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OZET

Psikiyatrik Rahatsizhk Nedeniyle SSGi(Secici Serotonin Gerialim Inhibitorii)
Grubu Ila¢ Kullanan Hastalarda Géziin Arka Segment Parametrelerinin
Degerlendirilmesi

Dr. Kadir Erdogan ER
Tipta Uzmanhk Tezi, Gaziantep Universitesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali
Tez Damismani: Yrd. Dog. Dr. Necip KARA
Eyliil - 2017
Amag:Depresyon nedeniyle SSGI grubu antidepresan ilag kullanan hastalarda géziin

arka segment parametrelerini degerlendirmek.

Yontem:Subat 2017 ve Agustos 2017 tarihleri arasinda Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 poliklinigine kontrol amagli gelen hastalarindan olusan
prospektif, klinik, interdisipliner tek merkezli bir ¢alismadir. Ayni tarihlerde hastaneye
kontrol amagli bagvuran, sistemik ve okiiler hastaligi bulunmayan goniilliiler kontrol
grubu olarak secilmistir. ilact 1 yildan az kullananlar; grupl, 1 yil ve daha fazla
kullananlar; grup 2 ve kontrol grubu; grup 3 olarak alt gruplara ayrildi. Tiim hastalara
tam oftalmolojik muayene ve spektral domain optik koherens tomografi (SD-OKT) ile
retina sinir lifi tabakasi (RSLT), santral fovea kalinligi (SFK) ve koroid kalinligi

Ol¢timleri yapilmistir.

Bulgular:Calisma grubunda (40 kadin, 12 erkek ) 52 hasta, kontrol grubunda (40 kadin,
12 erkek ) 52 hasta olmak {tizere 104 hastanin 104 gozii degerlendirildi. Hem ¢alisma ve
kontrol grubunda hem alt gruplarda gruplar arasinda yapilan ikili karsilastirmalarda yas,
cinsiyet, diizeltilmis en iyi gérme keskinligi (DEIGK),g6z i¢i basmci (GIB), sferik
ekivalan (SE), cup/disk (C/D) oranlari, 6n arka aksiyel uzunluklari(AXL), SFK, RSLT

ve koroid kalinliklar1 agisindan anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Sonuc:SSGI  kullanan ve kullanmayan olgular arasinda goziin arka segment

parametrelerinde anlamli bir fark saptanmamustir.

Anahtar kelimeler: Depresyon, Antidepresan, Segici Serotonin Gerialim Inhibitorii,

Retina Sinir lifi Tabakasi, Retina, Koroid



ABSTRACT

Examination of posterior segment parameters in patients using SSRI (Selective
Serotonin Reuptake Inhibitor) group of drugs due to psychiatric disorders

Dr. Kadir Erdogan Er, Resident Thesis, Department of Ophthalmology

Supervisor: Assist. Prof. Dr. Necip KARA
September-2017

Purpose: To evaluate the posterior segment parameters of patients with SSRI group

antidepressant medication due to depression.

Methods:This thesis is a prospective, clinical, interdisciplinary, and single center study
consisting of depressed patients over 18 years of age who came to the Ophthalmology
Clinic of Gaziantep University, Faculty of Medicine between February 2017 and
August 2017 for control purposes.In the same period of time, volunteers who were
referred to the hospital for control and who did not have any systemic diseases were
selected as the control group.Those who use the drug less than 1 year later; groupl, 1
year and more users; group 2 and control group; group 3 was subdivided into
subgroups. All patients underwent detailed ophthalmologic examination and
measurement of retinal nerve fiber layer (RNFL), central foveal thickneess (CFT), and

choroidal thickness (CT) using spectral domain optic coherence tomography (SD-OCT).

Results:As a combination of study and control groups of the patients, 104 eyes which
belong to 104 patients in total are analyzed in this thesis. The study and the groups are
both composed of 52 patients who are 40 females and 12 males.The mean age, sex,
corrected best visual acuity (BCVA), intraocular pressure (IOP), spherical equivalent
(SE), cup / disc (C / D) ratios in the study and control groups in both subgroups, There
were no significant differences in axial lengths (AXL), CFT, RNFL, and CT (p >0.05).

Conclusion:There was no significant difference in posterior segment parameters in both

groups.

Key Words: Depression, Antidepressant, Selective Serotonin Reuptake Inhibitor,

Retinal Nerve Fiber Layer, Retina, Choroid
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KISALTMALAR

DEIGK:Diizeltilmis En Iyi Gérme Keskinligi

SSGI: Secici Serotonin Gerialim Inhibitorleri

GIB: Go6z I¢i Basinci

SE: Sferik Ekivalan

C/D: Cup/Disk Orani

AXL: Aksiyel uzunluk

OKT: Optik Koherens Tomografi

SFK:Santral Foveal Kalinlik

RSLT:Retina Sinir Lifi Tabakas1

RPE: Retina Pigment Epiteli

ILM: Internan Limitan Membran

EDI-OKT: Enhanced Deep Imagining- Optik Koherens Tomografi
VKH: Vogh-Kayanagi-Harada

TD-OKT: Time Domain Optik-Koherens Tomografi
SD-OKT: Spektral Domain-Optik Koherens Tomografi
SLD: Superluminesent Diod Laser

MAO: Monoamin Oksidaz

MAOI: Monoamin Oksidaz Inhibitdrii

SNGI: Serotonin ve Noradrenalin Gerialim Inhibitorii
OKB: Obsesif Kompulsif Bozukluk

GK: Gorme Keskinligi

FDA: Food and Drug Administration

SPSS:Sosyal Bilimler I¢in Istatistik Paket Programi(Statistical Program for Social Sciences)

AACG: Akut A¢1 Kapanmasi1 Glokomu
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1. GIRIS VE AMAC

Depresyon kelime anlami olarak; kendini kederli hissetme, islevsel ve yasamsal
aktivitenin azalmasi, ¢okkiinliik gibi anlamlarda kullanilmaktadir[1]. Ayn1 zamanda kognitif,
motor ve somatik belirtilerin eslik ettigi bir duygu durum hastaligidir. Psikiyatrik hastaliklar
icinde en sik goriilenlerden biridir ve siklig1 giderek artmaktadir. Major depresif bozukluk i¢in
yasam boyu yaygilhigi erkeklerde %5-12, kadinlarda %10-25 olarak bulunmustur. Kadinlarda
erkeklere oranla yaklasik 2 kat daha sik goriilmektedir[2].Tedavisinde ¢esitli biligsel ve
destekleyici psikoterapilerin yaninda medikal tedavi en Onemli basamagi olusturmaktadir.
Giliniimiizde major depresif bozukluk etiyolojisinde beyindeki ndrotransmitter sistemleri
arasindaki dengenin bozulmasinin rol aldig1 bilinmektedir[3].Bu konuda serotoninin
depresyondaki rolii genis olarak calisilmis veSSGi’ler depresyon tedavisinde siklikla

kullanilan ilaglar haline gelmistir[4].

SSGi’ler serotoninin salgilandig1 hiicreye gerialimini giiglii ve segici bir sekilde inhibe
eden ajanlardir ve boylece serotonerjik nérotransmisyon etkisini artirirlar [5].Serotoninin geri
aliminin inhibisyonu ve bunun sonucu olarak sinaptik aralikta serotonin varliginda meydana
gelen artig, depresif semptomlarda rahatlamadan ve bu ilag sinifinin baz1 yan etkilerinden

sorumludur.

Cogu klinisyen depresyon ve anksiyete bozukluklarinin medikal olarak ilk basamak
tedavisinde SSGi’leri tercih etmektedirler. SSGIi’lerin yan etkilerinin sikhigi, cesitliligi ve
ciddiyeti diger antidepresan ilaglara kiyasla daha azdir. Ozellikle antikolinerjik, kardiyak ve
sedatif yan etkilere rastlanmaz. Yan etkileri genellikle doza baghdir, doz arttikca yan etki
insidansi da artar[6-8]. Ancak kullanim sikliginin giderek artmasi bu az goriilen yan etkilerin

sikligininda artmasina neden olmaktadir.

SSGI’lerin baslica;basagrisi, bas ddnmesi, gastrointestinal sistem bozukluklari,
merkezi sinir sistemi bozukluklari, endokrin ve alerjik bozukluklar, santral serotonin
sendromu, yoksunluk sendromu gibi yan etkileri oldugu bildirilmistir[6-11]. Ancak son
zamanlarda goz anatomisi ve fizyolojisine etkisi iizerine durulmus, glokom, géz kurulugu,
optik noropati, makulopati, koroidopati gibi yan etkiler yapabilecegi gosterilmistir[12-15]. Bu
caligmalar olgu sunumlar1 ve az sayida hasta grubundan olustugu i¢in kapsamli arastirmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.



Biz bu ¢alismamizda klinigimize rutin gz muayenesi icin basvuran, SSGI kullanan,
depresyon sikayeti disinda sistemik ek hastaligt olmayan hastalarda goziin arka segment

parametrelerini degerlendirmeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. RETINA ANATOMISI VE HiSTOLOJISI

Retina optik vezikiiliin dis ve i¢ tabakalarindan farklilagsan, noral ektoderm kaynakli
bir yapidir [16, 17].Optik sinirden ora serrataya kadar uzanim gosteren bir¢ok hiicre
tabakasindan olusan seffaf bir dokudur. Bruch membran1 ve vitreus korteksi arasinda yer alir.
Duyusal retina ve pigment epiteli olmak {izere iki katmandan olusur. Duyusal retina ile
pigment epiteli optik disk ve ora serratada siki yapisiklik gosterir, diger bolgelerde bu
yapisiklik zayiftir. Goze gelen 15181 algilayip optik sinir yoluyla beyne iletir. Duyusal retina
ora serratadan sonra siliyercismin pigmentsiz hiicre tabakasi, retina pigment epiteli (RPE) ise

siliyer cismin pigmentli hiicre tabakasi olarak devam eder.

Retina periferde ince olup arka pole dogru kalinlasir. Optik disk kenarinda ortalama
0.56 mm, ora serratada 0,1 mm kalinligindadir. Retinanin en ince oldugu yer foveanin

merkezidir.

Retina histolojik olarak icten (vitreustan) disa (koroid tarafina) dogru on ayri

katmandan olugmaktadir.

1-Internal limitan membran (ILM)

2-Sinir lifi tabakasi

3-Ganglion hiicre tabakast

4-I¢ pleksiform tabaka

5-I¢ niikleer tabaka (bipolar, amakrin ve horizontal hiicre niikleuslar1)
6-D1s pleksiform tabaka

7-Dis niikleer tabaka (fotoreseptdrlerin ¢ekirdekleri)

8-D1s limitan membran

9-Fotoreseptorler (rodve kon i¢ ve dis segmentleri)

10-Retina pigment epiteli
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Sekil 1Retinanin histolojik yapisi

2.1.1. internal limitan membran (ILM)

Duyusal retinanin vitreus korteksi ile komsu olan kismidir. Lamina rara interna,
lamina densa ve lamina rara eksterna olmak {lizere {i¢ kisimdan olusur [18].
ILM en kalin arka kutupta en ince ise foveada bulunmaktadir [19]. ILM ile miiller
hiicrelerinin stoplazmas1 arasinda foveada, vitre bazinda ve ekvatorda siki baglanti
bolgeleri vardir [20]. Bu siki baglantilara bagl olusan tanjansiyel kuvvetler makiiler yilizey
hastaliklarmin gelisiminde rol oynayabilmektedir. ILM yasla birlikte kalinlasmaktadir. Buna

vitreus traksiyonunun uyarici etkide bulundugu diisiiniilmektedir.

2.1.2. Sinir lifi tabakasi

Ganglion hiicre aksonlarindan olusan bir tabakadir. Kalinlig1r optik diskten perifere
gittikce azalmaktadir. Ganglion hiicre tabakasinin aksonlar1 optik sinirin lamina
kribrozasindan gegene kadar miyelinsizdirler. Bu ylizden intraretinal kismin akson caplari

optik sinir i¢indekilere gore daha kiigiiktiir. Fovea santralisten ¢ikan lifler dogrudan mediale



uzanarak optik sinire katilir; temporaldeki lifler ise bu liflerin alt ve {ist kismindan gecerek

radyal tarzda optik sinire katilir.Santral retinal arter ve ven ana dallar1 bu tabakada yer alir.

Sekil 2 Retina Sinir Liflerinin Optik Sinire Girisleri [21]

2.1.3. Ganglion hiicre tabakasi

Ganglion hiicrelerinin hiicre govdelerinden olusan bir tabakadir. Makiiler bolgede bir
reseptOr hiicresine bir ganglion hiicresi diismekte iken tiim retinada 130 reseptore 1 ganglion
hiicresi diismektedir. Tiim retinal ylizeyde bu tabakada yaklasik 1. 5 milyon hiicre oldugu
tahmin edilmektedir. Gangliyon hiicreleri; dendritleri bipolar ve amakrin hiicrelerle sinaps

yapan multipolar hiicrelerdir. Bu tabaka foveolada bulunmaz.

2.1.4. i¢ pleksiform tabaka

Gangliyon hiicrelerinin dendritleri ile amakrin ve bipolar hiicrelerinin aksonlarinin

sinapslarindan olusur. Bu tabaka foveolada bulunmaz.

2.1.5. i¢ niikleer tabaka



Bipolar hiicrelerin govde ve niikleuslari, horizontal, amakrin ve miiller hiicrelerinin
niikleuslarint  bulundurur. Bipolar hiicreler fotoreseptér hiicreleri olan rod ve koni
hiicrelerinden gelen uyarilar1 ganglion hiicrelerine iletir. Horizontal (yatay) hiicreler
fotoreseptor-bipolar sinaptik baglantilarinda 151k stimulusunun iletiminde rol oynar. Amakrin
hiicreler dendritleriyle ¢ok sayida hiicre ile baglanti kurup aldiklar1 impulslar1 gangliyon
hiicrlerine aktarirlar. Miiller hiicreleri dis limitan membrandan ILM’ ye uzanarak retinanin

destek ve beslenmesinde rol oynarlar [22].

2.1.6. D1s pleksiform tabaka

Bu tabakada fotoreseptor hiicreleri olan rod ve konlarin apikal uglart bipolar ve
horizontal hiicrelerin dendritleriyle sinaps yaparlar. Rod sonlanmalarina sferiil, kon
sonlanmalarina pedikiil denir. Rodlarin ve konlarin aksonlar1 foveadan ayrilirken daha uzun
ve oblik olurlar. Bu ylizden makiila bolgesinde daha kalindir ve daha fazla lif igerir.
Makiiladaki dis pleksiform tabakaya ‘Henle tabakasi’ adi verilir. Henle tabakasi eksuda ve
makiila 6demi , kanama, makiila deligi, foveoskizis gibi patolojilerde retina ici kistlesme ya

da ayrisma olusumu i¢in en uygun tabakadir.

2.1.7. D1 niikleer tabaka
Bu tabaka fotoreseptorlerin hiicre niikleuslarindan olusur.
2.1.8. D1s limitan membran

Birbirine komsu fotoreseptorlerin i¢ ve dis segmentlerinin arasindan gecer.
Fotoreseptorlerin i¢ segmentleriyle miiller hiicrelerinin dis uzantilarinin aralarindaki bagdan

olusmustur. Gergek bir zar degildir. Fotoreseptor tabakay dig niikleer tabakadan ayirir [23].

2.1.9. Fotoreseptor tabaka

Rod ve kon olmak iizere iki tip fotoreseptdr vardir. Fotoreseptorlerin dis ve ig
segmentlerinin bulundugu tabakadir. Rod ve konlar 15181 néronal sinyallere doniistiiriirler
[23-25]. Tiim retinada yaklasik 7 milyon koni ve 130 milyon rod (basil) bulunmaktadir [26].

D1s segment fotosensitivitenin i¢ segment metabolik faaliyetlerin merkezidir.



Rodlar ince ve uzun hiicrelerdir. Tek bir fotona bile cevap veren, yiiksek hassasiyete
sahip nokturnal reseptorlerdir. Rod hiicreleri alacakaranlikta renkleri, grinin tonlar1 olarak
gormemizi saglar. Renklere karst duyarli degildirler. Giin 1518inda goérmeye katki

saglamazlar.

Koni hiicreleride ince ve uzundurlar. Yapilar1 hemen hemen rodlara benzer
fakat dis kisimlart koni seklindedir. Rodlara gore 1s18a 100 kat daha az hassasiyetleri
bulunmaktadir. Bu yiizden yiiksek 151k yogunluguna kolay adapte olup parlak isiktaki
gormeden (fotopik goérme) sorumludurlar. Koni hiicreleri foveada yogunlasmistir. Giindiiz
1s18inda ve renkli goérmeyi saglayan diurnal reseptorlerdir [22]. Foveolada sadece koniler
vardir. Konilerin sayisinda merkezden periferiye dogru hizli bir azalma gozlenir. Dig
pleksiform katta basiller sferiil, konillerde pedikiil denen 6zel sinaptik bir genisleme ile

sonlanir.

2.1.10. Retina pigment epiteli

RPE Bruch zar ile retina arasinda bulunan,néroektodermal kokenli, tek katli, altigen
sekilli kiiboidal hiicre tabakasidir. RPE optik disk sinirindan ora serrataya kadar uzanir ve
siliyer cismin pigment epiteli ile devamlilik gosterir. Her bir RPE hiicresinin apikal
kismindaki cikintilar fotoreseptor hiicrelerinin dis kisimlarini sarar ve atilan dis segment
parcalarin1 fagositoz yoluyla temizler. Retina genelinde ortalama olarak 45 fotoreseptore 1
RPE hiicresi diisgmektedir [27]. Melanoprotein ve lipofuscin yapisindaki pigment graniillerini
olusturmaktadir[28]. Makiilada hiicreler c¢evre alanlardaki hiicrelere gore daha uzun ve
yogundurlar. Komsu hiicrelerin dis yiizeyleri yakin temastadir ve apikal kisma yakin olan siki
baglanti yapilari zonula okludens ve zonula adherensler ile birbirlerine baglanmiglardir. Bu
sik1 baglant1 bolgeleri dis retina kan-okiiler bariyeri olusturur. Travma, enflamasyon ve diger
uyaranlara maruz kalan RPE cevap olarak hizli ¢ogalabilir, yer degistirebilir, atrofiye ve
metaplazik degisime ugrayabilir. RPE’nin gorevleri arasinda 15181 absorbe etmek,
interfotoreseptdr matriks icerigini muhafaza etmek, rod ve kon hiicrelerinin dis
kistmlarinin  artiklarii  fagosite etmek, retinal ve g¢oklu doymamis yag asidi
metabolizmasma katilmak, dis kan-goz bariyerini olusturmak, oksijen difiizyonu,

vitamin A metabolizmasi ve igeri ile digar1 materyallerin aktif transportu sayilabilir[29].



2.1.12. Noroglia

Miiller hiicreleri eksternal limitan membrandan internal limitan membrana dogru
dikey olarak uzanan glial hiicrelerdir. En biiyiik retinal hiicredir. Niikleuslar1 i¢ niikleer
katta yerlesmistir. Bu hiicrelerin i¢ ve dig retinaya ilerleyen uzantilar1 bal petegi
goriiniimiinde bir retinal ¢ati olusturur ve en igte retinanin bazal membrani olan ig
limitan membranda sonlanir. Edwards RB ve ark. tarafindan da retinoik asit sentezi ile
fotopigment sentezine katkida bulunduklari gdsterilmistir [30]. Retinanin iskelet destegini

saglarlar.

Diger noral olmayan veya noroglial retina hiicreleri makroglialar (astrositler,
oligodenroglialar ve schwann hiicreleridir) ve mikroglialardir. Bu hiicreler fiziksel destek
saglar, retina hiicrelerinin yaralanmasina cevap verir, ekstraseliiler boslukta kimyasal ve
iyonik karistmini diizenler, kan retina bariyerine katilir, optik sinirin myelinizasyonunu
olusturur, olusum sirasinda noronal migrasyona rehberlik eder ve ndronlarla metabolitlerin

degis tokusunu saglarlar.

Astrositler tipik olarak yildiz sekillidir, sinir hiicresi ve kan damari ¢evresinde
kiimelenir. Retinal ve noral zedelenmeye sekonder olarak yara iyilesmesini saglamak i¢in
hipertrofiye ve ardindan hiperplaziye ugrarlar, retinal skar formasyonu olan gliozisi
olustururlar. Hipoksiye ¢ok duyarli olan astrositler embriyogenesis sirasinda damarsal
yapilarin Oniinde ilerleyerek hipoksiye cevaben salgiladiklar1 vaskiiler endotelyal growth
faktor (VEGF) ile primitif optik diskten iceriye damarsal yapilarin ilerlemesini saglarlar[31].
Serbest radikallere kars1 oksidatif stresle bas edebildiklerinden Yasa Bagli Makula
Dejenerasyonunda yagla beraber makular bdlgede sayica azalmalar1 etiyolojik bir sebep

olarak diistiniilmiistiir.

Oligodendrositlerinfonksiyonlar1 anlagilamamigtir. Diger yerlerdeki fonksiyonlarina

benzemeyerek retinada normalde myelin tiretmezler.

2.2. RETINANIN TOPOGRAFIK ANATOMISI

Retina makiila, ekvator ve ora serrata olmak {izere kabaca 1ii¢ bdliimde

topografik olarak incelenebilir.



2.2.1. Makiila

Iki veya daha fazla ganglion hiicre tabakasindan olusan ve temporal damar
yaylar1 arasinda dikey olarak yerlesmis, 5.5-6 mm capinda ksantofil igeren retina
bolgesidir[22]. Anatomistler tarafindan retinanin ksantofil iceren kisimlari makula lutea

olarak tanimlanmistir. Fovea, foveola, umbo, parafovea ve perifoveadan olugmaktadir [29].

2.2.1.1.Fovea

Yaklagik 1.5 mm capta, biiyiikliigii optik sinir basi biiyiikliigiine yakin, konkav,
santral retinal gukurluktur. Optik sinir baginin merkezinden yaklasik 4 mm temporalde ve 0.8
mm asagida bulunur. Foveada 2. ve 3.n6ronlarin yana itilmesine bagli olarak 22 derecelik bir
konkavite bulunmaktadir[32]. Foveada yaklasik retina kalinlig1 0.25 mm’dir ki bu komsu arka
kutup retinal kalmligin yarisina tekabiil etmektedir.I¢ niikleer tabaka iki sira seklinde azalir.
Foveanin santral 0.57 mm ¢apli bolgesi sadece konilerden olugsmaktadir [22]. Foveada sinir
lifi tabakasi, ganglion hiicre tabakasi ve i¢ pleksiform tabaka yoktur[29]. Fovea kenari

biyomikroskopik olarak ILM ninolusturdugu halka seklinde refle olarak gozlenir (Sekil 4).
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Sekil 3 Foveanin yapisi[33]



2.2.1.2.Foveola

350 mikron ¢apl ve kalinlig1 ortalama 150 mikron olan yalniz konilerin bulundugu
fovea ¢ukurlugudur. Avaskiiler foveola kapillerlerin olusturdugu bir halka ile ¢evrelenir. Bu
damarlar i¢ niikleer tabaka diizeyindedir ve 250-600 mikron c¢apindaki avaskiiler zonu

olusturmaktadir[29].

Sekil 4 Foveolanin Histolojik Kesiti [34]

2.2.1.3.Umbo

Foveola merkezine umbo denmektedir ve retinanin en ince yeridir. En keskin gérmeyi
bu bolge saglamaktadir. Umbonun ¢apt 150-200 um dir ve milimetrekarede 385.000 koni
bulunmaktadir [22].

2.2.1.4.Parafovea

Foveanin hemen ¢evresinde bulunan, yaklasik 0.5 mm genisligindeki bolgeye denir. I¢
niikleer hiicre ve ganglion hiicreleri tabakasindaki sinir hiicrelerinin lateral olarak buraya yer
degistirmeleri nedeniyle bu bdlge retinanin en kalin bolgesidir. Bu bolgedeki yaklasik retina
kalmlig1 0.56 mm kadardir. I¢ niikleer tabaka, gangliyon hiicre tabakasi ve rod ve konlarm

aksonlarindan olusan henle sinir tabakasida oldukga kalindir [29, 35].

2.2.1.5.Perifovea

Yaklagik 1500 mikron ¢apindadir. Bu bélgede koni-rod orami 1/2°dir. Cok sayida
ganglion hiicre tabakasi ve 6 tabaka bipolar hiicre tabasi igerir. Fovea merkezinden 2.75 mm

mesafeye kadar uzanir.
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Sekil 5 Sol goziin arka kutup topografik anatomisi. (A) 1. Foveola 2. Fovea 3. Parafovea 4.
Perifovea (B) Fovea’nin transvers kesitinin fundus fotografi ile uyumlu retina alamimin histolojik
goriiniimii [36].

2.2.3. Ekvator ve Cevresi

Ora serrata ve arka kutup arasinda kalan retina bolimiidiir. Burada karanlik
adaptasyonunu saglayan rodlar agirliktadir. Koniler santral retinadakine gore daha kalindir.

Ganglion hiicreleride daha genis ve tek sira olarak bulunmaktadir.

2.2.4. Ora Serrata

Ora serrata ismi bu zonun disli goriinlimii nedeniyle verilmistir. Limbustan uzaklig
temporalde 7 mm nazalde ise 5 mm dir [37]. Retinanin ucu olup goren retina ile gérme islevi
olmayan pars plananin birlesimidir [35, 38]. Periferik retina ora serrataya yaklastik¢a incelip
sonlanir ve pars plana non pigmentli epiteli ile devam eder. Ora serrata temporalde 2.1 mm,
nazalde 0.7-0.8 mm genisligindedir [22]. Ekvator ora serratanin 6-8 mm arkasindadir. Ora
serrata On ve arka vaskiiler sistemler arasinda kaldig1 i¢in periferal retinal dejenerasyon bu
bolgede sik goriiliir. Bu bolgede fotoreseptorler kusurlu ve kesitlerde siklikla kistik

goriinlimdedir.
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2.3. KOROID ANATOMISI
2.3.1. Koroid

Koroid terimi Latince “membran” ve “yap1” kelimelerinden kdken almaktadir. Koroid
dokusuna yonelik ¢alismalar ¢cok dncelere dayanmakta olup, koryokapillaris ilk olarak 1702
yilinda Hovius tarafindan tanimlanmistir [39]. Bu tarihten sonraki c¢alismalarda, koroidin
embriyolojik gelisimi, histolojik ve anatomik yapisi ile ilgili detayli bilgiler elde edilmistir.
Koroiddokusunun tabakalar1 benzersiz anatomik vehistolojik bir yapiya sahip olup,
fonksiyonlariin ve patolojik degisikliklerinin anlasilabilmesi i¢in oncelikle bu anatomisinin

ve histolojik yapisinin iyiceanlasilmasi gerekir.

2.3.1.1. Anatomi

Koroid, liveal yapininnororetina ve sklera arasinda uzanan arka segmentini olusturur.
On kisminda koroidal stroma ile siliyer stromanin birlesim yeri olan ora serratadan arka
kisimda optik sinire kadar uzanir. Skleraya, ekvator arkasinda ve optik sinir etrafinda sikica

yapismustir. Siliyer cisim sayesinde irise ¢gepecevre baglanmigtir.

Koroid dokusu ince bir bag dokusu ve melanositlerden meydana gelir. Histolojik
olarak silingerimsi bir goriinlimde ve agiktan koyuya degisen kahverenktedir [40]. Daha dis
tabakadaki pigmente melanositlerin sayis1 koroiddeki pigmentasyonun derecesini belirler.
Acik renkli bireylerde koroiddeki pigmentasyon daha azdir. I¢ yiizii piiriizsiiz ve kahverengi,
dis yiizli ise piirlizliidiir. Di1s ylizii suprakoroidal lamina (damarsiz, elastik liflerden olusan

ince bir zar) aracilifiyla sklerayla, i¢ yiizii ise retina pigment epiteliyle baglantilidir [41].

Koroid kalinlig1 arka kutupta makiilanin lokalizasyonu ile iligkili olarak degiskenlik
gostermektedir [42]. Koroid kalinlig1 retina kalinliginin tersine fovea altinda en kalin olup
temporale dogru gidildikce incelir, nazalde ise en incedir[43, 44]. Polat ve arkadaslar1 SD-
OKT ile yaptiklar1 bir calismada 150 saglikli Tiirk bireyini degerlendirmis ve subfoveal
olgiilen ortalama koroid kalinligini 287.6 um (241-313pm) olarak saptamislardir[45].

Koroid yiiksek vaskiilariteye sahip olup viicutta kiitle basina kan akiminin en yiiksek

oldugu dokulardan birisidir [46].Okiiler kan akiminin %85’ini alir ve koroid dolasimi sadece
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koroid beslenmesini saglamaklakalmayip retinanin 2/3’lilk dis kisminin beslenmesinide
saglamaktadir [47]. Bu nedenle koroid yapisindaki degisiklikler okiiler kan akimindaki

degisikliklerin degerlendirilmesinde 6nem tasimaktadir.

Koroidin vaskiiler anatomisine makroskopik a¢idan bakacak olursak kanlanmasini
internal karotid arterin duray1 delerek kaverndz siniise girdikten sonraki ilk biiyiik dali olan
oftalmik arterden alir.Daha sonra oftalmik arter biiyiik dallar1 olan santral retinal arter, arka
siliyer arterler ve kas dallarina ayrilir. Arka siliyer arterler medial ve lateral olarak iki tanedir.
Daha sonra arka siliyer arter iki uzun ve bir¢ok kisa arka siliyer arter (yaklasik 16-20) olarak
dallara ayrilir. Kisa arka siliyer arterler peripapiller bolge ve submakiiler bolgeden koroidin
orta ve arka kismini beslerken, uzun arka siliyer arterin rekiirren dallar1 koroidin 6n
kistmlarini besler (Sekil 6).On siliyer arterler rektus kaslarma eslik ederek seyreder ve siliyer
cisme girerler. Oncelikle irisin majér vaskiiler halkasina katilan on siliyer arterler, ardindan
geriye dogru 8 — 12 kadar dal vererek onde koryokapillarisin kanlanmasina katki saglarlar

[46].

Irisin major halkas:

On siliyer arter

5 Uzun arka
NN, Siliyer arter
v Kas arteri

Kas veni

. Vorteks Veni
Uzun Arka Siliyer Arter
Kisa Arka Siliyer Arter

Santral Retinal Arter
Santral Retinal Ven

Sekil 6 Retina ve koroidi besleyen kan damarlari[48]

Kisa siliyer arterler optik sinir etrafindan dairesel sekilde skleraya penetre olurlar.
Arterler sklera icerisinde optik sinir etrafinda anastamoz gostererek Zinn halkasini
olustururlar (Sekil 7). Zinn halkasindaki arter dallar1 optik sinirin pial dolasimini, lamina

kribroza ve sinir lifi tabakasim1 besler. Diger dallar1 ise arka iiveayr besler. Arka koroid
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icerisinde damarlar koriyokapiller olarak dal verirler. On ve arka damarlarin birlestigi havza

alan1 ekvator ¢evresidir [49].

Zinn Halkasi ( Haller)

Retina
Koroid <ammr

Sklera ‘<

amina
___kribroza

Araknoid mater

Pia mater

Sekil 7 Optik Sinir Basi1 Kan Dolasimi[48]

Koroidin orta boydaki damarlar1 dallanarak kapiller yatak olustururlar. Daha sonra
veniiller birleserek venleri, venlerde birleserek vorteks vendz sistemini olustururlar[50].
Vorteks venleri 4 ile 7 arasinda (genellikle 6) arasinda degisir. Her bir glob kadranindan 1 ya
da 2 vorteks veni ekvator ¢evresinden ¢ikar, valf icermezler. Ust ve alt orbital venlere drene
olurlar. Oftalmik venlerden iistteki kaverndz siniise, alt oftalmik ven pterigoid pleksusa drene

olur [21].

Koroidin inervasyonuna bakildiginda, genis bir sinir agina sahip oldugu ve hem
sempatik hem de parasempatik sinir liflerinin bulundugu goriilmektedir. Koroidal damarlar bu
otonomik sinir sistemi kontrolii altindadir.Sempatik uyar1 vazokonstriiksiyona yol acar ve
koroidal kan akimini azaltir. Parasempatik uyari nitr6z oksit cevapli vazodilatasyona yol

acarak, koroidal kan akimini artirir[50].

Sistemik dolasimi etkileyen her tiirlii ajan koroid kan akimini da etkileyebilmekte,
birtakim degisikliklere neden olabilmektedir. Ancak bu etki her zaman tahmin edildigi gibi
olmamaktadir. Epinefrin ve anjiotensin gibi vazokonstriktorler sistemik kan basincini ve
koroidde periferik direnci arttirir. Ama koroidde kan akiminda azalmanin aksine, net olarak

kan akiminda artisa sebep olurlar.Giiclii vazodilator etkisi olan karbondioksit inhalasyonunun
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koroid akiminda ¢ok az etkisi olur.Servikal sempatik zincirin uyarimi koroidal kan akimini

artirir, sempatektomi ise azaltir. Sempatik kontroliin kaybi retinal 6deme yol agar[51].

2.3.1.2. Histoloji

Koroid histolojik olarak bes tabakada incelenir. (Sekil 8). Distan ice dogru sirasiyla:
1. Suprakoroid Tabakas1

2. Haller Tabakasi

3. Sattler Tabakas1

4. Koryokapillaris

5. Bruch Membrani

Sklera

Suprakoroid —

Biyik— Stroma

damarlar

Orta boy
damariar

Koriyokapillaris—.

Bruch — (S Retina
membrani : Pigment
Epiteli

Sekil 8 Koroid Tabakalarmin Histolojisi[48]

2.3.1.2.1. Suprakoroidal Tabaka

Sklera ile koroid arasinda gecis bolgesini olusturan bu tabaka, koroidin en dis
tabakasidir. Bu tabaka hem koroidal stromaya (melanositler) hem skleraya (kollajen bantlar

ve fibroblastlar) ait yapilar igerir[SO]. Suprakoroidin en dis katmanma lamina fusca
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denmektedir ve ince elastik ve kollajen liflerden olusan sinsityal yapidadir [52]. Yaklasik 30
mikron kalinliktadir. Koroidal damarlar ile sklera arasinda ’suprakoroidal aralik’’ olarak
adlandirilan alanda globun 6n kismma giden arka uzun siliyer arter ve sinir lifleri

bulunmaktadir[50, 53].

2.3.1.2.2. Haller ve Sattler Tabakasi

Koroidin stromasini olusturan bu tabaka dis kisimda biiyilk kan damarlariin
bulundugu “’Haller tabakasi’’ ve i¢ kisimda orta ve kiiciik boy arterlerin bulundugu ‘’Sattler
tabakas1i’” ndan olusur. Orta boyuttaki damarlar dallanmaya devam ederek kapiller yatagi
olusturur. Ekstravaskiiler doku makrofaj, lenfosit, melanosit, fibroblast, kollojen ve elastik

liflerle mast hiicreleri igeren gevsek bag dokusudur[50].

Koroidal stroma pigmente, vaskiilarize, melanosit, fibroblast, makrofaj, lenfosit

vemast hiicreleri i¢eren gevsek bag dokusu tabakasidir.

2.3.1.2.3. Koriyokapillaris

Koryokapillaris ilk olarak 1702 yilinda Hovius tarafindan tanimlanmis, 1838°de
Eschricht tarafindan adlandirilmistir [39]. Koryokapillaris tabakasinin 6zellesmis yapisi
koroidin fonksiyonlarini yerine getirebilmesi i¢in biiylik 6neme sahiptir. Yogun anastomoz
icerenbu yap1 siradan kapillerlere gore 3-4 kat genis liimen ve fenestrasyon icermektedir.
Fenestrasyonlarin 6nii retina tarafina dogrudur. Fenestrasyon kisimlarinda damar duvarinin
membranlari incelerek tek kathi hal almakta ve madde gecisini kolaylastirmaktadir. Ayni
zamanda damar duvarinda kasilabilme 06zelligi olan (Rouget hiicreleri) perisitler
bulunmaktadir. Bu sayede perisitler lokal kan akimini etkileyebilmektedir. Makulanin
kanlanmasi1 bu bolgedeki kapiller damar yapisina baglidir ve koryokapillaris en yogun olarak

makiila altinda bulunur.

Koriyokapillarisi olusturan kapiller ag, goziin arka kutup merkezinde esasen lobiil
olusturmak i¢in sik1 sekilde diizenlenmesede lobiil gibi davranir. Ekvator ¢evresinde lobiiler
ozellik azalir, periferde ise lobiiler yap1 kaybolarak radiyal bir hal alir. Koriyokapillarisin bu

yapisinin koroidal kan akimini kolaylastirict etkisi oldugu diistiniilmektedir[54, 55].
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2.3.1.2.4. Bruch Membrani (Bazal Lamina)

Koroidin en i¢ katmanini olusturur.Optik sinir basindan baslayarak ora serrataya kadar
uzanir. Distan ice dogru 5 tabakadan olusur. (Sekil 9).
1. Koryokapillarisin bazal membrani
2. D1s kollajen tabaka
3. Elastik tabaka
4. I¢ kollajen tabaka

5. Retina pigment epitelinin bazal membrani

Mikrovilluslar
Tepe
Terminal
ag
Taban )
s PR ~=~w Bazal lamina |
Bruch membrani S e e =~~== Elastik tabaka kollajendz tabaka

Bazal lamina

Koryokapillaris

Sekil 9 Retina Pigment Epiteli Ve Bruch Membram[21]

RPE bazal membranindan ince lifler i¢ kollajen bolgeye dogru uzanim gostererek
koroid ile RPE arasinda siki adezyonlarin olusmasini saglar. Ora serratada RPE bazal

membrant siliyer cisim pigment epitelinin bazal membrani ile devamlilik gosterir[50].

2.3.1.3. Fonksiyonlari

Viicutta damarlanmasi en yogun dokulardan biri olan koroidin klasik olarak bilinen
fonksiyonu retinanin dis tabakalarmin besin ve oksijen ihtiyacinin karsilanmasidir. Retina
pigment epiteli ve i¢ niikleer tabakanin dig yiiziine kadar olan retina tabakalarinin beslenmesi
koroid tarafindan saglanir. Ancak koroidin baska fonkiyonlarinin da oldugu giin gectik¢e daha
net ortaya cikmaktadir. Bu fonksiyonlarin baslicalar termoregiilasyon, akomodatif bir
mekanizma ile koroid kalinliginin degistirilerek refraktif adaptasyona katki, atik iiriinlerin

cikarilmasi, biiylime faktorlerinin salgilanmasi ve 6n optik sinirin beslenmesidir[47, 56-
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58].Ayrica 151k absorbsiyonuna katki saglamasi ve kan akisinin vazomotor kontrolii ile
intraokiiler basincin diizenlenmesine katki saglamasi diger olasi fonksiyonlaridir [47, 59].
Koroid, uveoskleral yol lizerinden ak6z humoriin drenajinda da rol oynar. Bu nedenle sagliklt

bir koroid saglikli bir makiila ve peripapiller alan i¢in gerekmektedir.
2.3.1.5. Koroid Kalinhg1 Degisiklikleri

Koroid kalinlig1 hiporeflektif bir hat olarak tarif edilen suprakoroidal alanin i¢ kenari
ile retina pigment epitelinin dig sinirin1 gosteren hiperreflektif hat arasindaki mesafenin EDI -

OKT kullanilarak manuel olarak hesaplanmasi ile 6l¢iliir[43, 60].

Koroid kalinlig1 yas, cinsiyet, diurnal ritm, aksiyel uzunluk ve refraksiyon durumuna
gore degiskenlik gostermektedir. Fakat koroid kalinligini etkileyen faktorler hala tam olarak

bilinmemektedir.

Normal bireylerin ortalama subfoveal koroid kalinliginin 287 pm ile 335 pm arasinda
degismektedir [43, 61]. Koroid kalinlig1 subfoveal alanda en kalin ol¢iilmekte, nazale
gidildikce koroidal kalinlik azalmakta ve peripapiller bolgede en ince olmaktadir. Bir
calismada subfoveal koroidal kalinlik 287+76 pm , foveanin 3m m temporalinde 261477 pm
ve foveanin 3 mm nazalinde 145+57 um oldugu bulunmustur. Ulkemizde yapilan bagka bir
calismada subfoveal koroid kalinlig1 erkeklerde 291.3+53.1 um ve kadinlarda 252.7+40.9 pm
bulunmustur [62].Aynm1 zamanda koroid kalinliginin yasla ters orantili oldugu ve her yil 1.56

um azaldig1 saptanmistir[61].

Yine dejeneratif miyopik gozler lizerinde yapilan bir ¢alismada ortalama yas1 59.7 yil,
ortalama kirma kusuru —11,9 + 3,7 D sferik esdegere sahip olan 31 hastanin 55 gozii EDI-
OKT ile degerlendirilmis, ortalama subfoveal koroid kalinligin 93,2 62,5 um oldugu ve
temporal alanda en kalin oldugu bulunmustur. Bunun nedeninin miyopik gozerde olusan arka
staflomun koroidin yapisin1 bozdugu ve en kalin yerin degisebilecegi vurgulanmistir. Ayni
zamanda koroid kalinligr refraktif kusurla negatif korele bulunmustur. Her 1 miyopi

diyoptrisine karsilik kalinlikta 8,7 pm lik bir azalma oldugu bulunmustur [42].

Caligmalarda koroidal tiimoérler, diyabetik makiiler 6dem, yasa bagli makiila
dejenerasyonu, santral serdz koryoretinopati, yas ile iliskili koroidal atrofi ve retinitis
pigmentosa gibi hastaliklarda koroid kalinliginda anormal degisiklikler oldugu
bildirilmistir[63-69]. Vogh-Koyanagi-Harada (VKH), Behget hastaligi, sarkoidoz, sempatik
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oftalmi, toksoplazma koryoretiniti ve posterior sklerit ve ankilozan spondilit gibi inflamatuar
hastaliklarda subfoveal koroid kalinligida artis oldugu [70-76], fakat birdshot koryoretinopati

ve idiopatik tiveitte koroid kalinliginda azalma oldugu goriilmiistiir[77, 78].

Koroid dokusunun ileri glokomlu hastalarda inceldigi, koryokapillariste kapiller
yogunlukta azalma ve biiylik kapiller damarlarin sayisinda azalma izlenmistir. G6z i¢i basinci

artik¢a koroid kan akiminda azalma oldugu goriilmiistiir[79].

Hipotiroidili hastalarda koroid kapiller yogunlugunda artis oldugunu gosteren

calismalar mevcuttur [80, 81].

Son zamanlarda yapilan caligmalara baktigimizda sistemik ve topikal kullanilan

ilaclara bagl olarakta koroidal kalinlik degisiklikleri oldugu goriilmektedir [82, 83].

2.4. RETINA, RSLT VE KOROID GORUNTULEME YONTEMLERI

2.4.1. Optik Kohorens Tomografi (OKT)

OKT, biyolojik doku katmanlarini, mikron diizeyinde yiiksek ¢oziiniirliikte tomografik
kesitler alarak goriintiileyen, tibbi goriintiileme ve tan1 yontemidir. OKT’nin arka segment
icin kullanimi ilk olarak Huang ve ark. tarafindan 1991 yilinda yaymlanmistir[84]. Optik
koherens tomografisi ultrasonografinin optik analogudur.Ses yerine 151k kullanilir ve mikro
yapilardan yansiyan veya geri sagilan 151k Olgiilerek, anteroposterior goriintli verir. Temel
olarak OKT dokunun farkli katlarindan yansiyan 1siklardaki gecikmeyi saptar [85] utrasondan
cok daha yiiksek c¢oOziintirliikte (1-15 mikron (um)) kesit goriintiilerinin alinmasini
saglamaktadir[86].Mikroskop altindakine benzer kesit goriintiiler verdigi i¢in OKT invaziv

olmayan doku biyopsisi olarak da tanimlanir [87].

OKT’nin kullanimina girdigi ilk 10 yildan fazla bir siirede kullanilan teknik zaman-
bagimli OKT (TD-OKT) yontemiydi. Yillar i¢inde rezoliisyonu giderek gelistirilen TD-
OKT’lerin yerini son yillarda optik interferometrelerin kullanilmasi ile 2006 yilinda
gelistirilen Spektral Domain OKT (SD-OKT) almistir. SD-OKT’ler ile 1 saniyeden kisa
stirede 3-7 mikron duyarlilikla goriintiiler alinmaktadir. [85, 88]Yeni teknolojilerle gelisen
OKT; optik sinir basi ¢evresi ve makiilada RSLT haritasin1 ve makiilada intraretinal katlarin
haritasini ¢ikarmamizi, koroid tabakasinin goriintiillenmesini, optik sinir basi topografisi ve i¢

yapisint ii¢ boyutlu goriintiilememizi, bunlarin hassas bir sekilde degerlendirilmesini,
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hastalara daha saglikli ayiric1 tan1 yapilmasini1 ve uygun tedavilerin belirlenmesini saglar [85,

86, 88-90].
2.4.1.1. OKT’nin Calisma Prensibi

OKT, biyolojik yapilarin yiiksek rezoliisyonlu kesitini elde edebilmek igin
interferometri ve diisiik koherensli 151k kullanir. Koherent 1sik terimi lazer 15181 gibi
tek dalga boyundaki i1siktir. Parsiyel koherent 1s1k ise kisa bir aralikta farkli dalga
boyundaki 1s1n  demetini igermektedir. OKT’de Superluminesent diod laser (SLD)
cihazindan saglanan ~800 nm dalga boyundaki kizilotesi lazer 15181 gbze
yonlendirilir. Bu sirada 151k, 1smm ayirici olarak adlandirilan yarisaydam bir aynadan
gecerken 151mn  demeti ikiye ayrilarak yaris1  dedektére mesafesi bilinen ve
degistirilebilen bir referans aynasina, diger yaris1 ise goze gonderilmektedir. Goze
giden Olcim 15181, gozde ilerlerken gectigi doku katmanlarinin yapisina bagli olarak
farkli siddette ve gecikme zamaniyla dalgalara ayrilarak geriye doner. Referans
aynasma giden 151tk ise bilinen bir mesafeden bilinen bir gecikme zamaniyla tek
bir dalga olarak dedektore ulagir. Dokulardan gelen ve doku katmanlariin sayisi
kadar yansima igeren 1s1k sinyali; referans aynasindan gelen, yansima mesafesi
ve gecikme zamani bilinen tek referans 1sik sinyali ile interferometrede birlestirilir.
Referans  aynasmin  mesafesi  degistirilerek  dokudan  yansiyan 1518mm  yapisi
degerlendirilir, bir yazillm programi aracilifiyla yansima gecikmeleri mesafe
birimlerine  dontstiiriilir. Dokularin  reflektivitesi 1ise yansiyan 1518in  siddetini
belirler. Boylece ultrasonun A  dalgasina benzeyen bir goriintii elde edilir.
Dairesel veya diiz ¢izgi seklinde dokuya gonderilen 128-512 arasinda degisen
sayida Olciim 15181 ile elde edilen A scan ¢izgiler yan yana getirilerek B scan

ultrason goriintiisiine benzer bir kesit goriintiisii elde edilir [91].
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Sekil 10 OKT calisma prensibi [91]

Optik koherens tomografisi cihazlar ile hastalarin degerlendirilmesi ¢ogunlukla pupil
dilatasyonu gerekmeden non invaziv olarak kolay ve hizli bir sekilde yapilabilmektedir.
Tarama kalitesini optik sinir santralizasyonu ve yeterli sinyal siddetinin alinmasi belirler.
Olgiimlerin dogrulugu kisiye baglh degildir, bu nedenle tekrarlanan 6l¢iimlerde sapmalar ¢cok
azdir ve merkezler aras1 6l¢lim degiskenligi diisiik olup ayni tip cihazin kullanilmas: halinde

farkli merkezlerde yapilan 6l¢iimlerin karsilagtirilmalart miimkiindiir [88].

Heidelberg Spectralis-OKT (Heidelberg Engineering, Heidelberg) bir Spektral
Domain OKT’ dir. 865 n aksiyel ¢oziiniirliikle saniyede 40.000 A tarama goriintii saglar ve
retinanin herhangi bir noktasindan 100 ayr1 taramanin ortalamasini alabilmektedir[92]. Ayrica
cihazda goz takip (eye tracking) sistemi mevcuttur. Cihazda bulunan bu goz takibi ve
goriintliyli ortalama kapasitesi sinyal/giirtiltii oranin1 arttirmakta ve koroidin sinirlarinin daha

belirgin goriintiillenmesi saglamaktadir [93].
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2.4.1.2. Enhanced Depth Imaging (EDI) OKT ile Koroid Kahnhg Ol¢iimii

EDI-OKT in vivo koroid kesiti alabilen bir tekniktir.EDI terimi ilk olarak Spaide ve
arkadaslar1 tarafindan Spectralis OKT sistemi ile koroidal goriintiileme teknigini tariflemek
icin kullanilmistir [43].Bu teknikte calisma prensibi olarak OKT cihaz1 goze yaklagtirilmakta,
daha derindeki yapilarin daha net goriintiilenmesi miimkiin olmaktadir. Heidelberg OKT’ de
cekim yapan kisi EDI butonuna basinca program goriintiilyii otomatik olarak ters
cevirmektedir. En iyi kalitede goriintii elde etmek i¢in goriintiiyli diiz tutmak ve ters
goriintiiyli ekranin en list kismina yakin tutmak gerekmektedir.Spaide ve ark. bu goriintiileme
icin Spectralis (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) OKT cihazini kullanmig ve ilk
yapilan ¢aligmalarda bu ters goriintiiler kullanilarak koroid degerlendirmesi yapilmistir. Daha
sonra Spectralis OKT cihazina eklenen bir yazilimla, ¢ekim modlar1 icerisine EDI eklenmis
olup bu modda cihaz goriintiiyii otomatik olarak dondiirerek diiz bir goriintli vermistir[94].Bu
goriintiiler kullanilarak yapilan koroid kalinligi ol¢timii sklera i¢ kenari ile hiperreflektif
RPE'nin dis kenar1 arasindaki mesafe dijital kaliperler kullanilarak manuel olarak

yapilmaktadir[60].

Yapilan caligmalara baktigimizda Spectralis (Heidelberg Engineering, Heidelberg,
Almanya), Cirrus HD-OCT (Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA) ve RTVue (Optovue Inc.,
Fremont, CA) cihazlarinin yaptig1 koroid kalinlig1 olgiimlerinin birbirleriyle uyumlu ve
tekrarlanabilirliginin oldugu goriilmektedir. Ayrica EDI OCT teknigi ile aym veya farkl
gozlemciler tarafindan farkli zamanlarda yapilan koroid kalinligi 6l¢iimlerininde uyumlu

oldugu goriilmiistiir [43, 95, 96].

2.4.1.3. OKT ile RSLT Analizi

Retina sinir lifi tabakasi (RSLT), ganglion hiicrelerinin aksonlarindan olusur.Retinanin
en ic¢teki tabakalarindandir. Normalde bu aksonlar optik sinirin laminakribrozasindan gecene

kadar miyelinsizdir [21].

Saglikli bir gézde RSLT, 1sinsal olarak uzanan ¢izgiler halinde, hafif opak
goriiniimdedir. Ganglion hiicre aksonlari organize olarak optik diske girmektedirler. Ust
kadranda yerlesim gosteren ganglionlarin aksonlari, diske {list ve iist temporalden, alt

kadrandakiler alt ve alt temporalden, nazaldekiler nazal, alt nazal ve {ist nazal, makiila
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nazalindekiler temporalden (papillomakuler demet) ve makiila temporalindekiler ise fovea

etrafindan dolanarak optik diskin alt ve {ist kadranindan girmektedirler[97].

Periferik retinadan gelen uzun aksonlar disk rimine yakin ve derin olarak seyrederken,
peripapiller kisa aksonlar diskin santraline yakin ve yiizeyel olarak uzanirlar. Peripapiller
ol¢iim yapildiginda ¢ift horgiic paternine rastlanmaktadir. iki horgiicii kalin alt ve dist
kadranlar, aradaki ¢ukurluklar1 ise ince nazal ve temporal kadranlar olusturmaktadir (ISNT
kural). Peripapiller RSLT, optik diskten uzaklastikca, yas ilerledik¢ce ve damarlar iizerinde
daha ince ol¢iilmektedir [97].

HeidelbergSD-OKT cihazlarinda yasa ve 1rksal degisime gore normatif hasta
veritabani ile karsilastirma yapilarak degerler verilmektedir. [98, 99]. Yapilan RSLT kalinlig1
Ol¢iimlerinde optik sinir ¢evresinde 3,4 mm capli dairesel kesit kullnilarak silindirik bir
tarama yapilmakta, bu kesit iki boyutlu diizleme yansitilmaktadir[100].Glivenilir Slgtimler
elde etmek icin es zamanli video goriintiilerinde 3.4 mm ¢apl1 daire kullanici tarafindan optik

disk kenarlarina tiim kadranlarda esit uzaklikta olacak sekilde yerlestirilmelidir[101].

Olgiimlerde 4 veya 6 pasta dilimi grafigi izlemekte ve bizim calismamizda 4 pasta
dilimi grafigi kullanilmis olup nazal(N), siiperior(S), temporal(T),inferior(I), ve pasta dilimi

grafiginin ortasinda halkasal taramanin ortalamasi (G) degerlendirmeye alinmistir.
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Sekil 11Calismaya Dahil Edilen Hastalardan Birisine Ait Olan RSLT Analizi
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Pencerenin sag alt kosesindeki grafik dairesel tarama boyunca oOlgiilen RSLTK
profilini ve normal araliklar1 ile karsilastirmasini gosterir. Siyah egri hastanin RSLT

kalinligini isaret eder (Sekil 11)[101].

Her iki grafikte de 3 adet renk mevcuttur. Yesil bant normal araliktaki RSLT
kalinligini, sar1 renk sinir degeri temsil ederken, kirmizi normalin disindaki RSLT kalinligini

gosterir [101].

Yasla beraber OCT ile yapilan RSLT kalinlik 6l¢iimlerinde her 10 yillik yaslanma ile
RSLT kalinliginda yaklasik 1 pm’lik bir azalma oldugu bildirilmistir. RSLT kalinlig1 ile
gorme alani testleri arasinda da yiiksek derecede korelasyon saptanmistir. Normal, okiiler
hipertansiyonlu ve primer agik agili glokomlu gozler OCT ile yapilan RSLT kalinhig: ile
gorme alani global indeksleri arasindaki iliskinin degerlendirildigi c¢alismada normal ve
okiiler hipertansiyonlu gozler ile glokomlu gozler arasinda ortalama RSLT kalinliklarinda
anlamli farklar oldugu ve OCT ile saptanan RSLTkalinlik 6l¢iimlerinin gérme alan1 indeksleri

ile kuvvetli korelasyon gosterdigi bildirilmistir[99].

OKT ile peripapiller RSLT kalinlik analizi, basta glokom olmak iizere optik disk

basini etkileyebilecek her tiirlii patolojinin erken tani ve takibinde kullanilabilmektedir.

2.5. DEPRESYON
2.5.1. Tanim

Depresyon, iiziintiilii, bazen de {iziintii ve kayginin bir arada oldugu duygu durumla
birlikte diisiince, konugma, hareket ve fizyolojik islevlerde yavaslama ve bunlarin yani sira
degersizlik, gii¢siizliik, isteksizlik, karamsarlik duygu ve diislinceleri ile belirli bir sendromdur
[102].%16.2 civarindaki yasam boyu prevalansi ile depresyon, gilinlimiizde en sik goriilen
psikiyatrik hastaliktir [103-105].Ulke ve Kkiiltiirel yapidan bagimsiz olarak depresyon
kadinlarda erkeklerden iki kat daha sik goriiliir [106]. Major depresyonprevalansi erkeklerde
%?2.6-%5.5 arasinda, kadinlarda %6-%11.8 arasindadir [107].

Depresyonun ruhsal bir hastalik olarak kabulii Hipokrat'm (M.O. 460-377)
melankoli tanimma kadar uzanmaktadir, ancak depresyon tedavilerine yonelik

caligmalar ¢cok daha yakin bir ge¢miste baslamistir[108].Bugiine kadar cesitli kuramsal
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arka plana sahip psikoterapiler, psikanaliz, elektrokonvulzif tedavi, parlak 151k
tedavisi gibi ila¢g disi tedavi segenekleri denenmis ancak depresyon tedavisiyle ilgili

en dnemli devrim antidepresan etkinligi olan ilaglarin bulunmasi ile olmustur.

Fakat ilaglarin sik rastlanilan yan etkiler nedeniyle yasanilan giicliikler, bu yan etkilere
yol agmayan ilaclar gelistirilmesini gerektirmis, 1980°1i yillarda SSGI grubu antidepresanlarin
ve daha sonra segici serotonin ve noradrenalingerialim inhibitorlerinin (SNRI) kesfi ile ilag
calismalari biiyiik bir hiz kazanmistir. Giiniimiizde major depresif bozukluk tedavisinde SSGI,
SNGi(serotonin ~ ve noradrenalin  gerialim  inhibitdrleri), trisiklik  antidepresan,
MAO(monoamin oksidaz) inhibitorleri, noradrenalin ve dopamin geri alim inhibitorleri, alfa-2
adrenoreseptdr antagonistleri, melatonin agonistleri gibi birgok grup ila¢ tedavileri

kullanilmaktadir[109, 110].

Antidepresan ila¢ se¢imi; hastanin bir dnceki depresyon déneminde faydalandigi ilag,
giivenlik, tolerabilite, eslik eden psikiyatrik tanilar, yan etki, ila¢ etkilesimi, ila¢ yar1 omrii

gibi etkenler goz onlinde bulundurularak yapilmaktadir [111].

Yaygin kullanimina ragmen mevcut antidepresan ila¢ gruplar1 halen beklentileri tam
anlamiyla karsilamamakta ve daha etkili, daha giivenilir, daha hizli antidepresan ilag gruplari

gelistirme calismalar1 devam etmektedir.

Serotonin depresyonda en c¢ok calisilmis norotransmitterdir [112]. Triptofan
eksikligine bagli beyinde serotonin sentezinin azalmasi ile iliskilendirilmis depresif
yakinmalarin goriildiigline dair caligmalar bulunmaktadir [105]. Depresyonda sadece
beyindeki serotonin diizeyinin degil serotonin reseptor etkinligi ve sayisinin da azaldigi
yoniinde bulgular mevcuttur [106]. Ayrica serotonine 0zgii geri alim inhibit6rlerinin
depresyon tedavisinde etkili bir sekilde kullaniliyor olmasi da serotoninin depresyon

patofizyolojisindeki roliinii desteklemektedir.

Tedaviye uyumsuzluk bir¢ok kronik hastalik i¢in oldugu gibi depresyon i¢inde 6nemli
ve sik rastlanilan bir sorundur. Depresyon hastalarinda ideal kosullarda uygun doz ve siirede
antidepresan kullanimi ile hastalarin ancak {icte birinde yanit alinabilmekteyken, bu oran
tedaviye uyum sorunlar1 nedeniyle daha da asagiya cekilebilmektedir [113].Ozellikle ilk 6
hafta tedavi uyumsuzlugu ve artmis 6zkiyim riski nedeniyle depresyon tedavisinde kritik bir
donemdir [114]. Bu donemde daha cok ilag etkisi heniiz ortaya ¢ikmadan yan etkilerin ortaya

¢ikmasi nedeniyle tedavi uyumu bozulmaktadir [115].
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Literatiire baktigimizda 2 haftalik sertralin kulanimi sonrast olusan bilateral
makulopati olgusu[116], 4 aylik paroksetin kullanimi sonrasi akut a¢i kapanmasi glokomu
olgusu[117],SSGikullanimryla iliskilendirilen optik noropati olgulari[13] ve kuru goz
yapabildigi[15] goriilmektedir. Bu yan etkilerin ve yonetiminin bilinmesi kendisi bir ¢okkiin
duygu durum bozuklugu olan depresyonu olumlu ydnde etkilemesi ve tedaviye uyumun

kolaylasmasi acisindan 6nem arz etmektedir.

2.5.2. Depresyon ve Serotonin

Serotonin ilk olarak 1948 yilinda Page tarafindan kanda izole edilmis ve daha sonra
santral sinir sisteminde (SSS) de varhigisaptanmistir[118]. Triptofandan sentezlenen
monoamin bir ndrotransmitterdir. Glinlimiizde, kardiyovaskiiler sistem, santral sinir sistemi ve
gastrointestinal sistemde etkin rol oynadig1 bilinmektedir. Beyinde raphe niikleusundan ¢ikan
serotoninerjik lifler beynin bircok bolgesine projeksiyonlar yapar ve duygu durum

diizenlenmesinde son derece 6nemli fonksiyonlara sahiptir.

Serotoninerjik sinir uclarinda sentezlenen serotonin, ATP ve diger substratlarla
beraber vezikiillerde depolanir. Depolanan serotonin uygun ndronal impulsun gelmesi ile
sinaptik araliga salindiktan sonra serotonin i¢in segici olan presnaptik transport pompasi
yardimiyla serotoninerjik ndrona geri alinir. Vezikiillerden sitoplazmaya sizan ya da geri
alman serotonin, NA ve dopaminin parcalanmasindan da sorumlu olan MAO enzimi

tarafindan yikilarak 5-hidroksi indol asetik asite (5-HIAA) doniistiiriiliir(Sekil 12).
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Sekil 12 Serotonerjik Noroiletim [6] (A:Vezikiillerde depolanmis serotoninin, presinaptik
hiicreden sinaptik arah@a salinmmi ve postsinaptik hiicredeki reseptorleri etkileyerek néral
iletimin siirdiiriilmesi. B: Kullanilmayan serotoninin serotonin geri alim pompasiyla sinaptik
araliktan presinaptik hiicreye alimip vezikiillerde depolanmasi veya MAQ ile yikilmasi )

Serotonin sentez ve islevini artiran 5-HT prekiirsorleri, sinaptik aralikta serotonin
miktarmi artiran SSGI’ler ve serotonin yikimmi 6nleyen MAOI'ler antidepresif etkinlik

gostermektedir [119].

2.6. SECICi SEROTONIN GERIALIM iNHIBiTORLERI

Ilk SSGI 1987 yilinda bulunan fluoksetindir[120]. Daha sonralar1 diger SSGI’ler hizla
kullanima girmistir. Kullanima sunulmalarindan bu yana bu ilaglarin, 6zelliklede giivenilirlik
ve tolerabilite acisindan diger antidepresanlar karsisinda belirli istiinliiklere sahip oldugu
bilinmektedir. Hastalarin bu ilaglar1 giinliik dozun on kati miktarlarda almalar1 durumunda
bile hayati tehdit eden toksik etkilere rastlanmamaktadir[6]. Bu yiizden klinisyenlerin
¢oguSSGi’leri, depresyon ve anksiyete bozukluklarinmn ilk basamak tedavisi olarak

kullanmaktadir.

Giiniimiizde kullanilan SSGI’leri ve giinliik dozlariTablo 1’de gdsterilmistir[6].
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Tablo 1.SSGI’ler ve giinliik dozlar

SSGI Giinliik Dozlar1 (mg/giin)
Fluoksetin 10-60
Sertralin 50-200
Paroksetin 10-50
Fluvoksamin 100-300
Sitalopram 20-40
Essitalopram 10-20

Serotonin geri aliminin inbihisyonu ve bunun sonucu olarak serotonin varliginda
meydana gelen artis, depresif semptomlarda rahatlamadan ve bu ila¢ smifinin bazi advers
etkilerinden sorumludur. SSGi’leri serotonin gerialimim giiclii ve secici bir sekilde inhibe

eden ajanlardir ve bdylece serotonerjik norotransmisyon etkisini artirirlar [5].

2.6.1. SSGI’lerin Endikasyonlar1

1. Depresyon: ABD’de fluvoksamin disinda tiim SSGI’ler depresyon tedavisi igin Food and
Drug Administration (FDA) onay1 almistir[6, 8].

2. Anksiyete Bozukluklari: Tiim SSGI’ler 18 yasin iizerindeki kisilerde obsesif kompulsif
bozukluk (OKB) tedavisi i¢in endikedirler. Paroksetin ve sertralin, agorafobili olsun olmasin,
panik bozuklugun tedavisi igin endikedirler. SSGI’ler spesifik fobi, sosyal fobi ve genellesmis
anksiyetenin tedavisinde etkilidirler OKB spektrumu icinde yer alan trikotillomani, tirnak
yeme, kompulsif kumar oynama, kompulsif aligveris, hipokondriazis ve viicut dismorfik

bozuklugu gibi durumlarda SSGI’ler kullanilabilmektedir[6, 8].

3. Bulimia ve Baska Yeme Bozukluklari: Fluoksetin bulimia tedavisinde

kullanilmaktadir[6, 8].

4. Diger Kullanimlar: Prematiir ejekiilasyon, parafililer ve otizm [6, 8].
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2.6.2. SSGi’lerin Yan Etkileri

SSGI’lerin yan etkilerinin sikhigi, cesitliligi ve ciddiyeti diger antidepresan ilaclara
kiyasla daha azdir. Ozellikle antikolinerjik, kardiyak ve sedatif yan etkilere rastlanmaz. Ayni
zamanda SSGI kullanimi sirasinda epileptik nobetler goriilmez. Yan etkileri genellikle doza

baglhdir, doz arttik¢a yan etki insidansi da artar [6-8].

1. Basagrisi: SSGi'lerin ¢ogunda goriilen ortak bir yan etki olup, analjezikler ile geger [6-8].

2. Basdonmesi: Bas agris1 gibi ortak bir yan etki olup, hafif ve gecicidir. [6-8].

3. Gastrointestinal bozukluklar: Bulanti-kusma sik goriiliir ve genellikle a¢ karnina

alindiklarinda neden olduklar1 mide irritasyonuna baglidir[6-8].

4.Merkezi Sinir Sistemi Yan Etkileri: Ozellikle fluoksetinin kullanimmin ilk birkag
giiniinde, gecici bir anksiyete hali goriilebilir. SSGI kullananlarin  %25’inde uyku
diizensizligi, asir1 uyuma (somnolans) ya da asir1 yorgunluk goriilebilmektedir. Daha nadir
olarak uykuda dis gicirdatma, huzursuz bacak sendromu, nokturnal myoklonos ve terleme
goriilebilir. Emosyonel kiintlesme, kronik SSGI kullamminda sik rastlanan fakat gdzden

kacan bir yan etkidir[6-8].

5. Endokrin ve Alerjik Reaksiyonlar: SSGI’ler prolaktin diizeylerini yiikseltebilir.
Hastalarin yaklagik %4’linde degisik tipte dokiintiiler ortaya ¢ikabilir [6-8].

6. Santral Serotonin Sendromu: Serotoninerjik ilaglarin birlikte kullanimlarinda (6zellikle
SSGI ve klasik MAOI) ya da bir ilag grubundan digerine ara verilmeksizin gegislerde ortaya
cikan ciddi bir yan etkidir. Hipertermi, rijidite, myoklonus, otonomik belirtiler, vital

bulgularda bozukluklar, mental durum degisimleri ve ajitasyon ile giden bir tablodur [6-11].

7. Doz asim: SSGi'lerindiger antidepresanlara gére daha emniyetli ilaglardir. Letal dozlar
(LD 50) oldukca yiiksektir. Toksik dozlarda bulanti-kusma, rahatsizlik ve huzursuzluktan
ajitasyona varan durumlar, hipomani tablosu, santral sinir sisteminin aktivasyonuna bagl

belirtiler ile epileptik ndbetler goriilebilir[6-8, 121].
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8. Yoksunluk Sendromu: SSGilerin ani kesilmesinde yoksunluk sendromu ortaya
cikabilmesi i¢in ilacin en az 8 hafta siireyle diizenli ve etkin dozda kullanilmis olmasi gerekir.
SSGiyoksunlugunda sersemlik (%18), bas agris1 (%7), bas donmesi (%5), bulant1 (%10),
letarji (%4) en sik saptanan semptomlardir [6-8, 122].

2.6.3. SSGIi’lerin Farmakolojisi

SSGi’lerin serotonin salimmimi ya da postsinaptik reseptdr duyarliligmi artirarak,
sonucta merkezi serotonin ndroiletimini artirdiklarn ileri siiriilmektedir. Ote yandan bu
etkileri, klinikteki antidepresan etkinliklerini tek basina aciklamakta yeterli olmayip, bunun
disindadiger reseptor sistemleriyle etkilesim gibi olast bazi diizeneklerin de rolii
olabilecegidiisiiniilmektedir. SSGI grubu ilaclar, serotonin geri alim pompasini segici olarak
bloke ederek, serotoninin sinaptik araliktan, presinaptik hiicreye geri alimmasini inhibe
ederler. Buradaki etkinlikleri birbirinden farkli oldugu gibi (6rn; in vitro sartlarda en fazla
paroksetinle izlenmektedir), segicilikleri de birbirinden farklidir (6rn; invitro sartlarda en
segici olan ilag sitalopramdir). Diger yandan SSGI’lerin bazilari, dnemsiz diizeyde de olsa,
digerSSGi’lerden daha fazla noradrenalin geri alimia da etkiliyken (6rn; paroksetin), bazilari
yine 0nemsiz diizeyde digerlerinden daha fazla dopamin geri alimi etkisi de gosterir (orn;
setralin). Yine bazilari, digerlerinden daha giicli muskarinik reseptor blokaji (6rn;
paroksetin), bazilar1 da sigma aktivasyonu (&rn; sertralin) gdstermektedir. Ayrica SSGI’lerin

nitrik oksit sentetazi inhibe edici etkileri de bulunmaktadir[6, 7].
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma Dizaym Ve Gruplar

Bu prospektif ve kesitsel ¢alisma, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklar1 Anabilim Dali’ nda yapilmistir.Calismaya, Gaziantep Universitesinden Klinik

Arastirmalart Etik Kurulu onay1 alinarak (06.02.2017) baglanmuistir.

Calisma grubu: Arastirmamiza ¢alisma grubu olarak Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali Poliklinigine bagvuran;alinan dykiisiinde depresyon nedeniyle

antidepresan olarak SSGI grubu ilag tedavisi alan hastalar dahil edilmistir.
Dislanma Kkriterleri;

1. SSGI diginda ek herhangi bir ilag kullananlar,

2. Psikiyatrik hastalik diginda ek hastaligi olanlar,

3. 18 yasindan kiiciik olanlar,

4. Calismaya alinacak gozden operasyon (Fakoemiilsifikasyon, trabekiilektomi, vitrektomi

vb.) gecirmis olanlar,
5. Ciddi goz problemi bulunan (glokom, iiveit, YBMD, koroidopati gibi) hastalar

Kontrol Grubu: Bu gruptaki saglikli goniilliiler yine Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi

Go6z Hastaliklar1 Anabilim Dali Poliklinigine;

1. Rutin kontrol amagli bagvuran ve goniillii saglik personellerinden,
2. Calismaya alinacak gézde DEIGK 1,0 olan,

3. Herhangi bir kronik sistemik veya okiiler hastaligi olmayan,

4. Herhangi bir ila¢ kullanmayan,

5. 18 yasindan biiyiik hastalar kontrol grubu olarak se¢ilmistir.
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Muayene ve Ol¢iimler

1.Calismaya dahil edilen tiim hastalara , calismanin amaci ve yontemi ile ilgili olarak
detayli agiklamalarda bulunuldu. Tim hastalardan ve goniillilerden Diinya Tip Birligi
Helsinki Bildirgesi’ne uygun yazili onam alindi[123]. Bu ¢alismay1 kabul etmeyen olgular
caligma kapsamina alinmadi ve hastalarin tedavi planlarinda herhangi bir degisiklik

yapilmadi.

2.Hastalarin demografik bilgileri, aile 0ykiisii, kullandig: ilaclar ve hastaligiyla ilgili
bilgiler alind1 ve kaydedildi.

3.Tim hastalardan Nidek ARK-510A(Fremont, California) cihazi ile otorefraksiyon
olciimii alind1. Snellen GK eseli ile DEIGK 'leri degerlendirildi. Biyomikroskopik &n segment
muayenesi yapildi. GIB 6lgiimii i¢in gdze Alcaine %0,5 ve floresein karisimi damla
konulduktan sonra Goldmann applanasyon tonometrisi ile tim hastalarm GIB’i 3 kez
tekrarlanarak 6l¢iildii ve bu 306l¢iimiin ortalamasi kaydedildi. Tiim katilimcilara detayli goz
muayenesi kapsaminda SD-OKT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany)cihaz ile
retina sinir lifi tabakasi kalinlig1 taramas1 (RSLT), santral foveal kalinlik (SFK) 6l¢iimii ve
cihaz EDI moduna getirilerek koroid kalinliklar1 Ol¢imii amaciyla goriintiileme
yapildi.Hastalarin pupilleri tropikamid ve fenilefrin géz damlas: ile dilate edilerek lens
muayenesi ve katarakt durumu degerlendirildi. Daha sonra fundus muayenesi Volk 90DNC
lens yardimi ile tiim retina periferi de dahil olmak iizere ayrintili olarak yapildi. Ayrica
hastalara Nidek US-500 (Gamagori, Japan) cihazi ile goz 6n arka aksiyel uzunluklarini (AXL)
da iceren detayli oftalmolojik muayene yapildi. Tiim bumuayeneler ayn1 g6z hekimi tarafindan

yapildi.

4.Calismada toplanan hastalar {i¢ farkli sekilde gruplandirilarak degerlendirildi.

A. Kontrol ve Calisma Grubu

B. Calisma grubu; ilaglar1 kullandiklar siire bakimindan 3 farkli alt gruba ayrilmistir.

1. Grup: ilac1 1 yildan az siiredir kullanan hastalar
2. Grup: ilac1 1 y1l ve iizerinde kullanan hastalar

3. Grup: Kontrol grubu
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C. Ilag Kullanim Cesidine Gére Olusturulan Grup

Sekil 13 Heidelberg OKT Cihaz1 ve Ol¢iim Alinmasi

3.1. OKTile santralfovea kalinhg: (SFK) ol¢iimii

OKT ile fovea kalinhigr Olgiimi

secildi. Retina  kalmhig  Ol¢limiinde

merkez alan ¢izgide santral fovea kalinhig

gore Olctildili.

Image Progression Options HRAImage OCTImage Window
QO Hm «=» B X4

Display | 3D View, Thickness Profie | Thickness Map

icin cthazin

cithazin

’Retina’ uygulama modu

EDI modu kapatildi. Foveay1

cihazin 1.9.10.0slirimii  hesaplamasina

Sekil 14Cahismaya Dahil Edilen Hastalardan Birine Ait SFK Olgiimii

33



3.1.2. OKT ile retina sinir lifi tabakasi1 kalinhgi 6lciimii

Heidelberg  Spectralis  (Heidelberg  Engineering,  Heidelberg, = Germany)
cihazikullanilarak “’GLOKO’’ uygulama modunda RSLT tarama modu segilerek yapildi.
Optik sinir merkezde kalacak sekilde 3,4 mmlik dairesel alanda toplam 100 goriintiiniin
ortalamasi cihazin 1.9.10.0slirimi ile alindi. Cihaz retina sinir lifi tabakasmin kalinligini
otomatik olarak hesapladi. Nasal, siiperor, temporal, inferiorve ortalama olmak iizere toplam 5
sektorde hesaplamalar yapildi. Istatistiksel analize 5 sektdrdeki retina sinir lifi tabaka kalinlig

ayr1 ayr1 alind1.

3.1.3. EDI OKT ile koroid kalinhg: 6l¢iimii

OKT ile koroid kalinlhigi ol¢iimii Heidelberg Spectralis (HeidelbergEngineering,
Heidelberg, Germany) cihazi ile yapildi. ’Retina’’ uygulama modusecildi. Cihazin EDI modu
acildi. Cihazin 1.9.10.0 siirlimii ile 6l¢iimler alindi. Her bir g6z i¢in 6l¢limler fovea merkezi,
fovea merkezinin 1000 mikron temporali ve fovea merkezinin 1000 mikron nazalinden olmak
iizere 3 ayr1 noktadan yapildi. Koroid kalinlig1 retina pigment epitelinin hiperreflektif
gorilintiisiiniin dis kenar1 ile skleranin i¢ kism1 arasindaki mesafe olarak manuel 6l¢iildi (Sekil
15).0OKT goriintillemesi koroid kalinligindaki ditirnal varyasyondan ka¢immak iizere saat

11.00 - 13.00 arasinda uyguland. Istatistiksel analiz her 6lgiim dahil edilerek yapildi.

Yapilan tiim Olciimler tek kisi tarafindan yapildi. Koroid kalinlik hesaplamasi
bagimsiz iki gozlemci tarafindan yapildi, uyusmazlik varliginda iki Ol¢limiin ortalamasi

alindi.

Hastalarin yasi, GIB degerleri, makiila ve retina sinir lifi tabakasi kalimliklari ve koroid

kalinliklar kay1t edildi.
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IR 30° ART [HS’

OCT 30° (8.9 mm) ART (100) Q: 29 EDI [HS]

Sekil 15 EDI-OKT Goriintiisii Uzerinden Subfoveal, Foveanin 1 mm Nazal ve Temporalinden
Koroid Kalinhg Ol¢iimii

3.1.4. istatistiksel Analiz

Arastirmada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri icin Windows™un Statistical
Package for Social Sciences (SPSS 16.0.0 versiyonu) programi kullanildi.Verilerin
tanimlayici istatistiklerinde ortalama + standart sapma ve yilizde degerleri kullanildi. Verilerin
normal dagilima uygunluklari Kolmogorov - Smirnov testi ile degerlendirildi. Dagilim normal
bulundugu i¢in parametrik testler kullanildi. Kategorik degiskenleri karsilastirmak i¢in Ki
Kare testi kullanildi. Gruplar arasinda parametrelerinin karsilagtirilmasi, bagimsiz 6rneklem t
testi ile yapildi. Veriler arasindaki iligki Pearson’s korelasyon testi ile degerlendirildi.P < 0,05

degerler istatistiksel agidan anlamli kabul edildi.
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4.BULGULAR
4.1. DEMOGRAFIK SONUCLAR

Aragtirmada tiim hastalarin sag gozii degerlendirilmis olup c¢alisma grubu olarak
depresyon nedeniyle SSGI grubu ila¢ kullanan (ort. 26,33+3,85 ay) 52 olgunun 52 gozii,

kontrol grubu olarak saglikli 52 olgunun 52 gozii calismaya alinmistir.
4.1.1.Calisma ve Kontrol Grubu Yas Ortalamasi ve Cinsiyet Dagilim

Calisma grubu kapsaminda degerlendirilen 52 olgunun yas ortalamasi 36,92+12,73
(19-57) w1l ve kontrol grubu kapsaminda degerlendirilen 52 olgunun yas ortalamasi
37,32+9,49 (22-54) yil idi. Yas ortalamas1 acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu
(p=0.855).

Calisma grubunun 40’1 (% 76,9) kadin, 12’si (% 23,1) erkekti. Kontrol grubunun 40’1
(% 76,9) kadn, 12’°s1 (% 23,1) erkekti. Cinsiyet acisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu

(p=1,0).

Tablo 2Calisma Ve Kontrol Grubunun Yas Ortalamasi ve Cinsiyet Dagilim

Calisma grubu Kontrol Grubu p*
(n:52) (n:52)
Yas(yil) 36,92+12,73 37,32+9.,49 0,855
(Ort+£SD)
Cinsiyet (n, %)
Kadin 40(%76.,9) 40(%76.,9) 1,0%%*
erkek 12(%23,1) 12(%23,1)

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*Independent-Samples T test ** Ki kare testi

4.1.2. ila¢ Kullanim Cesidine Gére Olusturulan Gruplarin ila¢ Grubu Dagilim , Dozu,

Kullanim Siiresi

Calisma grubu olgularinin ilag grubu dagilimi , dozu, kullanim siiresi degerleri ve
istatistikleri Tablo 3’de gosterilmistir. Toplam 52 olgunun 17(%32,7) tanesi Sertralin, 14
(%26,9) tanesi Fluoksetin, 8 (%15,4) tanesi Essitalopram 7 (%13,5) tanesi Paroksetin, 4

(%7,7) tanesi Sitalopram, 2 (%3,8) tanesi Fluvoksamin kullanmakta idi. Ila¢ kulanim
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cesididagilimlarina gore gruplandirildiginda yas ve ortalama kullanim siireleri agisindan

gruplar arasinda anlaml fark yoktu (hepsi i¢in P>0,05).

Tablo 3Calisma grubu olgularinin ila¢ kullanim grubu dagilimi , dozu, kullanim siiresi

Ila¢ grubu n:52 | Yiizde | Doz (mg/giin) Kullanim siiresi
% (Ort£SD) (ay)
Sertralin 17 32,7 68,82+27,81(20- 15,08+28,12 (1-120)
100)
Fluoksetin 14 26,9 37,14£23,34(20- | 23,35+32,22 (1-108)
80)

Essitalopram | 8 15,4 15,0+5,34(10-20) 22,37+24,02 (1-60)

g

Paroksetin 13,5 | 35,0+18,02(15-60) | 44,85+64,0 (2-180)

Sitalopram 4 7,7 22,50+12,58(10- 58,0+58,65 (4-120)
40)

Fluvoksamin | 2 3,8 100+0(100) 30,50+41,71 (1-60)

p 0,316

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*One-Way ANOVA

4.1.3. Alt Gruplarin Yas Ortalamasi ve Cinsiyet Dagilimi
3 ayr1 grup olarak degerlendirilen hastalardan ;

1. grupta 20 (%76,9) kadin 6 (%23,1) erkek olmak iizere 26 hastanin 26 gozii
degerlendirmeye alinmistir. Hastalarin yas ortalamasi 33,53+13,33 (19-57 yil) idi. Hastalar
antidepresan olarak 10 tanesi sertralin, 8 tanesi fluoksetin, 2 tanesi paroksetin, 1 tanesi
fluvoksamin, 1 tanesi sitalopram, 4 tanesi essitalopram kullanmakta idi. Ortalama kullanim

stiresi 2,94+2,05 ay idi.

2. grupta 23 (%77,7) kadin 3 (%22,3) erkek olmak iizere 26 hastanin 26 gozii
degerlendirmeye alinmistir. Hastalarin yas ortalamasi 40,30+11,36 (20-57 yil) idi. Hastalarin
antidepresan olarak 7 tanesi sertralin, 6 tanesi fluoksetin, 5 tanesi paroksetiin, 1 tanesi
fluvoksamin, 3 tanesi sitalopram, 4 tanesi essitalopram kullanmakta idi. Ortalama kullanim

stiresi 49,73+43 .41 ay idi.

3. grupta 40(% 76,9) kadin, 12 (% 23,1) erkek olma {izere 52 saglikli goniilliiniin 52
gozii degerlendirmeye alindi. Yas ortalamas1 37,32+9,49 (22-54) yil idi.
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Yas ortalamasi ve cinsiyet agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi

(hepsi i¢in p>0.05).

Tablo 4Alt GruplarinYas Ortalamasi, Kullandiklar: fla¢ ve Kullanim Siirelerinin

Gosterimi
Kisi Yas ortalamasi Kullanilan ilag Kullanim siiresi
Sayisi(n) (Ort.+sd) (min-max) (ORTZSD) (ay)
Cinsiyet
(K-E)
1. grup n:26 33,53+13,33(19-57 yas) 10 sertralin 2,94+2,05 ay
20(K) 6(E) 8 fluoksetin
2 paroksetin
1 fluvoksamin
1 sitalopram
4 essitalopram
2. grup n:26 40,30£11,36 (20-57 yas) 7 sertalin 49,73+43 41ay
23(K) 3(E) 6 fluoksetin
5 paroksetin
1 fluvoksamin
3 sitalopram
4 essitalopram
3. grup n:52 37,32+9,49 (22-54 yas) - -
40(K) 12(E)
P degeri* | 0,455 0,148

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*One-Way ANOVA

4.2. GENEL OKULER MUAYENE SONUCLARI

4.2.1. Calisma ve Kontrol Grubu Sonuclari

Olgularin DEIGK, SE,GIBve AXL degerleri Tablo 5’de gosterilmistir.

Calisma grubu ile kontrol grubunun DEIGK’leri, SE degerleri, GIB degerleri,C/D

oranlar1 ve AXL degerleri arasinda anlamli bir fark bulunmadi (hepsi i¢in p>0.05).
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Tablo 5Calisma ve Kontrol Grubunun DEIGK, SE, GIB, C/D oranlar1 ve AXL degerleri

Calisma grubu Kontrol Grubu p*
(Ort+SD) (n:52) (Ort+SD) (n:52)
DEIGK 0,92+0,18 1,040 0,052
SE (D) -0,34+1,37 -0,72+1,19 0,132
GIB (mmHg) 15,07+2,79 14,82+2.33 0,621
C/D Oram 0,16+0,08 0,16+0,05 0,680
AXL (mm) 22,23+0,70 22,47+0,5 0,068

Ort£SD: Ortalama + Standart deviyasyon;
*Independent-Samples T test
4.2.2. ila¢Kullanim Cesidine Gore Olusturulan Grup Sonugclar
flag kulanim ¢esidi dagilimlarina gére gruplandirildiginda ortalama DEIGK, SE, GIB,

C/D orani, AXL degerleri acisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (hepsi i¢in

P>0,05).

Tablo 6ila¢ Kullamm Cesidine Gére Olusturulan Gruplarin Genel Okiiler Muayene Sonuglar

Tlac gruplan P degeri
DEIGK 0,268
SE (D) 0,594
GIB 0,665
C/D Oram 0,960
AXL (mm) 0,760

*One-Way ANOVA

4.2.3. Alt Gruplarin Sonuclar:
Olgularin DEIGK, SE, GIB ve AXL degerleri Tablo 7°de gosterilmistir.

Her ii¢ grup arasinda Gérme Keskinligi, SE, GIB ve AXL degerleri agisindan anlaml
fark bulunmadi (hepsi i¢in p>0,05).
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Tablo 7Alt Gruplarin Genel Okiiler Muayene Sonuclari

Girme SE GIB C/D AXL
Keskinligi | (Ort£SD) | (Ort£SD) | oranlari (Ort£SD)
(EDGK) (D) (mmHg) (mm)
(Ort+£SD)
1. grup 0,97+0,17 |-0,14+1,38 | 14,23+2,87 | 0,16+0,08 | 23,07+1,43
2. grup 0,95+0,2 -0,54+1,35 | 15,92+2.48 | 0,16+0,08 | 23,20+1,47
3. grup 1,0+0 -0,72+1,19 | 14,82+2,33 | 0,16+0,05 | 22,47+0,5
P degeri* | 0,865 0,176 0,223 0,919 0,746

*One-Way ANOVA

4.3. ARKA SEGMENT PARAMETRELERININ OLCUM SONUCLARI
4.3.1. CALISMA VE KONTROL GRUBU
4.3.1.1. RSLT Kalinhk Degerleri

Olgularim  gruplara ve istatistikleri Tablo

Nazal,

gore RSLT kalinlik degerleri

8’degosterilmistir. Stiperior, temporal, inferior sektor ve ortalama RSLT

kalinlikdegerlerinde ¢alisma grubuyla kontrol grubu arasinda anlamli fark bulunmadi (hepsi

i¢cin p>0,05).

Tablo 8Calisma ve Kontrol Grubu RSLT Kalinlik Degerleri

RSLT kahinhg Calisma grubu Kontrol Grubu p*
(Ort£SD) (um) (n:52) (n:52)

Nazal 79,05+16,52 79,11+14,28 0,985
Siiperior 124,44+15,85 122,79+16,68 0,594
Temporal 76,48+13,36 75,03+12,87 0,576
Inferior 124,02+18,16 124,00+15,85 0,995
Ortalama 100,98+9,54 100,29+9,88 0,717

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*independent-Samples T test
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Grafik 1Cahsma ve Kontrol Grubunun RSLT Kalinhk Degerleri
4.3.1.2. Santral Fovea Kalinlik ve Koroid Kalinlik Degerleri

Olgularin gruplara gore SFK, koroid kalinlik degerleri ve istatistikleri Tablo 9’de
gosterilmistir. Ortalama SFK,subfoveal koroid kalinlig1 , fovea 1 mm temporalinden koroid

kalinlig1 , fovea 1 mm nazalinden koroid kalinlig1 degerlerinde c¢alisma grubuyla kontrol

grubu arasinda anlamli fark bulunmadi (hepsi i¢in p>0.05).

Tablo 9Calisma ve Kontrol Grubu SFK ve Koroid Kalinlik Degerleri

Calisma grubu Kontrol Grubu p*
(n:52) (n:52)

Santral fovea 218,31+16,41 2,17+15,35 0,791
kalinhg1 (Ort£SD)
(pm)

Subfoveal koroid 301,88+41,50 302,12+39,13 0,977
kalinhgi(Ort£SD)

(um)

Fovea 1 mm 276,13+44,69 275,02+40,03 0,894
temporalinden
koroid kalinhg:
(Ort£SD) (um)

Fovea 1 mm 277,31+49,34 277,23+45,70 0,993
nazalinden koroid
kalinhg: (Ort£SD)

(um)

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*Independent-Samples T test
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Grafik 2Calisma ve Kontrol Grubu SFK ve Koroid Kalinhik Degerleri
4.3.2. ila¢ Kullamim Cesidine Gére Olusturulan Grup Sonuclari
llag kulanim cesidi dagilimlarina gére gruplandirildiginda ortalama SFK, koroid

kalinliklari, RSLT kalinlik degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi

(hepsi i¢in P>0,05).

Tablo 10ila¢ Kullanim Cesidine Gore Olusturulan Gruplarm 6l¢iim degerlerinin
karsilastirilmasi

flac gruplan P degeri
Santral fovea kalinhgi 0,052
Subfoveal koroid kalinhg: 0,177
Fovea nazalinden koroid kalinhg: 0,104
Fovea temporalinden koroid kalinhgi 0,164
Nazal RSLT 0,702
SiiperiorRSLT 0,895
Temporal RSLT 0,963
Inferior RSLT 0,957
Ortalama RSLT 0,658

*One-Way ANOVA

4.3.3. Alt gruplarm Olciim Sonuclar
4.3.3.1. Gruplarin RSLT Kalinlhik Degerleri

Olgularin gruplara gére RSLT degerleri ve istatistikleri Tablo 11°de gosterilmistir.
Nagzal, siiperior, temporal, Inferior sektérde ve ortalama RSLT kalinlik degerlerinde gruplar

arasinda anlamli fark bulunmadi (hepsi i¢in p>0.05).
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Tablo 11Alt gruplarin RSLT Kahnhk Degerleri

Nazal Siiperior Temporal Inferior Ortalama

(Ort£SD) (Ort+£SD) (Ort£SD) (Ort+£SD) (Ort£SD)
1.grup | 75,88+13,90 | 124,54+14,70 | 77,11+13,81 | 119,08+18,73 | 99,1949,78
2.grup | 82,23+18,50 | 124,34+17,22 | 75,84+13,14 | 128,96+16,46 | 102,76+912
3.grup | 79,11£14,28 | 122,79+16,68 | 75,03+12,87 | 124,00+15,85 | 100,29+9,88
p 0,333 0,867 0,806 0,109 0,338
degeri*

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*Independent-Samples T test
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Grafik 3Alt Gruplarin RSLT Kalinhik Degerleri

4.3.3.2. Gruplarin Santral Foveal Kalinhk(SFK) ve Koroid Kalinhik Degerleri

Olgularin gruplara gore santral foveal kalinlik, koroid kalinlik degerleri ve istatistikleri
Tablo 12’de gosterilmistir. Ortalama SFK , subfoveal koroid kalinligi, fovea 1 mm
temporalinden koroid kalinligt ve fovea 1 mm nazalinden koroid kalinligi degerlerinde

gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi (hepsi i¢in p>0.05).
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Tablo 12Alt Gruplarin SFK ve Koroid Kalinlik Degerleri

Santral fovea Subfoveal Fovea 1 mm Fovea 1 mm
kalinhg: koroid kalinhg1 | temporalinden nazalinden
(Ort£SD) (mm) | (Ort+SD) (mm) | koroid kalinhg: koroid kalinhgi
(Ort+SD) (mm) (Ort+SD) (mm)
1. grup 215,92+13,47 314,19+33,29 281,46+43,37 289,54+42,73
2. grup 220,69+18,88 289,57+45,72 270,80+46,19 265,07+53,18
3. grup 217,48+15,35 302,12+39,13 275,02+40,03 277,23+45,70
P degeri* | 0,539 0,086 0,659 0,177

Ort+SD: Ortalama + Standart deviyasyon

*Independent-Samples T test
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Grafik 4Alt Gruplarin Santral Foveal Kalinlik ve Koroid Kalinlik Degerleri
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S.TARTISMA

Sistemik veya topikal kullanilan bir¢ok ilacin viicudumuzda birtakim degisikliklere
neden olabildigi gibi hassas bir organ olan goz iizerine de etkileri olmaktadir. Kullanilan ilag
eger kronik bir hastalik i¢in ve uzun siireli kullanim gerektiriyorsa etki etme olasilig1 daha da
artmaktadir. Bu calismada da depresyon tamis1 almis SSGI grubu ilag tedavisi almakta olan
hastalarda kullanilan ilaca bagli géziin optik disk, retina ve koroid iizerine yapabilecegi yan

etkilerinin arastirilmasi1 amaclanmastir.

Onemli bir saglik problemi olan depresyon, hemen her yas grubunda olduk¢a yaygin
olan 6nemli bir yeti yitim nedenidir[124]. Giiniimiizde giderek yayginlasan bu hastalik
degisik psikoterapi yontemleriyle beraber medikal tedavi kullanilarak tedavi edilebilmektedir.
Medikal tedavi olarak cogu klinisyen yiiksek etkinligi, maliyetinin diisiik olmasi ve yan
etkilerinin tolere edilebilir olmasindan dolayr SSGI grubu antipsikiyatrik ilaglar1 ilk tercih
olarak kabul etmektedirler[125]. Bu yiizden SSGi’leri en yaygin recete edilen antidepresan
ilag grubunu olusturmaktadir[126]. Yapilan bir calismada SSGI kullanim sikhiginin yetigkin
nifusun %7 ‘sinde ve ortalama kullanim siiresinin 4.8-7.7 yil arasinda oldugu
saptanmistir[127]. Yine Hollanda’da yapilan baska bir calismada yilda 6,2 milyon SSGI
grubu antipsikiyatrik regete edildigi gériilmektedir (Toplan niifus 16 milyon)[128]. SSGI’lerin
bu sekilde sik kullaniyor olmasi ve kullaniminin giderek yayginlagiyor olmasi nadir goriilen
yan etkilerininde daha sik goriilmesine neden olmaktadir[129]. Bu yan etkiler hastalarin
tedaviye uyumunu zorlastirmakta, hastaliklarinin prognozunu olumsuz etkilemektedir.
Literatiire baktigimizda SSGI grubu ilaglara bagli smirl sayida olgu sunumu seklinde okiiler
yan etkiler ve goziin 6n segment parametrelerine yapmis oldugu etkiler {lizerine ¢aligmalar
oldugu goriilmektedir [15]. Bu yan etkilerin daha iyi anlasilabilmesi ve yoOnetilebilmesi i¢in
goziin arka segment parametrelerini de iceren c¢aligmalarin yapilmasi dnem arz etmektedir.
Bizim ¢alismamiz literatiirii aragtirdigimizda arka segment parametrelerini degerlendiren ilk

detayli ¢aligsmadir.

SSGI’ler depresif hastaliklarin %83 iinde, anksiyete bozukluklarinin %11 inde,
bulumnia nervosa ve anoreksiya nervosa gibi hastaliklarin negatif septomlarinin tedavisinde
%6 oraninda kullanilmaktadir[118, 130]. Bizim calismamizda ¢aligma grubundaki hastalarin

tamami1 depresyon nedeniyle ilag kullanmaktaydilar.
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Oftalmoloji de OKT’nin kullanilmaya baglamasi yeni bir donemi beraberinde getirmis,
bircok okiiler patolojinin tanisi ve takibi girisimsel olmayan, hizli ve kolay bir sekilde
yapilmaya baslanilmistir. Glinlimiizde cihazin daha da gelistirilmesiyle retinanin ve optik disk
basinin daha yiiksek c¢oziiniirliikte degerlendirilmesi miimkiin olmustur. Ayni zamanda
cihazinin EDI gériintiileme modu ise koroid dokusundan in vivo kesitsel goriintiilemeler
saglayarak koroid ile ilgili hastaliklarda ve uygulanan tedavinin izleminde koroidin detayli

olarak incelenmesine olanak saglamistir [94].

Lockhead ve arkadaslarmin yaptig1 arastirmada SSGI kullanan hastalarda yiikselen
serotonin diizeylerinin iskemik optik ndropati yapabilecegini bildirmislerdir. SSGI kullanimi
sonrast optik noropati gelisen 5 olgunun 4 tanesinde posterior iskemik optik noropati 1
tanesinde anterior iskemik optik noropati saptamislar ve tedavinin kesilmesiyle birlikte 1

tanesi hari¢ gérme kayiplar1 kalici olmustur[13].

Hayreh ve arkadaglar1 yiiksek serotonin seviyelerinin iskemik ve aterosklerotik
hastaliklarla iligkili olabilecegini belirtmislerdir[131]. Costagliola ve arkadaslari, optik sinir
perfiizyon bozukluklarinin gelisiminde plazma serotonin diizeylerinin artmasinin bir faktor
oldugunu varsayarak, optik sinirde vazospazm i¢in bir mekanizma tarif etmislerdir. Uzun
siireli SSGI tedavisi ile, ¢oklu gegici vazospazmlarm belirgin bir iskemik optik néropatiyi

asamali olarak indiikte edebilecegi belirtmislerdir [129].

Optik noropati yapabilecek predispozan faktorler agisindan baktigimizda SSGI’lerin
trombosit disfonksiyonu yaptig1 bilinmektedir. SSGI ’leri merkezi sinir sisteminde serotonin
geri alimimi inhibe ederek depresif semptomlarin azalmasina katki saglamasinin yam sira,
serotoninin trombositlere alinmasin1 da engeller. Trombositlerde serotoninin islevlerinden
biriside trombosit agregasyonunu saglamak oldugu icin, trombositlerde SSGI ile indiiklenen
serotonin tiikenmesi pihtilasma siiresini artirir ve boylece kanama riskini arttirirlar[132]. Bu
yiizden iist gastrointestinal kanama, uveal eflizyon ve a¢1 kapanmasi glokomu [133],
retrobulber hematom[134] ve intrakranial hemoraji ile iliskilendirilmistir[135-137]. Ote
yandan sitalopramla iligkili santral retinal ven okliizyonu[138], fluoksetine bagli retinal ven
dal okliizyonu[139], essitalopram la iligkili vendz tromboembolizm ve iskemik strok[140,
141]tanimlanmistir. Tekrarli dozlarda, SSGI 'lerin trombosit serotonin depolarmi tiikettikleri
tespit edilmistir [142]. Bu yiizden SSGI kullaniminin trombosit {izerindeki ani ve erken

etkilerinin, tromboz egiliminde bir artig yaratabilirken, tekrarlanan dozlamadan sonra ortaya
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cikan geg etkisinin, trombosit serotonin depolarinin tiikenmesine bagh kanama egiliminde bir

artis olusturabilecegi belirtilmistir [138].

Bizim¢alismamizda da, biyomikroskopik muayene ve optik sinir bagt RSLT kalinlik
Olctimleri yaparak ilaca bagli olas1 bir optik ndropati olgusu veya gegirilmis bir optik noropati
olgusu saptanmaya calisilmistir. Calisma ve kontrol grubumuzdaki hastalarimizin
biyomikroskopik kontrol muayenelerinde higbir hastada patoloji saptanmamustir.  SSGI
kullanan hastalarin RSLT kalinlik analizlerinde ortalama, nazal, siiperior, temporal ve inferior
sektorlerin kontrol grubu ile karsilastirilmasinda aralarinda anlamli bir fark saptanmamustir.
Stiperior ve inferior sektorlerde RSLT kalinliklarinin daha kalin, nazal ve temporal
sektorlerde daha ince oldugunu saptanmistir. Bulgularimizin literatiir bilgileriyle uyumlu
oldugu goriilmiistiir[98]. Hastalarimizi alt grup 1(ilac1 1 yil altinda kullanan) alt grup 2 (ilac1 1
y1l ve ilizerinde kullanan) ve alt grup 3 (kontrol grubu) olarak ii¢ gruba ayirip RSLT kalinlik
degerleri acisindan karsilastirdigimizda tiim sektorlerde anlamli fark saptanamamistir
(p>0,05). Calisma grubundaki hastalarimizi kullandiklari ilag ¢esidi acisindan gruplandirip
karsilastirdigimizda ise yine RSLT kalinlik degerleri agisindan anlamli fark saptanamamustir.
Bu sonuglar SSGI kullanimmin OKT ile yapilan RSLT kalinhig1 6lgiimii {izerine anlaml bir
etkisi olmadigmi ve konunun daha iyi aydinlatilabilmesi i¢in yeni caligmalara ihtiyag

oldugunu diistindiirtmektedir.

Sertralin 1991 de bulunmusgve ilksertalin makulopatisi Sener ve Kiratli tarafindan 2001
de tanimlanmistir.4 aylik sertralin kullanim 6ykiisii olan bayan hasta bilateral gorme azalmasi
ile bagvurmus. Fundus muayenesinde makiilopati tespit edilen hastada ilag kesildikten 6 ay
sonra makiiler lezyonlarin kayboldugu fakat 20 aylik takipte gérme keskinliginde herhangi bir

diizelme olmadig1 saptanmistir[ 14].

Ewe ve arkadaglarimin tanimladigi bir olguda 23 yasindaki erkek hastada sertralin
kullanmaya bagladiktan hemen sonra bilateral makiilopati gelistigi ve ila¢ kesildikten sonra
gorsel semptomlarda hafif iyilesme goriildiigiinii fakat eski haline dénmedigini

belirtilmistir[116].

Mason ve arkadaslar1 14 yasinda 1 yildir sertralin kullanan, bilateral gérme keskinligi
20/200 olan bull’s eye makiilopati tanimlamislar fakatila¢ kesildikten sonraki 3 yillik takipte
retina pigment epitelinde ve gorme keskinliginde herhangi bir iyilesme olmadigini

belirtmislerdir[143].
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Gosterilmis ciddi yan etkilerden sonra olayin fizyopatolojik olarak incelenmesi
giindeme gelmistir. Chen ve arkadaslarinin yaptig1 calismada SSGI kaynakli makiilopatinin
muhtemel bir mekanizmasinin, fosfolipaz C iizerindeki etkisiyle oldugunu diisiinmiislerdir.
SSGl'lerin mevcut seviyedeki sinaptik serotonin diizeyini arttirarak 5-HT2AR islevselligini
artirabilecegini ve 5S-HT2AR"n artmis aktivasyonu, fosfolipaz C'nin aktivasyonuna, bu daha
sonra, all-trans-retinal (atRAL) - kaynakli NADPH oksidaz aracili hiicre i¢i reaktif oksijen
tiirlerinin asir1 {iretilmesine neden olup retinadaki oksidatif stres ve patolojik hiicre oliimii

yoluyla retinal dejenerasyon patogenezine katkida bulunabilecegini belirtmislerdir [144].

Bizim ¢aligmamizda da SSGI kullanimina bagli olast makiilopati saptanmaya
caligilmig, tiim hastalara detayli fundus muayenesi yapilmis ve OKT ¢ekimleri ile kesitsel
olarak incelenmistir. Biyomikroskopik fundus muayenemizde hicbir hastamizda belirgin
makiilopati saptanmamistir. OKT ile SFK degerlendirmemizde ¢alisma ve kontrol grubu
arasinda ve alt gruplar arasinda anlaml fark saptanmamistir. Calismamizdaki ila¢ kullanan
hastalarimiz1 ila¢ kullanim ¢esidine gore karsilastirdigimizda sadece fluvoksamin kullanan
hastalarda SFK daha ince bulunmustur.Fakat hasta sayis1 az oldugu icin istatistiksel analiz
yapilmamustir. Bu bulgulara gére SSGI kullanimmin OKT ile yapilan retinal goriintiilemede
anormal degisiklige neden olmadig1 diisiiniilmiistiir. Fakat daha net bilgi edinebilmemiz igin

daha fazla hasta sayisindan olusan calismalarin yapilmasi gerekmektedir.

Gozin koroid tabakasi; okiiler kan akimimin yaklasik olarak %85 ini saglamakta,
retinanin metabolik faaliyetlerinde katki saglamakta ve optik sinir baginin ve fotoreseptorlerin
kanlanmasinda rol oynamaktadir [47]. Goziin kanlanmasinda bu kadar temel fonksiyonda yer
almasi nedeniyle sistemik kullanilan her tiirlii ilacin koroid ve beraberinde regiilasyonunu
sagladig1 retinanin ve optik sinirin metabolik faaliyetlerine etki edebilecegi diisiiniilmektedir.
Ayn1 zamanda goziin, zengin kan akimi ve goz igindeki noral dokularin g¢ok yiiksek
metabolik hiz1 nedeniyle karaciger sonrasinda ilag toksisitesinin ortaya ¢iktig1 ikinci en sik

goriilen organ olmasi gerektigi belirtilmistir [145].

Koroid tabakasi gozdeki damar yogunlugu en fazla olan tabaka olmasindan dolay1
birgok g6z hastaligmin patofizyolosinde rol alabilir. Voght Koyanagi Harada, yliksek
miyopi, koryoretinal atrofiler, yasa bagli makiila dejenerasyonu, Diyabetes mellitus, Behget
Hastalig1, polipoidal koroidal vaskiilopati ve sistemik kullanilan ilaglara bagli olarak bir¢cok

hastalikta degiskenlik gosterebilmektedir [146-152].
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Bizim calismamizda da SSGI’lerin koroid kalinhig iizerine etkisi saptanmaya
calisilmistir. Calismamizda hastalarimizin subfoveal, fovea 1 mm temporal ve nazalinden
koroid kalinliklarini 6l¢iilmiis,calisma grubunda ortalama subfoveal koroid kalinligini
301,88+41,50 um, fovea 1 mm temporalinden koroid kalinligini 276,13+44,69 um, fovea 1
mm nazalinden koroid kalinligmi 277,31+49,34 um olarak bulunmustur. Ug farkli yerden
ortalama koroid kalinlig1 6l¢iimiinii kontrol grubuyla karsilagtirdigimizda aralarinda anlamli
fark bulunamamistir (p>0,05). Alt gruplarimiz arasinda bu 3 farkli yerden yapilan ortalama

koroid kalinlig1 karsilagtirmalarinda ise yine anlamli bir degisim saptanmamuistir (p>0,05).

SSGi'leri ayn1 zamanda dolagim sisteminde ve gdz dokulari gibi diger alanlarinda
serotonin diizeyinde artisa neden olur. Serotonin ¢esitli serotonin reseptorleri ile etkilesime
girer. Serotonin reseptorlerinin (5-HT1 ila 5-HT7) aileleri vardir ve bu ailelerin bazilarinda
farkli alt tiplerin bulundugu bilinmektedir[129, 153]. G6z islevselliginde bulundugu tespit
edilen serotonin reseptorleri 5-HT1A, 5-HT2A, 5-HT2C ve 5-HT7'dir[129, 153-158].
SSGi'ler, midriyazis, artmis GIB ve acili kapanma glokomu ile iliskilendirilmistir[129, 154,
159].

SSGi'ler en az ii¢ mekanizma ile midriyazise neden olabilir:
1-Pupil dilatasyonu ile sonuglanan noradrenerjik veya antikolinerjik etkiler;

2- Iris kaslar1 iginde bulunan 5-HT7 reseptorlerinin serotonin ile uyarilmas1 Adenilat

siklazda artig yaparak pupil sfinkter kasinin gevsetir.

3- Iris-siliyer cisim kompleksi iizerindeki5-HT7 reseptérii iizerine bir diger etkisi akoz

humér olusumunu arttirarak GIB'de dogrudan bir artisa neden olmasidir[129, 156].

SSGI ile iliskili birgok glokom olgusu bildirilmistir [125, 129, 160-165].Glokom
olgusu bildirilen olgularmn ¢ogunda kullanilan SGGI tiiriiniin paroksetin oldugu goze
carpmaktadir[25].

Artmis GiB'in indiiksiyonu veya siddetlenmesinde SSGI'leri suglayan kanitlarin
yaninda [129, 162, 164-170], SSGI’lerin GIB’i ve glokom riskini arttirmadigi gdsteren
yayinlarda mevcuttur[171, 172]. Bizim ¢alismamizda da c¢alisma ve kontrol gruplari
karsilagtirmasinda ve alt gruplar arasinda yaptigimiz karsilastirmalarimizdaDEIGK, GIB ve
C/D oranlari arasinda anlamli bir farklilik saptanmamistir (p>0,05). Bu baglamda, hastalarda

akut ac1 kapanmasi glokomu (AACG) i¢in 6nceden belirlenmis risk faktorlerine (irk, dar acils,
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hipermetrop, kiiciik gdz, aile Oykiisii, ileri yas vb.) sahip oldugunda midriazisin GIB'i
artirabilecegi diisiinmekteyiz. Bizim caligma grubuna aldigimiz SSGI kullanan hastalarda

belirtilen risk faktorleri olmadigi i¢in glokom lehine bulgu saptayamadigimizi diisiiniiyoruz.

Calismamizin kisitliliklart ; hastalara elektofizyolojik testler yapilamamis olmasi,

hasta sayisinin az olmasi ve hastalarin takip 6l¢timlerinin olmamasidir.
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6.SONUCLAR VE ONERILER

1. SSGi grubu antidepresan kullanan 52 hasta ve normal saghkli 52 goniilliiniin
toplam 104 gozii ¢aligma kapsaminda degerlendirilmistir. Calismada degerlendirilen gruplar
arasinda yas ortalamasi ve cinsiyet ac¢isindan istatistiksel olarak anlamli bir faklilik

saptanmamistir.

2. Calisma ve kontrol grubu arasinda DEIGK, SE, GiB, C/D oranlari, AXL, RSLT

kalinlik, SFK ve koroidal kalinlik degerleri acisindan anlamli fark saptanmamastir.

3. Alt grup analizlerinde ilac1 1 yildan az kullanan/ ilac1 1 yil ve iizerinde kullanan/
kontrol gruplar1 arasinda DEIGK, SE, GiB,C/D oranlari, AXL, RSLT kalinlik ,SFK ve

koroidal kalinlik degerleri acisindan anlamli fark saptanmamastir.

4. Calisma grubunu ila¢ kullanim tiiriine gére gruplandirdigimizda kullanim siireleri ,
DEIGK, SE, GIB,C/D oranlar;, AXL, RSLT kalinlik, SFK ve koroidal kalinlik degerleri

acisindan anlamli fark saptanmamustir.

5. Calismaya dahil edilen tiim hastalarda en yiiksek ortalama koroidal kalinlik
degerine sahip kisim subfoveal bolge olarak bulunmustur. Fovea altinda en kalin olmasinin

nedeninin makiilanin yiliksek metabolik aktivitesinden olabilecegi diistiniilmiistiir.

Depresyon cagimizda giderek artan bir hastalik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Uzayan
insan omriiyle beraber gelecekte daha sik karsilagilacak bir hastalik olan depresyonun ve
tedavisinde kullanilan ilaglarin g6z iizerinde meydana getirdikleri degisimlerin tamamu ile
ac1ga kavusmasi bu ciddi halk saglig: problemi agisindan 6nemlidir. SSGI’lerin goziin arka
segment lzerine etki edip etmedikleri kapsamli olarak c¢alisilmamis ve tam olarak

anlasilamamuistir.

Sonug olarak OKT ile yapilan santral foveal kalinlik dlglimleri, RSLTanalizleri ve
koroid kalinlig1 6lgiimleri ile SSGI kullanan hastalarda fovea, optik disk ve koroidde major
yapisal degisikliklerin olmamast OKT’nin goziin arka segment parametreleri agisindan
anlamli bir takip kriteri olmayacagin1 gdstermektedir. Ancak bahsi gecen konularda daha net
bilgi ve fikir sahibi olabilmek adina daha biiylik hasta sayilarinin dahil edildigi, prospektif,

mimkiin oldugunca goziin arka segment parametrelerini etkileyebilecekdiger etmenlerin
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ortadan kaldirildigi, 6lgiimlerin insan hatalarini ortadan kaldirabilecek yazilimlar ile otomatik

olarak yapildigi, ¢ok merkezli calismalarin yapilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.
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