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GIRIS

Psodoeksfoliasyon sendromu (PES); klinikte goziin 6n segmentini tutan, biyomikroskobik
olarak lens ve iris On yiizii ile 6n kamara agis1, kornea endoteli ve vitreus on yiiziinde kepek
benzeri materyalin goriilmesi ile tanisi klinik olarak konabilen bir hastaliktir. Daha ¢ok ileri
yas populasyonda goriilen ve irklara gore farklilik gosteren hastalik, % 20 - 47 olguda goz i¢i
basing artisina neden olur (1-10). PES’de iiretim artigi, rezorbsiyon azalmasi ya da her
ikisinden kaynakli, ekstraselliiler matriks materyalinin birikimi s6z konusudur.

Olusum mekanizmasi1 ve dokular lizerindeki etkileri tam olarak anlasilamamis olmakla
birlikte, son yillarda yapilan histopatolojik ve in vitro ¢alismalar, bu sendromun sistemik bir
hastalik oldugunu desteklemektedir. Isik ve elektron mikroskop ile incelemelerde,
immunohistokimyasal ve biyokimyasal yontemler de kullanilarak, psddoeksfoliasyon (PE)
materyali varlig1 deri, ekstraokiiler kaslar, kalp, akciger, karaciger, bobrek ve meninkslerde de
saptanmistir (11-13).

Psodoeksfoliasyon sendromu, agik acili glokomun en sik nedenidir. Ps6doeksfoliasyon
glokomu (PEG) olan hastalarda, bu durumun sistemik bir hastalik olabilecegi varsayimi ile
yapilmis arastirmalarda oftalmik ve santral retinal arterlerdeki degisimlerin yani sira, serebral
hemodinamikler, myokardial diastolik disfonksiyonlar, karotid arter -elastisitesi gibi
ekstraokiiler parametreler degerlendirilmis ve psddoeksfoliasyon glokomu bulunan hastalarda
anlamli farkliliklar saptanmistir. Goz ve goz disi organlardan hazirlanan materyaller ile
yapilan histolojik ¢alismalarda, elastin ve amiloid-P materyalleri gosterilmesi ile sendromun
bag doku metabolizmasindaki bozukluga bagli oldugu, dolayisi ile de vaskiiler endotelial
hasara yol ag¢tig1 da diisiiniilmiistiir (14-16).

Bu veriler 15181inda, PES’in sistemik bir hastalik oldugu varsayimindan yola ¢ikarak bu
caligmada amacimiz; PES sonrasi gelisen glokomu olan hastalarda, gri skala ve Doppler
ultrasonografi incelemesi ile, ana karotid arterde (AKA) duvar yapisin1 ve akim o6zelliklerini,
internal karotid arter (IKA) servikal kismi ve oftalmik arterde akim 6zelliklerini saptamak ve
kontrol grubu ile karsilastirarak, istatistiksel agidan anlamli fark olup olmadigini saptamaktir.
Bilgilerimiz dahilinde, PEG’de oftalmik arter ile birlikte karotid sistemin ultrasonografik

degerlendirmesi daha once yapilmamustir.



GENEL BIiLGILER

Tanim:

Psddoeksfoliasyon sendromu, tanisi klinik olarak konan, lensin 6n kapsiiliinde gri-beyaz
fibrograntiler, ‘psddoeksfoliasyon’ ad1 verilen maddenin 6n segment muayenesinde goriilmesi
ile karakterize olan bir patolojidir.

Psodoeksfoliasyon materyali lens 6n kapsiilii ve iris disinda, trabekiiler yapi, zoniiler
bolge, silyer cisim prosesleri, vitreus On yiizeyi, konjonktiva, kornea, hiimor akoz, arka silyer
arter, vorteks venleri, santral retinal arter, optik sinir kiliflari, orbita bag doku septalar1 ve
kapak derisinde de saptanmustir. Istk  ve elektron mikroskobik incelemeler,
immunohistokimyasal ve biyokimyasal yontemler psddoeksfoliatif materyal varligint deri,

ekstraokiiler kaslar, kalp, akciger, karaciger, bobrek ve meninkslerde de saptamaistir.

Terminoloji:

Cam fifleyicilerinin ‘gercek lens eksfoliasyon hastaligi’ nda lens kapsiiliiniin sicaklik
etkisi ile gercek bir eksfoliasyonu (dokiilmesi) mevcut iken, PES’de ekstraselliiler matriks
materyalinin birikimi s6z konusudur. Bu goriiniim iiretimde artma, materyal rezorbsiyonunda

azalma ya da her ikisinden kaynaklanabilir.

Insidans:

Degisik etnik gruplara ve irklara gore insidansta farkliliklar mevcuttur. En yiiksek
oranlar % 25 ile Finlandiya, Izlanda gibi Iskandinav iilkelerinde olup, Amerika Birlesik
Devletleri ve Bat1 Avrupada bu oran en fazla % 5 olmaktadir. Yapilan tiim calismalar yas ile
birlikte goriilme sikliginin arttigini géstermistir (1-4).

Insidanstaki bu farkliliklar 1rk, cins, ¢evresel (giines 15181) ve nutrisyonel faktdrlere de
baglanmstir (1,5,6).

Yunanistan’in Girit Adasi’nda yapilan epidemiyolojik bir ¢alismada PES prevalansi
% 16,1 olarak saptanmis olup, bu oran Yunanistan’da saptanan oranlardan daha diisiiktiir (7).
McCarty ve ark. (8) yaptiklar1 ¢alismada 40 yas ve lizeri Avustralya yerlesimli ‘Victorians’
popiilasyonunda PES insidansin1 % 0,98, Mitchell ve ark. (9) ¢ogu Kuzey Avrupa orjinli



beyazlardan olusan genis bir seride bu oran1 % 2,3 olarak saptamislardir. Japonya’da 50 yas
iistii popiilasyonda bu oran % 3,4 bulunmustur (10). Ulkemizde Yalaz ve ark.’nmn (3),
Cukurova Yoresi’nde yaptiklari calismada 60 yas {lizerinde PES insidansi % 11,2
bulunmustur.

Cinsiyet dagilimi ile ilgili farkli sonuglar elde edilmistir. Bazi ¢alismalarda cinsiyet farki

olmadig1 bildirilirken, bazilarinda erkeklerde, kimisinde ise kadinlarda yiiksek prevalans

bildirilmistir (2,3,9).

Genetik Ozellikler:

Psodoeksfoliasyon sendromu ile ilgili bir¢ok ailesel ve genetik ¢alismalar yapilmistir
(5,17-20). PES tanis1 ge¢ konuldugundan, yasayan ebeveynleri bulup arastirma yapmak ¢ok
giictiir. Ancak PE maddesi goriilen 6n kapstil ve iris gibi etkilenmis dokularda, LOH (loss of
heterozygosity) genetik belirteclerin gosterilmesi patogenezde olasi genetik rolil isaret
etmektedir (18). Farkli popiilasyonlarda, farkli kalitimsal gecis paternleri ve HLA (Human
Leucocyte Antigen) birliktelikleri 6ne siiriilmiistiir (21,22). Elde edilen bulgulara dayanarak,
genetik yapr ile ilgili 6zelliklerin ¢ok farkli oldugu sonucuna varilmistir. Ancak bu durumun
multifaktoriyel oldugu unutulmamalidir. Genetik yatkinligi olan bireylerde dis etkenlerin

tetiklemesi ile patolojik siirecin bagladig diistiniilmektedir (17,19,20).

Bilateralite:

Klinik olarak tek tarafli tutulum, bilateral tutulum igin siklikla Onciildiir ve tanidan
5 - 10 yil sonra hastalarin % 50’ye yakininda bilateralite bildirilmistir. Diger gozde 5 yil
icinde PES goriilme insidanst % 6,8 ve 10 yil iginde ise % 16,8 olarak bulunmustur (23).
Bilateral tutulumu olan hastalar tek tarafli tutulumu olanlara gore daha yasli olmaya ve daha
yliksek glokom prevalansina sahip olmaya egilimlidirler (9,23). Klinik olarak tiim tutulan ve
kontralateral tutulmayan gozlerin neredeyse hepsinde, konjonktiva ve diger peribulber
dokularda elektron mikroskop ile tipik PE materyali birikimi saptanmistir (24-26). Baska bir
151k mikroskobu ve immunohistokimya calismasinda, klinik olarak etkilenmemis goézlerin
periferik iris damarlarinda klasik PE materyaline benzeyen anormal birikimler saptanmigtir
(28,29). Bu bulgular, sdzde unilateral PES’in gercekte hastaligin klinik asimetrik tutulumu

oldugunu gostermektedir (23). Bu asimetriyi yapan neden aciklanamamuistir.



Patogenez:

Psodoeksfoliasyon sendromu, bir¢cok intra ve ekstraokiiler dokuda anormal yapidaki
ekstraselliiler materyalin birikimi ile karakterize, ekstraseliiler matriksin yaygin hastaligidir.
Kapsamli aragtirmalara karsin, materyalin biyokimyasal kompozisyonu bilinmemektedir.
Biyokimyasal analizler, elde edilebilir materyalin yetersiz miktarlari, materyalin insolubilitesi
ve hastaligin uygun deneysel modellerinin olmamasi nedeni ile yetersizdir.

Eksfoliatif materyal, filaman ve fibrillerle karakterizedir. Isik mikroskobisinde
materyaller homojen, eosinofilik, periodik asit-Schiff (PAS) pozitif boya tutulumu gdsteren
polisakkarit yapidadir. Bu maddenin multifokal orjinli oldugu ve yaslanan epitelyal hiicreler
tarafindan tretilen anormal bazal membran yap: taglarina sekonder oldugu diisiiniilmektedir
(14).

Elektron mikroskop incelemesiyle, PE materyalinin amorf yapida zemin maddesi i¢ine
yerlesmis fibril ve flamanlardan olustugu gosterilmistir. Flaman ve fibriller genellikle 10-50
nm arasinda degisen captadirlar. Protein yapisinda materyaller olmasina karsin, amorf
yapidaki zemin maddesinin PAS pozitif boyanan glukozaminoglikanlardan olustugu
distiniilmektedir. Eksfoliatif materyalin aminoasit analizi ii¢ olasilikla uyumludur. Bunlar;
elastin, bazal membran ve amiloiddir (14).

Elastin: Elastik doku iki major yapidan olugsmaktadir. Bunlar suda erimeyen protein yapili
amorf goriiniimlii elastin ile elastik filamanlardir. Elastik filamanlar glikoproteinlerden
olusmusglardir. Ultrastriiktiirel, histokimyasal ve antijenik acidan eksfolyatif materyal, elastik
fibrillerle benzerlik gostermektedir. Gozde elastik fibriller, zoniillerin yami sira diger
bolgelerde de bulunmaktadir. Elastozis alanlarmin yakinlarinda ¢ok miktarda eksfolyatif
materyal gorlilmesi nedeniyle, bazi otdrler eksfolyatif materyalin bir tiir elastozis oldugunu
one siirmektedirler (15,16).

Bazal membran: Pek cok calismada PES’de bazal membran degisiklikleri olarak
duplikasyon, par¢alanma ve dejenerasyon ortaya konmustur. Bu degisiklikler lens 6n kapsiilii,
silyer cisim, iris ve konjonktivada gosterilmistir. Bilindigi gibi bazal membran epitelyum
hiicrelerince  yapilmakta ve proteoglikanlar, laminin ve fibronektinden olusan
glikoproteinlerle karisik kollajen filamanlardan olusmaktadir (14).

Amiloid: Pek ¢ok calisma ile eksfoliasyon materyallerinin amiloid ile benzer sekilde

Kongo kirmizisi, thioflavin T ve thioflavin S ile boyandig1 gosterilmistir. Amiloidozisi olan



pek cok hastada, lens kapsiiliinde ve iris yiizeyinde eksfoliasyon materyallerine benzer
depositler gosterilmistir (14).

Esas olarak elastik mikrofibril komponentleri olan elastin, vitronektin, amiloid P, fibrillin
1, MAGP 1, emilin, LTBP 1, LTBP 2 gibi elastik fiber epitoplarinin yaygin varligi, PES’in
ozellikle elastik mikrofibrilleri etkileyen bir elastoz tipi oldugunun diisiindiirmektedir (30-34).

Sendromun aberan ekstraselliiler matriks sentezini kapsayan bir bozukluk oldugu
hakkinda giiclii deliller vardir. Son ¢alismalarda PES’1i hastalarin humor akdzlerinde, belirgin
artmis biiyiime faktorii aktivitesi saptanmistir. Bu biiylime faktor aktivitesini isaret eden TGF
Bl ve TGF B2 diizeyleri yiiksek bulunmustur. TGF B1’in; elastik mikrofibrillerin agiri
iiretimini, onlarin enzimatik c¢apraz baglanimin1 ve posttranslasyonel glikolizasyonunu
saglayarak, dokular icinde degrade olmayan fakat zamanla akiimiile olan tipik eksfoliatif
fibrillerin olusumunu stimiile ettigi diisiiniilmektedir (32,34,35,36).

Psddoeksfoliasyon sendromlu hastalarin humor akézlerinde matriks metalloproteinazlarin
ve onlarin inhibitdrlerinin konsantrasyonlarinda artis saptanmis, ortalama askorbik asit
diizeylerinde belirgin diisiikliik raporlanmistir. Askorbik asit, serbest radikallere karsi bir
major koruyucu faktér oldugundan, PES etiyolojisinde serbest radikallerin rolii tartisiimaya
baslanmistir. PES’li hastalarin humor akézlerinde in vivo oksidatif stres belirteci olan
8-izoprostoglandin F2a konsantrasyonunun kontrol grubundan 5 kat fazla oldugu
bulunmustur. 8-izoprostoglandin F2a ile askorbik asit diizeyleri arasinda ters korelasyon
vardir. Bu bulgular PES patogenezinde serbest radikallerin neden oldugu oksidatif hasarin
rolii i¢in ek kanit saglamistir (37-41).

Elektron mikroskop ile histokimyasal caligmalarda, eksfoliatif materyalde lizozomal
enzim belirteci olan asit fosfotaz aktivitesinin artmis oldugu bulundu. Ayrica katepsin B gibi
diger lizozomal proteinazlarda da anlamli artig saptanmstir (42,43).

Psodoeksfoliasyon sendromunda humor akdzde al lipoprotein, seruloplazmin, transferin,
fibronektin, albumin ve IgG diizeylerinde degisiklikler saptanmis ve bunlarin hastaligin
patogenezi ile iligkili oldugu diisliniilmistiir. Ayrica oksidatif stresin gdstergesi olan protein
oksidasyonunun, karbonyl gruplarinin Slgiilmesi ile degerlendirilmesinde, PES’li hastalarda
serumda ve humor akdzde protein karbonyl diizeyleri kontrol grubuna oranla anlamli yiiksek
bulunmustur (44).

Akraba olmayan evli ¢iftlerde PES prevalansinin beklenenden belirgin yiiksek saptanmasi
ve daha yasli dondrden yapilan penetran keratoplasti sonrasi PES gelisen daha geng hastalarin
varligi, infant ve ¢ocuklukta travma ya da intraokiiler cerrahiden yillar sonra PES gelismesi

genetik ve c¢evresel faktorlerin etiyolojide 6nemli oldugunu ortaya koymaktadir (20,45,46).



PES’li olgularda gastrik mukoza biyopsisinde Helicobacter pylori antikorlarinin silyer cisim
epitelyum antijenleri ile ¢capraz reaksiyon verdigi bilinmektedir. Gastrik mukozada apoptozisi
indiikleyen Helicobacter pylorinin, trabekiiler agda da ayni patogenetik etkiyle glokoma
predispozan olabilecegi bildirilmistir (47). PES’de viral ya da prion hastaligi olma olasiligin
diistindiiren ¢arpicit morfolojik benzerlikler de bulunmustur. Bir arastirmada ¢alisma grubunda
kontrol grubuna oranla, HSV’nin (herpes simpleks viriisii) anlamli yiiksek insidansi, HSV ile
PES arasinda korelasyonu gdstermistir. Ayni ¢alismada VZV (varisella zoster viriisii) i¢in

boyle bir korelasyon saptanmamaistir (48).

Tan:

PES tanis1 biyomikroskopik muayenede ©On segment yapilarinda PE materyalinin
goriilmesi ile konur. Kesin tani i¢in 6zellikle lens on kapsiiliindeki elektron mikroskopik
degisikliklerin saptanmasi altin standarttir.

Klinik Bulgular:

e On kamara yiizeyinde materyal depozitleri
e  Midriazis ile melanin dispersiyonu
e Iriste transiliiminasyon defektleri, stromal atrofi ve zay1f midriazis
e Kan-akoz bariyer defekti (psddoiiveit)
e Zoniiler instabilite
- Anterior lens subluksasyonu
- Posterior luksasyon
- Iris-lens planimin éne gelmesi ve n kamaranin siglagmasi
e (0zici basing artig1 ve/veya glokom
e Korneal endotelyal dekompansasyon

e Nikleer katarkt

Ekstraokiiler Tutulum:

Hastalikta konjonktiva, ekstra okiiler kaslar, deri, kalp, akciger, karaciger, bobrek, safra
kesesi ve serebral meninkslerin tutuludugu gosterilmistir. Bu organlarda 6zellikle interstisyel
fibrovaskiiler bolgede ve septalarda fokal birikimler saptanmistir. Buradaki komsu elastik
fiberler, kollajen, fibroblast ve damar duvarlarinda da etkilenme s6z konusudur. Kalpte ise
ozellikle kas hiicre yiizeyinde birikimler gosterilmistir (11-13). Bu organlardan hazirlanan

materyallerden yapilan histolojik calismalarda, gozde oldugu gibi elastin ve amiloid-P



materyalleri gosterilmistir. Bu bulgular bu sendromun bag dokusu metabolizmasindaki bir
bozukluga bagli oldugunu gostermektedir (49).

Ekstraokiiler tutulum da, gozde oldugu gibi yas ile artig gostermektedir. Yine de
gilinlimiizdeki verilerle ekstraokiiler tutulum hakkinda yeterli bilgi bulunmamaktadir ve hangi
komplikasyonlara yol agtig1 net olarak bilinmemektedir.

Gegici iskemik atak (GIA) dykiisii olan hastalar yas karsilastirmali olarak incelenmis ve
genel populasyona gére 2 kat fazla PES saptanmustir (50). GIA, serebrovaskiiler bir hastalik
olup, iris hipoperfiizyonuna yol agarak anormal iris transiliiminans1 yapmaktadir. Pozitif iris
transiliiminasyonlu GIA hastalarinin gozlerinde PES’in yiiksek siklig1 gosterilmistir (51).

Elastin, arteriollerin ekstraselliiler matriksinin major parcasidir. Bu nedenle, okiiler PES
varlig1 ve vaskiiler hastaliklar arasinda olasi iliski diisliniilmiistiir. PES’in vaskiiler etkilerini
diisiindiirten hipertansiyon, anjina, myokard infarktiisii ve stroke ile pozitif korelasyon
saptanmistir (52).

Benzer olarak, aort anevrizmasi ile iliski hakkinda da tartisma vardir. Bes okiiler PES’li
organ dondriinden elde edilen aort duvari oOrneklerinin histopatolojik incelemesinde,
adventisyal ve subendotelyal konnektif dokuda fokal PE materyali birikimi, belirgin fibrozis
ve tunika intima elastozisi saptanmistir (53). Aort duvarindaki bu histopatolojik
degisikliklerin, PES’de daha sik goriilen abdominal aort anevrizmasi gelisimine predispozan
olabilecegi diisliniilmiistiir (54).

Onemli diger raporlarda, PES ile Alzheimer hastalig1 arasinda pozitif ve diabetes mellitus
(DM) arasinda ise negatif korelasyon saptanmistir. Diabetik olmayan ya da retinopatisi
olmayan DM ile karsilastirildiginda, diabetik retinopatili kisilerde daha diisiik PES siklig1
gosterilmistir (55). PES’1i kataraktoz gozlerin akdz hiimorlerinin Alzheimer peptid (AB) ve
serin proteaz inhibitorleri igerdigi bulgusu, PES ve Alzheimer hastalifinin olas1 ortak
etiyolojisini isaret etmektedir (56-58).

Sistemik tutulumunu gosteren delilerden biri de, i¢ kulakta tektorial membranda
fibrillerin depozisyonudur. Yas ve glokom ile birlikteligine bakilmaksizin, PES’li hastalarin
biiyiik kisminda sensorindral igitme kaybina raslanmistir (59).

Psodoeksfoliasyon sendromu yas ile arttigi halde, psodoeksfoliatif silire¢ normal
yaslanmadan farklhidir. Ancak hala psddoeksfoliasyon materyalinin sistemik birikiminin
onemi bilinmemektedir.

Hiperhomosistineminin serebrovaskiiler ve kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk faktorii
oldugu bilinmektedir. Saricaoglu ve ark.’nin (60) yaptig1 ¢alismada PE sendromu ve glokomu

mevcut hastalarda kanda homosistin diizeyleri yiiksek bulunmus ve PE ile



hiperhomosistinemi arasinda da anlamli iliski saptanmistir. Roedl ve ark.’nin (61) yaptigi
calismada, homosistine ek olarak plazma folat, B12, B6 diizeyleri de 6l¢iilmiistiir. PEG’li 70
hasta ve 70 kontrol olgusunun degerlendirildigi bu calismada, PEG olan hastalarda plazma
homosistein diizeyi anlamli yiiksek ve plazma folat, B12, B6 diizeyleri anlamhi diisiik
bulunmustur. Bdylece PES’in sistemik bir hastalik komponenti oldugu desteklenmis ve
biyokimyasal parametrelerin de sendrom ile birlikte degiskenligi ortaya konmustur.
Literatiirdeki bir diger ¢caligmada, tek tarafli ya da bilateral tutulumu olan PES’li olgularda,
ultrasonografik pakimetre ile santral korneal kalinlik ve Cochet-Bonnet esteziometre ile
santral korneal mekanik sensitivite ol¢iilmiis, korneal kalinlikta anlamli fark bulunmamakla
birlikte, PES bulunan olgularda sensitivite, kontrol grubuna gore anlamli oranda diisiik

bulunmustur ve bu durumun duyusal sinir tutulumuna bagl oldugu diistintilmiistiir (62).

Psodoeksfoliasyon Sendromu ve Glokom:

Psodoeksfoliatif materyal ile glokom birlikteligi, tanimlandig1 ilk zamanlardan beri
bilinmektedir. PEG, tiim glokomlarin % 25’ini olusturur (63). Yas ve cinsiyet ile ilgili
diizeltmelerden sonra, PES olmayan gozlerle ( % 1,7) karsilastirildiginda, PES’1i goézlerde
glokom (% 14,2) yaklasik 8 kat daha sik bulunmustur (9). Yalaz ve ark.’nin (3) yaptiklar
calismada, PES olan hastalarda glokom sikligt % 34,3, glokom hastalarinda PES siklig1
% 46,9 saptanmuistir.

Mitchell ve ark. (9) calismalarinda, baz1 kisilerde eksfoliatif materyalin miktar1 ile onun
glokoma neden olma etkisi arasinda iliskiyi saptamislar ve PES’li kisilerde 2-3 kat, PES’li
gozlerde ise 5 kat artmis glokom riski oldugunu gostermisler. Ayrica tek tarafli tutulumda PE
materyalinin saptandig1r gozlerde, bilateral tutulumda PE materyal miktar1 fazla olan gdzde
daha yiiksek goz i¢i basinci bulunmasi bu savi desteklemektedir.

Glokom PES’li hastalarda genellikle acgik agili tipinde goriiliir, ancak kapanabilir a1
insidans1 da normal populasyona gore fazladir (64,65). PES ile iligkili acik acili glokom,
yalnizca klinik olarak degil, ayn1 zamanda histopatolojik ve morfolojik olarak da primer agik
acili glokomdan (PAAG) farklidir (66). PEG, hastalarin steroid yanit1 i¢in daha diisiik
hassasiyet gostermesi ile PAAG’dan farklidir (67). Ayrica PES ile iligkili acik acili glokom,
yliksek goz i¢i basing diizeyleri ve dilirnal basing egrisindeki fluktuasyonlar nedeni ile,
goreceli daha siddetli ve progresif glokom tipidir (68). Bu nedenle PAAG’a gore PEG,

medikal tedaviye daha direngli olup, erken donem glokom cerrahisine gerek duyabilir (67-69).



Akut ac¢1 kapanmasi glokomu insidansi, PES’1i hastalarda dort biiytlik seride % 1,4-4,0,
kiimiilatif prevalans ise % 2,2 olarak bildirilmistir. Bu prevalans, yas karsilastirmali beyaz
populasyonda beklenen % 0,1-0,2 akut a¢i kapanmasi prevalansindan dramatik olarak
yuksektir (70).

Psodoeksfoliasyonlu olgular PAAG ile karsilastirildiginda, daha yiiksek ortalama goz ici
basincina, daha biiyiik gérme alan1 defektlerine, daha hizli progresyona sahiptir. Glokomatoz
optik sinir hasar1 gelisimi, PES’li hastalarda, PES olmayan hastalara gére daha olasidir

(71,72).

Hemodinami, Doppler Frekans Spektrum Analizi ve Kan Akisinin Doppler

Ultrasonogratfi ile Goriintiilenmesinde Temel Kavramlar:

Dolasim sisteminde herhangi iki nokta arasinda kan akisinin gerceklesmesi icin, bu iki
noktanin enerji diizeyleri arasinda fark olmalidir. Enerji diizeyindeki farklilik genellikle
basing diizeyi farklilig1 olarak yansitilmaktadir. Dolagim sistemi yiiksek enerjili ve yiiksek
basinglh arteriyel havuz ile diisiik enerji ve basingli venéz havuzdan olusur. Bu iki havuz,
dagitict  damarlarin, yani daha kiiciik arterlerin olusturdugu bir sistem ve
mikrosirkiilasyondaki arteriyoller, kapillerler ve veniillerden olusan diren¢ damarlar ile
birbirine baghdir.

Akis sirasinda siirtiinme nedeni ile siirekli enerji kaybi olur. Bu yiizden arteriyel taraftan
vendz tarafa gidildikge hem enerji hem de basing diizeyleri diiser. Akis i¢in gerekli olan
enerji kalbin pompa fonksiyonu ile korunur. Arterlere katilan miktar kardiyak onytiktiir
(output). Uzaklasan miktar ise arteriyel basin¢ ve mikrosirkiilasyonda vazokonstruksiyon ile
kontrol edilen toplam periferal dirence baglidir. Normal sartlarda tiim viicut dokularinin kan
akist dokularin gereksinimine gore belirlenir. Bu ayarlama beslenen organin arteriyollerindeki
vazokonstruksiyon diizeyi degisiklikleri ile saglanmaktadir.

Poiseuille’s yasasi silindirik tiip modelinde, laminar akisin ortalama hizinin tiipiin uglari
arasindaki enerji farkliligt ve ¢apin karesi ile dogru orantili, tlipiin uzunlugu ve kanin
akiskanlig ile ters orantili oldugunu gostermektedir. Akis hacmi ise tiipiin kesitsel alan1 ve
ortalama lineer akisinin ¢arpimina esit oldugu i¢in damar ¢apinin doérdiincti kuvveti ile dogru
orantilidir. Bu nedenle captaki kii¢iik degisimler akis hacminde 6nemli degisikliklere yol agar.
Kardiyovaskiiler sistemde, damarlarin uzunlugu ve kanmn akigkanligi fazla degismeyecegi
icin, kanin akisindaki temel degisimler damarlarin ¢cap ve kan akisi i¢in gerekli basing enerji

diizeylerindeki degisimler sonucunda olmaktadir.



Direng, kanin akiskanlik Ozelliklerine ve damarlarin ¢apma baglidir. Direng; basing
farkliliginin akis hacmine boliinmesi ile elde edildiginden, bir birimlik akis elde etmek i¢in
gerekli basing farklilig1 olarak diisiiniilebilir. Direng, kanin damarlardan gegisindeki zorlugu
gosteren bir belirtectir (73).

Poiseuille’s yasasi belirli genislikteki sert bir tiip i¢in gegerlidir. Kan dolagiminda ise bu
kosullar saglanamaz. Bunun yerine direng, elektrik devrelerinde oldugu gibi damarlar arasi
cok sayida baglantilardan etkilenmektedir. Vaskiiler yatakta her bir damarin toplam vaskiiler
dirence katkis1 ya da damar c¢apindaki degisimin etkisi, seri ya da paralel bagh diger
damarlarin varhi§ina ve gorece ¢aplarina baghdir. Kardiyak kontraksiyon ile bir taraftan da
sisteme enerji saglayan arterler gerilir ve kan hacmi diyastol siiresince dokulara kan akisinin
saglanmasina imkan tanir.

Basingtaki pulsatil degisimler kan akiginin sistol sirasinda artmasi ve diyastolde azalmasi
ile iliskilidir. Basing ve akis dalgalarinin sekilleri, periferal vazokonstruksiyon ve arterlerin
elastik 6zelliklerine baglidir.

Doppler spektrumu, hareket eden kan tarafindan iiretilen Doppler frekanslarinin bir
gortintiisiidiir. Akis direnci, Doppler spektrum dalga formlarmin gorsel incelenmesi ya da
cihazin ses ¢iktisinin dinlenmesi ile saptanir. Damarlar kendine 6zgii dalga formu pulsatilite
ozelliklerine gore tanimlanabilir (73).

Direng, akan elemanlarin viskositesi, damarin uzunlugu ve damar c¢apmnin dordiincii
dereceden iissii ile iliskilidir. Capin yariya diismesi direncin 16 kat artmasi1 demektir. Doppler
ultrasonografide akimlarin degerlendirilmesi kalitatif, kantitatif ya da yar1 kantitatif 6l¢timler
ile gerceklestirilmektedir. PSH (pik sistolik hiz) / EDH (end diyastolik hiz), Ri (rezistivite
indeksi) ve PI (pulsatilite indeksi) vaskiiler akima kars1 direnci ortaya koyan yar1 kantitatif
bilgilerdir (74).

Doppler ultrasonografi ile elde edilen akim bilgileri 3 baslik altinda toplanabilir:

1- Kalitatif

- Akim varlig1 ve yonii

- Akim karakteristigi
2- Kantitatif

- Akim hiz1

- Akim volimii
3- Yar kantitatif

- PSH / EDH indeksi

-RI=PSH - EDH /PSH



- Pi = PSH — EDH / Ortalama hiz (74).

Doppler etkisi, hareketli bir kaynaktan olusan sesin algilanan frekansindaki degisikliktir.
Kaynak yaklasiyorsa frekans artar, dalga boyu kisalir; uzaklasiyorsa frekans azalir, dalga
boyu uzar. Gonderilen ses demetinin frekansindaki degisim Doppler esitligi ile gosterilir. Bu
esitlige gore Doppler kaymasi transduserin frekansi, kan akim hizi ve ses demetinin damar
duvart ile yaptig1 aginin kosinusu (Cos) ile dogru orantilidir. Bu esitlikte bilinmeyen degisken
kan akim hizidir. Diger faktorler bilindiginde Doppler frekans kaymasi kan akim hizi ile
dogru orantilidir. Yine denklemden anlasilacag iizere, ag1 ne kadar darsa Doppler kaymasi o
kadar yiiksek olacaktir. Cos 90° sifira esit olacagi i¢cin ses demetinin akima dik oldugu
durumlarda Doppler kaymasit sifirdir. Otuz dereceden dar agilarda damar duvarinda ses
yansimasi fazla olur. Altmis dereceden fazla acilar ise hiz oOl¢iimlerinde hatalarin
belirginlesmesine neden olur. Zamana gore degisimler ya ses olarak dinlenir ya da grafik

seklinde yazdirilabilir. Renkli Dopplerde ise akim bilgisi renklerle goriintiilenir (73-75).

Goziin Vaskiiler Anatomisi
G0z ve orbital yapilar esas olarak oftalmik arterden beslenirler. Orbitanin vendz kan iist
ve alt oftalmik venlere drene olur. Orbita lenfatik damar ya da lenfoid dokuya sahip degildir.
Yalnizca lakrimal gland, lenfatik damarlarla g6z kapagindan parotid lenf nodlarina drene olur
(76).
Arteryel Dolasim:
Oftalmik Arter:

GOz ve orbital yapilarin beslenmesinde primer sorumlu olan arterdir. Oftalmik arter,
internal karotid arterin intrakranyal segmentinin ilk dalidir ve anterior klinoid prosesin
medialinden ortaya ¢ikar. Optik kanaldan ilerlerken dura ve araknoid kilif arasinda yer alr,
daha sonra optik sinir alt lateralinde seyreder. Optik kanaldan ¢iktiktan sonra meningeal kilifi
delerek c¢iplak hale gelir. Orbital kavitede optik sinirin {izerinden seyreder. Oftalmik arter
seyri boyunca ¢ok kivrimli olabilir ve % 15 olguda optik sinirin altindan gegebilir. Nadiren
internal karotid arter yerine orta meningeal arterden kaynaklanabilir (76).

Oftalmik arterin dallar:
1. Santral retinal arter
2. Silier arterler
3. Supraorbital arter
4

. Supratroklear arter



5. Dorsal nazal arter

6. Posterior ethmoidal arter
7. Anterior ethmoidal arter
8. Lakrimal arter

9. Medial palpebral arterler
10. Muskuler dallar

Santral Retinal Arter:

Santral retinal arter, oftalmik arterden ayrildiktan sonra optik sinirin inferolateralinde
seyreder. Optik sinirin altindan gecerek goz kiiresinin yaklagik 12 mm arkasindan yukari
doner, dura ve araknoidi delerek optik sinire girer. Subaraknoid aralig1 oblik olarak gecer.
Sinirin merkezinde venle birlikte optik sinire paralel uzanir. Bu diizeyde ¢ap1 0,3 mm’dir.
Lamina kribrozay1 delerek goz kiiresine girdikten sonra superior ve inferior dallarina ayrilarak

retinanin i¢ katlarina dagilir (76,77).

Silier Arterler:

Silier arterler uzun ve kisa posterior silier arterler ve anterior silier arterler olmak iizere {i¢
gruba ayrilir. Uzun silier arterler oftalmik arterin dallar1 olup, optik siniri ¢aprazladigi yerden
ayrilarak ilerler ve globa ulasirlar, genellikle iki tanedir. Kisa posterior silier arterlerin yaptigi
cemberin disindan skleray1 delerek sklera ve koroid arasindan korpus siliareye kadar
uzanirlar. Iris kenarmna ulastiklarinda iist ve alt dallarina ayrilarak irisi gevrelerler, karsi
tarafin dallar1 ile anastomoz yaparak iris major arteriyel halkasini yaparlar. Bu uzun posterior
silier arterler, major arteriel halkanin dallar1 ve anterior silier arterler ile birlikte koroidin,
ekvatorun oniine kadar olan kismini besler ve burada kisa posterior silier arteler ile anatomoz
yapar (76,78).

Kisa posterior silier arterler, oftalmik arterin optik siniri caprazladigir yerden ayrilir.
Baslangigta 7 tanedir, sonra 10-20 dala ayrilir. Bu arterler kisa silier sinirler ile yakin
komsulukta olup, optik sinir ¢evresinden skleray1 delerek koroidin ekvatora kadar olan
kismini1 beslerler. Burada uzun posterior silier arterler, major arteriyel halkanin dallar1 ve
anterior silier arterlerin rekiirren dallar1 ile anastomoz yaparlar. Kisa posterior silier arterlerin
kiictik dallarindan bir kismi optik sinir ¢evresinde Zinn halkasini yaparlar. Zinn halkasindan
cikan kiictik dallar, optik sinirin pial damarlari ile anastomoz yapar.

Anterior silier arterler, oftalmik arterin dort rektus kasina giden muskuler ug dallaridir.

Her rektus kasinda iki tane anterior silier arter bulunurken lateral rektus kasinda tek anterior



silier arter bulunur. Bu arterler sklera ve konjonktivanin beslenmesini saglar. U¢ dallar1 uzun

posterior silier arterler ile birleserek irisin biiyiik arteryel halkasini olusturur (76).

Resim 1: Orbita vaskiiler anatomisi

Venoz Dolasim:
Stiperior Oftalmik Ven:

Orbitanin vendz dolasiminin biiyiik kismindan sorumludur. Santral retinal ven ve iki adet
varikdz ven ve bazi olgularda inferior oftalmik venle birlesir. Siiperior orbital fissiirden

c¢ikarak kavernoz siniise drene olur (76).

Inferior Oftalmik Ven:
Orbital kavite tabaninin 6n kesimindeki vendz pleksustan baglar. Kaverndz siniise

dogrudan ya da siiperior oftalmik venle birleserek agilir (76).

Santral Retinal Ven:
Santral retinal arterler ile birlikte seyreder. Dogrudan kaverndz siniise ya da siiperior

oftalmik vene dokiiliir (76).



Okiiler Kan Akimai:

Toplam okiiler kan akim1 1 ml/dk dir. Bu akimin biiyiik kismi1 primer koroid olmak iizere
uveal vaskiiler yapilara gitmekte, yalnizca kiigiik bir kismi retinaya ulasmaktadir. Okiiler
yapilarin beslenmesinden sorumlu oftalmik arterdeki kan basincinin, brakial arter kan
basincinin 2/3” i oldugu kabul edilmektedir (79).

Okiiler kan akimi (OKA); OKA=OPB(OAB-GIB)/R seklinde formulize edilir
(OPB: Okiiler perfiizyon basinci, OAB: Oftalmik arter kan basmnci, GiB: Goz igi basinci,
R: Vaskuler direng), (80-84).

Okiiler kan akimi, santral retinal arter ve ven de dahil olmak tizere pulsatil karakterdedir.
End arter sisteminin bir 6zelligi olarak retinal arteriol ve veniillerde akim esittir. Retinanin
temporal kismindaki akim nazal kisimdan fazladir, bunun nedeni temporal kisimdaki retinal
alanin daha fazla olmasi ve makulanin artmis metabolik aktivitesidir (85-89).

Retina hiicrelerinin metabolik aktivitesine bagli olarak retinal kan akimini diizenleyen bir
mekanizma mevcuttur. Kan akimina karsi olan direng sabit degildir, doku gereksinimine gore
diizenlenmektedir. Regiilasyon mekanizmalari, degisen kosullara karsin okiiler kan akimini
sabit tutmaya c¢alisir. Buna otoregiilasyon mekanizmasi denir. Bu regiilasyonda en etkin
faktorler lokal metabolitlerdir. Lokal metabolitler oksijen, karbondioksit ve pH diizeyleri ile
etkili olurlar. Otonom sinir sisteminin retinal dolasimdaki rolii bilinmemektedir. G&zii
besleyen damarlarin ekstraokiiler kisminda otonomik reseptorler gozlendigi halde, intraokiiler
kisminda olmadig diisiintilmektedir (90). Uveal dokularda otonomik reseptorler vardir ve kan
akimi otonomik sistemin manipiilasyonu ile degistirilebilmektedir. Ornegin sempatik
stimiilasyon kan akimini azaltirken, servikal sempatektomi arttirir. Koroidal dolagimda

otoregiilasyon yoktur (91).

ORBITAL KAN AKIMININ RENKLI DOPPLER ULTRASONOGRAFiI

DEGERLENDIRILMES]
1988 yilinda Canning ve Restori, 1989 yilinda Berger ve Guthoff ve yine 1989 yilinda

Ericson ve arkadaglarinin Doppler ve renkli Doppler goz ultrasonografisi konusundaki
caligmalarin1 takiben, cesitli okiiler ve orbital patolojilerin tanisinda renkli Doppler
ultrasonografi yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir.
Goziin ultrasonografik incelemesi iki farkli teknik ile yapilabilmektedir.
1. Paraokiiler teknik (goz kapaklar1 kapali)

2. Transokiiler teknik (transduser ile goz direkt temas halinde)



Radyoloji tnitelerinde tercih edilen paraokiiler tekniktir. Genellikle 7.5 ya da 10 MHz
lineer sirali transdiiserler kullanilmaktadir. Hasta supin pozisyonda ve goz kapaklar1 kapali
iken incelemeye baslanir. Artefakta neden olmamak i¢in transduserin goz kiiresi iizerine fazla
bas1 yapmamasina dikkat edilmelidir. G6ziin tamami transaksiyel, sagital ve oblik kesitler ile
incelenmelidir. Aksiyel kesit tiim orbital damarlarin goriintiilenmesinde ve yonlerinin
belirlenmesinde  kullanilir.  Sagital kesit ise Ozellikle oftalmik arteri daha iyi
goriintiileyebilmek i¢in kullanilir. Oblik goriintiileme ise kan akiminin dogru 6l¢limii i¢in her

damarin uzun eksenine paralel olarak elde edilmelidir (92,93).

Resim 2: Paraokiiler yaklagim semast

Renkli Doppler incelemede 6zellikle yavas akim hizi olan kiigiik orbital vaskiiler yapilari
goriintiileyebilmek igin, diisiik ya da orta kazang (gain) ayarlar1 kullanilabilir. Intraokiiler
basing arttig1 zaman santral retinal arterdeki akim giderek azalmaktadir. intraokiiler basing
80 mmHg iizerine ¢iktiginda santral retinal arterde akim izlenmez. Yas ilerledik¢e oftalmik
arterdeki akim hizlar1 6nemli 6lgiide azalmaktadir (94,95).

Oftalmik arter, optik sinirin temporoposteriorunda seyrederken daha sonra optik siniri
caprazlayarak anteronazale gecer. Ancak oftalmik arter ve dallarinin seyrinde varyasyonlar

olabilecegi bilinmelidir. Sag oftalmik arterin incelenebilmesi i¢in hastanin sola bakmasi ve sol



oftalmik arterin 1yi goriintiilenebilmesi i¢in hastanin saga bakmasi gerekir. Oftalmik arterdeki
kan akimi kardiak patolojilerden ve hipertansiyondan etkilenmektedir. Akim paterni internal
karotid arterdekine benzerlik gosterir, dik maksimum sistolik hiz, genellikle dikrotik ¢entik ve
diisiik diyastolik akim hiz1 goriiliir (92,94,96).

Optik sinir bas1 lokalizasyonunda elde edilen transvers kesitlerde santral retinal arter ve
ven goriintiilenebilmektedir. Santral retinal arter, saglikli olgularda optik diskin 5-10 mm
gerisinde goriilebilmektedir. Transdusere dogru olan akimlarin renklendirmesinde kirmizi,
uzaklasan akimlarin renklendirmesinde mavi renk kullanilirsa, santral retinal arter kirmizi
renkle kodlanmaktadir ve spektral paterni oftalmik arterde oldugu gibi pulsatil akim ile
karakterizedir. Santral retinal ven ise mavi renkle kodlanmaktadir ve sistol ve diyastolde
belirgin farklilik géstermeyen devamli akim paterni ile karakterizedir. Spektral analizde bu iki
damar birlikte kaydedilir. Santral retinal arter x ekseninin iizerinde, santral retinal ven ise
altinda gosterilir (94,96,97).

Optik sinirin her iki tarafinda, globun hemen arkasinda, posterior silyer arterler
goriintiilenmektedir. Retina dekolman1 olusmadik¢a retina ve koroiddeki damarlar
birbirinden ayirmak miimkiin degildir (94,96).

Posterior silyer arterlerin spektral paterni, santral retinal arterin spektral paternine benzer.
Ancak posterior silyer arterdeki diyastol sonu akim hizi, koroiddeki vaskiiler yapilarin diisiik
rezistanst nedeni ile daha yiiksektir. Santral retinal arterler ile karsilastirildiginda posterior

silyer arterin daha yiliksek maksimum sistolik ve diyastol sonu hizlar1 vardir (96).

Renkli Doppler Ultrasonografinin Kullanildigi Orbital Hastaliklar:

RDUS’ un gelismesi ile birlikte ilk caligmalar normal gozlerde yapilmistir (98,99). Daha
sonra etiyopatogenezinde vaskiiler patoloji var olan ya da var oldugu diisiiniilen orbital ve
okiiler hastaliklarda RDUS ile bir¢ok calisma yapilmistir (96,97). RDUS un kullanildigi
hastaliklar;

1. Orbital vaskiiler hastaliklar
a. Karotiko- kavernoz fistiil
b. Arterio-vendz malformasyonlar
c. Orbital varisler

2. Retina ve retinanin vaskiiler hastaliklar
a. Retina dekolmani
b. Skleral ¢okertme islemi sonrasi

c. Diabetik retinopati



3. Glokom

4. Santral retinal ven ve dal tikanikliklar
- Santral retinal arter ve dal tikanikliklari
- Oftalmik arter stenozu

5. Okiiler iskemik sendrom

6. Behget vaskiiliti

7. Intraokiiler ve orbital tiimorler

KAROTID SISTEM ANATOMISI

Santral sinir sistemi ile birlikte kafa, boyun ve iist ekstremitenin kan ihtiyaci, arkus
aortadan ¢ikan ii¢ biiyilk damar tarafindan karsilanmaktadir. Bunlar sagdan sola sirasi ile
trunkus brakiosefalikus, sol ana karotid arter ve arteria subklavia sinistradir. Trunkus
brakiosefalikus arkustan ¢iktiktan sonra 4-5 cm sonra sternoklavikuler eklem hizasinda arteria
karotis kommunis dekstra ve arteria subklavia dekstra olarak ikiye ayrilir. Dolayisi ile sag ana
karotid arterin sadece servikal, sol ana karotid arterin ise torasik ve servikal pargalari
bulunmaktadir. Ana karotid arterler (AKA) boyunda vena jugularis ve nervus vagus ile
birlikte derin servikal fasyadan kaynaklanan birer ‘karotid zarf” igerisinde yer alirlar.

Her iki servikal AKA hi¢ dal vermeden kranyale dogru ilerleyerek, tiroid kartilajinin iist
konturu diizeyinde ikiye ayrilir. Bu dallardan birincisi yliz, kafanin dis kismi1 ve boynun
biiyiik boltimiinii besleyen eksternal karotid arter (EKA), ikincisi ise beynin 6n boliimiiniin ve
orbitanin kan dolasimini saglayan internal karotid arterdir (IKA). AKA’nin bifurkasyondan
onceki 1 cm lik boliimiine karotid siniis ya da bulbus ad1 verilir. Bu bolgede sistemik arteriel
basinct diizenleyen reseptdr benzeri hiicreler bulunmaktadir. Bifurkasyon diizeyinde ayrica
kemoreseptor olarak islev goren ‘karotid cisimcikler’ yer almaktadir.

Eksternal karotid arter genellikle, IKA’ya gore daha medialde ve anteriorda
yerlesimlidir. Angulus mandibula diizeyinde arkaya yonelerek, parotis bezi icerisinde arteria
temporalis siiperfisyalis ve arteria maksillaris olarak ikiye ayrilir. Cocuklarda IKA’ya oranla
daha dar olan EKA, eriskinde hemen hemen esit genisliktedir.

EKA dallar1 sirasi ile;

1. A. tiroidea superior
2. A. faringea assendens

3. A. lingualis



4. A. fasialis

5. A. oksipitalis

6. A. aurikularis posterior

7. A. temporalis superfisialis
8. A. maksillaris

Internal karotid arter genellikle EKA nin lateralinde ve posteriorunda yer alir. Servikal,
petroz, kavernoz ve serebral olmak iizere dort pargadan olusur. IKA, temporal kemigin petroz
parcasina kadar olan servikal boliimde hi¢ dal vermez. Kanalis karotikustan kafa igine giren
IKA> nin petrdz parcasi, bu diizeyde timpanik, karotikotimpanik ve pterigoid arterleri,
kavern6z parcasi ise kaverndz, hipofizyel ganglionik ve anterior meningeal dallar1 verir.
Hemen kaverndz siniis bitiminde ise oftalmik dal ayrilir. Daha sonra klinoid prosesleri gecen
IKA, heniiz dura mater icerisindeyken posterior kommunikan arterleri verir. Duray1 gectikten
sonraki boliimiine serebral parga ad verilen IKA, bu diizeyde a. koroidea anterior dali1 verir.
Daha sonra arteria serebralis anterior ve arteria serebralis media ug¢ dallarina ayrilir.

Internal karotid arterin serebral pargalar: ile vertebral arterler, bazis kranide birleserek
Willis Poligonu’nu olustururlar. Bu poligon beyin i¢i dolasimda en 6nemli kollateral
yollardan biridir. Poligon 6nde anteiror kommunikan arterler araciligi ile birlesen anterior
serebral arterler, arkada posterior serebral arterler ve bu iki grubu birlestiren posterior

kommunikan arterlerin hegzogonal sekilde anastomozundan meydana gelir (100,101).

Histopatoloji:
Arterler, biiyiikliiklerine ve fonksiyonlara gore dort gruba ayrilmaktadir.
1. Biiytik elastik arterler (aorta ve ana dallar1):
Elastik liflerin c¢oklugu sayesinde diyastol sirasinda kontrakte olarak hidrostatik
basincin korunmasini saglarlar.
2. Orta biiyiikliikteki muskuler arterler:
Kanin spesifik organlara dagilimini diizenlerler.
3. Kii¢iik muskuler arterler
Organ ve dokularin igerisinde yerleserek kanin diizgiin iletilmesini saglarlar.
4. Arterioller:

Vaskiiler tonustan ve kanin otonom regiilasyonundan sorumludurlar.



Arterler baslica 3 tabakadan olusurlar:
1. Tunika intima:

En i¢ tabakadir. Endotel hiicreleri, bazal membran ve subendotelyal konnektif dokudan
meydana gelir. Genellikle ¢ok ince olmasina karsin, yas ilerledikg¢e ateroskleroza bagli olarak
kalinlasir. Anjiogenez, hemostaz, enflamasyon ve vaskiiler tonusun diizenlenmesinde rol
oynamaktadir.

2. Tunika media:

Konnektif doku ile cevrili diiz kas liflerinden meydana gelir. Ug tabaka arasinda en kalin
olanidir. Intimal tabakanin kalinlasmasinda ve ateroskleroz patogenezinde o6nemli rol
oynamaktadir.

3. Tunika adventisya:
Gevsek bag dokusu, elastik lifler, sinir lifleri, lenf kanallar1 ve besleyici damarlardan

meydana gelir (100,101).

Karotis Arter Sisteminin Renkli Doppler Ultrasonografi incelemesi:

Karotis arter sisteminin invaziv olmayan goriintiileme yontemleri i¢inde renkli Doppler
ultrasonografi (RDUS); kolay uygulanabiliyor olmasi, hasta basi uygulamasma olanak
tanimasi, morfolojik bilgiler yaninda hemodinami hakkinda ayrintili bilgi sunmasi, hasta
acisindan kolay tolere edilebilir ve ucuz olmasi agisindan, 6zellikle ekstrakraniyal karotis
patolojilerinin degerlendirilmesinde temel tan1 yontemi haline gelmistir (100).

Inceleme 7,5 MHz ve daha yiiksek rezoliisyonlu lineer problarla klavikula diizeyinden
baslanarak kranial yonde AKA, bulbus, IKA ve EKA’nin transvers ve longitudinal planda
taranmasi ile gergeklestirilir. ilk asamada gri skalada arterlerin ¢api, duvar kalinhigi, intimal
ylizey ve plak varlig1 aragtirilir. Plak saptanmasi durumunda plagin lokalizasyonu, boyutlari,
yilizey karakteristigi, plak tipi ortaya konulur. Ikinci asamada renk modunda plak
bolgelerindeki fokal dolum defektleri, stenotik segmentteki liimen daralmasi, siddetli stenoz
durumlarinda perivaskiiler sagilma ortaya konulmalidir. Gri skala ve renk modundaki
incelemelerin tamamlanmasindan sonra {igiincii asamada spektral analiz gergeklestirilir.
Spektral analizde akim desenleri kalitatif ve kantitatif yonden degerlendirilmelidir. IKA
sistolde hizli bir yilikselme gosteren, sistolik tepenin hafif¢e yuvarlak bicimde izlendigi,
diyastolik akimin ileri yonde oldugu diisiik direngli bir akim deseni ¢izer. EKA akim deseni

pulsatil olup, sistolde hizli ve keskin bir yilikselme, diyastolde keskin diislis gdsteren bir



spektruma sahiptir. Yiiksek direncli vaskiiler yatagin akim karakteristigi olarak diyastolik hiz
giderek azalir. Diyastol sonunda akimin tiimiiyle sifirlandigi akim 6rnekleri kaydedilir. Hiz
Olgtimleri arterlerin normal caplarinda izlendigi, AKA’da bifurkasyonun 2 cm gerisinden,
IKA ve EKA’da 2 cm ilerisinden yapilmalidir (101). Normal olgularda sistolik ve diyastolik
akim hizlarmin Olgiilmesi yeterlidir. Darlik durumlarinda stenoz diizeyi, stenoz Oncesi-
sonrasindan Sl¢limler ve hiz oranlamalar1 yapilmalidir.

Karotis arter darliklarinin degerlendirilmesinde en pratik yontem renk modunda gercek
liimen c¢api/alaninin, tim damar c¢api/alanina oranlanmas1 ile stenoz yiizdesinin
hesaplanmasidir. Stenoz oraninin belirlenmesinde daha sik¢a basvurulan ve daha gilivenilir
sonuclar veren yontem ise stenotik segmentteki PSH, EDH degerlerinin 6l¢imii ve bu hizlarin

AKA’daki PSH ve EDH degerlerine boliinmesi ile elde edilen hiz oranlamalaridir (102).



GEREC VE YONTEMLER

Calismamizda; Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Goz Hastaliklart
Poliklinigi’nde izlenmekte olan PEG tanist almis 30 hasta ve herhangi bir klinik yakinma ile
gelen, yapilan muayenelerinde PE materyali saptanmamis 22 kontrol olgusu (toplam 32 erkek
ve 20 kadin) ¢aligmaya alindi. PEG’li 30 hastanin 22 tanesi erkek, 8’i kadindi. Kontrol
grubunda ise 12 kadin ve 10 erkek olgu bulunmaktaydi. Glokomlu grupta ortalama yas 69,2,
kontrol grubunda 66,5 idi ( Tablo I).

Tablo I: Psdodoeksfoliatif glokomlu hastalar ve kontrol grubu olgularinin yas araliklari

Ortalama n Std. Sapma Min- Maks.
peg (+) 69 30 7 56 - 83
peg (-) 67 22 5 58 - 77
Toplam 68 52 6 56 - 83

I- Olgu Secimi
Hasta Secim Kriterleri:

Psddoeksfoliasyon glokomu tanist almis glokom birimi takibindeki hastalar ¢alismaya
alindi. PEG’e ek olarak tedavi altinda sistemik hipertansiyonu olanlar, katarakt ya da
trabekiilektomi ameliyati gecirmis olanlar digslanmadi. Diabet ve hipertansiyon ilact disinda

vaskiiler sistemi etkileyen ilaglar1 siirekli kullananlar ¢alismaya alinmadi.

Kontrol Grubu Olgularinin Se¢ilmesi.:

Go6z poliklinigine bagvuran ve normal goz bulgular1 olup, yas ve cinsiyet agisindan hasta
grubu ile uyumlu (matched) olgular, asagida belirtilen kriterler ile ¢calismaya alinarak kontrol
grubunu olusturdu.

- G06z i¢i basimcinin 22 mmHg’ nin altinda olmasi



- 78D ile yapilan muayenede optik disk ve sinir lifi normal goériintimlii olgular
( glokom ya da diger goz patolojilerini akla getiren yaygin ya da fokal rim incelmesi, kanama,
cukurlagsma ya da sinir lifi tabakas1 kaybi olmayan olgular )
- Herhangi bir g6z ameliyati gecirmemis olmak ( katarakt ve trabekiilektomi disinda )
- Diabet ve hipertansiyon ilact disinda vaskiiler sistemi etkileyen ilaglar1 kullanmiyor
olmak
Olgulara, Toshiba Applio 80 ve Toshiba Xario SSA-660A (Toshiba Medical Systems
Corporation, Tochigi, Japan) cihazlar1 ile ultrasonografik degerlendirmeler yapildi.
Incelemeler iic asamadan olustu. ilk asamada her iki tarafta AKA ve IKA servikal kismindan
gri skala incelemeleri, ikinci asamada ayn1 damarlarin Doppler ultrasonografi incelemeleri

yapild1. Ugiincii asamada ise oftalmik arter akim drnekleri elde olundu.

II- inceleme Yontemi
A — Gri skala incelemede genel bulgular, plak varligi, duvar kalinligi incelemesi

Ana ve internal karotid arter degerlendirilmesinde, hasta supin pozisyonda yatirildi, bas
hafif hiperekstansiyona getirilerek notral pozisyonda, kimi hastalarda ise kars1 tarafa 10 — 45
derece ag1 verilerek gri skala inceleme yapildi. Uygun ayarlar segilerek, 7,5 ve 8 MHz lineer
problar ile degerlendirmeler yapildi. Tortiydz seyirli olup, lineer prob ile goriintiilenemeyen
IKA’larda konveks prob da kullanildi. Bu asamada, ana karotid arterden intima-media ve
toplam arter duvar kalinlig1 ( intima+media+adventisya ) dlgiimleri yapildi, plak varhigi ve
varsa morfolojisi arastirildi.

Intima-media ve toplam arter duvar kalmlik OSlciimleri, biiyiitiilmiis goriintiide, AKA
servikal kismi1 1/3 inferiorundan, bulbus proksimalindeki 2 cm lik segmentten ve her diizeyde
proba daha uzak olan arka duvardan, damar uzun aksina paralel olarak longitudinal ya da
oblik planda yapildi. Inferiordan intima-media ve toplam arter duvar kalinliklar1 igin birer
Ol¢tim alarak not edildi. Daha sonra bulbus proksimalinde 2 cm lik segment i¢in de ayni
Olclimler, tabakalarin en iyi ayirt edilebildigi iki diizeyden yapilarak ayri ayri not edildi. Her
iki parametre i¢in elde edilen bu iiger adet 6l¢limiin aritmetik ortalamalar1 alinarak, ortalama
intima-media ve toplam arter duvar kalinliklar1 hesaplandi. Ayni islem kars1 taraf karotid

sistemi i¢in de yinelendi.
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Resim 3: 70 yasinda psddoeksfoliasyon glokomu olan erkek hasta. Karotid bifurkasyon oncesi ve proksimal

kesimde ana karotid arterde intima-media (A,B) ve toplam duvar kalinlig1 (C) 6l¢iimii gosterilmekte.



Her iki tarafta AKA ve IKA’da, yine longitudinal ya da oblik planda, plak varligi
aragtirtldi. Plak saptanmasi durumunda lokalizasyonu ve plak o6zellikleri not edildi. Plak

tipleri; kalsifiye, kismen kalsifiye ve fibr6z olarak siniflandirildi.

B — AKA ve IKA akim hizlarinin Slciimii, RI degerinin hesaplanmasi

Gri skala incelemesinin tamamlanmasinin ardindan, Doppler ultrasonografi incelemesine
gecildi. AKA ve takiben IKA, renkli Doppler ultrasonografide degerlendirildi ve spektral
akim ornekleri elde olundu. Damar boylu boyunca gosterilerek, damar aksina paralel ve
Doppler acis1 45-60 derece arasi olacak sekilde spektral ornekleme yapildi. Her iki tarafta
AKA ve IKA igin PSH, EDH ve RI degerleri hesapland.

C — Oftalmik arter akim hizlarimn 6l¢iimii, RI degerinin hesaplanmasi

Ikinci asamada oftalmik arter Doppler ultrasonografi incelemesi yapildi. Supin
pozisyonda yatmakta olan hastanin basit notral pozisyona getirildi. Paraokiiler
teknik kullanilarak (gozler kapali), gézkapaklar1 {izerine ultrasonografi jeli siiriildii. Hastaya
inceleme siiresince gozlerini kapali tutmast ve aksi belirtilmedikge gozlerini hareket
ettirmemesi sOylendi. Artefaktlara neden olmamak ve vaskiiler direnci etkilememek i¢in, goz
kiiresine fazla bas1 uygulanmamasina dikkat edildi. Orta ve yiiksek renk modu kazang ayarlari
kullanildi, istemsiz goz hareketlerine bagli olusabilecek artefaktlar azaltildi. Oftalmik arter
aksiyel ve oblik planlarda, uzun aksina paralel ve Doppler acgilar1 45-60 derece arasi olacak
sekilde degerlendirildi. Olgiimler oftalmik arterin optik siniri ¢aprazladigi lokalizasyondan,
bunun saglanamadig1 durumlarda orta hatta aksiyel planda, bulbus okulinin 2 cm arkasindan
elde edilen goriintiiden yapildi. Nétral pozisyonda bulunamayan oftalmik arter, hastanin karsi
tarafa, daha sonra da istenilen yonde bakmasi saglanarak incelendi. Karotid sistem

incelemesinde oldugu gibi PSH ve EDH ile RI degerleri kaydedildi.

II1- Istatistiksel Yontemler:

Calismaya katilan hasta ve kontrol grubu olgularinin her iki g6zii ve her iki karotid sistemi
yerine, tek tarafin verileri caligmanin temelini olusturdu. Hasta grubundaki 18 olguda tek
tarafli PEG mevcuttu. Bu gruptakilerin, yalnizca hasta taraf oftalmik arter ve yine aym taraf
karotid arter verileri dikkate alindi. Ancak 12 hastada bilateral tutulum vardi. Bu olgularda ve
kontrol grubu olgularinda secilecek taraf basit randomizasyon yontemi ile belirlendi.

Sonrasinda hem kontrol hem de hasta grubu i¢in alinan taraf verileri ayr1 bir ¢izelge halinde



hazirlandi. SPSS 14.0 kullanilarak, normalite testleri yapildi ve parametrelerin istatistiksel
degerlendirme yontemi belirlendi. Gri skala parametreleri olan, intima-media kalinliklar1 ve
toplam duvar kalinliklar1 degerlendirildiginde ¢an egrisi olusturdugu goriildii ve bu degerler
parametrik testler ile, Doppler ultrasonografi verileri ise nonparametrik testler ile incelendi.
Degerlendirmede independent samples test, t test ve Mann Whitney U testleri ve ROC analizi

kullanildi. p degerinin 0.05’in altinda olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



BULGULAR - SONUCLAR

Calismaya alinmig toplam 52 olgu i¢in elde edilmis verilerin biitiinii Ek - 1°de tablolar ile
gosterilmistir. Istatistiksel yontemlerde belirtildigi sekilde veriler analiz edildiginde elde

edilen sonuclar asagida sirasi ile belirtilmistir.

A — Gri skala incelemede genel bulgular, plak varligi, duvar kalinligi

Calismaya alinmig 30 hastanin 19°u (% 63) ile 22 kontrol olgusunun 9’unda (% 41)
karotid sistemde plak saptandi. Hasta grubunda kalsifiye plaklar 9 (% 30) olguda, kismen
kalsifiye plaklar 5 (%16) ve fibroz plaklar 5 (%16) olguda izlendi. Kontrol grubunda ise
7 (%32) olguda kalsifiye, 1 (%5) olguda kismen kalsifiye ve 1 (%5) olguda da fibroz plak
goriildii. Plaklarmn yerlesim yerleri agirlikli olarak AKA bifurkasyonu ve IKA kokiiydii. Plak
varliklar1 ve yerlesim yerleri agisindan iki grup arasinda anlamli istatistiksel farklilik
gozlenmedi. Ancak fibroz plaklarin PEG’li grupta daha yiiksek siklikta karsimiza ¢iktigi
dikkati ¢ekti. Calisma grubu hastalarinin higbirinde anlamli darlik bulgusu mevcut degildi.
Boylelikle ateroskleroza bagli fokal plaklar nedeni ile ortaya cikacak akim degisiklikleri
calisma disinda birakildi.

Hasta grubunda AKA intima-media kalinlig1 ortalamasi 0,8 = 0,2 mm, kontrol grubunda
ise 0,7 + 0,1 mm bulundu. Iki grup arasinda, AKA intima-media kalinliginda anlaml farklilik
ile PEG’li grupta kalinlik artis1 saptandi (p=0.005). Toplam duvar kalinliklarinda gruplar arasi
anlaml fark bulunmadi ( Tablo IT ).

Tablo II: Psodoeksfoliasyon glokomlu hastalar ve kontrol grubu olgularinda, intima — media ve toplam

duvar kalinlig1 6l¢iimii sonuglari

Incelenen Degisken Min.- Maks.(mm) Ortalama (mm)  Std. Sapma
peg(+)  AKA intima media kalinligi 0,5-1,3 0,8 0,2
AKA toplam duvar kalinligi 1,2-2,9 1,8 0,3
peg (-)  AKA intima media kalinligi 0,5-1,0 0,7 0,1

AKA toplam duvar kahnlig 1,2-2,3 1,7 0,3




85 mm | Dist B 34 mm

Resim 4: 67 yasinda psddoeksfoliasyonlu erkek hastada, sag internal karotid arter kokiinde kismen kalsifiye

plak izlenmekte.
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Sekil 1: Hasta ve kontrol grubunda ana Sekil 2: Hasta ve kontrol grubunda ana

karotid arter intima-media kalinliklar karotid arter toplam duvar kalinliklart



B - AKA ve IKA akim hizlari ve RI degeri

Doppler spektrumlar1 degerlendirildiginde, AKA i¢in hem EDH (p=0.009), hem de RI
(p=0.000) degerleri arasinda anlamh fark saptandi. AKA’da hasta grubunda EDH’nin
distiigli; RI’min arttig1 dikkati ¢ekti. PSH i¢in anlamli fark bulunmadi (Tablo III).

Tablo III: Psédoeksfoliasyon glokomlu hastalar ve kontrol grubu olgularinda, ana karotid arter tepe

sistolik ve diyastol sonu hizlari ile Ri degerleri

incelenen Degisken Min.- Maks. Ortalama Std. Sapma
peg (+) AKA PSH (cm/s) 44,7 - 118,9 69,9 18,2
AKA EDH (cm/s) 10,0 - 30,7 16,1 47
AKARI 0,60 - 0,85 0,75 0,04
peg (-) AKA PSH (cm/s) 41,1-120,0 69,6 17,9
AKA EDH (cm/s) 12,0-37,5 20,9 6,9
AKA RI 0,65-0,79 0,70 0,03

Resim 5: 69 yasinda bayan, kontrol grubu olgusunda ana karotid arter Doppler ultrasonografi incelemesinde

normal spektral patern drnegi.
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Resim 6: 68 yasinda psddoeksfoliasyon glokomlu erkek hastada, ana karotid arter Doppler ultrasonografi

incelemesinde RI indeksi artmus spektral patern drnegi.
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Sekil 3: Hasta ve kontrol grubunda ana Sekil 4: Hasta ve kontrol grubunda ana

karotid arter pik sistolik hiz degerleri karotid arter diyastol sonu hiz degerleri
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Sekil 5: Hasta ve kontrol grubunda ana karotid

arter rezistivite indeksi degerleri

IKA verilerinde ise iki grup aras1 anlamli fark bulunmamistir ( Tablo IV ).

Tablo IV: PEG ve kontrol grubunda IKA’da; tepe sistolik ve diyastol sonu hizlar1 ile

RI degerleri

incelenen Degisken Min. - Maks. Ortalama Std. Sapma
peg(+) IKA PSH (cm/s) 471 -134,7 78,0 23,2

iKA EDH (cm/s) 12,7-43,8 22,5 6,8

IKA RI 0,59 - 0,80 0,70 0,05
peg (-) IKA PSH (cm/s) 51,6 - 1311 84,5 19,8

iKA EDH (cm/s) 13,1-423 27,2 8,8

IKARI 0,59 - 0,80 0,69 0,05




Resim 7: 72 yasinda erkek, kontrol grubu olgusunda internal karotid arter Doppler ultrasonografi incelemesinde

spektral patern ile hiz ve RI 6l¢iim yontemine 6rnek
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Sekil 6: Hasta ve kontrol grubunda internal Sekil 7: Hasta ve kontrol grubunda internal

karotid arter pik sistolik hiz degerleri karotid arter diyastol sonu hiz degerleri
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Sekil 8: Hasta ve kontrol grubunda internal

karotid arter rezistivite indeksi degerleri

C — Oftalmik arter akim hizlari, RI degerleri

Oftalmik arter spektral Doppler ultrasonografi verilerinin degerlendirilmesinde, tiim
parametrelerde, yine p=0.005 degeri alinarak yapilan istatistiksel testte gruplar arasi anlamli
farklilik saptandi. PSH degerlerinin (p=0.027) ve EDH degerlerinin (p=0.000) hasta grubunda
daha diisiik, RI degerlerinin ise (p=0.000) daha yiiksek oldugu izlendi (Tablo V).

Tablo V: Psodoeksfoliasyon glokomlu hastalar ve kontrol grubu olgularinda, oftalmik arter tepe

sistolik ve diyastol sonu hizlar1 ile RI degerleri

incelenen Degisken Min. - Maks. Ortalama Std. Sapma
peg + Oftalmik arter PSH (cm/s) 16,7 - 94,0 49,7 16,7
Oftalmik arter EDH (cm/s) 40-33,8 12,2 6,1
Oftalmik arter Ri 0,63-0,86 0,74 0,06
peg - Oftalmik arter PSH (cm/s) 422 -78,4 56,2 9,1
Oftalmik arter EDH (cm/s) 9,0-24.1 18,0 3,2

Oftalmik arter Ri 0,63-0,79 0,67 0,03




Resim 8: 59 yasinda erkek, kontrol grubu olgusunda oftalmik arter spektral Doppler utrasonografi incelemesinde

hiz ve RI 6lgiimiine 6rnek.

Resim 9: 61 yasinda bayan, psddoeksfoliasyon glokomlu hastada oftalmik arter spektral Doppler utrasonografi

incelemesinde hiz ve RI 6l¢iimiine drnek.



Resim 10: 68 yasinda erkek, psddoeksfoliasyon glokomlu hastada oftalmik arter spektral Doppler utrasonografi

incelemesinde hiz ve RI 6l¢iimiine 6rnek.
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Sekil 9: Hasta ve kontrol grubunda Sekil 10: Hasta ve kontrol grubunda

oftalmik arter pik sistolik hiz degerleri oftalmik arter diyastol sonu hiz degerleri
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Sekil 11: Hasta ve kontrol grubunda oftalmik

arter rezistivite indeksi degerleri

RI degerleri incelenerek, oftalmik arter ve AKA igin esik degerler belirlendi. Oftalmik
arterde RI icin esik deger 0,71 alindiginda, PEG’ in radyolojik olarak ayirt edilmesinde, % 72
duyarlilik ve % 90 o6zgiilliikk; AKA i¢in RI esik degeri 0,72 alindiginda % 90 duyarlilik ve
% 73 Ozgiillik saptandi. Oftalmik arter i¢in alinan 0,71 esik degeri ile, PEG hastalarinin
22’sinde (% 73), kontrol olgularinin 2’sinde (% 9); AKA icin 0,72 esik degeri ile PEG
hastalarinin 22’sinde (% 73), kontrol grubu olgularmin 6’sinda (% 27) yiiksek RI degerleri
saptandi.

Hastalara yapilan ROC analizinde elde edilen egriler asagida gosterilmistir.
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Sekil 12: Oftalmik arter rezistivite indeksi Sekil 13: Ana karotid arter rezistivite indeksi

degerleri i¢in elde edilen ROC egrisi degerleri i¢in elde edilen ROC egrisi



TARTISMA

Psodoeksfoliasyon sendromu, nedeni bilinmeyen ve yas ile iligkili bir fibrillopatidir. A¢ik
acili glokomun en sik nedeni olan bu sendromun, ekstraokiiler pek ¢ok bulgusu nedeni ile,
sistemik bir hastalik oldugu diisiiniilmiis ve konu ile ilgili yapilan ¢alismalar da bunu
dogrulamistir. Onceki ¢alismalarda PE materyalinin farkli organ sistemlerinde saptanmast,
vaskiiler endotel hasarina ait bulgularin ortaya konmasi, arteriyel elastisite degisiminin
saptanmasi, oftalmik arter ve orta serebral arter Doppler ultrasonografi ¢aligmalarinda akim
parametrelerinde normal populasyona gore anlamli farkliliklar bulunmasi gosterilmistir. Bu
caligmada oftalmik arter incelemeleri ile elde ettigimiz sonuglar, literatiirdeki calismalarla
paralellik gostermektedir. Oftalmik arter ile birlikte karotid arter sisteminin Doppler
ultrasonografi degerlendirmesi ise bilgilerimize gore, daha Once arastirilmamustir.
Bulgularimiz karotid arterin de PEG olgularinda etkilendigini gostermekte, patolojinin
sistemik bir hastalik oldugunu desteklemektedir.

Psodoeksfoliasyon sendromunun sistemik tutulumu diisiindiiren verilerin elde
edilmesiyle birlikte, 6zellikle elektron mikroskobi ile yapilan arastirmalarda; posterior silyer
arter duvarlari, santral retinal arterde ve bunlarin yan sira; cilt, kalp, akciger, karaciger, safra
kesesi, bobrek, mesane, serebral meninksler, aorta ve serebral damarlarin duvarlarinda
psddoeksfoliasyon materyalleri bulunmustur (24,26). Ozellikle damar duvarlarinda birikimin
saptanmis olmasindan hareketle, bu ¢alismada, AKA’nin farkli diizeylerinden intima-media
ve toplam duvar kalinliklarimi 6l¢iildii. PES’de daha ¢ok kiiglik ve orta boy damarlarin
tutuldugu bildirilmekle birlikte, bes okiiler PES’li organ dondriinden elde edilen aort duvar
orneklerinin histopatolojik incelemesinde, subendotelyal konnektif dokuda fokal PE materyali
birikimi, belirgin fibrozis ve intima elastozisi saptanmistir (53). Calismada gruplar arasinda,
intima-media kalinliginda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. Kontrol grubuna oranla
intima-media kalinliginin artmis olmasi, PEG’de damar duvarinda PE materyalinin birikimi
ile uyumlu olabilecek bir bulgudur. Toplam duvar kalinligi ve dolayist ile adventisya
kalinliklar1 iginse anlamli fark saptanmadi. Bu 6l¢iimiin, intima-media tabakasi 6l¢iimii kadar
duyarli olmamasi nedeniyle adventisya birikimi, yalnizca bu ¢alisma ile diglanamaz. PEG’de
adventisya tutulumunun daha genis serilerde degerlendirilmesi gerektigi diistiniilmektedir.
Olgularimiza plak varlig1 agisindan bakildiginda, PEG’li grupta daha yiiksek oranda plak
saptandig1, kismen kalsifiye ve fibroz plak varliginin da bu grupta daha fazla oldugu

goriilmektedir. Bulgularimizla uyumlu olarak, damar duvarinda biriktigini diislindiigiimiiz PE



maddesinin yapisinin kalsifiye olmadigi bilinmektedir. Olas1 duvar birikimlerinin yer yer ve
ozellikle bifurkasyon alanlarinda anatomiye bagli olarak yogunlagsmasiyla, PEG’de yumusak
plaklar1 daha c¢ok goriililyor olabilir. Bu Ongoriiniin genis serilerle ve histopatolojik
incelemeler ile dogrulanmasi gerekmektedir.

Vaskiiler degisikliklerin organ sistemlerine ne sekilde yansidiginin saptanmasini amag
edinmis bir ¢alismada, PES ve serebrovaskiiler hastaliklarin birlikteligi aragtirilmigtir. Repo
ve ark. (103) calismalarinda, en az bir kez gecici iskemik atak ge¢irmis 46 hasta ve 32 saglikli
bireyin oftalmik arter Doppler ultrasonografi ve iris transliiminansini degerlendirmis ve gegici
iskemik hastalik gegirenlerde yiiksek PES varligim saptamuslardir. Yazarlar, Ri degerinde,
pozitif iris transliiminansi olan gegici iskemik atak gecirmisler ile transliiminans olmaksizin
saglikli grubu karsilastirdiklarinda anlamli fark oldugunu gostermislerdir. Bu bulgular ile
PES’li hastalarda silyer sirkiilasyondaki bozulmanin, RI artisinin nedeni oldugu ve PES’li
hastalarda gecici iskemik atak goriilme sikliginin arttigi sonucuna varilmistir. Sundugumuz
calismada, bahsedilen c¢alismadaki sirkiilasyon bozuklugu ile uyumlu olarak, PEG’ li
hastalarda oftalmik arter RI degerleri yiiksek bulunmustur. AKA’da artmis intima-media
kalinlig1 ile akim parametrelerindeki degisimlerin, azalmis perfiizyon ile ilintili olarak gecici
iskemik atak nedeni olup olmadig1 daha genis serilerde ve PEG’li hastalarin uzun dénem
takipleri ile incelenmelidir.

Karotid arter sisteminin PEG’li hastalarda Doppler ultrasonografi ile incelenmesi daha
once aragtirtlmamistir. Yaptigimiz ¢alismada AKA’da akim parametrelerinde anlamli farklar
goriildii. PEG’li grupta EDH’nin diisiik, Ri’nin yiiksek oldugu bulundu. AKA igin RI esik
degeri 0,72 alindiginda, PEG’ in radyolojik tanisinda % 90 duyarlilik ve % 73 6zgiilliik
saptand1. IKA’da ise anlamli fark gézlenmedi. Degisikliklerden sorumlu tutugumuz temel
unsur olan komplians azalmasinin IKA’da da olmasi beklenmektedir. Farklilik
saptanmamasinda, IKA seyrinin ileri yastaki calisma grubu olgularinda degisikliklere
ugramasi ve bir kisminin tortioz seyirli olmasi nedeniyle, kimi olgularda boylu boyunca arter
akiminin gosterilememesinin etken olabilecegi diigiiniilmiistiir. Ayrica Doppler ultrasonografi
ile IKA’nin yalmzca servikal kismimin incelenebilmesi de bu simirlamaya neden olabilir. AKA
ve oftalmik arterde saptadigimiz degisikliklerin IKA ile karsilastirilmasinin, daha genis hasta
serileri ile degerlendirilmesi gerektigi goz onlinde bulundurulmalidir.

Calismamizda oftalmik arter incelemeleri sonucu, PEG’li hastalarda PSH ve EDH diisiisii
ve Ri artis1 saptanmustir. Yiiksel ve ark.’nin (104), 26 PEG, 28 primer acik acili glokom ve 30
kontrol olgusunda oftalmik arter, santral retinal arter ile silyer arter akim parametrelerini
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gore ortalama PSH ve EDH degerlerinde anlamli diisiik degerler; RI degerlerinde anlamli
ylikseklik bulunmustur. PEG ve primer acgik ag¢ili glokom hastalar1 arasinda ise anlamli
farklilik saptamamuislardir.

Dayanir ve ark.’nin (105) ¢alismasinda, PES’li hastalarda oftalmik arter PSH, EDH ve RI
degerleri incelenerek kontrol grubu ile karsilastirilmis ve sendromlu grupta hizlarin diistiigi,
RI degerlerinin ise arttig1 goriilmiistiir. Yine ayni ¢alismada oftalmik arter Ri igin 0,72 esik
degeri olarak saptanmistir. Hem Yiiksel ve ark., hem de Dayanir ve ark.’nin ¢aligmalarindaki
bir diger ortak nokta da, diyastol sonu hiz azalmasinin daha belirgin olmasiydi. Bulgular
sundugumuz calisma ile de uyumludur. Ek olarak bu calismada yapilan ROC analizinde,
PEG’in radyolojik tanisinda oftalmik arter i¢in esik degerini 0,71 aldigimizda; % 72 duyarlilik
ve % 90 ozgiillik degerleri elde ettik. Bu degerler PES ve PEG olgularinin klinik takip ve
tedavisinde yol gosterici olabilir.

PES’in iris damarlarinin hipoperfiizyonu ve daralmasi, normal radial iris damarlarinin
kayb1 ve mikroneovaskiilarizasyon ile iligkisi ispatlanmistir (106,107). Ayrica Visontai ve
ark.’nin (108) yaptig1 ¢alismada, PEG’li grup ile kontrol grubunda, CCA ¢ap1 ve arteriyel
vurumlar ile degisimi, ultrasonografi ve ‘vessel wall echo-tracking system (VTS)’
kombinasyonuyla Ol¢lilmiistiir. VTS, giiclendirilmis RF sinyallerinin yakalanmasi ve veri
kazaniminin tamamlanmasi ardindan, bilgisayar ekraninda verileri aritmetik hale doniistiiren
bir sistem olarak ultrasonografi ile birlikte kullanilmis ve sistol ile diyastolde damar caplari
Olcililmiistiir. Hem sistol tepesi hem de diyastol sonunda PEG’ li grupta arter ¢apinin, kontrol
grubuna gore anlamhi diisiik oldugu ve sikluslarda genisleyebilirliginin de kontrol grubuna
gore azalmis oldugu goriilmiistiir. Yine bu c¢alismada barorefleks duyarliliginin da glokomlu
grupta azaldigr goriilmiistiir. Boylelikle PEG’de rijiditesi artmis arterlerin  otonom
fonksiyonlarindaki bozulmalar gosterilerek, vaskiiler bozuklugun nedenleri aydinlatilmistir.
Bu calisma ile gosterilmis olan, arter rijiditesi ve elastisite yeteneginin PES’li hastalarda
kaybolusu, bizim c¢alismamizda elde ettigimiz sonucglari yorumlamada kullanilabilir.
Calismamizda PES nedeniyle glokom gelisen hasta grubunda hem oftalmik arter hem de
AKA’da saptadigimiz hiz azalmasi ve RI artisinin, periferik direng artisina bagl oldugu ve bu
direnci yaratan durumun ise arter elastisite kayb1 oldugu diisiiniilmiistiir. Kalp kontraksiyonu
sistolik, elastisite ise diyastolik parametredir. Artmis periferal direng, azalmis diyastolik akis
yaratir. Diyastolik akimin, sistolik hiza gére daha fazla azalmis olmasi da Ri artisi ile
sonug¢lanmaktadir (73).

Benzer bir nedeni ortaya koyan diger bir ¢alismay1 da Atalar ve ark. (109) yapmustir.

PES’li 23 hasta ve 20 kontrol olgusu ile, yliksek rezoliisyonlu ultrasonografi cihazi kullanarak



brakial arter endotelyal fonksiyonunu degerlendirmislerdir. Sublingual nitrogliserin
verildikten sonra olusan reaktif hiperemiye vaskiiler yanit1 saptamak icin her iki grupta caplari
Olemiisler ve PES’ de dilatasyonu, kontrole gére anlamli oranda azalmis bulmuslardir. Buna
bagli olarak PES’ de sistemik endotelyal fonksiyon hasar1 oldugu yorumunu yapmislardir.

Bojic ve ark. (110), Doppler ekokardiyografi ile transmitral akimi 27 PES ve 24 kontrol
olgusunda degerlendirmislerdir. Asemptomatik olan bu hastalarda sistol ve diyastol
parametreleri incelendiginde, erken hizli diyastolik dolum ve ge¢ dolum dalgalar1 ve bunlarin
integralleri ile oranlar1 arasinda anlamh farklilik saptanmis ve bulgularla asemptomatik
myokardial diyastolik disfonksiyon ile PES arasinda iliski olabilecegi diisiintilmiistiir.
Konuyla ilgili yapilan bir diger ¢aligmada, pulse Doppler ekokardiyografi ile sol ventrikiil
sistolik ve diyastolik akim parametreleri degerlendirilmis ve sistolik parametrelerde anlaml
farklilik saptanmamakla birlikte, PEG’li hastalarda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunda
bozulma anlamli istatiksel sonuglarla gosterilmistir (111). Bu bulgu sundugumuz c¢alismada
Doppler ultrasonografi parametrelerinden diastol sonu hizin, sistolik hiza gore daha fazla
diismiis olmasinin da bir agiklamasidir.

Referans aldigimiz bu calismalar ve temel kavramlarla, ¢alismamizda elde ettigimiz
sonuglar paralellik gostermektedir. Silindirik tiip modelinde Poiseuille’s yasasina gore,
laminar akigin ortalama hiz1 tiipiin uglar1 arasindaki enerji farklilig1 ve capin karesi ile dogru
orantili, tiipiin uzunlugu ve kanin akigkanligi ile ters orantilidir. Dolagimda ise akis hacmi
daha 6nemli olup, damar ¢apinin dordiincii kuvveti ile dogru orantilidir. Dolayis1 ile damar
caplarindaki kiiciik degisimler, kan hacminde c¢ok daha biiyiik degisikliklere neden
olmaktadir. Ardisik lezyonlardaki enerji kaybinin da tek stenozda goriilen siirtiinme direncine
gore oldukga yiiksek oldugu bulunmustur. PEG’de de damar duvarinda fokal plak ile tikanma
yerine, diffiiz daralma sonucu arter ¢capinda azalma oldugu bilinmektedir. Bunun yaninda, kan
akisinin doku ihtiyacina goére ayarlandigi bilinmektedir. Bu ayarlama, beslenen organin
arteriyollerindeki vazokonstruksiyon diizeyi degisiklikleri ile saglanmaktadir. Ancak
caligmalar psddoeksfoliasyon glokomunda arterlerde kompliansin azaldigini gostermektedir.
Vaskiiler yatakta diren¢ bu hastalarda artmakta, buna bagl olarak da hizlar azalmaktadir.
Bunun yanisira komplians azalmasimin Oncelikle diastolik bir parametre olmasi, oftalmik
arterde EDH’nin PSH’ya oranla daha fazla diismesini ve AKA’da ise sistolik hizda anlamli
diisiis olmamasina karsin EDH’daki diisiisii agiklamaktadir. RI artislarindan da dolayist ile
oncelikle diyastolik hiz diisiisii sorumludur.

Literatirde AKA ve IKA ile PEG iliskisi i¢in yapilmis bir ¢alisma olmamakla birlikte,

IKA’nin dali olan orta serebral arter icin sendrom ile iliskili bir calisma mevcuttur. Yiiksel ve



ark. nin (112) yaptig1 bu calismada, 25 PES, 24 PEG’li hasta ve 25 kontrol olgusunda orta
serebral arter PSH ve EDH transkranial Doppler degerleri karsilastirilmis ve kontrol grubuna
gore iki grupta da hizlarda anlaml diisiis, RI degerlerinde anlamli yiikselme gdsterilmistir.
Sendrom ve glokom olgular1 arasinda ise belirgin farklilik saptanmamistir. Buradan elde
edilen veriler de PEG’de akim parametrelerindeki sistemik degisim ile ilgili dnemli ipuglar
saglamistir. Bizim ¢alismamizdaki AKA igin olan diyastol sonu akim hizlar1 ve RI degerleri,
IKA’nimn dali olan orta serbral arterde saptanmis bulgularla benzerlik gdstermektedir. AKA
icin esik degerini 0,72 alindiginda, PEG’in radyolojik tanisinda % 90 duyarlilik ve % 73
ozgiillik saptandi. IKA igin ise anlamli farklilik bulunmadi. Bunun nedeni olgu sayimizin
anlaml farklilig1 ortaya ¢ikarmaya yeterli olmamasi veya AKA’dan daha fazla sayida distal
artere sahip olmasi, dolayisi ile de daha fazla artmis rezistansi yansitmasi ile yorumlanabilir.
Bu bulgularla EKA’da da RI artis1 varlig1 arastirilabilir.

Yiiksel ve ark.’nin (113) 1.5 T MR cihazi ile yaptig1 bir ¢calismada; 16 PE glokomu, 21
PES, 18 kontrol olgusuna aksiyel T1, T2 ve koronal PD sekanslar1 ile beyin MR incelemesi
gerceklestirimistir. Benzer yastaki olgularda T2 ve PD sekanslarda beyaz cevher
hiperintensitesi kontrol grubunda % 55,5 iken PES grubunda % 93,7 ve PE glokomu
grubunda % 95,2 olarak saptanmistir. Beyaz cevher lezyonlarinin sayis1t PES ve PE glokomu
grubunda kontrol grubuna oranla anlamli yiiksek bulunmustur. Lezyonlar, PE glokomlu
hastalarda kontrol grubuna gore anlamli oranda subkortikal, PES ve PE glokomunda da
periventrikiiler bolgede yerlesmislerdir. Bu bulgularla iskemik beyin hasar1 ile PE arasinda,
glokomat6z optik néropatinin disinda iliski oldugu goriilmiistiir. Genel bilgiler boliimiinde de
belirtildigi gibi perfiizyon ve vaskiiler direng ters orantilidir. Buna bagli olarak direng artisi
azalmis kan akimimi dogurur. Calismamizda PEG’li hastalarda saptadigimiz artmis duvar
kalinlig1 ve devaminda vaskiiler direnci gosteren Doppler ultrasonografi verilerimiz, AKA’da
hipoperfiizyonu gostermektedir. Hipoperfiizyon sonucu olarak da parankimde ortaya
cikabilecek gliotik alanlar MRG’de T2 agirlikli sekanslarda parlaklasmaya neden olacaktir.
Bu nedenlerden 6tiirii, PEG’li hastalarda karotid sistem incelenerek hipoperfiizyon saptanmasi
ile iskemik hasar 6ngdriilebilir.

Bu calismanin sonuglari, PEG’in sistemik bir hastalik komponenti oldugunu, karotid
sistem tutulumu bulgular ile desteklemektedir. Literatiirdeki yayinlarda, sendromun sistemik
birliktelikleri arastirildiginda en ¢ok bahsedilen vaskiiler hastaliklarin sistemik hipertansiyon,
inme, koroner arter hastalifi olarak karsimiza c¢iktigi gorilmektedir. PES’in  artmis

serebrovaskiiler ve kardiyovaskiiler hastalik riski ile iligkili oldugu gosterilmistir (103,110).



Calismamizda oftalmik arter ve ana karotid arter akim parametrelerinde buldugumuz
sonuclar ile literatiirde belirtilmis oftalmik arter, orta serebral arter degisiklikleri ve serebral
parankimlerde artmis bulunan MRG degisikliklerinin hepsi bir arada diisiiniildiiglinde,
PEG’in sistemik vaskiiler bir hastalik oldugu, etkilenen damarlarin besledigi alanlarda
hipoperfiizyon nedeni ile iskemik degisiklikler olusturdugu ve iskemik siireglerin
kroniklesmesi nedeni ile organ sistemlerinde hasarlar olusturabilecegi anlasilmigtir.

Calismamizin bazi limitasyonlar1 bulunmaktadir. Oncelikle olgu sayimz siirhdir. Daha
genis hasta serileri ile bulgularimizin desteklenmesi ve AKA’da toplam duvar kalinli§inda
degisim olup olmadigi, eksternal karotid sistem de eklenerek yeni serilerle
degerlendirilmelidir.

Limitasyonlarimizdan digeri de, c¢alismaya PEG disindaki glokom olgularinin
alimmayisidir. PEG ve normal glokom olgular birlikte degerlendirilerek, oftalmik arter akim
parametreleri degerlendirilebilir. Ancak amacimiz PES’in sistemik bir hastalik olmasindan
hareketle karotid arterlerin de etkilendigini gostermekti. Oysa PEG dis1 glokom olgularinda
sistemik tutulum oOngoriilmemektedir. Sinirli bir alanda, yani oftalmik arterde akim
incelemesinde, PEG ya da PEG dis1 glokom olgularinda fark olup olmamasi, bizim
hipotezimizi etkilememektedir. Daha 6nce bu iki grubun karsilastirildigi ¢alismada anlamli
fark saptanmamistir (104). Her iki durumun da oftalmik arteri etkileyebilecegi goriilmiistiir.
Ancak bizim 6ngériimiiz PEG varliginda daha yaygin sistemik bir vaskiiler hasar olasilig
iizerineydi. Bu nedenle de hem karotid sistem hem de oftalmik arter incelendi. Elde ettigimiz
sonuglar da baglangi¢ varsayimini desteklemektedir.

Sonug olarak, PEG sistemik bir hastaligin gézdeki sonucudur. PE materyali farkli organ
sistemlerinde birikebilmekle birlikte, saptanmig en temel degisiklikler vaskiiler sisteme aittir.
Bu madde damar duvarinda birikerek, diffiiz bir daralma yaratmakta ve damar elastisitesini
azaltmaktadir. Buna bagl olarak da akim hizlar1 azalmakta ve Ri artmaktadir. Bu calisma ile
hem bu konudaki veriler gdzden gegcirilerek tartisilmis, hem de oftalmik arter ve karotid arter
ilk kez bir arada degerlendirilerek literatiire katkida bulunulmustur. Ozellikle karotid ve
oftalmik arter Doppler ultrasonografisinde yiiksek RI degerleri elde edilmesi durumunda,
olgular daha sik araliklarla glokom agisinda degerlendirilmelidir. Bu nedenle bulgular PEG’li
olgularda iskemik degisiklikler olusmadan karotid sistem ultrasonografi incelemesinin PES ve

PEG’in erken tani, takip ve tedavisinde yararli olabilecegini diistindiirmektedir.
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EKLER:

Ek -1: Tablolar

Ek Tablo 1: Hasta ve kontrol grubunda intima-media ve toplam duvar kalinliklar

incelenen Degisken Min.— Maks. (mm)  Ortalama (mm) Std. sapma

peg(+)

n=30 Sag AKA intima media kalinhgi 0,5-1,5 0,8 0,2
Sag AKA toplam duvar kalinhgi 1,1-2,9 1,8 0,3
Sol AKA intima media kalinligi 0,5-1,3 0,8 0,2
Sol AKA toplam duvar kalinhigi 1,3-2,3 1,8 0,2

peg(-)

n=22 Sag AKA intima media kalinhgi 0,5-1,0 0,7 0,1
Sag AKA toplam duvar kalinhgi 1,2-2,4 1,7 0,3
Sol AKA intima media kalinligi 0,6-1,1 0,7 0,1
Sol AKA toplam duvar kalinhigi 1,2-2,4 1,7 0,3

Ek Tablo 2: Hasta ve kontrol grubunda ana karotid arter Doppler ultrasonografi verileri

incelenen Degisken  Min. — Maks. Ortalama Std. Sapma

peg (+)

n=30 Sag AKA PSH (cmis) 48,9-118,9 72,1 18,4
Sol AKA PSH (cm/s) 44,7 -126,0 75,6 19,5
Sagd AKA EDH (cm/s) 6,1-30,7 17,0 5,8
Sol AKA EDH (cm/s) 10,0 - 30,1 19,4 57
Sag AKA RI 0,62 -0,85 0,74 0,05
Sol AKA Ri 0,60 — 0,80 0,73 0,05

peg (-)

n=22 Sagd AKA PSH (cm/s) 41,1-95,2 68,7 13,9
Sol AKA PSH (cm/s) 39,0-120,2 68,6 18,5
Sag AKA EDH (cm/s) 12,0-29,3 19,4 4,7
Sol AKA EDH (cm/s) 10,2-37,5 19,7 7.3
Sag AKA RIi 0,61-0,81 0,70 0,04
Sol AKA Ri 0,63 -0,83 0,70 0,04




Ek Tablo 3: Hasta ve kontrol grubunda internal karotid arter Doppler ultrasonografi verileri

Incelenen Degisken  Min. — Maks. Ortalama Std. Sapma

peg (+)

n =30 Sad IKA PSH (cm/s) 45,4 -120,1 81,2 21,3
Sol IKA PSH (cm/s) 42,1 -134,7 79,4 21,4
Sag IKA EDH (cm/s) 11,2-39,3 23,1 6,7
Sol IKA EDH (cm/s) 11,8 -43,8 23,2 6,7
Sag IKARI 0,57 - 0,81 0,70 0,06
Sol IKARI 0,58 - 0,83 0,69 0,06

peg (-)

n=22 Sad IKA PSH (cm/s) 62,7 -110,7 84,8 14,4
Sol IKA PSH (cm/s) 51,6 —131,2 83,1 20,5
Sag IKA EDH (cm/s) 16,3 —-40,4 27,0 7,7
Sol IKA EDH (cm/s) 13,1-42,3 26,0 8,1
Sag IKA RI 0,53-0,79 0,68 0,07

Sol IKARI 0,50 -0,80 0,68 0,06




Ek Tablo 4: Hasta ve kontrol grubunda oftalmik arter Doppler ultrasonografi verileri

Incelenen Degisken Min. — Maks. Ortalama Std. Sapma

peg (+)

n =230 Sag oftalmik arter PSH (cm/s) 21,8-116,9 525 18,0
Sol oftalmik arter PSH (cm/s) 16,7 —-94,0 55,9 17,8
Sag oftalmik arter EDH (cm/s) 6,1-39,3 14,1 6,6
Sol oftalmik arter EDH (cm/s) 4,0-33,8 16,1 7,8
Sag oftalmik arter RI 0,64 — 0,86 0,73 0,06
Sol oftalmik arter R 0,58 — 0,86 0,72 0,07

peg (-)

n=22 Sag oftalmik arter PSH (cm/s) 42,2 -82,2 58,2 12,1
Sol oftalmik arter PSH (cm/s) 421 -78,4 55,0 8,7
Sag oftalmik arter EDH (cm/s) 12,1 -30,2 19,1 4.4
Sol oftalmik arter EDH (cm/s) 9,0-22,2 17,4 2,9
Sag oftalmik arter RI 0,57 - 0,77 0,66 0,04

Sol oftalmik arter RI 0,57 -0,79 0,67 0,04




