was performed. The same was done for the control
group. In the vascular retinal segment where the superficial and deep capillary plexus
are evaluated together, foveal avascular zone (FAZ) in mm2 and capillary density (FAZ
Fractal Dimension) in 1 mm radius area around FAZ in % was automated analyzed in
the OCTA. In superficial and deep capillary plexus, vascular density was measured in
six areas including central retina, fovea, parafovea, upper, lower, nasal, temporal
quadrant. All the imaging parameters obtained were also analyzed for the control group.

Results: 16 (64%) of the patients were female and 9 (36%) were male, and the
mean age was 17.6 = 9.921 (4-44). 24 of the patients had Hb-SS and one had Hb-
SPThal genotype. In all patients, BCVA was full in Snellen chart and 0 in logMAR.
Anterior segment biomicroscopic examinations were normal, intraocular pressure
values were within normal limits. There was a statistically significant difference
between the two groups in the temporal quadrant retinal thickness (p = 0.023) and was
thinner in the sickle cell disease group. In the sickle cell disease group, there was a
positive correlation between temporal quadrant retinal thickness and foveal retinal
thickness, central retinal thickness, and deep capillary plexus foveal capillary density (p
<0.05). Negative correlation was detected with flow area in choriocapillary plexus (p
<0,05). A positive correlation was observed between the temporal quadrant retinal
thickness with foveal retinal thickness, central retinal thickness, and foveal capillary
density in the superficial capillary plexus in the control group. (p <0,05). There was a
negative correlation between FAZ area, FAZ FD value, non flow area in the superficial
capillary plexus and flow area in the choriocapillary plexus. (p <0,05). No statistically
significant difference was observed between the two groups in terms of vessel densities
in the superficial and deep capillary plexus. There was no statistically significant
difference between the two groups in terms of FAZ area.

Conclusions: Sickle cell disease is a hemoglobinopathy that causes vascular
changes in the peripheral and central retina. OCTA is a new imaging method that may
have value in the stage before the clinical examination findings appear in the retina,
especially in the imaging of central retinal changes and early diagnosis. Non invasive,
detailed imaging of the retinal vasculature in layers are important advantages. However,
new studies are needed to determine the diagnostic value of sickle cell disease
retinopathy.

Keywords: Optical coherence tomography angiography, sickle cell disease retinopathy,
temporal quadrant retinal thickness



1. GIRIS VE AMAC

Orak hiicre anemisi ilk defa Herrick tarafindan 1910 yilinda tanimlanmistir.
Hemolitik anemi hastasinin periferik yaymasinda orak hiicrelerin goriilmesi nedeniyle
““Orak hiicre anemisi’’ olarak adlandirilmistir '. Orak hiicre anemisi hemoglobin
sentezinde bozulma sonucu ortaya ¢ikan, otozomal resesif kalitilan ve sik goriilen
hemoglobinopatidir. Hemoglobin sentezinde B globin zincirinde 11. kromozomun 6.
kodondaki adenin yerine timin gelir ve sonucuda glutamik asit sentezlenemez, valin
sentezlenir. Boylece hemoglobin S (Hb-S) olusur. Hb-S deoksijene durumda
¢Oziiniirligli azalarak polimerize olur. Hb—S’in uzun, sert hale gelmesiyle oraklasma

olur ve eritrosit bikonkav disk yapisimi kaybeder *°

. Oraklasan eritrositler kiigiik
damarlar1 tikayarak, damar endoteline zarar verip tromboza yol acarak iskemiye neden
olur. Tutulan organlardaki bulgulara gore hastalik semptom vermektedir. En sik
karsilagilan durum kemiklerde, kaslarda ve karinda agri krizleridir. Bu hastalarda
otosplenektomi meydana gelir *.

Karayipler, Orta ve Giiney Amerika, Akdeniz bolgesi (Tirkiye, Yunanistan,
Italya), Orta-Dogu ve Hindistan bolgesinde sik goriiliir. Ulkemizde, Cukurova
bolgesinde goriilme orani yiiksektir .

Orak hiicre anemisinde 6nemli komplikasyonlardan biri okiiler tutulumdur.
Orbita, 6n segment ve retinada patolojiler tespit edilebilir. Orak hiicre hastaliginda en
sik retinopati goriiliir. Genellikle perifer retina etkilenir. Goriilme siklig1 yasla birlikte
artar. Retinopati okiiler morbidite acisindan en yiiksek riske sahiptir. Orak hiicre
retinopatisinde oftalmolojik muayenede; eritrositlerde oraklasma ve staz nedeniyle
ortaya c¢ikan mikroanevrizma, retinal hemoraji, vaskiiler dilatasyon ve kivrim artisi,
koryoretinal hemoraji, vitreus hemorajisi, retina dekolmani gibi bulgular tespit edilebilir
79

Orak hiicre hastalifi olan olgularda tani amaciyla kullanilan goriintiileme
yontemlerinden biri optik koherens tomografidir (OKT). Biyolojik dokulardan 11k
yansimasi ile eldilen yiiksek ¢oziintirliikte kesitler almay1 saglayan, girisimsel olmayan,
kolay uygulanabilen goriintiilleme yontemidir. Orak hiicre retinopatisinde makiilada
derinlik azalmasi, makiila temporalinde retina katlarinda incelme gorilebilir "'

. .. 12 .. . S
Fundus florosein anjiyografi © damar i¢ine verilen floresan maddenin 6zel kamera
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sistemleri ile gorlintiilenmesi sonucu vaskiiler yapilarin degerlendirilmesinde kullanilan
goriintiileme yontemidir. FFA ile orak hiicre retinopatisinde vaskiiler patolojiler, retina
iskemi bulgulari gériintiilenir . Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA), hareket
kontrastin1 isleyerek, retinal ve koroidal kan akimini degerlendiren, retinanin detayl
vaskiiler yapisin1 goriintiilleyen;  girisimsel olmayan, hizli uygulanabilen, yeni

goriintilleme yontemidir '

. OKTA intraretinal vaskiiler yapilar1 ylizeyel ve derin
kapiller pleksusta ayr1 ayri degerlendirme imkami verir. OKTA ile ekstraretinal
neovaskiilarizasyonlar tespit edilebilir. OKTA yiiksek kan akimina sahip retina ve
koroidin derin ve yiizeyel katmanlarinda bulunan vaskiiler pleksuslarin ii¢ boyutlu,
yuksek ¢oziiniirliikte goriintiilemesini saglar. Retina ve koroidin damarlanma haritasini
olusturur. Ozellikle derin kapiller pleksusun degerlendirilmesi, diyabetik retinopati,
makiiler telenjiektazi, retinal ven okliizyonu gibi retina hastaliklarinda tani, tedavi ve
takipte yardimcidir. Derin kapiller pleksusta meydana gelen vaskiiler dilatasyonlar,
neovaskiilarizasyonlar, azalmis perfiizyon ve iskemiler gorsel prognozda onemli rol
oynadigindan OKTA ile degerlendirme onemlidir. Makiilanin etkilendigi diyabetik
retinopati gibi mikrovaskiiler hastaliklarda, koryokapillarisin etkilendigi polipoidal
koroidal vaskiilopatilerde, yasa bagli makiila dejeneresansinda erken tanida énemli yere
sahiptir ",

Bu ¢alismada orak hiicre hastaliginda, retina dokusu ve damar yapis1 OKTA ile

degerlendirildi. Orak hiicre retinopatide klinik bulgulari, ortaya c¢ikmadan Onceki

donemde OKTA’nin tanisal degeri ve prognozdaki yerinin arastirilmasi amaglandi.
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2. GENEL BILGILER

2.1. Retina Embriyolojisi, Anatomisi ve Histolojisi

Retina embriyolojik donemde invajinasyon ile optik vezikiiliin distal
boliimiindeki noral ektodermden gelisir. Embriyolojik donemin ilk ayinda optik vezikiil
yiizey ektoderme yaklasir ve lens vezikiilii belirmeye baslar. Ikincil optik vezikiil es
zamanl olarak optik vezikiilin kendi i¢ine gomiilmesi ile olusur. Retina pigment
epitelini ikincil optik vezikiiliin dis gomlegi, retinanin diger katlarini ise i¢ gomlegi
olusturur ',

Retina vitreus ile koroid arasinda kalan, ora serratadan optik diske uzanim
gdsteren ince sinir dokusudur. Yaklasik 266 mm? yiizeyi mevcuttur. En kalin oldugu yer
optik disk cevresi olup burada kalinligir 0,56 mm’dir. Perifere dogru incelir. Ekvator
bolgesinde 0,18 mm olan retina kalmligi periferde 0,1 mm’ ye kadar diiger .

Retina santral retina (posterior) ve perifer retina (anterior) olmak iizere iki ana
bolgede incelenir. Ust ve alt temporal vaskiiler arkautlarin gevreledigi alan santral
retina, disinda kalan alan ise perifer retina olarak adlandirilir . Santral retinada optik
disk basi, iist ve alt vaskiiler arkautlar, makiila, perifovea, parafovea, fovea, foveola,
umbo ve foveal avaskiiler zon (FAZ) yer almaktadir (Sekil 1). Optik disk bast
makiilanin nazalinde yer alir. Santral retinal arterin retinaya girisi buradan olur. Makiila
ist ve alt temporal vaskiiler arkuatlarin ¢evreledigi elips seklinde genis ¢capt 5-6 mm
olan retina alanidir. Makiila merkezinde optik eksen iizerinde optik diskin 4 mm
temporalinde cap1 yaklagik 1,5 mm olan fovea bulunur. Fovea santralinde foveola,
cevresinde parafovea ve perifovea bulunur. Fovea goérme keskinligi ve renkli gormeden
sorumludur. Gorme alaninin santral 5 derecelik bolgesidir. Foveola gérmenin en keskin
oldugu yer olup santral gérme alaninin 1 derecelik kismin1 olusturur. Foveola 0,35 mm
capindadir ve burada koryokapillaris yogun oldugundan ¢evresine gore kirmizi goriiliir.
Bu reflenin goriildiigii alan umbo olarak adlandirilir. Foveay1 ¢evreleyen parafovea 0,5
mm ¢apindadir. Gangliyon hiicre, i¢ niikleer ve dis pleksiform tabakalarinin en kalin
oldugu retina bolgesidir. Parafoveanin nazalinde papillomakiiler sinir lifi demeti
bulunur. Parafoveay: ¢evreleyen 1,5 mm capindaki halkaya perifovea denir. Ganliyon

hiicre katmani perifoveadan itibaren tek tabaka halindedir ***'.
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macula

perifovea

Sekil 1. Santral retina topografik anatomisi**

Perifer retina ora serrata, uzak perifer, orta perifer ve yakin perifer olmak {izere 4
bolimde incelenir. Ora serrata limbustan 6-8 mm wuzakta baslar ve 2 mm
genisligindedir. Retinanin en 6n bolgesi olup siliyer cisimle retinanin birlestigi yerdir.
Pigmentsiz siliyer epitele gecis bolgesidir ve sinir dokusu bulunmaz. Ora serratada
siliyer epitele uzanan retina girintileri testere disi goriinlimiinii verir. Aksiyel uzunlugu
23 mm olan erigkin goziinde ekvator ile ora serrata arasindaki uzaklik nazalde 5,8 mm,
temporalde 6 mm, iistte 5,1 mm, altta 4,8 mm’dir. Uzak perifer ora serratadan baslar.
Optik diskten nazalde 16 mm temporalde 10 mm uzakliktaki bolgedir. Yakin perifer
etrafindaki 3 mm genisligindeki alan orta perifer olarak adlandirilir. Yakin perifer retina

ise merkezi retinanin 1,5 mm genisligindeki ¢evrelendigi bélgedir * (Sekil 2).
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Ora serrata

» Uzak perifer

Orta perifer

Yakin perifer

Arka kutup

Makiila

Sekil 2. Retina topografik anatomisi®

Retina distan ige 10 katmandan olusur (Sekil 3) & .

I¢ pleksiform tabaka (IPT)
Gangliyon hiicre tabakas1 (GHT)

Sinir lifi tabakasi

1. Retina pigment epiteli
2. Fotoreseptor tabaka
3. Dis limitan membran
4. Das niikleer tabaka

5. Das pleksiform tabaka
6. I¢ niikleer tabaka

7.

8.

9.

10. I¢ limitan membran (ILM)
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Sekil 3. Retina histolojik katlari*®

2.1.1. Retina Pigment Epiteli

Koroid ile noral retina arasinda bulunan bir epitel tabakasi olup; dis kan retina
bariyerini olusturur, retina adezyonunu, fotoreseptor fagositozunu, subretinal sivi
dengesini, 151k absorbsiyonunu saglar, A vitamini metabolizmasini ve rodopsin sentezini
diizenler 27,

Hegzagonal hiicreleri tek sira halinde bulunduran retina pigment epiteli
makiilada daha fazla melanozom igerir ve 10-14 pm kalmligidadir **. Perifere dogru
gittikce pigment igerigi azalir, ¢aplar1 60 um ‘yi geger. Dis kan retina bariyerini
olusturan kompleksler retina pigment epiteli hiicrelerini birbirine baglayan zonula
okludens ve zonula adherenslerdir. Su ve iyonlarin serbest gecisini zonula okliidensler

engellemektedir 2.

2.1.2. Fotoreseptorler

Fotoreseptorler rod ve kon olmak iizere ikiye ayrilirlar. Dis ve i¢ olmak iizere iki
segmentten olusan fotoreseptorler dis limitan membran ile retina pigment epiteli
arasinda yerlesirler. D1 segment retina pigment epitel apikal uzantilariyla temas eder
fakat aralarinda siki baglantilar yoktur. Mukopolisakkarit matriks ile sarilmis olup 1518a

duyarli kistimdur ',
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Rodlar: Karanlikta gérmeyi saglarlar, foveada bulunmazlar ve sayilar1 perifere
dogru artar, en periferde ise azalir. Boylar1 100-120 um olup 2-5 um capindadirlar.

Konlar: Parlak 1s1ikta gérmeyi saglarlar. Renkli gérme ve gérme keskinliginden
sorumludurlar. Foveada bulunurlar. Boylar1 65-75 pm, kalinliklar1 5-8 pm olan silindir

seklinde hiicrelerdir 2*'.

2.1.3. Di1s Limitan Membran
Rod ve konlarin i¢ segmentleriyle miiller hiicrelerinin apikal yiizeyleri arasinda

bulunur. Gergek bir membran olmay1p intermediyer baglantilardan olusur **°.

2.1.4. D1s Niikleer Tabaka
Rod ve konlarin govde ve cekirdeklerinden olusan bu tabaka foveolada en

kalindir. Retina genelinde 5 katli olup en kalin oldugu yerde 10 kata ulasmaktadir **.

2.1.5. D1s Pleksiform Tabaka

Horizontal ve bipolar hiicrelerin dendritleriyle rod ve konlarin terminal uglar1 bu
tabakada sinaps yaparlar. Rod ve konlarin terminal uglar1 birbirinden farkli olup,
rodlarin terminal ucu oval sekilleri nedeniyle sferiil, konlarinki ise genis ve ayaksi
yapiya sahip olmalarindan dolay1 pedikiil olarak adlandirilir. Rod ve konlar sinaps
yaparken bir bipolar ve iki horizontal hiicre ile baglanti kurarak triad olustururlar.
Rodlar tek, konlar ise birden ¢ok triad olusturur. Horizontal hiicreler, hiicreler arasi
baglantiy1 saglarken bipolar hiicler i¢ pleksiform tabakaya sinyal iletiminden
sorumludurlar. Interpleksiform néronlar ise i¢ pleksiform tabakadan dis pleksiform

tabakaya inhibitér sinyaller iletir **.

2.1.6. i¢ Niikleer Tabaka
Miiller, interpleksiform, bipolar, horizontal hiicreler ve amakrin hiicrelerin

govde ve gekirdeklerinin bulundugu tabakadir *'.

2.1.7. i¢ Pleksiform Tabaka
Bu tabaka sinaptik yapida olup gangliyon hiicrelerin dendritleri, bipolar

hiicrelerin aksonlar1 ve amakrin hiicrelerin uzantilar: bulunur 2'.
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2.1.8. Gangliyon Hiicre Tabakasi
Gangliyon hiicrelerinin govdesinin bulundugu tabakadir. Area santraliste ¢ok
katli olup bu alan disinda tek siralidir. Gangliyon hiicrelerinden sinir lifi tabakasina

birer akson, i¢ pleksiform tabakaya ise dendritik yapilar uzanarak baglanti saglanir *°,

2.1.9. Sinir Lifi Tabakasi

Gangliyon hiicrelerinin aksonlarindan olusur. Astroglial ve miiller hiicreleri ile
demetlere ayrilmistir. Sinir lifi tabakasi periferde ince olup optik disk kenarina dogru
kalinlasir, optik disk kenarinda 20-30 um kalinligindadir. Ganliyon hiicre aksonlari
intraretinal kistmda miyelinsizdir. Optik diskin lamina kribrozasindan gegtikten sonra
miyelin kilif ile sarilirlar. Fovea temporalinden gelen aksonal lifler fovea etrafini dolasir
ve arkuat fibrilleri olusturarak optik diske gelir, retina genelinden ise direk optik sinire
ulasan demetler mevcuttur. Papillomakuler band ise makuladan optik diske uzanan

demetlerden olusur **’.

2.1.10. i¢ Limitan Membran

Ic retinanin bazal laminasi olup miiller hiicrelerinden olusur. Kollajen,
glikozaminoglikan, laminin ve fibronektin bulunan bazal membran sayesinde vitreus ile
retina arasinda yapisal ara yiizey olusur. Gergek bir bazal membran yapisinda olup
lamina rara interna, lamina densa ve lamina rara eksterna tabakalarina sahiptir. Retina

ile vitreus bu yapr ile birbirinden ayrilir ',

2.1.11. Damar Anatomisi

2.1.11.1. Retina Damar Anatomisi

Retinal ve koroidal dolagim tarafindan beslenen retinanin i¢ kismi vaskiiler, dis
kismi avaskiilerdir. Retinanin i¢ 2/3’°lik kismi retina kan damarlar1 tarafindan beslenir.
Oftalmik arterin ilk dali santral retinal arterdir (SRA). SRA optik diske 1 cm uzakliktan
optik sinire girer. Sempatik pleksusa sarili sekilde santral retinal ven ile lamina
kribrozaya kadar gelir. Sonra retinay1 beslemek i¢in 6nce iist ve alt sonra iist temporal
ve nazal, alt temporal ve nazal olmak {izere dort kadranda optik sinir basinda dallara

ayrilir. Bu arterler i¢ niikleer tabaka seviyesinde bulunurlar. Toplumun % 18’inde kisa

18



posterior siliyer arterden koken alan siliyoretinal arter, optik sinir temporalinden girerek
foveaya dogru ilerler ve retina dolagimina katilir. SRA dort kadrana ayrildiktan sonra
perifer retinada tgilincii, dordiincii dallara ayrilir ve prekapiller arteriyoller olarak
sonlanir. Terminal arteriyoller yaklasik 10-20 adet kapiller pleksus ile sonlanarak
arteriyol ve veniillerle baglant1 saglar. Biiyiik arter ve venler dallartyla birlikte retinanin
sinir lifi tabakasinda seyrederler. Retinada arterler arasi, arter ven arasi anastomoz
bulunmayip endarteryel bir sistem mevcuttur.

Retinanin i¢ niikleer tabakasmnin dis smirma kadar uzanan genis kapiller ag

sistemi mevcuttur. Kapiller pleksuslar ii¢ tabaka seklindedir **.

1. Radyal peripapiller kapiller
2. Yiizeyel kapiller pleksus (ganliyon hiicre ve sinir lifi tabakasi)

3. Derin kapiller pleksus (i¢ niikleer tabaka)

Retinaya terminal arteriyollerden gelen kan kapiller yatagi doldurup postkapiller
retinal veniiller ile retinal ven dallarina sonra santral retinal ven araciligiyla siiperiyor
oftalmik vene bosalir.

Retinada fizyolojik olarak FAZ, biliyiik retinal arter ve venlerin g¢evresi, ora
serratanin Oniinde yaklasik 1,5 mm genisligindeki retinada avaskiiler alanlar mevcuttur
39

FAZ’n ¢ap1 degisken olup ortalama 500-600 (0-1200) um’ dir. Santral makiila
voliimii ve kalinligina gore ¢ap degismekle birlikte normal gézlerde ortalama FAZ alani
orta retinada 0,495+0,227, i¢ retinada 0,266+0,097 mm? dir %°.

Periferdeki avaskiiler alan ve FAZ koroidal dolagimla beslenirken arteriyollerin
etrafindaki avaskiiler alanlar arteriyol duvarindan diffiizyonla beslenir.

SRA’dan ayrilan damarlar dis pleksiform tabakaya ulasmaz bu nedenle
fotoreseptor tabakast SRA’dan beslenmez. Bu tabakanin dolagimi koryokapillaristen
saglanir *°.

Retina damarlarinin endoteli arasindaki siki baglantilarla birlikte Miiller
hiicreleri, astrositler, perisitler i¢ kan retina bariyerini olusturur. Dis kan retina

bariyerini ise retina pigment epitel hiicreleri arasindaki zonula okludens ve zonula
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adherensler olusturur. Lipid ve proteinlerin sizmasini engelleyen zonula okludensler

secici gecirgen yapiya sahiptir.

2.1.11.2. Koroid Damar Anatomisi

Viicutta en fazla kanlanan dokulardan birisi de koroiddir. Koroid dolagimi
oftalmik arterden koken alir. Dis retina katmaninin beslenmesinden koroid sorumludur.
Retinanin gorevini yapabilmesi i¢in koroidal dolasimin yapisal ve islevsel olarak
saglikli olmasi gerekir. Koroidal dolagimdaki herhangi bozukluk RPE tabakasinda ve
fotoreseptorlerde islev bozukluguna sebep olabilir *°. Koroidal dolasimin posteriyor
kismina kan kisa posteriyor siliyer arterden gelirken anteriyor kismina uzun posteriyor
siliyer arterlerden gelir. Koroid, posteriyor siliyer arter dallar1 seviyesinde baslayarak
vorteks drenaji ile devam eden segmental kan dagilimina sahiptir. Koroidin kalinlig1
0,25 mm ile 0,1 mm arasinda degismektedir. Histolojik olarak 4 tabakaya ayrilan koroid

icten disa;

1. Bruch membran
Koryokapillaris
Sattler tabakasi

el A

Haller tabakasi’dan olusur *>*'.

Sklera ile koroid arasinda uzun ve kisa arka siliyer arter ve sinirlerin gectigi
suprakoroidea bulunur. Bruch membraniyla komsu olan koryokapillaris foveada
yaklagik 10 pum kalinligindadir ve kapiller yogunluk en fazla bu alandadir. Perifere
dogru incelmektedir.

Koryokapillariste hegzogonal sekilli kanlanma alanlari sattler tabakasindaki
arteriyollerden koken alir ve koryokapillarise lobiiler bir yap1 saglar. Koryokapillaris
eritrositlerin gegisine olanak saglayan 40-60 um kapillerlerden olusur. Oldukg¢a ince
700-800 nm c¢apli fenestrasyonlara sahiptirler ve molekiillerin daha hizli taginmasini
saglarlar **.

Venoz damarlar ile vorteks venlerine gelen kan inferiyor oftalmik ven ile

kavernoz siniise bosalir.
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2.2. Orak Hiicre Hastahg:

Orak hiicre hastaligi, eritrositlerin karakteristik olarak bikonkav disk seklinin
bozulup orak seklini aldigi hematolojik bir grup kalitsal hastaliktir. Bu durum
vazookliizyona sebep olup tiim organlar etkileyebilmektedir ****. Orak hiicre hastalig:
kronik hemolitik anemi, agril1 krizler ile karakterize, enfeksiyona yatkinliga neden olan,
vazookliizyon gelismesiyle doku ve organlarda fonksiyon bozuklugu gelisen erken
Oliimle sonuglanabilen 6nemli hemoglobinopatiler arasindadir. Bozulmus hemoglobin
sentezi sonucunda hemoliz ve oksijen tasinmasinda sorunlar ortaya g¢ikmaktadir.
Bozulan eritrositler dalakta erken yikilmaktadir *.

Orak hiicre hastalig1 biiyiik oranda Afrika’da siyahilerde goriiliir. Afrika ve Asya
da bir¢ok bolgede S geninde bagimsiz olarak mutasyon ortaya ¢ikmistir. Afrika’nin bazi
bolgelerinde niifusun %45°1 S geni i¢in heterozigottur. S geni Karayipler, Akdeniz
iilkeleri, Suudi Arabistan, Hindistanin bazi bolgelerinde goriiliir ***. Ulkemizde Saglik
Bakanlig1 verilerine goére goriilme sikligi %0,3-0,4 bildirilmistir. En sik Cukurova
bolgesinde (%3—44) goriilmektedir; Adana, Antakya, Mersin, Antalya, Diyarbakir ve
Mugla’da goriilme sikligi artmistir >,

Saglikli eriskin hemoglobini 2 a, 2 B globin ve santralde oksijen baglayan
demirden olusur. Bu hastalar ile saglikli kisilerin hemoglobinleri karsilastirildiginda
hem zincirlerinin benzer, globin zincirlerinde farklilik oldugu goriilmiistiir. Pauling ve
arkadaslar1 1949 yilinda orak hiicre hastaligindaki sorunun bozulmus hemoglobin
sentezi ile iligkili oldugunu protein elektroforezinde gostererek hastaligin molekiiler
patolojiye sahip oldugunu tespit etmislerdir **. Orak hiicre hastaliginda kromozomun
11. kolu iizerinde bulunan [ globin geninde nokta mutasyon geliserek hidrofilik
glutamik asit yerine hidrofobik valin gelir. Bunun sonucunda ortaya Hb—S ¢ikar. ki S
geninin homozigot kalittimi orak hiicre anemisine neden olur ve orak hiicre hastaligina
yol agar. Orak hiicre hastaligina yol agan diger genotipler arasinda S geninin diger
anormal genlerle birlikte veya globin sentezinde azalmaya neden olan mutasyonlarla
heterozigot kalitimi bulunur. Genlerdeki mutasyon sonucu glutamik asit yerine lizin
gelmesi sonucu Hb-C olusur. iki Hb-S birlesirse otozomal resesif SS hastalik, kendisi
gibi defektif Hb-C ile birlesirse SC hastalik ve normal Hb ile birlesirse orak hiicre trait
ortaya ¢ikar *’. Hb-SC en yaygin heterozigot durumdur. Otozomal resesif Mendelyen

kalitim gosteren orak hiicre hastaligi akraba evliliklerinde sik ortaya ¢ikmaktadir. Anne
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ve babanin tasiyict oldugu durumlarda '4 oranla hasta ve "4 oranla saglikli ¢ocuk
genotipi goriilmektedir. Anne veya babadan gelen mutasyona ugramis gen ile normal
Hb geni birlesir; tastyict kiside semptomlar goriilmez ancak rutin muayenede tesadiifi
tan1 konur *.

Orak hiicre hastalig1 patofizyolojisi, Hb-S’in deoksijenizasyonu sonrasi hiicre i¢i
polimerizasyonudur. pH daki diislisler hemoglobinin oksijen i¢in afinitesini azaltir,
sicaklik artis1 direkt olarak Hb-S polimerizasyonunu artirir. Hb-S’in eritrositlerdeki
konsantrasyonu arttik¢a polimerizasyon daha hizli olur *°. Oraklagmay1 artiran faktorler
arasinda gebelik, alkol kullanimi, glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi, diisiik Hb-F
diizeyi , dehidratasyon ve yogun fiziksel aktivite bulunur *°.

Viicutta asidoz ve hipoksi durumlarinda Hb-S genotipine sahip eritrositlerde

oraklasma meydana gelir °'

Oraklagsmaya sebep olan yapisal durum eritrosit
membranindaki 6zellikle kalsiyum kanallar1 olmak iizere iyon kanallarindaki bozulma
sonucu homeostazisin bozulmasi ile dehidratasyon gelismesidir. Hemoliz olan
eritrositlerden arjinaz salinir ve arjinini yikarken NO substrat olarak kullanilir. Azalan
NO sonucu vazodilatasyon gelisemez ve bu durum oraklagsmaya katkida bulunur.
Yeniden oksijenlenme sonrasi eritrosit membranindaki degisim eksi haline donmese de
tyilesme yoniindedir. Geri doniisiimsiiz eritrosit sayis1 aneminin derecesi ile iliskili olup
bu say1 atak ve agrili kriz ile iliskili bulunmamustir *>>°.

Bikonkav disk 6zelligini kaybeden eritrositler sert ve frajil yapilar1 nedeniyle
vazookliizyona ve hemolize neden olurlar. Oraklagmis eritrositler mikrosirkiilasyonda
ilerleyemez ve viicutta iskemik organ hasarina neden olur *. Eritrositlerin oksijensiz
kalmasi en 6nemli oraklasma nedenidir. Akciger, kalp ve damar hastaliklari, anestezi
gibi oksijen satiirasyonunun azaldig1 durumlar hastalig1 siddetlendirir. Oksijensiz kalan
eritrositin mikrovaskiiler dolasimda en uzun siire kaldig1 yerler olan kemik iligi ve
dalakta oraklasma fazla olmaktadir. Sekli bozulmus eritrositlerin damar duvarina
temasimin artmasi inflamasyonu ve eritrosit birikimini artirir. Artan birikim ve
inflamasyon oraklasmay1 daha da artirir >*. Aktif vaskiiler endotel hiicreleri IL-2, IL-4,
IL-6, IL-8, TNF, CD 40 salgilar ve eritrositler, 16kositler, trombositler adheziv etkilesim
sonucu oraklagsmaya neden olarak vazookliiziv stirece katkida bulunur >3 Oraklagma ise
bu proinflamatuvar duruma katki saglayarak sistemin birbirini tetiklemesine neden olur.

56-58

Bu sitokinler anomalinin hem nedeni hem de {riiniidiir . Hemoglobin derisiminin
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(mean corpuscular hemoglobin concertration (MCHC)) artmasi oraklagsma hizini artirir.
Eritrosit hacminin artmasi hemoglobin derisimini azaltarak oraklasmaya meyili azaltir.
Enfeksiyonlar hipertermi, diyare, kusma gibi sebeplerle sivi kaybina; beslenmenin
bozulmasiyla asidoza beraberinde inflamasyonda artisa neden olarak oraklagmayi
tetikler ve artirir.

Hastaligin kliniginde agrili kriz olmadigi donemlerde genellikle anemi bulgulari
mevcuttur. Belirtiler dogum sonras1 erken donemde Hb-F fazlaligi nedeniyle goriilmez.
Sonrasinda anemi ve splenomegali ile klinik bulgular ortaya ¢ikmaya baslar. 11k agrili
kriz genellikle 6 yil igerisinde ortaya ¢ikmaktadir, nadiren eriskin yasta goriilmektedir.
Hastaligin belirti ve bulgular1 genotipe gére degiskenlik gostermektedir > Hastaligin
klinik bulgular1 akut ve kronik olmak iizere iki baglik altinda incelenebilir.

Akut durumlar

o Agrnli krizler

e Akut gogilis sendromu

e Inme

e Priaprizm

e Aplastik anemi

e Sekestrasyon krizi

e Enfeksiyonlar

Kronik durumlar

e Anemi

e Biiyiime, gelisme geriligi
e Sessiz ndrolojik infarktlar
e Pulmoner hipertansiyon
e Bobrek yetmezligi

e Safra kesesi taslari

e Karaciger yetmezligi

e Bacak iilserleri

e QOkiiler tutulum
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Tanida anamnezde yer alan halsizlik, tekrarlayan enfeksiyonlar, kan
transflizyonlari, safra kesesi taslari, agrili krizler, aile hikayesi orak hiicre hastaligini
akla getirmelidir. Kesin tan1 elektroforez ve oraklasma testi ile miimkiindiir. Ayrica tam
kan sayiminda anemi, retikiilozis saptanir ve periferik yaymada oraklagmis eritrositler
goriliir *°.

Hastaligin tedavisinde oraklagsmaya neden olan etkenden uzaklastirma onemli
basamaklardandir. Dalakta fonksiyon kaybindan dolayr hemofilus influenza,
meningokok, pnomokok asilari, kan transfiizyonu sik gerekeceginden hepatit B asilari
yapilmalidir. Okul ¢agina kadar penisilin profilaksisi dnerilmektedir. Hemoliz nedeniyle
azalan folik asit giinliik 1 miligram olacak sekilde takviye edilmelidir. Agrinin siddetine
gore analjezik secimi yapilmalidir. Hidrasyon her tedavide yer almalidir. Ileri
durumlarda kan transflizyonlar1 gerekebilmektedir. Hastaligin komplikasyonlarina ve

siddetine gore tedavi yontemi belirlenmektedir *°'%%,

2.2.1. Orak Hiicre Hastah@ginda Goz

Erken evrelerde hastalarda goz ile ilgili sikayetler olmayabilir. G6z tutulumu
olsa da gorme azalmasi sik goriilmez. Gorme keskinliginde azalma siklikla retinal
tutulumda goriiliir. Tedavi edilmeyen orak hiicre retinopatisi olan hastalarin %10’unda
gorme azhigr gelisir. Proliferatif tip retinopati olan hastalarin 31/1000’inde,
nonproliferatif retinopatilerin 1,4/1000’tinde gérme azlig1 meydana gelir ©*. Bu nedenle
orak hiicre hastalarinda tani aldiktan sonra en az yilda bir olmak iizere oftalmolojik
muayene yapilmalidir. Okiiler tutulum orbita ve adneksleri, 6n segment (konjonktiva,

iris), retinada goriilebilir.

2.2.1.1. Orbita

Orak hiicre hastaliginda orbita tutulumu retina tutulumuna gore daha az
goriilmektedir. Ciddi gbérme kaybr riski tasimasindan dolay: orbita tutulumuna dikkat
edilmelidir. Vazookliiziv krizlerde genellikle uzun kemikler etkilenmekle birlikte orbita
kemiklerinde de tutulum olabilir. Uzun kemiklerin daha sik etkilenme sebebi kemik
iligini diger kemiklere gore daha fazla igermesidir. Fakat kemik iligi iceren orbita
kemiklerinde de nadiren vazookliiziv kriz goriilebilmektedir. Anatomik olarak kapali

ortamda bulunan kemik iligi dokusu hiperseliiller yapiya sahip olmasindan dolay1
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okliizyon sonucu hipoksiden etkilenmektedir. Kemikte infarkt sonucunda salgilanan
inflamatuvar mediyatorler ve damar duvarinda iskemiyle meydana gelen hematom ile
klinik bulgular ortaya c¢ikmaktadir. Bu durum agrili veya agrisiz kapak 6demi,
proptozis, oftalmopleji, diplopiye neden olabilir ve ates eslik edebilir 6465 Orbital
hematom sonucu orbital kompartman sendromu gelisip acil dekompresyon cerrahisine
ihtiya¢ duyulabilir °°. Orbitamin etkilendigi olgularda ani, tek tarafli, kalici gdrme
kaybina yol agan, retinal arter tutulumu olan veya olmayan iskemik optik noropati

meydana gelebilir. Lakrimal bez etkilenirse agr1 ve 6dem ortaya ¢ikar.

2.2.1.2. On Segment Tutulumu

Orak hiicre anemisinde alt konjonktiva damarlarinda virgiil seklinde sakkiiler
vazodilatasyon goriilebilir. Bu degisiklikler konjonktiva damar duvarindaki hasarla
yapinin bozulmasi, okliizyon sonucu artan damar i¢i basingla gelisen mikroanevrizma
ve ektazilerden kaynaklanmaktadir. Konjonktiva damarlarinda degisiklikler Hb—SS’te
Hb-SC’ye gore daha sik goriiliir ®’. Konjonktiva tutulumunun orak hiicre hastaliginda
sistemik tutulum ile anlamli iliskisi oldugunu gésteren ¢alismalar mevcuttur®’.  Orak
hiicre hastaliginda diger 6n segment bulgular1 hifema, iriste sektoryel atrofi ve goz ici
basing ylikselmesidir. Hifema sonras1 6n kamaradaki oraklagmig eritrositler trabekiiler
ag1 tikayarak glokoma neden olmaktadir. Karbonikanhidraz inhibitorleri gz i¢i basing
yiiksekligi  tedavisinde asidoza neden olarak oraklasmayr artiracagindan

kullanilmamalidir .

2.2.1.3. Orak Hiicre Retinopatisi

Orak hiicre hastaliginin en sik okiiler tutulumu retinopatidir. Goriilme sikligt
yasla birlikte artar. Retina tutulumu okiiler morbidite agisisindan en yiiksek riske
sahiptir ve genellikle perifer retina tutulur. Bu yilizden mutlaka pupilla dilatasyonu
saglanarak fundus muayenesi dikkatli sekilde yapilmalidir. Orak hiicre retinopatisinde;
eritrositlerde oraklasma ve staz nedeniyle ortaya c¢ikan retinal hemoraji, vaskiiler
dilatasyon ve kivrim artisi, eksudasyon, koryoretinal hemoraji, vitreus hemorajisi,
mikronevrizma, retina dekolmani gibi bulgular tespit edilebilir *2.

Orak hiicre retinopatisi nonproliferatif ve proliferatif olmak tizere ikiye ayrilir.

Nonproliferatif bulgularda ‘‘salmon patch’’, ‘‘iridescent spot’’, ‘‘black sunburst’’
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lezyonlar, vaskiiler kivrim artisi ve anjioid streaks vardir. Homozigot orak hiicre
hastaliginda siklikla vaskiiler dilatasyon ve kivrim artig1 goriiliir. Vaskiiler dilatasyon ve
kivrim artis1 anemide, kan viskozite artis1 olan hastaliklarda goriilebilen bulgu olup orak

hiicre retinopatisine spesifik degildir 77*

. Damarlarda oraklagmis eritrositlerle okliizyon
sonucunda damar duvarinda iskemik nekroz meydana gelir. Retinal hemorajiler ortaya
cikar. Hemorajiler oval, yuvarlak sekilli parlak kirmizi, -1 disk capi boyutlarinda
goriiliir. Hemoraji alaninda giinler haftalar igerisinde turuncu, kirmizi renk meydana
gelir. Retina pigment epitelinin koyu yansimasi ile ‘‘salmon patch’’ lezyon goriiniimii
ortaya cikar. ‘‘Salmon patch’’, ILM ve retina arasinda arteriyol okliizyon sonucu
hemoliz olan kanin pembe turuncu goriiniimiidiir. ‘‘Iridescent spotlar’> hemorajinin
cekilmesi sonucu hemosiderin yiiklii makrofajlarin kiigiik skizis alanlarindaki parlak
sar1 renkli goriinlimiidiir. ‘‘Black sunburst’’ lezyonlar korodial hasar veya dis retina
katlarindaki hemoraji sonrasi subretinal ¢ekintinin RPE’de fokal hipertrofiye neden
olmasiyla "4-2 disk cap1 boyutlarinda yuvarlak, oval sekilli hiperpigmente lezyonlardir.

. . e A 72.75.76
Koryoretinal skar benzeri goriiniimii vardir "~

. Hemorajiler %25-40 oraninda perifer
retinada goriliir, siklikla gegicidir ve gérmeyi tehdit etmez. Proliferatif evrede periferde
neovaskiilarizasyonun neden oldugu vitreus hemorajisi ve retina dekolmani nedeniyle
gorme azligima neden olabilir. Proliferasyon gelismesine neden olan risk faktorleri
heniliz tam olarak tanimlanamamustir. Fakat Hb-SC genotipinde, hemoglobin diizeyi
normal ve yiiksek oldugu durumlarda proliferatif tip orak hiicre retinopatisi daha sik
goriiliip ciddi seyretmektedir 7. Yapilan ¢alismalarda proliferatif retinopati goriilme
siklig1 Hb-SS genotipinde %2-26 ve Hb-SC genotipinde %24-63 oranlar1 arasinda tespit
edilmigtir. Uzun donem takibi iceren genis olgu serisine sahip bir ¢alismada Hb-SS
genotipinde yilda %0,5, Hb-SC genotipinde yilda %2,5 proliferatif tip retinopati

gelistigi gozlemlenmistir 7’

Erken yasta baslayan patolojik degisimler vitreus
hemorajisi veya retina dekolmani gelisinceye kadar asemptomatik seyreder. Proliferatif
retinopatide semptomlar proliferasyon gelistikten yaklasik 2 yil sonra, 20-40 yaslarinda

ortaya ¢ikar, *"°

. Vaskiiler sonlanmalar makiila temporalinde en incedir. Bundan dolay1
proliferatif lezyonlar, vaskiiler okliizyonun en sik goriildiigii makiila temporalinden
baslar. Kapiller dolasimin az olmasi kollateral gelisimini olumsuz etkiler. Bu durum
Goldberg tarafindan tanimlanmustir *°. Tam vaskiiler okliizyon sonrasinda 12 saat

icerisinde eritrositlerin ayrilmasi1 sonucu kan akimi saglanirsa neovaskiilarizasyon
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gelismeden aylar igerisinde doku tamiri gergeklesebilir. Fakat kismi yeniden yapilanma
meydana gelirse irregiiler vaskiilarizasyon sonucu ‘‘sea fan’’ neovaskiilarizasyon
meydana gelir. ‘“Sea fan’’ neovaskiilarizasyon siklikla perifer retinada, bir saat
kadranindan kiigiik alanda goriiliir ve vitreus hemorajisine neden olabilir *. Vitreus
hemorajisi Hb-SS genotipinde %1,2, Hb-SC genotipinde %13, 4 oraninda goriilmiistiir
. Orak hiicre hastalig1 tromboembolik bir hastalik oldugu icin neovaskiilarizasyonda
zamanla otoinfarkt geliserek spontan regresyon goriilebilir. Regresyon gelisiminde
genotipler arasinda farklilik gériilmemistir 81 Optik disk neovaskiilarizasyonu ¢ok nadir
goriilen bir durumdur. Retina dekolmani, neovaskiiler doku iizerinden vitreusa fibrotik
bant uzanmasiyla traksiyonel, iskemik retina ile vitreus cekintisi arasinda yirtik
gelismesi sonucu regmatojen retina dekolmani seklinde gelisir.

Orak hiicre anemisinde retinal bulgular Goldberg evrelemesine gore
siiflandirilmigtir (Tablo 1). Evre 1°de geri doniisiimsiiz perifer arter okliizyonu goriiliir.
Giimiis tel goriiniimii vardir. Iskemi fundus florosein anjiyografide gdzlemlenir. Evre
2’de iskemik alan ile perfiize alan sinirinda arter-ven anastomozu meydana gelir. ‘‘Sea
fan’’ neovaskiilarizasyon evre 3’te goriliir, uzak perifer retinada perfiize ve iskemik
retina sinirinda flat lezyon seklinde olugur. Zamanla iizerinde fibroglial doku gelisir.
Ardindan perifer vitreusa uzanan fibrotik bantlar meydana gelir. Evre 4’te neovaskiiler
damarlardan kaynaklanan vitreus hemorajisi evre 5’te periferik fibrovaskiiler membran
nedeniyle traksiyonel retina dekolman1 veya regmatojen retina dekolmani gelisir. Evre 1

ve 2 nonproliferatif, evre 3, 4 ve 5 proliferatif hastaliktir. 7682

Tablo 1. Goldberg evrelemesi®*

Evre 1 Arter okliizyonu
Nonproliferatif Retinopati | Evre 2 Arter-ven anastomozu

Evre 3 ““‘Sea fan’’ neovaskiilarizasyon
Proliferatif Retinopati Evre 4 Vitreus hemorajisi

Evre 5 Retina dekolmani
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2.2.1.4. Orak Hiicre Hastaliginda Retinopati Epidemiyolojisi

Hb-SS genotipli hastalarda sistemik tutulum ve morbidite daha sik olmasina
ragmen Hb-SC genotipli hastalarda proliferatif tip retinopati goriilme orani yiiksektir.
Dawres ve arkadaglar1 proliferatif retinopati insidansinin yagla arttigimi ve Hb-SC
hastalarinda Hb-SS hastalarina gore 5 kat daha fazla goriildiigiinii gostermislerdir. Yasla
risk artsa da %32 hastada spontan regresyon goriilmiistiir. Saidkarinom ve arkadaslari
35 yas istii hastalarda proliferatif retinopati gelisimi genglere gore daha yiiksek
bulmuslardir. Hb-SC genotipine sahip hastalar Hb-SS genotipli olanlara gore daha uzun
yasama siiresine sahiptir. Bu nedenle Hb-SC genotipinde proliferatif orak hiicre

retinopati goriilme sikliginin yiiksek oldugu diisiintilmektedir.

2.2.1.5. Orak Hiicre Makiilopatisi

Klinik muayenede perifer retinada anomaliler olsa bile makiila siklikla
normaldir. Perifoveal kapillerde meydana gelen kronik degisiklikler sonucuda orak
hiicre makiilopatisi ortaya ¢ikar. Hb-SS genotipli hastalarda Hb-SC genotipililere gore
daha sik rastlanir. Hb—SS genotipinde hastalarin %10-40’inda goriiliir. Hastalarda
siklikla semptom vermez. Makiiladaki bulgular baslangicta klinik muayenede
goriilmeyip gorintilleme yontemleri ile tesadiifi tespit edilebilir **°. Makiilada veniiler
dirseklenme, mikroanevrizma benzeri noktalar, FAZ genislemesi, perifoveal
perfiizyonda bozulma, sinir lifi infarkti orak hiicre hastaliginda goriiliir. Goérme
keskinligi normal olan kisilerde FAZ’da genisleme ve iskemik alanlar goérme alani
testinde skotom seklinde bulgu verebilir *°. Ani gorme kayiplart genellikle arter
okliizyonuna sekonder ortaya c¢ikar. Bazi hastalarda makiiler perfiizyonda azalma
olmamasina ragmen gorme keskinliginde diisiis goriilebilir. Bu durum fotoreseptorde
iskeminin meydana geldigini diisiindiirmektedir *. Makiila temporalinde horizontal
planda vaskiiler okliizyon, retina katlarinda mikroinfarktlar gelisebilir. Bunun soncunda
OKT’de makiila temporalinde i¢ retina katlarinda incelme, OKTA’da yiizeyel ve derin
kapiller pleksusta akim azalmasi, FAZ’da genisleme goriiliir .

Orak hiicre retinopatisi ayirici tanisinda retinada iskemi ve neovaskiilarizasyon
yapan patolojileri ekarte etmek gerekir. Orak hiicre retinopatisinde okliizyona ait
bulgularin yani sira inflamasyon goriilmemesi ayirici tanida 6nemlidir. Ayrici tanida

diyabetik retinopati, retinal arter ve ven tikanikligi, okiiler iskemik sendrom, prematiire
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retinopatisi, FEales hastali§i, ailesel eksudatif vitreoretinopati, hiperviskozite
sendromlari, maligniteler, sarkoidoz, vaskiilitler, kronik traksiyonel ve regmatojen
dekolmanlar yer alir. Pupilla dilatasyonu sonrasi fundus muayanesini iceren tam

oftalmolojik muayene ve goriintiileme yontemleri uygulanmalidir *.

2.2.1.6. Goriintiilleme Yontemleri

2.2.1.6.1. Fundus Floresein Anjiyografi

FFA damar i¢ine uygulanan floresan maddenin 6zel kamera sistemleri ile
goriintiilenmesi sonucu damar yapisini incelemede kullanilan goriintiileme yontemidir.
FFA, orak hiicre retinopatisinde vaskiiler patolojileri gostermede, retina iskemisini
tespit etmede altin standart yontemdir. Goldberg evrelemesi hastaligin FFA bulgularina
gore olusturulmustur. Standart goriintiilemede 60 derece goriintiiler alinirken, genis agili
goriintiileme sayesinde 200 dereceye kadar uzak perifer retinanin degerlendirmesine
imkan saglanmistir ¥, Yapilan caligmalarda %25 oraninda klinik muayenede
goriilmeyen periferdeki vaskiiler degisiklikler FFA ile tespit edilmistir. Hastaligin FFA
bulgular1 iskemi, vaskiiler anastomozlar, neovaskiilarizasyonlardir " (Sekil 4) . iskemi
ve nevaskiilarizasyonlar retinanin {ist ve alt temporal bolgelerinde sik goriiliir. FFA nin
dezavantajlar1  girisimsel olmasi, diger goriintiileme yoOntemleri gibi  sik
tekrarlanamamasi, ciddi bobrek ve karaciger bozukluklarinda kullanim sorunlaridir.

Floresan maddeye asir1 duyarlilik, anaflaksi ve 6liime neden olabilir.
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Sekil 4. Orak hiicre retinopati fundus floresein anjiyografi bulgulari: Perifer retinada iskemi ve

neovaskiilarizasyonlar

2.2.1.6.2. Optik Koherens Tomografi

Orak hiicre hastaligi olan olgularda klinik muayene sonrasinda kullanilan
goriintiileme tekniklerinden biri OKT dir. Biyolojik dokulardan 1s1k yansimasi ile elde
edilen yiiksek ¢oOziiniirliikkte kesitler almayi saglayan, girisimsel olmayan, kolay
uygulanabilen goriintiilleme yontemidir. Temassiz olan bu teknikte retina yapilarinin
kesitsel goriintiilerini mikrometre diizeyinde vermektedir. OKT dokunun farkl
katlarindan yansiyan 1siklardaki gecikmeyi hesaplar ve temel olarak retina i¢i yapilarin
goriintiilenmesi ic¢in gelistirilmigtir. Retinanin sanal biyopsisini saglayan OKT yakin
infrared 15181 diigiik koherens inferometrisini kullanarak histolojik kesitlere benzer
gorintiiler verir *°. Giiniimiizde spektral domain OKT teknolojisi kullaniimaktadir. Bu
teknoloji ile saniyede 27000-70000 arasinda yiiksek ¢oziniirliikli A mod tarama
aliabilmektedir. A mod taramalarla sinyal siddetlerini gosteren gri veya renkli sklalara
dontstiiriliir.

Orak hiicre retinopatisinde makiilada derinlik azalmasi, makiila temporalinde
retina katlarinda incelme goriilebilir (Sekil 5). Oftalmalojik muayanede ilk kez

Goldbaum tarafindan tanimlanan orak hiicre hastalarindaki retinal incelme belirtisi
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% Incelme

OKT’nin kullanimiyla kantitatif olarak degerlendirmeye baslanmistir
Ozelllikle gangliyon hiicre ve sinir lifi tabakasindadir. Bu bulgular perimakiiler alanda
prekapiller okliizyon nedeniyle goriilebilir. Ayrica perifer retina iskemisi ile iliskili

olabilmektedir  '®!"°!,

Gorme  keskinliginde azalma olmamasma ragmen
elektroretinogramda bozulma olabilmektedir. Bu durumun i¢ retina katlarinda incelme
sonucu oldugu disiiniilmiistir °>. OKT’de retinada goriilen incelmenin sistemik veya
serebral vaskiilopati ile iliskili olabilecegi bildirilmektedir. Serebrovaskiiler
komplikasyon riski olan ¢ocuklar i¢in dnemli biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegini 6n

93,94

goren caligsmalar mevcuttur Hood ve arkadaslarinin yaptigi retrospektif bir

calismada OKT’de incelme bulgusu hastalarda proliferatif tip orak hiicre retinopatisi
icin tahmini pozitif degeri % 83, tahmini negatif degeri % 13 bulmuslardir *.
Retrospektif calismalarda OKT’de makiila temporalinde incelmenin perifer retinada
iskemi ile iliskili oldugu FFA ile gosterilmistir °°. Lim ve Cao calismalarinda retina
katlarinda incelme tespit edilen hastalarda OKTA’da derin kapiller pleksusta akimin
azaldigim1 bildirmislerdir °’. OKT bulgularimin gériildiigii hastalarda gérme keskinligi

tam olsa da gorme alaninda skotomlar, renkli gérmede bozulma, kontrast duyarlilik

azalmasi gibi ¢ogu hastanin farkina varamadigi semptomlar mevcut olabilir.

Sekil 5. Orak hiicre retinopati olguda optik koherens tomografi kesitinde temporal retinada incelme

2.2.1.6.3. Optik Koherens Tomografi Anjiyografi

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA), hareket kontrastini isleyerek,
retinal ve koroidal kan akimini degerlendiren, retinanin detayli vaskiiler yapisini
goriintiileyen; girigsimsel olmayan, hizli uygulanabilen yeni goriintiileme yontemidir '*.
OKTA probundan yansiyan 1sik; doppler frekans farki, dekorelasyon sinyalleri,

dokudan gelen yansima yogunlugu, faz farki gibi hareket sinyallerini igerir. OKTA
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belirli bir retina alaninin, birbirini izleyen optik koherens tomografi B-taramalari
arasindaki retinal ve koroidal kan akiminin meydana getirdigi dekorelasyon sinyallerini
karsilastirarak kan akim haritast olusturur *%. Bu sinyaller damar haritasini olusturmak
icin farkli algoritmalar ile islenir. Faz bazli, genlik bazli, karmasik algoritma bazl (faz
ve genlik) olmak tlizere 3 goriintiileme algoritmasi kullanilmistir. Spektral domain
OKTA cihazinda kullanilan en yaygin algoritma, Split-Spectrum Amplitude
Decorrelatin Angiography (SSADA) dir. Bu algoritma akis algilamanin sinyal-giiriiltii
oranin1 optimize ederek yiiksek kalitede goriintii saglar. Bu algoritma kullanilarak
retina, koroidin yiizeyel ve derin kilcal damar aglari, foveal avaskiiler bolgede vaskiiler

akim olmadigi minimum artefakt ile gosterilmistir **'"'

. Multimodal goriintiileme
platformu seklinde sunulan goriintiiler, OKTA cihazinda elde edilen verilerin
birlestirilmesiyle olusur. Bu sayede retina ve koroideanin hem yapisal hem vaskiiler
yapisi birlikte degerlendirilerek daha dogru sonuglar elde edilmis olur. OKTA’ ’nin en
face goriintileme ozelligi ile foveal avaskiiler alan gorintilenir '“. OKTA

segmentasyon ile retinay1 dort tabakaya ayirarak goriintiillemeyi saglar. Bu tabakalara ait

damar yogunlugu, akis indeksi verir ve en face kesit i¢in goriintii bilgisi saglar.

1. Ig retinal tabaka: ILM nin 3 pm alt1 ile IPT nin 15 pm alt1 arasinda, GHT de yer
alir. Arteriyol ile veniiller arasindaki kapiller ag olan ylizeyel kapiller pleksusun
anatomik lokalizasyonunu igerir. Cizgisel retinal damarlar foveaya dogru gider.
Perifoveada diizenli aglardan olusan arkat mevcuttur. Yiizeyel veniiller post
kapiller ventilleri olusturup santral retinal vene drene olur.

2. Orta retinal tabaka: IPT’nin 15 pm ile 70 um alt1 arasinda yer alir. Poligonal
tiniteler seklinde organize olan derin kapiller pleksusun anatomik
lokalizasyonunu igerir. Derin kapillerler radyal olarak santral kapillerlere oradan
birlestirici vertikal veniil ile yiizeyel veniile drene olurlar. Diisiik damar
yogunlugu ve tek diizlemsel kapiller ag mevcuttur. Retinal damar hastaliklarinin
tan1 ve tedavisinde bu tabakanin kantitatif degerlendirilmesi dnerilmistir.

3. Dis retinal tabaka: IPT nin 70 pm alt1 ile retina pigment epitel tabakasinin 30 um
altt arasinda yer alir. Bu bolge anatomik olarak normal bir bireyde

damarlanmanin olmadig1 retinanin bir kismina karsilik gelir.
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4. Koryokapillaris: RPE’nin 30 pum ile 60 um alt1 arasinda yer alir. Cok zengin
anastomozlara sahip vaskiiler bir yapidir. OKTA goriintiilemede belirgin kapiller

goriiniim olmayip homojen, kompakt damarsal yap1 olarak izlenir '®.

Yaygin kullanilan OKT-A sistemlerinden biri de AngiVue, RTVue XR Avanti
SD-OKT (Optovue, Inc, Fremont, CA)’dir. Optovue RTVue XR Avanti SD-OKT;
béliinmiis spektrum amplitiidlii dekorelasyon anjiyografisi goriintiileri elde eder '**. Bu
sistem 840 nm dalga boyunda 1s1k kaynagi kullanarak 70.000 tarama/sn’lik hiz ile
304x304 A tarama alir. Yazilim 3x3 mm, 6x6 mm, 8x8 mm alan boyutlarinda taramalar
alabilir *.

OKTA ile goriintiileme hastanin fiksasyonuna, okiiler hareketine ¢ok hasastir.
Yetersiz sabitleme, fiksasyon sirasinda istemsiz géz harekeleri gibi uyum saglayamayan
hastalarda olusan toplu hareket artefakti goriintii dogrulugunu azaltir. Bu durumlari
azaltmak ve net goriintii almak i¢in hareket diizeltme veya goz takip teknolojileri
kullanilmaktadir.

Sonugta OKTA retinanin farkli tabakalarinda vaskiiler yapilari, kan akimini
yiiksek ¢oziiniirlik ve hizla goriintiileyebilmekte, {i¢ boyutlu veri saglamaktadir. Boya
maddesi  gerektirmemesi, girisimsel olmamasi ve hizli  uygulanabilmesi
avantajlarindandir ', indosiyanin yesili anjiyografisi (ISYA) ile koroidal vaskiiler
yapilar, FFA ile retinanin yiizeyel kapillerleri degerlendirilirken OKTA ile retinal
kapiller ag, retina sinir lifi tabakasi, yiizeyel, orta ve derin kapiller pleksus tabakalar
seklinde incelenebilmekte ayrica koroidal dolasiminda goriintiilenmesi saglanmaktadir
">, OKTA anlik damar akisi hakkinda bilgi saglayabilir, FFA ve ISYA’da oldugu gibi
dinamik damar kacagii gostermez. Baska bir dezavantajt OKTA nin kii¢iik 6rneklem
boyutu vermesidir. 3x3, 6x6, 8x8 boyutlarindaki verilerle retinanin belirli bir alani
ayrintili  goriintiilenmekte  kalan  alanlar  degerlendirilememektedir.  Boyali
anjiyografilere gore artefaktlara daha hassas olmasi nedeniyle yazilimlar sayesinde bu
durum azaltilsa da, géz ve goz kapak hareketlerine bagl artefaktlar siklikla meydana
gelmektedir. Optik ortam opasiteleri nedeniyle sinyal azalmasi sonucu vaskiiler akim
yanlis degerlendirilebilir *°.

OKTA intraretinal vaskiiler yapilarin, ekstraretinal neovaskiilarizasyonlarin

tespitinde, kapiller detaylarin, yiizeyel ve derin kapiller pleksusun degerlendirilmesinde
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kullanilir. Ozellikle derin kapiller pleksusun degerlendirilmesi, diyabetik retinopati,
makiiler telenjiektazi, retinal ven okliizyonu gibi retina hastaliklarinda tani, tedavi ve
takipte yardimcidir. Derin kapiller pleksusta meydana gelen vaskiiler dilatasyonlar,
neovaskiilarizasyonlar, azalmig perfiizyon ve iskemiler gorsel prognozda 6nemli rol
oynadigindan OKTA ile degerlendirme onemlidir "7, Ozellikle erken evrelerdeki
makiilanin  etkilendigi diyabetes mellitus gibi mikrovaskiiler hastaliklarda,
koryokapillarisin etkilendigi polipoidal koroidal vaskiilopatilerde, yasa bagli makula
dejeneresansinda erken tanida 6nemli yere sahiptir. Yasa bagli makiila dejeneresansinda
derin ve yiizeyel kapiller pleksus ile birlikte koroid kalinliginin ve yapisinin incelenmesi
takipte onemli yere sahiptir. Retinal hemoraji gibi diger goriintiilleme yontemlerinde
goriintiiyii engelleyen durumlarda degerlendime imkam saglamaktadir '°'°. Subretinal
hiperreflektif materyalin neovaskiiler yap1 igerip igermediginin tesptinde yol gosterici
olmasi; yasa bagli makiila dejenerasansi, miyopik koroid neovaskuler membran,
pakikoroid hastaliklari, makiiler distrofiler gibi bir¢ok hastalikta kullanimi

gerektirmektedir '%

. Koryoretinal distrofiler derin ve yilizeyel kapiller pleksusun
degerlendirilmesi, lezyon lokalizasyonunun belirlenmesi agisindan tan1 ve takibinde
OKTA’nin kullanildigr hastaliklar arasindadir ''°. Retinal ve koroidal timérlerde bilgi
vermektedir. Kontrast madde kullanilarak g¢ekim yapilan goriintiileme tekniklerinin
uygulanamadigi gebelik, emzirme, bobrek yetmezligi, anaflaksi gegirme Oykiisii gibi
durumlarda OKTA klinisyenlere 6nemli bilgiler vermektedir.

Orak hiicre hastaliginda mikrovaskiiler degisikliklerin tespiti onemlidir. OKTA
makiila bolgesinde iskemiyi erken tespit etmede diger goriintiileme tekniklerine gore
daha etkindir. Ug¢ boyutlu goriintileme imkani saglamasi bir diger avantajidir.
Mikrovaskiiler degisiklikler gormede azalma ger¢eklesmeden ortaya cikabilir. Bu
ylizden tan1 alan hastalar sikayetleri olmasa bile belirli araliklarla oftalmolojik
muayeneden gecmelidirler. Bu degisiklikler OKTA’da foveal avaskiiler zonda
genigleme, perifoveal anastomoz, kapillerde bozulma, kapiller dilatasyon, kapiller
perfizyonda azalma, vaskiiler kivrim artisi, derin kapiller pleksusta akim azalmasi
sonucu makiiler incelme seklinde goriilmektedir. Ayrica retina oksijenizasyonunun
azalmasiyla retina kan akiminda artig goriiliir. Endotel hasari, artan akim nedeniyle
kapiller capinda artma goriiliirken damarlar arasindaki bosluklarda azalma OKTA ile

kantitatif 6lgiimlerle tespit edilebilir '''"'%. Ozellikle vaskiiler kivrim artis1 orak hiicre
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retinopatisinde erken evrede énemli belirteclerdendir ®*. OKTA makiilanin vaskiiler
yapisi, akim degisiklikleri, foveal avaskiiler zon genisligi gibi parametrelerin nicel

Olciimleriyle orak hiicre retinopatisinde erken tani ve takipte kullanilmaktadir.

2.2.1.7. Orak Hiicre Retinopatisinde Tedavi

Orak hiicre hastaligi farkli organ ve dokularda komplikasyona neden olan
sistemik hastaliktir. Hastaligin tedavisi okiiler bulgularin da diizelmesine katki saglar.
Retinaya yonelik tedavi proliferatif orak hiicre retinopatisinde uygulanir. Sadece
iskeminin oldugu durumlarda (Evre 1-2) takip 6nerilmektedir. Iskemik retinanin tedavi
edilmesi neovaskiilarizasyon gelisimine etki etmemektedir. Iskemi gelisen hastalarin

o . ey - 79.81.114
cogunda ilerleyen zamanlarda neovaskiilarizasyon goriilmez 7.

Yapilan
calismalarda ileri yas Hb-SS genotipinde hastalarin  biiyiikk  kisminda
neovaskiilarizsyonda otoinfarkt geliserek bu yapinin geriledigi gozlemlenmistir. Gorme
azligma giden komplikasyon nadir goriilmektedir. Neovaskiilarizasyonlar1 geriletme
amactyla diyatermi, kriyoterapi, xenon veya argon lazer fotokoagiilasyon tedavileri
uygulanmistir. Fotokoagiilasyon uygulamalar1 disindakiler komplikasyonlar1 nedeniyle
artik tercih edilmemektedir ''>''°. Diyatermi uygulamasinda 6n segment iskemisi, iiveit;
kriyoterapi uygulamasinda retina yirtilmasi, retina dekolmani gibi gelisebilecek

117,118
%, Lazer

istenmeyen etkilerinden dolayr bu yontemler kullanilmamaktadirlar
fotokoagiilasyon uygulandig1 ilk zamanlarda neovaskiilarizasyonu besleyici artere ve
neovaskiiler alana uygulanip vene uygulanmamaktaydi. Bu uygulama yonteminde
besleyici damarin tespitinin zor olmasi1 ve tecrilbbe gerektirmesine ek olarak retina
yirtigl, Bruch membran riiptiirii, koroidal hemoraji—iskemi—neovaskiilarizasyonu ve
vitreus hemorajisi gibi komplikasyonlar goriilmesi nedeniyle tercih edilmemektedir.
Daha etkili ve giivenli olan scatter lazer uygulanmaktadir. Scatter lazerde
neovaskiilarizasyon ¢evresine bir disk capi alanda fotokoagiilasyon uygulanr ''>!1%-12!,
Neovaskiilarizasyon olan gozlere intravitreal bevasizumab uygulama iizerine ¢alismalar

12 Fakat intravitreal bevasizumab,

yapilmig, olumlu sonuglar alindigi bildirilmistir
heniiz kabul gormiis ve etkinligi kanitlanmis bir tedavi yontemi degildir. Vitreus
kanamasmin  kendiliginden  geriledigi  olgularda neovaskiilarizasyona lazer
fotokoagiilasyon uygulanir. Vitreus hemorajisinin kalici ve retina dekolmaninin gelistigi

durumlarda vitreoretinal cerrahi uygulanir. Pars plana vitrektomide lezyonun cok
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periferde olmasi nedeniyle manipiilasyon zorlugu ile karsilagilir. Peroperatif perifer
retinada yirtik ve katarakt gibi komplikasyonlarin sikliginda artig goriiliir. Post operetif
gelisen komplikasyonlarin tedavisi zordur. Bunlar arasinda hifema, sekonder glokom,
vitreus hemorajisi bulunur. Retina dekolmaninda skleral c¢okertme ve pars plana
vitrektomi uygulanmaktadir. Skleral ¢okertme vaskiiler okliizyonu artirarak fitizise

neden olabileceginden tercih edilmez **'-1%.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Prospektif, kesitsel klinik calismamiza, Ekim 2019 — Subat 2020 tarihleri
arasinda Cukurova Universitesi Cocuk Hastaliklar1 Hematoloji Klinigi ve / veya
Cukurova Universitesi Goz Hastaliklar1 Klinigi'nde takipli orak hiicre anemi hastalig
tanisi olan hastalar dahil edildi. Helsinki Bildirgesi’ne uygun olacak sekilde tasarlanan
calisma igin Cukurova Universitesi Etik Kurulu’ndan onay alindi. Calismaya dahil
edilmesi planlanan hasta ve kontrol grubu bilgilendirilerek, 18 yas altindaki hastalarin
ebeveynlerinden, 18 yas iizerindeki hastalarin kendilerinden yazili aydinlatilmis onam
alind1.

Calismamiza orak hiicre tanisi almis, bilinen orak hiicre retinopatisi olmayan 25
hastanin 50 gozii dahil edildi. Herhangi bir hastaligi olmayan 25 hastanin 50 gozii ise
kontrol grubu olarak belirlendi. Hastalarin ve kontrol grubunun pupil dilatasyonu
sonrasi retina muayenesini igeren tam oftalmolojik muayeneleri, en iyi diizeltilmis
gorme keskinligi (EIDGK), goz i¢i basing olgiim degerleri kaydedildi. Hastalarin
OKTA goriintiileri alind1. Retinada iskemiye neden olacak sistemik baska hastalig1 olan
(diyabetes mellitus, romatolojik hastaliklar vb.) veya ek okiiler hastalifi olan
(prematiire retinopatisi, iveit vb.) olgular c¢alisma dis1 birakildi. Goriintiileme
tetkiklerinde artefakta ve fiksasyon kaybina neden olacak &zelliklere sahip hastalar,

sinyal kalitesi 50’nin altinda olan ¢ekimler calismaya dahil edilmedi.

3.2. Goriintilleme Yontemi

OKTA, 840 nm'de merkezlenmis bir dalga boyu spektrumuna ve dokuda 5 um
optik ¢oOziiniirliige sahip 70-kHz RTVue-XR Avanti 2018.1.0.33 Software OKTA
sistemi (Optovue, Inc., Fremont, CA, ABD) kullanilarak yapildi. Gergeklestirilen 3x3
mm’lik 6l¢iimlerde saniyede 70.000 tarama hizinda 304 x 304 A taramalar ve yiiksek
netlikte (HD) cross-sectional olarak gerceklestirildi.

Cekim sirasinda sakkadik g6z hareketleri sebebiyle olusan artefaktlar1 en aza
indirmek ve sinyal-giiriiltii oranini iyilestirmek amaciyla “motion correction” ve “split
spectrum amplitude decorrelation” yazilimlarindan yararlanildi. Retinanin yiizeyel ve
derin tabaka segmentasyonu otomatik olarak yazilim tarafindan yapildi. Buna gore
ylizeyel kapiller ag tist sinir1 ILM’ nin 3 um alt1, alt sinir1 ise i¢ pleksiform tabakanin 15

um altt; derin kapiller pleksus tabakasi ise i¢ pleksiform tabakanin 15 pm ve 71 um alt1
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olarak tamimlanmistir. Elde edilen goriintiilerden sinyal giicii indeksi <50 olan
goriintiiler analize dahil edilmedi.

Anjiyogramlarda cihazin belirledigi, ylizeyel ve derin kapiller pleksusun birlikte
incelendigi vaskiiler retina segmentinde, FAZ alanm1 mm® olarak belirlendi. FAZ
cevresindeki 1 mm yaricapl alandaki kapiller yogunluk (FAZ Fractal Dimension) %
olarak otomatize analiz edildi (Sekil 6). Yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alanin
Ol¢iimii manuel olarak alindi (Sekil 7). Yiizeyel ve derin kapiller pleksusta, santral
retina, fovea, parafovea, list, alt, nazal, temporal kadran olmak {izere alt1 alanda damar
yogunlugu olgiildii (Sekil 8,9). Koryokapillariste ortalama damarsal akim sinyalini
gosteren akim indeksi parametresi otomatik yazilim ile segilen 3,143 mm® ‘lik alanda
analiz edildi (Sekil 10). Santral retina, fovea kalinligi (um) (ILM-RPE), parafovea
ortalama, iist, alt, nazal, temporal parafoveal alanda retina kalinlig1 yazilimin otomatik
ozelligi ile olctldi (Sekil 8,9). OKTA ile elde edilen tiim goriintiileme parametreleri

kontrol grubu icin de analiz edildi.

Angio Retina Scan Quality 9/10 Right / OD

FAZ (mm?): 0279, PERIM (mm) 2124, FD: 5151 E 3,00 3.00 Sean Size (mem)

¥ somzom @G

Multl Seans View Comment Q‘ OV
Sekil 6. Retina segmentinde en face ve B-scan goriintiileri ile foveal avaskiiler zon (mm?) ve foveal
avaskiiler zon ‘‘fractal dimension’’ (%) degeri (Foveal avaskiiler zonun 1 mm gevresindeki alanda damar

yogunlugu) 6l¢iimleri
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Sekil 7. Yiizeyel kapiller pleksusta en face ve B-scan goriintiileri ile akim olmayan alan 6l¢iimii (mm?)

(sar1 renkli alan)

Angio Retina Scan Qualty 9/10 Right / OD

Ring Diameters (mm): 1.00, 300

‘Viessel Density & OCT Thickness UM gpE 3001300 Scan Size (mom)

Denwity (%) | Section Thickness ()| _ Doepley |
434 Whole Image 287
426  Superior-Hemi 288
444 Inferior-Hemi 286
157 Fovea 226
463 ParaFovea 295
448 - Superior-Hemi 296
479 - Inferior-Hemi 294
466 -Tempo 282
463 - Superior 299 Py
446 - MNasal 295
47.7 - Inferior 284 | ¥ oowbnd
N/A  PeriFovea N/A
N/A Superior-Hemi N/A
N/A - Inflerior-Hemi NA T
N/A - Tempo N/A | s
N/A - Supefior N/A
N/A - Nasal M/A
N/A - Inferior N/A
Grid-based Vessel Density (%1
423 463 500
a54 208 44.7
L_449 480 = 483
@ o loom @Y

Primt Multi Scans View Comment

Sekil 8. Yiizeyel kapiller pleksusta en face ve B-scan goriintiileri ile ‘‘Early Treatment Diabetic

Retinopathy Study’’ 1zgara modeline uygun damar yogunluk (%) ve kalinlik 6l¢timleri (um)
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Angio Retina

Ring Diameters (mem). 1.00, 3.00

Mesnre
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Sekil 9. Derin kapiller pleksusta en face ve B-scan goriintiileri ile ‘‘Early Treatment Diabetic Retinopathy

Study’’ 1zgara modeline uygun damar yogunluk (%) ve kalinlik 6l¢iimleri (pm)

Angio Retina Sean Quality 9/10 Right / OD

Solect Aroa (mm?): 3.144 Flow Area (mm’). 2263
3,00 3.00 Scan Size {mm)
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Primt Multi Scans View Comment

Sekil 10. Koryokapiller pleksusta en face ve B-scan goriintiileri ile akim alami l¢iimii (mm?)
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3.3. Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics Versiyon 20.0 paket
programi kullanildi. Kategorik Ol¢limler say1 ve yiizde olarak, sayisal Olclimlerse
ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum-maksimum) olarak
Ozetlendi. Baz1 sayisal dl¢timlerin normal dagilim varsayimini saglamamasi nedeniyle
bu stirekli olgtimler arasindaki korelasyon Sperman Korelasyon katsayisi ile incelendi.
Kantitatif OKTA ol¢limleri agisindan, orak hiicre hastaligma sahip grup ile kontrol
grubu arasinda farklilik olup olmadig1 tek degiskenli ‘‘generalised estimating
equations’’ (GEE) analizi kullanilarak incelendi. Tiim testlerde istatistiksel dnem diizeyi

0,05 olarak alind.
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4. BULGULAR

Calismaya 25 hastanin 50 gozii dahil edildi. Hastalarin 16’s1 (%64) kadin, 9’u
(%36) erkek olup yas ortalamasi 17,6 = 9,921 (4-44) yil idi. Hastalarin 24°i Hb—SS, bir
tanesi Hb-SPThal genotipine sahipti. EIDGK hastalarin tamaminda Snellen eselinde
tam, logMAR cinsinden 0; 6n segment biomikroskopik muayeneleri dogal, g6z ici
basing degerleri normal sinirda idi. Hastalarin 6zellikleri tablo 2’ de gosterilmistir.
Fundus muayenesinde 8 hastanin her iki goziinde retina damarlarinda kivrim artis1 ve
vendz dilatasyon mevcuttu (Sekil 11). Bu olgularin ikisinin, tek goziinde orta perifer
retinada hemoraji (Sekil 12), birinin tek goziinde uzak perifer retinada pigmentasyon
mevcuttu. Ug hastanin tek gdziinde sadece uzak perifer retinada pigmentasyon vardi.

Bilinen oftalmolojik ve sistemik hastaligi bulunmayan 17’si (%68) kadin, 8’1 (%
32) erkek 25 hastanin 50 gozii kontrol grubu olarak degerlendirildi. Yas ortalamalari
16,28 £ 9,172 (6-43) yild1. Kontrol grubunda da EIDGK Snellen eselinde tam, logMAR
cinsinden 0 idi.

Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubu arasinda demografik 6zellikler yoniinden

anlamli fark yoktu (p>0,05) (Tablo 2).

Tablo 2. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

Temel ozelikler Orak hiicre | Kontrol grubu P degeri
hastalig1 grubu
Hasta/G6z say1s1 25/50 25/50 -
Sag/Sol Gz sayisi 25/25 25/25 -
Cinsiyet K/E 16/9 17/8 0,765
Yas 17,6 £ 9,921 16,28 £ 9,172 0,503
Genotip SS/SPThal 24/1 - -
EIDGK 1,0/0,00 1,0/0,00 -
Snellen/logMAR

EIDGK: En iyi diizeltilmis gérme keskinligi
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Sekil 11. Retina damar kivrim artiginin goriintiisti

Sekil 12. Periferde retina hemorajisi olan olgunun goriintiisii

Kantitatif OKTA 0l¢im sonuglart sirasiyla orak hiicre hastalii grubunda ve
kontrol grubunda olacak sekilde belirtilmistir. Santral retina kalinlig1 sirastyla (ILM—
RPE) hasta grubunda 308,1 + 11,71 um, kontrol grubunda 312,1 + 12,75 pum, foveal
retina kalinhig (ILM-RPE) 239,36 £ 17,076 um , 239,82 + 18,575 um , parafoveal
retina kalinligr 317,59 + 13,425 pum, 321,94 + 14,365 um, iist kadran retina kalinlig1
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323,06 £ 16,529 um, 328,6 + 14,627 um, alt kadran retina kalinligi1 321,06 + 15,796 pum,
322,56 £ 14,32 um, nazal kadran retina kalmhig 321,86 £ 15,628 um , 323,72 +
14,889 um , temporal kadran retina kalinlig1 304,38 + 14,971 um, 312,88 + 13,266 um
idi (Tablo 3). Temporal kadran retina kalinliginda iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark olup (p=0,023) orak hiicre hastalig1 grubunda daha ince bulundu (Sekil 13).

Tablo 3. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda retina kalinlik degerleri

Retina  kalinh@1 | Orak hiicre | Kontrol grubu P degeri
(ILM-RPE) (um) | hastahigi grubu

Santral retina 308,1+11,71 312,1+12,75 0,14
Fovea 239,36+17,076 239,82+18,575 0,926
Parafovea 317,59+13,425 321,94+14,365 0,512
Ust kadran 323,06£16,529 328,6+14,627 0,195
Alt kadran 321,06+15,796 322,56+14,32 0,717
Nazal kadran 321,86+15,628 323,72+14,889 0,659
Temporal kadran 304,38+14,971 312,88+13,266 0,023

ILM: I¢ limitan membran

RPE: Retina pigment epiteli

340 +

3304

320 1

310

300

Temporal Retina Kaliniig (um)

280 4

270 A

260 +

Hasta

Grup

Kontrol

Sekil 13. Hasta ve kontrol grubunda temporal kadran retina kalinlig1 (um)
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FAZ alani sirasiyla hasta grubunda 0,283 + 0,108 mmz, kontrol grubunda 0,315
+ 0,123 mm’, FAZ FD degeri %51,14 £ 2,95, 50,86 + 3,753 idi (Tablo 4). Bu

parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).

Tablo 4. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda FAZ alani ve FAZ FD degerleri

Orak hiicre | Kontrol grubu P degeri
hastaligi grubu
FAZ alani1 (mm") 0,283+0,108 0,315+0,123 0,308
FAZ FD degeri (%) | 51,14+2,95 50,86+3,753 0,751

FAZ: Foveal avaskiiler zon
FAZ FD: FAZ ¢evresindeki 1 mm yarigapl alandaki kapiller yogunluk

Yiizeyel kapiller pleksusta santral retina kapiller yogunluk sirasiyla hasta
grubunda % 45,51 £ 3,178, kontrol grubunda % 45,646 + 3,045, parafoveal kapiller
yogunluk % 48,136 + 3,013, 48,378 + 3,45, foveal kapiller yogunluk % 18,32 + 5,172,
17,406 + 6,116, iist kadran kapiller yogunluk % 49,22 + 3, 292, 49,312 + 4,027, alt
kadran kapiller yogunluk % 49,184 + 3,084, 49,21 + 3,982, nazal kadran yogunluk %
47,046 + 3,309, 47,228 + 3,647, temporal kadran kapiller yogunluk %46,152 + 3,284,
47,466 + 3,473 idi (Tablo 5) . Bu olgiimler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p>0,05).

Tablo 5. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda yiizeyel kapiller pleksusta kapiller yogunluk degerleri

Yiizeyel Kkapiller | Orak hiicre | Kontrol grubu P degeri
pleksusta kapiller | hastaligi grubu

yogunluk (%)

Santral retina 45,51+3,178 45,646+3,045 0,786
Parafovea 48,136+3,013 48,378+3,45 0,757
Fovea 18,32+5,172 17,406+6,116 0,556
Ust kadran 49,22+3,292 49,312+4,027 0,693
Alt kadran 49,184+3,084 49,21+3,982 0,913
Nazal kadran 47,046+3,309 47,228+3,647 0,823
Temporal kadran 46,152+3,284 47,466+3,473 0,11
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Derin kapiller pleksusta santral retina kapiller yogunluk sirasiyla hasta grubunda
% 50,896 + 4,028, kontrol grubunda % 50,122 + 4,014, parafoveal kapiller yogunluk %
53,3 + 4,036, 52,614 + 4,130, foveal kapiller yogunluk % 33,484 + 7,181, 31,824 +
8,417, st kadran kapiller yogunluk % 52,102 + 5,317, 52,234 + 4,539, alt kadran
kapiller yogunluk % 52,866 + 3,711, 52,166 + 4,547, nazal kadran kapiller yogunluk %
53,694 + 3,825, 53,3 + 3,504, temporal kadran kapiller yogunluk %54,210 + 3,957,
53,692 + 3,72 idi (Tablo 6). Bu degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0,05).

Tablo 6. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda derin kapiller pleksusta kapiller yogunluk degerleri

Derin kapiller | Orak hiicre | Kontrol grubu P degeri
pleksusta kapiller | hastalig1 grubu

yogunluk (%)

Santral retina 50,896+4,028 50,122+4,014 0,451
Parafovea 53,3+4,036 52,614+4,130 0,424
Fovea 33,484+7,181 31,824+8,417 0,438
Ust kadran 52,102+5,317 52,234+4,539 0,898
Alt kadran 52,866+3,711 52,166+4,547 0,434
Nazal kadran 53,694+3,825 53,343,504 0,605
Temporal kadran 54,210+3,957 53,692+3,72 0,545

Yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alan hasta grubunda 0,485 + 0,122
mmz, kontrol grubunda 0,489 + 0,128 mm”, koryokapiller pleksusta akim alan1 2,047 +
0,144 mm?, 2,058 + 0,161 mm? idi (Tablo 7). Bu parametreler arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark yoktu (p>0,05).
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Tablo 7. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda alan 6l¢lim degerleri

Orak hiicre | Kontrol grubu | P degeri
hastaligi grubu
Yiizeyel kapiller pleksusta | 0,485+0,122 0,489 +0,128 0,899
akim olmayan alan (mm?)
Koryokapiller pleksusta | 2,047+0,144 2,058+0,161 0,789
akim alani (mm?)

Hasta ve kontrol grubuna ait temporal retina kalinligi korelasyon analizi
sonuglart tablo 8’de mevcuttur. Orak hiicre hastaligi ve kontrol grubunda temporal
kadran retina kalinlig1 ile foveal retina kalinlig1 (Sekil 14), santral retina kalinlig1 (Sekil
15) arasinda pozitif korelasyon mevcuttu (p<0,05). Hasta grubunda temporal retina
kalinlig1 ile derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda pozitif korelasyon
mevcuttu (Sekil 16) (p<0,05). iki grupta da koryokapiller pleksusta akim alani ile
negatif korelasyon vardi (Sekil 17) (p<0,05). Kontrol grubuna ait deger korelasyon
grafikleri sekil 18,19,20,21°de verilmistir.

Tablo 8. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda temporal kadran retina kalinlig1 korelasyon analizi

Temporal retina kalinh@ | Orak hiicre hastalig1 | Kontrol grubu

grubu
Pozitif korelasyon Foveal retina kalinlig1 Foveal retina kalinligi
(p<0,05) Santral retina kalinligt Santral retina kalinligt

Derin kapiller pleksusta | Yiizeyel kapiller pleksusta

foveal kapiller yogunluk fovea kapiller yogunlugu

Negatif korelasyon Koryokapiller  pleksusta | FAZ alanmi

(p<0,05) akim alani FAZ FD degeri

Yiizeyel kapiller pleksusta
akim olmayan alan
Koryokapiller ~ pleksusta

akim alani

FAZ: Foveal avaskiiler zon
FAZ FD: FAZ gevresindeki 1 mm yarigapli alandaki kapiller yogunluk
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Sekil 14. Temporal retina kalinlig1 ile foveal retina kalinlig1 arasinda hasta (A) ve kontrol grubunda (B)

korelasyon grafikleri
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Sekil 15. Temporal retina kalinligi ile santral retina kalinlig1 arasinda hasta (A) ve kontrol grubunda (B)

korelasyon grafikleri
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Sekil 16. Hasta grubunda temporal retina kalinlig1 ile derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk

arasinda korelasyon grafigi
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Sekil 17. Temporal retina kalinligi ile koryokapiller pleksusta akim alani arasinda hasta (A) ve kontrol

grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 18. Kontrol grubunda temporal retina kalinlig1 ile yiizeyel kapiller pleksusta foveal kapiller

yogunluk arasinda korelasyon grafigi
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Sekil 19. Kontrol grubunda temporal retina kalinlig1 ile FAZ alan1 arasinda korelasyon grafigi
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Sekil 20. Kontrol grubunda temporal retina kalinlig1 ile FAZ FD degeri arasinda korelasyon grafigi
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Sekil 21. Kontrol grubunda temporal retina kalinligi ile yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alan

arasinda korelasyon grafigi

Hasta ve kontrol grubuna ait FAZ alani korelasyon analizi sonuglar1 tablo 9’da
mevcuttur. Orak hiicre hastaligi ve kontrol grubunda FAZ alam ile FAZ FD degeri
(Sekil 22), yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alan (Sekil 23) ile pozitif
korelasyon mevcuttu (p<0,05). Her iki grupta foveal retina kalinlig1 (Sekil 24), santral
retina kalligr (Sekil 25), yiizeyel kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk (Sekil
26), derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk (Sekil 27) arasinda ise negatif
korelasyon saptandi (p<0,05). Orak hiicre hastalig1 grubunda ek olarak derin kapiller
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pleksusta parafoveal kapiller yogunlukta da negatif korelasyon mevcuttu (p<0,05)

(Sekil 28).
Tablo 9. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda FAZ alani korelasyon analizi

FAZ alam Orak  hiicre hastahg | Kontrol grubu
grubu

Pozitif korelasyon FAZ FD degeri FAZ FD degeri

(p<0,05) Yiizeyel kapiller pleksus | Yiizeyel kapiller pleksus
akim olmayan alan akim olmayan alan

Negatif korelasyon Foveal retina kalinlig Foveal retina kalinligi

(p<0,05) Santral retina kalinlig1 Santral retina kalinlig1

Yiizeyel kapiller pleksusta
foveal kapiller yogunluk
Derin kapiller pleksusta
parafoveal kapiller
yogunluk

Derin kapiller pleksusta

foveal kapiller yogunluk

Yiizeyel kapiller pleksusta
foveal kapiller yogunluk
Derin kapiller pleksusta
foveal kapiller yogunluk

FAZ: Foveal avaskuler zon

FAZ FD: FAZ ¢evresindeki 1 mm yarigapli alandaki kapiller yogunluk

A

Sekil 22. FAZ alani ile FAZ FD degeri arasinda hasta (A) ve kontrol grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 23. FAZ alani ile yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alan arasinda hasta (A) ve kontrol
grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 24. FAZ alani ile foveal retina kalinlig1 arasinda hasta (A) ve kontrol grubunda (B) korelasyon
grafikleri
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Sekil 25. FAZ alani ile santral retina kalinlig1 arasinda hasta (A) ve kontrol grubunda (B) korelasyon

grafikleri
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Sekil 26. FAZ alanu ile yiizeyel kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda hasta (A) ve kontrol

grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 27. FAZ alani ile derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda hasta (A) ve kontrol
grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 28. Hasta grubunda FAZ alani ile derin kapiller pleksusta parafoveal kapiller yogunluk arasinda

korelasyon grafigi

Hasta ve kontrol grubuna ait FAZ FD degeri korelasyon analizi sonuglari tablo
10’da mevcuttur. Orak hiicre hastalig1 ve kontrol grubunda FAZ FD degeri ile ylizeyel
kapiller pleksusta parafoveal kapiller yogunluk (Sekil 29), yiizeyel kapiller pleksusta
akim olmayan alan (Sekil 30) arasinda pozitif korelasyon izlendi (p<0,05). Hasta ve

kontrol grubunda foveal retina kalinlig:r (Sekil 31), yiizeyel kapiller pleksusta foveal
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kapiller yogunluk (Sekil 32), derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk (Sekil

33) arasinda negatif korelasyon mevcuttu (p<0,05). Kontrol grubunda ek olarak santral

retina kalinlig1 ile negatif korelasyon mevcuttu (p<0,05) (Sekil 34).

Tablo 10. Orak hiicre hastaligi ve kontrol grubunda FAZ FD degeri korelasyon analizi

FAZ FD degeri Orak hiicre hastahig | Kontrol grubu
grubu
Pozitif korelasyon Yiizeyel kapiller pleksusta | Yiizeyel kapiller pleksusta
(p<0,05) parafoveal kapiller | parafoveal kapiller
yogunluk yogunluk
Yiizeyel kapiller pleksus | Yiizeyel kapiller pleksus
akim olmayan alan akim olmayan alan
Negatif korelasyon Foveal retina kalinligi Foveal retina kalinligi
(p<0,05) Yiizeyel kapiller pleksusta | Santral retina kalinligi

foveal kapiller yogunluk
Derin kapiller pleksusta
foveal kapiller yogunluk

Yiizeyel kapiller pleksusta
foveal kapiller yogunluk
Derin kapiller pleksusta
foveal kapiller yogunluk

FAZ: Foveal avaskuler zon

FAZ FD: FAZ ¢evresindeki 1 mm yarigapli alandaki kapiller yogunluk

A

FAZ FO Dede

Sekil 29. FAZ FD degeri ile yiizeyel kapiller pleksusta parafoveal kapiller yogunluk arasinda hasta (A) ve
kontrol grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 30. FAZ FD degeri ile yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan arasinda hasta (A) ve kontrol
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Sekil 31. FAZ FD degeri ile foveal retina kalinlig1 arasinda hasta (A) ve kontrol grubunda (B) korelasyon
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Sekil 32. FAZ FD degeri ile yiizeyel kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda hasta (A) ve
kontrol grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 33. FAZ FD degeri ile derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda hasta (A) ve
kontrol grubunda (B) korelasyon grafikleri
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Sekil 34. Kontrol grubunda FAZ FD degeri ile santral retina kalmlig1 arasinda korelasyon grafigi
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5. TARTISMA

Orak hiicre hastaligi, ozellikle Akdeniz ve Orta Dogu iilkelerinde goriilen
genetik hemoglobinopatilerdendir '*°. Hemoglobin genindeki aminoasitte degisiklik
sonucunda anormal, oraklagsmis eritrositler olusur. Sekli bozulmus eritrositlerin damar
endoteli ile etkilesimi sonrasinda vazokliizyon ve dokularda iskemi meydana gelir '’
Orak hiicre retinopatisi, retina damarlarinda olusan hasar sonrasi goriilmektedir. Yirmi
ayliktan itibaren ¢ocukluk caginda orak hiicre retinopatisi geligebilir. Yas ile goriilme
siklig1 artmaktadir. Proliferatif degisiklikleri tespit edebilmek i¢in 10 yasindan itibaren
orak hiicre hastaligi olanlarin diizenli araliklarla g6z kontrollerinin yapilmasi gereklidir.
Orak hiicre retinopatisi goriilme sikligi %18,7-93,4 arasinda degismektedir'**'.
Cocuk yas grubunda, bolgelere gore orak hiicre retinopati oraninin %40’a kadar ¢iktig
bildirilmistir "’®. Yapilan ¢alismalarda retinopati goriilme sikhgmun farkli olmasi,
cocuk hastalarda perifer retinanin degerlendirilmesinin zorluguna, ¢ocuk ve eriskin tiim
hastalara genis agili fundus anjiyografi yapilmamasina baglanmaktadir. Bundan dolay1

retinopati sikliginda degiskenlik oldugu vurgulanmaktadir '*°

. Rosenberg JB ve
arkadaslar1 orak hiicre hastalarinda klinik muayenede retinopati oranim1 %20,9
bulmuslardir. Agr1 ve sekestrasyon krizlerini sik gecirenlerde retinopati oranini anlaml
olarak daha yiiksek tespit etmislerdir*. Talbot JF ve arkadaslari FFA’yla retinopati
tespit edilen olgularda sistemik bulgular1 aragtirmislardir. Sonugta retinopati ile

Bl Gill HS ve arkadaslar orak hiicre

sistemik bulgular arasinda iliski bulamamislardir
anemili hastalarda retinopati ile genotip, sistemik hastalik, cinsiyet arasindaki iligkiyi
incelemislerdir. Hb-SS genotipinde %14,7, Hb-SC’de %32,9, Hb-SBThal’de %3
oraninda retinopati tespit etmislerdir. Cinsiyet, sistemik hastalik ile retinopati arasinda
iligki bulmamiglardir. Retinopati, Hb-SC hastalarinda diger genotiplere gore erken
yaslarda goriilmiistir '**. Ong SS ve arkadaslar1 ¢ocuklarda Hb-SC’de fazla olmak
lizere, genotiplere gore orak hiicre hastalarinda % 47-74 oraninda retinopati
goriildiigini bildirmislerdir '*°.

Orak hiicre retinopatisi, nonproliferatif ve proliferatif retinopati seklinde
siiflandirilir. Nonproliferatif retinopatide, ‘‘salmon patch’ hemoraji, ‘‘iridescent’’

nokta, ‘‘black sunburst’” lezyon goriilmektedir. Bu evrede gorme kaybi olmaz.

Proliferatif retinopatide ise ‘‘sea fan’’ neovaskiilarizasyon goriiliir. Tedavi edilmeyen
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proliferatif orak hiicre retinopatisi, vitreus hemorajisine, retina dekolmanina ilerleyerek
gdrme kaybi ile sonuglanabilir ”°. Proliferatif orak hiicre retinopatisi, SC genotipinde
diger genotiplere gore daha sik goriilmektedir *2. Welch RB ve arkadaslari Hb-SC
genotipinde oraklasan eritrositlerin retinada damarlar1 tikayarak, Hb-SS genotipinde ise
retina damarlarinda dilatasyon yaparak retinopatiye neden oldugunu ileri siirmiislerdir.
Bu yiizden iskemiye sekonder neovaskiilarizasyonlarla karakterize proliferatif
retinopatinin  Hb-SC  genotipinde sik goriildiiginii  vurgulamislardir ’°. Hb-SC
genotipine sahip hastalarda yilda %2,5 oraninda proliferatif retinopati gelistigi

gozlemlenmistir .

Orak hiicre hastalarinda okiiler bulgularin degerlendirildigi
calismalarda Hb-SS genotipine sahip hastalar cogunlukta olup, Hb-SS genotipi %50-79,
Hb-SC genotipi %4-32, Hb-SPThal genotipi %4-10 arasinda degismektedir *'**132,
Calismamizda hastalarin %96’ s1 Hb-SS, %4’ i Hb-SPThal genotipine sahipti.
Olgularda klinik muayenede, retinopatinin goériilmeme nedeni Hb-SS genotipinin fazla
olmasindan kaynaklanmakta idi. Klinik muayene ile goriilmeyen ve FFA ile tespit
edilen retinopati yaklasik %14 oranindadir'®®. Calismanizda FFA ile goriintiilenebilen
vaskiiler degisiklikler, olgularimizda degerlendirilemedi. Girisimsel tant yoOntemi
olmasi, ¢ocuklarda uygulama gii¢liigii nedeniyle FFA kullanilmadi.

Orak hiicre retinopatide tipik olarak perifer retina tutulumu goriilse de makiilada
meydana gelen vaskiiler degisiklikler de mevcuttur **. Makiilada veniiler dirseklenme,
mikroanevrizma benzeri noktalar, perifoveal perfiizyonda bozulma, FAZ genislemesi
orak hiicre hastaliginda goriilen patolojilerdir. Orak hiicre makiilopatisinde gorme
keskinligi normal olsa da iskemi nedeniyle gorme alaninda defekt olabilir *. Orak hiicre
hastaliginda retina degisiklikleri klinik muayene ve FFA ile degerlendirilir. Genis agili
fundus floresein anjiyografinin kullanilmasiyla perifer retinada meydana gelen
degisikler tespit edilebilmektedir. Bu sayede orak hiicre retinopatisi gibi hastaliklarda
perifer retinadan baslayan iskemiler erken donemde fark edilmektedir. Orak hiicre
retinopatisinde FFA ile periferdeki perfiizyonun olmadigi alanlar, damar anastomozlari,
neovaskiilarizasyonlar, hemorajiler, retina skarlari; santraldeki perfiizyon olmayan
alanlar, damar duvarindan sizintilar, kapiller dilatasyon, FAZ degisiklikleri
degerlendirilebilir. Fakat girisimsel olmasi, anaflaksi riski ve cocuklarda kullanim

sorunlari uygulanabilirligini azaltmaktadir %%,
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Retina hastaliklarinda kullanilan, girisimsel olmayan goriintiileme yontemleri
OKT ve OKTA klinik bulgular ortaya ¢ikmadan once tanisal belirtecleri gostermeleri
nedeniyle degerlidir. Orak hiicre retinopatisi gibi erken doénem bulgulari ¢ocukluk
yasinda baslayan hastaliklarda tarama ve erken tanida, 6nemli yere sahip goriintiileme
yontemleridir. Calismamizda orak hiicre retinopatinin klinik bulgular ortaya ¢ikmadan
onceki donemde OKTA’nin tanisal dnemi gézden gecirildi. Orak hiicre retinopatisinde
OKTA ile yiizeyel ve derin kapiller pleksusta damar yogunlugu, mikrovaskiiler yapi,
akim alanlari, akim olmayan alanlar, FAZ, koryokapillaris degerlendirilebilmektedir.
Bu sayede retinada muayene bulgulari goriilmeden , gérme keskinliginde azalma
olmadan, erken donemde tan1 koymak ve santral retina degisikliklerini tespit etmek
96,133

miimkiin hale gelmistir

hiicre hastalarinda FFA, OKT, OKTA bulgularint degerlendirmiglerdir. Calismaya dahil

. Pahl DA ve arkadaslar1 yas ortalamalar1 14,9 yil olan, orak

edilen olgularin %68,8’inde muayene ile retinopati tespit etmislerdir. Tiim olgularda
FFA ile goriintiilenen retinopati bulgusu saptamislardir. Hastalarin %20’sinde OKT’de
makiilada incelme, OKTA’da mikrovaskiiler akim azalmasi bulmuslardir. Klinik
muayenede retinopati bulunmayanlarda OKT ve OKTAda patoloji tespit edilmistir *.
Bu c¢alismanin sonucunda, orak hiicre retinopatisinde FFA’nin duyarli yontem
oldugunu, cocukluk doneminde tanmi icin OKT ve OKTA’da belirteglerinin degerli
olabilecegi vurgulanmistir®

Orak hiicre retinopatisinde perifer iskemi, mikrovaskiiler okliizyonun oldugu
erken donemde gergeklesir. Retinada kronik perfiizyon azligi horizontal hatta
goriilmektedir. Makiila temporalinde vaskiiler sonlanmalar horizontal hatta olmaktadir.
Bu yiizden siklikla temporal retinada incelme ile bulgu verir. Orak hiicre hastalarinda,
yas ve genotipe gore degisen oranlarda makiila temporalinde incelme tespit edilmistir.
Ulusoy MO ve arkadaslar1 yas ortalamalar1 26,3 yil olan orak hiicre anemili hastalarda
kontrol gruba gore temporal retina kalinligimi istatistiksel olarak anlamli ince
bulmuslardir (p<0,05)"*>. Sanfilippo CJ ve arkadaslari 33 yasindaki orak hiicreli
hastanin olgu sunumunda makiila temporalinde retina katinda incelme tespit
etmislerdir'*®. Martin GC ve arkadaslar1 yas ortalamalar1 12 y1l olan olgularda temporal
retina kalinhiginda belirgin incelme bulmuslardir'”. Bu incelmede genotiplere gore
istatistiksel anlamli fark bulunmamustir. Falavarjani KG ve arkadaslari 36,8 yas

ortalamasina sahip orak hiicre anemili hastalarin %44’{inde temporal retinada incelme
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tespit etmislerdir °°. Ong SS ve arkadaslari yas ortalamalar1 13 yil olan olgulari
genotiplerine gore incelemislerdir. Genotiplerin higbirinde temporal retina kalinliginda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit etmemislerdir. Orak hiicre retinopatisine spesifik
bulgu olan temporal retina incelmesinin bu ¢aligmada goriilmemesi yas ortalamasinin

diisiik olmasina baglanmistir '*°.

Retina kalinliginin degerlendirildigi ¢aligsmalarda
temporal kadran incelmesinin genotip ve yasa bagli olmaksizin degiskenlik gosterdigi
izlenmektedir. Caligmamizda orak hiicre hastalarinda temporal retina kalinligi, kontrol
grubuna gore anlamli olarak incelmis bulduk (p=0,023). Temporal retina kalinliginda
istatistiksel anlamli incelme tespit edilmeyen caligmalarda yas ortalamasi 13-15 yil idi

#9139 fncelme tespit edilenlerde yas ortalamalar1 12-36,8 yildi’®'*

. Calismamizda yas
ortalamasi 17,6 yildi.

Orak hiicre retinopatisinde fovea ve parafoveada mikroinfarktlar olusur.
Mikroinfarktlar, iskemiye, mikrovaskiiler yapinin bozulmasina, damar yogunlugunun
azalmasina neden olur. FFA’da, FAZ alaninda genisleme ve smirinda diizensizlesme
goriiliir . Giiniimiizde, girisimsel olmamasi ve erken dénemde bulgular gériintiilemesi
nedeniyle OKTA, FAZ’1 degerlendirmede tercih edilmektedir. Roemer S ve arkadaslari
yas ortalamalari 8,4 yil, Hb-SS genotipe sahip orak hiicre hastaligi olan olgularda, FAZ
degisikligini OKTA ile degerlendirmislerdir. Yiizeyel ve derin kapiller pleksusta FAZ
alanindaki genislemenin kontrol grubuna gore anlamli olarak fazla oldugunu tespit
etmislerdir (p<0,001)137. Calismaya alinan olgular orak hiicre retinopatisi olan ve
olmayanlardan olustugu icin OKTA’ ’nin FAZ degisikliklerinin erken dénemde yeri tam
olarak aydinlatilamamistir. Falavarjani KG ve arkadaslar1 orak hiicre retinopatili 10
hastanin 18 goziini OKT, FFA ve OKTA ile degerlendirmislerdir. Olgularin
makiilasinda %61’inde OKT’de retina katlarinda incelme, % 50’sinde FFA’da
mikroanevrizma, FAZ sinirinda diizensizlik, kapiller dilatasyon ve %67’ sinde
OKTA’da yiizeyel ve derin kapiller pleksusta perflize olmayan alanlar saptamiglardir.
FFA’da tespit edilemeyen perfiizyon bozukluklarit OKTA ile tespit edilmistir. Dort
gbzde ise OKT’de incelme olmadan OKTA’da mikvaskiiler anomaliler goriilmiistiir.
OKTA’nin erken dénemde tam1 amagh kullanilabilecegini vurgulamuslardir °°.
Calismada FAZ alaninda bozulma olan hastalar, kontrol grubuyla karsilastirilmamaistir.

Genotip, retinopati ve yas agisidan degerlendirilmemistir. Bu ylizden FAZ alanim

etkileyen faktorleri tespit etmek icin net bilgiler saglamayabilir. Alam M ve arkadaslar
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orak hiicre retinopatisi olanlarda, yilizeyel ve derin kapiller pleksusta FAZ alaninin,
kontrol grubuna gore anlamh olarak genisledigini saptamustir (p < 0,001)"*®. Bu
calismada genotip Ozellikleri dikkate alinmamistir. Hastalarin yas ortalamasinin 40 yil
ve tamaminda retinopati mevcut olmasi nedeniyle OKTA’da FAZ degisikliginin, erken
tanidaki yerini tam olarak vurgulamamaktadir. Ong SS ve arkadaglari farkl
genotiplerde, nonproliferatif ve proliferatif retinopatisi olan olgularda OKTA ile FAZ
degisikliklerini incelemislerdir. Istatistiksel anlamli fark tespit etmemislerdir 130,
Minvielle W ve arkadaglar1 farkli genotiplere sahip orak hiicre retinopatili olgular1 FFA
ve ylizeyel, derin kapiller pleksusta OKTA ile degerlendirmislerdir. FFA’da hastalarin
%50’sinde makiilada mikrovaskiiler degisiklikler, kapiller dilatasyon %44,4’tinde
FAZ’da genisleme tespit etmislerdir. OKTA’da hastalarin tamaminda makiilada perfiize
olmayan alanlar, kapiller dilatasyon ve FAZ’da genisleme goriilmiistiir. FFA’da
makiilada etkilenmenin az olmasini, FFA’nin erken doneminde FAZ yapisim1 ve
mikrovaskiiler degisiklikleri degerlendirmenin zor olmasmna baglamislardir .
Calismamizda, hasta grubunda FAZ alam 0,283 mm’ idi. Kontrol grubu ile arasinda
istatistiksel anlaml fark yoktu. FAZ alani yagsla birlikte orak hiicre anemili hastalarda
artmaktadir. Ayrica retinopati bulgulart Hb-SC genotipinde daha sik goriilmektedir.
Hasta grubumuzun yas ortalamasinin diisiik ve Hb-SS genotipine sahip hasta sayisinin
fazla olmasi nedeniyle FAZ alaninda genisleme goriilmemis olabilir. Literatiirdeki
birgok calismada FAZ alani, ylizeyel ve derin kapiller pleksusta degerlendirilmistir. Biz
FAZ alanini cihazin tanimladigi, yiizeyel ve derin kapiller pleksusun birlikte incelendigi
vaskiiler retina katinda degerlendirdik. Caligmalarda alinan O&lgiimler, OKTA
yazilimlarina, cihazlarina gore retinanin tanimlanan farkli katlarinda ve alanlarinda
alinabilmektedir. Bundan dolayr OKTA verilerinde standart degerlendirme miimkiin
degildir.

FAZ FD degeri, FAZ ¢evresinde cihazin tanimladig1 alanda damar yogunlugunu
gostermektedir. Diyabetik retinopati gibi, klinik muayene bulgular1 ortaya ¢ikmadan,
erken donemde mikrovaskiiler yapinin etkilendigi hastaliklarda 6nemli bir yere sahiptir.
FAZ FD degerini retinal ven tikaniklig1, diyabetik retinopati, iiveit gibi retinada iskemi
ile seyreden hastaliklar1 degerlendiren ¢alismalarda, FAZ FD degerinde azalma

12,139,140

mevcuttur . Tang FY ve arkadaslar1 diyabetes mellitusu olan hastalar1t OKTA ile

degerlendirmislerdir. Retinopatisi olmayan hastalarda FAZ FD degerinde azalma tespit
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edilmistir. Nonproliferatif diyabetik retinopatisi olan hastalarda, retinopatisi
olmayanlara gore daha fazla azalma bulunmustur (p<0,05)'?. Orak hiicre hastaligi,
mikrovaskiiler  yapinin  etkilendigi, retinada iskemiye neden olan bir
hemoglobinopatidir. Orak hiicre hastaliginda FAZ FD degeri, retinopati bulgularinin
goriilmedigi erken donemde tanida 6nemli veriler saglayabilir. Alam M ve arkadaslari
orak hiicre retinopatili olgularda FD degerini incelemislerdir. FD degerini FAZ
cevresinde farkli ¢aptaki dairede, nazal, temporal, iist ve alt kadranda hesaplamislardir.

Her alanda FD degerinde azalma tespit etmislerdir (p<0,05)138

. Biz calismamizda FAZ
FD degerinde istatistiksel anlamli fark tespit etmedik. Bu durum olgularimizda
retinopatinin olmamasi1 ve erken donemde santral retinanin etkilenmemesinden
kaynaklanmis olabilir.

Orak hiicre anemili hastalarda retinopati, OKTA ile damar yogunlugunun
degerlendirilmesiyle klinik bulgular gelismeden Once tespit edilebilir. Mikrovaskiiler
okliizyonlar, damar yogunlugunu azaltmaktadir. Derin kapiller pleksusta etkilenme daha
once baslamaktadir. Genotip ve yasa gore retinadaki bulgular degismektedir.
Literatiirde, OKTA’da damar yogunlugunun degisimini gosteren cesitli ¢aligmalar
meveuttur’®' %57 Ong SS ve arkadaslart OKTA 6l¢iimlerinde yiizeyel, derin kapiller
pleksusta {iist, alt, nazal, temporal kadranda ve toplam kapiller yogunlugu
degerlendirmislerdir. Hb—SS genotipinde, yiizeyel kapiller pleksusta damar yogunlugu
acisindan anlamli fark bulunmamuistir. Derin kapiller pleksusta ise {ist, alt, nazal kadran
ve toplam damar yogunlugunda istatisiksel anlamli fark tespit edilmistir (p<0,05). Hb-S
varyant genotipinde yiizeyel kapiller pleksusta alt, temporal, nazal kadranda ve toplam
damar yogunlugunda istatistiksel anlamli fark bulunmustur. Derin kapiller pleksusta ise
iist, alt, nazal kadranda ve toplam damar yogunlugunda istatistiksel anlamli fark tespit
edilmigtir (p<0,05). Hb-SS hastalarinin %55’inde, Hb-S varyant hastalarinin %26’ sinda
retina katlarinda incelmelerin, yilizeyel ve derin kapiller pleksusta damar yogunlugunda
azalma ile anlaml iliskili oldugu gosterilmistir (p=0,03). Hb-SS genotipinde, derin
kapiller pleksusta damar yogunlugunda, belirli alanda daha fazla azalma goriilmiistiir.
Diger genotiplerde, yiizeyel ve derin kapiller pleksusta damar yogunlugunda, genis
alanda daha az azalma tespit edilmistir. Bu durum Hb-SC genotipinde Ozellikle
ilerleyen yaslarda retinopatinin, Hb-SS genotipinde ise lokal retina incelmelerinin sik

goriilmesini agiklayabilir '*. Sanfilippo CJ ve arkadaslar1 33 yasindaki Hb-SS genotipli
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olgu sunumunda makiilada, ylizeyel ve derin kapiller pleksusta damar yogunlugunun
azaldigin gdstermislerdir’®. Minvielle W ve arkadaslar yiizeyel ve derin kapiller
pleksusta, parafoveal alanda damar yogunlugunu kontrol grubuna gore istatistiksel
anlamli az bulmuslardir (p<0,05). FFA’da makiilada etkilenme olan ve olmayanlar,
OKTA ile damar yogunlugu agisindan karsilastirilmis istatistiksel anlamli fark tespit

"1 Roemer S ve arkadaslan yiizeyel kapiller pleksusta foveal kapiller

edilmemistir
yogunlugu hasta grubunda %25,8, kontrol grubunda %32,5 (p<0,001) bulmustur. Derin
kapiller pleksusta istatistiksel anlamli fark tespit etmemislerdir '*’. Falavarjani KG ve
arkadaslar1 orak hiicre retinopatili olgularin %33,3’linde, parafoveal alanda OKTA
Olctimlerini normal degerlendirmistir. %55,5’inde yiizeyel ve derin kapiller pleksusta,
%?22,2’sinde ise sadece derin kapiller pleksusta perflizyonun olmadigi alanlar
gosterilmistir. Olgularin %44’iinde perfiizyon olmayan alanlar ile retina katlarindaki
incelme alanlar1 ayni lokalizasyonda tespit edilmistir. Damar yogunlugu ile retina
kalinlig1 arasinda istatistiksel anlamli korelasyon tespit edilmemistir *°. Croise F ve
arkadaslar1 Golberg evreleme sistemine gore siniflandirdiklart hastalar1 OKTA ile
degerlendirmislerdir. Proliferatif orak hiicre retinopatisi olan hastalarda, ylizeyel
kapiller pleksusta damar yogunlugunun, temporal kadranda azaldigini tespit etmislerdir
(p<0,05). Ayrica temporal kadranda, yilizeyel ve derin kapiller pleksusta damar
yogunlugu ile Goldberg evresi arasinda anlamli negatif korelasyon bulmuslardir '*2.
Pahl DA ve arkadaslar1 FFA ile orak hiicre retinopati tanis1 alan olgularin %20’sinin,
OKTA ol¢iimlerinde yiizeyel ve derin kapiller pleksusta akim azalmasi tespit etmistir.
Bu hastalarin yaris1 Hb-SS, yarisi Hb-SC genotipine sahipti. Akim azalmasi derin
kapiller pleksusta daha belirgin goriilmiistiir. %80’inde Ol¢limlerde herhangi patoloji
izlenmemistir®. Han JC ve arkadaslari orak hiicre hastalig1 olan olgulari genotip,
retinopati durumuna gére OKTA ile ETDRS izgara modeline uyan alanlarda
degerlendirmislerdir. Hb-SC genotipinde, yiizeyel kapiller pleksusta temporal kadran
damar yogunlugunda anlamli azalma (p=0,05); derin kapiller pleksusta ise santral
retina, parafovea, temporal, nazal, alt kadranda anlamli azalma tespit etmislerdir
(p<0,05). Proliferatif orak hiicre retinopatisi olan olgularda, yiizeyel kapiller pleksusta
temporal kadranda, derin kapiller pleksusta santral retina, parafovea, temporal, nazal ve
iist kadranda anlaml1 azalma bulmuslardir (p<0,05). Retina kalinlig1 ile yiizeyel ve derin

kapiller pleksusta damar yogunlugu arasindaki korelasyona baktiklarinda, her iki
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kapiller pleksusta foveal, parafoveal, temporal kadran, {ist ve alt kadran retina kalinlig
ile damar yogunlugu arasinda pozitif yonde anlaml korelasyon tespit etmislerdir ''* .
Alam M ve arkadaslar1 orak hiicre retinopatili olgularda yiizeyel kapiller pleksusta
damar yogunlugunu, kontrol gruba gore nazalde %8,35, iistte %9,57, temporalde
%10,92, altta %9,78 oraninda daha az bulmustur (p<0,05). Derin kapiller pleksusta
damar yogunlugunu hasta grubunda, kontrol gruba gore nazalde %9,87, iistte %8,88,
temporalde %10,46, altta %8,67 oraninda daha az bulmuslardir (p < 0,05) 138
Caligmamizda ylizeyel ve derin kapiller pleksusta aldigimiz o6l¢iimlerde damar
yogunlugu acisindan istatistiksel anlamli fark bulmadik. Hasta grubunda, temporal
kadran retina kalinlig ile derin kapiller pleksusta foveal kapiller yogunluk arasinda
pozitif korelasyon vardi. Kontrol grubunda ise korelasyon saptanmadi. Bu sonuglar orak
hiicre retinopatisinde degisikliklerin derin kapiller pleksusta bagladigin1 destekler
niteliktedir. Hasta grubunda, FAZ alan1 ile derin kapiller pleksusta parafoveal kapiller
yogunluk arasinda negatif korelasyon vardi. Kontrol grubunda ise korelasyon
bulunmadi. Bu veriler orak hiicre hastaliginda FAZ alani1 degisiminin derin kapiller
plesksusta parafoveal damarlarin etkilenmesiyle baglayabilecegini diisiindiirdii.

Retina katlarinda meydana gelen mikroinfarktlar damar yogunlugunu azaltir.
Bunun sonucunda akimin azaldig1 alanlar tespit edilir. Roemer S ve arkadagslar1 yiizeyel
kapiller pleksusta akim olmayan alani, hasta grubunda 0,43 mm?, kontrol grubunda 0,31
mm’ bulmustur (p<0,001). Damar yogunlugunda azalma akim olmayan alanda artmaya
neden olmaktadir *”. Minvielle W ve arkadaslari orak hiicre retinopatili olgulart FFA ve
OKTA ile degerlendirmislerdir. Olgularin %72,2’sinde ylizeyel kapiller pleksusta,
%27,8’inde derin kapiller pleksusta akim olmayan alani, kontrol grubuna gore artmis
bulmuslardir (p<0,001). FFA’da makiiler etkilenme tespit edilenlerde, OKTA’da akim

olmayan alan, daha genis bulunmustur '

. Han JC ve arkadaslar yiizeyel ve derin
kapiller pleksusta, akim olmayan alan1t Hb—SC genotipinde ve proliferatif retinopatide
daha genis, akim alanini ise Hb—SS genotipinde ve nonproliferatif retinopatide daha
fazla bulunmustur ''* . Cahismamizda yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alan ve
koryokapiller pleksusta akim alani dlgtimlerinde hasta ve kontrol grubu arasinda anlaml
fark bulunmadi.

Orak hiicre retinopatisi Hb-SC genotipinde, erken donemde daha sik

izlenmektedir. Hb-SS genotipinde ise sistemik bulgular 6n plana ¢ikmaktadir. Hb-SS
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genotipinde ileri yasta goz bulgular1 goriilme siklig1 artmaktadir. Cocukluk déneminde
klinik bulgular ortaya ¢ikmadan dnce kullanilabilecek, 6zellikle OKTA gibi girisimsel

olmayan goriintiileme yontemleri erken tanida 6nemlidir.
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6. SONUCLAR

Orak hiicre anemili hastalarda OKTA ile retina doku ve damar degisiklikleri

degerlendirildi.

1. Orak hiicre hastaliginda, temporal retina kalinlig1 kontrol grubuna goére anlamli
olarak ince bulundu (p=0,023).

2. Orak hiicre hastaliginda erken donem bulgusu olabilecek FAZ alan
degisikliginde, kontrol gruba gore anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

3. Retina derin ve yiizeyel kapiller pleksusta, damar yogunlugu kontrol grubu ile
benzer bulundu (p>0,05).

4. Temporal retina kadran incelmesi ile fovea retina kalinligi, santral retina
kalinlig1, derin kapiller pleksusta fovea kapiller yogunlugu arasinda pozitif;
koryokapiller pleksusta akim alani arasinda negatif korelasyon bulundu.

5. FAZ alanm ile FAZ FD degeri, yiizeyel kapiller pleksusta akim olmayan alan
arasinda pozitif; fovea retina kalinligi, santral retina kalinligi, yiizeyel kapiller
pleksusta fovea kapiller yogunlugu, derin kapiller pleksusta fovea ve parafovea
kapiller yogunlugu arasinda negatif korelasyon bulundu.

6. Girisimsel olmayan tan1 yontemi OKTA ile erken donem orak hiicre retinopati
bulgular1 goriintiilenebilir.

7. Yeni bir goriintiileme yontemi olan OKTA’nin teknik 6zelliklerinin gelismesi,
gelecekte tanida daha degerli verilerin elde edilmesini saglayacaktir.

8. OKTA’nin orak hiicre hastalig1 retinopatisinde tanisal degerinin tam olarak
anlasgilabilmesi icin farkli genotipe sahip olgularin degerlendirildigi, genis

kapsamli ¢aligsmalara ihtiya¢ vardir.
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EKLER

Ek-1. Aydinlatilmis Onam Formu

Cukurova Universitesi Goz Hastaliklar1 Ana Bilim Dal
AYDINLATILMIS ONAM FORMU

“Orak  Hiicre Hastaliginda Retinal Doku ve Damar Degisikliklerinin
Degerlendirilmesi’’ isimli bir caligmada yer almak iizere davet edilmis bulunmaktasiniz.
Bu calisma arastirma amacl olarak yapilmaktadir. Calismaya katilma konusunda karar
vermeden Once arastirmanin nasil ve neden yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil
kullanilacagini, c¢alismanin neler igerdigini, olas1 yararlarini, risklerini bilmeniz
onemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayirin ve bu bilgileri
ailenizle ve/veya doktorunuzla tartisin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi
olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu
formu imzalamaniz istenecektir. Size mevcut hastaliginiz nedeniyle oftalmolojik
muayene ve gerekli goriintiileme tetkikleri onerilmistir. Bizler, hastaliginiz nedeniyle
gorme merkezinizi degerlendirmek i¢in kolay uygulanabilir, hizli sonu¢ veren ve
girisimsel olmayan cihazalara ihtiyag duymaktayiz. Optik koherens tomografi, fundus
fotografi, optik koherens tomografi anjiografi cihazi yardimiyla bu tetkikleri
yapabilmeyi hedeflemekteyiz. Bu tetkiklerin ¢ekiminde hasta basini yerlestirmekte ve
gosterilen hedefe 3-5 saniye bakmasi1 gerekmektedir. Islemlerin radyasyon yayma gibi
bir yan etkisi olmayip tamamen zararsiz bir islemdir. Caligmaya 40 hastanin katilmasi
on goriilmektedir. Calismaya katilmaniz sizin tedavi siirecinize olumsuz herhangi etkisi
bulunmamaktadir. Calismadan elde edilecek sonuglarin tiim hastalarin bundan sonraki
tedavi siireclerine 1s1k tutmasi beklenmektedir.

Bu calismada yer alip almamak tamamen size baghdir. Eger katilmaya karar verirseniz
bu yazil bilgilendirilmis olur formu imzalamak igin size verilecektir. Su anda bu formu
imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda neden goéstermeksizin caligsmay1
birakmakta Ozgiirsiiniiz. Eger katilmak istemezseniz veya ayrilsaniz, doktorunuz
tarafindan sizin i¢in en uygun tedavi plam1 uygulanacaktir. Ayni sekilde c¢aligmayi
yiriiten doktor ¢aligmaya devam etmenizin sizin i¢in yararli olmayacagma karar
verebilir ve sizi ¢aligma dis1 birakabilir; bu durumda da sizin i¢in en uygun tedavi

secilecektir.
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Calisma ile ilgili olarak ihtiya¢ duydugunuz her zaman Dr. Nuhkan Gérkemli ile CUTF
Balcal1 Hastanesi G6z Klinigi’nden iletisim kurabilirsiniz.

Sonuglar oncelikle bilimsel amagla kullanilacak, kisisel bilgileriniz gizli tutulacaktir.
Parasal bir bedel 6demenizi gerektirmeyen ve size de bir 6deme yapilmasi séz konusu
olmayan bu ¢alismaya katilmama ve katildiktan sonra ¢ekilme hakkiniz bulunmaktadir.
Arastirmamiza katilmayr kabul ediyorsamz, liitfen asagidaki boéliime adimzi-
soyadinizi yazip tarih ve imza atimiz. TesekKkiir ederiz.

Ars.Gor.Dr. Nuhkan GORKEMLI

SOZ KONUSU ARASTIRMAYA, YUKARIDA BELIRTILEN KOSULLAR
CERCEVESINDE HICBIR BASKI VE ZORLAMA OLMAKSIZIN KENDI
RIZAMLA KATILMAYI KABUL EDIYORUM.

TARIH AD-SOYAD

Katihmel

Adi, soyadi:
Adres/Tel:

Imza:

Katihmcinin annesi
Adi, soyadi:
Adres/Tel:

Imza:

Katilmcinin babasi
Adi, soyadi:
Adres/Tel:

Imza:

Goriisme Tamgi

Adi, soyadi:

Adres/Tel:

Imza:

Katilime ile goriisen hekim
Adi, soyadi:

Adres/Tel:

Imza:
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Ek-2. Etik Kurul Onay1

T.C. CUKUROVA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI GIRISIMSEL OLMAYAN
KLiNIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

Toplant1 Sayist

Tarih

91

4 Eyliil 2019

KARAR NO 23- Goz Hastaliklari Anabilim Dali'nda, Prof. Dr. A. Nihal Demircan

yonetiminde, Prof. Dr. H. Ilgen Sasmaz’in katkilariyla, Aras. Gér. Dr. Nuhkan Gérkemli

tarafindan yiriitiilmesi &ngoriilen, “Orak Hiicre Hastaliginda Retinal Doku ve Damar

Degisikliklerinin Degerlendirilmesi” bashikh tipta uzmanhk tez projesi arastirma etidi

yoniinden degerlendirildi. Toplantiya katilan iiyelerin oybirligiyle uygun olduguna karar

verildi.

Prof Dr Selim Kadioglu

BASKAN | 1 bt ve Etik Anabilim Dal { h
Prof Dr Davut Alptekin o ﬁ)/
Tibbi Biyoloji Anabilim Dali %
Prof Dr Dinger Yildizda ¥
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Prof Dr Giilsah Seydaoglu
Biyoistatistik Anabilim Dali /'Q QH:
Prof Dr Giirhan Sakman KW

" Genel Cerrahi Anabilim Dah

UXELER Prof Dr Murat Giindiiz 4

Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali

Toplan/tlya Katilmadi

Dog Dr Ezgi Ozyilmaz Sarag
Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali

— =

o

Av. Zehra Bulut
Hukukeu Uye
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Kurum Dis1 Uye
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Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanlik Binasi, Baleal 01330 Adana
Telefon: 0322 338 60 60 dahili 3465, Faks: 0322 338 67 22
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