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SKK : Santral kornea kalinlig1

GIB : Goz igi basinci
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OZET VE ANAHTAR SOZCUKLER

Psodoeksfoliyasyonda Okiiler Kan Akimi ve Matriks Metalloproteinazlarin Rolii

Amag: Psodoeksfoliyasyon varliginda santral kornea kalinligi, retrobulber kan
akim parametreleri, biyometrik dl¢ciimler ve akdz hiimorde matriks metalloproteinaz 2
konsantrasyon degisikliklerini arastirmak.

Gere¢ ve Yontem: Kasim 2007- Mayis 2008 tarihleri arasinda, Cukurova
Universitesi Tip fakiiltesi, G6z Hastaliklar1 Anabilim Dalr klinigine basvuran, katarakt
veya katarakt ve glokom tanis1 ile operasyon planlanan hastalar prospektif olarak
incelendi. Caligmaya ardisik 96 hastanin hi¢ operasyon gecirmemis 117 gozii dahil
edildi. Tim hastalarin demografik o©zellikleri kaydedildi. Tiim hastalara gérme
keskinliginin  belirlenmesi, Goldman applanasyon tonometri,  gonyoskopi,
biyomikroskobik muayene ve fundus muayenesini iceren tam oftalmolojik muayene
yapildi. Calismaya dahil edilen tiim gozlere santral kornea kalinligi olctimii, renkli
doppler ultrasonografi ile temporal ve nazal kisa posterior siliyer arter kan akim hizi
Olctimleri yapildi. Operasyona alinan gozlerden akoz hiimor 6rnekleri toplandi ve — 70
derecede dondurulup analiz edilinceye kadar ayni derecede muhafaza edildi. Matriks
metalloproteinaz 2’nin akdz hiimordeki konsantrasyonlar1 ELISA kitleri kullanilarak
oOlciildii.

Bulgular: Temporal kisa posterior siliyer arterde tiim akim hizi parametreleri
psodoeksfoliyasyonlu hastalarda diisiik bulunurken, nazal kisa posterior siliyer arterde
anlamli fark saptanmadi. Resistive index degerleri sadece psdodoeksfoliyatif glokom’lu
hastalarda anlamli seviyelerde yiiksek bulundu. Psddoeksfoliyasyon varliginda yiiksek
matriks metalloproteinaz 2 seviyeleri tesbit edildi.

Sonu¢: Calismamizda psodoeksfoliyasyon bircok yonden degerlendirildi.
Psodoeksfoliyasyonda temporal kisa posterior siliyer arter resistive index degerlerinin,
glokom takibinde 6nemli parametre olabilecegi sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: matriks metalloproteinaz, psodoeksfoliyasyon, resistive
index, santral kornea kalinligy, siliyer arter

Vi



ABSTRACT- KEYWORDS

Ocular Blood Flow and The Role of Matrix Metalloproteinases in
Pseudoexfoliation

Purpose: To evaluate the central corneal thickness, retrobulber blood flow
parameters, biometric parameters and variations of matrix metalloproteinase 2 and the
tissue inhibitor of matrix metalloproteinase 2 concentration of aquous humor in
pseudoexfoliation.

Material and Methods: The patients, who were planned to be operated, with the
diagnosis of cataract or cataract and glaucoma at the Department of Ophthalmology in
Cukurova University in Nov 2007-May2008, were examined prospectively. 117 eyes of
96 consecutive patients were included the study. None of the eyes have had any
operations before. Demographic properties of all patients were enrolled. A complete
ophthalmic evaluation was done in all participants, including visual acuity assessment,
Goldmann applanation tonometry, gonioscopy, slit-lamp examination and fundus
examination. All eyes, included the study, were underwent the further evaluation
including, central corneal thickness measurement and color doppler imaging of short
posterior ciliary arteries’ blood velocities. Aqueous humour samples were collected
during cataract surgery from the patients and samples were stored at -70 °C until
analysed. Matrix metalloproteinases 2 concentrations were measured by ELISA assays.

Results: All blood velocity parameters of temporal short posterior ciliary arter
were significantly decreased in pseudoexfoliation. There were no significant difference
in nasal short posterior ciliary arter. Only in pseudoexfoliative glaucoma, resisitivity
index were found to be significantly increased. Matrix metalloproteinases 2
concentrations were increased in pseudoexfoliation especially in pseudoexfoliative
glaucoma.

Conclusion: In our study pseudoexfoliation is investigated in many aspects. We
determined that resistivity index of temporal short posterior ciliary arter, can be used as
a sufficent parameter in glaucoma progress follow-up.

Key Words: matrix metalloproteinases, pseudoexfoliation, resistivity index,
central corneal thickness, ciliary arter
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1.GIRIS

Glokom tedavi edilmedigi takdirde korliikle sonuclanan multifaktoriyel progressif
bir optik noropatidir. Diinyada korliik nedenleri arasinda ilk siralarda yer almaktadir.
Glokoma bagli olarak gelisen, geriye doniisi miimkiin olmayan hasarlarin
onlenebilmesi ancak glokomun erken tanisi ile miimkiindiir

G0z i¢i basinct (GIB) glokom tani, tedavi, takip ve siiflandirmada kullandigimiz
major parametredir. GIB &l¢iimiinii etkileyen bir¢ok faktor vardir. Bunlardan biri de
SKK’drr. SKK’nin hem GIB ile hem de glokom tipleri ile iligkisi iizerine bir ¢ok
arastirma yapllmlstlr.l'3 Son yillarda santral kornea kalinlhigi (SKK) ve
psodoeksfoliyasyonun varligi (PE); glokom tanisinin konmasi, tedavi protokoliiniin
karar1 ve hastaligin progresyonunun tahmininde yol gosterici iki faktor olarak onem
kazanmustir.

Glokomda major risk faktorii artmus goz i¢i basinci degerleri olmakla birlikte;
normal tansiyonlu gozlerde de glokomatdz optik sinir basi degisikliklerinin goriilmesi
ve progresif gdorme alan1 defektlerinin tesbit edilmesiyle glokomun multifaktoriyel bir
hastalik oldugu fikrine varilmistir. Yapilan calismalarda yas, cins, wrk, cografik
ozellikler, genetik ve vaskiiler faktorlerin glokom etiyopatogenezinde rol alabilecegi
gosterilmistir.*

Baz1 glokom hastalarinda ¢ok iyi GIB kontrolii saglansa bile glokomatoz hasarm
hizl1 ve agresif progresyonu, vaskiiler patolojilerin énemini giindeme tasimistir. Bu
konuda yapilan bircok calismada, glokom hastalarinda vaskiiler anormallikler cesitli
teknikler kullamlarak gosterilmistir.””’

Psodoeksfoliyasyon sendromu ve psddoeksfoliyasyon glokomu terimleri literatiire
gectiginden beri ¢ok konusulup, tartisilan iki 6nemli konudur. Uzun yillardan beri
yapilan ¢aligmalar psddoeksfoliyasyon materyalinin (PEM) ozellikleri ve yol agtigi
klinik tablolar1 ortaya koymakla birlikte, bircok mekanizma halen agiga c¢ikarilmayi
beklemektedir.

Psodoeksfoliyasyon Sendromu (PES); okiiler dokularda ve viicutta daha bir¢ok
dokuda, hiicre dis1 fibriler bir materyalin birikimiyle karakterize sistemik bir antitedir.®
Serebrovaskiiler ve kardiyovaskiiler mortalite ve morbitideyle iliskisi iizerine bir¢ok
calisma yapilmig ve yaymmlanmistir.” Su an i¢in acik acili glokomun bilinen en sik

nedenidir. Ozellikle 6n segment dokularinda birikerek bircok probleme neden olabilir.



Yapilan caligmalarda; goziin tiim dokularinda psddoeksfoliyasyon materyali (PEM)
gosterilebilmistir. PE’de kornea endoteli hiicre yogunlugu ve morfolojisindeki
degisiklikler g6z Oniine alindiginda bu hastalarda SKK’nin da etkilenmesi olasidir.

Trabekiiler agda PEM’in birikimine bagli olarak ortaya ciktig1 diisiiniilen
psodoeksfoliyatif glokom (PEG); daha agresif seyir, daha hizli progresyon gosteren
optik sinir bas1 degisiklikleri ve gérme alani defektleri nedeniyle 6nem kazanmuistir.
Ayrica primer acik acili glokoma (PAAG) gore medikal tedaviye daha direngli olmasi,
PEG’de bagka baz1 mekanizmalar: akla getirmistir.

Ekstraseliiler fibriler materyal birikimi ile karakterize PES’de ekstraseliiler
matriks dongiisiinde de bir patoloji olmasi olasidir. Bu konuda yapilan birgok
immunohistokimyasal caligmada, ekstraseliiler matriks normal dongiisiinde onemli rol
oynayan matriks metalloproteinaz ailesi ve inhibitorleri dikkat cekicidir.'’

Bu calismada; PE’de; SKK, GIiB degerleri, biyometrik Olctimler, nazal ve
temporal kisa posterior siliyer arterlerdeki (KPSA) kan akim hizi degerleri ve akoz
hiilmorde matrix metalloproteinaz ailesinden MMP-2 seviyelerini tesbit edip; PAAG ve
normal kontrol grubu ile karsilagtirmay1 amacladik.

Cukurova Universitesi Goz hastaliklar1 Anabilim Dalinda bu hastalik gruplarmi
olabildigince cok yonden inceleyip, takip ve tedavide yeni hedeflere 1sik tutabilmek
adina bilime katk1 saglamaya calistik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Psodoeksfoliyasyon Sendromu

PES, bircok dokuda hiicre dis1 fibriler materyal birikimi ile karakterize bir klinik
tablodur. Siklikla ileri yaslarda goriiliir. Diinyada 60 yas iistii niifusun % 30’unda PE
goriilmektedir. Glokomun en yaygm tamimlanabilir nedeni olarak kabul edilmistir.
Cografik ozellikler gostermektedir ve bazi iilkelerde acik agili glokom olgularinin
cogundan sorumludur.'’

PE ilk kez 1917°de Lindberg' tarafindan tanimlanmistir. Lindberg kronik
glokomlu hastalarin % 50°sinde pupilla kenarinda mavi-gri renkte birikintilere dikkat
cekmistir."” Vogt bu birikintilerin lens kapsiilinden kaynaklandigini ileri siirerek ‘lens
kapsiiliiniin senil eksfoliyasyonu’, glokomla birlikteligini ise ‘kapsiiler glokom’ olarak
adlandirmistir.' 1953°de Dvorak-Theobald bu materyalin cam iifleyicilerde goriilen
gercek eksfoliyasyondan farkli oldugunu diisiiniip ‘psddoeksfoliyasyon’ olarak yeniden
adlandirmustir.”” Dvorak-Theobald eksfoliyasyon kelimesinin pul pul dokiilme anlamima
geldigini ve asir1 sicak, travma, radyasyon, enflamasyon gibi durumlarda goriilen
kapsiiler delaminasyonun ‘lens kapsiiliiniin gercek exfoliyasyonu’ oldugunu One
siirmiistiir.”> Gergekten de lensin patogenezde mutlak sart olmadigi, katarakt cerrahisi
gecirmis gozlerde yillar sonra PEM’in gériilmesiyle kanitlanmistir.'®'"'® Giiniimiizde
ise anormal elastik fibriler materyalin sadece gozde degil bir¢ok dokuda artmis sentezi
ve depolanmasiyla giden bu tabloya ‘PES’ denilmektedir.®

PE’de tabloya glokom eklenebilir. Glokom olmadan psddoeksfoliyasyona ‘PES’,
glokomla birlikteliginde ise ‘PEG’denilmektedir.

PE sadece agir seyirli acik ac¢ili glokoma degil daha bircok komplikasyona neden
olmaktadir. Dar agili glokom, fakodonezis, melanin dispersiyonu, posterior sinesiler,
kornea endotel yetmezligi, lens subluksasyonlari, kan-akdz bariyeri bozukluklar1 ve
katarakt cerrahisinde olusabilecek ciddi komplikasyonlara predispozisyon yaratmasi

nedeniyle PE’un 6nemi son yillarda cok artmustir.'



2.1.1. Epidemiyoloji

PE’nin ilk tanimlanmasindan bu yana bircok caligma ve arastirma yapilmigtir.
Hem PES hem de PEG’de insidans ve prevelans caligmalarinda ¢ok degisik rakamlar
rapor edilmistir. Farkli toplumlarda, hatta ayn1 toplumda farkli bolgelerde dahi degisik
insidans ve prevelanslar bildirilmistir. Cografik Ozellikler goz Oniine alinmaksizin
diinyada 60 yas iistii genel popiilasyonda PE prevelansinin % 10 ila % 20 civarinda

oldugu diisiiniilmektedir.***'

Bazi cografyalarda, belli ik ve etnik gruplarda PE’a
yatkinlik oldugu diisiiniilmektedir. Ayn1 yasta, farkli cografya ve etnik gruplarda PE
prevelanslarindaki bu ciddi farklarin genetik cesitlilikle aciklanabilecegi ©One
stiriilmiistiir. Son yillarda yapilan bir epidemiyolojik calismada, iklimin PE olusumu
iizerinde herhangi bir etkisi olmadig1 one siiriilmiistiir.>' Ayn: iklim kosullarma sahip
Uniut bolgesinde hi¢c PE goriilmezken, Saami‘de prevelans % 13 bulunmustur. Bu
gozlem popiilasyonlar arasindaki prevelans farkinin altinda genetik nedenlerin yattigi
fikrini desteklemektedir. *'

PE‘nin prevelansi 50 yas iizeri bireylerde, glokom hastalarinda, glokom nedeniyle
operasyon geciren glokom hastalarinda ve okiiler hipertansiyonlu hastalarda
artmaktadir.*®

PE iskandinav iilkelerinde en yiiksek prevelansa sahiptir.”>** Finlandiya’da % 20,
izlanda’da % 25 rapor edilmistir.”* Norveg ve Isvec’de prevelans biraz daha diisiikken,
Danimarka‘da % 5 rapor edilmistir.** Ingiltere, Almanya ve Norvec’de huzurevlerinde
yiiriitiilen bir epidemiyolojik calismada 60 yas iistiinde, PE prevelans: sirasiyla; % 4,0,
% 4,7, % 6,3 bulunmustur.25 Greenland Eskimolarinda % O prevelans bildirilmistir.23

PE prevelansi biitiin popiilasyonlarda yasla artar. Framingham G6z Calismasinda
PES’li, glokomu olmayan bireylerde 52-64 yaslarda % 0,6, 85 yasda ise % 5,0
prevelans gijsterilmistir.26 Forsius 50 yasindan sonra PE gelisme insidansinin her 10 yil
icin iki katma ¢iktigmi bildirmistir.”” Finlandiya’da 60-69 yas arast % 10, 70-79 yas
arast % 21 ve 80-89 yas arasi % 33 seklinde yasla artan prevelans oranlari
bildirilmistir.>> Amerika Birlesik Devletleri’nde 52-64 yas aras1 % 0,6, 75-85 yas arasi
% 5 PE prevelans bildirilmistir.*®

Ulkemizde de PE prevelans: yasla artmaktadir. Orgen ve ark.lar1 PE prevelansini
% 18, Yalaz ve ark.lar1 50 yas iizerinde % 7,2, 60 yas lizerinde % 11,2, Artiirk ve
ark.lar1 % 16,5 olarak bildirmislerdir.”*>'



PE prevelansi aynmi cografyaya sahip iilkelerde, aym iilkenin degisik bolgelerinde
hatta yakin yerlesim yerlerinde dahi degiskenlik gostermektedir. Ringvold ve
arkadaslar1 Norveg¢’de birbirlerine yakin ii¢ ayr1 yerlesim biriminde % 10,2, % 19,6 ve
% 21 prevelans oranlar1 bildirmistir.”®> Forsius ve Lukka ayni bolgede yasayan
Lapp’larda % 20, Eskimolarda % 0 PE prevelansi bildirmislerdir.™

Bu biiyiik farklarin altinda yatan neden hala tam olarak aydinlanmamustir. Diyet,
giines 1518ma maruziyet, iris rengi, otoimmiinite, enfeksiydz ajanlar, travma gibi
faktorlerin etkisi tartismalidir.®* Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda PE’da genetik ve
genetik olmayan faktorlerin hepsinin birden etkili oldugu karmasik multifaktoriyel
etiyopatogenez iizerinde durulmaktadir.’** Gottfredsdottir ve ark.lar1 55 yas iizeri 8
monozigot ikizi incelemis ve bunlardan 5’inde; iki kardesde de PE tesbit etmislerdir.*
HLA doku gruplari iizerine yapilan ¢alismalarda ise ¢ok farkli sonuglar yayimlanmstir.
Slasgsvold ve ark.lar1 HLA B 12 antijenini PE’da yiiksek insidansda bulurken,
Fidzsimon ve ark.lar1t HLA Al, A33, B8, B47, B52, B53, B62, DR3, DR12 ve DR13
antijenlerini yiiksek bulmuslardir.’”*® Alpay ve Ersoy ise HLA A26, A66 ve HLA B37
antijenlerini yiiksek bulmuslardir.” Yapilan kromozom analizlerinde de PE’la ilgili
bircok kromozomal bdolge bildirilmistir. 2pl16, 2q35-36 ve 3ql3-gq21 bunlardan
ticiidiir.**** Ayrica PE’lu hastalarin % 60 ila 80’inde 7. kromozomda genetik defekt
insidans1 yiiksek bildirilmistir.***

Glokom olgularinda PE prevelansi, ayn1 yas araliginda glokomu olmayan gruplara
gore daha yiiksektir. Degisik ¢aligmalarda rapor edilmis prevelans yiizdeleri % 0’dan %
93’e kadar degismektedir. En yiiksek oranlar genel popiilasyonda oldugu gibi gene

iskandinavya’dan bildirilmistir.**®

Tiirkiye’de ise Aritiirtk ve ark.lar1 glokomu
olmayanlarda % 16,5 ve glokomlularda % 30,6 PE prevelans: bildirmislerdir.’’

PE olan gozlerde glokom goriilme siklig1 artmistir. Kozart ve Yanoff 100 hasta
izerinde yaptiklar1 bir calismada hastalarin % 7’sinde glokomat6z optik sinir hasari, %
15’inde okiiler hipertansiyon (OHT) tesbit etmislerdir. PE olmayan gozlerde GiB’in
yiikksek bulunma sansi1 bu oranin altida biridir. Bu caliymada ayrica 100 hastanin
76’smda tek tarafli, 24 de c¢ift tarafli PE tesbit edilmistir. Glokomu olmayan grubun %
21’1 erkek, % 79’u kadin iken, glokomlu grupta belirgin bir cinsiyet farki

goriilmemistir.*



Nedeni bilinmemekle birlikte, PE tek tarafli ya da bilateral olabilir. Aslinda PE
icin asimetrik tutulum tanimlamasi ¢ok daha iyi bir tanimlamadir. Tek tarafli tutulum
bilateral tutulumun Onciisii olabilir. Diger gozde PE’nin 151k mikroskobisi ile goriilebilir
hale gelmesi yillar siirebilir, hatta hastanmn yasam siiresi bunun i¢in yeterli
olmayabilir.”® Tarkkanen ve Kivela 29 yil takip ettikleri tek tarafli PE olan hastalarinda
diger gozde klinik olarak goriilebilir PE’nin goriilmedigini bildirmislerdir.”' Klinik
olarak, PE’nin tek tarafl tesbit edildigi hastalarin; belirgin PE olan goézlerinde, diger
goze gore daha diisiik gorme keskinligi, daha ileri diizeyde lens kesafeti, daha yiiksek
g0z i¢i basinci degerleri, daha fazla ag1 pigmentasyonu ve genislemeyen pupillalari
izlenmektedir. Ancak histopatolojik incelemelerde her iki gbz konjonktiva, iris, dilatator

kas ve damar duvarlarinda elektron mikroskopisi ile PE materyali gosterilmistir.”*>*

2.1.2. Psodoeksfoliyatif materyalin 6zellikleri ve kaynagi

PEM 151k mikroskobu ile lens 6n kapsiilii, iris 6n ve arka yiizeyi, siliyer cisim,
zoniiller, ac1 ve retrokorneal ylizeyde goriilebilen, periosik asid-schifft +, eozinofilik,
nodiiler ya da tiiy benzeri agregatlarlardir.”

Yapilan immiinohistokimyasal caliymalar PEM’in bazal membran ve elastik
fibrilleri iceren bir glikoprotein-proteoglikan kompleksi oldugunu gostermistir.
Glikozaminoglikanlarin asir1 iiretimi ve anormal metobolizmas1 PES’daki 6nemli
mekanizmalardan biri olarak ileri siiriilmiistiir.”® Amorf bir matriks tarafindan
cevrelenmis mikrofibril demetlerinin olusturdugu karakteristik fibrillerden s6z
edilmektedir. Yiizey maddesi olarak tanimlanan bu amorf matrixin cesitli
glukokonjugatlar, elastin, tropoelastin, amiloid P, vitronektin, fibrillinl, microfibril
bagimli glikoprotein ve latent TGF-beta baglayici proteinler’den (LTBP1, LTBP2)
olustugu gijsterilmistir.22 Elastik mikrofibril komponentlerinin antidotlari, 6zellikle de
LTBPI, goz dis1 diger dokulardaki PE depozitlerini gostermek icin kullanilmustir.”’

PEM’nin yapisint belirleyebilmek icin pek ¢ok enzimatik, histokimyasal ve

58-60

immunolojik calisma yapilmustir. Bu calismalarin bazilarinda PEM’in bazal

61,62

membrana benzerligine dikkat cekilmistir. Bazal membran, epitel ve endotel

6163 Bazal

hiicreleri tarafindan sentezlenir ve goziin tiim dokularmda mevcuttur.
membran yapisinda glikoprotein ve proteoglikanlar yer almaktadir.”®*  Anormal

goriiniimlii  bazal membran iizerinde ve icinde PEM’in gosterilmesiyle bazi



arastirmacilar bu tabloya ‘bazal membran eksfoliyasyon sendromu’ adini vermislerdir.
Bazi caligmalarda ise PEM’in tipki amiloid gibi Kongo kirmizisi ve Rutenyum boyasi
ile boyanabildigi gosterilmistir.”®** Ayrica bazi histokimyasal calismalar PEM’in

58,64,65
Bazi

amiloid gibi tirozin ve triptofan ile pozitif reaksiyon verdigini gostermistir.
arastiricilar da PEM ile lens zonulleri arasindaki yakin iliskiden yola ¢ikarak, elastin
teorisi iizerinde durmuslardir. Zoniiller, bir cesit elastin filaman olarak bilinen
oksitolondan olusmustur.®® Yapilan calismalar elastik filamanlar ile PEM arasinda
histokimyasal ve antijenik benzerlikleri ortaya koymustur.*®®’

1917°de Lindberg’den bu yana PE’nin yapisi ve patogenezi hakkinda bir¢ok
calisma yapilmis, bir¢ok teori ortaya atilmistir. Ancak PEM’in yapist hala tam olarak

aciklik kazanmamustir.

2.1.3. Klinik

PE’nin en onemli tan1 koydurucu ozelligi; lens On yiiziinde goriilen kirli beyaz
madde birikimidir. Pupilla tam dilate edildiginde c¢ok daha 1iyi tesbit edilebilir.
Pupillanin tam dilatasyonunda 3 ayr1 zon tesbit edilir:

Santral zon: Materyalin orta kismidir, genellikle kenarlar1 ortaya dogru kivriml
yuvarlak alandir.

Saydam ara zon: En distaki periferik zon ile santral zonun arasinda, halka
seklindeki boliimdiir. Irisin fizyolojik hareketleri ile olusan siirtiinmenin etkisiyle
PEM’den temizlenmis alan oldugu diisiiniilmektedir.

Periferik zon: Bircok 1sinsal cizgilenmeler gosteren en dis alandir.

Klasik tablo her zaman tam olarak goriinmeyebilir. Klasik, hedef tahtasi
goriiniimiindeki bu 3 zonlu tablonun olusmasit uzun kronik bir preklinik dénemden
sonra miimkiin olur. Biyomikroskobik muayenede erken donemde lens On kapsiilii
yiizeyinde mikrofibriller yaygin, mat, homojen bir tabaka goriiniimiindedir. Bu
prekapsiiler tabaka kalinlastik¢a, irisin abrazyon yaratan hareketleri ile midperiferal
bolgesinde fokal defektler olusur. Bu defektler once iist nazal bolgede baslar. Santral
beyaz-gri, buzlu cam goriiniimlii materyal 1sinsal tarzda goriiniime sahiptir.®®”°

PE’da lens kapsiilii 6n yiizeyinde klasik PE materyali birikimi belirgin olmadan
cok daha once kapsiil zoniilleri etkilenir. Yiiksek rezoliisyonlu ultrason biyomikroskopi

ile zoniillerdeki bu erken depozitler tesbit edilebilir.”! Ayrica yeterli dilatasyonu



saglanamayan pupilla ve ortadaki yogun opasiteden dolay1r PE’nin tesbit edilemedigi
olgularda, maskelenmis PE diye adlandirilan, iigyilizaltmis derece posterior sinesi

varliginda da ultrason biyomikroskopi PE’yi gostermekte yararhdlr.lg’72

2.1.3.1. Konjonktiva

Biyomikroskopik muayenede konjonktiva normal goriiniimdedir. Ancak
impresyon sitolojisi ve elektron mikroskopi ile konjonktivada PEM gosterilmistir.”
Goblet hiicreleri ve aksesuar gozyasi bezlerini igeren konjonktivada, fibriler materyalin
birikimi gozyast ile ilgili bulgulara sebep olmaktadir.”> Schirrmer testi ve gézyas:
kirilma zamam bazi calismalarda diisiik bulunmustur.”* Ulkemizde de Erdogan ve
ark.lar1 hi¢c antiglokomatéz ilag kullanmamis PE’lu hastalarda goéz yast kirilma

zamanmnin diisiik oldugunu géstermislerdir.”

2.1.3.2. Kornea

Ileri PES’li olgularda, PEM’i fokal retrokorneal depozitler halinde gormek
miimkiindiir. Korneanin endotelinde ince parcaciklar halinde goriilen materyal,
presipitasyonlarla karigabilir. Yapilan caligmalar, fokal PEM iiretiminin kornea
endotelinden oldugu yoniinde kanitlar gostermektedir.'® Schlstzer-Schrehardt yaptiklar:
caligmada endotelde ve Descemet membraninda PEM tesbit etmisler ve materyalin
dejenere olmus endotel hiicreleri tarafindan salindigmi one siirmiislerdir.”* 1938°de
Vogt, kornea endotelinde PEM tesbit etmis, 1954’de Dvorak-Theobald endotel hiicreleri
icinde belirledikleri materyalin rejenere olan hiicrelerce fagosite edildigini One
siirmiistiir.58 Kornea endotel hiicrelerinde fokal PEM salinimi ile kornea endotelinde
fokal dejenerasyonlar, melanin graniillerinin fagositozu ve anormal ekstraseliiler
matriks birikimi sonucu; Descemet membraninda irregiiler kalinlasma olusmaktadir.
Klinik olarak Descemet’deki bu kalinlasma ve endotel hiicreleri i¢inde ve disinda
bulunan melanin depozitleri, kornea ddemi ile maskelenebilir. Spekiiler mikroskopi,
hem etkilenmis hem de tutulum olmayan diger gozlerde, morfolojik degisiklikler ile
birlikte, normal gbz i¢i basincinda dahi anlamli olarak azalmig bir endotel hiicre

yogunlugu gostermektedir.”’®

Endotel hiicrelerinde; boliinme, incelme, sitoplazmik
vakiiolizasyon, fokal dejenerasyon ve proliferasyon, anormal ekstraseliiller matriks

iiretimi gibi nonspesifik ultrayapisal degisiklikler gosterilmistir.”* PE’nin kendisi bu



degisikliklere neden olabildigi gibi, PE tarafindan indiiklenen iris hipoperfiizyonu ile
akoz hiimor dinamiklerindeki degisiklikler de sorumlu olabilir.”” Bazi olgularda
endotelde yaygin nonspesifik pigmentasyon ‘Krukenberg igi’ goriiniimiinde tesbit
edilebilir.”® Sonucta klinik ve histopatolojik calismalar, gozlemler ‘PE’a spesifik
keratopati’ terimini ortaya glkarnnstlr.79 Bu tablonun tipik Fuchs’ distrofisinden ayirt
edilmesi gerekmektedir. PE’ye bagli bu keratopati, erken endotel dekompanzasyonu

riskini arttirir.””

2.1.3.3. Lens Kapsiilii

Morfolojik olarak ©n ve arka lens kapsiilii normal tesbit edilmis ve kontrol
gozlerle kiyaslandiginda benzer kalinlik ve elastisiteye sahip olduklar1 rapor edilmistir.
Preekvatoryal kapsiilde ise PE fibrilleri demetler halinde izlenmektedir. Lens epitel
hiicrelerinden kaynaklandig: diisiiniilen materyalin kapsiil yapisim1 bozdugu ve zoniil
lamellerine ilerledigi diistiniilmektedir. Bu durum zoniillerin yapisma yerlerinden
ayrilip, kapsiilin iistine dogru donmesiyle sonuclanmaktadir.*® Ayni sekilde PEM
fibrilleri, nonpigmente siliyer epitelde, zoniil demetlerini baglandiklar1 epitel bazal
membranindan ayirirlar.*® irisin arkasinda kaldigi icin, bu tablo muayenede her zaman
tesbit edilemeyebilir. Ancak fakodonezis ve lensin asagiya dislokasyonu ile
sonuclandigindan 6nemlidir. Ayrica lensin one dislokasyonu ve miyotik tedavi altindaki
hastalarda pupiller ya da silier blok da zoniillerin ayrilmasiyla olusabilecek diger

tablolardir, '8!

2.1.3.4. Iris

PE’li hastalarda iris degisiklikleri erken donemlerde baslar. Irisin tiim yapilarinda
ve hiicrelerinde PE’ye bagh degisiklikler tesbit edilebilmistir. Cesitli ¢aligmalarda,
irisde PEM gosterilmistir.>%2%036466.678284 pR» qe jrig karakteristik olarak rijid haldedir,
dilatasyon potansiyeli ¢ok azalmistir. PE fibrilleri, stroma ve kas dokularinda birikirler
ve sfinkter ve dilatator kaslarin da bulundugu stromada dejenerasyona sebep olurlar.®
PES’de zayif pupil dilatasyonu, sfinkter ve dilatatdr iris kaslarinda hipoksiye bagh
atrofiyle aciklanmistir. Posterior iris pigment epitelinde fokal membran riiptiirii ve

melanin kaybiyla giden ciddi dejeneratif degisiklikler meydana gelir. Farmakolojik



dilatasyondan sonra meydana gelen melanin graniillerinin dispersiyonuyla peripupiller
alanda, giive yenigi manzarasinda iris atrofisi tablosu PE icin diagnostiktir.®

Iris kan damar1 degisiklikleri de PE’de kuraldir. Iris hipoperfiizyonu ve on
kamarada azalmig parsiyel oksijen basinci, iris kan damarlarinda dejenerasyona ve
obliterasyona yol agmaktadir.*® Floresein ya da indosiyanin yesili anjiografi ile iris

damarlarindaki sizint1 gibi degisiklikler gosterilebilir.'”™

Etkilenmis damarlarda bazal
membran anormallikleri, perisitler ve diiz kas hiicrelerinden endotel hiicrelerine kadar,
tiim damar duvar1 hiicrelerinde dejenerasyonlar gozlenmistir.** Rubeozis iridis olmadan,
ozellikle de midriasis sonrasinda koyu renk irislerde, spontan intrastromal hemorojiler
vaskiiler hasarin 6nemli gostergelerindendir.

PE’de irisdeki vaskiilopatinin 6nemli sonuglarindan biri de kan akoz bariyerindeki
kronik hasardir. Bu durum klinik olarak artmis akoz flare ile giden psddoiiveit
tablosuyla sonuglanir.®’” Katarakt cerrahisi, trabekiilektomi, lazer trabekiiloplasti gibi
cerrahilerden sonra PE’li gozlerde PE’siz gozlere gore kan akdz bariyer disfonksiyonu

.. - 88,8
daha uzun siirmektedir. %

2.1.3.5. On kamara

PE’de On kamara derinligi ile ilgili degisik caligmalarda degisik sonuglar
bildirilmistir. PE’de normal popiilasyonla kiyaslandiginda anlamli derecede diisiik 6n
kamara derinligi bildirilen caligmalar oldugu gibi, anlaml fark bulunamayan caligmalar
da mevcuttur.””®> On kamarada goriilen en belirgin degisiklik acida trabekiiler
pigmentasyon  artisidir.  Trabekulumda  genelde  inferiora  dogru  uzanan
hiperpigmentasyon vardir. Pigmentler, trabekulum yiizeyi iizerinde uzanirr ve yama
tarzinda dagilim gosterirler.”> Schwalbe hatt1 iizerinde veya 6niinde kesik kesik taraks:
bir bant olusturacak sekilde yerlesmis pigmentasyon PES icin karakteristik bir bulgudur.
Bu pigmentasyon hattina ‘Sampaolesi hatt:” denir.”®

Zagorski ve ark.lar1 doku Kkiiltiiriinde azalmis oksijen ortammda kornea
endotelinde proliferasyon oldugunu ve PES’li gézlerde 6n kamarada hipoksi gelistigini

yaptiklar1 calismalarla ortaya koymuslardir.”*
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2.1.3.6. Akoz hiimor

PE’li gozlerde nonpigmente siliyer epiteldeki degisiklikler, ak6z hiimor yapimimi
ve icerigini etkilemektedir. Onceleri PE’li gozlerde akoéz yapiminm azaldigi iddia
edilmistir. Ancak daha sonra bunun, beta blokor kullannmma bagh oldugu tesbit
edilmistir.”””> Kiichle ve ark.lar1 PE’de esas olarak kan akoz bariyerinin etkilendigini ve
bunun sonucunda da PE’li goézlerde total akdz protein konsantrasyonunun artmis
oldugunu 6ne siirmiislerdir.®” Daha sonra yapilan bir¢ok calismada akéz hiimorde asit
fosfataz, alfal lipoprotein, seruloplazmin, alfa 1 antitripsin, transferin, fibronektin ve
bityiime faktorlerinin artmus oldugu gosterilmistir.'®***”® Askorbik asidin ise bu

gozlerde azalmus, vazoaktif peptid olan endotelin 1’in artmus oldugu gosterilmistir.””'*

2.1.4. Sistemik tutulum
Bircok c¢alismada PES’de cilt, akciger, karaciger, kalp, safra kesesi ve

8,101

meningslerde tutulum gosterilmistir. Yapilan postmortem calismalarda da kalp

101

karaciger ve akcigerde PEM tesbit edilmistir. ~ PES’de en onemli tutulum yerlerinin

basinda vaskiiler yapilar gelmektedir. Irisde ve bir¢ok okiiler vaskiiler yapida tesbit
edilen PEM’in, retinada vaskiiler tikanikliklarda rolii oldugu diisiiniilmektedir.102’103 112
Ayni zamanda PEM’in; sistemik hipertansiyon, anjina, myokard enfarkti,
abdominal aort anevrizmasi, gecici iskemik atak ve serebrovaskiiler olaylar, Alzheimer
hastalig1, sensorindral isitme kaybr gibi bir ¢ok sistemik olayda da rol aldigi
diisiiniilmektedir.'**'% Mitchell ve arkadaslari genis bir seride PES’deki olas1 vaskiiler
tutulumlar1 incelemislerdir. 3546 hastada anjina, hipertansiyon, inme ve myokard
enfarktiisii aragtirilmistir. Hastalarin 80’°de tek ya da cift tarafli PE tesbit edilmistir. Bu
80 hastanin % 23,8’de anjina, % 51,3’de hipertansiyon, % 11,3’de inme ve % 13,8’de
miyokard enfarktiisii bulundugu bildirilmistir. PE’nu olmayan olgularda, inme diginda,

105

bu oranlar istatatistiksel olarak anlamli derecede daha az bulunmustur.”™ Repo ve

ark.Jar1 gecici iskemik atak goriilen hastalarda PES sikliginm artmis oldugunu
gostermislerdir' '
PES’li hastalarda vaskiiler patolojilere olan yatkinligin kabul gérmesiyle, birtakim

hematolojik degisikliklerin de olabilecegi fikri ile yapilan calismalar da vardar.'"!
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PES’in goz dis1 bircok dokuda olup organlarda da tesbit edilmesiyle, fibrillerin i¢

kulakta da depolanip isitmeyi engelleyebilecegi diisiiniilmiistiir.'”'"?

Korti organmda
PEM birikimi isitme esiginin artmasma sebep olabilir. On segment yapilar1 ve ic
kulaktaki tektoriyel ve baziler membran noroektoderm kokenlidir. Tektoriyel ve baziller
membranda PEM birikimi sensorindral isitme kaybina neden olabilmektedir. Gene
vaskiiler yapilardaki degisiklikler ile i¢ kulak kanlanmasinda azalma, endolenf perilenf
iyon dengesinin diizenlenmesinde rol oynayan stria vaskiilaris metabolizmasindaki
bozulma PES’de goriilen isitme kaybmin patogenezleri arasinda diisiiniilmektedir.'®

PE’li hastalarda 1limli orta diizeylerde artmis seviyelerde kan homosistein
diizeyleri saptanmustir. Bu artisin PES’deki vaskiiler risklerin olasi1 sebeplerinden biri
olabilecegi one siiriilmiistiir. Bir cok calismada PE’de plazma homosistein diizeylerinin
arttigr  gosterilirken, glokom geligimiyle iliskisi gosterilememistir.''*'"®  Ancak
homosisteinin ekstraseliiller matriks metabolizmasindaki rolii goz Oniine alindiginda,
ozellikle de PE’de, homosistein metobolizmasinda yer alan vitamin B12, B6 ve folat
eksikliklerinin oldugu bulunduktan sonra, tedavi hedefi olmasi agisindan ©nem
kazanmustir.''” Ayrica hiperhomosisteinemi icin ortak genetik risk faktorii oldugu
diistiniilen 5,10 metilentetrahidrofalat reduktaz genindeki, C677T tek nukleotid
polimorfizminin PEG hastalarinda ¢ok da fazla artmamistr.' "

Yakin zamanda yapilan retrospektif bir ¢caligmada 1150 hasta incelenmistir. PEG
ve PAAG hastalarindan olusan bu genis seride; kronik serebral hastaliklar (senil
demans, serebral iskemi) ve akut serebrovaskiiler olaylarin (tromboz, emboli, hemoroji)
goriilme sikliginin  PEG grubunda PAAG grubuna gore daha yiiksek oldugu
bildirilmistir.” Ote yandan Izlanda’ I1 6 ailenin incelendigi baska bir calismada, PE ile
serebrovaskiiler =~ ve  kardiyovaskiiller = mortalite  arasinda  bir  korelasyon

bulunamamustir.'**"'**

2.1.5. Psodoeksfoliyasyonda katarakt ve katarakt cerrahisi
PE’da klasik bulgu lens 0n kapsiilii tizerinde PEM’nin bulunmasidir. Heniiz tam

olarak aydinlanmamakla birlikte, yapilan bir¢ok calismada PE‘da katarkt gelisme

123,124

riskinin ¢ok arttig1 6ne siiriilmiigtiir. Bazi1 yazarlar PES’da niikleer skleroz oranmin

cok arttigini, subkapsiiler katarakt gelisme oraninin ise azaldigini gtjstermislerdir.m’126

Aksine PES’li gozlerde PES’siz gozlere gore subkapsiiler katarakt goriilme oraninin

12



daha fazla oldugunu iddia eden calismalar da vardir.'”’

Bazi gcaligmalarda ise PES ile
niikleer skleroz arasinda bir iliski bulunamamustir.'*® Rouhiainen ve ark.lari ayni yas
grubunda PE’si bulunmayan gozlerde lens kesifligi oranim1 % 26, PE’li gozlerde ise %
44,5 olarak rapor etmistir.'* Lumme, katarakt ameliyat: olan gozlerde PE sikligmi % 31
olarak rapor ederken, Drolsum ve ark.lar1 % 16 oraninda bildirmistir."**"!

Son yillarda PE ve katarakt birlikteligi i¢in artan miktarda kanit ortaya konmustur.
Bu birliktelikten, ayrintilar1 tam olarak ortaya konmamis olmakla birlikte, okiiler
iskeminin sorumlu olabilecegi One siiriilmiistiir. Okiiler iskeminin varligi, akdzde
hipoksi, artmig biiylime faktorleri seviyeleri ve azalmis askorbik asit seviyeleri
bildirilmistir.*”'?*"**  Akozdeki bu degisiklikler ile PE ve Kkatarakt birlikteligi
aciklanmaya caligilmigtir.

Kabul gormiis gercek ise PE’nin katarakt cerrahisinde olusabilecek
komplikasyonlar i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugudur. Bircok olguda genisletilmis
pupillada, dikkatli bir biyomikroskobik muayene ile PEM goriilebilir. Cok erken
safhalarda ise ultrason biyomikroskopisi gibi yontemlerle zoniillerdeki PEM tesbit
edilebilir.'*>"** Ozellikle olgun kataraktlarda, lensin rengi tipki PEM’in rengi gibi gri
beyaz olacaginda bu hastalarda daha dikkatli olmak gerekmektedir.'*>'*" Operasyona
alinmadan Once hastalar mutlaka fakodonezis, iridodonezis, vitreus prolapsusu ve lens
subluksasyonlar1 acisindan degerlendirilmelidir. Kiichle ve ark.lar1 operasyon Oncesi
zoniillerde hasar tesbit edilemeyen hastalarda, operasyon sirasinda 6n kamaralarinin
silinmesini zoniillere baglamislardir. On kamara derinligi azalmis hastalarda, zoniillerde
etkilenmeye dikkat edilmesi gerektigini One siirmiislerdir. 2,5 mm’den daha diisiik 6n
kamara derinliginin zoniillerde zayiflikla ilgili oldugu, bu hastalarda zoniil diyalizi ve
vitreus kaybi riskinin dort kat daha fazla oldugunu rapor etmislerdir.'*!

Vitreus kaybi1 i¢in ispatlanmis iki risk faktorii; PE ve yetersiz pupil
dilatasyonudur.'** Yetersiz dilatasyon PE’nin 6zelliklerinden biridir. Vitreus kaybimin

PE‘de bes kat daha fazla oldugu rapor edilmistir.'*

Bu durum, zoniiler ayrilma, lens
dislokasyonu ve kapsiiler riiptiir insidansi ile iliskilidir."**

Katarakt cerrahisinde, zoniiller iizerindeki stresi azaltacak stratejiler PE’de
korkulan intraoperatif komplikasyonlar1 engelleyebilir. Ornegin kiigiik insizyonlu

yaklasgim, yeterli viskoelastik madde kullanimi, lens iizerine mekanik baskidan
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kacinmak ve ©on kamara basmncinda fluktuasyonlar yaratmayacak manevralarla bu
komplikasyonlarmn engellenebilecegi rapor edilmistir.'**

87,145
™ Buna

Bozulmus kan akoz bariyeri PE’ nin iyi bilinen 6zelliklerinden biridir.
bagli olarak PE’de katarakt cerrahisi sonrasi; postoperatif fibrinoid inflamasyon,
yerlestirilen lens iizerinde hiicresel depozitler ve posterior sinesiler PE’siz gozlere gore
cok daha sik goriilmektedir.'**'*” Ozellikle ekstrakapsiiler katarakt ekstraksiyonu
tekniginde cok daha fazla goriilen bu postoperatif komplikasyonlar, fakoemiilsifikasyon
teknigi ile rutin antiinflamatuar tedavi gerektirmeyecek kadar azaltilabilmistir.'**">°

Gliniimiizde PE’de katarakt cerrahisi yeni tekniklerle cok daha basarili olup,
intraoperatif komplikasyonlar ekstrakapsiiler katarakt ekstraksiyonu teknigine gore ¢cok
daha az goriilmektedir. Fakat ge¢ donem takiplerde goriilen intraokiiler lens
dislokasyonu ve on kapsiildeki fibrozisin progresif zoniiller zayifliktan kaynaklandigi

diistiniilmektedir. 151,152

Kalan lens epitel hiicrelerinden PEM iiretiminin devam ettigi
yoniinde bulgular rapor edilmistir.'**">> Aym zamanda 6n kapsiilde olusan fibrozis,
zoniillerde olusan stresi daha da arttirmakta ve zoniillere zarar vermektedir. Bu da

intraokiiler lens dislokasyonu ile sonuglanmaktadir.

2.1.6. Psodoeksfoliyasyon ve glokom

PES tiim diinyada ac¢ik a¢ili glokomun tanimlanabilir en sik sebebidir. Akdeniz ve
Arap toplumlarinda PE ile iligkili agik acili glokom oranlari, primer agik acili glokom
oranlarina gore ¢ok daha fazla tesbit edilmistir. Ornegin dogu arap toplumunda acik
acil1 glokom olgularmin % 77’sini PES’li hastalar olusturmaktadir.'>*

Psodoeksfoliyasyonda kronik basing artisi, disa akim kanallarinda PEM birikimi
sonucu trabekiiler agda artmis rezistansa baghdir. Trabekiiler agda fibriller materyalin
birikiminin yaninda, schlemm kanali i¢ katlarinin altinda, jukstakanalikiiler dokuda da
PEM birikimi s6zkonusudur."”® Bazi calismalarda jukstakanalikiiler dokudaki birikim ve
hasarm derecesi ile goz ici basing seviyeleri ve glokomatdz optik sinir bast hasarinin
mevcutiyeti, hatta hasarin ciddiyeti arasinda korelasyon oldugu tesbit edilmistir.'”*'*°
Ilerlemis olgularda incelme, segmentlesme ve obstriiksiyon gibi schlemm kanalindaki
progresif dejeneratif degisikliklerin, optik sinir hasariyla giden ciddi goz ici basing
yiiksekliklerinin en 6nemli sebebi oldugu bildirilmistir. PEG’de melanin dispersiyonu

ve artmig akoz protein konsantrasyonu da disa akim direncini arttiran sebepler olarak
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bildirilmistir. Ancak bircok calismada a¢1 pigmentasyonunun derecesi ile glokomatoz
optik sinir bast hasarmin ciddiyeti arasinda anlamli bir iligki gésterilememistir.157

PEG karakteristik olarak, ciddi goz ici basing yiiksekligi ile giden bir hastaliktir.
Ancak glokomatdz hasarin, basingdan bagimsiz risk faktorleri de olabilecegi One
stirlilmiistiir. Bozuk retrobulber ve okiiler perfiizyon ile lamina kribrozadaki anormal
elastik doku bunlardan ikisidir.””*'®" Puska ve ark.lar1 normotansif, tek tarafli PES’i
olan hastalarda, ayni1 seviyelerde goz i¢i basinglarina sahip olsalar da PE’li gozlerde
zamanla optik disk degisikliklerinin olusabilecegini rapor etmislerdir. Bu durum PE’nin
kendisininin optik sinir degisiklikleri icin bir risk faktorii olusturdugu fikrini ortaya
cikartmustir.'> Bazi calismalarda; PEG’li gozlerde rolatif kiiciik optik diskin 6nemi
tizerinde durulmustur. Kiiciik psddonormal optik cukurun belirgin glokomatdz optik
sinir hasarinin gostergesi olabilecegi soylenmistir.

PEG tedavisi zor bir glokomdur. PAAG’a gore tedavide basarisizlik insidansi ¢ok
daha fazladir. PEG’deki kotii prognostik faktorler; ortalama goz i¢i basmcinin ¢ok
yiiksek olmasi, giin ici basing piklerinin siklig1 ve diiirnal fluktuasyonlarin fazlaligi

olarak bulunmustur.'®*'%*

PEG’li hastalarda karakteristik olarak g6z ici basinci yatis
pozisyonuyla iligkilidir. Yiiziistii yattiklarinda zayif zoniillerin lensin one dogru yer
degistirmesine izin verdigi ve boylece azalmis 6n kamara derinliginin goz i¢i basimci
arttirdig1 tesbit edilmistir.'*>'%

PEG’de tam1 Onemlidir. Tedavi prosediirleri agisindan mutlaka PAAG’den
ayrilmahdir. Tani esnasindaki GIB ile, yapilan gorme alani, GIB’indeki diiirnal
dalgalanma ve retina sinir tabakasi kalinlig1 arasinda korelasyon mevcuttur. %%
Yapilan calismalar PEG’da glokomatdz hasarin direkt GIB ile olan korelasyonun
PAAG’a gore ¢ok daha fazla ve ciddi oldugunu gostermistir. PEG’de uygun tedavi ile
GIB’in diisiiriiliip stabillestirilmesi ve diiirinal dalgalanmalarin engellenmesiyle gorme

168 Konstant ve

alaninda elde edilen basari, PAAG’dan ¢ok daha yiiz giildiiriiciidiir.
ark.lar1 PEG’li hastalarda GIB degerlerinin 17 mmHg altna ¢ekilmesinin glokomatoz
hasarin progresyonunu yavaslattigi hatta engelledigini 6ne siirmiislerdir.*

PE’li hastalarda, ozellikle caligma saatleri disinda, sabah erken saatlerde, goz ici
basing artis1 pik yapmakta bu nedenle tek bir dl¢iimle ortalama GIB’in tesbiti miimkiin

olmamaktadur.'**'¢"1%
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PE’li hastalarda pupil dilatasyonundan sonra ani GIB artis1 goriilebilir.
Dilatasyonla melanin graniilleri ve PEM’in 6n kamaraya gecisi bu artistan sorumludur.
Dilatasyon sonrasi iki ila ii¢ saat icinde 30 mmHg nin {izerine kadar ¢ikan basinglar
kaydedilmistir. Bu hastalarda 10 ila 15 saat icinde GIB’in normal seviyelere dondiigii
bildirilmistir.'™

PE’nin kendisi glokomatdz hasar i¢in bir risk faktorii olarak bildirilmistir. Bu
nedenle PE’si olan okiiler hipertansiyonlu hastalarin tedavi edilmesi gerektigi One

U e e 171
stiriilmiistiir.

PES’in 7 yil icinde ayn1 gozde % 32, diger gozde % 38 oraninda PEG’e
doniistiigii bildirilmistir.”® Baslangi¢ goz ici basinc, pupil dilatasyonunun derecesi ve
diger gozle basing farki PES’in PEG’e doniisiimiinde ilgili faktorlerdir.

PEG tani alir almaz tedaviye baslanmasi gereken ve diiirinal basing takibi ile
birlikte siki takip gerektiren bir hastaliktir. Siklikla kombine tedaviler gerektirmektedir.
Konstant ve ark.lar1 3 aylik, prospektif, ¢ok merkezli ¢aligmalarinda, daha once hig
tedavi almamis 103 hastada latanaprost ve timolol ile monoterapi uygulamislardir. Bu
calismanin sonucunda latanaprostun diiirinal basinic1 azaltmada daha etkili oldugunu

172

rapor etmislerdir.” "~ Medikal tedavi diginda argon lazer trabekiiloplasti, rutin filtrasyon

cerrahileri ve trabekiiler aspirasyon teknikleri gibi bircok tedavi secenekleri
bildirilmistir.'”""

2.2. Santral kornea kalinh@

Klinik pratikte goz i¢i basing degerleri glokomun sadece tanisinda degil, hastaligin
progresyonu ve tedaviye cevabinda da yol gosterici 6nemli bir paremetredir. 1950’1
yillarda kullanima giren Goldman applanasyon tonometrisi hizli ve yaygin olarak kabul
gormiis bir metoddur. Biyomikroskop muayenesinin ¢aligma akisina kesintisiz uyum
saglamast ve kolay anlasilir fiziksel prensibiyle olduk¢a deger kazanmustir. Skleral
rijidite gibi degiskenlerden, Schiotz tonometriye gore, cok daha az etkilenmektedir.'”®
Goldmann ve Schmidt 50 yil boyunca GIB 6lciimlerinde altin standart olarak goriilen
cihaz icin potansiyel hata kaynaklari oldugunu bildirmislerdir. Cihazin 500 pm’lik
santral kornea kalinligin1 (SKK) temel aldigini, bu degerdeki sapmalarin, 6lgiimlerde
farkli sonuglara sebep olacagini rapor etmislerdir.'”’

Goldman applanasyon tonometrisinin temelini Imbert-Fick kurali olusturmaktadir.

Bu kural basit olarak; ‘i¢ci dolu bir kiireyi diizlestirecek olan basing, kiirenin i¢indeki
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basinca esdegerdir’ seklinde ifade edilebilir. Ancak bu kurala gore kornea ince,
mitkemmel derecede elastik ve yiizey gerilimi hi¢ olmayan bir yap1 olmalidir. Oysa
kornea; belli bir kalinliga, rijidite ve yiizey gerilimine sahip komplike bir dokudur. ik
kez Goldmann ve Schimidt kornea kalinlifi ve rijiditesinin applanasyon tonometri
Olciimlerini etkileyecegini bildirmislerdir. Kornea elastikiyetini etkileyen tek faktor
kornea kalinligi degildir. Kollajen tipleri, kollajen fibrillerin yogunlugu, kornea
hidrasyonu ve ekstraseliiler matriks gibi bir¢cok faktor bireyler arasinda farkliliklar
gosterebilir.

1975°de Ehlers ve arkadaslar1 katarkt cerrahisi geciren 29 goz iizerinde yaptiklar:
caligmalarinda; SKK’larmi 520 pym ila 570 um arasinda tesbit etmisler ve ortalama
SKK’y1 520 pm olarak bildirmiglerdir. Yaptiklar1 manometrik ve tonometrik GIB
Olciim degerleri birbirleriyle uyumlu olup, en giivenilir basing 6lctimlerinin 520 pm
degeri gz Oniine almarak yapilan Olciimler olacagini ileri siirmiislerdir. Ayni
calismada; SKK’da bu degerden her 100 um sapmanin GIB degerinde 7 mmHg diisiik
yada yiiksek 6l¢iime sebep olacagini bildirmislerdir.'”®

Bazi calismalarda ise SKK degisikliklerinin GIB 6lciim degerlerine olan etkisinin
tedavi kararlarini etkilemeyecek derecede oldugu rapor edilmistir.'”” Dought ve Zaman
bu konuda yapilan iicyiiz kadar makaleyi derlemisler ve sonuc¢ta SKK’ nmn 545 pm
oldugunu, bu degerden her 50 pm’lik sapma icin olgiilen GIB degerinde 3,33 mmHg’lik

diizeltme yapilmasi gerektigini bildirmislerdir.'

Kornea kurvatiir degisikliklerinin de
GIB’i etkileyebilecegini sdyleyen caligmalar vardir. Daha diiz korneanin aplanasyon
icin daha az kuvvet gerektirecegi ve daha diisik GIB tahminine neden olabilecegi
bildirilmistir.'®!

SKK’nin glokom hastalarinda ©Onemli bir prognostik faktér oldugu
bildirilmistir."'®* Baglangic muayenelerinde ince SKK tesbit edilen glokom
hastalarinda, ileri evre glokom goriilme sikliginin daha fazla oldugu bildirilmistir. ince
kornea diisiik GIB 6l¢iimiine, kalin kornea ise yiiksek GIB 6lciimiine sebep olur. Okiiler
hipertansiyonda glokom gelisiminin SKK degerleri ile iliskili oldugu bildirilmistir.
SKK’nin 555 pm’den daha ince oldugu okiiler hipertansiyonlu olgularda glokom
gelisme riski, SKK’nin 588 pm’den daha kalin oldugu olgulara gore 3 kat daha fazla
tesbit edilmistir.” Normotansif glokom hastalarinda SKK, saglikli ve PAAG hastalarina

gore daha ince bulunmustur. Shah ve arkadaslar1 SKK dikkate almarak yapilan
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muayeneler sonucu, okiiler hipertansiyon olgularinin % 35°nin saglikli, normotansif
glokom olgularmin ise % 44’iiniin PAAG tanis1 alacaklarini rapor etmislerdir.’

SKK’y1 etkileyen bircok faktor bildirilmistir. Yasin SKK iizerine olan etkisi
incelenmis ve degisik sonuglar yayimlanmistir. Bazi calismalarda yasla SKK’nin arttigi
(0,001 mm/dekad), bazilarinda ise (0,003 mm/dekad) azaldig: bildirilmistir.'"> Dought
ve Zaman, 60 yasindan sonra siyah mkta SKK azalirken, beyaz irkda anlamli bir
degisiklik olmadigmi bildirmislerdir.'™
miadinda dogan bebeklerde ise SKK 573 pm ila 583 pum olarak bildirilmistir.'**'*

Prematiir infantlarda ortalama SKK 654 pm,

Yenidoganda; korneanin seffafligmmin saglanmasi icin, dogumdan sonra siiregelen
mekanizmalarin etkisiyle, daha kalin oldugu, 5 yaslarinda normal erigskin degerlerine
ulastig rapor edilmistir.'®

SKK’nin rklara gore de degisiklikler gosterebilecegini gosteren ¢alismalar vardir.
SKK Afrikali Amerikalilarda 554,5+40 um, beyaz Amerikalilarda 573+37,0, Cinlilerde
529+48 pm, Eskimolarda 523 pm olarak bildirilmistir.'®"*® {lkemizde; Akman ve
ark.Jar1 548,95#36 um, Demirbay ve ark.lar1 555,57#39 um SKK degerleri
bildirmislerdir.'**'*°

SKK ile cinsiyet, refraksiyon kusurlar1 ve aksiyel uzunluk arasinda anlamli bir
iliski gosterilememistir. 191,192

Uzun siireli kontakt lens kullanim1 SKK’da azalmaya sebep olabilir. Gozyas: film
tabakasini etkileyen; kronik hastaliklar, dogum kontrol haplari, baz1 topikal ilaglarin
uzun siireli kullammi SKK’da incelmeye sebep olabilirler.'”

Ozellikle 1980’lerden sonra refraktif kornea cerrahisi ile birlikte SKK degerleri ve
SKK’n1 etkileyen faktorler sadece glokom hastalarinda degil, bircok hastalik grubunda
onem kazanmistir. Kornea kalinligr glokom disinda; ektatik distrofiler, kontakt lensle
iligkili komplikasyonlar, kuru, goz diyabet gibi bircok hastalikta 6nemlidir.

Psodoeksfoliyasyonda SKK degerlerine iliskin degisik sonuclar rapor edilmistir.
PEG’lu olgularda; Shah ve arkadaslar1 530,7 pm, Sobottka ve arkadaslar1 507 pm,
Keskin ve arkadaslar1 534447 um, Carolyn ve arkadaslari 536,36+£51,35 um SKK
3,194,195

degerleri bildirmislerdir.

SKK o6l¢iimlerinin PEG, PAAG ve saglikl bireylerde istatistiksel olarak anlamli bir

Yagc1 ve arkadaglar1 ultrasonik pakimetri ile yapilan

196

farklilik gostermedigini bildirmislerdir. ™ Bechmann ve arkadaslar1 Optik Koherens

Tomografi kullanarak SKK dl¢iimleri yapmislardir. Calismalarinda; PEG’li hastalarda
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493433 um, normotansif glokomlu hastalarda 482428 um, PAAG’l1 hastalarda 512+30
um, okiiler hipertansiyonlu hastalarda 593+35 pm ve kontrol grubunda 530432 um
SKK degerleri bildirmislerdir.'"’

2.3. Martiks metalloproteinazlar

Matriks metalloproteinazlar (MMP) ekstraseliiler matriks proteinlerinin ve bazal
membran komponentlerinin yikimmdan sorumlu ekstraseliiler endoproteinaz ailesidir.'”®
Kalsiyum ve c¢inko bagimli olarak calisirlar."”®'® Genis substrat spektrumuna

199,200 .
99200 N_terminal

sahiptirler. Preproenzim olarak sentezlenip, proenzim olarak salinirlar.
propeptit icerirler ve propeptidin proteolitik ayrilmas: ile aktive olurlar. C-terminal
homopeksin ise substrat spesifitesini belirlemektedir. MMP’ler genellikle substrat
spesifitesine gore gruplandlrlhrlar.199 Tiim gruplarda; ekstraseliiler matriksin en kiiciik
kompanentine kadar degradasyonu, katalitik reaksiyon ic¢in ¢inkonun gerekliligi, latent
formda salgilanip propeptidin ayrilmasi ile etkin hale gelmeleri, endojen matriks
metalloproteinaz inhibitorleri (TIMP- Tissue inhibitors of metalloproteinases) ile
regiilasyonlar1 ve kollejenazlarda homolog ardisik ¢ DNA goriilmesi ortak 6zelliklerdir.

Her bir MMP’nin kendine 6zgii substrati bulunur. Substratlarina gére MMP’ler
alt1 grupta smiflandirilirlar; Kollejenazlar, Jelatinazlar, Stromelzinler, Matrilizinler,
Membran tip MMP’ler ve digerleri.'””

Kollejenazlar; MMP-1, MMP-8 ve MMP-13’iin olusturdugu gruptur. Interstisiyal
dokuda kollajen tip LII ve IIl’iin degredasyonunda rol alirlar. Diger MMP’ler ve
proteinazlarin yardimiyla jelatin form olustururlar.

Jelatinazlar; MMP-2 ve MMP-9 bu grubu olustururlar. Tip IV kollajenaz adi da
verilir. Denatiire kollajen ve jelatinlerin yikimindan sorumludurlar.

Stromelzinler; MMP-3 ve MMP-10 bu grubu olustururlar. Laminin, fibronektin ve
non-fibriler kollajenin degredasyonundan sorumludurlar.

Matrilizinler; MMP-7 ve MMP-26‘dan olusurlar. Stromelzinler gibi fibronektin,
laminin, Bazal membran tip IV kollajeni gibi ekstraseliiler matriks kompanentlerinin
yikimmdan sorumludurlar.

Membran tip MMP’ler; MMP-14, MMP-15, MMP-16 ve MMP-24 bu gruba dahil
olanlaridir. Bunlar tip 1 transmembran proteinleri olup, MMP-17 ve MMP-25 glikozil-
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fosfotidil-inositol dongiisiiniin tiyelerindendirler. Bu enzimler bir¢ok ekstraseliiler
proteini yikma kapasitesine sahiptirler.

Diger MMP’ler; MMP-12, MMP-19, MMP-20, MMP-21, MMP-23, MMP-27 ve
MMP-28 gibi diger gruplarda smiflandirilamayan MMP’larm olusturdugu gruptur.

MMP’lerin anjiogenez, doku iyilesmesi, inflamasyon, hiicre sinyalizasyonu, tiimor
invazyonu, kardiyovaskiiler hastaliklar, norolojik hastaliklar ve fibrotik durumlar gibi
bir¢ok fizyolojik veya patolojik durumda rol aldiklar1 bildirilmistir.**' "

MMP’lerin aktivite regiilasyonu ise; spesifik endojen inhibitorleri tarafindan
yapilmaktadir. MMP’lerin siki regiilasyonlar: transkripsiyon, sekresyon ve aktivasyon
basamaklarinin tiimiinde mevcuttur. Ayrica MMP aktiviteleri, TIMP ve o-
makroglobulin gibi spesifik doku inhibitorleri ve nonspesifik plazma inhibitorleri
tarafindan da kontrol edilmektedir. TIMP ailesi dort tip protein igerir. TIMP-1, TIMP-2,
TIMP-3 ve TIMP-4. Bunlardan TIMP-1 cogu MMP’s1 inhibe ederken; TIMP-2; MMP-
2’nin major inhibitoriidiir. TIMP’lerin, MMP’lerin yapisindaki katalitik domaine
baglanmas1t MMP’nin enzimatik aktivitesinde inhibisyon ile sonug¢lanir. TIMP’ler de
tipki MMP’ler gibi katalitik ¢inko atomu tasirlar ve fonksiyonlari i¢in kalsiyuma ihtiyac
duyarlar. MMP inhibisyonu disinda, TIMP’ler hiicre morfolojik degisikliklerinin
indiiksiyonu, bazi hiicre tiplerinde biiyliime stimiilasyonu, anjiogenezisin inhibisyonu
gibi durumlarda da gorev alirlar.*** MMP ve TIMP’lerin kontrolsiiz salimmi, fibrotik
hastaliklar gibi anormal ekstraseliiler matriks iiretimiyle giden hastaliklara sebep
olurlar.

MMP ve TIMP’ler transkripsiyon asamasinda cesitli biiylime faktorleri ve
sitokinler tarafindan regiile edilirler. TGF-B1’in MMP-1 ve MMP-3’iin ekspresyonunu
azaltirken; MMP-2, TIMP-1 ve TIMP-3’iin ekspresyonlarmi arttirdig: ileri stiriilmiistiir

Goziin dokularina baktigimizda ise; gozyasi film tabakasindan retinaya kadar
biitiin goz dokularinda MMP’ler calisilmis ve rapor edilmislerdir. Anormal MMP
ekspresyonu ile iligkili oldugu O©ne siiriillen hastaliklar arasinda, proliferatif
vitreoretinopati, sekonder katarakt olusumu, glokomatéz optik sinir basi hasari, yasa
bagl makula dejenerasyonlari, kornea enfeksiyonlari sayilabilir.*”

Okiiler rozasea gibi eksternal okiiler inflamatuar hastaliklarda gozyasinda MMP-9
aktivitesinde artig bildirilmistir. Antimikrobiyal ajan olan doksisiklinin MMP

aktivitesini inhibe ederek etki ettigi ve rozaseada tedavide Onemli yeri oldugu
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bildirilmistir.*”® Vernal keratokonjonktivitde MMP’ler arastirilmis ve MMP-2 ve MMP-
9'un proform ve aktif formlari tesbit edilmistir.”*’ Shield iilseri olusum
mekanizmalarmda da MMP-2 ve MMP-9’iin rolii oldugu bildirilmistir.>"

Kornea’da; MMP’lerm yara iyilesmesindeki etkilerine dair caligmalar mevcuttur.
Kornea epitel yaralanmalarinda, epitel migrasyon kenarinda MMP-1 ve MMP-10 tesbit
edilmistir.*”® Ye ve arkadaslar1 hasarli rat kornealarmda MMP-12, MMP-13 ve MMP-
14°e dikkat c;ekmislerdir.209 Barletta ve arkadaglar1 sentetik MMP inhibitorii kullanarak
psodomonas iilserasyonunun engellenebilecegini tavsan kornealar1 lizerinde yaptiklari
deneysel bir calismada gostermislerdir.”'® Stromal iilserasyonda epitelin kollajenaz
aktivitesi onemli rol oynar. Stromal hasar1 takiben, o bolgede keratosit migrasyonu ve
proliferasyonu goriiliir. Miyofibroblast aracilig: ile gerceklesen diiz kas kontraksiyonu
hasarli alanin kapatilmasini saglar. Stromal fibroblastlar tarafindan iiretilen MMP-2 ve
MMP-3 stromanin yeniden sekillenmesinde Onemlidir. MMP yapim ve yikimindaki
dengesizlik korneada skar olusumuna sebep olur.

Korneada hasar neovaskiilarizasyon ile de sonuglanabilir. Neovaskiilarizasyonda
ilk basamak; damar bazal membranlarinin MMP’ler dahil bir ¢ok proteolitik enzimle
hasarlanmasidir. Bazal membrandaki hasarlanmanin ardindan, vaskiiler endotel
hiicrelerinden fibroblast biiylime faktorleri ve vaskiiler endotelyal biiylime faktorleri
salinir. Bu proanjiojenik faktorler TGF-B ve TIMP-3 gibi antianjiojenik faktorlerce
dengelenir. Bu dengenin proanjiojenik faktorler lehine bozulmasi yeni damar olusumu
ile sonuc¢lanir. Limbal bolge ve kornea stroma neovaskiilarizasyonlarinda MMP-2 ve
vaskiiler endotelyal biiylime faktoriinde artig bildirilmistir. Aynmi sekilde 6n kamarinin
inflamasyonlarinda nétrofil kaynakli MMP-2’nin kornea neovaskiilarizasyonunda rol
aldig1 belirtilmistir.>*

Kornea epitel hiicrelerinden salinan interlokin-1 (IL1-p) ve Tiimér nekroz faktor-
alfa (TNF-a) MMP-9 yapmmin stimiile etmektedir. Doksisiklin ve metilprednizolon
kullanilarak TNF-a ve IL-1B aracilit MMP-9 aktivasyonunun engellenebilecegine dair
yaymlar vardir.*"'

Korneanin refraksiyon cerrahisi sonrast da MMP’lerda artis gosterilmistir. Nishida
ve ark.lar1 refraksiyon cerrahisi geciren kornealarda operasyon sonrasi, ekstraseliiler
matriksin diizenlenmesinde etkili cesitli faktorler saptamislardir (MMP’ler, biiyiime
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faktorleri ve inflamatuar sitokinler).” ~ Gabison ve arkadaslar1 fotorefraktif keratektomi
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geciren kornealarda, operasyon sonrasi uzun siireli diklofenak sodyum kullanimi sonucu
korneal perforasyon gelisebilecegini bildirmislerdir. Cerrahi sonrasi artan MMP-2 ve
MMP-3’iin yara iyilesmesinde gecikmeye sebep olarak bu komplikasyonu ortaya
¢ikaracagini one siirmiislerdir.*"?

MMP ve inhibitorleri arasindaki dengesizligin keratokonus, keratoglobus ve
korneal ektazi gibi hastaliklardan da sorumlu oldugu bildirilmistir. Caligmalar
keratokonusda MMP-2 seviyelerinde artis oldugunu gostermektedir.*'*

Katarakt ve arka kapsiil opaklasmasinda MMP-2 ve MMP-9’un rolii oldugu
bildirilmistir.*"

Trabekiiler ag; akoz hiimorun disa akim ve GIB kontrolii i¢in ¢cok nemli bir
dokudur. Trabekiiler ag uveal, korneoskleral ve jukstakanalikiiler alanlar olarak ii¢
kisimda incelenebilir. Insan trabekiilumu hiicre kiiltiirlerinde ve ak6z hiimérde MMP ve
TIMP’lerin varlig1 bir¢ok ¢alismada bildirilmistir.>'®

Normal hiimor akozde MMP’lerin kaynagi tam olarak bilinmemektedir. Kornea
endoteli, trabekiiler ag gibi ¢evre dokulardan salindig: diistiniilmektedir. Normal doku
hemostazi icin MMP/TIMP oranmin 1:1 olmasi gerekmektedir. Hiimor akozde MMP ve
TIMP’lerin ¢evre dokularda ekstraseliller matriks hemostazim1 normal seviyelerde
tutmak icin gerekli oldugu diisiiniilmektedir. Ozellikle de trabekiiler agdaki
ekstraseliiler matriks dongiisiiniin saglikli olmasi, hiimor ak6z disa akim regiilasyonu
acisindan ¢ok 6nemlidir ve PAAG patogenezinde vurgulanmugtir. >

1994°de Brown ve ark.lar;, 1998°’de Plantner ve ark.lar1 vitreus ve
interfotoreseptér matriksde MMP1, MMP-2, MMP-3, MMP-9 ve TIMP-1 ve TIMP-

9'un varligmi gostermislerdir.”'*'®

Yapilan bircok caligjmada arka segment
patolojilerinde  MMP’larin  artmus oldugu bildirilmistir. Yasa bagh makula
dejenerasyonlari, Proliferatif diyabetik retinopati, glokomatdz optik sinir basi
dejenerasyonu, vitreus likefaksiyonu, vitreoretinopati bunlardan bazilaridir.*”’
MMP’lerin gz dokularmmdaki varligi ve goziin tiim dokularmda fizyolojik ve
patolojik olaylardaki rolleri anlagildik¢a ¢ok daha fazla hastalikla iliskili olduklari
diisiiniilmektedir. MMP’lerin hem normal hem de patolojik hadiselerde hiicresel sinyal
yollarini nasil etkiledikleri halen merak konusudur. Hiicre matriks iliskisindeki 6nemleri

daha cok anlasilmistir. Aym1 zamanda MMP’lerin gen ekspresyonlar1 ve protein

aktivasyonlarimi kontrol eden faktorlerin tesbiti; enzimatik aktiviteyi bu yollarda inhibe
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edecek tedavi secenekleri fikrini ortaya ¢ikarmugtir. Tablo-1‘de MMP aile numaralari ve

ilgili olduklar: hastaliklar 6zetlenmistir.

Tablo 1. Géz dokularinda bildirilen MMP aile numaralar ve ilgili olduklar1 hastahklar. 2%

MMP ailesi

Bulunduklar1 goz dokular:

[lgili hastaliklar

Kollajenaz 1 ( MMP-1)

Kornea stromasi

Optik sinir bas1

Korneda yara iyilesmesi

Glokomatoz optik sinir

Kollajenaz 3 ( MMP-13)

Kornea epiteli

Korneada yara iyilesmesi

Jelatinaz A ( MMP-2 )

Korneanin tiim tabakalar1
Optik sinir bas1
Interfotoreseptor matriks
Vitreus

Lens epiteli

Korneada yara iyilesmesi,
Glokomatoz optik sinir
bas1 hasar1

Vitreus likefaksiyonu
Yasa bagli makula
dejenerasyonu

Katarakt olusumu,

Diyabetik retinopati, tiveit

Jelatinaz B ( MMP-9 )

Kornea epiteli ve stromasi
Lens epiteli

Retina gangliyon hiicresi
Iris, siliyer cisim

Vitreus

Korneanin iilserasyonu ve
neovaskiilarizasyonu,
Vitreoretinopati

Vitreus likefaksiyonu,
Katarakt olusumu

Uveit

Stromelzin 1 ( MMP-3)

Kornea stromasi

Korneada yara iyilesmesi

Optik sinir bas1 Optik sinir bas1 hasar1
Diyabetik kornea
Stromelzin 2 ( MMP-10 ) Kornea epiteli Diyabetik kornea

Matrilizin ( MMP-7 )

Kornea epiteli ve stromasi

Korneada yara iyilesmesi

Membran tipi MMP’lar

Kornea epiteli

Korneanin enfeksiyonu,
Korneada yara iyilesmesi
Neovaskiilarizasyon

Diyabetik retinopati
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TIMP ailesinden 6zellikle TIMP-3 Sorby’nin fundus distrofisinde gosterilmistir.
Bu distrofi; otozomal dominant gegisli olup, makulanin progresif dejenerasyonu ile
gitmektedir. Bruch membraninda  kalinlasma  (retina  pigment epitelinin
koryokapillerlerden ayrilmasi), subretinal neovaskiilarizasyon ve retina pigment
epitelinde atrofiyle karakterizedir. 1994’de yayimlanan bir ¢caligmada Sorby’nin fundus
distrofisinden sorumlu oldugu diisiiniilen bir TIMP-3 geni haritasi rapor edilmistir.>'’

TIMP’lerin okiiler dokulardaki fonksiyonlar1 hakkinda bilinenler ise ¢ok daha
azdir. Bu konuda yapilacak, 0zellikle halen devam eden gen inaktivasyon c¢aligmalari
gelecekte bir¢ok hastalik i¢in umut 15181 olacaktir. Tablo-2’de Gz dokularinda TIMP

aile numaralar1 ve ilgili olduklar1 hastaliklar 6zetlenmistir.

Tablo 2. Goz dokularinda bildirilen TIMP aile numaralar ve ilgili olduklar1 hastahklar™®

TIMP ailesi Bulunduklar1 goz dokular1  [[lgili hastaliklar
TIMP-1 Kornea epiteli ve endoteli | Korneada yara iyilesmesi
Keratokonus
TIMP-2 Kornea epiteli Korneada yara iyilesmesi
Keratokonus
TIMP-3 Retina pigment epiteli Sorsby’nin distrofisi
Bruch’s membrani Yasa bagl makula
Kornea epiteli dejenerasyonu
Retinitis pigmentoza

2.4. Okiiler renkli doppler ultrasonografi

Glokomda artmig g6z i¢i basinci, glokomat6z optik ndropati olusumunda, bilinen
en onemli risk faktoriidiir. Nitekim hastaligin tedavisinde de amag¢ goz i¢i basincim
diisirmeye yonelik yaklasimlardir.”** Ancak klinik deneyimler zamanla gostermistir ki;
cok 1yi goz i¢i basmci kontrolii saglansa bile bazi hastalarda glokomatdz hasar devam
etmektedir.”® Tek bagmna artmis g6z ici basmci degeri (okiiler hipertansiyon) ya da
normal bir goz ici basinci degeri (normotansif glokom) glokom gelisimi ve
progresyonunu agiklamak i¢in yeterli degildir. Bu nedenle glokom patogenezinde baska

baz1 risk faktorleri olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Bunlardan biri de vaskiiler
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patolojilerdir. Yapilan caliymalarda; optik sinir basinin defektif perfiizyonu, glokomatoz
optik sinir bas1 degisikliklerinin gelisimi ve progresyonu igin risk faktorii olarak
bildirilmistir.”

Glokomda vaskiiler anormallikleri ve kan akimi defisitlerini gosteren fundus
floresein anjiografi caligmalarinda; bozulmus retina kan akim sirkiilasyonu ile birlikte
optik sinir bas1, peripapiller retina ve koroidde azalmis perfiizyon gosterilmistir.*'**
Yine ayni calismalarda; perfiizyon defektinin ciddiyeti ile glokomatdz hasarin ve gorme
alan1 kayiplarinin ciddiyetinin korelasyon gosterdigi ileri siiriilmiistiir.

Glokomda, retrobulber hemodinamik anormalliklerinin gosterildigi bircok ¢aligma
mevcuttur. Bu calismalarda optik sinir basi, retina, retrobulber kan damarlar1 ve
koroidde bozulmus hemodinamik rapor edilmistir. Santral retinal arter, oftalmik arter,
kisa ve uzun siliyer arterler gibi retrobulber damarlarm kan akim hizlar1 renkli doppler
ultrasonografi (RDUSY) ile dl¢iilebilir.

RDUS; eritrosit yer degisim hareket hizim1 B-scan goriintiiyle birlestiren bir
ultrasonografi teknigidir.”**** Esas olarak; kalp, karotis arteri ve periferal damarlarda
kan akimmin monitorizasyonu icin gelistirilmis bir tekniktir. Ancak retrobulber
damarlarda kan akim hizi 6l¢timiinde de kullanilmaktadir. RDUS’de renk kodlu hiz
bilgisi, B-scan goriintii ile birlikte yer almaktadir.

A-scan ultrasonografi (US) genellikle goziin aksiyel uzunlugunu hesaplamak i¢in
kullanilir. B-scan US ise, okiiler yapilarin gri skala goriintiisiinii olusturmak i¢in
kullanilmaktadir. Orbital damarlarda kan akim hizinin RDUS ile 0Ol¢iilebilecegini
gsteren bircok yazar mevcuttur.”>>>**

RDUS goriintiileme sistemi; tiim Olctimlerinde tek bir multifonksiyonel probun
kullanildig1 yegane sistemdir. Okiiler dopplerde genellikle 5 ila 7,5 MHz’lik probdan
ses dalgalar1 gonderilir. Diger doppler metodlarinda oldugu gibi kan akim hizi, ses
dalgalarinin doniis frekansi olarak tesbit edilmektedir. Okiiler yapilarin B-scan gri skala
goriintiisiine renk eklenmesiyle, damarlardan gecen kanm hareketi gosterilmektedir.
Renk oranlar1 akim hizina gore degismektedir. Kirmizi-beyaz renk kodu; proba dogru
hareketi, mavi-beyaz renk kodu ise probdan uzaklasma hareketini gosterir.**

RDUS goriintiileme teknigi, uygulayicinin istedigi damar1 bulup, selektif sekilde
ayr1 bir pencerede doppler Ol¢iimiinii yapabilmesine olanak saglar. Zamana gore akim

hiz1 bilgileri grafiklenir. Uygulayic1 akim hizi dalgalarinin pik yaptigi yeri tesbit eder.
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Buradan bilgisayar sistolik hiz tepe degeri (peak systolic velocity, PSV) ve son
diyastolik hiz degerini (end diastolic velocity, EDV) hesaplar. Ortalama akim hizi da
dalga spektrumundan hesaplanir. Ayrica akim yoniindeki vaskiiler rezistansm Ol¢tiimii
olan Pourcelat’in direng¢ indeks (resistive index, RI) degeri hesaplanabilir.

RI; (sistolik hiz tepe degeri — son diyastolik hiz degeri)/sistolik hiz tepe degeri
formiiliiyle hesaplanir. (RI= PSV-EDV/PSV) Bu indeks degeri O ile 1 arasinda degisir.
Yiiksek degerler artnus distal vaskiiler direncin gostergesidir.**

RDUS; kolay uygulanabilir olmasi, tekrarlanabilir invazif olmayan bir yontem
olmasi ve Ozellikle oftalmik arter dlgtimlerinde en iyi 6l¢ciimii yapmasi nedeniyle 6nemli
bir tekniktir. Ancak damar capr Olciimii ve total kan akimi Olciimii RDUS ile
yapilamamaktadir. Goz kapaklarina uygulanacak basi, goz ici basing degisikliklerine bu
da perfiizyon basinci ve kan akimi degisikliklerine neden olacagindan tecriibeli ellerde

yapilmalidur.”?

2.4.1. Glokomda vaskiiler anormallikler

Sistemik basingdaki fluktuasyonlar ve goz i¢i basincindaki degisikliklere goz
dokular1 ¢ok hassasdir. Bu dokularda sabit kan akimi, okiiller hemodinamik
otoregiilasyon mekanizmalar: tarafindan saglanir. Glokom hastalarinda bu okiiler kan
akimi otoregiilasyon mekanizmalarinin bozulmasiyla, iskemik hasar ve reperfiizyon

defektlerinin ortaya ciktigi diisiiniilmektedir.”*’

Bu mekanizma, diisiik diyastolik
perfiizyon basincinin glokom gelisimde risk faktorii oldugunu ag¢iklamaktadir. Gherghel
ve ark.lar1 tarafindan yayimlanan c¢alismada; retrobulber kan akim parametreleri
diizeltilmeyen hastalarda, ortalamadan daha diisiik okiiler diyastolik perfiizyon basimci,

glokomda kotii prognostik faktor olarak bildirilmistir.>*®

Ayn1 caligmada progresyon
gostermeyen glokom hastalar1 ve kontrol grubunda bdyle bir iliski saptanmamustir.

Hem ac¢ik acili glokom hastalarinda hem de normal tansiyonlu glokom
hastalarinda, ¢esitli okiiler kan akim defektleri bir¢cok ¢aligmada gosterilmistir. Floresein
anjiografi ile optik sinir basi kapillerlerinde ve retinada total azalmis kan akiminin
gosterilmesi; ‘prekapiller iskemiye bagli optik noropati’ diisiincesini ortaya
cikartmustir.”*’ Bazi caligmalarda; glokom hastalarinda koroid dolasimmin yeteri kadar

vazodilatasyon gostermedigi ve koroidde dolum defektlerinin gozlenmesiyle, koroidde

incelme oldugu ileri siiriilmiistiir.****" Son yillarda ise, glokomun gelisiminde ve
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ozellikle de ciddi gérme alani kayiplarinda anormal retrobulber akim hizinin 6nemli
rolii oldugu bildirilmistir.

Baltimore goz caliymasindan yillar sonra ilk kez Yamazaki ve Drance anormal
okiiler kan akimi ile glokom progresyonu arasmndaki iliskiyi bildirmislerdir.”* Ciddi
progresif gorme alani defekti olan normotansif glokom hastalarinda, stabil gorme
alanina sahip normotansif glokom hastalariyla kiyaslandiginda, onemli derecede
retrobulber kan akim defektleri oldugu bildirilmistir. Gene ayni ¢alismada; oftalmik
arter akim direncinin glokom progresyon takibinde kullanilabilecek bir gosterge
olabilecegi One siiriilmiistiir. Galassi ve ark.lar1 oftalmik arter diren¢ degeri 0,78 ve
istinde olan hastalarin alti kat daha fazla kot progresyon gosterdiklerini

bildirmislerdir.**?

Martinez ve Sanches 0,82‘den daha fazla oftalmik arter diren¢i (RI:
resistive index) olan hastalarda % 90,5 kétii prognoz gériilecegini 6ne siirmiislerdir.>**

Goz i¢i basiner glokom i¢in primer risk faktoriidiir. Ancak goz ici basing artisi ile
vaskiiler defektler arasindaki iligki hala tam olarak aydinlatilamamustir. Vaskiiler
disfonksiyon artmis goz i¢i basinciyla direkt ya da indirekt olarak ilgili mi, yoksa goz
ici basmcinin artiginin nedeni mi oldugu hala net degildir. Bircok ¢aligmada diisiik
basin¢l glokom hastalarinda da vaskiiler anormallikler saptanmustir.

Ani goz i¢i basing yiiksekliginin okiiler kan akim parametreleri iizerindeki etkisini
inceleyen iki calismada; santral retinal arter ve posterior siliyer arterlerin GIB

degisikliginden etkilendigi ancak oftalmik arterin etkilenmedigi bildirilmistir.”>**
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3. GEREC VE YONTEMLER

Kasim 2007- Mayis 2008 tarihleri arasinda, Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi,
Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali klinigine basvuran, katarakt veya katarakt ve glokom
tanis1 ile operasyon planlanan hastalar prospektif olarak incelendi. Calisma icin Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu onay:r alindi, calismaya dahil edilen hastalar bu konuda ayrmntili
olarak bilgilendirildi ve goniillii onam formlar1 alind.

Fakoemiilsifikasyon teknigi ile lensektomi ve goz i¢i lens implantasyonu
planlanan 96 hasta calismaya alindi. 21 hastanin, operasyon planlanmayan ve daha dnce
operasyon gecirmemis diger gozleri de ¢calismaya dahil edildi. Sonugta 96 hastanin 117
gozii prospektif olarak incelendi.

Senil katarakt diginda katarakti olanlar (travmatik, metabolik gibi), Behget,
romotoid artirit, sjogren sendromu, sistemik lupus gibi kronik inflamatuar hastaligi
olanlar, daha once herhangi bir g6z operasyonu gecirmis olanlar, uzun siireli topikal
kortikosteroid kullanmis hastalar, kerotokonus, keratoglobus, keratokonjonktivitis sikka
gibi patolojileri olanlar, tiveit hastalar1 ve proliferatif diyabetik retinopatisi olan hastalar
calisma dis1 birakildi.

Calismaya alman tiim hastalarin demografik o©zellikleri kaydedildi. Gorme
keskinliginin belirlenmesi, GIB 6l¢iimii, gonioskopi, biyomikroskobik muayeneyi
iceren tam bir oftalmolojik muayene yapildi. Biyomikroskobik muayenede on segment,
lens ve vitreus degerlendirildi. % 1’lik tropikamid ile midriyasis saglandiktan sonra +90
dioptrilik asferik lens ile fundus muayenesi yapildi. Fundusu aydinlatilamayan yogun
katarakt: bulunan hastalarda B-mod ultrasonografi ile arka segment degerlendirilmeye
calisildi. GIB degeri Goldmann Applanasyon tonometrisi ile topikal anestezi altinda
florosein serit kullanilarak olciildii. Goldmann ii¢ aynali kontakt lensi ile tiim
kadranlarda gonioskopik muayene yapildi. Operasyon planlanan gozlere kontakt
yontemle biyometrik Ol¢tim yapildi. Tiim Olctimler ayni klinisyen tarafindan yapildi.
Calismaya alman tiim gozlere SKK 6l¢ciimii ve retrobulber kan akim dinamigini
belirlemek icin doppler ultrasonografi goriintiileme teknigi ile Olciim yapild:
Operasyona alinan hastalardan ise fakoemiilsifikasyona baslamadan, yan girislerden, 6n

kamara s1visi toplandi.
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Calismaya dahil edilen tim gozlerde gonyoskopik muayenede Shaffer
evrelemesine gore evre 3-4, acik a¢c1 mevcuttu.

Hastalardan 6n kamara acis1 agik, GIB olgiimleri 22 mmHg altinda, 6n segment ve
fundus muayenesinde senil skleroz diginda higbir patolojisi olmayanlar; normal kontrol
grubuna dahil edildi.

Hastalardan 6n kamara acis1 agik, farkli zamanlarda olgiilen GIB degerleri 22
mmHg’'nin altinda olup optik sinir basinda glokomatdz degisiklikler bulunmayan,
biyomikroskobik muayenelerinde pupilla kenarinda ve lens 6n yiizeyinde tipik PEM
saptananlar; PES grubuna dahil edildiler.

Hastalardan 6n kamara acis1 agik, farkli zamanlarda olgiilen GIB degerleri 22
mmHg ve iistiinde olup, diskte glokomatdz hasari tesbit edilenler ya da daha Once
glokom tanist alip, antiglokomatéz tedavi altinda olanlar ve biyomikroskobik
muayenelerinde pupilla kenarinda ve lens On yiizeyinde tipik PEM saptananlar; PEG
grubuna dahil edildiler.

Hastalardan 6n kamara acis1 agik, farkli zamanlarda olgiilen GIB degerleri 22
mmHg ve lizerinde olup optik diskte glokomatdz hasar1 saptananlar ve daha Once
glokom tanis1 alip, antiglokomatdz tedavi altinda olanlar, biyomikroskobik muayenede
dilate edilmis pupillada ve lens iizerinde PEM izlenmeyenler PAAG grubuna dahil
edildiler.

Calismaya dahil olma kriterlerine sahip ardisik 96 hastadan; 23 hasta, 28 goz
kontrol grubu; 30 hasta, 39 goz psodoeksfoliyatif sendrom grubu; 19 hasta 22 goz
psodoeksfoliyatif glokom grubu; 24 hasta 28 g6z ise primer acik acili glokom grubuna
dahil edildi.

Calismaya dahil edilen tiim gozlerin topikal anestezi altinda pakimetri Tomey Bio-
Pachymeter AL-3000 ile SKK 6l¢timleri yapildi. Hastalar oturur pozisyonda, baslar1 dik
karsiya bakarken kornea 151k refleksi belirlendi ve 1s1k refleksinin 1,5 mm temporaline
yani korneanin santraline pakimetrinin probu dik bir sekilde temas ettirilerek 3 kez
Olciim yapildi ve bu dl¢iimlerin ortalamasi alinarak SKK degerleri belirlendi.

Operasyona almacak tiim gozlerde topikal anestezi altinda oturur pozisyonda,
baslar1 dik karsiya bakarken Tomey Bio-Pachymeter AL-3000 ile biyometrik dl¢iim
yapildi. Hastalarm; 6n kamara derinligi (OKD), lens kalnlhig1 (LK), vitreus uzunlugu

(VU) ve total aksiyel uzunluk (AU) degerleri kaydedildi.
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Calismaya dahil edilen tiim gozlerde; renkli doppler ultrasonografi goriintiileme
teknigi ile Ol¢iim yapildi. LOGIQ 5, General Electric Medical Systems, (Milwaukee,
Wiscousin, USA) cihazi kullanildi. Olgiim igin 6-10 MHz lineer problar (siklikla 10
MHz) kullanildi. Virtual Convex mode ve colour mode 5-6,7 MHz kullanilarak yapilan
Olciimlerde, hareket parazitlerini asgari diizeye indirmek icin Wall Filter (24-25 MHz)
kullanildi. Hastalar diiz yatar pozisyonda, baslar1 30° aciyla kaldirilarak lciim yapildu.
Gozleri kapali iken prob iistiine metil seliiloz jel konuldu, miimkiin oldugunca globa ve
kapaklara bas1 yapilmadan prob g6z kapaklari iistiine yerlestirildi ve dlctim yapildi.

Kisa posterior siliyer arterler globun 10-20 mm gerisinden baslayip, retrobulber
alanda optik siniri cevrelemeden 6nce bir¢ok dal olustururlar ve damarlarin uzanimi ¢ok
cesitlilik gosterir. Bu nedenle dncelikle optik sinir bulundu ve retrobulber damarlarin
ayirimi icin yol gosterici olarak kullamildi (sekil-1, sekil-2). Kisa posterior siliyer
damarlarin karakteristik doppler spektrumunda en iyi gozlendigi ve maksimum hiz
(PSV) ve minimum hizlariin (EDV) belirlenebildigi yer olan, damarlarin gectigi glob
arka yiiziine en yakin noktadan kesitler alinarak degerlendirme yapildi. Gozlerin; kisa
temporal posterior siliyer arter ve kisa nazal posterior siliyer arter kan akim hizlar1 ayr1
ayr1 degerlendirildi. Damar bulunduktan sonra hiz dalga boyu goriintiisiinde bir sistol
boyunca 6l¢iilen PSV maksimum hiz ve diyastol boyunca 6l¢iilen EDV minimum hiz
olarak kaydedildi (sekil-3, sekil-4). Olgiimlerin hepsi ayn1 radyoloji uzmani tarafindan,
hasta gruplarini bilmeden gerceklestirildi. Her goz icin kisa temporal ve nazal posterior
siliyer arter kan akim maksimum hizi (peak sistolic velocity), minimum hizi (end
diastolic velocity) ve ortalama hizlar1 ayr1 ayr1 kaydedildi. Ayrica daha sonra
Pourcelet’in RI degeri (PSV-EDV)/PSV formiilii ile, gene her bir damar akimi i¢in ayri

ayr1 hesaplandi.
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Sekil 1. Optik sinir ve retrobulber damarlarin renkli doppler ultrasonografi goriintiileri
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Sekil 2. Oftalmik arter, optik sinir, santral retinal arter ve siliyer arter renkli doppler

ultrasonografi goriintiisii
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Sekil 3. Temporal kisa posterior siliyer arter renkli doppler ultrasonografi goriintiisii, akim frekans

dalgasi ve kan akim hiz1 parametreleri
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Sekil 4. Nazal kisa posterior siliyer arter renkli doppler ultrasonografi goriintiisii, akim frekans

dalgasi ve kan akim hiz1 parametreleri
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Operasyona alinan 96 hastanin hepsine fakoemiilsifikasyon teknigi ile lensektomi
ve g0z ici lens implantasyonu uygulandi. Bu hastalarin 78’inden yeterli ak6z hiimér
ornekleri toplanabildi. Fakoemiilsifikasyona baslamadan Once saydam korneal tiinel
insizyon yapildi ve 15° bigak ile yan girisler acildi. On kamaraya viskoelastik madde
verilmeden 6nce bu yan girislerden 30 gauge On kamara ignesi ile girilerek 100 pml
akoz hiimor ornegi alinip eppendorf tiiplerine konuldu. Ornekler alinirken konjonktiva,
kornea, iris, lens kapsiilii ve lense hi¢ temas olmamasma 6zen gosterildi. Toplanan
ornekler hi¢ bekletilmeden -70 santigrad derecede dondurulup, analiz edilinceye kadar
ayni derecede muhafaza edildi.

Calismaya dahil edilen ve antiglokomatéz kullanan hastalarin tedavileri
operasyondan en az sekiz hafta 6nce kesildi. Hastalarin GIiB kontrolii, eger gerekirse,
oral asetazolamid ile saglandi.

Alinan ak6z hiimor 6rnekleri 1:5 dilue edildi. MMP-2 diizeyleri (Uscn life science
& technology) ELISA yontemi ile olgiildii.

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 paket programi kullamildi. Kesikli
degiskenler (cinsiyet, grup gibi) say1 ve yiizde olarak, siirekli degiskenlerse (yas, skk,
gibi) ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum - maksimum)
olarak Ozetlendi. Kesikli degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki Kare test istatistigi
kullanildi. Bazi siirekli degiskenlerin normal dagilim varsayimi saglamamasi nedeniyle
bu siirekli degiskenler arasindaki korelasyon Sperman Korelasyon katsayisi ile
incelendi. Normal dagilim gostermeyen degiskenleri iki grup arasinda karsilagtirmada
Mann Whitney U testi kullanildi. Normal dagilim gostermeyen degiskenleri ikiden fazla
grup arasinda genel karsilastirmada Kruskal Wallis testi kullanildi. Tiim testlerde

istatistiksel onem diizeyi 0,05 olarak alind1.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan tiim hastalarin yas ortalamalari, kontrol grubunda; 59,5249,209
yil, PES hastalarinda; 72,1747,612 yil, PEG hastalarinda; 65,89+8,313 yil, PAAG
hastalarina; 59,96+12,474 yil olarak bulundu. Gruplarin tiimii degerlendirildiginde PES
ve PEG hastalarinin yas ortalamalar1 diger gruplarin yas ortalamalarindan anlaml
derecede yiiksekti (p<0,001). PES grubunda yas ortalamasi belirgin derecede yiiksekti
ve normal kontrol grubu ve PAAG ve PEG grubuyla karsilastirildiginda aradaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001, p=0,009). PAAG hastalar1 ile normal kontrol
grubu karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu (p=0,725).

Calismaya dahil olan 96 hastanin 39’u kadin, 57’si erkekti. Gruplara gore cinsiyet
dagilimlar1 ise soyleydi; normal kontrol grubunda (NKG), hastalarin 12’si kadin (%
52,2), 11’1 erkekti (% 47,8). PES hastalarinin 6’s1 kadin (% 20), 24’ii erkekti (% 80).
PEG hastalarmi 7’si kadin (% 36,8), 12’si erkekti (% 63,2). PAAG hastalarimin ise
14’4 kadin (% 58,3), 10’u erkekti (% 41,7). Gruplarin kadin erkek oranlari
birbirlerinden istatistiksel olarak anlamli sekilde farkliydi (p=0,02). PES ve PEG
grubunda erkek cinsiyet, PAAG grubunda ise kadin cinsiyet fazlaydi. Tablo 3’de tiim

hasta gruplarinda yas ve cinsiyet dagilimi verilmistir.

Tablo 3. Cahsmaya alinan hastalarin yas (%, ortalama S.D.) ve cinsiyet ozellikleri (n, %)

Grup Hasta sayisi(n) | Yas (y1l) Kadin n (%) |Erkek n (%)
Kontrol 23 59,52 +£9,209 12 (52,2) 11 (47,8)
PES 30 72,17 £7,612 6 (20) 24 (80)
PEG 19 65,89 + 8,313 7 (36,8) 12 (63,2)
PAAG 24 59,96 12,474 14 (58,3) 10 (41,7)

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG:psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glikom
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PES ve PEG gruplar1 ayr1 ayr1 incelendiginde her iki grupta da cift tarafli tutulum
hakimdi. 30 PES’li hastanin 24°de (% 80), 19 PEG’li hastanin ise 12’sinde (% 68,4)
diger gozlerde de PEM mevcudiyeti ya goriildii yada opere olmus olan gozlerde
retrospektif olarak dosya kayitlarindan tesbit edildi. Iki grup arasinda ise istatistiksel
olarak anlamli bir fark yoktu. Tablo 4’de PES ve PEG hastalarinda tek ya da cift gozde

tutulum oranlar1 verilmistir.

Tablo 4. Psodoeksfoliyasyon sendrom ve psodoeksfoliyatif glokom hastalarinda tek ya da cift tarafh

tutulum oranlari. (n,hasta sayisi, %)

Grup Tutulum sekli Hasta sayisi P
n (%)
PES Tek tarafli 6 (20)
Cift taraflt 24 (80)
PEG Tek tarafli 6 (31,6) 0,498
Cift tarafh 13 (68,4)

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom

Ortalama SKK degerleri; NKG go6zlerinde; 543,75+45,47 um, PES’li gozlerde;
527,64+34,78 um, PEG’li gozlerde; 527,14+39,35 um, PAAG’lh gozlerde ise;
533,54441,96 pum olarak bulundu. Bu degerlere gore tiim gruplar karsilastirildiginda;
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamadi (p=0,475). PES ve
PEG’li hastalarda SKK degerleri daha diisiik bulunmakla birlikte kontrol grubuyla
istatistiksel olarak anlamli bir fark tesbit edilemedi. Tablo 5’de gruplarin ortalama SKK

degerleri verilmistir.
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Tablo 5. Tiim gruplarda ortalama SKK degerleri ( pm, ortalama + S.D.)

Grup G0z sayist (n) SKK P
Kontrol 28 543,75 £ 45,478

PES 39 527,64 +34,788

PEG 22 527,14 +£39,305 0475
PAAG 28 533,54 + 41,965

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,
SKK: santral kornea kalinlig

Tiim gruplarda ortalama GIB degerlerine bakildiginda; normal kontrol grubunda,
13,14+1,737 mmHg, PES’li hastalarda 14,462,426 mmHg, PEG’li hastalarda
23,64+7,81 mmHg ve PAAG’1 hastalarda 21,68+7,741 mmHg ortalama GIB degerleri
saptandi. Tiim gruplara bakildiginda GIB degerleri anlamli derecede farkliyd:
(p<0,001). Hem PEG hem de PAAG hastalarinin GIB degerleri normal kontrol grubu
hastalarina gore istatistiksel acidan anlamli derecede yiiksekti (p<0,001). Ayn1 zamanda
PES’lu hastalarda da normal kontrol grubuyla karsilastirildiklarinda istatistiksel olarak
anlamli derecede farkli GIB degerleri saptandi (p=0,003). PEG’li hastalarin ve PAAG
hastalarinin ortalama GIB degerleri arasindaki fark ise istatistiksel agidan anlamli

degildi (p=0,433). Tablo 6’da tiim gruplarda ortalama GIB degerlerini gosteren bilgiler

Ozetlenmistir.
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Tablo 6. Tiim gruplarda ortalama GIiB degerleri (mmHg, ortalama + S.D.)

Grup Gz say1st GIB p
(n)
Kontrol 28 13,14 + 1,737
PES 39 14,46 + 2,426
< 0,001
PEG 22 23,64 +7,811
PAAG 28 21,68 + 7,741

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,

GIB: goz ici basinci

Tiim gruplarda 60 yas Oncesi hastalarin ortalama SKK degerleri; 533,78+45,17
um, 60 yasindan daha yash hastalarin SKK ise 529,63+37,03 um olarak bulundu. Yasla

birlikte tiim hasta gruplarinda SKK’da istatistiksel olarak anlamli azalma mevcuttu

(p<0,001).

Tablo 7. Tiim gruplarda yas ve ortalama SKK degisimi (um, ortalama + S.D.)

Yas aralig1 (y1l) SKK p
<60 533,78+45,175
<0,001
> 60 529,63+£37,031

SKK: santral kornea kalinlig

Her bir grup i¢in 6n kamara derinligi, lens kalinligi, vitreus uzunlugu ve aksiyel
uzunluk Ol¢timlerinin ortalamasi incelendiginde on kamara derinligi; normal kontrol
grubunda 3,02+0,362 mm, PES’li gozlerde 2,909+0,631 mm, PEG’li goézlerde
3,1954£0,95 mm ve PAAG’h gozlerde 3,107+0,518 mm, lens kalinlig1; normal kontrol
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grubunda 4,018+0,559 mm, PES’li gbzlerde 4,219+0,978, PEG’li gozlerde 3,714+1,420
mm, PAAG’l1 gozlerde 4,01+£1,018 mm, Vitreus uzunlugu; normal kontrol grubunda
16,30+£1,08 mm, PES’li gozlerde 15,834+1,04 mm, PEG’li gozlerde 16,110+1,29 mm,
PAAG’l1 gozlerde 16,135+1,61 mm, aksiyel uzunluk; normal kontrol grubunda
23,35+1,107 mm, PES’li gozlerde 22,96+1,161 mm, PEG’li gozlerde 23,002+1,13 mm,
PAAG’l1 gozlerde 23,25+1,47 mm olarak tesbit edildi. Gruplar arasinda biyometrik
parametreler karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark tesbit edilemedi ( 6n
kamara derinligi i¢cin p=0,175, lens kalinlig1 i¢in p=0,274, vitreus uzunlugu i¢in p=0,364
ve aksiyel uzunluk i¢in p=0,607). Tablo 8’de tiim biyometrik dl¢iimlerin gruplara gore

dagilimi verilmistir.

Tablo 8. Biyometrik olciim ortalamalarimn tiim gruplarda dagilinm (mm, ortalama + S.D.)

Biyometrik Kontrol PES PEG PAAG p
Olciimler
Onkamara 3,027+0,362 | 2,909+0,631 | 3,195+0,95 | 3,107+0,518 | 0,175
derinligi
Lens kalmhgi | 4,018+0,559 | 4,219+0,978 | 3,714+1,420| 4,011,018 0,274
Vitreus uzunlugu| 16,30+1,08 | 15,834+1,04 | 16,110+1,29| 16,135+1,61 0,364
Aksiyel uzunluk | 23,35+1,107 | 22,961,161 | 23,002+1,13 | 23,25+1,47 0,607

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer acik agili glokom

Her bir grup i¢in nazal kisa posterior siliyer arter (KPSA) ve temporal KPSA kan
akim hiz1 doppler frekans dalgasinda maksimum hiz (PSV, peak sistolic velocity)
degerleri nazal KPSA icin; normal kontrol grubunda 6,83+2,90 cm/sn, PES’li hastalarda
6,56+3,39 cm/sn, PEG’li hastalar i¢in 6,31£2,21 cm/sn, PAAG’h hastalar icin
6,494+2,46 cm/sn olarak Olgiilirken, temporal KPSA’da normal kontrol grubunda
12,694+4,91 cm/sn, PES’li hastalarda 8,85+2,88 cm/sn, PEG’li hastalarda 9,80+3,0
cm/sn, ve PAAG’lh hastalarda 9,514£3,94 cm/sn olarak bulundu. DOort grup
karsilastirildiginda temporal KPSA PSA degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede
farkli bulundu (p=0,006). PES hastalarinda temporal KPSA PSV degerleri normal
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kontrol grubuyla karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli derecede azalmisti
(p=0,001). PEG hastalariyla kontrol grubu karsilastirildiginda temporal KPSA PSV
degerlerinin PEG’de da istatistiksel olarak anlamli derecede azalmis oldugu bulundu
(p=0,042). PAAG ve kontrol grubu temporal KPSA PSV degerleri arasinda da anlaml
bir fark oldugu goriildii (p=0,009). PES ile PEG ve PEG ile PAAG gruplar1 arasinda ise
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamadi (p=0,352, p=0,618). Nasal KPSA PSV
degerlerinde ise dort grup karsilastirmasinda anlamli fark saptanmadi (p=0,655). Tablo
9’da tiim gruplarda temporal ve nazal KPSA PSV degerleri verilmistir.

Tablo 9. Tiim gruplarda kisa posterior nazal ve temporal siliyer arterlerde maksimum hiz (peak

sistolic velocity) skorlari (cm/sn), (ortalama + S.D.)

Arter PSV Kontrol PES PEG PAAG p

Nazal KPSA | 6,83+2,90 6,56+3,39 6,31+2,21 6,49+2,46 0,655
PSV

Temporal 12,69+4,91 8,85+2,88 9,80+3.,0 9,51+3,94 0,006
KPSA PSV

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,

KPSA: kisa posterior siliyer arter

Her bir grup i¢cin nazal KPSA ve temporal KPSA kan akim hizi doppler frekans
dalgasinda oOlgiilen minimum akim hizi (EDV, end diastolic velocity) ortalama
degerleri; nazal KPSA i¢in; normal kontrol grubunda 2,64+1,05 cm/sn, PES’li
hastalarda 2,55+0,89 cm/sn, PEG’li hastalarda 2,52+0,77 cm/sn, PAAG’l1 hastalarda
2,51+0,77 cm/sn; temporal KPSA i¢cin normal kontrol grubunda; 4,68+2,14 cm/sn,
PES’li hastalarda 3,21+1,12 cm/sn, PEG’li hastalarda 3,0+1,10 cm/sn ve PAAG’I1
hastalarda 3,26+1,37 cm/sn olarak Ol¢iildii. Tiim gruplar karsilastirildiginda temporal
KPSA EDV degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede farkli bulundu (p=0,002).
Kontrol grubuyla karsilastirildiginda PES, PEG ve PAAG’lh hastalarda anlamli
derecede azalmis EDV degerleri saptandi (swrasiyla p degerleri=0,002, 0,001, 0,006).
Nazal KPSA EDV degerleri i¢in ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
tesbit edilemedi (p=0,975). PES ve PEG hastalar1 arasinda da nazal ve temporal KPSA,
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EDV degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunamad: (p=0,781, p=
0,573). PEG ile PAAG hastalar1 karsilastirildiginda hem nazal hem de temporal KPSA
EDV degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamadi (p=0,945,
p=0,525). Tablo 10’da tiim gruplarda nazal ve temporal KPSA, EDV degerleri

verilmistir.

Tablo 10. Tiim gruplarda kisa posterior nazal ve temporal arterlerde minimum hiz (end diastolic

velocity) skorlari (cm/sn), (ortalama + S.D.)

Arter EDV Kontrol PES PEG PAAG p

Nazal KPSA | 2,64+1,05 2,55+0,89 2,52+0,77 2,51+0,77 0,975
EDV

Temporal 4,68+2,14 3,21+1,12 3,0£1,10 3,26+1,37 0,002
KPSA EDV

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,

KPSA: kisa posterior siliyer arter

Her bir grup icin hem nazal hem de temporal KPSA’da ortalama kan akim
hizlarina bakildiginda; nazal KPSA i¢in; normal kontrol grubunda 4,19+1,55 cm/sn,
PES’li hastalarda 3,98+1,55 cm/sn, PEG’li hastalarda 3,84+1,24 cm/sn, PAAG’l1
hastalarda 3,96+1,53 cm/sn, temporal KPSA i¢in; normal kontrol grubunda 7,69+3,15
cm/sn, PES’li hastalarda 5,27+1,98 cm/sn, PEG’li hastalarda 5,57+1,76 cm/sn ve
PAAG’li  hastalarda 5,40+2,20 cm/sn olarak Olciildii. Kontrol grubuyla
karsilastirildiginda tiim gruplarda temporal KPS A ortalama kan akim hizlari istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulundu ( PES icin p<0,001, PEG i¢in p=0,01, PAAG
icin p=0,023). Nazal KPSA’da ortalama kan akim hizi1 degerleri ise istatistiksel olarak
anlaml1 fark gostermiyordu. PES ile PEG arasinda ve PEG ile PAAG arasinda da hem
nazal hem de temporal KPSA ortalama kan akim hizi degerleri acisindan istatistiksel
olarak anlamh fark gosterilemedi (temporal KPSA; p=0,360, p=0,571, nazal KPSA;
p=0,881, 0,799). Tablo 11’de tiim gruplarda nazal ve temporal KPSA’de olciilen

ortalama kan akim hizi degerleri verilmistir.
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Tablo 11. Tiim gruplarda nazal ve temporal kisa posterior siliyer arterlerin ortalama kan akim

hizlar1 (mean velocity) (cm/sn, ortalamaz+ S.D.)

Arter Vort Kontrol PES PEG PAAG p

Nazal KPSA | 4,19+1,55 3,98+1,58 3,84+1,24 3,96+1,53 0,916
Vort

Temporal 7,69+3,15 5,27+1,98 5,57+1,76 5,40+2,20 0,002
KPSA Vort

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,

KPSA: kisa posterior siliyer arter

Her bir grup i¢in 6l¢iilen nazal ve temporal KPSA’daki RI degerleri, nazal KPSA
icin; kontrol grubunda 0,598+0,12, PES’li hastalarda 0,596+0,10, PEG’li hastalarda
0,5914£0,07, PAAG’l1 hastalarda 0,611+0,07; temporal KPSA icin; kontrol grubuda
0,626+0,90, PES’li hastalarda 0,630+0,08, PEG’li hastalarda 0,68+0,09 ve PAAG’1
hastalarda 0,611+0,07 olarak bulunmustur. Tiim gruplar karsilastirildiklarinda temporal
KPSA RI degerleri arasindaki farkin sinirda anlamli oldugu tesbit edildi (p=0,054).
Nazal KPSA RI degerlerinde ise anlamli bir farklilik bulunmad: (p=0,881). Kontrol
grubuyla karsilastirildiklarinda yalmizca PEG’li hastalarda temporal KPSA RI
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli seviyede artis oldugu bulundu (p=0,023). PES
ve PAAG hastalarinda ise kontrol grubuna gore anlamli fark bulunmadi (p=0,517,
p=0,287). PEG hasta grubunun nazal KPSA RI degerleri ise kontrol grubuna gore
anlaml1 bir fark gostermedi (p= 0,969). PES’li hastalar ile PEG’li hastalarin temporal
KPSA RI degerleri karsilastirildiginda, PEG’li hastalarda PES’li hastalara gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek temporal KPSA RI degerleri oldugu tesbit
edildi (p=0,011). Nazal KPSA RI degerlerinde ise istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p=0,752). Tablo 12’de tiim gruplardaki nazal ve temporal KPSA RI

degerleri goriilmektedir.
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Tablo 12. Tiim gruplarda nazal ve temporal kisa posterior siliyer arterlerin diren¢ indeksleri (RI;

resistive index), (ortalamaz+ S.D.)

Arter RI Kontrol PES PEG PAAG p

Nazal KPSA | 0,598+0,12 | 0,596+0,10 | 0,591+0,07 | 0,611+0,07 0,881
RI

Temporal 0,626+£0,90 | 0,630+0,08 0,68+0,09 0,611+0,07 0,054
KPSA RI

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,

KPSA: kisa posterior siliyer arter

Kan akim hizi parametreleriyle diger faktorler arasindaki korelasyon
incelendiginde; ozellikle yas ve GIB degerleriyle vaskiiler parametreler arasindaki iliski
dikkat cekiciydi. Yasla temporal KPSA kan akim hizi degerleri 6zellikle EDV ve
ortalama kan akim hiz1 giiclii negatif korelasyon gosterirken, (temporal KPSA’de PSV,
EDV, V. ve yas icin sirastyla korelasyon katsayilar1 ve p degerleri; r=-0,198 p=0,053;
r=-0,288 p=0,004; r= -0,270 p=0,008), nazal arter kan akim degerleri ise orta derecede
negatif korelasyon gostermekte idi (nazal KPSA’da PSV, EDV, V, ve yas i¢in sirastyla
korelasyon katsayilar1 ve p degerleri; r= -0,198, p=0,054; r= -0,96 p=0,352; r=-0,157
p=0,126). Yasla temporal arter RI degerleri arasinda ise zayif pozitif bir korelasyon
mevcut olup bu iligki istatistiksel olarak anlamli degildi (r=0,160, p=0,119).

GIB degerlerine baktigimizda; tiim akim hizi parametreleri GiB degerleriyle
negatif korelasyon gosterirken, temporal arter RI degerleri ile GIB degerleri arasindaki
pozitif korelesyon istatistiksel acidan anlamli idi (p=0,045). GIB ile nazal KPSA RI
degerleri arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir iligki tesbit edilemedi (temporal ve
nazal KPSA RI degerleri ile GIB degerleri icin korelasyon katsayisi r ve p degerleri
strastyla; r=0,186 p=0,045; r=0,044 p=0,635). Tablo 13 ve Tablo 14’de yas ve GIB’nin
temporal ve nazal KPS A kan akim hiz1 parametreleriyle olan korelasyonuna dair bilgiler

verilmistir.
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Tablo 13. Yas ve GIB ile temporal KPSA kan akim hizi

(r=korelasyon katsayisi, p)

parametrelerinin korelasyonu

r Temporal Temporal Temporal Temporal

p KPSA PSV | KPSA EDV | KPSA Vort | KPSARI

r - 0,198 - 0,288 - 0,270 0,160
Yas

p 0,054 0,004 0,008 0,119

r -0,079 -0,172 -0,120 0,186
GIB

p 0,399 0,063 0,197 0,045

PSV: peak sistolic velocity, maksimum hiz EDV: end diastolic velocity, minimum hiz Vort: ortalama kan

akim iz, RI: resistive index, direng indeksi, GIB: goz igi basinci

Tablo 14. Yas ve GIB ile nazal KPSA kan akim hizi parametrelerinin korelasyonu (r= korelasyon

katsayisi, p)

r Nazal KPS A | Nazal KPSA | Nazal KPSA | Nazal KPSA

p PSV EDV Vort RI

r -0,198 -0,096 -0,157 -0,056
Yas

p 0,54 0,352 0,126 0,588

r -0,091 -0,044 -0,108 0,044
GIB

p 0,331 0,641 0,248 0,635

PSV: peak sistolic velocity, maksimum hiz, EDV: end diastolic velocity, minimum hiz, Vort: ortalama

kan akim hizi, RI: resistive index, direng indeksi, GiB: goz i¢i basinci

Tiim hasta gruplari, 60 yas alt1 ve 60 yas iistii olmak iizere iki ayr1 yas araliginda

vaskiiler parametreler agisindan incelendi. Normal kontrol grubunda 60 yas iistii

hastalarda sinirda anlamli derecede azalmis temporal KPSA EDV degerleri bulunurken
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(p=0,053), PAAG grubu hastalarinda ilerleyen yas ile temporal KPSA EDV
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli derecede azalma oldugu tesbit edildi (p=0,000).
PES ve PEG hastalarinda ise anlamli bir iligki tesbit edilmedi (p=0,699, p=0,267).

Tiim hasta gruplarinda temporal ve nazal KPSA PSV, Vort, RI degerleri
incelendiginde, ilerleyen yas ile bu parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski tesbit edilmedi. Yasa gore vaskiiler parametrelerdeki degisiklikler ve istatistiksel

anlamliliklarina dair bilgiler tablo 15-22’de verilmistir.

Tablo 15. Tiim gruplarda yas ile temporal kisa posterior siliyer arter maksimum hiz (peak sistolic

velocity) (ortalama +S.D.) degerleri degisimi (cm/sn) ve istatistiksel anlamlih@

Grup Yas aralig1 | GOz sayis1 | Temporal KPSA p
(yh) (n) PSV
Kontrol <60 17 13,6345,32
>60 11 11,23+4,17 0,191
PES <60 5 7,41£1,41
>60 34 9,0743,0 0,178
PEG <60 8 10,34+2,63
>60 14 9,48+3,58 0,365
PAAG <60 13 9,99+3,32
>60 15 9,10+4,48 0,274

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik agili glokom,

KPSA: kisa posterior siliyer arter, PSV: maksimum hiz, peak systolic velocity
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Tablo 16. Tiim gruplarda yas ile temporal kisa posterior siliyer arter minimum hiz (end diastolic

velocity) (ortalama+S.D.) degerleri degisimi (cm/sn) ve istatistiksel anlamlihig:

Grup Yas aralig1 | GOz sayisi Temporal KPSA p
(yn) (n) EDV
Kontrol <60 17 5,3242.43
0,053
>60 11 3,68+1,05
PES <60 5 2,93+0,71
>60 34 3,26%1,17 0,699
PEG <60 8 3,06+0,35
>60 14 2,96+1,37 0,267
PAAG <60 13 3,98+1,46
>60 15 2,63+0,93 0,006

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,
EDV: end diastolic velosity, minimum hiz
Tablo 17. Tiim gruplarda yas ile temporal kisa posterior siliyer arter ortalama kan akim hiz (mean

velocity) (ortalama+S.D.) degerleri degisimi (cm/sn) ve istatistiksel anlamlihigi

Grup Yas araligi  |GOz sayisi Temporal KPSA p
(y1D) (n) V ort
Kontrol <60 17 8,56+3,50
0,134
>61 11 6,34+1,96
PES <60 5 4,68+1,00
>61 34 5,36+2,08 0,474
PEG <60 8 5,71+0,99
>61 14 5,48+2,11 0,664
PAAG <60 13 6,09+2.20
>61 15 4,80+2,09 0,072
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Tablo 18. Tiim gruplarda yas ile nazal kisa posterior siliyer arter maksimum hiz (peak sistolic

velocity) (ortalama+S.D.) degerleri degisimi (cm/sn) ve istatistiksel anlamlihig:

Grup Yas aralig1 | Goz sayisi Nazal KPSA p
(y1D) (n) PSV
Kontrol <60 17 6,82+1,76
0,225
>60 11 6,84+4,22
PES <60 5 5,78+1,33
>60 34 6,68+3,59 0,984
PEG <60 8 7,03+1,65
>60 14 5,91+2,43 0,082
PAAG <60 13 6,52+2,95
>60 15 6,47+2,04 0,786

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer acik agili glokom

Tablo 19. Tiim gruplarda yas ile nazal kisa posterior siliyer arter minimum hiz (end diastolic

velocity) (ortalama+S.D.) degerleri degisimi (cm/sn) ve istatistiksel anlamlihigi

Grup Yas aralig1 | Goz sayisi Nazal KPSA p
(y1) (n) EDV
Kontrol <60 17 2,78+1,08
0,547
>60 11 2,43+1,11
PES <60 5 2,69+0,58
>60 34 2,53+0,93 0,449
PEG <60 8 2,86+0,81
>60 14 2,33+0,71 0,127
PAAG <60 13 2,47+0,96
>60 15 2,55+0,58 0.856

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer acik agil1 glokom
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Tablo 20. Tiim gruplarda yas ile nazal kisa posterior siliyer arter ortalama kan akim hiz1 (mean

velocity) (ortalama+S.D.) degerleri degisimi (cm/sn) ve istatistiksel anlamlihigi

Grup Yas aralig1 | GOz sayisi Nazal KPSA p
(yiD (n) Vort
Kontrol <60 17 4,36+1,30
0,147
>60 11 3,92+1,91
PES <60 5 3,67+0,70
>60 34 4,02+1,67 0,951
PEG <60 8 4,16+0,94
>60 14 3,67+1,38 0,165
PAAG <60 13 4,10+2,02
60 5 3.8420.08 0,751

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer acik agili glokom

Tablo 21. Tiim gruplarda yas ile temporal kisa posterior siliyer arter direnc¢ indeks (RI; resistive

index) degerleri degisimi (ortalamaS.D.) ve istatistiksel anlamlihg

Grup Yas aralig1 | Goz sayis1 | Temporal KPSA p
(y1D) (n) RI
Kontrol <60 17 0,61+0,08
0,285
>60 11 0,65+0,09
PES <60 5 0,60+0,04
>60 34 0,63+0,08 0,275
PEG <60 8 0,68+0,07
>60 14 0,67+0,09 0.973
PAAG <60 13 0,58+0,16
>60 15 0,68+0,10 0,108
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Tablo 22. Tiim gruplarda yas ile nazal kisa posterior siliyer arter direnc indeks (RI; resistive index)

degerleri degisimi (ortalama+S.D.) ve istatistiksel anlamlilig1

Grup Yas aralig1 | GOz sayisi Nazal KPSA p
(yn) (n) RI
Kontrol <60 17 0,59+0,08
1,00
>60 11 0,60+0,16
PES <60 5 0,62+0,21
>60 34 0,59+0,08 0,887
PEG <60 8 0,59+0,04
>60 14 0,59+0,08 0,664
PAAG <60 13 0,61+0,59
>60 15 0,60+0,09 0,618

PES: psodoeksfoliyasyon sendromu, PEG: psodoeksfoliyatif glokom, PAAG: primer agik acili glokom,

KPSA: kisa posterior siliyer arter, RI: resistive index

Her bir grup icin akdz hiimorde tesbit edilen total matrix metalloproteinaz 2
seviyeleri; kontrol grubunda ortalama 56,69+51,3 ng/ml, PES grubunda 97,84+81,12
ng/ml, PEG grubunda 108,00+£83,7 ng/ml ve PAAG grubunda 83,89+71,68 ng/ml
seviyelerinde bulundu. En yiiksek ortalama MMP-2 degerleri PEG’li hastalarda

saptandi. Ancak istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p=0,105). (Tablo 23.)
Tablo-23 Tiim gruplarda MMP-2 (ng/ml) seviyeleri

Grup Goz sayist (n) MMP-2 (ng/ml) p
Kontrol 21 56,69+51,3
PES 26 97,84+81,12
0,105
PEG 16 108,00+83,7
PAAG 15 83,89+71,68
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5. TARTISMA

Kalic1 géorme kaybinin en 6nemli nedenlerinden biri olan glokom iizerinde yapilan
caligmalar; erken tani, hastaligin progresyonu, tedavi ve takip asamalarinda hangi klinik
unsurlarin ne kadar onemli oldugu konusuna yogunlasmaktadir. Ayrica, Ozellikle
psodoeksfoliyasyonun dokularda hangi mekanizmalarla ortaya ciktigi ve nasil
engellenebilecegi ve boylece; belki de bazi hastalarda daha hastalik ortaya ¢ikmadan bir
takim Onlemler alinabilecegi diisiincesi ile bircok c¢alisma yapilmaktadir.
Psodoeksfoliyasyon sadece glokom kliniklerinin degil, ozellikle katarakt cerrahisi
sirasinda ve sonrasinda neden oldugu problemler nedeniyle tiim klinisyenlerin dikkatini
cekmektedir. Biz de caliyjmamizda PE’nin glokom, SKK ve retrobulber kan akim
degisiklikleri ile iligkisini ortaya koymaya ve ozellikle 6n segment dokularinda direkt
gorebildigimiz PEM’in ak6éz hiimor matrix metalloproteinazlarindan MMP-2’de
yaptig1 kantitatif degisiklikleri tesbit etmeye calistik.

GIB o6l¢iimiinde, Goldmann applanasyon tonometrisi halen en yaygin kullanilan
yontemdir. Goldmann bu tonometriyi dizayn ederken, korneaya temas edecek yiizeyi
3,06 mm cap: olan bir ug¢ ile tasarlamistir. Bu capta kornea rijiditesi ve yiizey
geriliminin ters kuvvetler ile notralize olacag: ve 0,1 g’lik ek kuvvetin 1 mmHg’ ik g6z
ici basinci degerine karsilik gelecegini diisiinmiistiir. O zamandan bu yana, applanasyon
tonometri ile SKK iligkisi bircok detayli calismaya konu olmustur.'”®

Biz ¢alismamizda ortalama GIB degerlerini; normal kontrol grubunda; 13,14+1,73
mmHg, PES’lu hastalarda; 14,46+2,42 mmHg, PEG’li hastalarda 23,64+7,8 mmHg ve
PAAG hastalarinda 21,68+7,74 mmHg olarak bulduk. PEG grubunda ortalama GiB
degerleri tiim gruplar icinde en yiiksek seviyedeydi. Tiim gruplarin GIB degerleri
kontrol grubuyla karsilastirildiginda aradaki farklar istatistiksel agidan anlamliydi. PEG
ve PAAG hastalarimin GIB degerleri PES’li hastalara gore anlamli derecede yiiksek
tesbit edilirken, PEG ile PAAG hastalarinda 6lgiilen GIB degerleri agisindan anlamli bir
fark yoktu.

GIB olciimleri degerlendirilirken SKK 6lciimleri de mutlaka ele alinmalidr. 178
Ehlers ve arkadaslar1 20 mmHg 6giilen bir GIB degeri; 450 um SKK’da 5,2 mmHg
daha az, 590 ym SKK’da ise 4,7 mmHg daha fazla 6lciilecektir diye bildirmislerdir.'”
Recep ve arkadaslarinise; normal bireylerde SKK’y1 546+44,33 um olarak saptamislar

ve GIB degerleri ile SKK arasinda, 539 pm iizerinde anlamli, 574,5 um iizerinde ise
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cok daha giiclii bir iligki bildirmislerdir.*®

Kalin korneada daha yiiksek basing
Olciimleri, ince korneada ise diisiikk basing Ol¢iimii hastalarin ya gereksiz yere glokom
tanis1 alip tedavi edilmesine ya da glokom tanismin atlanip, hastalarin tedavisiz
birakilmasma neden olur. Bu durum o6zellikle normotansif glokom (NTG), OHT ve
refraktif cerrahi gecirmis hastalarda tanisal anlamda Onemlidir. Shah ve arkadaslar:
yaptiklar1 caliymada, SKK dikkate alindiginda NTG hastalarmin % 44’iiniin PAAG
tanst aldigi, OHT hastalarinn ise % 35°nin normal oldugunu bildirmislerdir.'*°

Normal gozlerin SKK degerleri (552,9 pm) ile karsilastirildiginda OHT
hastalarinda SKK (583,4 um) daha kalin, NTG hastalarinda (529,0 um), PAAG’da
(538,1 um) ve PE’li ve glokom siiphesi olan hastalarda (540 um) SKK’nin daha ince
oldugu bildirilmistir.""

Tiim glokom gruplarinda SKK karsilastirildig: bircok ¢aligma vardir. Shah ve ark.
PEG’lu gozlerde SKK’n1 530,7 um olarak bulmuslar, PAAG ve normal gozlerle
kiyaslandiginda daha ince oldugunu bildirmislerdir.’ Carolyn ve ark. PEG, NTG, PAAG
ve OHT gruplarim1 normal kontrol grubuyla karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda, SKK
degerlerini siwrasiyla; 534,7£47,42 um, 532,1£28,29 um, 548,43+27.89 um ve
582,69+31,83 um, normal kontrol grubunda ise; 548,72432,09 um olarak
bildirilmistir.'*> Singh ve ark. NTG’da (538+51 pm) SKK daha diisiik, OHT da (570432
um) ise daha yiiksek oldugunu belirttikleri caligmalarinda; PAAG’da 547432 pm,
normal gozlerde 554+32 pm olan SKK degerlerinin istatistiksel olarak anlamli derecede
farkli oldugunu rapor etmislerdir.'” 2008’de yayimlanan Spiridon G ve ark. yaptiklar:
karsilastirmali calismada; ortalama SKK degerlerini; PAAG’da 514,67+£16,13 um,
PEG’da 495,36+25,38 um, OHT’da 554,98440,92 um, normal kontrol grubunda
526,64+23.,61 um olarak bildirilmistir. Yapilan istatistiksel analizle PEG’da SKK’nin
diger tiim gruplarla arasindaki fark ve OHT grubunda SKK’nin diger tiim gruplarla
arasindaki fark anlamli bulunmustur.>’

Biz calismamizda ortalama SKK degerlerini; kontrol grubunda, 543,75445,47 pm,
PES grubunda, 527,64+34,7 um, PEG grubunda 527,64+39,30 um ve PAAG grubunda
533,54441,9 um olarak tesbit ettik. PE’li olgular, kontrol grubu hastalarina ve PAAG
hastalarina gore daha ince korneaya sahiplerdi. Ancak bu fark istatistiksel olarak

anlamli degildi. PAAG’l1 hastalarda ortalama SKK degerleri normal kontrol grubuna
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gore daha diisiik, PES ve PEG’li hastalara gore ise daha yiiksekti Ancak bu fark da
istatistiksel olarak anlamli degildi.
SKK’nin yasla iligkisinin ele alindig1 bir¢cok calismada, infant yaslar1 disinda SKK

180

degerlerinde Onemli bir degisiklik olmadigmi bildiren yaymlar vardir™". Bununla

birlikte, baz1 etnik gruplarda ileri dekatlarda SKK’da yasa bagimli anlamli azalma

oldugunu bildiren yaymlar da vardir.'®

Bizim caliygmamizda tiim gruplar1 birden ele
aldigimizda; 60 yas alti hastalarda ortalama SKK; 533,78+45,17 pm, 60 yas iistil
hastalarda 529,63+37,031 pum olarak bulundu. Aradaki fark istatistiksel olarak
anlamliyd: (p<0,001).

SKK ile cinsiyet iligkisini incelemis olan calismalara bakildiginda anlamli bir
iligki saptanamamustir. Fakat baz1 caligmalarda SKK degerleri kadin hastalarda goreceli
olarak daha yiiksek bulunmustur. Bunun sebebinin ise, kontakt lens kullanimi veya
hormonal faktorler gibi etkenler olabilecegi diisiiniilmiistiir.'™ Bizim calismamizda da
literatiirle uyumlu olarak kadin hastalarin (535,28+38,09 um), erkek hastalara gore
(528,46441,65 um) ortalama SKK degerleri daha yiiksek tesbit edildi.

Daha Once yapilan ¢aligmalarda tiim hasta gruplarinda PE’nun goriilme sikliginin
yasla birlikte arttig1 ve PE’nin glokomla birlikte goriildiigii hastalarin, glokomsuz PE’li

hastalardan daha yash olduklari bildirilmistir.”*"*

Bizim calismamizda; PES’li
hastalarin yas ortalamalari, 72,17+£7,61 yil, PEG’li hastalarin yas ortalamasi ise
65,8948,31 yil olarak bulundu. Normal kontrol grubu ve PAAG hastalarina gore,
PE’nin goriildiigi yas literatiire de uyumlu sekilde ileri yaslardi. Ancak biz PEG
grubunda degil de PES grubunda yas ortalamasmi daha yiiksek bulduk. Bu fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,009)

PE’nun cinsiyet ile iliskisine bakildiginda glokomu olmayan PES’li hastalarda
cinsiyet farki olmadig1 bildirilmistir.** PEG ise erkeklerde daha sik goriildiigii ve daha
45,46

siddetli progresyon gosterdigini one siiren yayinlar vardir.

PES’1i hastalarin % 80’1, PEG’li hastalarin % 63,2’si erkekti. Literatiirle uyumlu olarak

Bizim calismamizda ise,

PEG’da erkek cinsiyetinin daha fazla oldugunu, ancak PES’de da erkek cinsiyetinin
daha fazla oldugunu tesbit ettik.

Biz ¢alismamizda hem PES’in hem de PEG’in ¢ift tarafli goriilme sikligimi daha
yiiksek bulduk.
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PE’li gozlerin okiiler Olgiileri ile ilgili olarak literatiirde bildirilmis tartigmali
goriisler vardir. Ozellikle 6n kamara derinliginin, PE’li gozlerde azaldigini iddia eden
caligmalar oldugu gibi, normal kontrol grubu gozlerle karsilastirildiginda anlamli

%091 Junemann ve ark.lar1 PE’de

siglasma tesbit edilmedigini bildiren yaynlar da vardir.
on segmentte anlamli sekilde kiiciilme oldugunu ve rolatif anterior mikroftalmus
goriildiigiinii  bildirmislerdir.”> On kamara derinligi PE’li gozlerde intraoperatif
komplikasyonlarla iligkisi acisindan Onemlidir. Biz caliyjmamizda 2,90+0,63 mm
ortalama ile PES grubu hastalarinda diger gruplara gére daha s1g on kamara tesbit ettik.
Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Lens kalinligi, vitreus uzunlugu ve
aksiyel uzunluk degerlerinde ise gruplar arasinda anlamli bir fark saptamadik.

Glokom hastalarmin takibi sirasinda biitiin faktorler gdz Oniine almip tedavi
baslansa bile, yeterli tedavi ve kontrol altindaki GIB degerlerine ragmen, progresyon
durdurulamayabilir. Bu tesbit glokomun progresyonunda vaskiiler faktorlerin de 6nemli
oldugu fikrini ortaya ¢ikartmistir. Glokom hastalarinda okiiler kan akimi otoregiilasyon
mekanizmalarinda olusan defekt sonucu, iskemik ve reperfiizyon hasarlarinin ortaya

ciktig1 diisiiniilmektedir.**’

Bu mekanizma diyastolik okiiler perfiizyondaki diisiikliigiin
neden glokom icin risk faktérii oldugunu agiklamaktadir.”*®

Son yillarda yapilan ¢calismalar okiiler kan akim bozukluklarinin, glokomla iligkisi
olduguna dair sonuglar rapor etmislerdir. Ozellikle de glokomun progresyonu kan akim
bozukluklar1 ile iliskilendirilmistir.

1997°de Yamazaki ve arkadaslari, anormal okiiler kan akimi ile glokom
progresyonu arasindaki iliskiyi ortaya koyduklar1 caligmalarinda; 5 yil boyunca
izledikleri progresyon gosteren NTG ve stabil seyreden NTG hastalariyla, progresyon
gosteren PAAG ve stabil seyreden PAAG hastalarmi karsilastirmislardir. Renkli
doppler ultrasonografi ile retrobulber kan akim hizlar:1 dl¢iimleri de yapilan hastalardan,
progresyon gosteren NTG’lu hastalarin santral retinal arter ve kisa posterior siliyer
arterlerinde, stabil NTG’lu hastalara gore; azalmis PSV ve EDV ile artmis RI degerleri
saptandigin bildirmislerdir. Ayn1 caligmada progresyon gosteren PAAG grubu ile stabil
seyreden PAAG grubu arasinda ise anlamh bir fark gosterilememistir.”” Galassi ve
arkadaslar1 ise 7 yil boyunca takip ettikleri 44 PAAG hastasinda, renkli doppler
ultrasonografi ile yaptiklar1 Olciimlerle, progresyon gosteren hastalarm oftalmik

arterlerinde, stabil seyreden hastalara gore, azalmis EDV ve artmis RI degerleri
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bildirmislerdir.>*?

Satilmis ve arkadaslari ortalama 4,3 yil takip ettikleri 21 PAAG
hastasinda, santral retinal arterde azalmig EDV ile progresyonun iligkili oldugunu
gostermislerdir. Bu grup da renkli doppler ultrasonografi goriintilleme teknigini

kullanmustar.**°

Martinez ve arkadaglar1 3 yillik takip sonucu 49 PAAG hastasinin
oftalmik arter ve kisa posterior siliyer arterlerinde artmus RI degerleri olanlarim,
digerlerine gore daha fazla progresyon gosterdiklerini bildirmiglerdir.>**

Zeitz ve arkadaslar1 114 NTG ile 40 normal goziin renkli doppler ultrasonografi
sonuglarini karsilastirdiklarinda, 295 giinliik takip sonunda, progresif NTG’li hastalarin
kisa posterior siliyer arterlerinde, progresyon gostermeyen NTG’li hastalar ve normal
kontrol grubuna gore daha azalmis PSV ve EDV degerleri tesbit etmislerdir.**!

PES ve PEG’de retrobulber kan akimmin 6zelliklerinin arastirildigi ¢alismalar da

158,243,251
vardmr. 757

Bu calismalarda PES’de, oftalmik arter ve santral retinal arterlerde
azalmis PSV, EDV ve artmis RI oldugu rapor edilmistir. Detorakis ve arkadaslar1 PEG
hastalariyla, glokomu olmayan PES’li hastalar1 karsilastirdiklar1 ¢caliymalarinda; PEG
grubunda, kisa posterior siliyer arterlerde, EDV’de anlamli azalma, RI’de de anlamli
artig tesbit etmislerdir. Ayn1 ¢alismada PEG ile 6zellikle kisa posterior siliyer arter
hemodinamizmi arasinda iliski oldugu one siiriilmiistiir.>*’

Biz de ¢alismamizda nazal ve temporal KPSA’daki kan akim hizi parametrelerini
karsilagtirdigitmizda, PAAG, PES ve PEG’li hastalarda kontrol grubuyla
karsilastirildiginda, temporal KPSA’da, PSV’de istatistiksel olarak anlamli bir azalma
tesbit ettik. Nazal KPSA’da PSV, EDV ve RI degerlerinde ise gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptamadik. PES ve PEG’li hastalar arasinda
temporal KPSA PSV degerleri acisindan anlaml bir fark yoktu.

EDV degerleri incelendiginde ise PES, PEG ve PAAG’I1 hastalarin tiimiinde
normal kontrol grubuna gore anlamli derecede azalmis EDV degerleri tesbit ettik. Bu ii¢
grubun kendi icinde yapilan karsilastirmasinda ise nazal ve temporal EDV degerleri
acisindan anlaml bir fark bulamadik.

Tiim gruplarda kontrol grubuyla karsilastirildiginda temporal KPSA ortalama kan
akim hiz1 degerlerinde anlamli bir diisiis tesbit edilirken, nazal KPSA’de boyle bir iligki
saptamadik. PES, PEG ve PAAG’l hastalarin temporal KPSA ortalama kan akim

hizlar1 arasinda fark saptamadik.
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RI degerlerine baktigimizda ise; literatiire uygun sonuclar elde ettik. Temporal
KPSA’da RI degerleri PEG hastalarnda kontrol grubuyla karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti. Ayn1 zamanda PEG’li hastalar ile PES’li
hastalar karsilastirildiginda; PEG hastalarinin PES’1i hastalara gore de temporal KPSA
RI degerlerinin anlamli olarak artmis oldugunu tesbit ettik. PAAG hastalarinda ise
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik saptamadik. Nazal KPSA
RI degerleri i¢in ise gruplar arasinda anlamli bir fark tesbit etmedik.

Calismamizda hasta gruplar1 arasindaki yas farklarini goze alarak; retrobulber kan
akim hizi parametrelerinin yasla olan korelasyonunu ve istatistiksel anlamliligini
arastirdik. Buna gore yasla temporal KPSA kan akim hizi degerleri 6zellikle EDV ve
ortalama kan akim hiz1 giicli negatif korelasyon gosterirken, nazal arter kan akim
degerleri ise orta derecede negatif korelasyon gostermekte idi. Yasla temporal arter RI
degerleri arasinda ise zayif pozitif bir korelasyon mevcut olup bu iliski istatistiksel
olarak anlaml degildi (r=0,160, p=0,119). Ayn1 sekilde; hasta gruplarini kendi i¢inde 60
yas alt1 ve 60 yas iistil gruplara ayirarak yaptigimiz istatistiksel analizde; normal kontrol
grubu ve PAAG grubu hastalarinda temporal KPSA EDV degerlerinde yasla anlaml
azalma tesbit ettik. Ancak PE’li hasta gruplarinda hi¢bir parametrede yas ile iligkili
istatistiksel anlamlilik saptamadik.

Aslinda okiiler perfiizyon bozuklugu ile glokom progresyonu arasmdaki iliskiyi
ortaya koymak, bircok sebepten dolay1 zordur. Oncelikle okiiler kan akim 6l¢iimii icin
kullanilabilecek altin standart bir metod yoktur. Kullanilan bircok metodun kendine 6zel
smirlayict dezavantajlart vardir ve hepsi de farkli farkli parametreleri ol¢mektedir.
Ornegin renkli doppler ultrasonografi ile kan akim hiz1 olgiilebilirken, kan akiminin
kendisi, ozellikleri, damar ¢ap1 gibi parametreler 6lciilememektedir. Ikinci sebep;
glokom, progresyonu yavas bir hastaliktir. Hastaliga bagl bulgularin ortaya ¢ikmasi
bazen cok uzun yillar almaktadir. Bu nedenle kan akim 6zellikleri ile glokom
progresyonunu iliskilendirmek icin uzun donem takip ve caligmalara ihtiya¢ vardir.
Uciincii sebep; lokal yada sistemik kullanilan ilaclar muhtemelen vaskiiler degisiklikler
ile glokom progresyonu arasindaki iligskiyi etkilemektedir. Son olarak da; okiiler kan
akim degisiklikleri, glokomun olusturdugu sekonder degisiklikler midir? yoksa vaskiiler
faktorlerin kendisi primer olarak glokomu ortaya ¢ikaran sebeplerden midir? hala merak

konusudur.”*® Son yillarda yapilan calismalarda; bazi glokom tiplerinde vaskiiler
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problemlerin primer oldugu, glokomun ise sekonder olarak ortaya c¢iktigi
vurgulanmaktadr.**?

Bircok c¢ahgmada GIB degerlerinin oftalmik arteri etkilemezken, santral retinal
arter ve kisa posterior siliyer arterlerdeki kan akim hizi parametrelerini etkiledigi
bildirilmistir.**>**° GIB’daki artisla, bu arterlerde PSV ve EDV’de azalmus, RI'de artmus
degerler tesbit edilmistir. Bu nedenle antiglokomat6z kullanimi da retrobulber kan akim
degisikliklerini etkileyebilmektedir.

Yapilan deneysel calismarda PE’li  hastalarin cogunlukla akdz hiimor
kompozisyonlar1 incelenmis ve analiz edilmistir. Ciinkii cerrahi swrasinda akdz hiimér
toplanmasi kolaydir. Ayrica tiim okiiler dokular bu siviyla temas halinde oldugundan,
akoz hiimoriin, tiim dokularda etkili olan faktorlerden etkilenmis olmasi kuvvetle
muhtemeldir.

Akodz humor ve trabekiiler agda MMP ve TIMP’lerin varhigi gecmiste yapilan
bircok calismada gosterilmistir. Cogunlukla zimografik ve immunblat tekniklerinin
kullanildig1 bu ¢alismalarda, akéz hiimor ve trabekiiler agda MMP ve inhibitorlerinin
kantitatif degerleri ve birbirlerine oranlari tartisilmistir.

Yapilan caligmalarda normal gozlerde ak6z hiimorde saptanan major MMP’nin
MMP-2 (jelatinaz A) oldugu bildirilmistir.**>*** MMP-9 (jelatinaz B) aktivitesi ise
katarakt ve iiveit hastalarinda tanimlanmustir.”*>**" Akozde tanimlanan diger MMP’ler
ise  MMP-1, MMP-3 ve inhibitérleri TIMP-1’dir.**" Schlstzer-Schrehartd ve
arkadaslar’’nin 2003’de yaymmladiklar1 genis ve ayrintili caligmalarinda ise akodz

hiimordeki MMP ve TIMP’ler genis bir spektrumda ele almmugtir.”**

Zymografi,
immunoblat ve ELISA tekniklerini kullanarak yaptiklar1 ¢ahsmalarinda; bircok MMP
ve TIMP’in akoz hiimordeki varliklari, aktiviteleri ve kantitatif konsantrasyonlar1 tesbit
edilmistir. 100 katarak (kontrol grubu), 100 PES’li hasta, 100 PEG’li hasta ve 100
PAAG’li hastanin akoéz hiimor Ornekleri analiz edilmistir. Sonugta MMP-1
konsantrasyonu tiim gruplarda saptanamayacak kadar az bulunmustur. MMP-2; 18,6
ng/ml ila 2324 ng/ml arasinda degisen miktarlarda tiim gruplarda géjsterilmistir.244
PE’li hastalarda, glokomlu ya da glokomsuz tiimiinde, normal kontrol grubuyla
karsilastirildiginda total MMP-2 konsantrasyonlarinda istatistiksel olarak anlamli artig
saptandig1 bildirilmistir.*** PAAG hastalarinda ise MMP-2 seviyeleri acisindan anlamli

244

bir fark bulunamamistir.” Total MMP-3 konsantrasyonlarmin tiim gruplarda minimal
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konsantrasyonlarda goriildiigii ve yalnizca PEG’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli
derecede artmis oldugu bildirilmistir.*** MMP-7 ve MMP-9’un standart Kkitlerle
gosterilemeyecek kadar az konsantrasyonda oldugu ve ancak daha sensitif kitlerle tesbit
edilen minimal konsantrasyonlarinin da gruplar arasinda fark gostermedigi rapor
edilmistir.***

Matta ve arkadaslar1 katarakt ya da glokom nedeniyle opere ettikleri 71 gézden
topladiklar1 akdz hiimor Orneklerini, western immiinblat, zimografi ve ELISA
yontemlerini kullanarak analiz ettikleri ¢alismalarinda; MMP-2, MMP-8, MMP-9,
MMP-13 ve MMP-14 ile TIMP-1 ve TIMP-2 konsantrasyonlarini arastlrnnslardlr.248

Normal akdz hiimorda MMP’lerin kaynagi tam olarak bilinmemektedir. Kornea
endoteli ya da trabekiiler ag gibi cevre doku ve hiicrelerden kaynaklanabilecegi
diisiiniilmektedir. PAAG ve PEG’de akozde artmis seviyelerdeki MMP ve TIMP’lerin
on segment dokularindan kaynaklanabilecegi gibi bozulmus kan akoz bariyeri nedeniyle
de olabilecegi bildirilmistir.®’

Bizim calismamizda da; PE’de 6zellikle de PEG hasta grubunda, ortalama MMP-2
seviyelerinin artmig oldugu goriildii. PE’de PEM’in birikimi sdzkonusu oldugundan,
bunun reaktif bir artig oldugu diisiiniildii. Gruplar istatistiksel olarak karsilastirildiginda
elde edilen p degeri (p=0,105) daha fazla hasta ile daha anlamli sonuglar elde
edilebilecegini diisiindiirmiistiir.

PAAG ve PEG’de trabekiiler agda anormal ekstraselliller matriks birikimi
gosterilmistir. Trabekiiler ag akdz hiimorun disa akimini kontrol eder. Bu nedenle
burada olusacak birikim disa akim direncini ¢ok etkileyecekti. MMP’ler normal
trabekiiler ag yapisinda da gosterilmisti. PAAG’da trabekiiler agda modifiye
ekstraselliiler matriks seviyelerinin artmas: ve Schlemm kanalinda mevcut endotel
hiicrelerindeki  azalmanin, artmis disa akim direncinden sorumlu oldugu
diistiniilmektedir.

PAAG’1 gozlerde akdz hiimorde TGF beta 2 seviyelerinin de artmig olmasi
ekstraseliiller matriks birikimi fikrini desteklemistir. Ayrica PAAG’l1 gozlerin akoz
hiimorlerinde azalmis kollojenolitik aktivite in vitro caligmalarda gosterilmistir. Hiicre
kiiltiir caligmalarinda TGF beta 2’nin trabekiiler ag hiicrelerinde TIMP-2 yapimini
etkilemedigini gostermistir. TGF beta 2’nin MMP’ler iizerinde etkisi oldugu, 6zellikle

MMP-2 ve MMP-9 yapim ve aktivasyonunda rol aldig1 diistiniilmektedir.
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PES’de PAAG’dan farkli olarak TGF beta 1 seviyelerinin artmis oldugu
gijsterilmistir.9 TGF-1 bir¢cok fibrotik hastalikta matriks formasyonunda major
medyatordiir. PE’de de anahtar medyator oldugu diistiniilmektedir. PE’de ak6z hiimorde
hem latent hem de aktif formlar1 artmistir. TGF beta 1’in 6n segment dokular1
tarafindan iiretildigi diisiiniilmektedir. In vitro sartlarda TGF beta 1’in PEM olusumunu
hizlandirdig1 tesbit edilmistir. Ayrica PE’li gozlerde farkhi sekilde ekspres edilen
fibrillin-1, LTBP-1 ve 2 (latent TGF beta baglayic1 protein), TGase-2 ( transglutaminaz
baglayic enzim) gibi genlerin regiilasyonunda da rol aldig1 gosterilmistir.””

PEM’in patogenezinde rol aldig: diisiiniilen diger bir faktor de oksidatif stresdir.
Nitekim yapilan calismalarda, PE’li gozlerde oksidatif stres markir1 olan 8-
isoprostaglangin F2o’nin arttig1, antioksidatif koruyucu faktor olan askorbik asidin ise

azalmis oldugu gosterilmistir.”
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismamizda CUTF Goz Hastaliklar1 Kliniginde niikleer katarakt nedeniyle
fakoemiilsifikasyon ile lensektomi ve goz i¢i lens implantasyonu operasyonu
planlanan 96 hastanm 117 gozii prospektif olarak incelendi. Hastalar ¢caligmaya
dahil olma kriterlerine uygun olanlardan ardisik sekilde secildi. Caligmaya dahil
olup antiglokomat6z ila¢ kullanmakta olan hastalarin tedavileri en az sekiz hafta
once kesildi ve gerekirse oral asetazolamid ile goz i¢i basing kontrolii saglandi.
Tiim gozlere operasyon oncesi tam oftalmolojik muayene, SKK 6l¢iimii ve renkli
doppler goriintiileme sistemi ile nazal ve temporal KPSA kan akim hiz1 6l¢iimii
yapildi. Operasyon planlanan gozlere biyometrik ol¢timler yapildi. Operasyona
alinan gozlerden hiimér akoéz ornekleri toplandi ve ELISA yontemiyle analiz
edildi.

Hastalarm demografik 6zellikleri incelendiginde literatiirde de oldugu gibi PE’li
hastalar daha 1ileri yas grubunda ve cogunlukla erkek cinsiyet 0Ozelligi
gostermekteydi. Literatiirde PEG’li hastalarin PES’li hastalara gore daha ileri yas
grubunda hastalar oldugu bildirilse de bizim ¢alismamizda PES’li hastalarda yas
ortalamas1 PEG’li hastalara gore daha yiiksekti.

Normal kontrol grubuyla karsilastirildiginda; PES ve PEG’li hastalarda SKK
degerleri daha diisiik bulundu. PAAG’l1 hastalarda ise PE’li hastalardan daha
yiikksek ancak normal kontrol grubuna gore daha diisiik SKK degerleri tesbit
edildi. Ancak bu farklarin hicbiri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Daha
fazla sayida hasta grubuyla daha anlamli sonuclar elde edilebilecegi diisiiniildii.
Tiim gruplarda 60 yas iistii hastalarda SKK degerleri istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik saptandi. Literatiirde bazi ¢calismalarda da bildirildigi gibi genel
popiilasyonda yasla birlikte SKK’da belirgin azalma oldugu diisiiniildii.
Biyometrik Olctimlerde, literatiirle uyumlu olarak, gruplar arasinda fark
saptanmad1.

Temporal KPSA kan akim hiz1 degerleri karsilastirildiginda; PES, PEG ve PAAG
hastalarinin hepsinde literatiirle uyumlu olarak, PSV degerleri kontrol grubuna
gore anlamli derecede diisiik bulundu. PES ile PEG hastalar1 ve PEG ile PAAG

hastalar1 ayr1 ayr1 karsilastirildiginda ise istatistiksel olarak anlamli fark
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saptanmadi. Nazal KPSA EDV degerleri acisindan gruplar arasinda fark
saptanmad1.

Temporal KPSA EDV degerleri incelendiginde; PE varliginda (hem PES hem de
PEG’de) ve PAAG grubunda normal kontrol grubuna gore gore anlamli derecede
azalmig EDV degerleri tesbit edildi. Bu sonug literatiirle uyumlu idi. PES ve PEG
gruplar1 arasinda ise anlamli fark saptanmadi. Nazal KPSA EDV degerleri
acisindan gruplar arasinda fark saptanmadi.

Ortalama kan akim hizlar1 kargilastirildiginda tiim gruplarda kontrol grubuna
gore anlamh sekilde azalmig temporal KPSA kan akim hizlari tesbit edildi. PES,
PEG ve PAAG’11 hastalar arasinda ise fark saptanmadi. Nazal KPSA ortalama
kan akim hiz1 agisindan ise gruplar arasinda fark saptanmadi.

Tim gruplar ayr1 ayr1 60 yas alti ve iistii olmak lizere iki yas araliginda
incelendiginde; kontrol grubunda sinirda anlamli, PAAG grubunda ise anlamli
derecede azalmis temporal KPSA EDV degerleri tesbit edildi. Diger vaskiiler

parametrelerin hicbirinde yasla iligkili olarak degisen anlamli farklar saptanmada.

10- Literatiirde glokom takibinde en Onemli vaskiiler parametrelerden biri olarak

bildirilen RI degerleri incelendiginde; literatiirle uyumlu olarak sadece PEG’li
hastalarda hem kontrol grubuyla hem de PES’li hastalarla karsilastirildiginda
temporal KPSA RI degerlerinin istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
oldugu goriildii (p=0,023, p=0,011). PES ve PAAG gruplar1 ise kontrol grubuyla
karsilastirildiklarinda anlaml bir fark saptanmadi. Nazal KPSA RI degerlerinde

tiim gruplarda anlamli bir fark bulunamadi.

11-Kan akim parametrelerinin yas ve GIB degerleriyle olan korelasyonu

incelendiginde; literatiirde de bildirildigi gibi temporal KPSA kan akim hizi
parametrelerinin yiiksek GIB degerlerinden anlamli derecede etkilendigi ve
azaldig tesbit edildi. Ayn1 sekilde artnmus GIB degerlerinin temporal KPSA RI
degerlerindeki artisla olan korelasyonu da istatistiksel olarak anlamli idi. Nazal
KPSA’daki bu iligkiler ise istatistiksel olarak anlamli degildi. Yasin kan akim
hizi1 parametrelerine etkisine bakildiginda, yasla birlikte ©zellikle temporal
KPSA’da tiim akim hizlarinmm azaldigi goriildii. Ancak yas ile RI degerleri

arasinda anlamli bir iligki yoktu. Bu nedenle literatiirde de bildirildigi gibi tiim

59



parametreler icinde Oncelikle RI degerlerinin PEG tam1 ve takibinde
kullanilabilecek vaskiiler parametre olabilecegi diisiiniildii.

12- Ak6z hiimor Ornekleri ¢alisildiginda en yiiksek ortalama MMP-2 seviyeleri PEG
grubunda saptandi. PES grubunda da kontrol grubu ve PAAG grubu ile
karsilastirildiginda yiiksek seviyelerde MMP-2 saptandi. PEM birikiminde
matriks metalloproteinaz dongiisiindeki bozuklugun 6nemli mekanizmalardan

biri oldugu diisiiniildii.
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