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Amacg: Primer agik acili glokomlu gozlerde fovea santraline odaklanmis 3.4mm’lik dairesel optik koherans tomografi kesitinde (OKT) gang-
lion hiicre kompleks (GHK) kalinliginin degerlendirilmesi amaclanda.

Gerec ve Yontem: Klinigimiz glokom biriminde takipli primer agik acili glokom tanili 30 hastanin 60 gozii ve kontrol grubu olarak 16
saghkl gonillinin 32 gozi calismaya dahil edildi. Tim olgulara spektral domain optik koherans tomografi (SD-OKT) (Heidelberg Spect-
ralis HRA/OCT) ile peripapiller retina sinir lifi tabakasi (RSLT) kalinlig1 6l¢tiimii yapildi. Ardindan 3.4 mm’lik dairesel OKT kesiti fovea
santralinde odaklanarak ¢ekim tekrarlandi. Olgiilen perifoveal RSLT kalinliginin dis referans cizgisi ic pleksiform tabakanin alt siirina
manuel olarak kaydirilarak GHK kalinlig1 degerlendirildi. Glokomlu gozlerde elde edilen 6l¢iim sonuglar: kontrol grubu ile karsilagtirildi.
Ayrica glokomlu olgularda standart otomatik perimetri (Humphrey Alan Analizori IT, Model 750) ile SITA-standart testinde 6l¢iilen gérme
alanindaki ortalama sapma (MD) degerleri kaydedildi. Istatistiksel analizde bagimli ve bagimsiz degiskenler arasinda t-testi ve Pearson
korelasyon testi kullanildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen tim olgularda ortalama yas 55.4 (+8.2; 38-75) idi ve kadin/erkek orani 31/15 idi. Ortalama peripapiller
RSLT kalinlig1 glokom grubunda 105.9+17.5 pm ve kontrol grubunda 115.9+9.4 pm 6l¢tildii. Glokomlu gozlerde RSLT kalinhg: istatistiksel
olarak anlaml diigiik bulundu (p=0.003). Ortalama perifoveal GHK kalinlig: ise glokomlu gozlerde ve kontrol grubunda sirasiyla 85.6+19.6
pm ve 98.1+9.5 pm bulundu. GHK kalinlig1 da glokomlu grupta istatistiksel olarak anlamh derecede inceydi (p<0.001). Glokomlu gézlerde
GHK kalinhig: ve peripapiller RSLT kalinlig1 arasinda yiiksek oranda pozitif yonde korelasyon saptand: (r2=0.806). Perifoveal GHK ve
peripapiller RSLT kalinlig: ile gorme alanindaki MD degerleri arasindaki korelasyona bakildiginda da her iki parametre i¢in anlaml ko-
relasyon gorildu (sirasiyla r2=0.528 ve r2=0.490).

Sonug: Perifoveal ganglion hiicre kompleks kalinlig1 glokomlu gozlerde normal gozlere kiyasla daha distktir ve glokomun erken tani ve
takibinde yol gosterici bir parametre olabilir.

Anahtar Kelimeler: Ganglion hiicre kompleksi, glokom, gorme alani, optik koherans tomografi, retina sinir lifi tabakasa.

ABSTARCT

Purpose: To evaluate the ganglion cell complex (GCC) thickness in primary open angle glaucoma with a 3.4 mm circular optic coherence
tomography section focused on the central fovea.

Material and Methods: Sixty eyes of 30 primary open angle glaucoma patients who were treated in the glaucoma unit of our clinic and
32 eyes of 16 controls were enrolled. Peripapillary retinal nerve fiber layer (RNFL) thickness was measured in all patients with a spectral
domain optic coherence tomography (SD-OCT), (Heidelberg Spectralis HRA/OCT). The scan was repeated after the center of the 3,4 mm
circular OCT section was focused on central fovea. Ganglion cell complex thickness was measured by changing the outer reference line of
RNFL to the outer border of inner plexiform layer manually. The results of glaucomatous eyes were compared with controls. Mean deviation
(MD) values of the visual field was also recorded with standard automated perimetry (Humphrey Field Analyzer II, Model 750) and SITA-
standard test. T-test and Pearson correlation test were used in statistical analysis of dependent and independent samples.

Results: Mean age of all enrolled subjects was 55.4 (+8.2; 38-75) and women to men ration was 31/15. Mean peripapillary RNFL thickness
was measured 105.9+17.5 pm and 115.9+9.4 pm in glaucoma and control group respectively. The thinner RNFL thickness in glaucomatous
eyes was statistically significant (p=0.003). Mean GCC thickness was recorded 85.6+19.6 ym and 98.1+9.5 pym in glaucomatous eyes and
controls, respectively. GCC was also significantly thinner in the glaucoma group (p<0.001). There was high positive correlation between
GCC and RNFL thickness in glaucomatous eyes (r2=0.806). Also there was a siginificant correlation between MD and perifoveal GCC as
well as beween MD and peripapillary RNFL (r2=0.528 and r2=0.490 respectively).

Conclusions: Perifoveal ganglion cell complex thickness is thinner in glaucoma compared with normal eyes. This can be a parameter in
early diagnosis and management of glaucoma.
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GIRIS

Glokom, retina ganglion hiicreleri ve aksonlarinin
dejenerasyonu ile sonuclanan ilerleyici ve geri donii-
simsiz kronik bir optik noéropatidir.! Gorsel kaybi
engellemek veya geciktirmek icin erken tani 6nem
arz etmektedir. Glnlik pratikte glokom tanisi1 optik
sinir bag1 ve gorme alaninin degerlendirilmesi ile ya-
pilmaktadir. Son yillarda glokomda yapisal hasarin
erken tanisinda belirgin teknolojik gelismeler kayde-
dilmistir.2® Bunlar arasinda optik koherans tomogra-
fi (OKT) optik sinir bas1 ve retina sinir lifi tabakasi
ile ilgili yiiksek c¢oziintrlikte ve tekrarlanabilirligi
yiksek kesitsel goriintiller saglamaktadir.? Fourier
transformasyon prensibine gore caligsan ilk spektral
domain OKT’lerin kullanilmasi ile yaklagik 100 kat
daha yiiksek cekim hiz ile giinliik oftalmoloji prati-
ginde bircok olanak dogmustur. Yiiksek ¢ekim hizi
ayn1 zamanda daha az artefakt, daha genis cekim
alani, kiiciik pupilladan uygulanabilirlik, 3 boyutlu
cekim olanag1 ve en onemlisi yiiksek c¢oziinirlik ve
ileri segmentasyon imkani saglamistir.® Glokomlu
gozlerde OKT ile peripapiller RSLT nin inceldigi bir-
cok calismada gosterilmistir ve giiniimiizde yaygin
olarak kullanilmaktadir.?%¢

Bircok calismada daha erken glokom tanisi1 amaciyla
akson kaybindan 6nce makiiler ganglion hiicre taba-
kasinin kalinligi incelenmigstir.™ Nitekim time-doma-
in OKT’ler ile 6l¢iilen ganglion hiicre tabakas: kalin-
liginin peripapiller RSLT kadar duyarl ve tekrarla-
nabilir bir tan1 parametresi olmadig1 gorilmuistiir.°
Yeni bircok SD-OKT’lerde makiilada ganglion hiicre
tabaka kalinligini 6lgen yazilimlar gelistirilmigtir.”®
Bu calismanin amaci glokom hastalarinda peripa-
piller bolge icin tasarlanmis 3.4 mm’lik dairesel SD-
OKT kesiti ile perifoveal ganglion hiicre kompleks
kalinliginin degerlendirilmesidir.

GEREC VE YONTEM

Bu prospektif ¢calismaya Ocak 2012 ile Haziran 2012
tarihleri arasinda klinigimiz glokom biriminde takip
edilen primer acik a¢ili glokomlu olgular dahil edildi.
Etik Kurul onay1 alinmasi takiben tim olgulara ca-
lismaya katilmadan once bilgilendirilmis onam bel-
gesi imzalatildi. Kontrol grubu olarak yas ve cinsiyet
bakimindan benzer olan saglikli goniilliiler hastane
personelinden ve hasta yakinlarindan secildi.

Onsekiz yasindan kiiciik ve 80 yasindan biuiytk olgu-
lar, yitksek miyopi (6 D’den biiyiik) ve yiiksek hiper-
metropisi (+3D’den biiyiik) olanlar, optik disk ano-
malisi, vitreoretinal ara yiizey hastaligi, retinanin
damarsal ve dejeneratif hastaliklar1 olanlar, kornea
veya lens opasitesi olanlar, okiiler cerrahi oykiisi
olanlar ve gérme alaninmi etkileyebilecek norolojik
hastaliklar: olanlar calismaya dahil edilmedi.

Tum olgulara baslangicta ayrintili tibbi 6yki, en iyi
diizeltilmis gérme keskinligi 6l¢imi, biyomikrosko-
pik 6n segment bakisi, Goldmann aplanasyon tono-
metresi ile goz ici basinci 6l¢iimii, gonyoskopi, ultra-
sonik pakimetre (IOPac, Heildelberg Engeneering,
Heidelberg, Almanya) ile santral kornea kalinlig:
olgimu ve dilate fundus bakisini igeren detayli of-
talmolojik muayene uygulandi. Ayrica glokomlu ol-
gularda standart otomatik perimetri ile (Humphrey
Alan Analizora II, Model 750) SITA-standart proto-
koliinde gérme alanm degerlendirildi.

OKT cekimleri i¢in Spectralis HRA-OCT (Heidelberg
Engeneering, Heidelberg, Almanya) modeli SD-OKT
kullanildi. Merkezi optik disk santraline gelecek se-
kilde 3.4mm’lik dairesel OKT kesiti fikse edildi ve
cekim gerceklestirildi. Cihazin otomatik segmentas-
yonu ile peripapiller RSLT kalinlhig1 kaydedildi. Ar-
dindan ayni dairesel kesit fovea santralinde odakla-
narak cekim tekrarlandi. Otomatik olarak segmente
edilen RSLTnin dis kontiir ¢izgisi i¢ pleksiform ta-
bakanin altina manuel olarak kaydirildi (Sekil 1).
Tum cekimler yiliksek ¢ozuntirlik (HR, high resolu-
tion) modunda uygulandi ve ART (automated retinal
recognition technology) fonksiyonu ile 100 cerceveye
ulasildiginda kayit yapildi. Ayrica ol¢iimler kadran-
lara ayrilarak da degerlendirme yapildi. Manuel seg-
mentasyon imkaninin olmadig disiik ¢ozuntrlikli
goruntiler degerlendirmeye alinmadi.

Istatistiksel analizde bagimli ve bagimsiz degisken-
lerin kargilagtirilmasi i¢in t-testi kullanildi ve 0.05
altindaki p degerleri istatistiksel olarak anlamli ka-
bul edildi. Bagimli degiskenlerin korelasyonunda
Pearson korelasyon testi kullanildi. Tam istatistik-
sel analizler SPSS 15.0 (SPSS, Chicago, ABD) paket
programi ile yapildi.

BULGULAR

Calismaya 30 primer acik acili glokom tanili 30 has-
tanin 60 gozii ve 16 saglikl goniilliiniin 32 gozii dahil
edildi. Yag ortalamasi glokom ve kontrol grubu i¢in
sirasiyla 55.8+8.5 (38-75 yil) ve 54.62+7.88 (43-67
yil) olarak hesaplandi. Glokom olgularinin 21’i kadin
(%70) 9u erkekti (%30), kontrol grubunda ise olgu-
larin %62,5’ini kadinlar olusturmaktaydi. ki grup
arasinda demografik 6zellikler agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu. Hasta ve kontrol grubu-
nun demografik 6zellikleri ve muayene bulgular: tab-
lo I’de 6zetlenmistir.

En iyi dizeltilmis gérme keskinligi primer agik acgili
glokom olgularinda 0.86 (0.087 logMAR) ve kontrol
grubunda 0.97 (0.014 logMAR) olarak olciildii. Iki
grup arasindaki gorme keskinligi fark: istatistiksel
olarak anlamliydi (p=0.003).
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Tablo 1: Glokom ve kontrol grubunun demografik ve okiiler ézellikleri.

PAAG grubu (60 goz) Kontrol grubu (32 goz) p degeri
Yas 55.8 54.6 0.548
Cinsiyet (Kadin/Erkek) (kadin%) 21/9 (%70) 10/6 (%62.5) 0.165
En iyi duzeltilmis gorme keskinligi
logMAR 0.087 0.014 0.003*
Snellen 0.86 0.97 0.003*
Goz i¢i basiner (mmHg) 16.2 15.5 0.209
C/D 0.57 0.31 <0.001*
SKK (um) 560.1 564.1 0.651
MD (dB) -5.97 -0.03 <0.001*
PSD (dB) 5.11 1.79 <0.001%*

*p<0.05, C/D; Cukurluk/Disk orani, SKK; Santral Kornea Kalinligi, MD; Mean Deviasyon, PSD; Pattern Standart Deviasyon.

Ortalama goz ic¢i basinc1 glokom hastalarinda orta-
lama 1.06+0.68 adet topikal antiglokomatoz ile 16.2
(£x2.69 mmHg), kontrol grubunda ise ilagsiz 15.5
(+2.17 mmHg) o6lctldi. Santral kornea kalinligr glo-
kom ve kontrol grubunda sirasiyla 560.1 (+39.2 ym)
ve 564,1 (+40.7 ym) olarak kaydedildi. Optik sinir
basinda ¢ukurluk/disk orani glokom olgularinda or-
talama 0.57 (SD:x0.18; 0.2-0.9) izlenirken, kontrol
grubunda 0.31 (SD:+0.1; 0.1-0.5) olarak kaydedildi.
Glokom olgularinin gorme alaninda ortalama sapma
(MD) ve pattern standart sapma (PSD) ortalamasi si1-
rasiyla -5.97 dB ve 5.11 dB kaydedildi.

Kontrol olgularinda ise ortalama MD -0.03dB, PSD
1.79dB bulundu. Iki grup arasindaki SKK istatistiksel
olarak benzerken (p=0.651), gorme alam duyarhlikla-
1 arasinda istatistiksel olarak anlamhi fark saptandi
(p<0.001), (Tablo 1). OKT ile olciilen peripapiller retina
sinir lifi tabakasi kalinlig1 glokom grubunda anlaml ola-
rak daha ince bulundu (p=0.003). Tim kadranlarin orta-
lama RSLT kalinlig glokom ve kontrol grubunda sirasiy-
la 105.88+17.5 pm ve 115.94+9.4 um olcildi. Perifoveal
ganglion hiicre kompleks kalinligi icin benzer sonuglara
ulagildi ve glokom olgularinda anlamh olarak daha ince
saptandi (p=0.001).

Tablo 2: Genel ortalama ve kadranlara gore peripapiller retina sinir lifi tabakast kalinligr ve perifoveal ganglion hiicre

kompleks kalinligt.

(nm) PAAG grubu (60 goz) Kontrol grubu (32 goz) p degeri
RSLTK Global 105.88 115.93 0.003*
RSLTK Ust Temporal 99.51 109.31 0.003*
RSLTK Ust Nazal 111.05 120.68 0.009*
RSLTK Nazal 114.96 122.71 0.032*
RSLTK Alt Nazal 109.96 121.59 0.010%*
RSLTK Alt Temporal 100.66 113.96 0.002*
RSLTK Temporal 96.21 108.75 <0.001*
GHKK Global 85.60 98.09 0.001*
GHKK Ust Temporal 110.21 131.90 0.002%*
GHEKK Ust Nazal 100.36 111.68 0.040%*
GHKK Nazal 68.06 76.28 0.043*
GHKK Alt Nazal 95.05 107.43 0.047*
GHEKK Alt Temporal 114.55 142.75 <0.001*
GHKK Temporal 62.81 70.31 0.017*

RSLTK; Retina Sinir Lifi Tabakast Kalinligi, GHKK; Ganglion Hiicre Kompleks Kalinligi, PAAG; Primer A¢ik Ac¢ili Glokom,; *: p<0.05.
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Sekil 1a-c: Perifoveal ganglion hiicre kompleksi kalinliginin manuel segmentasyonu ve degerlendirilmesi. Elde edilen OKT
kesitinden alt referans cizgisinin RSLT altindan (sart ok) i¢ pleksiform tabakanin altina (mavi ok) cekilmesi (a). Referans
cizgisinin kaydiriimastyla belirlenmis olan GHK sinirlart (yesil ok), (b). Referans ¢izgileri arasindan él¢iilen retina kalinli-
Swmin sayisal olarak kadranlara gore degerlendirilmesi (RSLT nin normogramu tizerinde), (c).

Genel GHK kalinlig: glokom olgularinda 85.60+19.6
nm ve kontrol olgularinda 98.09+9.5 pm olarak kay-
dedildi. Kadranlara gore incelendiginde hem peripa-
piller RSLT kalinliklar1 hem de GHK kalinliklar tiim
kadranlarda glokom olgularinda anlamli olarak daha
ince 6l¢iildii. Kadranlara gore RSLT ve GHK kalinlik-
lar1 ve tiim kadran ortalamalar: tablo 2’de 6zetlendi.

Reting Sinie LIN Tabakasi Kabalgs ()
E 8 8
Omams Sapsa (48]
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Peripapiller RSLT kalinlig1 ile GHK kalinlig1 ara-
sinda yiiksek oranda pozitif korelasyon saptandi
(r2=0.806, p<0.001), (Sekil 2a). Gérme alaninda or-
talama sapma ile hem RSLT kalinligi hem de GHK
kalinlhig1 arasinda pozitif yonde korelasyon bulundu
(srasiyla r2=0.490, p<0.001lve r2=0.528, p<0.001),
(Sekil 2b,c).
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Sekil 2a-c: Peripapiller RSLT kalinligi, perifoveal GHK kalinligr ve gorme alant MD degerleri arasindaki korelasyon. GHK
kalinligi-RSLT kalinligi (a). GHK kalinligi-Ortalama sapma (b).RSLT kalinligi-Ortalama sapma (c).
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TARTISMA

Primer acik acili glokomda gérme alani kaybina se-
bep olan asil patolojik etken ganglion hiicrelerinin
kaybidir.!' Retinal ganglion hiicrelerinin yaklagik
ucte birinin arka kutupta yerlestigi bilinmektedir.
Makiilada ganglion hiicre tabakas: tek bir ganglion
hiicre katindan olusmaktadir ve bu ganglion hiicre-
lerinin boyutlar1 aksonlarina gore 10 ile 20 kat daha
kalindir. Ayrica makiilada perifere gore ganglion
hiicre yogunluklar: daha diizenlidir.'? Bu hususlar-
dan dolay1 glokomun tanisinda ilk etkilenen dokula-
rin dogrudan incelenmesiyle daha erken tani imkani
saglanabilir.

Calismamizda peripapiller retina sinir lifi ol¢imiu
icin tasarlanmis olan 3.4 mm’lik dairesel OKT kesi-
tinin perifoveal alandaki ganglion hiicre kalinlig 6l-
cimiinde kullanilabilirligi incelenmistir. Schumann
ve ark.,!® farkli caplarda dairesel OKT kesitleri ile
peripapiller RSLT kalinligini 6l¢gmislerdir ve en ytiik-
sek duyarlhilik ve tekrarlanabilirlik i¢in 3.4 mm’lik
dairesel kesiti belirlemiglerdir. Bu kesit ayar1 peri-
foveal bolgede ganglion hiicre kompleksinin 6l¢imi
icin tasarlanmamis olmasina ragmen makiila sinirla-
rin1 agmamasi, optik sinir basiyla iligkisiz olmasi ve
retinal damar arklarina ulagsmamasindan dolay1 bu
calismada kullanilmistir. Kullanilan OKT cihazinda
ganglion hiicre tabakasinin segmentasyonu i¢in yazi-
Iimin mevcut olmamasi, dolayli olarak da bu dairesel
kesitin kullanilmasina yonlendirmistir.

Leung ve ark.,* peripapiller RSLT kalinligin1 perifo-
veal tam kat retina kalinligi ve perifoveal RSLT ka-
linlig1 ile karsilastirmiglardir. Time-domain OKT nin
kullanildig: bu caligmada perifoveal 3.4mm’lik daire-
sel tam kat retina kesitinin glokom olgularinda daha
ince oldugu bulunmustur. Ancak calismada yine de
peripapiller RSLT kalinlik 6lciminin makiiler 6l-
ciimlere gore daha yiiksek tanisal giice sahip oldugu
belirtilmistir.

Ishikawa ve ark.,!° ise ganglion hiicrelerine 6zgiil
olgimler uygulayabilmek i¢in time-domain OKT’ye
bir segmentasyon yazilimi gelistirmiglerdir. Bu ca-
lismada fovea santraline odaklanip yildiz seklinde 6
radiyal OKT kesitinden ganglion hiicre tabakasi, i¢
pleksiform tabaka ve i¢ niikleer tabaka birlikte seg-
mente edilmistir. Glokom hastalar1 kontrol grubuyla
kargilagtirilmig ve sonucta glokom olgularinda i¢ re-
tina katlar1 incelirken, dig retina katlarinin etkilen-
medigi bildirilmigtir.

Fourier transformasyon prensibine goére calisan
OKT’lerin icadiyla glokoma yo6nelik yazilimlar da ge-
listirilmistir. Schulze ve ark.,’®* RTVue (Optovue, Fre-
mont, ABD) OKT ile RSLT, ganglion hiicre tabakasi
ve i¢ pleksiform tabakadan olusan ganglion hiicre
kompleksi kalinligin1 arka kutupta incelemislerdir.

Saglikli goniilliler ve glokom olgularinin incelendigi
bu ¢aligmada peripapiller RSLT kalinlig ile makiiler
GHK kalinhig: esit tanisal giicte saptanmistir. Garas
ve ark.,'® toplam 286 okiiler hipertansiyon, glokom
ve kontrol olgularinda peripapiller RSLT kalinhg,
GHK kalinlig1 ve stereometrik parametreleri karsi-
lagtirmiglardir. Peripapiller RSLT ve makiiler GHK
kalinliklar1 glokom olgular: i¢in benzer oranda yik-
sek pozitif prediktif degerler gosterirken optik diskin
stereometrik 6l¢timleri daha diisiik tanisal giicte bu-
lunmustur. Benzer sonuclar Rao ve ark.,'” tarafindan
da bildirilmistir. Ellidokuz preperimetrik glokom ol-
gusunun 64 saghkli goniilliyle karsilastirildig: bu ca-
lismada da GHK kalinliginin glokom tanisinda en az
RSLT kalinhg: kadar anlamli oldugu bildirilmistir.

Bizim calismamizda 6nceki ¢caligmalardan farkh ola-
rak arka kutupta dairesel bir kesitte GHK kalinligi
incelendi. Peripapiller RSLT kalinlig1 ve perifoveal
GHK kalinlig1 yiiksek oranda korelasyon gosterir-
ken her iki 6l¢iim yontemi gérme alani defektleri ile
benzer oranda koreleydi. Ayrica kadranlara gore de
degerlendirilen olgularin GHK kalinlig1 tiim kadran-
larda anlamli derecede inceydi.

Caligmamizin iki kisitlilig: olgu sayisinin azlig: ve
segmentasyonun elle yapilmis olmasidir. Mimkiin
olan en yiiksek cozinirlikte cekim yapild1 ve seg-
mentasyon yapilirken de en yiiksek biiytitme al-
tinda referans c¢izgisi kaydirildi. Ancak Heidelberg
Spectralis OKT i¢in otomatik bir segmentasyon ya-
ziliminin gelistirilmesi ile bu yontem daha objektif
hale gelecektir.

Sonuc¢ olarak calismamizda glokom hastalarinda
GHK kalinliginin normal gézlere gére daha ince oldu-
gunu saptadik. Ayrica Heidelberg Spectralis OKT’de
GHK kalinliginin 6l¢timiine yonelik herhangi bir ya-
zilim olmamasina ragmen bu cihazla manuel olarak
makiiler GHK kalinliginin odl¢iilebilecegini gostermis
olduk. Perifoveal GHK kalinliginin glokomun tani-
sinda ve takibinde ne 6l¢tide katkilar: olacagina dair
arastirmalar devam etmektedir.

Daha genis olgu sayilar1 ve farkli ¢aplarda dairesel
OKT kesitlerinin kargilagtirilmasiyla bu yontemin
duyarhiligi arttirilabilir. Ayrica farkli glokom evre-
lerinde genis hasta popiilasyonlarinin taranmasiyla
GHK kalinlig1 icin bir normogram da hazirlanmasi
giindeme gelebilir.
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