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ÖZ

Amaç: Birinci derece akrabalarında yaşa bağlı makula dejenerasyonu (YBMD) olan sağlıklı olguların arttırılmış derinlikli görüntüle-
me optik koherens tomografi yle (EDI-OKT) ölçülen fotoreseptör (FR), retina pigment epiteli (RPE) ve koroid tabakası kalınlıklarını 
sağlıklı olgularla karşılaştırmak. 
Gereç ve Yöntemler: Anne ya da babalarında orta ya da ileri evre kuru tip ya da yaş tip YBMD olan sağlıklı 53 olgunun 106 gözü (grup 
1) ile sağlıklı yaş uyumlu 83 olgunun 166 gözü (grup 2) çalışma kapsamına alındı. Tüm olgulara ayrıntılı oftalmolojik muayene yapıldı. 
EDI-OKT (Heidelberg Engineering, Germany) ile fovea merkezinde ve fovea merkezine nazal ve temporal 500 μm, 1000 μm, 2000 μm 
mesafede FR, RPE ve koroid kalınlıkları ölçüldü. 
Bulgular: Her iki grup arasında yaş, cinsiyet, aksiyel uzunluk ve göz içi basıncı açısından anlamlı fark görülmedi. (p>0.05) Ortalama 
FR kalınlıkları grup 1’de grup 2’ye göre fovea temporal 2000 μm hariç tüm kadranlarda anlamlı olarak daha inceydi. (p=0.132 temporal 
2000 μm, p<0.05). RPE tabakası kalınlıkları fovea nazal 500 μm hariç grup 1’de grup 2’ye göre anlamlı olarak daha inceydi. (p=0.450 
nazal 500 μm, p<0.05) EDI-OKT ile ölçülen koroid kalınlıkları grup 1’de grup 2’ye göre tüm kadranlarda anlamlı olarak daha inceydi. 
(p<0.05) 
Sonuç: YBMD için aile öyküsü pozitif olan sağlıklı olgularda YBMD bulguları görülmeden önce de fotoreseptör, RPE ve koroid 
tabakalarında incelme olabilir. Aile öyküsü pozitif olguların YBMD gelişimine daha yatkın olabileceğini söylemek için daha fazla 
çalışmaya gereksinim vardır..
Anahtar Kelimeler: Koroid kalınlığı, optik koherens tomografi , yaşa bağlı makula dejenerasyonu.

ABSTRACT

Purpose: To compare macular photoreceptor(PR) , retina pigment epithelium(RPE) and choroidal thickness by enhanced depth optic 
coherence tomography(EDI-OCT) in healthy subjects with positive family history for age related macular degeneraton(AMD) in fi rst 
degree relative and control subjects. 
Materials and Methods: 106 eyes of 53 healty subjects with positive family history for moderate or advanced stage dry or wet type 
AMD in one of their parents(group 1) and 166 eyes of 83 age matched control subjects(group 2) were included to study. All subjects 
underwent a comprehensive ophthalmologic examination. PR, RPE and choroidal thickness measurements were taken at fovea, at 500 
μm, 1000 μm and 2000 μm nasal or temporal to the fovea center by EDI-OCT(Heidelberg Engineering, Germany). 
Results: There was no signifi cant difference between two groups according to age, sex, axial length and introocular pressure (p>0.05). 
Mean PR thickness was signifi cantly thinner in group 1 than group 2 except at 2000 μm temporal to the fovea (p=0.132 for 2000 μm 
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temporal to the fovea, p<0.05). Mean RPE thickness was signifi cantly thinner in group 1 than group 2 except at 500 μm nasal to the 
fovea (p=0.450 nazal 500 μm, p<0.05). Mean choroidal thickness was signifi cantly thinner in group 1 than group 2 at all locations 
(p<0.05) 
Conclusion: PR, RPE and choroidal thinning may occur in healthy subjects with positive family history for AMD in fi rst degree relative 
before AMD signs are seen. So further studies are needed to evaluate if healthy subjects with positive family history for AMD tend to 
be AMD..
Key Words: Choroidal thickness, optic coherence tomography, age related macular degeneration.

GİRİŞ

Yaşa bağlı makula dejenerasyonu (YBMD);  geç başlangıç-
lı, multifaktöriyel, makulada  primer olarak fotoreseptör / 
retina pigment epiteli (FR/RPE) kompleksinin etkilendiği 
, merkezi görmede kayıpla sonuçlanan nörodejeneratif bir 
hastalıktır. Gelişmiş ülkelerde 50 yaş ve üzeri nüfusun en 
sık görme kaybı nedenidir.1 YBMD 65 yaş ve üzeri popü-
lasyonda yaklaşık %10, 75 ve üzeri ve popülasyonda  ise 
%25 oranında görülmektedir.2 YBMD’nin kuru tip ve yaş tip 
olmak üzere iki formu bulunmaktadır. Olguların %80’i kuru 
tip YBMD olup santral görmede değişken kayıpla ilişkili 
makulada drusen ve sınırları belirgin fokal retina pigment 
epiteli (RPE) atrofi si ile karakterizedir.3,4

YBMD gelişiminde genetik ve çevresel faktörler rol oyna-
maktadır. İleri yaş, pozitif aile öyküsü ve sigara bilinen en 
önemli risk faktörleridir.5 YBMD olgularının %45-70’inde 
genetik komponent olduğu tahmin edilmektedir. YBMD ol-
gularının birinci derece akrabalarında YBMD gelişme riski-
nin 2-3 kat arttığı gösterilmiştir.6-9

YBMD patogenezinde fotoreseptör-RPE-Bruch membra-
nı-koriokapillaris kompleksinde birbiriyle ilişkili değişiklik-
ler rol oynamaktadır.10 YBMD’de fotoreseptörlerde kayıp ve 
RPE’de dejenerasyon gösterilmiştir.10,13 Koroid kalınlığının 
ise bazı çalışmalarda azaldığı, bazı çalışmalarda ise değiş-
mediği  gösterilmiştir.14-19 

Konvansiyonel spektral domain optik koherens tomografi ye 
(SD-OKT)  göre artmış sinyal penetrasyonu sağlayan arttı-
rılmış derinlikli görüntüleme  (enhanced depth imaging-E-
DI) OKT’nin  bulunması geçen yıllarda YBMD’de koroid 
anatomisinin görüntülenmesine ve YBMD’de koroid kalın-
lığının değerlendirildiği birçok çalışma yapılmasına  olanak 
sağladı.20 Çalışmamızda YBMD olgularının sağlıklı birinci 
derece akrabalarında normal popülasyona göre EDI-OKT 
ile ölçülen fotoreseptör, RPE ve koroid kalınlıkları açısın-
dan fark olup olmadığını değerlendirdik. Birinci derece ak-
rabalarında YBMD öyküsü olan olguların klinik bulgular 
ortaya çıkmadan önce makulada dejeneratif değişikliklerin 
olup olmadığını veya aile öyküsü olmayan sağlıklı olgulara 
göre değişiklik olup olmadığını araştırmayı amaçladık.  

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Orta ya da ileri evre kuru (nonneovasküler) tip YBMD veya 
yaş (neovasküler)  tip YBMD tanısıyla takipli hastaların bi-

rinci derece akrabaları olan çocuklarından sağlıklı 53 olgu-
nun 106 gözü ile sağlıklı yaş uyumlu 83 olgunun 166 gözü 
çalışma kapsamına alındı. Bu çalışma Dokuz Eylül Üniver-
sitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’ndan onay alınarak ve Hel-
sinki Bildirisi ilkelerine uyumlu olarak gerçekleştirildi. Tüm 
olgulardan aydınlatılmış onam alındı.  

Tüm olguların aile öyküsü ve özgeçmişi sorgulandı. Tüm 
olgulara en iyi düzeltilmiş görme keskinliği (EİDGK), biyo-
mikroskopik muayene, 90 D lens ile fundus muayenesi ve 
göz içi basıncı ölçümünü (GİB) içeren ayrıntılı oftalmolojik 
muayene yapıldı.  

Çalışma kapsamına alınma kriterleri; anne ya da babasında 
orta ya da ileri evre kuru tip YBMD veya yaş tip YBMD 
olması, ≤5 diyoptri sferik ve ≤3 diyoptri silendirik refraktif 
kusuru, biyomikroskopik ve fundus muayenesinde herhan-
gi bir göz patolojisi bulunmaması,  GİB<21 mmHg olması 
olarak belirlendi.

Çalışma kapsamına alınmama kriterleri; diyabet, hipertansi-
yon, Alzheimer hastalığı  veya vasküler demans gibi siste-
mik ve nörolojik hastalık öyküsü ; kornea veya katarakt gibi 
optik medya opasiteleri, vitreoretinal patoloji, glokom, optik 
sinir patolojisi, intraoküler infl amasyon, oküler cerrahi veya 
lazer tedavisi gibi oküler patoloji veya oküler patoloji öykü-
sü ; >5 diyoptri sferik veya >3 diyoptri silendirik refraktif 
kusuru olarak belirlendi.

Anne ya da babalarında orta ya da ileri evre kuru tip YBMD 
veya yaş tip YBMD tanısı olan, herhangi bir göz patolojisi 
ve sistemik hastalığı olmayan olgular grup 1; yaş uyumlu, 
YBMD ve glokom açısından aile öyküsü olmayan, herhangi 
bir göz patolojisi ve sistemik hastalığı olmayan olgular grup 
2 olarak değerlendirildi. 21

Yaşa bağlı makula dejenerasyonu tanısı olan hastaların 19’u 
orta ya da ileri evre kuru tip YBMD, 30’u yaş tip YBMD, 
2’sinin bir gözü kuru tip diğer gözü yaş tip YBMD ile takip 
ve tedavi ediliyordu. YBMD hastalarının 36’sı kadın, 15’i 
erkekti. YBMD hastalarından iki hastanın iki çocuğu, diğer 
hastaların birer çocukları çalışma grubuna (grup 1) alındı. 

Tüm olgulara 6.0 yazılımı yüklü olan Spektralis SD-OKT 
(Spectralis OCT, Heidelberg Engineering, Heidelberg, Al-
manya) cihazı ile çekim yapıldı. En yüksek kalitede görün-
tü almak için göz hareketleri takip etme fonksiyonu (eye 
tracking) açıkken ve toplam üst üste alınan görüntü değeri 
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(ART- Automatic real-time image averaging system) 100 
olacak şekilde ölçümler yapıldı. Ölçüm sırasında hasta, gö-
zünü fi kse etmesi için cihaz içindeki fi ksasyon hedefi ne bak-
tırıldı. Tüm olguların fotoreseptör tabakası kalınlıkları, RPE 
tabakası kalınlıkları ve koroid kalınlıkları ölçüldü. Koroid 
tabakası kalınlığı ölçülürken tek bir 30 derece yatay çizgi 
ölçümünde (yaklaşık 8.9 mm),  her bir görüntü için yakla-
şık 40 tane B-scan ve her bir B-scan için 1536 tane A-scan 
ölçümü yapabilen spektral EDİ modu kullanılarak arttırıl-
mış derinlikli görüntüleme yapıldı.22 Fotoreseptör tabakası 
ve RPE tabakası kalınlık ölçümleri otomatik segmentasyon 
kullanılarak yapıldı.23 Koroidin iç sınırı, Bruch membranı-
na karşılık gelen hiperrefl ektif tabakanın dış sınırı olarak 
tanımlanırken; koroidin dış sınırı, koroid stromasının dış 
kenarı olarak tanımlanır. Koroid tabakasının iç sınırı otoma-
tik olarak belirlenirken, dış sınırı manuel olarak çizildikten 
sonra kalınlık ölçümleri yapıldı. Fotoreseptör tabakası, RPE 
tabakası, koroidal kalınlık ölçümleri  subfoveal olarak ve  
foveanın 500, 1000, 2000 μm nazal ve temporalinden alındı. 
Tüm SD-OKT ölçümleri diürnal değişimlerden etkilenmeyi 
en aza indirmek için saat 10:30 – 12:30 arası alındı.

İstatistiksel analiz Windows için SPSS (version 21.0, SPSS 
Inc., Chicago, Illinois, ABD) yazılımı kullanılarak yapıldı. 
Grup 1 ve grup 2’deki olgular yaş, cinsiyet, aksiyel uzunluk, 
GİB ve fotoreseptör tabakası, RPE tabakası, koroid kalınlık-
ları açısından karşılaştırıldı. Ki-kare testi ve bağımsız t-testi 
kullanıldı. Yaş ve aksiyel uzunluk ile koroid kalınlığı arasın-
daki ilişki Pearson korelasyon testi ile yapıldı. p<0.05 değeri 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

BULGULAR

Her iki grup arasında yaş, cinsiyet, aksiyel uzunluk ve GİB 
açısından anlamlı fark görülmedi (p>0.05 herbiri için). Ol-
guların demografi k verileri ve klinik bulguları tablo 1 ‘de 
özetlenmektedir.

Fotoreseptör tabakası kalınlıkları grup 1’de grup 2’ye göre 
fovea merkezinde; nazal 500 μm, 1000 μm, 2000 μm’de ve  
temporal 500 μm, 1000 μm’de anlamlı olarak daha ince bu-
lundu (p<0.05 herbiri için). Fotoreseptör tabakası kalınlıkla-
rı açısından fovea  temporal 2000 μm’de grup 1 ile grup 2 
arasında anlamlı fark görülmedi (p=0.132 ). Olguların foto-
reseptör tabakası kalınlıkları tablo 2’de gösterilmiştir.

Retina pigment epitel tabakası kalınlıkları grup 1’de grup 
2’ye göre fovea merkezinde; nazal 1000 μm, 2000 μm’de 
ve  temporal 500 μm, 1000 μm, 2000 μm’de anlamlı olarak 
daha inceydi (p<0.05 herbiri için). RPE tabakası kalınlıkları 
açısından fovea nazal 500 μm’de grup 1 ile grup 2 arasında 
anlamlı fark görülmedi (p=0.450). Olguların RPE tabakası 
kalınlıkları tablo 3’te gösterilmiştir.

EDİ-OKT ile ölçülen koroid kalınlıkları grup 1’de grup 2’ye 
göre tüm kadranlarda anlamlı olarak daha inceydi (p<0.05 
herbiri için). Olguların koroid  kalınlıkları tablo 4’te göste-
rilmiştir.

Pearson korelasyon analizi ile hem yaş hem de aksiyel uzun-
luk ile koroid kalınlığı arasında ters korelasyon saptandı (sı-
rayla r=-0.272, p=0.001 ve r=-0.230, p=0.001).

Tablo 1: Olguların demografi k verileri ve klinik bulguları
Grup 1 Grup 2 (Kontrol) p değeri

Yaş 45.53±11.07 46.19±13.60 0.727*

Cinsiyet  kadın
               erkek

32 
21 

48
35 0.592**

GİB (mmHg) 16.67±2.66 17.12±2.50 0.251*
Aksiyel uzunluk (mm) 23.14±0.76 23.30±0.81 0.181*
*bağımsız t testi             **ki kare testi

Tablo 2: Olguların fotoreseptör tabakası kalınlıkları
Grup 1 Grup 2 (Kontrol) p değeri *

FT fovea 96.03±11.82 99.11±7.64 0.010
FT nazal 500 μm 89.51±7.50 92.14±6.31 0.002
FT nazal 1000 μm 83.44±5.33 85.57±5.50 0.002
FT nazal 2000 μm 78.95±3.97 80.05±3.86 0.025
FT temporal 500 μm 88.12±5.98 91.93±6.40 <0.001
FT temporal 1000 μm 82.50±5.39 84.65±4.89 0.001
FT temporal 2000 μm 79.19±3.13 79.84±3.59 0.132
FT: Fotoreseptör tabakası         *bağımsız t testi
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TARTIŞMA

Yaşa bağlı makula dejenerasyonu olgularının %45-70’inde 
genetik komponent olduğu ve YBMD olgularının birinci 
derece akrabalarında YBMD gelişme riskinin 2-3 kat art-
tığı gösterilmiştir.6-8 Bir ikiz çalışmasında büyük yumuşak 
drusenin (>125 μm) %57 ve çok sayıda sert drusenin %81 
oranında güçlü genetik geçişi olduğu gösterilmiştir.9 Çeşitli 
genetik çalışmalarda YBMD’de birçok DNA varyantı sap-
tanmıştır; bu gen lokusları kompleman yolağı, kolesterol ve 
lipid metabolizması, ekstasellüler matriks ve kollajen yolak-
ları, oksidatif stres, anjiogenezde rol oynar.24-26 YBMD’de 
fotoreseptör - RPE - Bruch membranı - koriokapillaris 
kompleksinde birbiriyle ilişkili değişiklikler görülmektedir.9 

Bu nedenle çalışmamızda anne ya da babalarında YBMD 
olan sağlıklı olguların fotoreseptör, RPE ve koroid kalın-
lıklarını ölçerek, birinci derece akrabalarında YBMD olan 
sağlıklı olgularda YBMD gelişme riskini değerlendirmeyi 
amaçladık. 

Curcio ve ark.27  YBMD’de fortoreseptörlerde kayıp olduğu-
nu ve koni sayısının basil sayısına göre daha fazla azaldığını 
göstermişlerdir. Ayrıca fotoreseptör dejenerasyonunun RPE 
- Bruch membranı kompleksindeki dejenerasyondan önce 
geliştiğini öne sürmüşlerdir.11  Dunaief ve ark.12 ise fotore-
septörler, RPE ve iç nükleer tabakalarda apopitozis oldu-
ğunu gözlemlemişlerdir; ayrıca Fas / FasLigand sisteminin 
fotoreseptör apopitozisinde rol oynadığını öne sürmüşlerdir. 
Kim ve ark.28 ise fotoreseptör kaybının RPE kaybıyla ilişki-

li olduğunu öne sürmüşlerdir. Birinci derece akrabalarında 
YBMD tanısı olan olan sağlıklı gözlerde, normal gözlere 
göre fotoreseptör tabakası fovea temporal 2000 μm hariç 
tüm kadranlarda daha ince olarak bulundu. 

 Yaşla birlikte RPE pigmentasyonunda değişiklikler, me-
lananozomlarda azalma, hücre sayısında azalma, lipo-
fuksin granüllerinde artış görülmektedir. Hücre sayısında 
azalma apopitozise ikincil olarak gelişmektedir. Koru-
yucu mekanizmaların azalmasına veya aktif foto-oksida-
tif ürünlerin artışına bağlı RPE’de oksidatif streste artışın 
YBMD patofi zyolojisinde rol oynadığına inanılmaktadır. 
Bir çalışmada en önemli antioksidanlardan biri olan alfa 
tokoferolün azaldığı gösterilmiştir.29  Bunun yanında eks-
trasellüler matrikste değişiklikler RPE - Bruch membra-
nı fonksiyonunu etkilemekte, ileri glikolizasyon ürünleri 
RPE ve Bruch membranında birikmektedir.30 Drusen ileri 
glikolizasyon son ürünleri içermektedir ve bunlar neovas-
külarizasyon gelişiminde de rol oynamaktadır.31 Drusen 
üstündeki toplam retinal kalınlık drusen olmayan alanlara 
göre %16 daha ince olarak bildirilmiştir.32 İncelmenin %32 
RPE tabakası ve fotoreseptör tabakada olduğu belirtilmiştir.
Normal gözlerle karşılaştırıldığında hem drusen olan hem 
de olmayan alanlarda retinal kalınlık orta düzey YBMD 
hastalarında anlamlı daha ince bulunmuştur.32 Bu çalışmada 
birinci derece akrabalarında YBMD tanısı olan olan sağlıklı 
gözlerde, normal gözlere göre RPE tabakası fovea nazal 500 
μm hariç tüm kadranlarda daha ince olarak bulundu.  

Tablo 3: Olguların RPE tabakası kalınlıkları
Grup 1 Grup 2 (Kontrol) p değeri *

RPE fovea 17.71±4.00 20.19±4.54 <0.001
RPE nazal 500 μm 18.65±3.51 19.12±6.65 0.450
RPE nazal 1000 μm 17.01±4.15 18.00±3.47 0.036
RPE nazal 2000 μm 14.46±3.35 16.09±2.91 <0.001
RPE  temporal 500 μm 17.48±3.78 18.69±3.95 0.014
RPE temporal  1000 μm 16.19±3.70 17.88±3.12 <0.001
RPE temporal 2000 μm 14.21±2.85 16.04±2.73 <0.001
RPE: Retina pigment epiteli tabakası      *bağımsız t testi

Tablo 4: Oguların koroid tabakası kalınlıkları
Grup 1 Grup 2 (Kontrol) P*

Koroid fovea 288.90±83.34 355.51±93.89 <0.001
Koroid nazal 500 μm 281.52±85.21 342.16±90.66 <0.001
Koroid nazal 1000 μm 270.39±80.13 320.78±91.69 <0.001
Koroid nazal 2000 μm 238.58±75.73 260.41±87.28 0.037
Koroid temporal 500 μm 287.79±83.31 346.96±95.13 <0.001
Koroid temporal 1000 μm 280.34±79.34 333.42±92.55 <0.001
Koroid temporal 2000 μm 267.28±68.36 303.91±82.99 <0.001
*bağımsız t testi



Koroid kalınlığı yaşla birlikte azalmaktadır. Spaide ve ark.33  
koroid kalınlığının her bir dekatta 16 μm azaldığını bildir-
mişlerdir. Ding ve ark.34 ise her bir dekatta 54 μm azaldığını 
belirtmişlerdir. Koroidal kalınlık ölçümleri yaşın yanında 
refraktif kusur, aksiyel uzunluk ve diürnal dalgalanmalardan 
da etkilenir.35-37  Bir çalışmada koroid kalınlığının erkeklerde 
daha fazla olduğu gösterilmiştir.38 Bu nedenle çalışmamıza 
benzer yaş gruplarını ve ≤5 dioptri sferik veya ≤3 dioptri 
silendirik refraktif kusuru olan olguları dahil ettik. Çalışma-
mızda erkek ve kadın oranları her iki grupta benzerdi. Bu-
nun yanı sıra çalışmamızda literatürle uyumlu olarak hem 
aksiyel uzunluk hem de yaş ile koroid kalınlığı arasında ters 
korelasyon olduğunu gösterdik. YBMD’de ise koroid ka-
lınlığı konusu tartışmalıdır, bazı çalışmalarda azaldığı bazı 
çalışmalarda ise arttığı bildirilmiştir.14-19 Friedman’a39 göre 
koriokapillaristeki yetmezlik  fotoreseptör ve RPE  kaybına 
neden olur. Ek olarak koriokapillariste kayıp hücresel artık-
ların Bruch membranında birikimine yol açar. Transportun 
azalması drusen oluşumuyla sonuçlanır.40   Esmaee lpour 
ve ark.41 unilateral orta düzey YBMD hastalarında, sağlık-
lı gözlere göre makula altında koroid kalınlığında incelme 
olduğunu bildirmişlerdir. Çalışmamızda aile öyküsü pozitif 
olan sağlıklı gözlerde, normal gözlere göre koroid tabakası 
tüm kadranlarda daha ince bulundu. 

Çalışmamızın kesitsel olması, olguların prospektif olarak 
tekrarlayan ölçümlerle değerlendirilmemesi, olgu sayısının 
kısıtlı olması çalışmamızı sınırlandırmaktadır. Aile öyküsü 
pozitif olan sağlıklı gözlerde, normal gözlere göre fotore-
septör tabakasında fovea temporal 2000 μm ve RPE tabaka-
sında fovea nazal 500 μm dışında bakılan tüm kadranlarda 
fotoreseptör, RPE ve koroid tabakalarında incelme bulun-
muş olsa da bunun nedeni ve anlamı ancak geniş serili uzun 
dönem çalışmalarla aydınlatılabilir. 

Sonuç olarak,  EDi-OKT ile ölçülen fotoreseptör, RPE ve 
koroid tabakası kalınlıkları anne yada babalarında YBMD 
olan sağlıklı olgularda yaş uyumlu sağlıklı olgulara göre 
anlamlı olarak daha ince bulunmuştur. Bunun klinik olarak 
kullanılabilmesi için de retina tabakalarının segmentasyonu 
sonrası yaşa göre normal veri aralıklarının oluşturulması 
gerekmektedir. Ayrıca YBMD için aile öyküsü pozitif olan 
sağlıklı olgularda YBMD görülmeden önce fotoreseptör, 
RPE ve koroid değişikliklerini ve YBMD gelişme riskini 
saptamak için geniş serili, uzun dönem prospektif çalışma-
larla bu ilişkisinin incelenmesi de faydalı olabilir.
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