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Kalinhik Uzerindeki Etkilerinin Spektral Domain Optik
Koherens Tomografi ile Degerlendirilmesi
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Thickness Analyzed by Spectral Domain Optical Coherence Tomography
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Amag: Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) tanili hastalarda ig retinal tabakalarda ve koroidal kalinlikta meydana gelen degisikliklerin Spektral Do-
main Optik Koherens Tomografi (SD-OKT) tetkiki ile degerlendirilmesi.

Gereg ve Yontem: Tip 2 DM tamli ve nonproliferatif diyabetik retinopati izlenen 43 hastanin 60 gozii (Grup 1), diyabetik retinopati izlenmey-
en 47 hastanin 89 gozii (Grup 2), yas ve cinsiyet uyumlu secilen, tip 2 DM tanist olmayan 46 bireyin 88 g6zii (kontrol grubu) ¢alismaya dahil
edilmistir. Tiim hastalarin retina sinir lifi tabakas1 (RSLT), gangliyon hiicre tabakas1 (GHT), i¢ pleksiform tabakasi (IPT) kalinliklar1 ve koroid
kalinligi SD-OKT ile analiz edilmistir.

Bulgular: Grup 1°de santral foveal RSLT kalinliginin diger iki gruba gére anlamli derecede azalmis oldugu izlenmis olup (p=0.009, p=0.012),
diger gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmemistir. Grup 1’de GHT kalinliginimn tiim i¢ kadranlarda Grup 2’ye gore anlamli derecede azalmig
oldugu izlenmistir (p=0.005, p=0.011, p=0.002, p=0.015). Grup 1°de santral fovea, i¢ nazal, i¢c temporal, ve i¢ iist kadranlardaki GHT kalin-
ligimin kontrol grubuna gére belirgin derece azalmis oldugu gosterilmistir (p=0.015, p=0.001, p=0.010, p=0.010). IPT kalinligimin Grup 1’in
i¢ nazal, i¢ temporal ve i¢ list kadranlarinda diger iki gruba gore anlamli derecede azalmis oldugu izlenmistir (p=0.006, p=0.001, p=0.001 ve
p=0.009, p=0.001, p=0.003). Gruplar arasinda koroid kalinlig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (p>0.05).

Sonug: Diyabetik hastalarda, mikrovaskiiler ve norodejeneratif degisikliklere bagli olarak ganglion hiicre tabakasi ve i¢ pleksiform tabaka kalin-
liklarinda belirgin incelme oldugu izlenmistir. Koroid kalinlig1 acisindan ise gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli bir farklilik olmamakla
birlikte, diyabetik hastalarda koroid kalinliginin artma egiliminde oldugu izlenmistir.

Anahtar Sozciikler: Diabetes mellitus, optik koherens tomografi, retina kalinligi, koroid kalinlig.

ABSTRACT

Purpose: To assess the changes in inner retinal layers and choroidal thickness in diabetic patients using spectral domain optical coherence
tomography (SD-OCT).

Materials and Methods: We examined 60 eyes of 43 diabetic patients with diabetic retinopathy (as Group 1), 89 eyes of 47 diabetic patients
without diabetic retinopathy (as Group 2) and 88 eyes of 46 age and sex matched individuals without diabetes (as control group). The thickness
of retinal nevre fiber layer (RNFL), ganglion cell layer (GCL), inner plexiform layer (IPL) and choroid measured by SD-OCT.

Results: In Group 1 patients, thickness of RNFL were found to be significantly thinner than other groups in central subfield (p=0.009, p=0.012).
In Group 1, thickness of GCL were found to be significantly thinner than Group 2 in all inner fields (p=0.005, p=0.011, p=0.002, p=0.015).
In Group 1, thickness of GCL were found to be significantly thinner than control group in central subfield, inner nasal, temporal and superior
fields (p=0.015, p=0.001, p=0.010, p=0.010). In Group 1, thickness of IPL were found to be significantly thinner than other groups in inner
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nasal, temporal and superior fields (p=0.006, p=0.001, p=0.001 and p=0.009, p=0.001, p=0.003). No significant difference was found between

groups in terms of choroidal thickness (p>0.05).

Conclusions: In diabetic patients, it was observed that the thickness of the ganglion cell and internal plexiform layer decreased as a result of
microvascular and neurodegenerative changes. Although there were no statistically significant differences between the groups, the choroidal

thickness tend to be thicker in diabetic patients.

Keywords: Diabetes mellitus, optical coherence tomography, retinal thickness, choroidal thickness.

GIRIS

Diyabetik retinopati (DR) her ne kadar tedavi edilebilir
bir komplikasyon olarak karsimiza g¢iksa da, giiniimiizde
gelisen teknolojik imkanlarin yardimiyla erken tani, uygun
takip ve yonetim onem tagimaktadir. Diyabetin yol agtig
retinal mikrovaskiiler degisimler tipik olarak hastaligin
baslangicindan yillar sonra oftalmoskopi ile tespit edilebilir
hale gelirler.! Gegmiste diyabetin goz iizerindeki erken
bulgularma yonelik yapilan calismalarda, koépekler ve
ratlardaki deneysel diyabet modellerinde ve insan otopsi
calismalarinda kapiller perisitlerin kayb1 ve kapiller bazal
membranin kalinlasmasi ile karakterize erken donem
retinal vaskiiler degisiklikler izlenmistir.?® Ayrica hastaligin
erken doneminde, glial hiicre reaktivitesi, glutamat
metabolizmasi degisimleri, néron hiicre dliimii dahil retinal
parankimal hiicrelerdeki degisikliklere dair bazi 6n kanitlar
bildirilmistir.*

Optik koherens tomografi (OKT) son yillarda hizla
gelisme gosteren invaziv olmayan bir tetkiktir ve kullanim
alanlart1  giderek genislemektedir. OKT goriintiileme,
retina  Ozelliklerini  ve patolojilerini  kalitatif olarak
degerlendirebildigi gibi DR’nin erken evrelerinde heniiz
biyomikroskopik veya anjiografik olarak tespit edilemeyen
retinal yapisal degisiklikleri kantitatif Olciimlerle objektif
olarak ortaya koyabilmektedir.1®*® Spektral domain OKT
(SD-OKT) nin gelistirilmesi ile birlikte konvansiyonel OKT
cihazlarina gore daha yiiksek ¢oziiniirliikli ve daha hizli
tarama Ozellikli goriintiiler elde edilebilmis ve bu gelisme
retinanin tim katmanlarmin ayr1 ayri degerlendirilmesine
olanak saglamistir.® SD-OKT teknolojisindeki bir diger
yenilik de retinanin altinda kalan derin dokular1 gériintiileme
imkan1 saglayan ve koroidin tam kat goriintiilenmesini
miimkiin kilan artirllmig derinlikli goriintiileme (Enhanced
Depth Imaging) ozellikli OKT (EDI-OKT) dir.2® Erken
déonem DR  olgularinda, doppler ultrasonografi ile
koroidal kan akimimin foveal bdlgede azalmis oldugu
gosterilmistir.??  Koroide yonelik yapilan histopatolojik
caligmalarda ise diyabetik retinopatinin, koroidal arteriol ve
kapiller duvarlarinda periyodik asit Schiff pozitif materyal
birikimi ve kalinlagsma yaptigi, arterioskleroz insidansini
arttirdi§,?2 koryokapiller  endotelyumunda  atrofiye,
koryokapillariste okliizyona, koroidal mikroanevrizma ve
neovaskiilarizasyon gelisimine yol actigi bildirilmistir. %2
EDI-OKT goriintiilemenin kullanima girmesiyle beraber
retina tabakalarinin ayrintili incelenmesine ek olarak
diyabetin koroid Ttzerindeki etkilerinin arastirilmasma
yonelik calismalarin sayist da artmuistir.

Bu calisma kapsaminda, tip 2 Diabetes Mellitus (DM) tanili
hastalarda retinanin i¢ noral katmanlarinda ve koroidal
kalinliklarmda meydana gelen degisikliklerin Spektral
Domain Optik Koherens Tomografi tetkiki ile in vivo olarak
ortaya konulmasi amaglanmastir.

GEREC VE YONTEM

Bu prospektif, kontrollii, kesitsel caligma kapsaminda,
poliklinigimize etmis  olan  hastalar
degerlendirilmistir. Calismamiz i¢in Helsinki Bildirisi’ne
uygun etik kurul onayr alinmistir. Tim katilimcilardan
bilgilendirilmis goniillii onam formu alimmustir. Hastalarin
yas, cinsiyet, DM siiresi, géz hastaliklar1 oykiisii, goz igi
cerrahi oykiisii, sistemik hastalik dykisii, biyomikroskopik
muayene bulgulari, oftalmoskopik muayene bulgulari, DR
evreleri, aksiyel uzunluk 6l¢timleri, gozi¢i basinci 6l¢iimleri
kayit altina alinmistir. Calisma kapsaminda degerlendirilen
tiim hastalara SD-OKT tetkikleriuygulanmistir.

miiracaat

Calisma Gruplar

Asagida ayrintili olarak belirtilecek olan calismaya dahil
edilme ve ¢alisma dis1 tutulma kriterlerine uyan hastalardan;
Tip 2 DM tanihi ve hafif-orta nonproliferatif DR (NPDR)
mevcut olanlar Grup 1 olarak belirlenmistir. Tip 2 DM tanisi
olup DR izlenmeyen hastalar Grup 2 olarak belirlenmistir.
Kontrol grubu olarak, tip 2 DM tanist olmayan ve ¢alismaya
dahil edilme kriterlerine uyan hastalar calisma kapsamina
almmustir.

Calismaya Dahil Edilme ve Calisma Disi Tutulma
Kriterleri

Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

a. Tip 2 DM tanis1 olan hastalar

b. Retinal ve/veya koroidal patolojiye yol agmis
herhangi bir okiiler veya sistemik hastalik tanisi
olmayan bireyler (Kontrol grubu i¢in)

Calisma Disi1 Tutulma Kriterleri

a. Gegirilmis goz ici cerrahisi dykiisii (son 6 aydan 6nce
gecirilmis katarakt cerrahisi haric),

b. Delici yada ciddi kiint okiiler travma dykisti,

€. Gegirilmis veya aktif okiiler enflamatuar hastalik
(tiveit vb.) oykdisii,

d. Glokom tanisi veya glokom siiphesi,
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e. Ambliyopi varlig,

f. Diyabetik retinopati disinda koroidal ve/veya retinal
patoloji tespit edilmesi,

g. Herhangi bir nedenle retinal lazer fotokoagiilasyon

veya intravitreal enjeksiyon tedavisi uygulama
oykiisi,

h. Ciddi NPDR veya daha ileri seviye DR tespit
edilmesi,

i. Klinik olarak anlamli makiila 6demi veya SD-OKT
ile diyabetik makiila 6demi tespit edilmesi,

j. Kontrolsiizsistemikhipertansiyon hastalari

k. Fundus goriintiilemesini  etkileyecek seviyedeki
medya opasitesileri (kornea opasiteleri, yogun
katarakt, asteroid hyaloidozis, vitreus opasiteleri
vb.),

I. Refraksiyon kusurunun +6 ve -6 diyoptri (D)
degerlerinin disinda olmast,

m. Alzheimer Hastaligi, Parkinson Sendromu, Multipl
Skleroz vb. nérodejeneratif hastalik tanisi olanlar.

Genel Oftalmolojik Muayene

Goz i¢i basmnglar1 (GIB) non-kontakt tonometri (CT-80A,;
Topcon, Tokyo, Japonya) cihazi ile 6l¢iildii. Aksiyel uzunluk
Ol¢timleri optik biyometri (IOLMaster; Carl Zeiss Meditec,
Jena, Almanya) cihazi ile yapildi. Tiim hastalara tropikamid
%0.5 damlaile pupil dilatasyonu uygulanmasinin ardindan,
ayrmtili biyomikroskopik 6n segment muayenesi ve +90
D non-kontakt lens ile fundus muayenesi yapildi. DR
evrelendirmesi ETDRS kriterleri goz oniinde bulundurularak
yapilmistir.

Retina Tabakalarimn SD-OKT ile Analizi

Tim OKT goriintiileri tek bir tecriibeli operator tarafindan
tropikamid %0.5 damla ile pupil dilatasyonunun ardindan
SD-OKT (Spectralis; Heidelberg Miihendislik, Heidelberg,
Almanya) cihaz1 ile alinmigtir. SD-OKT tetkiki ol¢im
parametreleri; fovea merkezli horizontal tarama modunda,
30°x25°’1ik alani1 kapsayan (yaklasik 9x7.5 mm), her biri 245
mm araliklarla 31 adet B-scan Kesitli (her bir kesitte otomatik
gercek zamanli 20 gériintiiniin ortalamasmim alindig) ve
yiksek hizli (512 A-scan/B-scan) tarama yapacak sekilde
ayarlanmistir. Cekim kalitesi 20 dB’in {izerinde olan OKT
kesitleri degerlendirmeye almmustir.

Belirledigimiz OKT Ol¢iim parametrelerine gore alinmis
olan SD-OKT kesitlerine cihazin kendi yaziliminin sahip
oldugu otomatik segmentasyon ozelligi uygulanarak retina
sinir lifi tabakasi, gangliyon hiicre tabakasi ve i¢ pleksiform
tabakanim kalinlik haritast elde edilmistir. Bu tabakalarin her
biri igin, merkezi fovea olacak sekilde konumlanmis ETDRS
gridinin foveay! temsil eden santral 1 mm capl alaninda,
onun digindaki 3 mm c¢apli dairenin ve en dista kalan 6

mm ¢apli dairenin nazal, temporal, ist ve alt kadranlarinda
olmak iizere toplam 9 bdlgede cihaz tarafindan verilen
kalinlik 6l¢iimleri kaydedilmistir. (Resim 1)

S

DIS ic
TEMPORAL MPORAL

Resim 1. ETDRS gridine gére belirlenmis 9 ayri retinal
bdlgenin sag goz i¢in sematize edilmiy goriiniimii.

SANTRAL
FOVEA

Koroid Kalinhigimin EDI-OKT ile Analizi

Koroid kalinlig1 dl¢iimii igin goriintiiler, ayni seansta SD-
OKT cihazinin (Spectralis; Heidelberg Miihendislik,
Heidelberg, Almanya) EDI-OKT modu kullanilarak
aynt operator tarafindan alinmistir. EDI-OKT ol¢iim
parametreleri; fovea merkezli horizontal tarama modunda,
20°x15°’lik alan1 kapsayan (yaklasik 6x4.5 mm), her biri
124 mm araliklarla 37 adet B-scan kesitli (her bir kesitte
otomatik ger¢ek zamanli 30 goriintiinlin ortalamasinin
alindig1) ve yiksek hizli (512 A-scan/B-scan) tarama
yapacak sekilde ayarlanmistir. Cekim kalitesi 20 dB’in
tizerinde olan OKT kesitleri degerlendirmeye alinmistir.
Diurnal koroidal kalinlik degisimlerinin ve sistemik arteriyel
kan basincinin olasi etkilerinin 6niine gegebilmek ig¢in
EDI-OKT tetkiklerinin tamami saat 10 ile saat 12 arasinda
yapilmis olup, tetkik 6ncesinde hastalarin en az 15 dakika
streile oturtularak dinlendirilmis olmasi saglanmustir.

Belirlenen kriterlere gore alinan EDI-OKT goriintiilerinin
tamami, ayni tecriibeli klinisyen tarafindan ve hasta
bilgileri maskelenmek suretiyle analiz edilmistir. Koroidal
kalinlik olgiimiinde hiperreflektan Retina pigment epiteli-
Bruch membran kompleksinin dis kenar1 ile hiperreflektan
koryoskleral birlesme ¢izgisinin i¢ kenar1 arasinda kalan
vertikal mesafe degerlendirilmistir.

Koryoskleral birlesme ¢izgisinin seg¢ilemedigi olgular
degerlendirme dis1 birakilmistir. Koroidal kalinlik 6l¢iimii;
her bir gozde subfoveal alandan ve parafoveal alanlar
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temsil edecek sekilde foveanin 1500 ym nazali, 1500 ym
temporali, 1500 mm istii ve 1500 mm alt1 olmak {izere
toplam 5 ayr1i noktadan, cihazin yazilimina ait (Heidelberg
Eye Explorer) kaliper kullanilarak manuel olarak yapilmistir
(Resim 2).

Resim 2. 4. Foveadan gegen horizontal kesitte subfoveal,
foveaya 1500 ym nazal ve 1500 mm temporal uzakliktan
vapilan koroid kalinligi olgiimii B. Foveanin 1500 pm tist
kadramindan yapilan koroid kalinligi él¢iimii C. Foveanin

1500 pm alt kadranmindan yapilan koroid kalinligi ol¢iimii.

istatiksel Analiz

Tim istatiksel analizler SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences versiyon 17.0.0; SPSS Inc., Chicago, IL,
ABD) programui ile yapilmistir. Verilerin normaliteleri
Kolmogorov-Smirnov  testi  kullanilarak  dogrulanmistir
(p>0.05).

Normal dagilim gosteren veriler tek yonlii  varyans
analizi (one-way ANOVA), normal dagilim goéstermeyen
verilerin gruplar arasi karsilastirmasi i¢in Kruskal Wallis
testi kullanilarak p<0.05 degeri anlamli kabul edilmistir.
Gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik tespit
edilmesi halinde bu farkliligin hangi grup veya gruplardan
kaynaklandigini gostermek i¢in ¢oklu karsilastirma testleri
(post-hoc analiz) uygulanmis ve Bonferroni diizeltmesi ile
p<0.017 anlamli olarak kabul edilmistir.

Demografik ve sistemik faktorlerin retinal tabakalar ve
koroidal kalinlik iizerindeki etkilerini arastirmak icin
coklu lineer regresyon analizi uygulanmistir. Koroidal ve
retinal katmanlar arasindaki iliskiyi gostermek i¢in normal

dagilima uyan veriler arasinda Pearson korelasyon analizi,

normal dagilima uymayan veriler arasinda Spearman
korelasyon analizi uygulanmistir. Istatiksel anlamlilik igin
p<0.05 degeri kabul edilmistir.

BULGULAR
Cahisma Gruplarinin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Calisma kapsaminda tip 2 DM tamili 90 hastanin 149
gozii degerlendirmeye alimmistir. Tip 2 DM tanisi olan 43
hastanin 60 gozinde NPDR (hafif-orta evre) mevcut olup bu
gozler Grup 1 olarak belirlenmistir. Tip 2 DM tanisi olup DR
izlenmeyen 47 hastanin 89 gozii Grup 2 olarak belirlenmistir.
Yas ve cinsiyet uyumlu secilen, tip 2 DM tanist olmayan
ve calismaya dahil edilme kriterlerine uyan 46 hastanin 88
gobzii kontrol grubu olarak belirlenmistir.

Gruplar arasinda yas, cinsiyet, aksiyel uzunluk ve
GIB degerleri acisindan istatiksel olarak anlamlhi fark
bulunmamistir  (sirastyla  p=0.109, p=0.727, p=0.576,
p=0.206). Gruplarin demografik ve klinik 6zellikleri Tablo
1’de 6zetlenmistir.

Retina Tabakalarimn Kalinhk Analizi
Retina Sinir Lifi Tabakas1 (RSLT) Kalnhg1 Analizi

RSLT kalinliginin ETDRS gridine gére 9 ayr1 bdlge igin
elde edilmis Ol¢iim degerlerinin gruplara goére dagilimi
Tablo 2’de gosterilmistir.

Gruplar arasinda RSLT kalinlig1 agisindan santral fovea ve
dis temporal kadranda anlaml farklilik oldugu (p<0.05), bu
verilerin post-hoc analizinde Grup 1’de santral foveal RSLT
kalinligmm diger iki gruba gore anlaml derecede azalmis
oldugu izlenmistir (p=0.009, p=0.012). Diger kadranlarda,
Grup 1 ile Grup 2 arasinda ve Grup 2 ile kontrol grubu
arasinda anlamli bir farklilik izlenmemistir. Tim gruplarda
kadranlara gore kalinlik siralamasi  disiikten  yiiksege
dogru santral fovea < i¢ temporal < i¢ nazal < i¢ {ist < i¢
alt < dis temporal < dig Gist < dis alt < dis nazal seklindedir.
Tiim gruplarda sinir lifi tabakasi perifoveal alanda (dis
kadranlarda) daha kalindir.

Ganglion Hiicre Tabakas1 (GHT) Kalinh@ Analizi

GHT kalinliginin ETDRS gridine gore 9 ayr1 bolge i¢in elde
edilmis Ol¢im degerlerinin gruplara gore dagilmi Tablo
3’de gosterilmistir.

Gruplar arasinda GHT kalinlig1 agisindan dig temporal ve
dis alt kadran haricindeki diger tiim kadranlarda anlamli
farklilik bulundugu izlenmistir (p<0.05). Yapilan post-hoc
analizde Grup 1’de GHT kalinliginin i¢ nazal, i¢ temporal,
i¢ iist ve i¢ alt olmak iizere tim i¢ kadranlarda Grup 2’ye
gore istatiksel olarak anlamli derecede azalmis oldugu
izlenmistir (p=0.005, p=0.011, p=0.002, p=0.015). Ayrica
yine Grup 1’de santral fovea, i¢ nazal, i¢ temporal, ve ig
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Tablo 1. Gruplara gore demografik ve kiinik ozellikler

Grup 1 Grup 2 Kontrol
Hasta Sayist (n) 43 47 46 p
Goz sayisi (n) 60 89 88
Cinsiyet Kadm 27 (45) 41 (46.0) 41 (46.5) 0797
n (%) Erkek 33 (55) 48 (53.9) 47 (53.4)
Yas (yil) 67.1£8.1 65.9+6.9 67.8+6.1 0.109*
(49-80) (52-82) (58-82)
] U i) 23.1£0.4 23.1+£0.6 23.240.5 0.576%
Ort4+SD (21.5-24.0) (21.1-24.4) (22.1-24.5)
(min-maks) . 16.0+1.4 16.2+1.9 15.741.62
GIB (mmhg) 0.206*
(13-19) (11-20) (12-20)
DM Sitresi (y1]) 18.5+7.59 12.3+8.3 ) <0.001"
(2-35) (1-40)
* Kruskal Wallis *Mann Whitney U
Tablo 2. Gruplara gore retina sinir lifi tabakasi kalinligi 6lgiim degerleri
ETDRS Gridi Olgiim Alan Ort+5D p*
Grup 1 Grup 2 Kontrol
Santral Fovea 11.342.7 ** 12.3+2.3 12.3£2.2 0.015
I¢ Nazal 20.543.6 20.54£2.5 20.8+2.4 0.460
I¢c Temporal 18.3+1.8 17.7+1.7 17.8+1.7 0.064
Ic Ust 23.6+4.2 23.542.7 24.343.1 0.363
Ic Alt 26.6+4.3 25.1£3.1 25.443.1 0.106
Di1s Nazal 46.6+8.7 47.7+6.9 48.1+£8.3 0.794
Di1s Temporal 21.1£3.5 19.6+1.8 19.4+1.5 0.002
Di1s Ust 37.746.8 37.845.2 37.846.2 0.927
Dis Alt 38.3+8.4 39.946.9 39.4+6.6 0.330

* Kruskal Wallis; ** Istatistiksel olarak anlamh farklilik bulunan veriler (Kruskal Wallis, p<0.05; post-hoc Mann Whitney U testi,
Bonferroni diizeltmesi ile birlikte, p<0.017)

Tablo 3. Gruplara gore ganglion hiicre tabakast kalinligi olgiim degerleri

ETDRS Gridi Olgiim Alam Ort=5D p*
Grup 1 Grup 2 Kontrol

Santral Fovea 12.443.6** 12.742.9 13.8£3.2 0.022
Ic Nazal 44 4410.2%* 48 8453 497454 0.001
I¢c Temporal 42 747 .9%%* 457457 46.3+5.3 0.016
Ic Ust 47 348 7% 51.244.5 51.0+5.0 0.005
Ic Alt 47549 6%* 50.8+5.0 50.8+5.3 0.043
Di1s Nazal 36.4+5.3 38.2+3.7** 36.7+4.0 0.021
Di1s Temporal 33.54+6.3 35.344.1 353443 0.201
Dis Ust 33.0+4.9 34.843.7%% 33.6+3.6 0.016
Dis Alt 30.7+5.3 32.543.4 32.143.8 0.076

* Kruskal Wallis; ** Istatistiksel olarak anlamh farklilik bulunan veriler (Kruskal Wallis, p<0.05; post-hoc Mann Whitney U testi,
Bonferroni diizeltmesi ile birlikte, p<0.017)
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ist kadranlardaki GHT kalinligmnm kontrol grubuna gore
belirgin derece azalmis oldugu gosterilmistir (p=0.015,
p=0.001, p=0.010, p=0.010). Grup 2 ile kontrol grubu
kargilastirildiginda GHT kalmhiginin dis nazal ve dis
ist kadranda Grup 2 lehine artmis oldugu izlenmektedir
(p=0.008, p=0.007), diger kadranlarda ise istatiksel olarak
anlamli bir farklilik tespit edilmemistir. Tim gruplarda
ganglion hiicre tabakasi parafoveal alanda (i¢ kadranlarda)
daha kalindir.

i¢ Pleksiform Tabaka (iPT) Kalinhgi Analizi

IPT kaliniginin ETDRS gridine gore 9 ayr1 bélge igin elde
edilmis 6l¢iim degerlerinin gruplara gére dagilimi Tablo
4’de gosterilmistir.

Gruplar arasmda IPT kalmligi agisindan i¢ nazal, ic
temporal, i¢ ist, i¢ alt ve dis st kadranlarda belirgin
farklilik saptanmistir (p<0.05). Yapilan post-hoc analizde
IPT kalinhiginm Grup 1’in i¢ nazal, i¢ temporal ve ig iist
kadranlarinda diger iki gruba gore anlamli derecede
azaldig1 izlenmistir (p=0.006, p=0.001, p=0.001 ve
p=0.009, p=0.001, p=0.003). Grup 2 ile kontrol grubu
karsilastirildiginda IPT kalinliginin sadece dis iist kadranda
Grup 2 lehine anlamli sekilde artmis oldugu goriilmiistiir

(p=0.012). Diger kadranlarda ise istatiksel olarak anlamli
bir farklilik tespit edilmemistir. Tiim gruplarda i¢ pleksiform
tabaka parafoveal alanda daha kalmdir.

Koroidal Kalinlik Analizi

Koroid kalinliginin subfoveal, foveanmn 1500 pum nazal
(N1500), 1500 um temporal (T1500), 1500 pm iist (U1500)
ve 1500 pm alt (A1500) noktasindan elde edilen Slgiim
degerleriningruplaragéredagilimi Tablo5’de gosterilmistir.

Gruplar arasinda koroid kalinhigr agisindan sadece N1500
noktasinda belirgin farklilik saptanmistir (p<0.05). Yapilan
post-hoc analizde (Tukey HSD) bu farkliligm Grup 1 ile
kontrol grubu arasinda oldugu fakat istatiksel olarak anlamli
olmadigi saptanmistir (p=0.058). Tiim gruplarda koroidin en
kalin oldugu bolge subfoveal alan iken, en diisiik dlgiimler
N1500 noktasindan alinmistir

Demografik ve Sistemik Faktorlerin Etkisinin Analizi

Yapilan retinal ve koroidal kalinlik olglim analizleri
sonucunda gruplar arasindaki farkin istatiksel olarak en
belirgin oldugu kadrandaki kalinlik verileri baz almarak,

demografik ve sistemik faktorlerin bu kalinlik degerleri

Tablo 4. Gruplara gore i¢ pleksiform tabaka kalinligi ol¢iim degerleri

ETDRS Gridi Ol¢iim Alani Ort=5D p*
Grup 1 Grup 2 Kontrol

Santral Fovea 19.0+£3.0 19.6+£2.5 19.6+£2.5 0.272
I¢ Nazal 38.0:£6.5%* 40.943.3 41.143.5 0.010
I¢c Temporal 37.6+6.0** 40.4+3.3 40.9+3.8 0.001
Ic Ust 37.1£6.3%* 40.443.2 40.443.6 0.002
Ic Alt 37.8+6.0 39.9+3.9 40.243.4 0.038
Dis Nazal 27.945.0 29.1+2.8 28.343.0 0.089
D1s Temporal 31.0+4.0 32.0+2.8 31.6+2.6 0.221
Di1s Ust 27.243.4 28.242 9% 27.342.7 0.036
Dis Alt 25.843.0 26.4+2.8 26.0+2.4 0.368

Bonferroni diizeltmesi ile birlikte, p<0.017)

* Kruskal Wallis; ** Istatistiksel olarak anlamh farklhilik bulunan veriler (Kruskal Wallis, p<0.05; post-hoc Mann Whitney U testi,

Tablo 5. Gruplara gore koroid kalinligi olgiim degerleri

.. Ort.£SD
Olgiim Noktasi p
Grup 1 Grup 2 Kontrol

Subfoveal 246.1+49.0 241.2+54.9 232.5+53.1 0.282*
N1500 202.1£54.7 198.3+56.0 181.0+50.5 0.032*
T1500 214.8445.3 210.1£53.7 207.7+49.3 0.603**
U1500 231.0+46.2 226.1+49.9 217.0+48.9 0.200*
A1500 209.9+53.0 215.0+56.3 197.8+50.6 0.096*

* Tek yonlii varyans analizi (one-way ANOVA); ** Kruskal Wallis




128 Tip 2 Diabetes Mellitusun f¢ Retinal Tabakalar ve Koroidal Kalinltk Uzerindeki Etkileri

ile iliskisinin tespiti igin ¢oklu lineer regresyon analizi
uygulanmistir. Bu kapsamda yas, cinsiyet, aksiyel uzunluk,
GIB, DM siiresi, DR varhig1 ve sistemik HT varliginin
retinal ve koroidal kalinlik tizerindeki etkileri arastirilmistir.
Buna gore;

- RSLT kalinhg: ile demografik ve sistemik faktorler
arasinda istatiksel olarak anlamli iliski bulunamamistir
(p>0.05).

- GHT kalinhg ile istatiksel olarak anlamli iliskisi oldugu
gosterilen tek faktor DR varhigidir (B= -0.228, p=0.013).

- IPT kallig ile istatiksel olarak anlamh iliskisi oldugu
gosterilen tek faktor DR varhigidir (B= -0.219, p=0.016).

- Koroid kalinlig ile istatiksel olarak anlamli iliskisi
oldugu gosterilen tek faktor yastir (B=-0.236, p=0.020).

DR’li hastalarda subfoveal koroid kalmlhigi ile ol¢limii
yapilan retina tabakalar1 arasinda istatiksel olarak anlamli
bir korelasyon saptanmamustir (p>0.05). DR’si olmayan
DM hastalarinda (Grup 2); RSLT kalmhig ile subfoveal
koroid kalmligi arasinda istatiksel olarak anlamli negatif
yonli bir korelasyon saptanmugtir (r= -0.217, p= 0.041).
Grup 2 hastalarda diger retina tabakalari ile subfoveal koroid
kalinlig1 arasinda istatiksel olarak anlamli bir korelasyon
saptanmamugtir (p>0.05).

TARTISMA

Son yillarda yapilan birgok calismada, DR’nin her bir
retina tabakasi iizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi,
klinik  bulgular ortaya ¢ikmadan Once retinal  ve
koroidal degisikliklerin tespiti, diyabetik retinopatinin
norodejeneratif komponentinin ortaya konulmasi, diyabete
bagli koroidopatinin  degerlendirilmesi gibi  konulara
odaklanmigtir, 6262

Diyabetin retina iizerindeki erken dénem norodejeneratif
etkileri ilk olarak Wolter tarafindan tanimlanmis, diyabetin
ganglion hiicre atrofisi ve i¢ niikleer tabaka dejenerasyonu
ile seyrettigi ve bu siirecin vaskiiler degisimlerin ortaya
¢ikmasina yol agan primer patoloji olabilecegi One
siiriilmiistiir.® Blood-worth tarafindan postmortem insan
gozleri ile yapilan histopatolojik inceleme sonucunda
ise i¢ pleksiform tabaka ve ganglion hiicre tabakasindaki
dejenerasyon gosterilmistir.®> Deneysel diyabetik hayvan
modeli ve postmortem insan gozlerinin birlikte incelendigi
bir diger calismada streptozosin ile diyabetik hale getirilen
ratlarin retinalarinda vaskiiler yapilardan bagimsiz olarak
noéronal hiicre apopitozisi meydana geldigi gosterilmistir.
Diyabetik rat gozleri saglikli ratlar ile karsilastirildiginda
belirgin ganglion hiicre kaybi, i¢ pleksiform tabakada
ve i¢ niikleer tabakada incelme izlenmistir. Ayni calisma
kapsaminda postmortem diyabetik ve diyabetik olmayan
insan gozleri incelenmistir. Apopitozisli hiicre goriilme orant
en yiikksek DR’li insan goziinde, daha sonra DR’siz diyabetli

insan goziinde, en az miktarda ise diyabetik olmayan
insan gozlerinde tespit edilmistir. Bdylece norodejeneratif
degisikliklerin sadece ratlarda degil insanlarda da meydana
geldigi gosterilmistir. Ayrica herhangi bir vaskiiler patoloji
izlenmeyen diyabetli insan goziinde de apopitozisin artmis
olmasi, norodejenerasyonun vaskiiler patolojilerden
bagimsiz meydana geldigini isaret etmektedir.®

Calismamiz kapsaminda yapilan retinal tabakalarin kalmnlik
analizlerine baktigimiz zaman; RSLT kalinlig1 sadece santral
foveal alanda gruplar arasinda farkliik gostermektedir.
DR’li hastalarda (Grup 1) santral foveal RSLT kalinliginin
diger iki gruba gore anlamli derecede daha ince oldugu
izlenmektedir. Diger kadranlarda Grup 1 ile Grup 2 arasinda
ve Grup 2 ile kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik
izlenmemistir. Diyabetik hastalar ile kontrol grubu arasinda
RSLT acisindan parafoveal ve perifoveal alanlarda kalinlik
farki saptanmamistir. Yapilan calismalara bakildiginda, bazi
calismalarda diyabetik hastalar ile kontrol gruplari arasinda
RSLT kalinligi agisindan farklilik olmadigi bildirilmigtir.*34
Buna karsin RSLT kalinligmin DR’li hastalarda, DR’si
olmayan diyabetli hastalara veya saglikli bireylere gore
diisiik olarak bulundugu c¢alismalar da mevcuttur. RSLT
kalinligindaki bu diisiis diyabetin erken noérodejeneratif
bulgularindan biri olarak degerlendirilmistir.'%% Bizim
calismamiz neticesinde elde ettigimiz verilere gore, RSLT
kalinligmm DR’li hastalarda santral foveal alanda belirgin
olarak diisiik olarak izlenmesi DR’nin nérodejeneratif
etkisine isaret edebilecegi gibi, gruplar arasinda diger
kadranlarda belirgin farklilik tespit edilmemesi nedeniyle
diyabetik hastalarda tek basina degerlendirilmesinin klinik
olarak anlamli olmadig1 diistiniilmektedir.

Ganglion hiicreleri ve i¢ pleksiform tabakalar diyabetin
ozellikle norodejeneratif etkilerinin gosterilmesi i¢in yogun
ilgi goren retina katmanlaridir ve yapilan ¢aligmalarin 6nemli
bir kisminda DR’li hastalarda GHT ve IPT kalinhgmn
saglikli bireylere gore diisik olarak tespit edildigi
bildirilmistir.'6%3%37% By calismalarm ¢ogunda kullanilan
OKT ozellikleri nedeniyle GHT ve IPT tabakalarmimn
ayrimi tam olarak yapilamadigi i¢in bu tabakalar birlikte
degerlendirilmistir. Bizim c¢alismamizda kullandigimiz
Spectralis OKT’nin sagladigi yiiksek  ¢oziinirlik  ve
otomatik segmentasyon ozelligi sayesinde GHT ve IPT
tabakalarinin kalinlik dl¢iimleri ayr1 ayr1 degerlendirilmistir.
Literatiir bilgisi ile uyumlu olarak bizim g¢alismamizda da
DR’li hastalarda GHT ve IPT kalinhiginin Grup 2 ve kontrol
grubuna gore istatiksel olarak anlamli sekilde azalmis oldugu
izlenmektedir. GHT ve IPT tabakalarindaki bu incelmenin
ozellikle parafoveal alanda belirgin oldugu goriilmektedir.
Bizim ¢alismamizda DR’si olmayan diyabet hastalarimizda
ise kontrol grubuna gore belirgin bir incelme izlenmez
iken, bazi ¢aligmalarda DR’li ve DR’siz diyabetik hasta
gruplarmimn hepsinde GHT ve IPT kalinhiginda azalma tespit
edilmis ve bu durum diyabetin vaskiiler degisikliklerinden
bagimsiz olarak ortaya ¢ikan erken noronal hasar olarak
tanimlanmistir.®® GHT ve IPT tabakalarinda gériilen



Ret Vit 2019; 28:122-130

Sagdi¢ veark. 129

incelme, diyabetin yarattig1 stres ile birlikte artmis metabolik
ihtiyaca karsi i¢ retinal katmanlarin daha korumasiz hale
gelmesi,® retinal noronlar igin koruyucu etki gdsteren
insiilin diizeyinin azalmis olmasi,® hiperglisemi ve ileri
glikolizasyon son iiriinlerinin tetikledigi néronal apopitozis™
ile agiklanabilir. Bizim olgularimizda DR grubunda (Grup
1) GHT ve IPT kalmliginin azalmis olmasi diyabete bagl
mikrovaskiiler degisikliklerin sonucunda meydana gelen
norodejenerasyon olarak degerlendirilmistir. Sadece DM
grubunda (Grup 2) kontrol grubuna gore belirgin bir incelme

izlenmemis olmasi, bu tabakalardaki nd&rodejeneratif
degisikliklerin ~ vaskiiler  degisikliklerden bagimsiz
olmadigmi  disiindiirmektedir.  Literatiirde,  6ncelikle

etkilenen elemanlarm ganglion hiicrelerinin niikleuslart
ve dendritleri oldugu, bu nedenle oncelikle GHT ve IPT
tabakalarinda incelme meydana geldigi, daha sonra ganglion
hiicrelerinin aksonlarmimn etkilendigi ve RSLT kalnliginin
azaldigi ifade edilmektedir.®®**4? Bizim g¢alismamizda da
GHT ve IPT kalinhigindaki diisiisiin daha belirgin oldugu ve
RSLT kalmligmm anlamli sekilde etkilenmemis oldugunun
gosterilmesi bu literatiir bilgisi ile uyusmaktadir.

Diyabetik hastalarda koroid kalinliginin OKT ile analizine
yonelik  yapilan  calismalara  bakildiginda, yapilan
calismalarm biiylik bir boliimiinde, DR’si olmayan diyabetik
hastalarla saglikli bireyler arasinda koroid kalinligi a¢isimdan
anlamli fark olmadig1 bildirilmigtir.***

Xu ve ark. tarafindan yapilan genis kapsamli bir calismada,
yas ve aksiyel agisindan  eslestirilmis,
diyabetik ve diyabetik olmayan gruplarin koroid kalinligi
karsilastirildiginda, diyabetik grubun koroid kalmliginin
diyabetik olmayanlara gore daha yiiksek oldugu (sirasiyla
266+108 mm ve 250+103 mm) ve diyabetin artmis koroid
kalinhg: ile iliskili oldugu tespit edilmistir.* Bu ¢alisma ile
benzer olarak, bizim ¢alismamizda da gruplar arasinda yas
ve aksiyel uzunluk 6lglimleri agisindan istatiksel olarak fark
olmadigr gz oniinde bulunduruldugunda, diyabetik grubun
ortalama subfoveal koroid kalmliginin kontrol grubuna gore
daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (sirasiyla 243.1£52.5
Mm ve 232.5£53.1 mm) fakat aradaki farkin istatiksel olarak
anlamli olmadig1 gorilmiistir (Mann-Whitney U testi,
p=0.109). Buradan yola ¢ikarak diyabetik hastalarda koroidin
kalinlagma egiliminde oldugu degerlendirilmektedir. Bu
kalinlasma diyabetik koroidopatide koroidal
vaskiiler tortuosite ve dilatasyon artigi, hiperselliilerite,
vaskiiler lup ve mikroanevrizma olusumunda artig, koroidal
lobullerin arasinda gelisen siniis benzeri bosluklar, koroidal
arteriol ve kapiller duvarlarinda periyodik asit Schiff pozitif
materyal birikimi sonucu meydana gelen kalinlasma gibi
bilinen histopatolojik degisikliklere baglanabilir.?*?3® Fakat
gruplar arasinda koroid kalinligi agisindan istatiksel olarak
anlamlt bir farklilik bulunmamasi nedeniyle, diyabetik
hastalarda izlenen koroidal kalinlasma egiliminin klinik
acidan ne derecede onemli olabilecegi konusu ¢aligmamiz
kapsaminda aydinlatilamamastir.

uzunluklar

izlenen;

Koroid, sistemik ve lokal bir ¢ok faktdorden ¢abuk
etkilenebilen, dinamik vaskiiler bir yapiya sahiptir. OKT
cihazi ile iki boyutlu diizlemde almmis kesitler iizerinde
yapilan tek seferlik kalinlik analizi sonuglarmin, bu derece
dinamik olan bir yap1 hakkinda yeterli bilgi saglamadigi
degerlendirilmektedir. Daha efektif bir degerlendirme
icin otomatizasyon yazilimlar1 gelistirilen OKT cihazlar1
ile subfoveal veya submakiiler alandan yapilacak olan
koroidal hacim Ol¢iimlerinin daha dogru sonuglar verecegi
disiiniilmektedir. Bizim c¢alismamizda kullanilan metod
ile yapilacak olan koroid kalnligi analizlerinin ise,
ayn1 noktadan gecen kesitlerin tekrarlayan vizitlerde
degerlendirilmesi suretiyle prospektif dizaynli ¢alismalarda
faydali bilgiler saglayabilmesi miimkiin goriilmektedir.

Calisma sonuglarimiza gére makiila 6demi olmayan NPDR’li
hastalarda dahi, noéronal tabakalarda ©nemli patolojik
degisikliklerin baslamis oldugu SD-OKT ile gdsterilmistir.
Diyabetik makiila 6demi tedavisi uygulanan hastalarim
bazilarinda daha az gorsel iyilesme saglaniyor olmasi,
erken donemde baglayan noronal patolojik degisikliklerle
iligkilendirilebilir. Bu patolojik degisikliklerin fonksiyonel
sonuclarma yonelik olarak yapilacak prospektif ¢caligmalarda
DR’nin gorsel prognozu ile ilgili daha ayrtili bilgiler elde
edilebilir. Makiila 6demi olmayan DR’li hastalarda tespit
edilen mikrovaskiiler ve norodejeneratif degisikliklere
yonelik gelistirilecek olan potansiyel medikal tedaviler,
DR’ye histolojik seviyede miidahale edilebilmesini ve
gorme kayiplarinim azaltilmasimi saglayabilir.
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