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MANYETIiK REZONANS GORUNTULEMEDE iDIiYOPATIK
INTRAKRANIYAL HIPERTANSIYON BULGULARI SAPTANAN
PAPILODEMSIZ BIREYLERIN OKULER OZELLIiKLERININ
DEGERLENDIRILMESI

OZET

Amag: Manyetik rezonans gorintiilemede (MRG) idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (IiH)
bulgular1 saptanan ancak gdzdibi muayenesinde papilédem saptanmayan hastalarin okuler
ozelliklerini degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya beyin MRG’de IIH bulgular1 saptanan ancak oftalmolojik
muayenede papilédem saptanmayan (papilddem (-) grup) 50 olgunun 98 g6z, oftalmolojik
muayenede papilddem saptanan (papilédem (+) grup) 20 olgunun 39 g6z ve 43 saglikli kontrol
bireyin 86 gozu dahil edildi. Tim katilimcilara detayli oftalmolojik muayene, optik koherens
tomografi gorintilemesi yapildi ve géruntuler Gzerinden koroidal parametreler, optik sinir basi
degerlendirilmesi ve makiiler i¢ retinal tabakalarm hacimsel Olgiimleri gergeklestirildi.
Katilimeilarm MRG raporlarina gore bulgulari not edildi. iki g6zde iliskili verilerin analizine
izin vermek ve ¢ift g6z yanlihigi ortadan kaldirmak igin istatiksel analizde genellestirilmis
tahmin denklemleri modeli kullanildi.

Bulgular: Gruplar arasinda yas ve cinsiyet agisindan farklilik yoktu. Papilédem (-) grubunda
peripapiller retina sinir lifi tabakasi1 (RSLT) kalinliklar1 kontrol grubuna kiyasla inferior ve
globalde daha yuksek, papilodem (+) grubuna kiyasla ise temporal kadran hari¢ daha diisiiktii
(p<0.05). Papilédem (-) grubunda makiler RSLT hacmi parafoveal ve total alanda papilédem
(+) ve kontrol gruplarindan daha yiksekti (p<0.05). Papilédem (-) grubunda subfoveal koroidal
vaskiilarite indeksi (KVI) papilodem (+) grubuna kiyasla diisiiktii (p<0.05). Peripapiller
koroidal incelemede temporal kadran disinda tiim kadranlarda stromal, luminal ve total koroid
alan1 (KA) papilédem (-) grubunda papilédem (+) grubuna kiyasla artmist1 (p<0,05), sadece
inferior kadran luminal KA’da 2 grup arasinda fark yoktu. Papilédem (-) grubunda kontrol
grubuyla karsilastirmada temporal kadran disinda tiim kadranlarda KVI azalmist1 (p<0.05).
MRG bulgular1 karsilastirildiginda, optik sinir tortuozitesi papilédem (-) grubunda papilédem
(+) grubuna gore daha yiiksek siklikta bulunurken diger MRG bulgular1 agisindan gruplar
arasinda farklilik tespit edilmedi (p<0.05).

Sonug: Calismamizin sonuglarma gore papilddem (-) grubunda subklinik peripapiller, makuler
ve koroidal degisikliklerin MRG bulgularma eslik edebilecegi gosterildi.

Anahtar kelimeler: idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon, papilddem, optik koherens
tomografi, manyetik rezonans gérintileme, koroidal vaskilarite indeksi



EVALUATION OF THE OCULAR FEATURES OF INDIVIDUALS
PRESENTING SIGNS OF IDIOPATHIC INTRACRANIAL
HYPERTENSION ON MAGNETIC RESONANCE IMAGING WITHOUT
PAPILLEDEMA

ABSTRACT

Objectives: To evaluate the ocular characteristics of patients with findings of idiopathic
intracranial hypertension (I1H) on magnetic resonance imaging (MRI) without papilledema on
fundus examination.

Materials and Methods: The study included 98 eyes of 50 patients with IIH findings on brain
MRI without papilledema on ophthalmologic examination (papilledema (-) group), 39 eyes of
20 patients with papilledema on ophthalmologic examination (papilledema (+) group), and 86
eyes of 43 healthy control individuals. All participants realized detailed ophthalmologic
examination and optical coherence tomography imaging and choroidal parameters, optic nerve
head assessment, and volumetric measurements of macular inner retinal layers were performed
based on these images. Findings were noted according to the participants' MRI reports. To allow
for the analysis of data from two eyes and eliminate binocular bias, the generalized estimating
equations model was used for statistical analysis.

Results: There were no differences between the groups in terms of age and gender. In the
papilledema (-) group, the thicknesses of the peripapillary retinal nerve fiber layer (RNFL) were
higher in the inferior and global than the control group, but lower than the papilledema (+)
group except for the temporal quadrant (p<0.05). In the papilledema (-) group, the macular
RNFL volume was higher in the parafoveal and total areas than the papilledema (+) and control
groups (p<0.05). In the papilledema (-) group, the subfoveal choroidal vascularity index (CV1)
was lower than the papilledema (+) group (p<0.05). In the peripapillary choroidal analysis,
stromal, luminal, and total choroidal areas (CA) were increased in the papilledema (-) group
than the papilledema (+) group in all quadrants except the temporal quadrant (p<0.05), with no
difference observed between the two groups in the inferior quadrant luminal CA. In the
papilledema (-) group, the CVI was decreased in all quadrants compared to the control group,
except for the temporal quadrant (p<0.05). In MRI findings, optic nerve tortuosity was found
to be more frequent in the papilledema (-) group than in the papilledema (+) group, whereas no
significant differences were observed between the groups for other MRI findings (p<0.05).

Conclusion: The results of our study suggest that subclinical peripapillary, macular, and
choroidal changes may accompany MRI findings in the papilledema (-) group.

Keywords: idiopathic intracranial hypertension, papilledema, optical coherence tomography,
magnetic resonance imaging, choroidal vascularity index.
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1. GIRIS ve AMAC

Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (iiH) kafa iginde yer kaplayan lezyon,
enfeksiyon, ventz sinlis trombozu gibi herhangi bir neden olmaksizin papilédemle ve
radyolojik bulgularla kendini gosteren intrakraniyal basmcin artmasiyla karakterize Klinik
sendromdur[1, 2]. Bas agrisi, bulanti, tinnitus, gérmede azalma, diplopi gibi semptomlarla
yasam Kkalitesini etkiler[3]. Toplumda goriilme orani her yil yaklasik 100.000’de 0,03 ila 7,8
arasindadir[4, 5]. [IH adblesanlarda, geng kadinlarda ve obezlerde daha yaygin olmakla beraber
prepuberte doneminde veya yaslilarda, erkeklerde ve obez olmayan kisilerde de gorulebilir[6].
[IH’m atipik subtipi olarak smiflandirilan bu grubun sekonder neden acisindan daha detayl

arastirilmasi gerekir[7].

Hastalik ilk defa 1897 yilinda Quincke tarafindan tanimlanmig ve ayni yil Nonne
intrakraniyal tiimorler gibi davrandigi i¢in hastaliga ‘‘ps6dotiimor serebri’” ismini vermistir.
Foley, hastaligin zararsiz oldugunu disiindiigii i¢in ‘‘benign intrakraniyal hipertansiyon’’
terimini kullanmistir. Ancak 1980°1i yillara gelindiginde hastaligin kalic1 gorme kaybina neden
olabilme potansiyeli, kronik bas agrilarina yol agmasi ve hastalarin yasam kalitesine olan
olumsuz etkileri g6z o6nlinde bulundurulunca bu terim yerine ‘‘idiyopatik intrakraniyal

hipertansiyon’’ terimi kullanilmaya baslanmistir[8].

[iH’da intrakraniyal basm¢ artismin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir.
Patofizyolojisinde beyin omurilik sivisinin (BOS) dinamiginin ve vendz siniis basincinin
disregiilasyonu rol almaktadir[9]. BOS salgisinin artmasi da iIH olusum mekanizmalari
arasinda yer almaktadir. Obezite ve kadin cinsiyetle olan giiclii baglantis1 IIH gelisiminde
hormonal ve metabolik faktorlerin potansiyel roliinii gostermektedir[10]. Son yillarda obezite
ile ITH arasinda altta yatan mekanizmanin adipdz dokularda dretilen inflamatuar mediatorlere

bagli oldugu distiniilmektedir[11, 12].

Hastaligin tedavisinde ilk basamak olarak koroid pleksustan BOS sekresyonunu
azaltarak etki eden asetazolamid kullanimi1 ve kilo verme onerilmektedir ki ¢ogu hasta bu
tedaviden fayda gérmektedir[13-15].



[iH hastalarmin cogunda papilddem izlenmektedir ve genelde tipik olarak bilateral optik
disk sinirlarinda silinme veya kabariklasma ile kendini gosterir. Frisen siniflamasma gore
papilédem O ila 5 arasi evrelendirilir. 0 normal kabul edilirken, evrenin artmasi papilddemin

siddetinin arttigin1 gosterir [16].

[iH hastalarmin cogunda papilodem mevcut olsa da %5-6 hastada papilodem
izlenmeyebilir. Tan1 lomber ponksiyonda (LP) yiikselmis BOS agilis basinci ve beyin manyetik
rezonans goruntilemede (MRG) spesifik bulgularin saptanmasiyla konur[17]. LP esnasinda
BOS acilis basincinin 25 cmH20’nun iizerinde olmasi ve alinan BOS 6rneginin incelenmesinde
herhangi bir patolojinin bulunmamasi IiH lehinedir. BOS agilis basincinin normal veya sinirda
olmasina ragmen diger kriterleri karsilayan hastalar olas1 IiH olarak kabul edilir[18]. Artmus
intrakraniyal basing IIH hastalarinda bos sella, glob arka duvarmin diizlesmesi, optik sinir
kilifinin kalinlagsmasi, optik sinir ¢evresinde BOS mesafesinin artmasi, optik sinirde tortiozite,
Meckel boslugunun genislemesi, transvers sinlste basiklik gibi MRG bulgularina yol
acabilir[19]. Bu bulgulardan parsiyel bos sella, glob arka duvarinin diizlesmesi ve transvers

siniiste basiklik goriilmesi IT1H i¢in daha sensitiftir[20].

[1H hastalarinin tan1 ve takibinde fundoskopik muayenede papilddem varlig1 ve derecesi
ne kadar degerli olsa da duyarli ve objektif bir ydontem degildir[21, 22]. Ozellikle papilodemi
olmayan IiH olgularinda oftalmolojik bulgu saptanmayacagindan bu muayene metodunun
tanisal degerini sinirlamaktadir. Bu durumda optik sinir basin1 (OSB) dogrudan 6lgebilen ve
mikron dizeyinde yapisal goriintiilenmesini saglayan optik koherens tomografi (OKT) hem

duyarli, hem de objektif olmasiyla fundoskopik OSB muayenesinden daha faydalidir[23].

OKT, iIH hastalarinda retina ve OSB degisikliklerini degerlendirmede yararh olan
noninvaziv bir gorintileme yontemidir. Yiikselmis intrakraniyal basincin lamina kribroza ve
Bruch membrani gibi OSB’i ¢evreleyen bag dokularinda mekanik deformasyona yol
acabilecegi ileri slrllmiistiir[24-27]. Peripapiller retina sinir lifi tabakasi (RSLT) kalinligi
[iH’dan kaynaklanan papilddemin tanisinda ve tedaviye yanitinda yaygm olarak

kullanilmaktadir[24, 25, 28-33].

Literatirde papilodemli IiH hastalarmda OKT yardimiyla yapilan bircok ¢aligma
olmasina ragmen beyin MRG’de IIH bulgular1 saptanan ama oftalmolojik muayenede
papilédem saptanmayan olgularin degerlendirildigi ¢alismalar smirlidir. Bu ¢alismalarda da
siklikla peripapiller RSLT ve makula tabakalar1 gibi okuler parametreler degerlendirilmis olup

okiiler 6zelliklerin detayli incelemesinin yapildigi bir ¢calisma bilgimize gére bulunmamaktadir.
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Bizim galismamizda MRG’de IIH bulgular1 olup papilddem saptanmayan olgularin OKT
yardimiyla OSB, makiila ve koroid dokularinin papilédemli grup ve saglikli bireylerden olusan

kontrol grubu ile karsilastiriimasi yapilmstir.

Calismamiz g6z muayenesinde herhangi bir bulgu saptanmayan bu olgularin tan1 ve
takibinde kullanilabilecek parametreleri belirleyerek literatiire katkida bulunmayi ve bu

olgularn takibini kolaylastirmay1 hedeflemektedir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Optik Sinir
2.1.1 Optik sinir anatomisi ve fizyolojisi

Optik sinir, retinaya ulasan 1s13in fotoreptorlerde olusturdugu elektriksel uyarilari
gorme merkezine tagimaktan sorumlu olan 2. kraniyal sinirdir. Sadece duyusal lifler
icermektedir. Yetigkinlerde 1 milyondan fazla retina ganglion hiicrelerinin aksonlar1 birleserek
optik siniri olusturur. Optik sinir lifleri skleradaki lamina kribroza adi verilen
fenestrasyonlardan globu terk eder. Lamina kribrozaya kadarki gz i¢indeki kisim miyelinden

yoksundur. Optik sinir 4 kisimdan olusur:

e Intraokiiler kisim
e Intraorbital kisim
e Intrakanalikiiler kisim

e Intrakraniyal kistm
2.1.1.1 intraokiiler kisim

Gozdibi muayenesinde goriinen ve optik disk veya optik sinir bast (OSB) veya papilla
olarak bilinen kisimdir. Toplumda boyutu degisken olmakla birlikte yatay capi ortalama 1,77
mm, dikey cap1 ortalama 1,88 mm’dir[34].

Optik sinirin geometrik merkezinin hafifce temporalinde ganglion hiicre aksonlarmin
bulunmadig1 ¢gukurluk yer alir. Cukurlugun boyutu optik diskin boyutuna, refraksiyon kusuruna
gore degiskenlik gosterir. Ortalama yatay cap1 0,83 mm, dikey ¢ap1 0,77 mm’dir. Cukurlugun
dis kisminda yerlesen doku ndroretinal rim alani olarak isimlendirilir ve ganglion hiicrelerinin
aksonlarmdan olusur (Sekil 2.1). Ortalama alan1 1,97 mm?’dir ve bu alan optik diskin tim
kadranlarinda esit dagilmamustir. En kalin kismini inferior kadran olusturur. Inferior kadrani
superior ve nazal kadranlar takip eder. En ince kismini ise temporal kadran olusturur.
CGukurluk/disk oran:i yatay olarak ortalama 0,39, dikey olarak ortalama 0,34°tiir. Genelde disk
boyutlar1 ayniysa her iki géziin gukurluk/disk orani esittir[35].



Cukurluk Optik disk

Nororetinal
rim

Sekil 2.1 : Optik sinir bas1 fundus fotografi. gukurluk, ndroretinal rim.

OSB topografik olarak 4 alana bolunar:

e Ylzeyel RSLT
e Prelaminar bolge
e Lamina kribroza

e Retrolaminar bolge

Yuzeyel RSLT

Retinanin farkli yerlerinden ¢ikan ganglion hiicre aksonlar1 OSB’e dogru yonelir.
Temporal retinadan gelen lifler optik sinirin lateralinde, nazal retinadan gelen lifler ise
medialinde yer alir. Makdler lifler yatay olarak uzanir ve papillomakiler demet olarak
isimlendirilir. Temporalden gelen diger lifler ark gizerek optik sinire girerler ve bu yiizden
arkuat lifler olarak bilinir. Nazal retinadan gelen lifler ise 1gmnsaldir. Retinanin santralinden

gelen lifler OSB’de daha derindeyken periferden gelen lifler daha yiizeyel yerlesim gosterir[36,
37].



Prelaminar bélge

OSB’e giren ganglion hiicre aksonlar1 ve onlar1 destekleyerek optik siniri saran

astrositik glial hiicrelerden olusur[38].
Lamina Kkribroza

Ganglion hiicre aksonlarmin gozii terk ettigi skleral deligi orten elek benzeri delikli bir
yapidir. Fizyolojik ¢ukurlugun tabaninda gri noktalar olarak goriilebilir. Lamina kribroza
seviyesinde OSB iki basinca maruz kalmaktadir: 6nden goz i¢i basinci, arkadan BOS

basinci[39, 40].
Retrolaminar bolge

Bu bdlgeden itibaren oligodendroglialarin varlig1 sayesinde aksonlarin miyelinizasyonu

baslar ve optik sinirin ¢ap1 3-4 mm’e ulasir[38, 41].
2.1.1.2 intraorbital kisim

Optik sinirin orbita icerisindeki kismi ekstraokiiler kaslarin arasinda yer alir. Optik sinir
optik kanala gecene kadar bu kaslarin basladigi Zinn halkasiyla gevrilidir. Optik sinirin globdan
ciktig1 noktadan optik kanala kadar olan mesafe 14 mm olmasina ragmen optik sinirin
intraorbital kismi 25-30 mm’dir. Bu sayede optik sinir intraorbital alanda *‘S’” seklini alarak
g0z hareketleri zamani serbest hareket eder. Bu bdlgede sinir pia, araknoid ve dura mater olmak
Uzere ¢ meningial tabaka ila ortuludir[42, 43]. Santral retinal damarlar pia ve araknoid materin
arasinda yer alan subaraknoid bosluktan geger. Bu yilizden intrakraniyal basing artigslarmdan
etkilenir[43]. Ayrica artmis basing retinal vene basi yaparak intraokiler vendz dilatasyona ve

OSB’de spontan vendz pulsasyon kaybina neden olabilir[41].
2.1.1.3 Intrakanalikiiler kistm

Optik sinirin bu kism1 4-10 mm’dir. Oftalmik arter ve sempatik sinirlerle komsudur ve
bu yapilarla birlikte optik kanal diye bilinen kemik kanaldan gecerler[43]. Optik sinirin bu
kisminm herhangi bir nedenle 6demlenmesi kompartman sendromuna yol agarak optik sinirin

islevini bozabilir[41].



2.1.1.4 Intrakraniyal kisim

Optik sinir optik kanali terk ettikten sonra posteriora, superiora ve mediale dogru
yOnlenerek orta hatta dogru gider ve iiglincii ventrikiiliin tabaninda nazal lifler diger gozden
gelen optik sinirin nazal lifleriyle ¢aprazlagarak optik kiazmay1 olusturur. Bu kismin uzunlugu
yaklasik 10 mm’dir[42, 43].

2.1.2. Optik sinirin mikrovaskiiler dolasimi

Optik sinirin farkli segmentleri farkl: dallardan beslenir. Internal karotis arterin dali olan
oftalmik arter optik kanal icerisinde optik sinirin inferior ve lateralinde seyreder. Orbita igine
gectikten sonra santral retinal arter ve arka siliyer arterlere dallanir[44]. Santral retinal arter
globun 12 mm gerisinde optik siniri deler ve retinanin i¢ tabakalarin1 beslemek iizere glob

igerisine girer.

Intraokiiler kisim oftalmik arterin dallar1 olan santral retinal arter ve uzun posterior
siliyer arterlerden beslenir. RSLT santral retinal arterin kapillerleri tarafindan beslenir. Bazen
prelaminar bélgeden siliyer sistemden gelen dallar da katki saglar[45]. Prelaminar bdlge lateral
ve posterior siliyer arterlerin olusturdugu peripapiller koroidal arteriollar anastomoz
halkasindan beslenir. Lamina kribroza Zinn-Haller halkasinin dallarindan beslenir. Bu halka
kisa posterior siliyer arterlerin optik disk etrafinda anastomoz yapmasiyla olusur ve sklera
icerisinde yerlesim gosterir. Genelde tam halka seklinde degil, iist ve alt yarimlardan olusur.
Bu beslenme sekli non-arteritik iskemik optik noropatilerde gelisen Ust ve alt altitudinal
defektlerin olusum nedenini agiklar. Posterior siliyer arterlerin sayisinin toplumda farkli
variasyonlar1 mevcuttur. Bu say1 birle bes arasi degisim gosterse de daha ¢ok iki veya ¢ adet

goralur[46, 47]. Retrolaminar bolge pial dallardan ve kisa posterior siliyer arterlerden beslenir.

Intraorbital bolgenin proksimal kismi pial vaskiler ag ve oftalmik arterin
komsulugundaki dallarindan, distal kismi ise santral retinal arterin intrandral dallarindan

beslenir.

Intrakanalikiler bolge oftalmik arterin kollateral dallari, pial damarlar ve superior

hipofizyal arterlerden beslenir.

Intrakraniyal bolge internal Karotis arter, stiperior hipofizyal arter, anterior serebral

arterin A1 bolumui ve anterior kommiinikan arter yardimiyla beslenir.
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2.2 Retina
2.2.1 Retina topografisi

Retinanin merkezi olarak bilinen makula optik diskin temporalinde, Ust ve alt temporal
damar arklar1 arasinda bulunan yaklasik 4,5-6 mm capa sahip alandir. Iki veya daha fazla kat
ganglion hiicre tabakasmin bulunmasiyla retinanin diger kisimlarindan farklilik gosterir.
Makulanin merkezinde bulunda 1,5 mm’lik alan fovea olarak isimlendirilir. Foveanin
merkezinde ganglion hiicre ve i¢ niikleer tabakanin olmadigi 0,35 mm ¢apli alan foveala olarak
bilinir. Onun da merkezinde 150-200 mikron ¢apmda ¢ukurluk — umbo yer alir. En yuksek

gorme keskinligine karsilik gelen nokta burasidir.

Foveanin ¢evresindeki 500 mikronluk dairesel alan parafoveal bolge, parafoveal bolgeyi

cevreleyen 1500 mikron genisligindeki dairesel alan ise perifoveal bolgedir[36, 48].

Perifoveal bdlgenin siirindan biiyiik temporal vaskiilar arklara kadar olan kisim yakin
perifer, ekvator boyunca olan kisim ekvatoriyal retina, ekvatorun oniindeki kisim ise perifer
retina olarak isimlendirilir (Sekil 2.2) [36].

Sekil 2.2 : Makula bdlgesinin anatomisi. a — umbo, b — foveola, ¢ — fovea, ¢ ve d arasi
— parafoveal bolge, d ve e aras1 — perifoveal bolge, e — makula[36].
8



2.2.2 Retina anatomisi ve fizyolojisi

Retina 15181 algilayarak optik sinir yardimiyla gérme merkezine ileten farkli hiicre
gruplarmin tabakali dizilimine sahip dokudur. NOrosensoriyel retina ve retina pigment epiteli
(RPE) olarak 2 kisimdan olusur. Norosensoriyel retina seffaftir ve kendisi de histolojik olarak
icten disa dogru asagidaki tabakalara boltndr (Sekil. 2.3):

e i¢ limitan membran

e Retina sinir lifi tabakasi
¢ Ganglion hiicre tabakasi
e Ic pleksiform tabaka

e ¢ niikleer tabaka

e Dis pleksiform tabaka

e Dis niikleer tabaka

e Dis limitan membran

e Fotoreseptor tabakasi

e Retina pigment epiteli

- R

i¢ limitan membran

>
\
\

Sinir lifi tabakasi —{—fff[

@)

Aksonlar

Ganglion hiicre tabakas)  ——

ic pleksiform tabaka — Ganglion hiicreleri

i¢ niikleer tabaka = Miiller hiicreleri

Bipolar hiicreler

I

Amakrin hiicreler

D15 pleksiform tabaka =% < g
Horizontal hiicreler

Rod

Kon
Dis nikleer tabaka =4

Dig limitan membran

Pigment hiicreleri
Fotoreseptdr tabakasi

Retina pigment epiteli
Koroid

Sekil 2.3 : Retinanin histolojik tabakalari[49].
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2.2.2.1 I¢ limitan membran

Miiller glia hiicrelerden olusan bu membran retinanin en i¢ tabakasidir. Retina ile vitreus
arasinda simir olusturur. Retinal hiicreleri destekleyerek retinal homeostazi korumada yardimci
olur[50]. I¢ limitan membranin vitreomakiiler arayiiz bozukluklarinmn patofizyolojisinde rolii

oldugu diistintildigiinden soyulmasi bu hastaliklarin tedavisinde ana hedeftir[51].
2.2.2.2 Retina sinir lifi tabakasi

Retina ganglion hicrelerinin aksonlariyla karigmis astrositler ve Muller hiicrelerinin
progeslerinden olusan bu tabaka periferde inceyken optik diske dogru kalmlig: artar. Ozellikle
peripapiller bdlgede kalinligmin degisimi optik noropatilerin tani ve takibinde énemlidir. I¢

limitan membran bu tabakanm hiicreleri i¢in bazal membran gérevi goriir[52].
2.2.2.3 Ganglion hiicre tabakasi

Ganglion hiicrelerinin gdvdelerinden olusur. Multipolar ganglion hiicreleri bipolar ve
amakrin hiicrelerle sinaps yapar. Retinada yaklasik 0,7 ila 1,5 milyon aras1 ganglion hcre,
yaklasik 96,6 milyon fotoreseptor bulunur[53]. Yani her ganglion hiicre yaklasik 100 adet
fotoreseptorden uyar1 alir. Foveada ganglion hiicrelerin sayis1 daha fazla oldugu i¢in perifere
kiyasla daha az fotoreseptor tarafindan uyarilir. Bu sayede fovea en keskin gérme noktasi

olmay1 saglar[54].
2.2.2.4 i¢ pleksiform tabaka

Bipolar hiicre aksonlarmin ganglion hiicrelerle sinaps yaptigi tabakadir. Ayrica amakrin

hiicre dentritleri de burada bipolar hiicre ve ganglion hucrelerle baglanti yapar[55].
2.2.2.5 I¢ niikleer tabaka

Bipolar hiicre, horizontal hiicre ve amakrin hiicrelerin govdelerinden olusur. Burada yer
alan bipolar hiicreler fotoreseptorlerle ganglion hiicreler arasinda baglanti olusturur[56].
Amakrin hucreler sinyalleri i¢ retinaya entegre eden ve ganglion hiicre cevaplarini sekillendiren
inhibitdr hiicrelerdir[57].
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2.2.2.6 Dis pleksiform tabaka

Fotoreseptorlerin i¢ nikleer tabakada yer alan hicrelerin dendritleriyle baglantilarindan

olusur. D1s pleksiform tabakada iki 6nemli sinaptik etkilesim ortaya ¢ikar:

1. Arka plandan daha ag¢ik renkli ve arka plandan daha koyu renkli nesneleri tespit
etmek.

2. Eszamanli olarak nesnelerin kontrastii belirleyecek yollar olusturmak[58].

Makulada fotoreseptorlerin aksonlar1 oblik seyrettigi icin burada dis pleksiform tabaka
daha kalin izlenir ve Henle tabakas: diye isimlendirilir[59].

2.2.2.7 Dis niikleer tabaka

Bu tabaka fotoreseptorlerin (koni ve rod hiicreleri) nukleuslarindan olusur. Koni
hiicreleri rodlardan daha uzundur ve dis limitan membran tizerinde tek sira olarak dizilir. Rod

hiicreleri ise birkag sira halinda dizilim gosterir[60].
2.2.2.8 Dis limitan membran

Aslinda ger¢cek membran olmayan bu tabaka fotoreseptér ve Muller hiicrelerin yan
baglantilarindan olusur[61]. Bariyer gorevi gorerek bazi proteinlerin fotoreseptorlerin i¢ ve dis
segmentlerinden hiicre dis1 alana ¢ikmasmi engeller[62]. Ayrica dis limitan membranin

mekanik olarak retinanin yapisinin korunmasinda rolii oldugu diisiiniilmektedir[63].
2.2.2.9 Fotoreseptor tabakasi

Fotoreseptorler 15181 elektrik uyarisina ¢evirmeye 6zellesmis néro-epitelyal hiicrelerdir.
Tiim retinada yaklasik 150 milyon 1s18a duyarli hiicre mevcuttur. 2 tip fotoreseptor vardir: koni
hicreleri ve rod hucreleri. Bu iki tip hiicrenin ister yapisi, ister fonksiyonu farklilik
goOstermektedir. Koniler makula bolgesinde yerlesim gosterirken, rodlar periferde yaygindir.
Koniler parlak 1siktaki (fotopik) gérmeden sorumluyken, rodlar los isiktaki (skotopik)

gormeden sorumludur.

Ic segment, dis segment, niikleus ve sinaptik terminal olarak 4 kisimdan olusur[64].
Fotoreseptorlerin dis segmentlerinde rodopsin gibi 1s18a duyarl pigmentler igeren diskler yer

alir. Bu pigmentler fototransdiksiyon icin gereklidir. Fotoreseptorlerin i¢ segmentleri bu
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hiicrelerin yiiksek metabolik ihtiyaglarini karsilamak i¢in gereken enerjiyi treten ve depolayan

mitokondrileri igerir. Protein sentezi ve ATP sentezi bu kisimda gergeklesir[65].
2.2.2.10 Retina pigment epiteli

RPE hucreleri nérosensoriyel retina ile Bruch membrani arasinda yer alan hekzagonal
hicrelerdir. Apikal ve bazal ylzeyleri var. Apikal kisimdaki mikrovilluslar1 fotoreseptorlerin
dis segmentleriyle temas halindedir. Her RPE hiicresi yaklagik 30 fotoreseptérden
sorumludur[66]. Bazal membrani Bruch membraninin en i¢ tabakasini olusturur. RPE hiicreleri

bir ¢ok yonden retina fonksiyonlarina katkida bulunur[67]:

e Is181 absorbe etme Ve serbest radikallerden koruma

e Fotoreseptdrlerin dis segmentlerinin fagositozu

e Retinal ve ¢oklu doymamis yag asitlerinin metabolizmasina katkida bulunmak
e Dis kan-retina bariyerinin olusturulmasi

e Besin, iyon ve s1vi1 transportu

e Immiin sistemle ilgili gorevier

e Sitokin ve biiyiime faktorlerinin salgilanmasi

e Subretinal alanin korunmasi

e Skar dokusunun olusturulmasi ve iyilesmesi

e Vizuel pigment yenilenmesi

Isig1 absorbe etme ve serbest radikallerden koruma

Isik emilimi sonucu retinada yiiksek 1s1 ve serbest radikaller olusabilir. Olusan bu 1s1
artig1 yiiksek koroid perfiizyonu sayesinde retinadan uzaklastirilir. Her RPE hucresi reaktif
mavi 15181 absorbe eden ve hiicreye giren 151k miktarin1 azaltan melanin grandlleri dolu
melanozomlara sahiptir[68]. Olusan oksijen radikalleri RPE hiicrelerindeki bu melanin ve
retinadaki karotenoidler tarafindan emilir. Melanin ayrica serbest radikallerin stabilizasyonunu

da saglar[69, 70].
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Fotoreseptorlerin dis segmentinin fagositozu

Yasam boyunca fotoreseptorlerin yipranmis ve dokiilmiis dis segment uglar1 altindaki
RPE hiicreleri tarafindan fagositoza ugratilir. D1 segmentlerin baglanmasi ve fagositozu igin
tanima sinyalleri tam anlasilmis olmasa da, bu isten sorumlu bir kag molekll tanimlanmustir.
Bunlar mannoz reseptoru[71], avfs integrin[72], CD38[73] ve Mertk’tir[74]. Fagosite edilen
dig segmentler 40°’tan fazla lizozomal enzim tarafindan pargalanir. Olusan maddeler ya geri
doniistiriliir, ya da koroid kapillarlarina birakilir[75]. Rod hiicrelerinin dis segmentleri bu

sayede her 10 giinde bir yenilenir[76].

Dis kan-retina bariyeri

Retina ¢ok ayricalikli bir dokudur ve retinal homeostazin korunabilmesi i¢in kan-retina
bariyerine sahiptir. Kan-retina bariyeri i¢ ve dis bariyerlerden olusur. i¢ kan-retina bariyeri
retinal mikrovaskiiler sistemde yer alir ve non-fenestre retinal damarlarin endotel hiicreleri
arasindaki siki1 baglantilar sayesinde gerceklesir[77]. Dis kan-retina bariyerini ise maddelerin
fenestreli koroid kapiller damarlarindan retinaya hareketini diizenleyen ve segici gegise izin
veren RPE hiicreleri saglar. Herhangi bir epitelyal bariyeri olusturan temel sey hiicreler arasi
sik1 baglantilardir. Makula 6demi, iiveit gibi retina hastaliklarinda bu siki baglantilar

bozulmustur[78].

Besin, iyon ve siv1 transportu

RPE hiicreleri dis kan-retina bariyerinin saglanmasinda 6nemli role sahiptir. Apikal ve
bazal kisimlarindaki plazma membraninda bulunan bariyer baglantilar1 ve iyon, sivi ve
metabolitleri tagiyan tasima proteinleri sayesinde bunu saglar. Bu transport sistemi retinaya
besin tasima diginda subretinal alanda birikmis siviy1 ve metabolitleri de koroid damarlarina

dogru gondererek uzaklastirir[79, 80]. Ayrica bu alanda birikmis iyonlarin transportu hiicre
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membranlarinmn  polarizasyon/hiperpolarizasyonu igin de onemlidir[81]. RPE hcrelerinde
bulunan GLUT1 ve GLUT3 gliikoz kanali sayesinde gliikoz pasif yolla taginir[82]. Yuksek
miktarda oksijen molekdlleri ise difiiz yolla hiicre membranlarin1 gegerek fotoreseptorlere

ulasir[83].

Sitokin ve biiyiime faktorlerinin salgilanmasi

RPE hiicreleri bir takim biiyiime faktorleri ve sitokinlerin iiretiminde rol alir. Bunlar
fibroblast blyime faktori-1 (FGF-1), doniistiiriicti biiytime faktorii-p (TGF-B), insilin benzeri
blytime faktoru-1 (IGF-1), platelet kaynakli biiyiime faktorii (PDGF), vaskiler endoteliyal
blylime faktori (VEGF), tumor nekroz faktori-a (TNF-a) ve interlokin ailesinin Gyeleridir.
Bu peptidlerin ¢ogunun retinadaki gorevi tam olarak bilinmese de IGF-1"in ndroprotektif etkide
bulundugu, TGF-f’nin matriks proteinlerinin sentezinde gorev alabilecegi, VEGF’in metabolik
aktiviteyi kontrol edebilecegi diisiiniilmektedir[84]. Ayrica pigment epitel kaynakl faktor
(PEDF) ve endostatin gibi antioanjiyojenik etkili sitokinler sayesinde subretinal alanda
avaskiilarite saglanir[48]. Ayni1 zamanda bu faktorlerin bazilar1 retina patolojilerinde de rol
oynar. Artmus VEGF salinimi1 neovaskularizasyona, FGF gibi néroprotektif ajanlarin azalmasi
retina hiicrelerinin apopitozunun hizlanmasina ve bazi biiyliime faktorlerinin miktarinin artmasi

epiretinal membran gelisimine neden olabilir[85].

Viziel pigment yenilenmesi

GoOrme siklusunun bagladig1 yer koni ve rod hucrelerinde bulunan viziel pigment
molekilidir (rodopsin). Rodopsin rodlarda opsin, konilerde iodopsin ile 11-sis-retinalden
olugmaktadir. Bir 151k fotonu rodopsine ulastiginda 11-sis-retinal all-trans-retinal izomerine
dontigiir. Bu dontistim opsin proteininde konformasyonel degisime ve fototransdiiksiyon

kaskadinin aktive olmasina neden olur[86, 87]. Fototransdiiksiyon fotoreseptorlerde
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gergeklesen 151k fotonunun elektrik cevabina doniistiiriilmesine verilen isimdir[88]. Degisime
ugramis opsin proteinin tekrar gorme siklusuna katilabilmesi i¢in all-trans-retinal tekrardan 11-
sis-retinala izomerize edilmesi gerekir. Fakat fotoreseptorlerde bunu yapabilecek enzim
bulunmamaktadir. Bu gorevi fotoreseptorlerin arkasinda bulunan RPE hiicreleri Ustlenir[89].
All-trans-retinal fotoreseptorlerin icinde all-trans-retinole doniistiiriiliir, daha sonra RPE
hicreleri tarafindan alinmasi i¢in hiicre dis1 alana birakilir. RPE hiicrelerine alinarak burada bir
sira enzimatik reaksiyondan sonra 11-sis-retinale doniistiiriilir ve tekrar hiicre dis1 alana
birakilir. Fotoreseptorler tarafindan alinan 11-sis-retinal viziiel pigment molekuliinin tekrardan

gorsel sikluslara katilarak yeni bir 151k fotonu tarafindan uyarilmasina neden olur[89, 90].

2.2.2.11. Optik koherens tomografi

OKT - retinanin in-vivo kesitsel goriintiilemesini saglayan non-invaziv bir tani
yontemidir. 1991 yilinda ilk kez Huang ve ark. tarafindan tanitilmistir[91]. Baslangicta 810 nm
dalga boyunda 1s1k kullanan ve 30 derecelik araliklarla saniyede yaklasik 400 A tarama
goruntusi elde eden time domain OKT teknolojisi kullanilmistir. Daha sonra 840 nm dalga
boyunda 1s1k kullanan ve saniyede yaklasik 20.000-40.000 A tarama gorlntlsu alan spektral
domain OKT (SD-OKT) teknolojisi ile hem tarama hizi ve sayisi artirilarak gorintl

¢oziiniirlikkleri iyilestirildi, hem de artefaktlar azaltildi[92].

2000’1 yillarin sonlarinda enhanced depth imaging (EDI) modda OKT goruntilerinin
ortaya ¢ikmasiyla koroid ve koroidoskleral bileske gibi RPE arkasinda kalan dokularin daha iyi

degerlendirilmesi miimkiin oldu[93].

1050-1060 nm dalga boyunda lazer 1511 kullanarak saniyede 100.000-400.000 A tarama
goriintiisii hizina ulagan swept-source teknolojisi ile daha derin dokulara penetrasyon sagland1

ve EDI moda ihtiya¢ kalmadan koroidin daha iyi gorintilenmesi mumkan oldu[94].
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OKT makula deligi, epiretinal membran, vitreomakiiler traksiyon gibi vitreoretinal
araylizey hastaliklarinin, makula 6demi, retina dekolmani, retinoskizis gibi birgok retina
hastaligmin, glokom, optik néropati, papilddem gibi OSB hastaliklarinin, koroidal tumorler,

pakikoroid hastaliklar1 gibi koroidle ilgili hastaliklarin tan1 ve takibinde kullanilmaktadir.

2.3 Bruch membram

Bruch membrani (BM) RPE tabakasiyla koroid arasinda yer alarak hicre-hicre
iletisiminde, hiicre gogalma, gog¢iinde ve farklilasmasinda, patolojik siire¢lerde gok 6nemli role
sahip olan bir membrandir[95-97]. BM hasar1 proliferatif vitreoretinopati[98, 99],
pseudoksantoma elastikum[100], Marfan sendromu[101, 102], Sorby’nin fundus distrofisi[103]

gibi baz1 genetik g6z hastaliklarinin kaynagi olarak bilinmektedir.

Hoganin smiflandirmasma gére BM RPE’den koroide dogru histolojik olarak 5 katdan
olugmaktadir[104]:

e RPE bazal membrani

e Ic kollajendz tabaka

e Elastik lif bandi

e Dis kollajentz tabaka

e Koryokapillaris bazal membrani

Bruch membran agikligi (BMA) — OKT cihazlari tarafindan peripapiller RSLT kalinlig1
Ol¢timlerinde OSB merkezini tanimlamak amaciyla kullanilan 6nemli bir anatomik yapidir. Bu
nedenle BMA’nin dogru lokalizasyonu OKT taramalarinda OSB’nin dogru sekilde
degerlendirilmesi ve RSLT kalinliginin 6l¢timii ve yorumlanmasi i¢in gereklidir. Ayrica son
yillarda glokom, papilddem gibi OSB’nin etkilendigi hastaliklarda BMA’nin degisimini

arastiran ¢aligmalar da mevcuttur[105, 106].
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2.4 Koroid

2.4.1 Koryokapillaris, koroidal venler ve arterler

Koroid ¢ogunlukla dis retina tabakalarini besleyen kan damarlarini igeren dokudur. Ama
son zamanlarda koroidin baska fonksiyonlarinin da oldugu ortaya ¢ikmaktadir:
termoregulasyon, retinanin  pozisyonunun ayarlanmasi ve biliyime faktorlerinin

salgilanmasi[107].

2.4.1.1 Koryokapillaris

Korykapillaris BM’nin altinda bulunan yiiksek anastomozlu yapiya sahip kapiller agdir.
Bu kapillerler Sattler tabakasindaki arteriollerden kaynaklanir ve fenestrelidir. Fenestreli
yapisindan dolay1 proteinler igin yiiksek gecirgenlige sahiptir ve ekstravaskiler stromada
yiiksek onkotik basing olusturur. Bu basing subretinal alandaki sivinin koroide gegisinde

katkida bulunur[108].

2.4.1.2 Koroidal venler ve arterler

Koroidin vaskiler bolgesi kiigiik ve orta damarlar1 igeren i¢ Sattler ve bliyik damarlar1
iceren dis Haller tabakalarindan olusur (Sekil 2.4). Stromal veya ekstravaskiler dokuda
kollajen, elastik lifler, fibroblastlar non-vaskuler duz kas hicreleri ve ¢ok sayida melanositler
yer alir. Bunun disinda her bag dokusunda oldugu gibi mast hiicre, makrofaj ve limfositlerden

zengindir[107].
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Sekil 2.4 : Koroid ve Bruch membraninin yapisi1[109].
2.5 idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon
2.5.1 Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon tanim

Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon (IIH) kafa icinde yer kaplayan lezyon,
enfeksiyon, vendz siniis trombozu gibi herhangi bir neden olmaksizin papilédemle ve
radyolojik bulgularla kendini gdsteren intrakraniyal basincin artmasiyla karakterize klinik
sendromdur[1, 2]. Bas agrisi, bulanti, tinnitus, gérmede azalma, diplopi gibi semptomlarla

yasam kalitesini etkiler[3].

Hastalarda farkli gérme alani kayiplar1 izlense de daha ¢ok tiinel gérme (periferik gorme
alan1 kaybi1), temporalde gblgelenme (kor noktada genisleme), bulutlu veya bulanik gérme ile
kendini gosterir. Santral gorme kaybi daha tehlikelidir ve metamorfopsi de eslik ediyorsa

yiiksek evre papilodem ve buna bagh makiler 6dem ve eksudalarin habercisi olabilir [110].

Diplopi daha ¢ok bilateral veya unilateral abdusens paralizisine bagli olusur. Bazen de

hafif ezoforya geligir ve inkomplet diplopiyle sonug¢lanabilir [111, 112].

Hastalik ilk defa 1897 yilinda Quincke tarafindan tanilanmig ve ayni yil Nonne
intrakraniyal timorler gibi davrandigi igin hastaliga ‘‘psOdotimdr serebri’’ ismini vermistir.
Foley, hastaligin zararsiz oldugunu diislindiigii i¢in ‘‘benign intrakraniyal hipertansiyon’’

terimini kullanmistir. Ancak 1980°li yillara gelindiginde hastaligin geri doniigsiiz gorme
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kaybina neden olabilme potansiyeli, kronik bas agrilarina neden olmasi ve hastalarin yasam
kalitesine olan olumsuz etkilerini g6z Ontinde bulundurunca bu terim yerini ‘‘idiyopatik

intrakraniyal hipertansiyon’’ terimine vermistir[8].
2.5.2 Epidemiyoloji

Toplumda goriilme orani her yil yaklasik 100.000°da 0,03 ila 7,8 arasindadir[4, 5]. Etnik
kokenin IIH insidansma etkisi gdsterilmemistir, ancak bu konuda yapilmis calisma azdir ve
yeterli sayida hastayr kapsamamistir. Ayrica ailesel vakalara rastlansa da genetik yatkinligi
destekleyecek ¢ok az sayida kanit vardir[2]. IIH adblesanlarda, geng kadimlarda ve obezlerde
daha yaygm olmakla beraber prepuberte doneminde veya yaslilarda, erkeklerde ve obez
olmayan kisilerde de goriilebilir[6]. IIH’in atipik subtipi olarak siniflandirilan bu grubun

sekonder neden a¢isindan daha detayli arastirilmasi gerekir[7].
2.5.3 Intrakraniyal basin¢ artis mekanizmalar
2.5.3.1 Normal intrakraniyal basing

[iH’da intrakraniyal basing artisinin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Normall
intrakraniyal basmcin olusmasinda serebral otoregiilasyonlarla ayarlanan serebral arteriyel
basing Ve serebral vendz basing 6nemli role sahiptir. Ama sistemik arteriyel basincin genis bir
araliginda intrakraniyal basing stabilitesini siirdiirebiliyor. Ayrica BOS olusumu ve emilimi
arasindaki dengeden de etkilenmektedir[113]. BOS’un yaklasik %80-90’min koroid pleksus
tarafindan iiretildigi, %10-20’nin ise kan-beyin bariyerinden dogrudan sivi transportu ile gectigi
diisiiniilmektedir[114]. 1iH patofizyolojisinde vendz siniis basincinin ve BOS dinamiginin

disregtilasyonu énemli rol oynamaktadir[9].
2.5.3.2 Artmus intrakraniyal basing

Hafif seviyelerde artiglar hidrosefali veya gozle goriilebilir herhangi bir anormallige
neden olmayabilir. Bilgisayarl: tomografi IIH’da serebral hacmin degerlendirilmesinde kaba
da olsa yardimci1 oluyor. Bazi ¢aligmalarda ventrikller sistem boyutlarinin azalmasinimn serebral
hacmin artmasia isaret ettigi gosterilmistir[115-117]. MRG IIHda neler olduguyla ilgili daha

fazla bilgi sunmakta umut vaat ediyor.
2.5.3.3 Artmis BOS salgilanmasi

BOS salgisini artmas IIH olusum mekanizmalari arasinda yer almaktadir. Bazi invaziv

islemlerle BOS {iretim hizi 6l¢giilebiliyor. BOS iiretim hizimnin 6l¢iildiigli ¢caligmalari birinde
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[iH’da BOS fiiretim hizinin arttig1 gosterilmistir[118]. Ama arastirmalarm ¢ogu [iH’da BOS
salgilanmasinda artis bulmamistir. A hipervitaminozunun BOS hipersekresyonuna neden

olarak i1H olusturdugu ile ilgili spekiilasyonlar olsa da kamitlar eksiktir[119].
2.5.3.4 Azalmis BOS emilimi

[iH’1n ¢ok daha 6nemli ve olas1 nedenlerinden biri de BOS ¢ikisinin azalmasi olabilir.
Araknoid villus ve graniilasyonlarm fonksiyon bozuklugunun [iH’a neden olmasiyla ilgili
dogrudan kanit yoktur, ama araknoid villus anormalliklerinin intrakraniyal basmng artisiyla
birlikte oldugu olgular bildirilmistir[120]. Ayrica deneysel c¢aligmalarda subaraknoid
hemorajinin BOS akisint bozdugu bilinmektedir[121].

2.5.3.5 Obezite ve iiH

Obezite ve kadm cinsiyetiyle olan giiclii baglantis1 IiH gelisiminde hormonal ve
metabolik faktorlerin de potansiyel rolini gostermektedir[10]. Son zamanlarda alinan kilo ile
eszamanli ITH gelisimi olabilecegi gosterilmistir[122, 123]. Kupersmith ve ark.[124] ile
Johnson ve ark.[125] yaptig1 bir-birinden bagimsiz iKi retrospektif calismada I1H hastalarinda
kilo vermenin papilddemde gerilemeyle sonuglandig1 bulunmustur. Son yillarda obezite ile ITH
arasinda altta yatan mekanizmanin adip6z dokuda iiretilen inflamatuar mediatorlere bagl
oldugu diistiniilmektedir[11, 12]. Ama obezite tek faktor olamaz, ¢iinkii obezite ¢ok yaygindir,
fakat iIH nadirdir. Obezite kadinlar1 oldugu kadar erkekleri de etkiler, ama iIH kadimlarda daha
sik gorlilmektedir.

2.5.4 Tam

Artmus intrakraniyal basing hastalarda bas agrisi, bulanti, kusma, gormede azalma,
diplopi, pulsatil tinnitus gibi semptomlara neden olabilmektedir. Intrakraniyal basinci
artirabilecek hareketler (sirtiistli yatmak, 6ne egilmek, 6ksiirmek, Valsalva manevrasi vs.) bu
semptomlarin artmasina neden olurken, dik pozisyon bazi semptomlarda rahatlama

saglayabilmektedir[3].

Intrakraniyal basmcin kronik yiiksek oldugu durumlar serebral iskemi, beyin ddemi,
herniasyon, gerindoniisii olmayan beyin hasar1 ve hatta siddetli vakalarda Gliimle

sonuclanabilir[126].

[1H tanis1 klinik bir tanidir ve tani kriterleri Tablo 2.1°de yer almaktadir.
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Tablo 2.1 : idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon icin modifiye Dandy kriterleri:[127]

Intrakraniyal hipertansiyon bulgu ve semptomlar1 (bas agrisi, papilddem)

- Norolojik muayenede lokalize edici bulgu olmamasi

- Norolojik goriintiillemede vendz obstriiktiv hastalik bulgusu olmamasi
- Lomber ponksiyonda dlgiilen ylikselmis intrakraniyal basing (>25 cm)
- BOS incelemesinin normal sinirlarda olmasi

- Intrakraniyal basing artisma sebep olacak bir neden olmamasi

- GoOrme azalmasi diginda 1y1 huylu klinige sahip olmasi

[IH’I1 hastalarin ¢ogunda papilodem izlenmektedir ve genelde tipik olarak bilateral
optik disk sinirlarinda silinme veya kabariklasma ile kendini gosterir (Sekil 2.5). Frisen
smiflamasina gore papilodem 0 ila 5 arasi1 evrelendirilir. 0 normal kabul edilirken, evrenin

artmasi papilddemin siddetinin arttigin1 gésterir (Tablo 2.2) [16].

Sekil. 2.5 : (A) Normal optik disk; (B) Papilodem gelismis optik disk.
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Tablo 2.2 : Frisen siniflamasina gore papilédemin evrelendirilmesi [16].

Evre 0: Normal optik disk

Evre 1: Cok erken papilodem

- Nazal disk sinirinda siliklik

- Disk sinirlarinda elevasyon olmamasi

- Normal temporal disk sinir1

- Temporal bosluk ile birlikte olan ince grimsi sekilli halo

- Konsentrik veya radyal retinokoroidal foldlar

Evre 2: Erken papilodem

- Diskin tiim sinirlarinda siliklik
- Nazal disk smnirinda elevasyon

- Dairesel halo, major damarlar gordlebiliyor

Evre 3: Orta papilédem

- Tum disk sinirlarinda siliklik ve elevasyon
- Optik diskten ayrilan biiylik kan damarlarindan 1 veya daha fazla segmentinin

silinmesi

Evre 4: Belirgin papilédem

- Tim disk smirlarinda siliklik ve diskin tamaminin elevasyonu

- Optik diskten ayrilan biiyiik damarlarin total silinmesi

Evre 5: Siddetli papilodem

- Kubbesekilli optik sinir basi
- Optik diskten ayrilan biiyiik damarlarm total silinmesi
- Optik cukurun kaybolmasi

Papilodem varliginin siibheli oldugu durumlarda orbital ultrasonografi, EDI-OKT ve
fundus otofloresan (FOF) goruntiileme optik disk druzeni gibi psddopapilédem nedenlerini

diglamada yardimer olur[128]. Hastalarin ¢ogunda papilddem mevcut olsa da %5-6 hastada
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papilddem izlenmeyebilir. Gorme azalmasi genelde geridoniisiimlii olsa da %10’a kadar
hastada kalic1 olabilir[129]. Tan1 mevcut bulgu ve semptomlarla birlikte LP’de yiikselmis agilis
basinci ve MRG’de spesifik bulgularin saptanmasiyla konur[17].

LP esnasinda alimmis BOS 0&rneginin anormal sitoloji, pleositoz, artmis protein
seviyeleri agisindan degerlendirilmesi enfeksiyon ve maligniteyi diglamak agisindan
gereklidir[18]. Yetiskinlerde BOS agilis basmcmin 25 cmH20’nun iizerinde olmas: iiH icin
onemli tani kriterlerinden biridir. A¢ilis basincinin normal veya siirda olmasina ragmen diger
kriterleri karsilayan hastalar olas1 IiH olarak kabul edilir[18]. LP acilis basmcmimn dogru
degerlendirilebilmesi i¢in hastanin sakin olmasi, lateral dekubit pozisyonda bacaklarin

ekstansiyonda olmas1 ve mimkunse sedasyon verilmemesi 6nemlidir[130].

[IH hastalarinda intrakraniyal Kitle, obstriktif tip hidrosefali ve vendz siniis trombozu
gibi intrakraniyal basing artisina neden olabilecek hastaliklarin ekarte edilmesi ig¢in MRG
onemlidir[131]. Kontrendikasyon yoksa 0Ozellikle gadolinyumlu MRG ve venografi tercih
edilen gorintileme yontemidir[18]. Artmus intrakraniyal basing bos sella, glob arka duvarinin
diizlesmesi, optik sinir kilifinin kalinlagsmasi, optik sinir ¢evresinde BOS mesafesinin artmasi,
optik sinirde tortiozite, Meckel boslugunun genislemesi, transvers siniiste basiklik gibi MRG
bulgularina yol agabilir[19]. Bu bulgulardan parsiyel bos sella, glob arka duvarmin diizlesmesi

ve transvers siniiste basiklik goriilmesi IT1H icin daha sensitiftir[20] (Sekil 2.6).

Bos sella 1IH hastalarmin beyin gériintiilemesinde en sik rastlanan bulgudur[132].
MRG’de bos sella goriintiilenmesi 1I1H i¢in yiiksek dzgiilliige sahip bir bulgudur (%95,3) ve
BOS basmcinin azalmasiyla gerileyebilir. Bu bulgu normal popiilasyonda da goriilebilir[132,
133].

[1H hastalarmin tani1 ve takibinde fundoskopik muayene papilédem varlig: ve derecesini
belirlemede ne kadar degerli olsa da duyarli ve objektif bir yontem degildir[21, 22]. Ozellikle
papilodemsiz IiH olgularinda oftalmolojik bulgu saptanmayacagindan bu muayenenin tanisal
degerini siirlamaktadir. Bu durumda OSB’i dogrudan 6lgebilen ve mikron diizeyinde yapisal
gorintulenmesini saglayan OKT hem duyarli, hem de objektif olmasiyla fundoskopik OSB
muayenesinden daha faydalidir[23].

OKT, iIH hastalarinda retina ve optik disk degisikliklerini degerlendirmede yararli olan
non-invaziv bir goriintiileme yontemidir. Yiikselmis intrakraniyal basmcin lamina kribroza ve

Bruch membran1 gibi OSB’i ¢evreleyen bag dokularinda mekanik deformasyona yol
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acabilecegi ileri siirlilmiistiir[24-27]. Peripapiller RSLT kahnhg [iH’dan kaynaklanan
papilodemin tanisinda ve tedaviye yanitinda yaygin olarak kullanilmaktadir[24, 25, 28-33].

OKT yardimiyla makula ganglion hiicre kompleksinin degerlendirilmesi de IIH
hastalarinda degerlidir, ¢iinkii optik siniri olusturan bu hiicrelerin aksonlaridir ve optik sinirde

atrofi olustugunda incelirler ama papilédemle birlikte kalinlik artis1 gostermezler[134].

Hastalarin %70°den fazlasinda gérme alani defekti ortaya ¢ikmaktadir. Kor noktada
genisleme, periferik konsantrik daralma ve inferonazal gérme alani defektleri yaygin olarak

gorulmektedir[3, 135].

Sekil 2.6 : Beyin MRG ve venografide IIH’1 destekleyen yaygi radyografik bulgular.
(A) Bilateral transvers sinis stenozu; (B) bos sella; (C) OSB’de 6dem; (D) glob arka

duvarinin diizlesmesi[10].
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2.5.5 Tedavi

Hastaligin tedavisinde asetazolamid kullanimi ve kilo verme onerilmektedir ki cogu

hasta bu ilk basamak tedaviden fayda gormektedir[13-15].

Kilo verme: Kilo alimi1 goérsel sonuglari etkileyen en biiyiik faktorlerden biridir, bu
yiizden kilo vermenin énemi vurgulaniyor. Kronik [iH hastas1 olan 25 kilolu kadinla yapilmig
prospektif kohort ¢alismasinda diisiik kalorili diyetle beslenen hastalar 3 ay sonra ortalama 15,7
kg vermistir. Bu kilo kaybi intrakraniyal basingda 8,0 cmH.O diisiis, bas agrisinda azalma,
papilédemde, peripapiller RSLT kalinliginda azalma, tinnitus, diplopi gibi bulgularda
gerilemeyle sonuglanmistir[136].

Farmokolojik tedavi: Karbonik anhidraz enzim inhibitor(i olan asetazolamid IiH
tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Koroid pleksustan BOS sekresyonunu azaltarak
etki etmektedir[137]. Bazi hastalar bulanti, kusma, tat alma bozuklugu, ishal, uyusma ve
halsizlik gibi yan etkilerinden dolay1 bu tedaviyi tolere edememektedir. Cift kor, randomize
plasebo kontrollii IHTT calismasimda ginlik tolere edebilecekleri maksimum doz olan 4 g’a
kadar asetazolamid verilmis ve az tuzlu kilo verme diyeti ile yasam tarzi degisikligi uygulanan
hastalarda ayni diyet programi ve yasam tarzi degisikligi uygulanan plasebo grupuna gore

gborme alaninda ve papilédem derecesinde anlamli fark oldugu gésterilmistir[138].

Asetazolamid disinda loop diuretiki olan furosemid, anti-epileptik ve migren
profilaksisinde kullanilan topiramat ve somatostatin analogu olan oktreotid de iIH tedavisinde
kullanilmaktadir. Topiramat hafif karbonik anhidraz enzim inhibisyonu ve istah1 azaltarak 1iH

tedavisinde etki gostermektedir[139].

Cerrahi tedavi: Hizli gorme kaybi1 gelisen veya medikal tedaviye yanit vermeyen veya
medikal tedaviyi tolere edemeyen hastalarda cerrahi tedavi gerekmektedir. Optik sinir kilif

fenestrasyonu, serebral santlar ve vendz siniis stenti bu amagla kullanilan cerrahi yontemlerdir.

Optik sinir kilif fenestrasyonu — optik sinir kilifinda insizyonlar yaparak optik siniri
cevreleyen araknoid boslukta BOS basincini diisiirerek etki etmektedir[140].

Serebral sant — lumboperitoneal veya ventrikoperitoneal sant yardimiyla intrakraniyal

basinci diistirmeyi hedefler[140].
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Venoz sinus stenti — daha yeni bir cerrahi yaklasimdir. Transvers siniisiin stenotik
segmentlerinde akisi rahatlatarak BOS drenajini artirmayi ve vendz hipertansiyonu azaltmay1

amaglamaktadir[141].
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3. GEREC ve YONTEM

3.1 Cahsma Tasarim

Aragtirma tek merkezli, vaka-kontrol ¢alismasi olarak dizayn edildi. Aralik 2023 ile
Mayis 2024 tarihleri arasinda bas agris1 nedeniyle norolojiye bagvuran, beyin MRG’de I1H
bulgular1 saptanan ve bu sebeple detayl okiiler muayene i¢in Bezmialem Vakif Universitesi
Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Ana Bilim Dali’na yonlendirilen olgular ¢alismada
degerlendirildi. Beyin MRG’de IIH bulgular1 saptanan ancak oftalmolojik muayenede
papilodem saptanmayan olgularin gézleri papilédem (-) grubuna, papilédem saptanan olgularin
gozleri ise papilodem (+) grubuna dahil edildi. MRG’de 1IH bulgular1 saptanan olgular ile yas
ve cinsiyet olarak uyumlu ancak MRG’de patoloji saptanmayan saglikli goniilliiler ¢alismaya

kontrol grubu olarak alindi.

Dahil edilme ve dislama kriterlerini karsilayan 50 papilddem (-) hastanin 98 gozii, 20
papilddem (+) hastanin 39 gozii ve 43 saglikli kontrol bireyin 86 gdzu dahil edildi. Tim
katilimcilara arastirma ile ilgili bilgi verildi ve bilgilendirilmis goniillii onam formu agiklanarak
imza alind1. Bezmialem Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan ¢alisma dncesi onay
alind1 (05.12.2023-132073). Calisma Helsinki Bildirgesi ve Iyi Klinik Uygulamalar

Kilavuzu’na uygun olarak yiirttiildii.

Calismaya dahil edilen tiim katilimcilarin g6z i¢i basinglari, refraksiyon kusurlari,
gorme keskinlikleri, OKT goriintiilemeleri dahil detayli oftalmolojik muayeneleri yapildi.
Kontrol grubu da dahil tiim katilimcilarm makula ve optik diskini degerlendirmek i¢in OKT
goruntilemeleri gergeklestirildi. Muayene sirasinda saptanan bulgularla birlikte katilimcilarin;
yas, cinsiyet, bilinen okiiler veya okiiler olmayan hastalik dykiisii kaydedildi. Hasta ve kontrol
gruplarmin klinik verileri, OKT paremetreleri ve bununla birlikte hasta grubunun MRG

bulgular1 kaydedildi.

3.2 Hasta ve Kontrol Grubu Secimi

Calismaya bilgilendirilmis gonullti onam formunu onaylayan 50 papilddem (-) hastanin

98 gozU, 20 papilodem (+) hastanin 39 g6zl ve 43 saglikli kontrol bireyin 86 g6zu dahil edildi.
27



Papilodem (-) ve papilddem (+) gruplar Aralik 2023 ile Mayis 2024 tarihleri arasinda
klinigimize basvuran ve bas agris1 nedeniyle ¢ekilmis beyin MRG’de 1iH ile uyumlu bulgular
raporlanmis hastalardan olusuyordu. Basvuru esnasinda katilimcilarm gorme keskinligini
etkileyebilecek veya OKT ¢ekimlerinde artefakta neden olabilecek yogun optik disk 6demi olan

hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.

Saghkli kontrol grubu Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde son 6
ay icinde beyin MRG uygulanmis ve herhangi patoloji raporlanmayan, rutin kontrol muayene
i¢in goz poliklinigine basvuran ve dahil edilme kriterlerini karsilayan hastalardan olusturuldu.
Hasta grubu dahil edilme kriterleri

1. MRG’de 1IH bulgularmmn olmas:

2. 18-60 yas araliginda olmasi

3. Sferik ekvivalaninin + 6,00 D araliginda olmasi

4. Papilédem (-) grup icin papilédemsiz, papilddem (+) grup icin papilédemli olmasi
Hasta grubu dislama kriterleri

1. 18-60 yas araligi digsinda olmasi

2. Okiiler hastalik veya gegirilmis okiiler cerrahi 0ykusiniin mevcut olmasi

3. Onkolojik hastaligi, otoimmin hastaligi, nérolojik hastaligi veya okiler bulgulara

neden olabilecek herhangi bir sistemik hastalig1 olmasi

4. Beyin MRG’de intrakraniyal hipertansiyona neden olabilecek patoloji saptanmis

olmasi

Kontrol grubu dahil edilme Kkriterleri

1. Bilinen okiiler hastaligin olmamasi

2. 18-60 yas aras1 hasta grubuyla yas ve cinsiyet uyumlu olmast

3. Son 6 ay icinde beyin MRG’si olup herhangi patoloji saptanmamis olmasi
4

Stferik ekvivalaninin + 6,00 D araliginda olmasi
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Kontrol grubu dislanma Kriterleri
1. Okiiler hastalik veya gecirilmis okiiler cerrahi 6ykisunin mevcut olmasi
2. 18-60 yas aralig1 disinda olmas1

3. Onkolojik hastaligi, otoimmun hastaligi, norolojik hastaligi veya okuler bulgulara

neden olabilecek herhangi bir sistemik hastalig1 olmasi

4.3 Oftalmolojik Muayene Yontemi

Kontrol grubu da dahil tim katilimcilarin yas ve cinsiyet 6zellikleri, sistemik hastalik
oykust, gecirilmis gz cerrahisi 0ykist olup-olmadigi, hasta grubunda buna ek olarak IiH’a
bagli sikayetlerin baslama zamani, ila¢ baslanilip baslanilmadigi sorgulandi ve verileri

kaydedildi.

Tiim katilimcilarin refraksiyon (Nidek ARK 560A; Nidek Inc., Fremont, Kanada) ve
g6z i¢i basinct (Nidek Non Contact Tonometr NT-530) 6lgiildii. Snellen eseli yardimiyla her
bir gdziin en iyi diizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK) alind1. Istatistiksel analiz i¢in gérme
keskinligi degerleri logMAR 6l¢egindeki degerlere doniistiiriildii. ROlatif afferent pupil defekti
(RAPD) degerlendirildi. Bunun i¢in hastalar los bir odada karanlik adaptasyonu igin bir dakika
bekletildi, sonra uzaga bakarken 1s1k kaynagi 10 cm mesafeden her bir goze 3 saniye boyunca
uyguland1 ve hizlica diger goze gegirilerek pupiller dilatasyon olup olmadigina bakildi. RAPD
varligi olanlar ¢alismadan diglandi. Ishihara psddoizokromatik kartlar1 ile renkli gorme
degerlendirildi. Biyomikroskop yardimiyla 6n segment (goz kapaklari, kornea, konjonktiva, 6n
kamara, iris ve lens) muayenesi yapildi. Dilate fundoskopik muayene icin %1°lik tropikamid
(Tropamid® Forte %1, Bilim Ilag) damla damlatildi. Yaklasik 20 dakika sonra yeterli
dilatasyon saglandiktan sonra yarik lamba biyomikroskopu ile 90 diyoptri (D) non-kontakt lens
(Volk Optical Inc., Mentor, OH, ABD) kullanilarak arka segment (vitreus, retina, optik disk, ve
retinal damarlar) degerlendirildi. Refraksiyon kusurlarinin sferik esdegeri hesaplanarak

kaydedildi. (sferik refraksiyon kusuru + % silindirik refraksiyon kusuru).

SD-OKT (Heidelberg Engineering Inc., Heidelberg, Almanya) cihazi ile tiim
katilimcilarin makula, Early Treatment of Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) haritasi
icerisindeki retina tabakalar1 hacimleri, peripapiller RSLT o6l¢uimleri, OSB gorintulemesi ve

koroidi degerlendirmek i¢cin EDI modunda goruntiler alindi. Tiim g¢ekimler ayni teknisyen
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tarafindan yapildi.  GOruntulerin makula parametrelerini kantitatif olarak analiz etmek
amaciyla, otomatik g6z hizalama ve goz takip yazilimi (TruTrack; Heidelberg Engineering)
kullanildi. Bu analiz igin 30°x25° fovea merkezli ETDRS haritas: igerisinde 25 makuler
hacimsel tarama yapildi. Bu harita merkezi foveada olan 1 mm, 3 mm ve 6 mm ¢aplarinda i¢
ice gecmis halkalarla foveal, parafoveal ve perifoveal alanlara bolintyor. Parafoveal ve
perifoveal alanlar da kendi i¢lerinde nazal, superior, temporal ve superior kisimlardan olusuyor.
OKT segmentasyon yapma Ozelligi (Segmentation Technology; Heidelberg Engineering)
kullanilarak retina tabakalarmin hacimsel analizi yapildi. Otomatize segmentasyon yazilimiyla
yapilan foveal fiksasyon ve segmentasyonda hatali olan dlglimler manuel olarak diizeltildi.
Santral makula kalinlig1 (SMK) 6l¢iimii olarak merkezi halkanin ortalama kalinlik degeri alind:.
Makiiler RSLT, ganglion hiicre tabakasi (GHT), i¢ pleksiform tabaka (IPT) hacimleri total,

parafoveal ve perifoveal alanlar ayr1 ayrilikta olmak tizere kaydedildi (Sekil 3.1).
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Sekil 3.1 : Santral makula kalinlig1 (A), parafoveal, perifoveal ve total foveal alanin ganglion
hiicre tabakasi (B), retina sinir lifi tabakas1 (C) ve i¢ pleksiform tabaka (D) hacimlerinin OKT

yazilimi ile elde edilmesi.

Peripapiller RSLT c¢ekimlerinde sirkiiler halkanin merkezi optik diskin merkezine

gelecek sekilde ayarlanarak ¢ekim gergeklestirildi. Peripapiller RSLT kalinligi, optik disk
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merkezli 12 derecelik peripapiller alanin retina taramasi yapilarak olc¢tildi. Total peripapiller
RSLT kalmlig1 ve dort kadrana (superior, nazal, inferior, temporal) ait RSLT kalinliklar

mikron cinsinden kaydedildi. Segmentasyon hatasi olan dlgtimler dislandi.

ONH goriintiilemesi yardimiyla optik diskte drusen gibi psddopapilodem yapabilecek
nedenler dislandi. Optik diskin merkezinden gegen horizontal kesitte BMA manual olarak
Olciildii ve degerler kaydedildi (Sekil 3.2).

|300 um

Sekil 3.2 : ONH goriintiisii iizerinden BMA ’nin 6l¢iilmesi.

EDI-OKT B tarama goruntuleri tizerinden subfoveal ve optik disk merkezli 12 derecelik
sirkiimpapiller koroid 6lgtimleri yapildi. RPE ile koroidoskleral bileske arasindaki mesafe
koroidal bolge olarak kabul edildi. Koroidoskleral bileskesi goriilemeyen hastalar ¢alismadan
dislandi. Koroidin damarli luminal alan1 ve damarsiz stromal alani 6lgiilerek son zamanlarda
daha ¢ok kullanilan ve koroidin vaskiiler yapisin1 daha detayli degerlendirmeye izin veren
koroidal vaskilarite indeksi (KVI) hesaplandi. Bunun igin Imagel yazilimi (versiyon 1.53q;
Ulusal Saglik Enstitiileriy, ABD tarafindan kamuya agik olarak saglanmistir;
http://imagej.nih.gov/ij/) kullanildi. Subfoveal koroidal alan1 degerlendirmek i¢in EDI-OKT B
tarama goruntuleri Gzerinden fovea merkezinin 750 mikron nazali ve 750 mikron temporali
belirlenerek bu noktalar arasinda kalan 1500 mikronluk alanda RPE alt sinir1ile koroidoskleral
bileske arasindaki koroidal alan poligonal se¢im araci kullanilarak manual olarak se¢ildi.
Secilen alanlar yazilimm ROI (region of interest) yoneticisine kaydedildi. Goriintiiler
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varsayilan ayar kullanilarak 8 bit formundaki goriintiilere degistirildi. Niblack otomatik esik
araci ile koroidin luminal alanlar1 koyu ve stromal alanlar1 agik piksellere doniistiiriildii. Analiz
icin otomatik yerel esik deger kullanildi. Daha sonra goriintii renk esik araciligiyla luminal
koroidal alanin hesaplanabilmesi i¢in yeniden Red Green Blu (RGB) goriintiiye doniistiiriildii.
Secili alandaki siyah ve beyaz alanlar kantitatif degerlere doniistiiriilerek luminal koroidal alan
(KA) ve total KA degerleri elde edildi. Elde edilen luminal KA degerinin total KA degerine
orani hesaplanarak KVI’e ulasildi. Peripapiller koroid alanlarinm 8l¢iimii de benzer goriintii
isleme basamaklar1 uygulanarak yapildi. Temporal, superior, nazal ve inferior kadranlar ayri-

ayr1 olacak sekilde koroid parametreleri elde edildi (Sekil 3.3).

QX i

Sekil 3.3 : Imagel] yazilimi ile subfoveal alanin koroidal parametrelerinin ve koroidal

vaskilarite indeksinin él¢tilmesi.

Ayrica hastalarin MRG raporlar1 taranarak papilodem (-) ve papilddem (+) gruplarin
[iH lehine olan bulgular1 (optik sinir cevresinde BOS mesafe artisi, optik sinirde tortuozite
artisi, bos sella, parsiyel bos sella, glob arka duvarinin diizlesmesi, Meckel boslugunun

genislemesi) not etildi.
3.3 Istatiksel Analiz

Istatistiksel analizler icin IBM SPSS (Statistical Package for the Social Sciences, Stirtim
22.0, Armonk, NY, IBM Corp.) paket programi kullanildi. Devamli veriler ortalama =+ standart

sapma ve (minimum-maksimum) belirtilecek sekilde sunuldu. Kategorik degiskenler say1 ve
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yizde olarak belirtildi. Normallik dagiliminin degerlendirmesinde Kolmogorov-Smirnov testi
kullanildi. Normal dagilim gosteren devamli degiskenlerin tighii grup karsilastirilmasinda tek
yonll varyans analizi (ANOVA) kullanildi. Normal dagilim gostermeyen parametrelerde ise
Kruskal-Wallis H testi kullanildi. Gruplarm ikili karsilastirmalarinda ise normal dagilim
gosterenlerde Tukey testi, normal dagilim gostermeyenlerde ise Bonferroni diizeltmeli Mann-
Whitney U Testi kullanildi. Kategorik verilerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki-kare
testi kullanildi.

Bu ¢alismada, ¢ift-g6z korelasyonlu verilerde kategorik ve siirekli degiskenlerin yanit
degiskeni tizerindeki etkisini azaltmak i¢in genellestirilmis tahmin denklemleri (GTD) analizi
kullanildi. GTD, iki g6z arasindaki korelasyonu hesaba katarak istatistiksel analiz yapma
yetenegi sunar. Referans kategori olarak papilédem (-) grup kabul edildi ve diger her iki
gruptaki gozler bu grup ile karsilastirildi. Tim degiskenler i¢in istatistiksel anlamlilik p<0,05

olarak belirlenmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya 50 papilédem (-) olgunun 98 g6zi, 20 papilddem (+) olgunun 39 g6z ve 43
saglikli kontrol bireyin 86 g6zl dahil edildi. Kadin hastalarin erkek hastalara olan orani
papildédem (-) grubunda 42/8 (K/E), papilédem (+) grubunda 19/1 (K/E), kontrol grubunda
35/8 seklindeydi. Gruplar arasinda yas ve cinsiyet dagilimlar1 agisindan istatistiksel olarak
anlaml bir farklilik gézlemlenmemistir (sirastyla p=0.08, p=0.36) (Tablo 4.1 ve Tablo 4.2).
Hem papilédem (-), hem de papilddem (+) gruplarinda kadin hastalarin erkek hastalara olan

orani yiiksek idi (swrastyla 84% ve 95%).

Tablo 4.1: Papilddem (-), papilédem (+) ve kontrol grubu arasinda yas dagilimi.

Kontrol grubu Papilodem (-) Papildem (+)

Grup P-value
(n=43) grubu (n=50) grubu (n=20)
v 35,28 +10,42 40,12 +12,18 35,75+ 9,36 0,08(k)
a
’ 36 (19 - 54) 42,5 (18 - 59) 34 (19 - 51)

Ortalamaz Standart sapma/Medyan (Minimum—Maksimum), (k) Kruskal Wallis Test

Tablo 4.2: Papilodem (-), papilodem (+) ve kontrol grubu arasinda cinsiyet dagilimi.

Grup Kontrol Papilédem (-) Papildem (+) P-value
grubu grup grup
‘ Erkek 8 (18,6%) 8 (16,0%) 1 (5,0%) 0,36*
Cinsiyet

‘ Kadin 35 (81,4%) 42 (84,0%) 19 (95%)

Ortalamaz Standart sapma/Medyan (Minimum—Maksimum), *Pearson Chi-Squared Test
Gruplar arasinda sferik ekvivalan (SE), aksiyel uzunluk (AU) ve BMA agisindan

anlamli fark bulunamamistir (p>0,05). Tablo 4.3’te SE, AU ve BMA’nin gruplar arasi

karsilastirmas1 yer almaktadir.
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Tablo 4.3: Sferik ekvivalan, aksiyel uzunluk ve Bruch membran agikligimin gruplar arasi

karsilastirilmasi.

Parametreler

Parametre Estimates and Statistics

Diizeltilmis ortalama

Estimate (%95 CI) Std Grup Means (%95 CI)
SE | Intercept(nPO) -0.086 0,246 nPO -0.09 (-0.57, 0.4)
(-0.568, 0.397)
Grup (K) -0.049 0,371 K -0.14 (-0.68, 0.41)
(-0.777,0.678)
Grup (PO) -0.271 0,385 PO -0.36 (-0.94, 0.22)
(-1.025, 0.482)
AU | Intercept(nPO) 23.438 0,136 nPO 23.44 (23.17, 23.7)
(23.172, 23.705)
Grup (K) -0.199 0,216 K 23.24 (22.91, 23.57)
(-0.623, 0.225)
Grup (PO) -0.339 0,228 PO 23.1(22.74, 23.46)
(-0.785, 0.108)
BMA | Intercept(nPO) 1517.16 19,644 nPO 1517.17
(1478.66, 1555.66) (1478.67, 1555.67)
Grup (K) -21.261 31,508 K 1495.91
(-83.014, 40.493) (1447.62, 1544.19)
Grup (PO) 70.523 49,675 PO 1587.69

(-26.838, 167.885)

(1498.27, 1677.12)

SE — sferik ekvivalan. AU — aksiyel uzunluk, BMA — Bruch membran agiklig

nPO — papilddem (-) grubu, PO — papilédem (+) grubu, K — kontrol grubu

4.2 Optik Kohorens Tomografi Ol¢iim Sonugclar
Papilédem (-) grubunda inferior ve global peripapiller RSLT kalinligi kontrol
grubundan anlamli olarak daha yiiksekti (p=0,002, p=0,042), papilédem (+) grubuyla

karsilastirmada ise superior, nazal, inferior ve global peripapiller RSLT kalinlig: papilédem (-)

grubundan anlamli olarak daha ytksekti (p=0,013, p=0,007, p<0.001, p=0,003).

Papilédem (-) grubunda temporal peripapiller RSLT kalinligi, hem papilodem (+)
grubundan, hem de kontrol grubundan anlamli farklilik géstermiyordu (p > 0,05). Tablo 4.4°’te

peripapiller RSLT kalinliklarinin referans grup olan papilédem (-) grubu ile karsilagtirilmasi

Ozetlenmistir.



Tablo 4.4: Peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinliklarinin gruplar arasi karsilagtirilmasi.

Parametreler

Parametre Estimates and Statistics

Diizeltilmis ortalama

Dep. Indep. Estimate (%95 CI) Std Wald p Grup Means (%95 CI)
Intercept (nPO) 75.193 (72.226, 78.159) 1514  2468,190 <0.001 nPO 75.19 (72.23, 78.16)
Temporal | Grup (K) -3.995 (-8.11, 0.119) 2,099 3,622 0,057 K 71.2 (68.35, 74.05)
RSLT | Grup(PO) 6.895 (-5.656, 19.445) 6,403 1,159 0,282 PO 82.09 (69.89, 94.28)
Intercept (NPO)  129.562 (126.162, 132.962) 1,735  5579,137 <0.001 nPO 129.56 (126.16, 132.96)
Superior | Grup (K) -3.237 (-8.683, 2.21) 2,779 1,357 0,244 K 126.33 (122.07, 130.58)
RSLT | Grup(PO) 38.001 (8.094, 67.908) 15,259 6,202 0,013 PO 167.56 (137.85, 197.28)
Intercept (nPO) 96.166 (80.927, 111.405) 7,775 152,985 <0.001 nPO 79.73 (76.7, 82.76)
Nazal | Grup (K) -1.852 (-6.481, 2.778) 2,362 0,614 0,433 K 77.88 (74.52, 81.24)
RSLT | Grup(PO) 20.028 (5.499, 34.556) 7,413 7,300 0,007 PO 99.76 (85.26, 114.26)
Intercept (N\PO)  158.647 (142.539, 174.755) 8,219 372,613 <0.001 nPO 134.38 (131.18, 137.58)
Inferior | Grup (K) -8.498 (-13.804, -3.193) 2,707 9,856 0,002 K 125.88 (121.76, 130.01)
RSLT | Grup(PO) 42.896 (25.294, 60.499) 8,081 22,813 <0001 PO  177.28(159.71, 194.84)
Intercept (n\PO)  104.216 (102.194, 106.238) 1,032  10203,317 <0.001 nPO 104.22 (102.19, 106.24)
Global | Grup (K) -3.274 (-6.432, -0.116) 1,611 4,128 0,042 K 100.94 (98.52, 103.37)
RSLT | Grup(PO) 26.294 (8.66, 43.928) 8,997 8,541 0,003 PO 130.51 (112.99, 148.03)

RSLT — Retina sinir lifi tabakast,

nPO — papilddem (-) grubu, PO — papilédem (+) grubu, K — kontrol grubu

Papilédem (-) grubunda subfoveal koroidde ister luminal ve stromal KA, isterse de

KVIi’de kontrol grubundan anlamli farklilik gériilmedi (p > 0,05).

Papilédem (+) grubu ile karsilastirmada ise subfoveal koroidin hem stromal, hem

luminal KA papilédem (-) grubuyla anlamli farklilik géstermese de daha diisiiktii. Subfoveal

KVI ise papilodem (+) grubunda papilédem (-) grubundan anlamli olarak daha yiiksek

idi(p<0.05). Tablo 4.5te subfoveal alan koroidal parametrelerin referans grup olan papilédem

(-) grubu ile karsilastirilmasi 6zetlenmistir.
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Tablo 4.5: Subfoveal alan koroidal parametrelerin gruplar arasi karsilastiriimasi.

Parametreler Parametre Estimates and Statistics Diizeltilmis ortalama

Dep. Indep.  Estimate (%95 CIl) Std Wald p Grup Means (%95 CI)

(Intercept)  0.798 (0.676, 0.921) 0,063 162,891 <0.001 nPO 0.61 (0.57, 0.65)

Subfoveal | Grup (0)  0.032(-0.039,0.103) 0,036 0,783 0376 K 0.64 (0.58, 0.7)

Stromal KA | Grup(2)  -0.038(-0.143,0.067) 0,054 0502 0479 PO 0.57 (0.47, 0.67)

(Intercept)  1.484 (1.301, 1.667) 0,093 252,172 <0.001 nPO  1.13(1.07, 1.19)

Subfoveal | Grup (0)  0.055(-0.052,0.162) 0,055 1,020 0313 K 1.19(1.1,1.27)

Luminal KA | Grup(2)  -0.024(-0.18,0.132) 0,080 0095 0758 PO 1.11(0.96, 1.25)

(Intercept)  2.281 (1.981, 2.582) 0,153 221,800 <0.001 nPO  1.74 (.64, 1.84)

Subfoveal | Grup (0)  0.087(-0.089,0.263) 0,090 0,946 0331 K 1.82 (1.68, 1.97)

Total KA | Grup(2)  -0.063(-0.321,0.196) 0,132 0225 0635 PO 1.68 (1.44, 1.91)

(Intercept) 0.653 (0.646, 0.66) 0,003 35977,320 <0.001 nPO 0.65 (0.65, 0.66)

Subfoveal | Grup(0)  0.001(-0.008,0.01) 0,004 0026 0871 K 0.65 (0.65, 0.66)

KVi | Grup (2) 0.013(0,0.025) 0,006 4,083 0043 PO 0.67 (0.66, 0.68)

KA — koroidal alan, K¥T — koroid vaskiilarite indeksi,

nPO — papilddem (-) grubu, PO — papilédem (+) grubu, K — kontrol grubu

Papilodem (-) grubunda peripapiller superior, nazal, inferior ve global KVI ve
peripapiller inferior luminal KA kontrol grubundan daha distiktii (p=0,030, p=0,045, p=0,020,
p=0,024 ve p=0,043).

Papilédem (-) grubuyla papilédem (+) grubunun peripapiller koroid parametrelerinin
karsilagtirilmasinda ise temporal kadran disinda tiim kadranlarda stromal, luminal ve total KA
papilédem (+) grubunda anlamli olarak daha ince idi (p<0,05), sadece inferior kadran luminal
KA’da 2 grup arasinda fark yoktu. Tablo 4.6°da peripapiller alan koroidal parametrelerin

referans grup olan papilddem (-) grup ile karsilastirilmasi 6zetlenmistir.
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Tablo 4.6: Peripapiller koroidal parametrelerin gruplar arasi karsilastiriimasi.

Parametreler

Parametre Estimates and Statistics

Duzeltilmis ortalama

Dep. | Indep. Estimate (%95 CI) Std Wald P Grup  Means (%95 CI)
Peripapiller Temporal | (Intercept) 0.965 (0.8, 1.131) 0,084 130,522 <0.001 nPO  0.74(0.67,0.81)
Stromal KA | Grup (0) 0.002 (-0.091, 0.095) 0,047 0,001 0,969 K 0.74 (0.68, 0.8)
Grup (2) -0.092 (-0.221,0.038) 0,066 1,912 0,167 PO 0.65 (0.54, 0.76)
Peripapiller Temporal | (Intercept) 1.989 (1.669, 2.309) 0,163 148,294 <0.001 nPO 1.62 (1.49, 1.75)
Luminal KA | Grup (0) 0.085 (-0.11, 0.279) 0,099 0,731 0,393 K 1.71 (1.56, 1.85)
Grup (2) -0.164 (-0.431,0.104) 0,136 1,443 0230 PO 1.46 (1.23, 1.69)
Peripapiller Temporal | (Intercept) 3.082 (2.574, 3.59) 0,259 141,529 <0.001 nPO  2.36(2.17, 2.56)
Total KA | Grup (0) 0.074 (-0.213, 0.36) 0,146 0,254 0614 K 2.44 (2.23, 2.65)
Grup (2) -0.255 (-0.653,0.142) 0,203 1,585 0,208 PO 2.11(1.76, 2.46)
Peripapiller Temporal | (Intercept) 0.689 (0.682, 0.696) 0,003 38849,680 <0.001 nPO  0.69(0.68,0.7)
KVi | Grup(0) 0.007 (-0.003, 0.016) 0,005 1,999 0,157 K 0.7 (0.69,0.7)
Grup (2) 0.005 (-0.007, 0.018) 0,006 0,640 0,424 PO 0.69 (0.68, 0.7)
Peripapiller Superior | (Intercept) 0.774 (0.701, 0.847) 0,037 431,740 <0.001 nPO 0.77 (0.7, 0.85)
Stromal KA | Grup (0) 0.052 (-0.045, 0.149) 0,049 1,108 0,292 K 0.83(0.76, 0.89)
Grup (2) -0.115 (-0.226,-0.003) 0,057 4,082 0,043 PO 0.66 (0.58, 0.74)
Peripapiller Superior | (Intercept) 1.733 (1.48, 1.985) 0,129 180,603 <0.001 nPO  1.49(1.37,1.61)
Luminal KA | Grup (0) 0.136 (-0.025, 0.296) 0,082 2,745 0,098 K 1.63 (1.52,1.74)
Grup (2) -0.232 (-0.434,-0.03) 0,103 5,085 0,024 PO 1.26 (1.1, 1.42)
Peripapiller Superior | (Intercept) 2.647 (2.262, 3.033) 0,197 181,466 <0.001 nPO  2.28(2.09,2.46)
Total KA | Grup (0) 0.171 (-0.078, 0.419) 0,127 1,807 0,179 K 2.45(2.28, 2.62)
Grup (2) -0.361 (-0.669,-0.054) 0,157 5321 0021 PO 1.91 (1.67, 2.16)
Peripapiller Superior | (Intercept) 0.658 (0.652, 0.664) 0,003 47245,478 <0.001 nPO 0.66 (0.65, 0.66)
KVi | Grup(0) 0.009 (0.001, 0.017) 0,004 4,697 0030 K 0.67 (0.66, 0.67)
Grup (2) 0.001 (-0.008,0.011) 0,005 0,050 0823 PO 0.66 (0.65, 0.67)
Peripapiller Nazal | (Intercept) 0.727 (0.651, 0.803) 0,039 355,024 <0.001 nPO 0.73 (0.65, 0.8)
Stromal KA | Grup (0) 0.02 (-0.078, 0.118) 0050 0,164 0685 K 0.75 (0.68, 0.81)
Grup (2) -0.139 (-0.236,-0.043) 0,049 8,037 0,005 PO 0.59 (0.53, 0.65)
Peripapiller Nazal | (Intercept) 1.417 (1.287, 1.546) 0,066 461,469 <0.001 nPO 1.42 (1.29, 1.55)
Luminal KA | Grup (0) 0.115(-0.065,0.295) 0,092 1,561 0211 K 1.53 (1.41, 1.66)
Grup (2) -0.256 (-0.452,-0.06) 0,100 6,559 0,010 PO 1.16 (1.01, 1.31)
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Peripapiller Nazal | (Intercept) 2.144 (1.942, 2.346) 0,103 432,073 <0.001 nPO  2.14(1.94,2.35)
Total KA | Grup(0) 0.135 (-0.14, 0.409) 0,140 0,926 0,336 K 2.28(2.09, 2.46)
Grup (2) -0.396 (-0.682,-0.109) 0,146 7,325 0,007 PO 1.75 (1.55, 1.95)
Peripapiller Nazal | (Intercept) 0.661 (0.653, 0.669) 0,004 28687,400 <0.001 nPO  0.66(0.65, 0.67)
Kvi | Grup(0) 0.011 (0, 0.021) 0,005 4,007 0,045 K 0.67 (0.66, 0.68)
Grup (2) -0.002 (-0.016,0.013) 0,008 0,051 0,821 PO 0.66 (0.65, 0.67)
Peripapiller inferior | (Intercept) 0.667 (0.6, 0.734) 0,034 376,223 <0.001 nPO  0.67(0.6,0.73)
Stromal KA | Grup (0) 0.054 (-0.042, 0.15) 0,049 1,204 0,272 K 0.72 (0.65, 0.79)
Grup (2) -0.126 (-0.225, -0.027) 0,050 6,271 0,012 PO 0.54 (0.47,0.61)
Peripapiller inferior | (Intercept) 1.259 (1.145, 1.373) 0,058 469,712 <0.001 nPO 1.26 (1.15, 1.37)
Luminal KA | Grup(0) 0.18 (0.006, 0.355) 0,089 4,098 0,043 K 1.44 (1.31,1.57)
Grup (2) -0.181 (-0.378,0.015) 0,100 3,277 0,070 PO 1.08 (0.92, 1.24)
Peripapiller inferior | (Intercept) 1.927 (1.747, 2.106) 0,092 440,960 <0.001 nPO 1.93(1.75,2.11)
Total KA | Grup (0) 0.234 (-0.035, 0.502) 0,137 2,914 0,088 K 2.16 (1.96, 2.36)
Grup (2) -0.308 (-0.599, -0.017) 0,149 4,303 0,038 PO 1.62 (1.39, 1.85)
Peripapiller inferior | (Intercept) 0.656 (0.649, 0.663) 0,004 33033,233 <0.001 nPO  0.66 (0.65, 0.66)
Kvi | Grup(0) 0.011 (0.002, 0.021) 0,005 5,381 0,020 K 0.67 (0.66, 0.67)
Grup (2) 0.008 (-0.009, 0.025) 0,008 0,876 0,349 PO 0.66 (0.65, 0.68)
Peripapiller Global | (intercept) 2.897 (2.617, 3.177) 0,143 410,027 <0.001  nPO 2.9 (2.62,3.18)
Stromal KA | Grup (0) 0.153 (-0.22, 0.527) 0,191 0,646 0,422 K 3.05 (2.8, 3.3)
Grup (2) -0.458 (-0.867, -0.049) 0,209 4,808 0,028 PO 2.44(2.14,2.74)
Peripapiller Global | (intercept) 6.894 (5.867, 7.921) 0,524 173,163 <0.001  nPO 5.82 (5.36, 6.29)
Luminal KA | Grup (0) 0.455 (-0.212, 1.121) 0,340 1,786 0,181 K 6.28 (5.79, 6.76)
Grup (2) -0.888 (-1.701, -0.076) 0,415 4,592 0,032 PO 4.94 (4.27, 5.6)
Peripapiller Global | (intercept) 10.297 (8.777, 11.818) 0,776 176,219 <0.001  nPO 8.75 (8.03, 9.48)
Total KA | Grup (0 0.546 (-0.463, 1.556) 0,515 1,126 0,289 K 9.3 (8.58, 10.02)
Grup (2) -1.4 (-2.602, -0.198) 0,613 5,215 0,022 PO 7.35 (6.39, 8.32)
Peripapiller Global | (intercept) 0.666 (0.66, 0.672) 0,003 46981,555 <0.001 nPO 0.67 (0.66, 0.67)
KVi | Grue(0) 0.009 (0.001, 0.017) 0,004 5,084 0,024 K 0.68 (0.67, 0.68)
Grup (2) 0.003 (-0.007, 0.014) 0,005 0,394 0,530 PO 0.67 (0.66, 0.68)
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SMK ve makula tabakalarmdan RSLT, GHT, IPT hacimleri parafoveal alan, perifoveal
alan ve total alan olarak gruplar arasi karsilastirildi. Papilddem (-) grubunda parafoveal ve total
alanin makiler RSLT hacmi papilodem (+) ve kontrol grubuna gore anlamli olarak daha
yuksekti (p=0,026 ve p=0,026).

Degerlendirilen diger 2 tabaka (GHT, IPT) hacminde ise papilddem (-) grup ile ister
papilddem (+), isterse de kontrol grubuyla anlamli farklilik goriilmedi. Makula tabakalarinin

gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo 4.7°de yer almaktadir.

Tablo 4.7: Makiiler retina sinir lifi tabakasi, ganglion hiicre tabakas1 ve i¢ pleksiform tabaka

hacimlerinin ve santral makula kalinliginin karsilagtirilmasi.

Parametreler Parametre Estimates and Statistics Diizeltilmis ortalama

Dep. Indep. Estimate (%95 CI) Std Wald P Grup  Means (%95 Cl)
SMK Intercept(nPO)  277.40 (266.74, 288.05) 5,437 2603,371 <0.001 nPO  266.0 (259.7, 272.3)

Grup (K) -0.017 (-7.099, 7.065) 3,613 0,000 0,996 K 266.0 (259.0, 272.9)

Grup (PO) 0.921 (-7.449, 9.292) 4,271 0,047 0,829 PO 266.9 (258.5, 275.3)
Parafoveal | Intercept(nPO) 0.784 (0.76, 0.809) 0,012 4062596 <0.001 nPO 0.78(0.76, 0.81)
RSLT

Grup (K) -0.037 (-0.069, -0.005) 0,017 4,985 0,026 K 0.75(0.73,0.77)

Grup (PO) -0.046 (-0.086, -0.005) 0,021 4,953 0,026 PO 0.74(0.71, 0.77)
Perifoveal | Intercept(nPO) 0.139 (0.137, 0.142) 0,001 10956,274 <0.001 nPO 0.14(0.14, 0.14)
RSLT

Grup (K) -0.004 (-0.008, 0) 0,002 3,009 0,083 K 0.14 (0.13, 0.14)

Grup (PO) -0.002 (-0.011, 0.007) 0,005 0,220 0,639 PO 0.14 (0.13, 0.15)
Total Intercept(nPO)  0.931 (0.904, 0.957) 0,013 4852,757 <0.001 nPO  0.93(0.9, 0.96)
Foveal
RSLT Grup (K) -0.04 (-0.076, -0.005) 0,018 4,867 0,027 K 0.89(0.87, 0.91)

Grup (PO) -0.049 (-0.094, -0.003) 0,023 4,442 0,035 PO 0.88 (0.85, 0.92)
Parafoveal | Intercept(nPO) 0.852 (0.811, 0.893) 0,021 1655,186 <0.001 nPO 0.79(0.78, 0.81)
GHT

Grup (K) -0.015 (-0.04, 0.01) 0,013 1,345 0,246 K 0.78 (0.76, 0.8)

Grup (PO) -0.015 (-0.054, 0.024) 0,020 0,596 0,440 PO 0.78 (0.74, 0.81)
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Perifoveal | Intercept(nPO) 0.322 (0.315, 0.329) 0,004 7887511 <0.001 nPO 0.32(0.31,0.33)
GHT
Grup (K) 0.001 (-0.01, 0.012) 0,006 0,037 0,847 K 0.32(0.31, 0.33)
Grup (PO) -0.013 (-0.031, 0.005) 0,009 2,096 0,148 PO 0.31(0.29, 0.32)
Total Intercept(nPG) 1.198 (1.142, 1.255) 0,029 1747,705 <0.001 nPO 1.13 (1.11, 1.15)
Foveal
GHT Grup (K) -0.017 (-0.049, 0.015) 0,017 1,061 0,303 K 1.11 (1.09, 1.14)
Grup (PO) -0.029 (-0.082, 0.023) 0,027 1,200 0,273 PO 1.1(1.05, 1.15)
Parafoveal | Intercept(nPO) 0.69 (0.659, 0.721) 0,016 1880,656 <0.001 nPO  0.65(0.64, 0.66)
iPT
Grup (K) -0.012 (-0.031, 0.007) 0,010 1,431 0,232 K 0.64 (0.62, 0.65)
Grup (PO) -0.006 (-0.033, 0.02) 0,014 0,214 0,644 PO 0.64 (0.62, 0.67)
Perifoveal | Intercept(nPO) 0.261 (0.256, 0.267) 0,003 9840,168 <0.001 nPO  0.26 (0.26, 0.27)
iPT
Grup (K) -0.001 (-0.009, 0.006) 0,004 0,118 0,732 K 0.26 (0.25, 0.27)
Grup (PO) -0.005 (-0.016, 0.006) 0,005 0,802 0,371 PO 0.26 (0.25, 0.27)
Total Intercept(nPO)  0.977 (0.935, 1.018) 0,021 2142277 <0.001 nPO 0.92(0.91, 0.94)
Foveal
iPT Grup (K) -0.013 (-0.038, 0.012) 0,013 0,990 0,320 K 0.91(0.89, 0.93)
Grup (PO) -0.008 (-0.045, 0.028) 0,019 0,196 0,658 PO 0.92(0.88, 0.95)

SMK — Santral Makiiler Kalinlik, GHT — Ganglion Hiicre Tabakasi, RSLT — Retina Sinir Lifi
Tabakasi, IPT — I¢ Pleksiform Tabaka, nPO — papilodem (-) grubu, PO — papilédem (+) grubu,
K — kontrol grubu

4.3 Manyetik Rezonans Goriintilleme Bulgular

Beyin MRG’de 6 tiir IIH bulgusu saptand1: optik sinir cevresinde BOS mesafesinin
artmasi, optik sinirde tortiozite, bos sella, parsiyel bos sella, glob arka duvarmin diizlesmesi,
Meckel boslugunun genislemesi. Bu bulgulardan “‘optik sinir ¢evresinde BOS mesafesinin
artmas1’” hem papilddem (-), hem de papilédem (+) grubunda en fazla saptanan bulgu idi
(swrasiyla 68% ve 75%). Papilodem (-) grubunda ‘‘Glob arka duvarmin diizlesmesi’’ (12%),
papilddem (+) grubunda ise ‘“Meckel boslugunun genislemesi’’ (10%) en az saptanan bulgu
idi. Bulgular arasindan 2 grup arasinda anlamli farklilik gosteren tek bulgu ‘‘Optik sinirde
tortiozite’” idi, papilodem (-) grubunda papilédem (+) grubundan daha fazla goriulmekteydi

(p=0,03). Diger bulgular gruplar aras1 anlamli farklilik géstermiyordu (p > 0,05). Tablo 4.8°de
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MRG bulgularinin papilddem (+) ve papilddem (-) gruplar1 arasinda karsilastirilmasi yer

almaktadir.

Tablo 4.8: MRG bulgularmin papilddem (+) ve papilodem (-) gruplar1 arasinda

karsilastirilmasi.
Papilodem (-) grubu  Papilédem (+) grubu
MRG bulgular p-value
(n=50) (n=20)

Optik sinirde tortiozite 31 (62%) 6 (30%) 0,03
Optik sinir cevresinde BOS

34 (68%) 15 (75%) 0,77
mesafesinin artmasi
Bos sella 11 (22%) 8 (40%) 0,22
Parsiyel bos sella 14 (28%) 3 (15%) 0,36
Glob arka duvarmin

) 6 (12%) 6 (30%) 0,09

diizlesmesi
Meckel boslugunun

7 (14%) 2 (10%) 1,00
geniglemesi

Stats: n (%), p* Pearson Chi-Squared Test
MRG — Manyetik Rezonans Gériintiileme
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5. TARTISMA

[iH intrakraniyal basing artis1 nedeniyle bas agrisi, gecici bulamk gdrme, diplopi,
bulanti kusma, pulsatil tinnitus gibi bulgulara neden olan ama radyolojik goriintiileme ve BOS
histokimyasal incelemede patoloji saptanmamast ile karakterize bir hastaliktir [129]. Papilodem
onemli oftalmolojik bulgu olarak kabul edilir [142]. Ama Uluslararas1 Bag Agris1 Dernegi
tarafindan hastah@in bir ¢esidi olarak da papilddemsiz IIH tammlanmistir [143]. Dandy
kriterlerinde yapilan degisiklikle papilddem varligi IIH tamsi i¢in olmazsa olmaz bulgu

olmaktan ¢ikmistir [144].

Fundoskopik muayenede papilodemin saptanmamasi hastaligin tanismi ve takibini
zorlastirmaktadir. Calismamizda OKT yardimiyla elde edilen goriintiiler ve veriler {izerinden
intrakraniyal basing artisinin neden oldugu okiiler degisiklikleri inceledik. Calismamizin
sonuglarina gére papilodem (-) grubunda oftalmolojik muayenede papilédem saptanmasa bile
peripapiller ve makiiler RSLT kalinliklarinda, koroidal parametrelerde farkliliklar ortaya

cikabilecegi goriilmektedir.

Calismamizda hem papilédem (-) hem de papilédem (+) grubunda belirgin kadin
cinsiyet oraninda yiikseklik vardi. Yas ve cinsiyet uyumlu kontrol grubu olusturuldugu icin
Ozellikle kadin cinsiyete sahip olgular ¢alismaya dahil edildi. Literatiire baktigimizda da
hastalik gen¢ kadinlarda ve obezlerde daha yaygin gorilmekte idi[6]. Kadin cinsiyetiyle ve
obeziteyle olan giiclii baglantis1 IiH gelisiminde hormonal ve metabolik faktorlerin potansiyel

roltinl gostermektedir[10].

Daha 6nce Huang-Link ve ark. yaptig1 bir calismada papilddemsiz IIH, papilddemli IiH
ve optik disk druseni olan olgularin peripapiller RSLT kalinliklarmni kargilagtirmistir[145].
Onlar sadece papilddemli ITH grubunda peripapiller RSLT de kalinlik artis1 oldugunu ve diger
gruplarda anlamli fark olmadigini gostermistir. Biz ise ¢alisgmamizda olgularin peripapiller
RSLT kalnhigi tizerinden yapilan karsilastirilmasinda papilddem (-) grubunda inferior ve
muhtemelen buna bagli global peripapiller RSLT kalinligin1 kontrol grubundan daha yiiksek
bulduk. Papilodem (+) grubunda ise temporal kadran disinda Huang-Link ve ark.’nin

sonuclarma benzer olarak diger tiim kadranlarda peripapiller RSLT kalinlig1 papilodem (-)
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grubundan anlamli olarak daha yiiksekti. Bunun diginda pek ¢ok ¢alismada da, papilodemli
gozlerde peripapiller RSLT nin 6demi nedeniyle tiim kadranlarin kalinliginda anlamli bir artig

oldugu gosterilmistir [146-148].

Papilédem (+) grubunda karsilastigimiz peripapiller RSLT kalinlik artig1 papilédemin
patogenezi ile uyumludur[149]. Optik sinir lifleri peripapiller RSLT’ nin yiizeyine dogru
yOnelen aksoplazma uretir ve primer papildodeme neden olur. Sonrasinda gelisen venoz stazla
ekstraseliiler alanda s1v1 birtkmesi papilodemi biraz daha artirir. LP sonras1 veya medikal tedavi
ile BOS basincindaki azalma sonrasi peripapiller RSLT kalmhiginin da azalmasi bunu
desteklemektedir. Bir ¢ok caligmada total retina kalinlig1 ve peripapiller RSLT kalinlig1 gibi
OKT bulgularmin papilédemin siddetinin belirlenmesinde yararli belirtegler oldugu One

stiriilmiisttir[150, 151].

Papilédem (-) grubunda buldugumuz inferior kadran peripapiller RSLT’de olan kalinlik
artist  gdzdibi muayenesinde saptanamayacak diizeyde minimal olan papilddemin

belirlenmesinde yardimei olacak OKT bulgusu olabilir.

Yine Huang-Link ve ark.’nin bahsi gegen ¢alismasinda papilddemsiz 11H, papilodemli
IIH ve optik disk druseni olan olgularn makiiler GHT ve IPT hacimlerinin toplami
karsilastirilmis ve anlamli degisiklik bulunamamistir[145]. Bizim ¢alismamizda makiiler
RSLT, GHT ve IPT total alan hacimleri disinda her biri parafoveal ve perifoveal alanlar olarak
da ayri-ayr1 degerlendirildi. Mevcut c¢alismaya benzer olarak GHT ve IPT hacimlerinde
papilddem (-) grubuyla papilédem (+) grubu ve kontrol grubu arasinda anlamli fark bulunmadi.
Fakat papilodem (-) grubunda parafoveal alan ve total alan makiiler RSLT hacmi diger 2

gruptan daha kalin bulundu.

Athapilly ve ark.’nin papilddemli IiH ve saglikli bireyler iizerine yaptig1 calismada
retinanm en icteki 3 tabakasmm (RSLT, GHT ve IPT) toplami olarak tanimlanan makiiler
Ganglion Hiicre Kompleksinin (GHK) intrakraniyal basingtan dolay1 peripapiller RSLT’den
daha erken etkilendigi ve inceldigi gosterilmistir[152]. Biz ¢alismamizda papilodem (-)
grubunda papilédem (+) ve kontrol gruplarina kiyasla GHK’nin komponentlerinden biri olan
makiiler RSLT’de hacimsel artig bulduk. Daha Once yapilan ¢aligmalarda papilodem (-)
grubunda makiiler RSLT hacmi degerlendirilmemis olup, papilodem (+) ve kontrol

gruplarindan kalin bulunmas1 bu grubun ayirici tanisinda yardimci olabilir.
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Son yillarda bir ¢ok okiiler hastaligin tanisinda koroidal parametrelerin, Ozellikle
KVI’nin degerlendirilmesi 6n plana ¢ikmaktadir. Bir ¢ok faktor koroid damarlarinda kan akigm1
etkileyerek degisikliklere neden olabilir. Koroid dokusuyla ilgili yapilan ¢aligmalarin ¢ogu
makula hastaliklar1 yoniindedir ve genelde subfoveal alandaki koroid dokusuna odaklanmistir
[153-155]. Fakat glokom, optik ndropatiler gibi Gzellikle optik diskin etkilendigi okiiler
hastaliklarda peripapiller alandaki koroid dokusunun degerlendirildigi caligmalar da mevcuttur.
Papilodemli iIH hastalarinda artmus intrakraniyal basmng nedeniyle olusan mekanik etkinin
Ozellikle optik siniri etkilemesi peripapiller alandaki koroid dokusunun da etkilendigini
disiindiirmiistiir. Koroid dokusunu besleyen kisa arka siliyer arterler oftalmik arterden
ayrilmaktadir. Oftalmik arter ise subaraknoid alandan gegtigi i¢in bu bdlgede intrakraniyal
basinca maruz kalmakta ve bu basingtan etkilenmektedir. Bu nedenle retina ve koroidal
dolasimla ilgili bize bilgi veren fundus floresein anjiyografi, indosiyanin anjiyografi, OKT
anjiyografi gibi farkli yontemlerle koroidal kan akisi degerlendirilmistir. Intrakraniyal
basingtaki artigla olusan mekanik kompresyon peripapiller blgede luminal ve total koroidal

alanda, koroidal vaskdilarite indeksinde azalma ile kendini gostermektedir.

Biz ¢alismamizda non-invaziv yontemle EDI moddaki OKT gorunttleri Gzerinden
imageJ yazilimmin yardimiyla hem subfoveal 1500 mikronluk alandaki, hem de peripapiller

bolgedeki koroidal parametreleri (stromal, luminal, total KA ve KVI) degerlendirdik.

Kesim ve ark. yaptig1 calismada papilddemli 1IH hastalarinda peripapiller koroid
parametrelerini kadranlara bélmeden degerlendirmistir. Onlar papilddemli IIH grubunun
saglikl1 kontrol grubuyla karsilastirmasinda papilddemli IiH grubunda peripapiller alandaki
koroid parametrelerinde incelme oldugunu gostermislerdir[156]. Biz ¢alismamizda peripapiller
koroid alanlarin1 4 kadranda (temporal, superior, inferior ve nazal) degerlendirdik ve papilodem
(+) grubunda oldugu gibi papilédem (-) grubunda da saglikli kontrol grubuna gore peripapiller
KVI’in inceldigini bulduk. Fakat 4 kadrani ayri-ayr1 degerlendirdigimizde temporal kadran
peripapiller RSLT de oldugu gibi yine peripapiller temporal kadran koroid parametrelerinde de
anlaml1 degisiklik yoktu. Arici ve ark. papilddemli 1IH hastalarmin akut dénemi ile papilddem
gectikten sonraki donemlerini karsilagtirmistir[157]. Onlar da calismalarinda peripapiller
temporal kadran KA kalinliginda papilodemli ve papilddemsiz donemler arasinda anlamli
degisiklik olmadigimni bulmuslardi. Bizim sonuglarimiza gore ayni sey papilédem (-) grubu igin

de gecerli idi. Bu sonuglar1 goz oniinde bulundurdugumuzda papilddem olsa da olmasa da
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peripapiller alanin temporal kadranindaki RSLT ve koroidal parametrelerin intrakraniyal basing

artigindan etkilenmedigini sdyleyebiliriz.

Ayrica papilodem (-) grubunda inferior kadran peripapiller RSLT’ye benzer olarak,
inferior kadranin luminal KA da kontrol grubundan anlamli farklilik gostermekte idi. Bu
bulgular papilédem (-) grubunda 6zellikle peripapiller alanin inferior kadraninin daha fazla
etkilendigini diisiindiiriiyor. Bu duruma yer ¢ekiminin etkisi ile inferior kadranin daha fazla
intrakraniyal basinca maruz kalmasi neden olabilir. Papilddem (-) grubunun diger tiim
peripapiller koroidal parametreleri de istatiksel agidan anlamli olmasa da kontrol grubundan

daha ince idi.

Papilédem (-) grubuyla papilédem (+) grubunun peripapiller koroid parametrelerinin
karsilastirilmasinda ise yine temporal kadran disinda tiim kadranlarda stromal, luminal ve total
KA’m papilédem (+) grubunda daha ince oldugunu bulduk, sadece inferior kadran luminal
KA’da 2 grup arasinda fark yoktu. Bu da muhtemelen her iki grupta da inferior kadran luminal
KA’in ince olmasindan kaynakliydi. Ciinkii papilodem (-) grubunun kontrol grubuyla
karsilagtirilmasinda da inferior kadran luminal KA daha ince bulunmustu. Ayrica muhtemelen

tiim alanlarda orantili incelme oldugundan KVI’de anlamli fark bulunamad.

Subfoveal koroidal parametrelerden sadece KVI papilddem (+) grubunda papilodem
(-) grubundan anlamli farklilik gosteriyordu. Ama peripapiller alan koroidal parametrelerin

degerlendirilmesinin aksine KVi’de azalma degil artis mevcuttu.

Ozdemir ve ark. fovea merkezinde RPE ile koroidoskleral bileske arasmdaki mesafeyi
Olcerek subfoveal total KA kalinligin1 degerlendirmistir. Onlar yaptiklar1 c¢aligmada
papilodemli ITH’ 11 gdzlerle normal gozleri karsilastirmis ve subfoveal total KA kalinliginin
papilddemli IiH grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugunu bulmuslardir[158].

Onlar bu durumu artmig BOS basincinin koroidin vendz drenajini1 bozmastyla agiklamislar.

[IH’da koroid dokusunda gelisen degisikliker tam olarak bilinmemektedir. Ciinkii
koroid damarlarinda kan akigmi etkileyen bir¢ok neden vardir. Santral sinir sistemi araciligryla
sistemik kan basinci ve retinal aktivite gibi faktorlere yanit olarak koroid damarlarindaki kan
akisinin parasempatik ve sempatik sinirlerle modiile edildigi gosterilmistir. Subfoveal alandaki

koroid kalmligindaki artis bu vazoregiilatér mekanizmalarla saglanirken, peripapiller alandaki
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incelme 6demlenmis optik diskin koroidal vaskiiler yapilar1 mekanik olarak sikigtirmasi sonucu

ortaya ¢ikiyor olabilir.

Papilodemli [TH hastalarinda etkilenen dokular igerisinde optik sinir basta geldigi i¢in
OSB’de yer alan BMA da bir ¢ok ¢alismada degerlendirilmistir. Bing6l ve ark.’nin yaptigi
calismada intrakraniyal basing artisi ile BMA arasinda korelasyon bulunmustur[126]. Ayrica
Huang-Link ve ark. da yaptigi ¢calismada benzer olarak hafif papilédemli olgularda BMA
ortalamasmin  psddopapildodem ve kontrol grublarindan daha yiiksek oldugunu
gostermistir[145]. Bizim c¢alismamizda gruplar arasi degerlendirdigimizde en yiiksek BMA
ortalamasi bahsi gegen ¢alismalara benzer olarak papilodem (+) grubunda idi, ama istatiksel

olarak anlamli fark olusturmuyordu.

[IH hastaliginda beyin gériintiileme bulgular1 taniya gitmeye yardimci olsa da, tek
basina MRG bulgular1 tanisal olarak kabul edilemez. Calismamizda intrakraniyal basing artisi
nedeniyle beyin MRG’de saptanan bulgular 6 grupta (optik sinir cevresinde BOS mesafesinin
artmasi, optik sinirde tortiozite, bos sella, parsiyel bos sella, glob arka duvarmin diizlesmesi,
Meckel boslugunun genislemesi) kategorize edilerek degerlendirildi. MRG bulgular
papilddem (+) ve papilédem (-) gruplar1 olmak tizere 2 grupta karsilastirildi. Karsilastirilan 6
MRG bulgusu igerisinden 2 grup arasinda anlamhi farklilik gosteren sadece ‘optik sinirde
tortuozite’” bulgusu idi ve papilédem (-) grubunda papilédem (+) grubuna kiyasla yaklasik 2

kat daha fazla gorulmekte idi.

Prabhat ve ark.’nm IiH hastalarindaki MRG bulgularmin duyarliligmi ve 6zgiilliigiinii
arastiran ¢alismasinda ‘‘optik sinirde tortuozite’> bulgusu IIH’m en duyarli bulgusu olarak
bulunmustur[152]. Ciinkii optik sinir globe giden yolda intrakraniyal basingtan kolayca

etkilenerek tortuoz gortinim kazanabilir.

Caligmamizin limitasyonlar1 arasinda papilédem (-) olgularin bir goguna LP yapilmamis
olmasi, papilédem (+) olgularda ise OSB goriintiilerinde 6deme bagh goriintii kalitesinin koti
olmasi ve artefaktlarm olmasi nedeniyle hastalarin bir kismmin ¢aligma dig1 birakilarak hasta

sayisini azaltmasi vardi.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizin sonuglarmma gore papilddem (-) grubunda oftalmolojik muayenede
papilddem saptanmasa bile peripapiller, makiiler ve koroidal degisikliklerin MRG bulgularina
eslik edebilecegi gosterildi. Bu bulgularin bir¢ogunun papilddem (+) grubuyla benzerlik
gostermesi papilodem (-) grubunda fundoskopik muayenede okiiler etkilenme yokmus gibi

goriinse de aslinda okiiler dokularin etkilendigini ortaya koymaktadir.

Bu caligma tani1 ve takibi zor olan papilodem (-) grubun bazi okiiler 6zelliklerini ilk kez
degerlendiren ¢alisma olmasi nedeniyle 6nemlidir. Calismamizin sonuglarina gore peripapiller
bolgenin inferior kadraninda hem RSLT, hem de luminal KA degisikliginin olmasi papilodem
(-) grubunun ayirici tanisinda yardimer olabilir. Ayrica makiiler RSLT hacmindeki artisin da
tedavi sonrasi karsilastirilmasi papilddem olmasa bile intrakraniyal basing artiginin bu tabakada

hasara neden olup olmadigini anlamakta bize yol géstereci olabilir.
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