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Findings on the Progression of the Glaucoma
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Amac: Normal basingh glokom tanisi ile takip edilen olgularin klinik ozelliklerini ve kardiovaskiiler bulgularin glokomun progresyonu
uzerine olan etkisini arastirmak.

Gerec ve Yontem: Tipik glokomatoz optik disk ve/veya gorme alani degisikligi olan ve goz ici basine1 >21 mmHg olarak saptanmamis,
topikal medikasyon ile tedavi edilmis normal basin¢h glokomu bulunan 40 hastanin (25 kadin, 15 erkek) 80 goziine ait medikal bilgiler
incelendi. Normal basin¢h glokomdaki progresyon yapisal (optik disk ve retina sinir lifi tabakasi) ve fonksiyonel (gérme alani) olarak ta-
nimlandi.

Bulgular: Ortalama takip stiresi 5.1+4.06 yild1 ve 40 hastanin 15’inde (%37.5) normal basin¢h glokomda progresyon saptandi. Yirmi
bes stabil hasta (%62.5) mevcuttu. Ortalama g6z i¢i basincinin progresyon gosteren grupta (14.53+3.27 mmHg) stabil gruba (14.18+2.94
mmHg) gore daha yiiksek oldugu; ancak bunun istatistiksel olarak anlamli olmadig: belirlendi (p=0.638). Optik disk, progresyon giosteren
grupta (2.16+0.25um) stabil gruba (1.99+0.39 pnm) gore daha biytikti (p=0.05). Yas, santral kornea kalinligi, gorme alam bulgular: ve
retina sinir lifi tabakas: kalinlig1 agisindan progresyon gosteren olgular ile stabil olgular benzerdi (p>0.05). Progresyon gosteren grupta
diyastolik kan basincindaki dalgalanmanin stabil gruba gore anlaml derecede fazla oldugu (p=0.041); ayrica gece diyastolik kan basinci
degerlerinin stabil gruptan anlaml derecede daha diisiik oldugu saptandi (p=0.032).

Sonug: Progresyon gosteren ve stabil hastalar arasinda goz ici basine: diizeyi ve gorme alani sonuclar: benzer olmasina ragmen, 6zellikle
takiplerinde progresyon saptanan normal basin¢h glokom hastalarinda kardiovaskiiler sistemik inceleme akilda tutulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Normal basin¢h glokom, progresyon, risk faktorleri, kardiyovaskiiler bulgular.

ABSTRACT

Purpose: To investigate the clinical characteristics of patients with normal-tension glaucoma and the effect of the cardiovascular findings
on the progression of the glaucoma.

Materials and Methods: The medical records of 80 eyes of 40 normal-tension glaucoma patients (25 women, 15 men) with typical glauco-
matous optic disc and/or visual field changes and no recorded intraocular pressure >21 mmHg, who were treated with topical medications,
were reviewed. Normal-tension glaucoma progression was defined by either structural (optic disc or retinal nerve fibre layer) or functional
(visual field) deterioration.

Results: The average follow-up period was 5.1+4.06 years, and 15 of 40 patients (37.5%) showed the normal-tension glaucoma progression.
There were 25 stable patients (62.5%). Mean intraocular pressure measured higher in the progressed patients (14.53+3.27 mmHg) than
stable patients (14.18+2.94 mmHg), but it was not statistically different between the groups (p=0.638). The disc size was bigger in pro-
gressed patients (2.16+0.25 pm) than stable patients (1.99+0.39 pum), (p=0.05). The age, central corneal thickness, visual field examination
findings and the mean retinal nerve fiber layer at the initial examination were similar between progressed and stable patients (p>0.05).
The diastolic fluctuations in progressed patients was higher than stable group (p=0.041) and progressed patients’ diastolic blood pressure
measures at night were lower than stable patients (p=0.032).

Conclusion: Despite relatively similar intraocular pressure and visual field examination findings between progressed and stable patients,
cardiovascular systemic examination should be kept in mind in the cases with normal-tension glaucoma when especially progression of the
disease occur in their follow ups.

Key Words: Normal-tension glaucoma, progression, risk factor, cardiovascular findings.

*Bu calisma 7-11 Haziran 2014 tarihinde “11. European Glaucoma Society Congresss”de sunulmustur.
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GIRIS

Glokom diinyada o6zellikle orta ve ileri yas popiilas-
yonda geri doniisii olmayan gérme kaybinin baglica
nedenlerinden birisidir. Uzun yillar hastaligin ta-
nimlanmasinda en 6nemli kogulun artmis g6z ici ba-
smci1 (GIB) oldugu diisiintilmiis; ancak GIB'nda artis
olmaksizin glokom geligebilebileginin anlagilmasi ile
normal basingli glokom (NBG) tablosu tanimlanmais-
tir.! NBG, tedavisiz olarak GIB’in giiniin tiim saatle-
rinde 21 mmHg’nin altinda olmasina ragmen, ilerle-
yici optik sinir hasari ve gorme alani (GA) kayh ile
karakterize acik acili bir glokomdur.? NBG’da ortaya
cikan optik néropatinin nedeni kesin olarak bilinme-
mekle birlikte, GIB’e ilaveten, optik sinir basinda
beslenme yetersizligine yol acan vaskiiler faktorlerin
patogenez ve progresyondan sorumlu olabilecegi dii-
stiniilmektedir.>* NBG olgularinda Reynoud hastalig:
ve migren gibi vazospastik hastaliklar ile noktiirnal
hipotansiyon ve aterosklerozun daha sik gorilmesi
ve NBG’un kardiovaskiiler hastaliklar ve hareketsiz
yasam tarzi ile olan birlikteligi oldukca carpicidir.>¢
Pek ¢ok caligmada NBG ile sistemik kan basinci ara-
sindaki iligki ortaya konulmus olup, 6zellikle nok-
turnal hipotansiyonun NBG olgularinda daha fazla
gorildugu ve noktiirnal hipotansiyona neden olan
antihipertansif ilaclarin, glokom hastalarinda GA
hasarinda ilerlemeye neden oldugu bildirilmigtir.”®

NBG hastalarinda GIB normal oldugu ve gérme kes-
kinlikleri uzun siire etkilenmedigi icin tani siklik-
la ileri evrelerde konulabilmektedir. Tan1 kondugu
zaman bir¢ok olguda ciddi derecede gorme kaybina
neden olmasi ve gelisen hasarin geri doniisiimsiiz ol-
mas1 erken taniy1 ve progresyon takibini 6nemli kil-
maktadir.9 GIB, santral kornea kalinlig1 (SKK), disk
hemorajisi, disk buyiiklugi, beta-zon peripapiler at-
rofi ve okiiler perfiizyon basinct NBG’da progresyon-
dan sorumlu tutulmus olan risk faktorleridir.>® Bu
risk faktorleri arasinda progresyonu durdurmak i¢in
miidahale edilebilecek tek parametre GIiB’dir. Bu ne-
denle NBG tedavisinde ana hedef mevcut GiB’nin dii-
siiriilmesidir.® Ancak hedef GIB'na ulasilmasi her za-
man glokomun progresyonunu engellememektedir.!*
Cesitli calismalarda, bazi hastalarda hedef GIB’e ula-
silmig olmasina ragmen glokomun progresyon goster-
digi; baz1 hastalarda ise tedavi olmamalarina ragmen
progresyon gelismedigi bildirilmigtir-®1416

Caligmamizin amaci NBG tanisi ile takip edilen has-
talarin klinik 6zelliklerinin belirlenmesi, progresyo-
nu etkileyen risk faktorlerinin saptanmasi ve kardi-
ovaskiiler bulgularin glokomun progresyonu iizerine
olan etkisinin arastirilmasidir.

GEREC VE YONTEM

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar:
Anabilim Dali tarafindan retrospektif olarak gercek-
lestirilen bu calisma, Baskent Universitesi Tip ve Sag-
Lik Bilimleri Aragtirma Kurulu onay: alindiktan sonra
Helsinki Bildirgesi kurallarina uygun sekilde ve has-
talardan aydinlatilmis onam formlari alinarak yuri-
tuldi. Aralik 1998 ile Haziran 2013 tarihleri arasinda
Glokom Birimi tarafindan takibi yapilmis olan NBG
olgularinin verileri taranarak, calisma Kkriterlerine
uygun olan, medikal glokom tedavisi almakta olan 40
NTG olgusunun 80 gozii ¢calismaya dahil edildi.

Hastalar asagidaki olciitlere uygun olarak calis-
maya dahil edildi:

e Hastalarin 30-70 yas arasinda olmasa.

e Dizeltilmis gorme keskinliginin 0.7 ve ustu di-
zeyde olmasi.

e Refraksiyon kusurunun +4 diyoptriden biiyik ol-
mamasi.

e Normal 6n a¢1 anatomisinin mevcut olmasi.

e Halfif niikleer sklerozdan fazla kataraktin ve or-
tam opasitesinin olmamasi.

e Retinopatiye neden olabilecek sistemik veya okii-
ler hastaliklarin olmamasa.

e Gorme alanini etkileyebilecek kapak hastaliklari-
nin olmamasi.

e Gorme alanim etkiledigi bilinen ilaglarin kullanil-
mamasi.

e Hastalarin takipleri esnasinda GiB’in 21 mmHg
uzerinde olmamasi.

e Ambulatuar kan basinci uygulandigi esnada arte-
riyel kan basincim etkileyecek bir tedavi almiyor
olmasi.

e Yapilan gorme alam testlerinin giivenilirlilik kri-
terlerine uygun olmasi.

e (ekilen optik koherens tomografi (OKT) tetkikle-
rinde sinyal giiciiniin 5/10 ve tizerinde olmasi.

Tum olgularin dosyalarindan detayl tibbi Gykiileri,
Snellen eseli ile gorme keskinligi, refraksiyon deger-
leri, applanasyon tonometrisi ile yapilan GIB 6l¢iim-
leri, ultrasonik pakimetri ile belirlenmis SKK deger-
leri, biyomikroskop altinda on segment bulgulari,
dilate fundus muayenesi ve ii¢ aynali Goldmann len-
si kullanilarak yapilan iridokorneal a¢1 degerlendir-
mesini iceren tam oftalmolojik muayeneye ait veriler
incelenerek kaydedildi. Glokom takiplerinin bir par-
cas1 olan (SITA- Swedish Interactive Threshold Algo-
rithm) 30-2 esik gorme alani testi (Humphrey Field
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Analyzer III, Model 750 I) ve peripapiller-optik sinir
bas1 (OSB) OKT (Cirrus HD-OCT, Carl Zeiss Meditec
Inc, Dublin, CA) testlerinin sonuclari degerlendirildi.
Ek olarak 24 saatlik ambulatuar kan basinci deger-
leri hasta dosyalarindan retrospektif olarak tarandi.

Humphrey perimetrisi (Humphrey Field Analyzer III,
Model 750 1) ile santral 30:2 esik test programi kulla-
nilarak GA testi yapildi. Hastalarin GA testini gereki-
yorsa yakin tashihli olarak yapilmasi saglandi. Gor-
me alan1 muayenesinde %20’den az fiksasyon kayba,
%30’dan az yanlig pozitif/lyanlhs negatif degerler, giive-
nilir olarak degerlendirildi. Giivenilirligi disiik veya
bagka patolojilere bagh gorme alan1 kaybi1 mevcut ol-
gulara ait testler ¢calisma kapsamina alinmadi. Gérme
alanlarinin degerlendirilmesinde Humphrey Statpac
istatistik programinin ortalama sapma (MD) ve pa-
tern standart deviyasyon (PSD) verileri kullanildi.

Cirrus HD-OKT (Cirrus HD-OCT, Carl Zeiss Meditec
Inc, Dublin, CA) cihazi ile disk etrafindan 3.4 mm ¢ap-
I1 dairesel alanm1 taranarak sinir lifi tabakas1 kalinhik
(RSLT) ve OSB analizi yapildi. Sinyal giicii 5/10 ve
uzeri olan gorintiler degerlendirmeye alindi. Bu ana-
liz yontemi ile butiin gozler i¢in hem ortalama hem de
dort kadrana (stiperior, nazal, inferior, temporal) ait
sinir lifi kalinliklar1 mikrometre (um) degerinde oto-
matik olarak hesaplanabilmektedir. Ayrica ortalama
optik disk ¢cukurluk disk (C/D) orani, vertikal C/D ora-
n1, rim alam ve cukur hacmi gibi glokomda 6nemi olan
diger degerlere de ulasilabilmektedir. RSLT kalinhk
6l¢timi icin “Optic Disc Cube 200x200” yontemi kulla-
nmildi. Alt, tist, nazal ve temporal kadranlardaki RSLT
kalinliklar: ile ortalama RSLT kalinlig1 degerlendir-
meye alindi. OSB 6l¢timleri i¢in, hizli optik disk ¢ekim
yontemi kullanilarak rim alanmi, ¢ukur hacmi, orta-
lama C/D ve vertikal C/D alan orani degerlendirildi.
Tim bu degerler retrospektif olarak taranarak uygun
goriilen veriler calisma kapsamina alindi.

NBG’da progresyon, optik disk ve RSLT degerlendi-
rilmesi ile yapisal; GA’da saptanan degisikliklerin
degerlendirilmesi ile fonksiyonel olarak degerlendi-
rildi. Optik diskteki progresif degisiklikler stereosko-
pik optik disk fotografi kullanilarak degerlendirildi.
Nororetinal rimde incelme ya da centiklenme, optik
disk ¢ukurluk konturunda degisiklik, disk damarla-
rinda degisiklik ve C/D oraninda artis saptanmasi
progresyon gostergesi olarak kabul edildi. RSLT°deki
progresyon ise seri red-free fundus fotografi ¢ekilerek
degerlendirildi. RSLT” de saptanan defektin kalinli-
ginda ya da derinliginde artis olmas: ve yeni RSLT
defekti saptanmas1 progresyon gostergesi olarak ka-
bul edildi.!” GA progresyonunu saptamak i¢cin Guided
Progression Analysis (GPA) software programi kul-
lanildi (Humphrey Field Analyzer, Carl Zeiss Medi-
tec, Inc.).'¥¥ Bunun ic¢in en az 3 GA testi yapilarak
bunlardan iki tanesi referans test olarak kullanild:
ve daha sonra yapilan testler referans test ile kar-
silagtirilarak progresyon olup olmadig: tespit edildi.

Referans testin patern deviyasyonuna gore ardisik
iki testte 3 veya daha fazla noktada belirgin bozulma
“muhtemel progresyon”; ardisik ii¢ testte 3 veya daha
fazla noktada belirgin bozulma ise “olasi progresyon”
olarak degerlendirildi. Optik disk ve RSLT degisik-
likleri 2 farkli tecriibeli glokom uzmani (SG, AA) ta-
rafindan degerlendirildi.

NBG tanisi ile takip edilmis hastalara ait Del Mar
Reynolds Medical Blood Pressure Monitor (Spacelabs
Medical Inc./Issaquah WA) ile olgiilmiis 24 saatlik
ambulatuar kan basinci degerleri hasta dosyalarin-
dan retrospektif olarak tarandi. Alinan kan basinci
degerlerinin gece (08:00-22:59), giindiiz (23:00-07:59)
ve erken giindiz (08:00-12:00) olarak giiniin belli
saat araliklarindaki ortalamalar: ayr1 ayr1 degerlen-
dirildi. Gece ve gundiiz olgiilen degerler; ortalama
sistolik, ortalama diyastolik, ortalama arteriyel kan
basinci degerleri, zaman aralig icerisindeki en diigiik
sistolik ve diyastolik degerler ile en yiiksek sistolik ve
diyastolik degerler belirlendi. 24 saatlik periyoda ait
ortalama sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri
ve ortalama kan basinci degerleri incelendi. Ayrica
giindiiz 6lciilen sistolik kan basinc1 degerlerinin 140
mmHg ve tizerinde tespit edilenlerinin ytizde ola-
rak degeri ve diyastolik kan basinci degerlerinin 90
mmHg ve tizerinde tespit edilenlerinin yiizde olarak
degerleri incelendi. Gece 6lciilen kan basinci degerle-
ri icinde benzer sekilde sistolik kan basinc: i¢in 125
mmHg ve tizeri, diyastolik kan basinglar: i¢gin ise 80
mmHg ve tizeri degerlerin yiizde olarak karsiliklar
incelendi. Son olarak giindiiz ortalama sistolik kan
basinci degerleri ile gece 6l¢iilen diyastolik kan basin-
c1 degerleri arasindaki farklarin ytizdesi kaydedildi.

Calismada istatistiksel analizler SPSS v.16.0 programi
kullanilarak yapildi. Elde edilen sayisal degiskenler
ortalamaztstandart sapma, median ve minimum-mak-
simum degerler ile, kategorik degiskenler ise say1 ve
yuzde ile 6zetlendi. Grup ici karsilastirmalarinda degis-
kenlerin normal dagilip dagilmadigi Kolmogorov-Smir-
nov testi ile belirlendi. Normal dagilim gosteren degis-
kenler icin ki-kare testi ve student- t testi; normal dagi-
lim gostermeyen degiskenler icin ise Mann Whitney-U
testi kullanildi. Bagvuru am ve son kontrol degerleri
arasindaki farkliliklar ise Wilcoxon testi ile incelendi.
Sonuglar icin % 95’lik giiven araliginda; p<0.05 degerle-
ri istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 251 kadin 15’1 erkek toplam
40 NBG olgusunun ortalama takip stresi 5.1+4.06 yil
olup, bu stire icinde hastalarin 15’inde (%37.5) glokom-
da progresyon izlenirken, 25 hastanin (%62.5) progres-
yon gostermedigi saptandi. Progresyon gosteren grup
ile stabil grup arasinda ortalama takip siiresi, yas,
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Tablo 1: Pogresyon gisteren grup ve stabil grup arasindaki yapisal 6zelliklerin karsilastirilmast.

Progresyon gosteren

grup (n=15) Stabil grup (n=25) P
Yas 55.6+9.3 58.2+11.5 0.55*
Santral kornea kalinlig: (um) 550.5+30.4 562.8+33.8 0.43*
Disk buytklugi (um) 2.16+0.25 1.99+ 0.39 0.05*
Ortalama GIB (mmHhg) (tedavi ile) 14.53+3.27 14.18+2.94 0.63*
Cinsiyet (erkek/kadin) 5/10 7/18 0.56¥
HT (%) 15.0 13.3 0.43*¥
DM (%) 7.5 6.6 0.26*
Takip stiresi (ay) 77.8+7.9 52.2+8.7 0.52%*
Refraksiyon (dioptri) -2.5+2.2 -3.0+2.7 0.45%
Optik disk hemorajisi % 0 0.04*

GIB; Goz Ici Basinci, * Student’s t-test, *Ki- kare testi.

santral kornea kalinhgi, cinsiyet, refraksiyon kusuru,
hipertansiyon (HT) ve diabet (DM) varhign acisindan
anlamli bir fark saptanmazken, progresyon gosteren
hastalarda optik disk hemorajisinin daha yaygin oldu-
gu (p=0.04) saptandi. Disk buytikliikleri karsilastirildi-
ginda, progresyon gosteren grupta (2.16+0.25 pm) disk
biyukluginin stabil gruptan (1.99+ 0.39 pm) istatis-
tiksel olarak anlaml derecede biiytiik oldugu tespit edil-
di (p=0.05). Ortalama GIB progresyon gosteren grupta
14.53+3.27 mmHg; progresyon gostermeyen grupta ise
14.18+2.94 mmHg olarak saptanmig olup; iki grup ara-
sinda ististiksel olarak anlamlh fark bulunmamaktadir
(p=0.638). Progresyon gosteren grup ve stabil grubun
yapisal ozellikleri tablo 1'de ayrintili olarak gosteril-
migtir. Hastalarin baslangic muayenelerinde saptanan
gorme alam global indis degerleri (MD-PSD), optik si-
nir C/D oram ve ortalama RSLT degerleri acisindan iki
grup arasinda anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Yapi-
lan ilk ve son muayenede elde edilen gérme alani global
indis degerleri (MD-PSD), optik sinir C/D oramn ve orta-

lama RSLT degerleri tablo 2’de gosterilmistir. Ambula-
tuar kan basina verileri karsilagtirildiginda, ortalama
sistolik kan basinci, ortalama diyastolik kan basinc,
toplam ortalama kan basinci (Mean Arteriel Blood Pres-
sure, MABP) degerleri ile giindiiz élciilen ortalama sis-
tolik ve diyastolik kan basinci degerleri, MABP, sistolik
ve diyastolik kan basinc1 degerlerindeki dalgalanmalar,
sistolik degeri 140 mmHg ve tizerinde olanlarin yiizde-
si, diyastolik kan basinca degeri 90 mmHg ve tizerinde
olanlarin yiizdesi, en diigiik sistolik ve diyastolik kan
basinglar ile en yiiksek sistolik ve diyastolik kan basing-
lar agisindan progresyon grup ile stabil grup arasinda
anlamh bir fark tespit edilememistir (p>0.05). Gece ya-
pilan 6l¢timlerde ise diyastolik kan basincinda meydana
gelen dalgalanmalarin progresyon gosteren grupta sta-
bil gruptan istatistiksel olarak anlaml derecede fazla
oldugu (p=0.041) ve gece saptanan diyastolik basincin
progresyon gosteren grupta stabil gruptan anlamh dere-
cede dusiik oldugu saptandi (p=0.032, Tablo 3).

Tablo 2: Progresyon gdasteren ve gostermeyen hastalarin ilk ve son muayenelerinde elde edilen fonksiyonel ol¢iimlerin

karsilastirilmast.
Progresyon gOSIEren  gyapil grup (ne29 pe
Ik muayene
MD (desibel) -2.6+2.6 -1.2+2.4 0.44
PSD (desible) 3.2+2.4 2.7+3.0 0.53
Cup/Disk 0.62+0.14 0.61+0.12 0.54
Ortalama RSLT 81.1+14.8 76.3+9.5 e
Son muayene
MD (desibel) -7.6+2.6 -1.2+2.4 0.004
PSD (desibel) 5.6+4.6 2.7+3.0 0.002
Cup/Disk 0.51+0.34 0.60+0.67 0.03
Ortalama RSLT 76.8+14.0 75.8+8.9 0.56

RSLT; Retina Sinir Lifi Tabakas1 Kalinligi, MD; Ortalama deviasyon, PSD; Patent Standart Sapma, *Student’s t-test.
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Tablo 3: Progresyon gosteren hastalar ile stabil hastalar arasinda 24 saat ambluatuar kan basincinin karsilastiriimast.

Progresyon gosteren grup Stabil grup P
Mean+SD Mean+SD
Ortalama Sistolik KB 116.6+11.4 122.2+14.2 0.098
Ortalama Diyastolik KB 66+7.6 66.6+10.3 0.792
MABP 83.4+7.9 85.3+9.8 0.415
Giindiiz Ortalama Sistolik KB 119.1+12.1 124.5+13.8 0.117
Giindiiz Ortalama Diyastolik KB 67.9+8.2 68.8+10.1 0.731
Giindiiz Sistolik SD 11.4+2.9 12+3.3 0.669
Giinduz Diyastolik SD 7.9+2.4 8.5+2.7 0.417
Giindiiz MABP 85.4+8.6 87.2+9.9 0.097
Giindiiz Sistolik>140 %11.3 %20.1 0.111
Giindiiz Diyastolik>90 %3.4 %6.1 0.308
Giindiiz Minimum Sistolik 97.7+9.9 152.9+19 0.142
Giindiiz Minimum Diyastolik 85.2+13 88.4+16 0.391
Giindiiz Maksimum Sistolik 145.5+17.7 152.9+19 0.127
Giindiiz Maksimum Diyastolik 85.2+13 88.3+16 0.412
Gece Ortalama Sistolik KB 109.8+12.1 116.6+16.2 0.104
Gece Ortalama Diyastolik KB 60.8+7.2 61.2+10.3 0.872
Gece Sistolik SD 9.9+3.7 11.9+4.3 0.103
Gece Diyastolik SD 7.1£2.8 8.7+2.6 0.041
Gece MABP 77.6+7.7 79.7+10.8 0.387
Gece Sistolik>125 %18.7 %31.1 0.126
Gece Diyastolik>80 %3.3 %12.1 0.019
Gece Minimum Sistolik 95+10.3 130.9+28.2 0.097
Gece Minimum Diyastolik 71.4+8.6 76.1+13.5 0.032
Gece Maksimum Sistolik 126.2+16.4 130.9+28.2 0.443
Gece Maksimum Diyastolik 71.4+8.6 76.1+13.5 0.116
Erken Giindiiz Ortalama Sistolik 117.8+15.7 126.7+20.1 0.120
Erken Giindiiz Ortalama Diyastolik 69.3+10.1 69.3+14.1 0.995

KB; Kan Basinci, MABP; Ortalama Arteriyel Kan Basinci, SD; Standart Deviyasyon.

TARTISMA

Glokom ile iligkilendirilmis olan risk faktorleri arasin-
da miidahale edilebilen tek parametre olmasi nedeniy-
le, giinliik pratikte mevcut GIB'n1 diisiirmek glokom
tedavisinin ana hedefidir. Ancak NBG’da normal s1-
nirlarda saptanan GIB’na ragmen progresyon saptan-
masi, progresyonda rol oynayabilecek diger risk fak-
torlerinin aragtirilmasini gerekli kilmigtar.%14-16

Klinik olarak optik sinir bas1 ¢cukurlugunda artis ve
gorme alaninda karakteristik kayip ile tanimlanan
glokom, retina gangliyon hiicrelerinde ve gliyal doku-
da harabiyet ile karakterizedir. Glokomda meydana
gelen sinir lifi harabiyeti ve gangliyon hiicre kaybs,
tek bir mekanizma ile agiklanamayacak kadar cok
faktoriun bir arada rol aldig: bir dizi karmasik olay-
dan olusmaktadir.’®'® Giinliik pratikte GIB yiiksekli-
gi glokomatoz optik sinir hasarinin ana nedeni olarak
kabul gorse de, klinik gozlem ve calismalarla optik

sinir basinin kan akiminda azalma, okiiler perfiizyon
bozuklugu ya da otoregiilasyon bozuklugu seklinde-
ki vaskiiler faktorlerin glokomatéz hasarin olugsma-
sinda ve ilerlemesinde rol oynadig1 gosterilmistir.?®
NBG’da gelisen optik néropati gelisiminde etkili olan
faktorler konusunda yapilmig olan calismalarin bii-
yik bir kismi bizi optik sinir bag1 kan akimi degigim-
lerine gotiirmektedir. Optik sinir baginin kan akimi
sistolik ve diyastolik kan basinci, GIB, vaskiiler di-
reng ve otoregiilasyon mekanizmalarina bagh olarak
degismektedir. Kanin viskositesi ve pihtilagsma oze-
likleri de doku perfiizyonunu etkilemektedir.” Ayri-
ca optik sinir basini1 besleyen damarlardaki spazmin
optik sinirde glokomatéz degisikliklere neden olabi-
lecegi uzun zamandir bilinmektedir. Migren ve Rey-
noud fenomeni gibi vazospastik hastaliklar ile NGT
arasindaki iligki bir ¢ok ¢aligmada vurgulanmigtir.52
Goldberg ve ark.,?! kardiyovaskiiler hastaliklar ve
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hareketsiz hayat tarz1 ile NBG arasindaki iligkiyi
vurgulayarak damarsal faktorlerin hastalik patoge-
nezindeki 6nemine deginmistir. Buna ilaveten ha-
sarli otoregiillasyon mekanizmasi da tek basina veya
diger faktorlerle birlikte iskemiye yol acabilmekte ve
bunun sonucunda basing yiiksekligi gelismeksizin op-
tik sinirde hasar olusabilmektedir.®

NBG patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte,
normal GIB ve ilerleyen optik néropatiyi aciklamak
icin fizyopatolojisinde vaskiiler yetersizligin oldugunu
One suren teoriler ortaya atilmistir. Buna gore optik
sinirde gelisen glokomat6z hasarlarin hemodinamik
faktorlerle iligkili oldugu disiintlmektedir.1%?! Am-
bulatuvar kan basinc: 6lgiimlerinde gece tespit edilen
diigiigler bu teorilerden birisidir. Graham ve ark.,?? ar-
teriyel kan basincinda geceleri goriillen dissmelerin pe-
riferik kan dolagimim disurerek optik sinir hasarinda
rol oynadigini ve periferik vaskiiler basinctaki azalma-
nmin o6zellikle NBG hastalarda daha 6n plana ¢iktig:-
m bildirmiglerdir. Yazia1 ve ark.,?? NBG hastalarinda
gece kan basinci degerlerindeki diistiglerin daha sik ve
daha derin oldugunu, 6zellikle sistolik kan basincinda-
ki 90 mmHg ve altindaki degerlerin NGT olgularinda
daha sik gorildigini bildirmislerdir.

Calismamizda 24 saatlik ambulatuar kan basinci
olcimlerinde giindiz elde edilen tim degerlerin iki
grup arasinda anlaml fark gostermedigi, ancak gece
kaydedilen ol¢iimlerde progresyon gosteren hastalar-
da noktiirnal diyastolik kan basincinin anlamli dere-
ce dusiik oldugu saptandi. Gece saptanan kan basinci
diismelerinin gérme alani defektine olan etkisinin
arastirildig: pek ¢ok arastirmada, calismamizdaki so-
nuclara benzer sekilde, ilerleyici gérme alani defekti
olan glokom hastalarinda saptanan gece kan basinci
diigsmelerinin, gérme alani stabil olan glokom hasta-
larina gore daha fazla ve derin oldugu gosterilmis-
tir.222¢25 Arastirmacilar, GIB normal olsa bile azalmis
arteriyel basing nedeni ile optik sinirin ince laminer
demetlerinde bulunan ve daha az korunakli olan ince
duvarh kapillerlerde kan akiminda degisimler oldu-
gunu; boylece optik sinir perfiizyon basincinin dis-
tiguni ve bunun doku beslenmesini olumsuz sekil-
de etkiledigini bildirmislerdir. Bu nedenle sistemik
hipotansiyonun, perfiizyon basincimi ve kan akimini
azaltarak okiiler yapilarin beslenmesini bozarak glo-
komda progresyondan sorumlu olabilecek 6nemli bir
faktor oldugu distinulmustiir.2627

Glokom progresyonun izlenmesinde optik sinir ba-
simm1 yapisal 6zellikleri de biiyiik 6nem tasimakta-
dir. Optik sinir basinin topografik yapisini kendini
olusturan sinir lifi aksonlarinin sayisi, boyutlar: ve
yerlesimleri belirler. Genis optik disklerde daha ¢ok
optik sinir lifi bulunmaktadir.?® Genis optik diskle-
rin sinir lifi daha az olan kiigiik optik disklere gore

glokomatoz hasara daha direncli oldugu diistiniilse
de, arastirmalarda bunun tersi gosterilmistir. Calis-
mamizda da progresyon gosteren grupta optik diskin
stabil gruba gore anlamli derecede biiyiik oldugu tes-
pit edildi. Bunun nedeni disk ebadinin biiytimesinin
hastaya getirecegi biyomekanik dezavantaj ile agik-
lanabilir. Biyiik disklerde daha uzun olan perfiizyon
alanlar1 diskin laminer ve prelaminer bélgesinin lo-
kalize hipoperfiizyondan daha ¢ok etkilenmesine se-
bep olmaktadir. Chi ve ark.,? biiyik optik disklerin
lamina kribrozalarinin yiiksek GIB varhiginda daha
fazla yer degisimine maruz kaldiklarin1 ve herhangi
bir GIB seviyesinde optik disk ebadinin glokomatoz
hasar gelismesi agisindan 6énemli bir belirleyici fak-
tor oldugunu gostermistir.

Calismamizda, progresyonu etkileyebilecek faktorler
arasinda olan yas, SKK ve optik disk hemorajisi mev-
cudiyeti de incelenmistir. Yasin ilerlemesi ile retina
sinir lifi tabakasinda degisiklikler meydana geldigi
bilinmektedir. Yapilan c¢aligmalarda yasin artmasi
ile birlikte retina sinir lifi tabakasi kalinliginda azal-
ma oldugunu gozlenmistir.?>3! Bizim calismamizda
progresyon ile yas arasinda anlamli bir iligki bulun-
mamistir. Glokom progresyonu ile SKK arasindaki
iligki cesitli caligmalarda farkl sekilde bildirilmistir.
Leske ve ark.,32 progresyon oraninin ince SKK bu-
lunan olgularda daha yiiksek oldugunu, Weiske ve
ark.,?® ise SKK’daki incelmenin glokomun progres-
yonuna etkisinin olmadigini bildirmislerdir. Calis-
mamizda ise NGT hastalarinda glokom progresyonu
ile SKK arasinda anlaml bir iligki bulunmamigtir.
Disk hemorajisinin progresyon iizerine olan etkisinin
arastirildigr calismalarda, disk hemorajisi bulunan
olgularda olanlarda GA kayb1 oranim yiiksek oldugu
ve GA progresyonu icin bir risk faktoria oldugu bil-
dirilmistir.?*% Calismamizda da benzer sekilde, disk
hemorajisi varligi glokom progresyonu i¢in anlam-
Ii bir risk faktorta olarak saptanmigtir. Ancak, disk
hemorajisi varliginin farkli gézlemciler tarafindan
yapilan subjektif muayene bulgularina dayah olarak
saptaniyor olmasi unutulmamalidir.

Calismamizda medikal tedavi altinda normal GiB’na
sahip olmalarina ragmen progresyon gosteren olgu-
larda, optik disk buytkligi, disk hemorajisi varhig,
diisiik noktiirnal diyastolik basing degerleri ile diyas-
tolik basin¢cta meydana gelen dalgalanmalarin prog-
resyon ile iligkili oldugu saptanmistir. Bunlar ara-
sinda mudahale edilebilecek tek parametre arteriyel
kan basincidir. Bu nedenle GIB degerleri normal si-
nirlarda olsa bile, optik sinir basinin perfiizyonunu
bozacak kan basinci diisiigleri olabileceginden Holter
ile 24 saatlik arteriyel kan basinc: takibinin yapilma-
sinin bu hastalarda 6nemli oldugunu distiniiyoruz.
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Sonug olarak calismamizda benzer GIB ve GA sonuc-
larina ragmen progresyon gosteren NGT olgularinda
noktiirnal hipotansiyonun daha sik oldugu gozlenmis-
tir. Gunluk pratikte medikal tedavi ile kontrol altinda
olan GIB degerlerine ragmen progresyon gosteren ol-
gularda sistemik kan basinci1 degerlerinin arastirilma-
s1 ve bir risk faktori olarak noktiirnal hipotansiyonun
akilda tutulmasi gerektigini diistiniiyoruz.

KAYNAKLAR/REFERENCES

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Stewart WC . Clinical practice of glaucoma. SLACK, Inc., Thorofare
1990;73:141-4.

Tanna AP, Krupin T. Normal-Tension Glaucoma. In: Shaarawy TM,
Sherwood MB, Hitchings RA & Crowston JG : Glaucoma, Philadelphia,
Saunders 2009;361-6.

Flammer J, Orgiil S, Costa VP, et al. The impact of ocular blood flow in
glaucoma. Prog Retin Eye Res 2002;21:359-93.

Cioffi GA. Three common assumptions about ocular blood flow and gla-
ucoma. Surv Ophthalmol 2001;45:325-31.

Ozer A, Yildirim N, Erol N ve ark. Normotansif glokom hastalarinda
nokturnal arteriyel hipotansiyon varlig1.T Oft Gaz 1999;29:399-405.

Broadway DC, Drance SM. Glaucoma and vasospasm. Br J Ophthal-
mol 1998;82:862-70.

Hayreh SS, Zimmerman MB, Podhajsky P, et al. Nocturnal arterial
hypotension and its role in optic nevre head and ocular ischemic disor-
ders. Am J Ophthalmol 1994;117:603-24.

Meyer JH, Brandi-Dohrn J, Funk J. Twenty four hour blood pressure mo-
nitoring in normal tension glaucoma. Br J Ophthalmol 1996;80:864-7.

Drance S, Anderson DR, Schulzer M; Collaborative Normal-Tensi-
on Glaucoma Study Group. Risk factors for progression of visual fi-
eld abnormalities in normal-tension glaucoma. Am J Ophthalmol
2001;131:699-708.

Morad Y, Sharon E, Hefetz L, et al. Corneal thickness and curvature
in normal-tension glaucoma. Am J Ophthalmol 1998;125:164-8.

Ishida K, Yamamoto T, Sugiyama K, et al. Disk hemorrhage is a signi-
ficantly negative prognostic factor in normal-tension glaucoma. Am J
Ophthalmol 2000;129:707-14.

Tomita G, Nyman K, Raitta C, et al. Interocular asymmetry of optic
disc size and its relevance to visual field loss in normal-tension glau-
coma. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol 1994;232:290-6.

Sung KR, Lee S, Park SB, et al. Twenty-four hour ocular perfusion
pressure fluctuation and risk of normal-tension glaucoma progression.
Invest Ophthalmol Vis Sci 2009;50):5266-74.

Gliklich RE, Steinmann WC, Spaeth GL. Visual field change in
low-tension glaucoma over a five-year follow-up. Ophthalmology
1989;96:316-20.

Anderson DR, Drance SM, Schulzer M; Collaborative Normal-Tension
Glaucoma Study Group. Natural history of normal-tension glaucoma.
Ophthalmology 2001;108:247-53.

Collobarative NTG Study Group. The effectiveness of IOP reduction in
the treatment of NGT. Am J Ophthalmol 1998;126:498-505.

Kim M, Kim DM, Park KH, et al. Intraocular pressure reduction with
topical medications and progression of normal-tension glaucoma: a 12-
year mean follow-up study. Acta Ophthalmol 2013;91:270-5.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Birch MK, Wishart PK, O’Donnell NP. Determining progressive
visual field loss in serial Humphrey visual fields. Ophthalmology
1995;102:1227-34.

Katz J. A comparison of the pattern- and total deviation-based Gla-
ucoma Change Probability programs. Invest Ophthalmol Vis Sci
2000;41:1012-6.

Tanna AP, Budenz DL, Bandi J, et al. Glaucoma Progression Analysis
software compared with expert consensus opinion in the detection of
visual field progression in glaucoma. Ophthalmology 2012;119:468-73.

Flammer J, Orgiil S. Optic nerve blood-flow abnormalities in glauco-
ma. Prog Retin Eye Res 1998;17:267-89.

Weinreb RN. Toward understanding the optic neuropathy of glaucoma.
Arch Ophthalmol 1998;116:1102-3.

Phelps CD, Corbett JJ. Migraine and low-tension glaucoma. A case-
control study. Invest Ophthalmol Vis Sci 1985;26:1105-8.

Goldberg I, Hollows FC, Kass MA, et al. Systemic factors in patients
with low-tension glaucoma. Br J Ophthalmol 1981;65:56-62.

Graham SL, Drance SM, Wijsman K, et al. Ambulatory blood pres-
sure monitoring in glaucoma. The nocturnal dip. Ophthalmology
1995;102:61-9.

Yazici B, Usta E, Erturk H, et al. Comparison of ambulatory blood
pressure values in patients with glaucoma and ocular hypertension.
Eye 2003;17:593-8.

Tokunaga T, Kashiwagi K, Tsumura T, et al. Association between noc-
turnal blood pressure reduction and progression of visual field defect
in patients with primary open-angle glaucoma or normal-tension gla-
ucoma. Jpn J Ophthalmol 2004; 48:380-5.

Collignon N, Dewe W, Guillaume S, et al. Ambulatory blood pressure
monitoring in glaucoma patients. The nocturnal systolic dip and its
relationship with disease progression. Int Ophthalmol 1998;22:19-25.

Flammer J, Orgiil S. Optic nerve blood-flow abnormalities in glauco-
ma. Prog Retin Eye Res 1998;17:267-89.

Weinreb RN. Toward understanding the optic neuropathy of glaucoma.
Arch Ophthalmol 1998;116:1102-3.

Jonas JB, Schmidt AM, Miiller-Bergh JA, et al. Human optic nerve fi-
ber count and optic disc size. Invest Ophthalmol Vis Sci 1992;33:2012-8.

Chi T, Ritch R, Stickler D, et al. Racial differences in optic nerve head
parameters. Arch Ophthalmol 1989;107:836-9.

Chi QM, Tomita G, Inazumi K, et al. Evaluation of the effect of aging
on the retinal nerve fiber layer thickness using scanning laser polari-
metry. J Glaucoma 1995;4:406-13.

Funaki S, Shirakashi M, Funaki H, et al. Relationship between age
and the thickness of the retinal nerve fiber layer in normal subjects.
Jpn J Ophthalmol 1999;43:180-5.

Leske MC, Heijl A, Hyman L, et al. Predictors of long-term progression
in the early manifest glaucoma trial. Ophthalmology 2007;114:1965-72.

Weizer JS, Stinnett SS, Herndon LW. Longitudinal changes in central
corneal thickness and their relation to glaucoma status: an 8 year
follow up study. Br J Ophthalmol 2006;90:732-6.

Kim SH, Park KH. The relationship between recurrent optic disc he-
morrhage and glaucoma progression. Ophthalmology 2006;113:598-602.

Siegner SW, Netland PA. Optic disc hemorrhages and progression of
glaucoma. Ophthalmology 1996;103:1014-24.



