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1. OZET

Amac: Retina birimimizde takipli hastalar ve saglikli kontrol grubu arasinda intravitreal
enjeksiyonun sklera kalinligr ve diger katmanlar iizerine etkilerini degerlendirmeyi

amagladik.

Gerec¢ ve Yontem: Calismamiza diyabetik retinopati, yasa bagli makiila dejenerasyonu
ve retinal ven tikaniklig1 tanilari ile intravitreal enjeksiyon tedavisi alan yas araligi 45-90
(ortalama 69,8348,54) olan 54’1 erkek 100 hastanin enjeksiyon yapilan gozleri, karsi
gozleri ve ayni yas araliginda (69,96+8,45) 52°si erkek 100 saglikli kontrol grubunun sag
g6zl dahil edildi. Hastalar ve kontrol grubunun detayli oftalmolojik muayeneleri
yapildiktan sonra aksiyel uzunluklari alindi, spekiiler mikroskobi dlgiimleri yapildi. On
segment optik kohorens tomografi ile 4 kadranda konjonktiva, episklera-tenon ve sklera

kalinliklar 6l¢iildi.

Bulgular: Enjeksiyon yapilan goz, enjeksiyon yapilmayan kars1 géz ve kontrol grubu
arasinda elde ettigimiz verilerde enjeksiyon hattimiz olan siiperotemporal kadranda sklera
kalinligimi kars1 gozlerde enjeksiyon yapilan gozlere, enjeksiyon yapilan gozlerde ise
kontrol gozlere gore daha yiiksek bulduk. Siiperonazal sklera, inferotemporal sklera,
inferonazal konjontiva ve inferonazal sklera kalinliklar1 enjeksiyon yapilan ve kars
gozlerde kontrol gozlere gore daha yiiksek ¢ikti. Enjeksiyon yapilan gbz grubunda tani
tiirlerine gore siiperotemporal episklera-tenon kalinlig1 arasinda anlamli fark saptadik
(p=0,019, p<.05). Siiperotemporal episklera-tenon kalinlig1 degerleri DRP grubunda,
YBMD grubuna gore anlamhi diizeyde daha yiiksek ¢ikti. Enjeksiyon gruplarina gore
kiyasladigimizda; stiperotemporal episklera-tenon kalinligit 3 enjeksiyon yapilan
gozlerde, 10 ve iizeri enjeksiyon yapilan gozlere gore daha yiiksekti. Enjeksiyon sayisi
ile siiperotemporal episklera-tenon kalinlig1 (r=-0,301, p=0,002) arasinda diisiik diizeyde
negatif iliski saptadik (p<.01). Her 10 enjeksiyonda, siiperotemporal episklera-tenon
kalinliginda yaklasik 21,47 um bir azalma olabilecegi hesaplandi.



Sonug: Tekrarlayan intravitreal enjeksiyon sonucunda sklera ve diger katmanlarda
olusabilecek incelme nedeniyle 6zellikle fazla sayida enjeksiyon yapilmasi ongoriilen

hastalarda kadran degisikligine gidilmesi uygun olabilir.

Anahtar Kelimeler: On Segment Optik Kohorens Tomografi, Sklera Kalinligi,

Intravitreal Enjeksiyon, Anti-VEGF, Deksametazon implant



IV.ABSTRACT

Objective: This study aimed to evaluate the effects of intravitreal injections on scleral
thickness and other ocular layers in patients followed at our retina unit compared to a

healthy control group.

Materials and Methods: The study included 100 eyes of 100 patients (54 males, age
range: 45-90 years, mean age: 69.83 & 8.54) who received intravitreal injection therapy
for diabetic retinopathy, age-related macular degeneration, or retinal vein occlusion. The
injected eyes and fellow (non-injected) eyes of these patients, as well as the right eyes of
100 healthy individuals (52 males, mean age: 69.96 + 8.45) within the same age range,
were evaluated. After comprehensive ophthalmologic examinations, axial length
measurements and specular microscopy evaluations were performed for all participants.
Using anterior segment optical coherence tomography, the thicknesses of the conjunctiva,

episclera-tenon’s capsule, and sclera were measured in four quadrants.

Results: In the superotemporal quadrant, which corresponds to our injection site, scleral
thickness was higher in the fellow eyes compared to the injected eyes, and in the injected
eyes compared to control eyes. Superonasal scleral thickness, inferotemporal scleral
thickness, inferonasal conjunctival thickness, and inferonasal scleral thickness were
higher in both the injected and fellow eyes compared to control eyes. A statistically
significant difference was observed in superotemporal episclera-tenon’s thickness based
on diagnosis within the injected eye group (p=0.019, p <.05); specifically, the DRP
group showed significantly greater thickness compared to the YBMD group. When
comparing by number of injections, eyes that had received only 3 injections exhibited
higher superotemporal episclera-tenon’s thickness than eyes that had received 10 or more
injections. A weak negative correlation was found between the number of injections and
superotemporal episclera-tenon’s thickness (r=-0.301, p=0.002; p<.01l). It was
estimated that for every 10 injections, there may be a reduction of approximately

21.47 pm in superotemporal episclera-tenon’s thickness.

VI



Conclusion: Due to the potential thinning of the sclera and other layers following
repeated intravitreal injections, altering the injection quadrant may be advisable,

especially in patients anticipated to require a high number of injections.

Keywords: Anterior Segment Optical Coherence Tomography, Scleral Thickness,

Intravitreal Injection, Anti-VEGF, Dexamethasone Implant
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1. GIRIS ve AMAC

Kornea ve sklera, goziin mevcut yapisint korumak, desteklemek ve goz ici
basincini (GiB) dengelemekten sorumlu olan bag doku kaynakli dis katmanlardir. Sklera,
globun yaklasik %85'ini olusturur ve baslica bilesimi su, kolajen lifler, proteoglikanlar ve
glikoproteinlerdir. Korneanin yapisindaki fibril lifler homojen, uniform ve diizenli

yerlesimli iken skleral fibril lifler i¢ ice gegmis lameller ve heterojen dagilimla seyreder
(D).

Sklera kelimesi Yunanca’da sert anlamina gelen ‘skleros’ sozciliglinden kdken
almaktadir (2). Insan embriyonik gelisiminin altinci haftasinda néral krest ve
mezodermden farklilagir. Skleranin biiyiik kismi, noroektodermin optik c¢ukurlugunu
cevreleyen noral krestten farklilasirken kiigiik bir temporal kismi ise ¢izgili ekstraokiiler

kaslara ve vaskiiler endotelyumlara da katkida bulunan mezodermden farklilasir (3).

Sklera, limbusta kornea ile birlesir ve goz kiiresini olugturmak iizere geriye dogru
uzanir. Emetropik yetiskin bir insan goziiniin aksiyel uzunlugu (AU) ortalama 22-25
mm'dir (4). Goziin arkasinda, skleral bag dokusu optik sinirin dural kilifi ile birlesir.
Skleral kalinlik anatomik lokalizasyona gore degisir, arka kutupta 1-1.3 mm iken
ekvatorda ortalama 0.5 mm'ye diiser ve kalinlik perilimbal sklerada tekrar ortalama 0.8

mm'ye ¢ikar (2, 5).

Intravitreal enjeksiyon (IVE), diinya c¢apinda uygulanan en yaygin goz
prosediiriidiir (6). Cesitli retina ve koroid hastaliklarinin tedavisinde, vaskiiler endotelyal
biiyiime faktorii inhibitdrlerinin (Anti-VEGF) IV enjeksiyonu altin standarttir. 1V
uygulama, terapétik olarak yeterli goz i¢i konsantrasyonuna olanak verirken sistemik

maruziyeti en aza indirir (7).

1970'lerde IV antibiyotik ve steroidlerin uygulanmasiyla IVE 6nemli bir
popiilerlik kazandi. 1990'larda yapilan arastirmalar, okiiler neovaskiilarizasyonun VEGF
ekspresyonuyla iligkili oldugunu ortaya koydu. Bu bulgu, VEGF hedefli tedaviyi
gelistirmek icin etkileyici bir c¢abay1 atesledi. Terapotik endikasyon; baslangicta

neovaskiiler yasa bagli makiila dejenerasyonu (YBMD) iken ilerleyen zamanlarda retinal



ven tikaniklig1 (RVT), diyabetik makiila 6demi (DMO) ve diger durumlara bagl koroid
neovaskiilarizasyonu gibi bir dizi diger yaygin retina hastaligina kadar genisletildi (8).
Bu tedavi prosediirii gliniimiizde anti-VEGF ajanlar ve steroidlerin siklikla kullanimini
saglasa da kompleman sistemi gibi farkli yolaklar1 da hedef alan ve halen {izerinde

calisilan bir¢ok ilacin uygulanimini da saglamaktadir.

Cesitli makiiler ve retinovaskiiler hastaliklarin basaril tedavisi diizenli IVE’leri
gerektirdiginden, bir¢ok hasta birkag¢ yil veya daha uzun siire aylik veya birkag ayda bir
enjeksiyon ihtiyaci duymaktadir. IVE’ler limbustan 3.5 veya 4 mm (hastanin
fakik/psddofak olma durumuna gore) uzakliktan yapilir. Kullanilan standart 30 gauge
igne (deksametazon implant ignesi hari¢) kiicliktiir ve nispeten travmatik degildir.
Enjeksiyon 4 skleral kadrandan da (siliperotemporal, inferotemporal, superonazal,
inferonazal) yapilabilmekle beraber genellikle inferotemporal veya siiperotemporal
kadrandan gerceklesir ve bu nedenle tekrarlanan enjeksiyonlar sklerada yapisal

degisikliklere yol acabilir (9).

Benzer kadrandan tekrarlanan IVE uygulamasi akla; sklerada gelisebilecek
mekanik ve/veya kimyasal nedenli bir hasar olusup olusmayacagi sorusunu getirmektedir.
Bu calismada amacimiz; IVE uygulanan hastalarin 4 kadran sklera kaliliklarini 6n
segment optik kohorens tomografi (OS-OKT) ile &lgiip hi¢ enjeksiyon yapilmamus
saglikli gozleri ve kontrol grubu ile kiyaslayarak herhangi bir degisiklik olup olmadigini
tespit etmektir. Literatiirde ayn1 kadranda tekrarlanan IVE’lerin skleral mimari iizerindeki
etkisini degerlendiren az sayida ¢alisma mevcuttur. Bu kesitsel ve literatiirdeki mevcut
birkag calismaya kiyasla daha yiiksek hasta sayili calismamizdan elde edilecek verilerle;
yapilan diizenli IVE’lerin sklera iizerindeki etkilerini degerlendirerek uygulanan
enjeksiyon sayisi ile bu etkilerin paralelligini, sonuclar 1518inda uygulamada kadran

degisikliginin gerekli olup olmadigini arastirmay1 hedefliyoruz.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Sklera

Sklera, goziin dis tabakasini olusturan esnek ve yapisal olarak karmasik bir bag
dokusudur. Yunanca “skleros” (“sert”) kelimesinden koken alir. Retina ve koroid igin
saglam bir alt tabaka saglayarak goziin i¢ yapilarini korur ve optik aks dis1 1s1k iletimini
engelleyerek gorsek fonksiyona katki saglar (2). Yiizeyine tutunan ekstraokiiler kaslar ile
gdz kiiresinin hareketini kolaylastirirken GIB dengesinin devamliligina yardimci
olmaktadir. Ancak sklera, g6z kiiresi hareket ettirildiginde g6z i¢i basincinin
dalgalanmamas1 ve goriisli olumsuz etkilememesi i¢in nispeten sabit kosullar saglayacak
kadar sert olmalidir. Skleral deformasyon, yalnizca retinanin kendisi nedeniyle degil, ayni

zamanda lens iris diyaframinin bozulmasi nedeniyle de goriisii bozar (10).

2.1.1. Sklera Anatomisi

Sklera; goz kiiresinin dig 5/6’s1m1 kaplayan ve embriyolojik olarak mezodermden
koken alan fibrdz bir tabakadir. Onde kornea ile kesistigi sinir limbus olarak isimlendirilir.
Globun posteriorunda skleral bag dokusu, skleraya nazalden yaklasik 3 mm ve arka
kutuptan inferiora dogru 1 mm hizadan giren optik sinirin dural kilifiyla birlesir. Optik
sinirin gectigi bolgedeki zayif yapili skleraya lamina kribroza denir. Lamina kribrozadan
santral retinal arter ve santral retinal ven gecer. Rektus kaslarinin insersiyo bolgelerinde
On siliyer arterler, ekvatorun gerisinde vorteks venleri ve optik sinir ¢evresinde uzun ve

kisa siliyer sinir ve damarlar skleray: delerler (11).
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Sklera; episklera, skleral stroma ve lamina fuska olmak iizere ii¢ tabakadan olusur.

1) Episklera: Skleranin en dis tabakasidir. Yogun vaskiiler bag dokudan
olusmaktadir. Altta yiizeyel skleral stroma yer alir. Ustte tenon kapsiilii ve konjonktiva
bulunur. Onde konjonktiva alt1 dokulara, rektus kas yapisma yerlerine ve tenon kapsiiliine
sik1 bir baglant1 gosterirken arkadaki baglantilar zayiftir. Episkleranin en kalin oldugu yer

rektus kaslarinin yapisma yerleridir. Arkaya gidildikce episklera incelir (13).

2) Skleral Stroma: Kollajen lifleri, elastin, fibrositler ve c¢ogunlukla
proteoglikanlardan olusan skleral matriksten olusur. Skleranin %95’ini olusturmaktadir.
Kollajen lifler korneanin aksine farkli boyutta ve sekilde olup diizensiz yerlesmislerdir.
Lif demetleri kivrim ve luplar olusturur. Bircogu da skleranin i¢ katlar1 arasinda
birbirlerinin i¢ine gegerek skleraya saglamlik kazandirir. Distaki kollajen lifler daha kalin,

igtekiler daha incedir. Skleral stroma avaskiilerdir, episkleral damarlardan beslenir.

3) Lamina Fuska: Skleranin en i¢ tabakasi olup iiveal dokunun suprakoroidal ve
suprasiliyer lamelleriyle birlesir. Melanositten zengin olmasi nedeniyle hafif kahverengi
goriiniir. Bu katman koyu renginden dolay: fuska ismini almistir. Lamina fuskada siliyer
sinir ve damarlardan dolay1 pek ¢ok yarik izlenir. Bu yariklardan disar1 ¢gikan melanositler
episklerada koyu noktalar olustururlar. Bu noktalar cogunlukla {ist episklerada limbustan
3-4 mm geride bulunurlar. Bu kisimdaki kollajen lifler dallara ayrilarak siliyer cismin ve
koroidin dis kismina karisirlar. Skleranin korneaya goére opak ve porselen beyazliginda

olmasi skleral yliksek su igerigi ve kollajen liflerin diizensiz yerlesimi sonucudur (5).



Kollajenin yavas dongiisii nedeniyle metabolik ihtiyaci az oldugu icin sklera
nispeten damarsizdir. Episkleranin kan destegi rektus kaslarinin yapisma yerlerinin
oniinde 6n siliyer arterlerden, arkada ise uzun ve kisa siliyer arterlerden saglanir. Yedi
adet On siliyer arter; limbusun 1-5 mm gerisinde lateral dallarla birlesirler ve episklera
icinde bir anastamoz halkas1 olustururlar. On episklera arter halkasi denilen bu yapi
limbus, 6n konjonktiva ve on episklera dokularini besler. On episklera arter halkast;
limbus arkatlarina, bir adet 6n konjonktiva pleksusuna, bir adet yilizeyel episklera
pleksusuna ve bir adet derin episklera pleksusuna ayrisir. Limbus arkatlar1 ve o6n
konjonktiva pleksusu en yiizeyel damar katmanini olusturur. Yiizeyel episklera pleksusu
episkleranin paryetal katmaninda bulunur. Limbusta konjonktiva pleksusuyla ve derin
episklera pleksusuyla anastomoz yapar. Derin episklera pleksusu, episkleranin visseral

katmaninda yer alir. Bu katmanin dallariyla anastomoz yapar. Geriye kalan 6n siliyer arter
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dallarinin uzantilart; limbustaki skleray: delerek siliyer kasta uzun arka siliyer arterlerle
bulusurlar ve irisin biiyiik arter halkasini olustururlar. On episklera arter halkasi ile irisin

bliylik arter halkasi, skleray1 delen On siliyer arter dallar1 araciliiyla anastomoz kurarlar.

Sklera venleri; limbus ven halkasi ve episklera toplayict venlerinden olusur.
Limbus ven halkast; 6n konjonktiva venleri ve limbus arkatlarindan drene olan kani1 toplar
ve radyal episklera toplayici venlerine drene olurlar. Episklera toplayici venleri; 6n
episklera venleri ve perfore eden sklera venlerindeki kani toplar. Schlemm kanalindan
akozili de alan perfore eden sklera venleri arterlerden ayr1 gegis kanallarindan gegerler.
Siliyer cisim tlizerindeki bu kanallar siklikla siliyer sinirleri de tasirlar. Episklera toplayict
venleri, sklera boyunca arkaya dogru ilerlerken 6n siliyer venleri olustururlar. On siliyer
venler, ekvatorun arkasinda skleradaki capraz deliklerden gecen vorteks venleri ile

anastomoz yaparlar.

Skleranin lenfatik drenaji 2 ayr1 koldan yapilir. Yiizeyel episklera dokusundaki
lenf; konjonktiva altindaki bosluktan drene olur. Ciinkii episklera ve sklerada lenfatik
kanallar bulunmaz. Sklera ve derin episklera dokularinin lenfi ise orbita ve juguler lenf

yollarindan derin servikal lenf diiglimlerine drene olur.

Skleranin innervasyonu; oldukg¢a zengin bir sinir ag1 ile saglanir. Arka siliyer
sinirler optik sinir ¢evresinde skleray1 delerler. Cok sayida kisa arka siliyer sinir skleranin
arka kismini, iki adet uzun arka siliyer sinir ise 6n kismini innerve ederler. Uzun arka
siliyer sinirlerin dallar1 kornea, episklera, trabekiiler ag ve Schlemm kanalinda sonlanir.
Normal gozlerin %12’sinde uzun arka siliyer sinirin bir dali siliyer cisme girer devaminda
skleradan disar1 ¢ikar ve ayni kanaldan geri siliyer cisme doner. Nadir goriilen bu
anatomik degisiklige Axenfeld sklera i¢i sinir luplart denilmektedir. Bu luplar limbusun
4-7 mm gerisinde, rektus kaslarmin arasinda 1 mm ¢apli gozle goriilebilen kabarikliklar
olustururlar. Bunlara genellikle kan damarlar1 ve melanositler eslik ederler. Bu yogun
mevcut sinir agl nedeniyle skleranin inflamasyonu durumunda yogun bir agri olur.

Ekstraokiiler kaslar skleraya tutundugu icin bu agr1 goz hareketleri ile artar (15).



2.2. Sklera Kalinhg ve Ol¢iim Teknikleri

Sklera, goz kiiresinin dis katmanini olusturan ve yapisal biitiinliigiinii saglayan
fibroz bir dokudur. Skleranin kalinligi bireyler arasinda onemli Olglide degisiklik
gostermektedir ve bu degisim yas, cinsiyet, refraktif durumlar ve bazi okiiler hastaliklar

gibi ¢esitli faktorlere bagli olarak farklilik arz edebilmektedir.

Son yillarda OS-OKT gibi non-invaziv gériintileme tekniklerinin
yayginlagmasiyla birlikte sklera kalinligimin degerlendirilmesi daha hassas bir sekilde
yapilabilir hale gelmistir. OS-OKT kullanarak yapilan galigmalarda 1840 yas arasi
bireylerde ortalama anterior sklera kalinlig1 725 + 46 um olarak 6l¢iilmiis ve erkeklerde
bu degerin anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu bildirilmistir (16). 10-31 yas araliginda
saglikli bireylerle yapilan bir ¢alismada ise anterior sklera kalinligi nazal bolgede
ortalama 506+ 72 um ve temporal bolgede ortalama 504 =93 um olarak saptanmustir.
Yasla birlikte sklera kalinliginda artis oldugu ve erkek bireylerde kalinligin daha yiiksek
oldugu rapor edilmistir.

Yas faktorti, sklera kalinli§inda istatistiksel olarak anlamli bir degisken olarak dne
cikmaktadir. Zhang ve arkadasglari, her bir yas artig yili i¢in ortalama 2.4 um’lik bir
kalinlik artis1 gozlemislerdir. Ayrica erkek bireylerde sklera kalinliginin kadinlara kiyasla

daha fazla oldugu bu ¢alismada da desteklenmistir (17).

Baz1 oftalmolojik hastaliklar sklera kalinliginda anlamli degisikliklere yol
agabilmektedir. Ozellikle santral serdz koryoretinopati (SSKR) ve polipoidal koroidal
vaskiilopati (PKV) gibi patolojilerde anterior sklera kalinliginin arttig1 gosterilmistir. Lee
ve ark. ¢caligmasinda, SSKR tanil bireylerde sklera kalinlig1 kontrol grubuna gore anlaml
diizeyde yliksek bulunmustur (p =0.034) (18). Keidel ve ark. (2023) daha genis olgekli
caligmasinda ise, SSKR/PKYV grubunda anterior sklera kalinlig1 ortalama 403.5 £+ 68.6 um
iken, kontrol grubunda bu deger 362.5 + 62.6 um olarak 6l¢iilmiis ve farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu bildirilmistir (p =0.028) (19).

Refraktif kusurlardan miyopi, sklera kalinligimi etkileyen bir diger 6nemli
faktordiir. Yan ve ark. yaptigi calismada, AU artan bireylerde (6zellikle yliksek

miyoplarda) anterior sklera kalinliginda anlamli azalma gdzlemlenmistir. Temporal
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sklerada kalinlik 716 + 65 pm olarak saptanirken, iist sklerada bu deger 550 £51 um’ye
diismiistiir (20). Bu da, aksiyel uzamayla birlikte sklerada yerel zayiflama meydana

geldigini diistindiirmektedir.

Keratokonus gibi ektatik korneal hastaliklarda da sklera kalinliginda belirgin
degisimler rapor edilmistir. 2023 yilinda yayimlanan bir c¢aligmada, keratokonuslu
gozlerde anterior sklera kalinlig1 genel olarak saglikli bireylerle benzer olmakla birlikte,
inferior ve siiperior bolgeler arasinda belirgin asimetrilerin gozlemlendigi ve bu
asimetrinin subklinik keratokonus olgularinda daha belirgin hale geldigi bildirilmistir
(21). Ayrica cinsiyete gore analizlerde, erkek bireylerde sklera kalinliginin daha fazla

oldugu tekrar teyit edilmistir.

Tim bu bulgular sklera kalinliginda sadece bireysel anatomik farkliliklar
olmadigini; yas, cinsiyet ve goz hastaliklar1 gibi cesitli faktorlerin etkisiyle skleral
kalinligin sekillendigini gostermektedir. Bu nedenle sklera kalinligmin o6lgiilmesinin,
sadece yapisal bilgi saglamaktan 6te, bazi1 hastaliklarin erken tani ve takibinde de degerli

bir parametre olarak kullanilabilecek potansiyele sahip oldugunu diisiiniiyoruz.

Sklera kalinligin1 degerlendirmek icin ¢esitli yontemler mevcuttur. Literatiirdeki
mevcut teknikler; ultrasonik biyometri (UBM), ultrasonik pakimetri, OS-OKT, T-1
agirhikli 2-D manyetik rezonans (MR), 3-D micro-MR ile 6lglim ve eniikleasyon
uygulanmis gézde histomorfometrik 6l¢iimdiir (16). Klinik pratikte en yaygin kullanilan
OS-OKT’dir. OKT, genis bant aralifma sahip 1sik kullanarak arka segmentin invaziv
olmayan bir sekilde goriintiilemesini saglar. 1994 yilindan beri OS-OKT agirlikli olarak
kullanilirken 6ncesinde 6n segmenti degerlendirmek icin UBM 6n planda kullanilmakta
idi (22). OS-OKT nin goriintii elde etme hiz1 saniyede 4000 kare iken UBM’nin gériintii
elde etme hizi saniyede 8 karedir ve OS-OKT'den c¢ok daha yavastir. Ayrica OS-
OKT’lerin aksiyel ¢oziiniirliikleri (1-5 pm), UBM ’nin sundugundan (35-70 um) ¢ok daha
yiiksektir. Teknik iistiinliikleri sayesinde OS-OKT’nin gelistirilmesiyle birlikte, &n

segment daha efektif ve daha derinlemesine degerlendirilebilir hale gelmistir (23).



2.3. Intravitreal Enjeksiyon Uygulanan Yaygin Retina Hastahklar:

IVE’ler retina hastalig1i yonetiminde devrim yaratmis ve potansiyel olarak
gormeyi tehdit edici retinal hastaliklarda prognozun o6nemli Slgiide iyilestirilmesini
saglamistir (6). En sik karsilastigimiz hastaliklar diyabetik retinopati (DRP), YBMD ve
RVT dir.

2.3.1. Diyabetik Retinopati

DRP, hem tip 1 hem de tip 2 diyabet hastalarinda goriilebilen, retinada
mikrovaskiiler yapilarin hiperglisemiye bagli hasar1 sonucu gelisen progresif, potansiyel
olarak korliikle sonuglanabilen bir mikroanjiyopatidir. Global dl¢ekte diyabetli bireylerin
%35'inde herhangi bir evrede DRP, %10’unda ise gorme tehdidi olusturan DMO veya
proliferatif diyabetik retinopati (PDRP) gelismektedir. Genellikle asemptomatik baslayip
ilerledikge ciddi gorme kaybma neden olabilen DRP, klinik olarak iki ana evrede

siiflandirilir: Nonproliferatif diyabetik retinopati (NPDR) ve PDRP (24).

DRP’de temel patofizyolojik mekanizma, uzun siireli hipergliseminin neden
oldugu retinal mikrovaskiiler hasardir. Endotel hiicre disfonksiyonu, perisit kaybi, bazal
membran kalinlagsmasi, kapiller okliizyon ve kan retina bariyerinin bozulmasi ile
karakterizedir. Kapiller tikaniklik ve hipoksiye yanit olarak VEGF diizeyleri artar ve bu

da neovaskiilarizasyon, damar gegirgenliginde artis ve 6dem gelisimine neden olur (25).



2.3.1.1. Nonproliferatif Diyabetik Retinopati

NPDR, DRP’nin erken evresidir NPDR doneminde mikroanevrizmalar
(genellikle ilk goriilen bulgu), nokta ve leke tarzinda hemorajiler, vendz boncuklanma,
intraretinal mikrovaskiiler anomaliler (IRMA) ve sert eksiidalar izlenir (25). OKT, retina
kalinhgindaki artisi ve DMO’niin varligmi saptamada temel goriintiileme ydntemidir
(26). Ayrica OKT ile i¢ retinal katmanlardaki hiperreflektif odaklar ve subretinal siv1 gibi
inflamasyonu gosteren bulgular da izlenebilir. Fundus florosein anjiyografi (FFA),
mikroanevrizma sizintilarini, nonperfiize alanlar1 ve IRMA’y1 gostererek taniya katki

saglar (25).

Tedavi yaklasimi NPDR evresinde Oncelikle sistemik glisemik kontroliin
saglanmasidir. DMO saptanirsa, anti-VEGF (ranibizumab, aflibercept, bevavizumab) ve
steroid enjeksiyonlar1 yapilabilir. Iskemi saptandiginda lazer fotokoagiilasyon (LFK)
tedavisi uygulanabilir (26).

2.3.1.2. Proliferatif Diyabetik Retinopati

PDREP, retinal iskemiye yanit olarak yeni damar olusumlar1 (neovaskiilarizasyon)
ile karakterizedir. Bu yeni damarlar zayif yapilidir ve kolayca kanayarak vitreus
hemorajisi, traksiyonel retina dekolmani gibi ciddi komplikasyonlara yol agabilir (24).
FFA’da optik disk (NVD) veya retina vyiizeyinde (NVE) sizintt yapan
neovaskiilarizasyonlar ve genis nonperfiizyon alanlar izlenebilir (27). Optik koherens
tomografi anjiyografi (OKTA), invaziv olmayan bir yontem olarak foveal avaskiiler zon
(FAZ) genisligi, damar yogunlugu ve neovaskiiler alanlar1 yiiksek ¢oziintirliikle

goriintiileyerek tanida 6nemli katki saglar (28, 29).
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PDRP tedavisinde panretinal lazer fotokoagiilasyon (PRP), retinal iskemi
alanlarin1 tahrip ederek anormal damar olusumunu azaltmayr hedefler (26). Ozellikle
vitreus hemorajisi veya traksiyonel dekolman riskinde, anti-VEGF tedaviler lazerle
birlikte veya lazer 6ncesi uygulanabilir (28). Vitrektomi ise ileri evre PDRP’de hemorajik

veya traksiyonel komplikasyonlar gelistiginde tercih edilen cerrahi yontemdir (24).

Son yillarda DRP taramalarinda derin 6grenme algoritmalari, fundus
fotograflarin1 analiz ederek yliksek sensitivite ve spesifite ile DRP simiflamasi
yapabilmektedir (30). Baz1 sistemler ayn1 zamanda OKT goriintiilerinden DMO tanisi

koymakta ve tedavi yanitini tahmin etmede kullanilmaktadir (31).

2.3.2. Yasa Bagh Makiila Dejenerasyonu

YBMD, makiilada fotoreseptor, retina pigment epiteli (RPE) ve koroid
tabakasinin dejenerasyonuna yol acan multifaktdriyel bir hastaliktir. Kuru (atrofik) tip,
tim YBMD vakalarinin %80-90’1n1 olustururken, yas (eksiidatif/neovaskiiler) tip %10—
20 oranindadir (32, 33) Global olarak yaklasik 200 milyon kisiyi etkilemektedir ve yas
ilerledikce zellikle 65 yas iistiinde prevalans hizla yiikselir. Ozellikle 55 yas iizerindeki
bireylerde, gelismis iilkelerde kalict gérme kaybinin baslica nedenlerinden biri olarak
kabul edilmektedir (32, 34). YBMD'nin prevalansi yasla birlikte artmakta olup, hem
bireysel yasam kalitesini diisiirmekte hem de saglik sistemleri iizerinde 6nemli ekonomik

yiik olusturmaktadir (35).

Baslica risk faktorleri arasinda ileri yas, genetik predispozisyon (CFH, ARMS2
gibi gen mutasyonlar1), sigara kullanimi, diyabet, hipertansiyon, obezite, diisiik

antioksidan diizeyi ve ultraviyole maruziyeti yer alir (33)

YBMD temel olarak iki ana formda siiflandirilir: kuru (atrofik) ve yas (ekstidatif
veya neovaskiiler) tip. Kuru YBMD, tiim olgularin yaklasik %85 ila %90'im1 olusturur ve
genellikle yavas ilerler. Bu formda, makiila bolgesinde “druzen” adi verilen sarimsi

ekstraselliiler birikintiler goriiliir. Ilerleyen evrelerde, RPE hiicrelerinde atrofi meydana
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gelir ve buna bagli olarak gorme kalitesinde yavas ama geri doniissiiz bir azalma yasanir
(36). Buna karsin, yas tip YBMD daha az siklikta goriilmesine ragmen, daha hizli ilerler
ve ciddi géorme kaybina yol acgabilir. Bu formda, koroidden kaynaklanan anormal yeni
damarlarin yani koroidal neovaskiilarizasyonun (KNV) retina altina dogru biiylimesi s6z
konusudur. Bu damarlar siklikla sizdirmaya meyilli olup, retina altinda sivi veya kan
birikimine yol agar. Bu durum, ani gérme kayb1 ve metamorfopsi gibi semptomlarla klinik

olarak kendini gosterir (37).

YBMD'nin erken donemde taninmasi, hastaligin ilerleyisini yavaslatmak ve
gorme kaybini en aza indirmek ag¢isindan kritik neme sahiptir. Klinik muayenede fundus
oftalmoskopisi ile druzen varlig1 ve RPE degisiklikleri degerlendirilebilir. Ancak tanida
en yaygin kullanilan ve etkili goriintiileme yontemi OKT’ dir. OKT, retina tabakalarinin
kesitsel goriintiilerini yliksek ¢oziiniirlikle saglayarak hem kuru hem de yas tip
YBMD nin tani ve takibinde altin standart kabul edilir (38). Ayrica, 6zellikle yas formun
tanisinda, sizinti yapan damar yapilarinin gosterilmesi i¢cin FFA ve indosiyanin yesili
anjiyografi (ISYA) gibi yontemler de kullanilmaktadir (39). Giiniimiizde gelisen OKTA
teknolojisi sayesinde, kontrast madde gerektirmeden retinal ve koroidal damar yapilarini

tic boyutlu olarak goriintiilemek de miimkiin hale gelmistir (40).

Tedavi yaklagimlari, hastaligin formuna gore degisiklik gosterir. Kuru YBMD i¢in
heniiz dogrudan etkili bir farmakolojik tedavi bulunmamaktadir. Ancak AREDS2
calismasina dayanan lutein, zeaksantin, C ve E vitaminleri ile ¢inko igeren antioksidan
takviyeler, ilerleyici formlarda hastaligin doniisiim hizin1 azaltabilir (41). Bununla
birlikte, son yillarda 6zellikle cografik atrofi gelisen kuru tip hastalar i¢in gelistirilen yeni
ajanlar, 6rnegin C3 kompleman inhibitorleri olan pegcetacoplan ve avacincaptad pegol,
retina hiicre hasarin1 azaltmada ve atrofi alanlarinin ilerlemesini yavaglatmada umut vaat

etmektedir (42).

Yas tip YBMD tedavisinde ise giiniimiizde birincil secenek, IV yolla uygulanan
anti-VEGF ajanlaridir. Bu ilaclar, neovaskiilarizasyonu inhibe ederek retina altindaki sivi
birikimini azaltir ve gorme keskinliginde anlamli iyilegsmeler saglar. Ranibizumab,
aflibercept, bevacizumab ve son donemde kullanilan faricimab ve brolucizumab, bu
gruba ait ilaglardir (38). Ayrica, ileri olgularda anti-VEGF tedavisine ek olarak
fotodinamik terapi veya termal lazer koagiilasyon gibi yardimci yontemler de

uygulanabilir (37).
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2.3.3. Retinal Ven Tikamkhgi

RVT retina venoz sisteminde gelisen tromboz sonucunda ortaya ¢ikan, yaygin ve
gorme kaybina yol agabilen onemli bir retinal damar hastaligidir. DRP ve YBMD’den
sonra en sik goriilen retina damar patolojisidir. Temel olarak iki ana tipe ayrilir: santral
retinal ven tikanikligi (SRVT) ve retinal ven dal tikanikligi (RVDT). SRVT, optik sinir
basi seviyesinde santral retinal venin tikanmasiyla olusurken; RVDT, genellikle
arteriovendz caprazlasma bolgelerinde retinal venin dallarindan birinin tikanmasiyla
gelisir. SRVT, iskemik ve non-iskemik olmak tizere ikiye ayrilir; iskemik tipte gérme

kaybi1 daha siddetlidir ve komplikasyon riski daha ytiksektir (43).

RVDT, SRVT’den daha sik goriilmektedir ancak biiyiik 6lgekli toplum temelli
calismalarda oOzellikle insidansa yonelik veriler olduk¢a smirlidir. Song ve ark.
gercgeklestirdigi bir meta-analizde, RVDT ve SRVT’nin prevalans ve insidansina iligkin
veriler degerlendirilmistir. Bu ¢alisma, prevalans verilerini iceren 17 g¢aligmay1 (4’1
6001-10.000 katilimc1 ve 3’1 10.000’in iizerinde katilimciya sahip) ve insidans verisi
sunan 6 caligmayr (tamami 4000’in altinda katilimciya sahip, 5 ila 15 yil arasi takip
siirelerine sahip) kapsamaktadir. Genel olarak, 30 ila 89 yas araligindaki bireylerde
herhangi bir RVT nin prevalanst %0.77, RVDT’ nin %0.64 ve SRVT’nin %0.13 olarak
tahmin edilmistir (44).

RVT'min gelisiminde yas, hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, obezite,
kardiyovaskiiler hastaliklar, glokom ve sigara kullanim1 gibi bir¢ok sistemik ve okiiler
risk faktdrii rol oynamaktadir (43, 45). Ozellikle ileri yas, hipertansiyon ve ateroskleroz
en belirgin risklerdendir. Geng¢ yas grubunda (<40 yas) ise hiperhomosisteinemi,
protrombotik durumlar ve inflamatuvar hastaliklar daha 6n plandadir. Ayrica RVT geciren
bireylerde ilerleyen donemde miyokard enfarktiisii ve inme gibi sistemik vaskiiler
olaylarin riski de artmaktadir (46). Akdeniz tipi diyet, omega-3 yag asitleri ve anti-
inflamatuvar gidalarin RVT riskini azaltabilecegi yoniinde giiclii epidemiyolojik bulgular

vardir (45).
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Hastalar siklikla ani, tek tarafli, agrisiz gorme kaybi ya da bulanik gérme
sikayetiyle bagvururlar. SRVT'de gorme kaybi daha belirgindir. Fundus muayenesinde
retina boyunca alev tarzi hemorajiler, dilate ve tortiioz ven yapilari, yuamusak eksiidalar,
disk 6demi ve makiiler 6dem izlenebilir. RVDT de bu bulgular ilgili damar dagilimi
alaninda sinirhdir. Iskemik tipte afferent pupiller defekt ve ileri diizeyde gérme kaybr da

mevcut olabilir (47).

Tan1 koymada ilk adim, fundus biyomikroskopisi ve direkt oftalmoskopidir. Bununla
birlikte ileri goriintiilleme yontemleri daha ayrmtili tan1 ve izlem imkéani sunar. OKT,
0zellikle makiila 6deminin varligini ve tedaviye yanit1 degerlendirmede altin standarttir.
FFA, retina kapiller perfiizyonunu degerlendirerek iskemik alanlar1  ve
neovaskiilarizasyonu tespit eder. OKTA, retinal damar yapisinin non-invaziv bir sekilde

degerlendirilmesine imkan tanir ve 6zellikle son yillarda 6nemli hale gelmistir (48).

Sistemik degerlendirme kapsaminda, kan sekeri, lipid profili, kan basinci dl¢limii,

hiperkoagiilabilite testleri ve kardiyak degerlendirmeler de mutlaka yapilmalidir (45).

RVT’nin en sik goriilen komplikasyonu makiila 6demi olup, 6zellikle géorme kaybinin
baslica nedenidir. RVDT olgularinda yillik %5—15 oraninda, SRVT de ise daha yliksek
oranlarda goriiliir [14]. Retinal neovaskiilarizasyon, ozellikle iskemik formlarda ortaya
¢ikmakta ve vitreus hemorajisi veya neovaskiiler glokom gibi ciddi sonuglara yol
acabilmektedir. Ug yil icinde RVDT olgularinin yaklasik %9’unda neovaskiilarizasyon
gelistigi bildirilmistir (49).

2.3.4. Diger intravitreal Enjeksiyon Endikasyonlar

Son yillarda intravitreal enjeksiyonlar, yalnizca DRP, RVT ve YBMD gibi yaygin
endikasyonlarla sinirli kalmayip, daha nadir goriilen bir¢ok okiiler hastaligin tedavisinde
de 6nemli bir rol iistlenmistir. Bu hastaliklar arasinda, 6zellikle cerrahi miidahale sonrasi
ya da travmatik nedenlerle gelisen endoftalmi 6nemli bir yere sahiptir. Bu enfeksiydz

tablo, IV antibiyotik (6rnegin vankomisin ve seftazidim) veya antifungal ajanlarin

14



(6rnegin amfoterisin B veya vorikonazol) vitreus bosluguna dogrudan uygulanmasi ile

acil miidahale gerektiren bir durumdur (50).

SSKR gibi seréz retinopatilerde, anti-VEGF enjeksiyonu sivi birikiminin

azaltilmasinda etkili olabilmektedir (51).

Non-enfeksiydz posterior iiveit olgularinda, gelisen makiila 6demine karsi intravitreal
kortikosteroid implantlarinin (6rnegin deksametazon implant1 - Ozurdex®) kullanimi ile
uzun siireli inflamasyon kontrolii ve goérme fonksiyonlarinda iyilesme saglandig

gosterilmistir (52).

PKYV, YBMD’ye benzer bir klinik tablo gostermesine karsin farkli patofizyolojik
ozellikler tagir. Bu hastaligin tedavisinde anti-VEGF ajanlarin IV uygulanmasi ile lezyon

regresyonu ve gorme keskinliginde anlamli diizelmeler bildirilmistir (53).

Yiiksek miyopiye bagli gelisen miyopik KNV ise, retina alt1 yeni damar olusumunun
goriildiigii nispeten nadir bir durumdur. Bu patolojide de anti-VEGF tedaviler, IV yolla
uygulanarak gérme keskinliginde artis ve neovaskiiler membranda gerileme

saglamaktadir (54).

Ayrica, akut retinal nekroz gibi viral retinitlerde, Ozellikle herpes viriis grubu
etkenlere karsi sistemik tedaviye ek olarak IV antiviral ajanlarm (&rnegin gansiklovir
veya foskarnet) uygulanmasi, retina nekrozunun smirlandirilmasinda etkili bir strateji

olarak literatiirde yer almaktadir (55).

2.4. Vaskiiler Endotelyal Bityiime Faktorii

Anjiyogenez, vaskiilogenez ile daha Onceden olusmus damarlardan
tomurcuklanma ile yeni damar dallarinin olusmasidir. Anjiyogenez fizyolojik olarak yara
tyilesmesi; embriyogenez, menstriiel siklus vb. durumlarda s6z konusu iken patolojik

anjiyogenez ise basta tlimorler olmak iizere kollajen doku hastaliklari, retinopatiler ve

15



psoriazis gibi hastaliklarda mevcuttur (56). Retinal anjiyogenez embriyo doneminde

baslayip dogum sonrasi siiregte devam etmektedir (57).

Anjiyogenez siireci VEGF, plasental biliytime faktorii (PIGF), anjiyopoietin,
platelet kokenli biiyiime faktorii-beta (PDGF- B), hipoksi ile indiiklenebilir faktor-1 (HIF-
1) ve birgok bagka sinyal ile diizenlenen kompleks bir yolaktir. Diisiik oksijen seviyesi
HIF-1’in indiiklenmesine neden olur, HIF-1 VEGF dahil olmak iizere bircok proteinin
transkripsiyonunu diizenlemektedir. Artan VEGF patolojik bir anjiyogenezis siirecini
baslatir. Ayrica VEGF, vaskiiler hiicre adezyon molekiilii-1’in ekspresyonu saglayarak
16kosit artis1 ile inflamatuar bir silirecin baslamasina neden olmaktadir. Ek olarak
trombolitik ve pihtilasma yollarinda yer alan molekiillerin ekspresyonu ve diiz kas hiicre

hiperplazisini de VEGF kontrolii ile diizenlenir (58, 59).

Anjiyogenetik molekiiller icinde en 6nemli molekiil 46 kDa homodimer bir
glikoprotein olan VEGF tir. VEGF izoformlar1 A-C-E seklinde veya VEGF 121, VEGF
145, VEGF 165, VEGF 183, VEGF 189, VEGF 206 gibi aminoasit sayilarina gore
siiflandirilir. En giiglii biyoaktiviteye sahip olan izoform VEGF 165 ve in vivo en sik
subtiptir (60, 61). VEGF temel biyolojik aktivitelerini ii¢ reseptorii ile gerceklestirir.
Tirozin kinaz yapisinda olan bu reseptdrler; VEGF-R1 (flt-1), VEGF- R2 (flk-1/KDR) ve
VEGF-R3 (flt-4)’tiir. VEGF-R1 ve R2 endotel hiicrelerinde yer alirken VEGF-R3 lenfatik

damarlar tizerinde bulunmaktadir (61).

DMO olusumunda yiiksek VEGF diizeylerinin etkisi ile retina kapiller endotelinin
sik1 baglantilarindaki gevseme onemli rol oynar. Bunun sonucu olarak, perisit kaybi ile
hizlanan damar duvar1 degisikliklerinin ve mikroanevrizmalarin olugsmaya baslamasi ve
kapiller duvarda sizintilarda artiy meydana gelir (62). RVT’de de vendz tikaniklik
sonrasinda gelisen retinal hipoksi, VEGF’in baglica indiikleyicisidir. Hipoksik uyar1
sonucunda artan VEGF diizeyleri, damar gecirgenligini artirarak makiiler 6dem
gelisimine neden olur. Ayrica VEGF, anormal damar proliferasyonunu da tetikleyerek

neovaskiiler komplikasyonlarin (6rn. neovaskiiler glokom) gelisiminde rol oynar (63).

YBMD’nin 6zellikle neovaskiiler tipinde, hipoksiye sekonder olarak RPE ve diger
hiicrelerden salinan VEGF, KNV’nin gelisiminde merkezi bir rol oynamaktadir. Ayni
zamanda bu yeni damarlar, kan retina bariyerinin biitlinliiglinii bozup gegirgenlik artisina

yol agarak hem intraretinal hem de subretinal s1v1 birikimine neden olur (64, 65).
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2.5. Anti-VEGF Ajanlar

Oftalmolojide anti-VEGF molekiiliiniin tedavi amaciyla kullanilmasiyla 2000’11
yillardan itibaren retinal hastaliklarin tedavisinde yeni bir donem baslamistir. ilk
kullanilan molekiill olan pegaptanib ile baslayan bu tedavi trendi bevacizumab,

ranibizumab ve aflibercept gibi baska anti-VEGF ajanlarla devam etmistir (66, 67).

2.5.1. Bevacizumab (Altuzan®)

Bevacizumab VEGF’e spesifik olarak baglanan ve insan VEGF-A’smin tiim
izoformlarmi inhibe eden bir rekombinant insan monoklonal antikordur. Iki antijen
baglanma bdlgesinden (Fab ve Fc) olusmaktadir. VEGF’in endotel hiicreleri yiizeyindeki
flt-1 ve KDR reseptorlerine baglanmasini engeller (68). Metastatik kolon kanserlerinde
sistemik kullanim i¢in Federal Drug Administration (FDA) onay1 bulunsa da oftalmik
kullanim1 i¢in heniiz onay yoktur fakat iilkemizde ve Amerika Birlesik Devletleri gibi
bircok iilkede 1,25 mg/0,05 cc doz ile DMO, YBMD ve RVT tedavisinde

kullanilmaktadir.

Diabetic Retinopathy Clinical Research (DRCR) Network protokoliine gore,
intravitreal bevacizumab (IVB) DMO’ de kisa dénem gérme keskinligi iizerine olumlu
etkinlik gostermistir (69). Yapilan baska bir arastirmada, DMO nedeniyle takipli 51
hastaya 1,25 mg bevacizumab uygulanmis ve 6 haftalik izlem sonucunda hastalarin
%29’unda, 12 haftalik izlemde ise % 26’sinda en az 3 siralik gérme artis1 elde edilmistir.
Arevola ve ark. alismalarinda, 1,25 ve 2,50 mg dozlarla IVB uygulamislardir. Hastalarin

GK ve santral retina kalinlig1 degerlendirilmistir. Takiplerde, 1. ayda gérme derecesinde
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artis ve santral retina kalinliginda azalma izlenmistir ve bu durum 24. ay muayenesine

kadar korunmustur (70).

Bevacizumabi FDA onayli ranibizumab ile karsilastiran randomize klinik

caligmalarda, bevacizumabin daha az etkin olmadig1 gosterilmistir (71, 72)

2.5.2. Ranibizumab (Lucentis®)

Ranibizumab 2006’da FDA onay1 alan bir anti-VEGF ajandir. Ranibizumab
molekiilli, 48-kDa rekombinant insan immiinoglobulin monoklonal antikorudur. Bu
monoklonal antikor fragmant VEGF-A’nin tiim alt tiplerine yiliksek afinite

gostermektedir (73)

Ranibizumab’in etkinligini degerlendiren ve sonuclariyla neovaskiiler YBMD
tedavisinde onay almasini saglayan iki 6nemli randomize klinik ¢aligma: Anti-VEGF
Antibody for the Treatment of Predominantly Classic Choroidal Neovascularization in
Age-Related Macular Degeneration (ANCHOR) ve Minimally Classic/Occult Trial of the
Anti-VEGF Antibody Ranibizumab in the Treatment of Neovascular Age-Related
Macular Degeneration (MARINE) calismalaridi. MARINE c¢alismast aylik 0.3 mg
ranibizumabin, 0.5 mg ranibizumabin ve sahte enjeksiyonun okiilt ve klasik KNV
hastalarindaki etkinliklerini kiyaslamigtir. Aylik 0.5 mg ranibizumab enjeksiyonu olan
hastalarin %33.8’inde GK’de 15 harf veya iistiinde artis olurken kontrol grubundaki
hastalarda bu oran %5’tir. GK degisimi agisindan 3 grup kiyaslandiginda; aylik 0.3 mg
ranibizumab grubunda ortalama 6.5 harf, 0.5 mg ranibizumab grubunda ortalama 7.2 harf

artig1 gortilmiisken, kontrol grubunda ortalama 10.4 harf azalma goriilmiistiir (74)

Ranibizumab for Edema of the Macula in Diyabetes (READ-2) calismasinda,
DMO’ de 0.5 mg ranibizumab ve fokal/grid LFK etkinlikleri karsilastirilmistir. 6 aylik
gozlem sonunda ranibizumab tedavisinin lazere gore anlamli derecede artmis GK ile

iligkili oldugu gosterilmistir (75).
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2.5.3. Aflibercept (Eylea®)

Aflibercept 2011°de FDA onay1 alan ve VEGF e yiiksek afinite gdsteren bir anti-
VEGF ajanmidir. 115 kDa molekiil agirligina sahip olan aflibercept VEGF-A, VEGF-B ve
PIGF’i inhibe eder (58) VEGF e diger ajanlara kiyasla daha siki baglanmasindan dolay1

gorece diisiik biyolojik seviyelerde daha fazla ve daha uzun siireli etki eder.

Afliberceptin kendisinden once ¢ikan anti-VEGF molekiilii ile kiyaslayan iki
degerli ve benzer tasarima sahip klinik randomize calisma mevcuttur. Aflibercept
molekiiliiniin etkinlik ve gilivenligini degerlendiren bu calismalar VEGF Trap-Eye:
Investigation of Efficacy and Safety in Wet YBMD (VIEW) 1 ve VIEW 2°dir. 2419 aktif
KNV lezyonu olan YBMD hastas1 1:1:1:1 seklinde 4 gruba randomize edilmistir. Bu
gruplar; 4 haftada bir 0.5 mg aflibercept , 4 haftada bir 2 mg aflibercept, 3 aylik ylikleme
dozunu takiben 8 haftada bir 2 mg aflibercept ve 4 haftada bir 0.5 mg ranibizumab
uygulanan hastalardan seklinde olusturulmustur. Takip siiresi 52 hafta olarak
belirlenmistir. Sonug olarak her 3 grupta da aflibercept’in ranibizumaba gore daha az

etkin olmadig1 goriilmiistiir (76).

2.5.4. Deksametazon implant (Ozurdex®)

Oftalmoloji alaninda kortikosteroidler, uzun yillardir vaskiiler yapilardan
sizintinin 6nlenmesi ve inflamatuar yanitin azaltilmas: amaciyla tercih edilmektedir.
Hayvan modellerinde antiproliferatif, antiddematdz, antiinflamatuar ve anjiyostatik
Ozellikleri ortaya konulan bu ajanlar, daha sonra okiiler inflamasyon ve

neovaskiilarizasyon tedavisinde klinik uygulamaya girmistir (77).
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Kortikosteroidler, fosfolipaz A enzimini inhibe ederek hiicre membrani
fosfolipitlerinden arasidonik asit olusumunu engeller. Bu mekanizma sayesinde hem
prostaglandin hem de 16kotrien sentezi baskilanir. Ayrica lokal vazokonstriktif etkileri
araciligiyla interselliiler 6demi azaltir, makrofaj aktivitesini sinirlar ve lenfokin tiretimini

dustirtir.

Triamsinolon asetonid ve uzun salmmli intravitreal steroid formlari, DMO
tedavisinde sik kullanilan ajanlardandir. Yapilan ¢ok sayida ¢alismada olumlu sonuglar
bildirilmis olmakla birlikte, enjeksiyon ve kortikosteroid kullanimina bagl cesitli yan
etkiler gelisebilmektedir (78). Deksametazon; triamsinolon asetonidden yaklasik bes kat
daha yiiksek potensi olan ve retina toksisitesinin daha diistik oldugu bildirilen bir ajandir.
Kisa yar1 6mriine ragmen giiclii bir kortikosteroid olmasi nedeniyle, etki siiresini uzatmak
amactyla uzun salinimli formu gelistirilmistir. Bu form, tek kullanimlik intravitreal yolla
uygulanan bir implanttir (DEX implant, 0,7 mg; Ozurdex, Allergan, Irvine, CA,
USA).(78).

2.6. Tedavi Rejimleri

Anti-VEGF ajanlar ve intravitreal deksametazon implanti (Ozurdex®), YBMD,
DMO, RVT’ye bagh makiila 6demi gibi gesitli retinal vaskiiler ve enflamatuvar
hastaliklarin tedavisinde yaygin sekilde kullanilmaktadir (38, 79). Anti-VEGF tedavileri
(bevacizumab, ranibizumab, aflibercept gibi), retinal vaskiilaritenin anormal artis1 ve
damar gecirgenliginin neden oldugu Odemi azaltmayr hedeflerken; Ozurdex®,
kortikosteroid etkisiyle 6zellikle inflamatuvar komponenti baskilayarak édemi kontrol
altina alir (79). Klinik pratikte, bu ajanlarin uygulanma sikligin1 belirlemek amaciyla iki
yaygin tedavi rejimi kullanilmaktadir: "Pro re nata" (PRN) ve "Treat and extend" (T&E).
PRN protokoliinde hastalara bir ylikleme dozunun ardindan yalnizca hastalik aktivitesi
saptandiginda enjeksiyon uygulanir; bu yaklasim tedavi ylikiinii azaltma amaci tagir
ancak sik takip gerektirir (80). Ote yandan T&E rejimi, hastalik aktivitesi kontrol altina

alindiktan sonra tedavi araliklarinin hastaya 6zel olarak uzatildig: bireysellestirilmis bir
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yaklasimdir ve hasta basina enjeksiyon sayisini azaltirken gérme sonuglarini korumay1
hedefler. Her iki rejim de farkli hasta profillerine gore se¢ilmekte olup, randomize klinik

caligmalar her iki yontemin de etkin ve giivenli oldugunu gostermektedir (81).

2.7. intravitreal Enjeksiyon

IVE, oftalmolojik tedavi protokollerinde sik bagvurulan invaziv bir uygulama
olup, ¢esitli retina ve vitreus hastaliklarinin tedavisinde farmakolojik ajanlarin dogrudan
vitreus bosluguna verilmesini saglar. Bu yontem, 6zellikle YBMD, DRP ve RVT’ye baglh
O0demlerde anti-VEGF ve kortikosteroidlerin uygulanmasinda standart tedavi olarak
benimsenmistir (82). Sistemik uygulamalara kiyasla daha yiiksek lokal biyoyararlanim
ve daha diisiik sistemik yan etki profili sunan IVE’ler, minimal invaziv olmalarina karsin
endoftalmi, retina dekolmami ve GiB artis1 gibi komplikasyon riskleri nedeniyle aseptik
teknikle ve uzmanlik gerektiren kosullarda uygulanmalidir (83). Son yillarda gelistirilen
uzun etkili implantlar ve uzatilmis etki siireli biyolojik ajanlarla enjeksiyon sikliginin

azaltilmasi, hasta konforu ve tedaviye uyumun artirilmasi hedeflenmektedir (84).

2.7.1. intravitreal Enjeksiyon Tarihgesi

IVE uygulamalari, 20. yiizy1l baslarinda ortaya ¢ikmis ve zamanla retinal
hastaliklarm tedavisinde vazgegilmez bir ydntem haline gelmistir. ilk olarak 1911 yilinda
Ohm’un retina dekolmani tedavisinde IV hava enjeksiyonu uygulamasi, bu yontemin
klinik kullanimina dair onciil bir girisim olmustur (85, 86). 1940’larda antibiyotiklerin
endoftalmi tedavisinde vitreus bosluguna uygulanmasiyla terapotik potansiyeli test

edilmis ancak etkinlik ve giivenlik konularindaki belirsizlikler nedeniyle genis ¢apta
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benimsenmemistir. Modern IVE uygulamalari ise 1998’de fomivirsenin FDA onay1 ile
baslamis, 2004’te pegaptanib’in kullanima girmesiyle Ozellikle neovaskiiler tip
YBMD’ye yonelik tedavilerde ¢igir agmistir (86). Ardindan ranibizumab, bevacizumab
ve aflibercept gibi anti-VEGF ajanlarinin kullanima sunulmasi, enjeksiyonlarin sayisini

kiiresel 6l¢ekte dramatik bir bicimde artirmistir.

2.7.2. intravitreal Enjeksiyon Komplikasyonlar

Son yillarda retina hastaliklarmin tedavisinde IVE’ler sik¢a kullanilmakta olup,
bu tedavi yonteminin yayginlagmasiyla birlikte olas1 komplikasyonlar da daha ayrintili
bigimde degerlendirilmistir. Genellikle giivenli kabul edilen IVE’ler, bazi hafif veya ciddi

yan etkilere neden olabilmektedir.

En yaygin yan etkiler genellikle hafif diizeydedir. Subkonjonktival hemorajiler,
enjeksiyon bolgesinde irritasyon ve gegici goz kizarikligt en sik karsilasilan
durumlardandir. Bu semptomlar ¢ogu zaman kendiliginden iyilesir ve klinik miidahale
gerektirmez. Yapilan ¢alismalarda, IV sonras1 yan etki oran1 %1,9 olarak bildirilmistir ve

bu yan etkilerin %741 hafif diizeydedir.

Ancak bazi durumlarda hastalar enjeksiyon sonrasi takip ihtiyact duymaktadir.
73.286 enjeksiyonun incelendigi bir ¢alismada, %0.60’1nda acil bagvuru gergeklesmis
olup; bulanik gérme, ugusan cisimler (floaters), arka vitreus dekolmani, kornea

abrazyonu, goz agrist ve kalict hemorajiler en sik sikayetler arasinda yer almistir (87).

Gorme kaybina yol agabilecek ciddi komplikasyonlar ise olduk¢a nadirdir. Bunlar
arasinda endoftalmi, vitreus hemorajisi, retinal yirtik veya dekolman, travmatik katarakt
ve inflamatuar yanitlar yer alir. Bu tiir komplikasyonlarin insidansi enjeksiyon basina
%0.01-0.3 arasinda degismektedir. Ozellikle endoftalmi gibi durumlar, acil miidahale

gerektirir ve kalic1 gorme kaybina neden olabilir (87, 88).

IVE sonrasi GIB’de gecici yiikselmeler olasidir. Ozellikle steroid igerikli

enjeksiyonlar sonrasinda kalici basing artiglar1 da gozlenmistir. Bazi vakalarda
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antiglokomatdz tedavi ihtiyact dogmustur. Travmatik katarakt olusumu genellikle
enjektdriin lensle istemsiz temast sonucu meydana gelir. Dogru teknikle uygulandiginda
bu risk oldukea diisiiktiir ve insidans %0 ile %0.8 arasinda degismektedir. Vitreoretinal
komplikasyonlar arasinda vitreus hemorajisi (%0.02—4.5) ve retinal dekolman (%0-0.7)
nadir fakat olast durumlardir. PDRP hastalarinda anti-VEGF uygulamalar1 sonrasinda
“crunch fenomeni” olarak bilinen traksiyonel retina dekolmani gelisme riski %5.2’ye

kadar bildirilmistir (88).

Steril inflamasyon, retinal vaskiilit ve vaskiiler okliizyon gibi immiin yanitlar
ozellikle brolucizumab gibi bazi ajanlarla iliskili olarak goézlenmistir HAWK ve
HARRIER c¢alismalari, brolucizumab enjeksiyonlarindan sonra %3.3 oraninda retinal

vaskiilit ve %2.1 oraninda retinal ven tikaniklig1 bildirmistir (89).

Teknik hata kaynakli yan etkilerden biri de silikon yag damlaciklarinin vitreus
bosluguna ge¢mesidir. Bu durum genellikle silikon kapli enjektorlerin kullanilmasiyla
iligkilidir ve ucusma seklinde semptomlara neden olabilir. Bu tiir olaylarin siklig

%0.03-1.7 arasinda degismektedir (90).

Son olarak, sistemik komplikasyonlar da nadiren rapor edilmistir. Ozellikle
bevacizumab gibi anti-VEGF ajanlarinin sistemik dolasima karisarak hematolojik ve
norolojik yan etkilere yol agabilecegi belirtilmistir. Bu durum, 6zellikle antikoagiilan

kullanan bireylerde dikkatle degerlendirilmelidir (91).

2.8. Spekiiler Mikroskobi

Kornea endotel tabakasinin ilk kez goriintiilenmesi Vogt tarafindan
gergeklestirilmis, spekiiler mikroskopinin tanimi ise 1968 yilinda Maurice tarafindan
yapilmistir. Klinik kullanimda endoteli goriintiileyebilen ilk spekiiler mikroskopi cihazi
ise 1975’te gelistirilmistir. Giiniimiizde spekiiler mikroskopi, kontakt ve nonkontakt

olmak tizere iki farkli sekilde uygulanabilmektedir.
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Spekiiler mikroskopi ile degerlendirilebilen baglica parametreler sunlardir:
1- Sayilan Hiicre : Degerlendirme g¢ergevesinin i¢inde yer alan hiicre sayisi.

2- En kiigtik hiicrenin alani: Cerceve icerisindeki hiicrelerden en kiigiigiiniin alan1
(Hm?).

3- En biiyiik hiicrenin alani: Cergeve igerisindeki hiicrelerden en biiyiigiiniin alan1
(Hm?).

4- Ortalama hiicre alan1 (OHA): Ortalama biiytikliikteki hiicrelerin alan1 (um?).

5- Toplam alan: Cergeve igerisinde kalan toplam alan (um?).

6- Standart sapma (SS): Ortalama hiicre alaninin standart sapmasi (um?).

7- Varyasyon katsayis1 (VK): OHA’nin standart sapmaya oranidir (%). Normal
kosullarda bu deger 0,30’un altinda olmalhidir. Hiicre boyutlarindaki farklilik

“polimegatizm” olarak tanimlanir.
8- Hiicre yogunlugu (HY): mm? basina diisen hiicre sayisini ifade eder.

9- Hekzagonalite (Hekz) : Hekzagonal sekilli hiicrelerin yiizdesi (%). Ideal olarak

bu oran %100 olmalidir.

Endotel hiicrelerinin sekil farkliliklar1 pleomorfizm olarak adlandirilir.
Polimegatizm ve pleomorfizm oranlarinin yiiksek olmasi, endotel disfonksiyonunun
gostergesidir. Bu nedenle, kornea endotel sagliginin degerlendirilmesinde hem hiicre

sayist hem de hiicre morfolojisi kritik 6neme sahiptir. (92).

Yukarida bahsedilen IVE komplikasyonlarinin beraberinde az sayida calisma ile
uygulanan enjeksiyonun etkisiyle (mekanik ve/veya kimyasal nedenli) skleral kalinlikta
incelme meydana gelip gelmedigi de arastirlmistir. Bu ¢alismada Oncelikli amacimiz
enjeksiyon yapilan goziin; enjeksiyon yapilan kadran ve farkli kadranlarda sklera
kalinliklarini OS-OKT ile 6lgerek hastanin hi¢ enjeksiyon yapilmamus saglikli gozii ve
kontrol grubu ile kiyaslayip herhangi bir degisiklik olup olmadigini tespit etmektir. Ayrica
enjeksiyonlarin olas1 diger etkilerini degerlendirmek i¢in spekiiler mikroskopi ile de

Olctimler aldik.
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Literatiirde ayn1 kadranda tekrarlanan IVE’lerin skleral mimari iizerindeki etkisini
degerlendiren ¢aligmalar eksiktir. Mevcut ¢caligmalar ise az sayida hasta grubuna sahiptir
veya kontrol grubu ile kiyas yapilmamistir. Bu kesitsel ve literatiirde mevcut birkag
calismaya kiyasla daha yiiksek hasta sayili calismamizdan elde edilecek verilerle; yapilan
diizenli IVE’lerin oncelikle glob iizerindeki etkilerini sklera ve {ist katmanlarin

kalinliklarini 6lgerek degerlendirmeyi planlamaktayiz.
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3. GEREC ve YONTEM

Hasta ve Kontrol Gruplarinin Planlanmasi

Tek merkezli, kesitsel galismamiza subat 2025- mayis 2025 tarihleri arasinda Hitit
Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dal1 retina hastaliklar1 biriminde
DRP, YBMD ve RVT tanilar1 ile IVE (bevacizumab, aflibercept, ranibizumab,
deksametazon) yapilarak takipli olup klinik muayene kayitlart diizenli tutulan ve
calismaya katilmaya goniillii olan hastalar dahil edildi. Hastalar ile cinsiyeti ve yasi
uyumlu saglikli kontrol grubu seg¢ildi. Hastalar tanilarina (DRP, YBMD, RVT) ve
enjeksiyon sayilarina (3 enjeksiyon, 4-9 enjeksiyon, >10 enjeksiyon) gore siniflandirildi.

Demografik veriler, OS-OKT ve spekiiler mikroskopi dl¢iimleri alinarak kiyaslandi.

Calisma oncesinde Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan (11.02.2025 tarihli 2025-20 karar no’lu) (Bkz. Ek 1) onay alindi. Calisma

stiresince Helsinki deklarasyonu ilkelerine uyuldu.

Dahil Edilme Kriterleri

Calismaya toplam 100 retina hastas: ve 100 saglikli kontrol grubu dahil edildi.
Retina hastalar1 yalnizca DRP, YBMD ve RVT tanilari ile takipli olanlar olarak belirlendi.
Hastalar yalmizca tek gdziinden IVE yapilanlar arasindan secildi. Kontrol grubu ise
herhangi okiiler patolojisi olmayan, sklera ve konjonktiva biitiinliigiinii bozacak okiiler
cerrahi veya travma Oykiisii bulunmayan; hastalarla benzer yas ve cinsiyet dagiliminda

saglikli bireylerden olusturuldu. Kontrol grubunun yalnizca sag goz dlgtimleri alindi.
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Hastalarin Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

-40-90 yas aras1 olmak

- DRP, YBMD veya RVT tanilar1 nedeniyle takipli olmak

-Sferik es degerin (SE) £3 diyoptriden biiylik olmamast

-AU’nun 21-24 mm arasinda olmast

-Tek gdzden IVE tedavisi almak

-Herhangi bir bag doku hastalig1 ve/veya iiveit hastaligina sahip olmamak

-Daha 6nce filtran glokom cerrahisi, skleral ¢okertme gibi sklera kalinligim

etkileyebilecek goz ici cerrahi ge¢irmemis olmak
-Uzun siireli topikal steroid tedavisi almamig olmak
-Okiiler travma ge¢irmemis olmak

-Degerlendirmeye uygun kalitede OS-OKT goriintiilerine sahip olmak

Kontrol Grubunun Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

-Herhangi bir endikasyonla gecmiste ve giiniimiizde IVE tedavisi almamis olmak
-40-90 yas aras1 olmak
-SE’nin 43 dioptriden biiyiik olmamasi

-AU’nun 21-24 mm arasinda olmasi
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-Herhangi bir bag doku hastalig1 ve/veya iiveit hastaligina sahip olmamak

-Daha oOnce filtran glokom cerrahisi, skleral ¢okertme gibi sklera kalinligin

etkileyebilecek goz i¢i cerrahi gegirmemis olmak
-Uzun siireli topikal steroid tedavisi almamis olmak
-Okiiler travma gegirmemis olmak,

-Degerlendirmeye uygun kalitede OS-OKT goriintiilerine sahip olmak

Muayene

Hastalarin masatistii otorefraktometre (Topcon TRK-2P, Topcon Medikal
Sistemler, Tokyo, Japonya) ile refraksiyon kusurlar1 belirlendi ve Snellen eseli kullanarak
EIDGK saptandi. SE, silindirik giiciin yarismin ana sferik giice eklenmesiyle hesapland.
GIB degerleri 6lgiildii. Hastalarm 6n segment muayenesi yapildi. Fundus bakisi ise
%1°lik Tropikamid (Tropamid, Bilim Ilag, Tiirkiye) ile pupil dilatasyonu sonrasinda 90D
asferik lens ile gerceklestirildi. Ardindan hastalarin spekiiler mikroskopi (Shin-
Nippon SPM-700, Rexxam Co.Ltd, Takamatsu, Japonya) ve Triton Topcon OKT’nin
(DRI OKT Triton, Topcon Inc., Tokyo, Japonya) OS modiilii ile &l¢iimleri alind1. Yapilan
tiim o6l¢timler 13.00-15.00 arasinda gergeklestirildi.
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Goriintiileme ve Ol¢iim Protokolleri

Aksiyel Uzunluk Olciimii

Hastalarin AU Ol¢timleri AL-Scan optik biyometri (Nidek Co.Ltd, Japan) ile,

cihazin parsiyel koherens interferometri teknolojisinden yararlanilarak alindi.

Sklera Kalinhgi Ol¢iimii

Sklera kalinligr ol¢limii 6n segment uyumlu lens takilarak Swept-Source
teknolojisi ile ¢alisan OS-OKT (DRI-OKT Triton, Topcon Inc, Tokyo, Japan) cihaz ile
yapildi. Katilimeciya hedeflenen bolgeyi gosterecek sekilde bakis pozisyonu verilerek
(enjeksiyon yapilan goz, diger gbéz ve sagliklt kontrol grubunun sag goéziinde);
sliperotemporal, siiperonazal, inferotemporal ve inferonazal goriintiiler alind1 (Resim 3).
Her bir kadranda katilimeinin ilgili goziiniin fakik veya psddofak statiisti dikkate alinarak
fakik hastalarda limbustan 4 mm uzaklikta, ps6dofak hastalarda limbustan 3.5 mm
uzaklikta muhtemel IVE yapilma noktas1 baz almarak vertikal hat belirlendi, o hatta
mantiel olarak konjonktiva, tenon-episklera ve sklera segmente edildi ve kalinliklar
mikron cinsinden 6l¢iildii (Resim 4). Olgiimler ayn1 gdzlemci tarafindan yapildi. 4 farkli
kadranda tekrarlanan Sl¢limler istatistiksel analizlerde kullanilmak amaciyla ayr1 olarak

kaydedildi.

29



Resim 3: Sag g6z 4 kadran (sliperotemporal, siiperonazal, inferotemporal ve inferonazal)
on segment goriintiileri (Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklari ABD arsivinden

alinmistir.)

Averaging success rate 4/4

Signal Strength 58
——

Resim 4: Fakik bir katiimcinin OS-OKT’de konjonktiva, episklera-tenon ve sklera
segmentasyonu (Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 ABD arsivinden alinmustir.)
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Spekiiler Mikroskobi

Tiim olgularin ayn1 gozlemci tarafindan Rexxam spekiiler mikroskopi cihazinin otomatik
¢cekim modu kullanilarak dl¢timleri alindi. Elde edilen santral kornea kalinligi (SKK),
hiicre yogunlugu (HY), ortalama hiicre alan1 (OHA), varyasyon katsayisi1 (VK) ve
hekzagonalite (Hekz) degerleri kaydedildi (Resim 5).

Photo Trace Area Apex
181 Num 272
2689 CD 2792
372 AVG 358
166 SD 155
45 cv 43

1186  Max 916 )
oz W HEBEE
6A )

38 37

Single eye| Measure |Print/Export

Resim 5: Rexxam spekiiler mikroskopi 6l¢iimii (Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklart

ABD arsivinden alimmustir.)
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Intravitreal Enjeksiyon Uygulamasi

Tiim enjeksiyonlar proparakain (Alcaine %0.5; Alcon AG, Cenevre, Isvicre) ile
topikal anestezi uygulandiktan sonra yapildi. G6z kapagi ve periokiiler yiizey %10
povidon iyot ile dezenfekte edildi ve oftalmik cerrahi ortii ile kapatildi. Daha sonra, %5
povidon iyot (losept, Tosel Ilag Sanayi, Tiirkiye) korneaya, konjonktivaya ve palpebral
fornikslere damlatild1 ve dengeli steril tuzlu su soliisyonuyla yikanmadan 6nce 3 dakika
yerinde birakildi. Anti-VEGF veya steroid implant, hastanin fakik veya psddofak olmasi
dikkate alinarak psodofak hastalarda limbustan 3.5 mm, fakik hastalarda limbustan 4 mm
uzakliktan siiperotemporal kadrana yapildi. Anti-VEGF ajanlar 30 gauge igne, steroid
implant ise kendi enjektorii (22 gauge) kullanilarak enjekte edildi. Enjeksiyon sonrasi ilag
refliisii veya vitreus sizintisin1 6nlemek ve subkonjonktival kanamadan kaginmak igin
enjeksiyon noktasina hafifce, kisa siireli basing uygulandi ve GiB dijital olarak kontrol
edildi. Enjeksiyon sonrasi 151k algist degerlendirildi ve géz daha sonra 4 saat boyunca
kapali pozisyonda tutuldu. Tiim hastalara 1 hafta kullanmak {izere topikal moksifloksasin
hidrokloriir (Vigamox; Novartis International AG, Basel, Isvicre) damla verildi ve
hastalar g6z acillerine yonelik semptomlar hakkinda bilgilendirildi. Sikayetlerinin olmast
durumunda poliklinigimize bagvurmalari konusunda uyarildilar. Hastalara enjeksiyon

sonrasi 1. ay kontrollerinin yapilmasi amactyla retina poliklinigine randevu verildi.

Veri Analizi

Veri analizi SPSS 26 program kullanilmustir. Ik olarak hastalarm demografik
Ozelliklerine gore tanimlayici istatistikler verilmis olup enjeksiyon yapilan goz
gruplarinda ise tani tiirii, enjeksiyon yapilan gbz ve enjeksiyon sayisina goére dagilim
verilmistir. Hasta ve kontrol grubu ile cinsiyetine iliskin oranlar ki-kare analiz yontemi
ile karsilagtirllmis ve yasa gore ise bagimsiz gruplar t testi yontemi kullanilmistir. G6z
gruplarma gore tiim Ol¢glim parametrik yontemlerle karsilastirilmistir. Parametrik

yontemler i¢in gerekli olan normallik varsayimi i¢in ¢arpiklik degerleri £2 arasinda
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olmasi gerekir (93). Bu baglamda tiim 6l¢iimlere iliskin bu degerler £2 araliginda olup
normal dagilim gostermistir (Bkz. Ek 2). G6z gruplarina, tani tiirleri ve enjeksiyon
sayisina gore tiim Olgiimlerin karsilastirilmasinda ANOVA yontemi kullanilmis ve
anlaml farklilik durumunda ise farkin kaynagi i¢in LSD ¢oklu karsilagtirma yontemi
kullanilmistir. Karsilastirilan tiim kategorik degiskenler i¢in veri sayisit (N>25) olup

yeterli diizeydedir.

Enjeksiyon sayisi ile siiperotemporal sklera ve siiperotemporal episklera-tenon
Ol¢timleri arasindaki iligki i¢in Pearson korelasyon yontemi kullanilmistir. Bu yontemde
tiim Ol¢iimler normal dagilmalidir (94). Korelasyon katsayisi yani (r) 0.40’tan kiiciikse
iki degisken arasinda zayif diizeyde bir iligski vardir (95). Son olarak enjeksiyon sayisinin
siiperotemporal episklera-tenon Olgiimiine olan etkisinde basit dogrusal regresyon
yontemi kullamlmustir. Istatiksel karsilastirmalarda  p<0.05 anlamhlik  diizeyi

incelenmistir.
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4.BULGULAR

Tablo 1: Tiim Grupta Katilimcilarin Demografik Ozelliklerine Gére Tanimlayici Istatistik

Tablosu

Degisken Grup (%)
Cinsivet Erkek 106(53)
4 Kadin 94(47)
Min-
Degisken Maks Ortss
Yas 48-89 69.89+8.48

Tiim katilimcilarin (hasta ve kontrol) %531 erkek, %47’si kadindir. Yaslar1 48 ile

89 arasinda degigsmekte olup yas ortalamasi 69.89+8.48 olarak saptanmuistir.

Tablo 2: Goziine Enjeksiyon Yapilan Hastalarin Tani Tirli, Enjeksiyon Yapilan Go6z ve

Enjeksiyon Sayisina Gore Tanimlayici Istatistik Tablosu

Degisken Grup (%)
DRP 24(24)
Tan RVT 28(28)
YBMD 48(48)
Enjeksiyon yapilan goz zzlg g?g?;
3 28(28)
Enjeksiyon sayisi 4-9 aras1 40(40)
10 ve lizeri 32(32)
Degisken Min-Maks Ort+ss
Enjeksiyon sayisi 3-20 7.73+4.87

DRP:Diyabetik Retinopati, RVT: Retinal Ven Tikamkhgi, YBMD: Yasa Bagh Makiila Dejenerasyonu

Goziine enjeksiyon yapilan hastalarin tanilarina gore dagilimi; DRP (%24), RVT
(%28) ve YBMD (%48) seklindedir. Hastalarin %49’una enjeksiyon sol goziine ve
%351’ine ise enjeksiyon sag goze uygulanmistir. Goziine enjeksiyon yapilan hastalarin
enjeksiyon sayisina gore dagilim 3 enjeksiyon yapilan (%28), 4-9 aras1 (%40) ve 10 ve
tizeri (%32) seklindedir. Goziine enjeksiyon yapilan hastalarin enjeksiyon sayilari 3 ile

20 arasinda degismekte olup ortalama enjeksiyon sayis1 7.73+4.87 olarak saptanmustir.
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Tablo 3: Hastalarin Gruplar1 ile Demografik Ozelliklerin Karsilastiriimasi

.. Hasta Kontrol
Degisken  Grup (%) (%) pl
Cinsiyet Erkek 54(54) 52(52) 0.854
Kadin 46(46) 48(48)
Degisken Ortss Orttss p2
Yas 69.83+£8.54 69.96+8.45 0.914

pl:Ki-kare anlamhilik degeri; p2: Bagimsiz gruplar t testi anlamhilik degeri

Hasta grubundakilerin %54’ erkek, %46°s1 kadindir. Kontrol grubundakilerin ise
%352’s1 erkek, %48’1 kadindir. Hasta ve kontrol gruplar ile cinsiyete iligkin oranlar
arasinda anlamh fark yoktur (p=0.854, p>0.05). Hasta grubundakilerin yas ortalamasi
69.83+8.54, kontrol grubundakilerin yas ortalamasi ise 69.96+8.45 olarak saptanmaistir.
Hasta ve kontrol gruplarinin yaslar arasinda anlamli fark saptanmamistir (p=0.914,

p>0.05).

Tablo 4: Goz Gruplari Arasinda SE, AU, GIB, Fakik Statii Degerlerinin Karsilagtirilmast

Olcek Skor Enjeksiyon yapilan goz! Kars1 Goz? Kontrol Goz? F p
Ort+ss Ortss Ortss

SE 0.51+0.5 0.29+1.38 0.16+1.44 2.267 0,.105

AU(mm) 23.10+0.70 23.12+0.7 23.04+0.69 0.303 0.739

GIB(mmhg) 16.23+£3.17 16.25+3.52 15.72+3.29 0.814 0.444

Fakik Statii 0.34+0.48 0.27+0.45 0.26+0.44 0.919 0.4

SE: Sferik Ekivalan, AU: Aksiyel Uzunluk, GIB: Géz I¢i Basinal
F:ANOVA yontemi istatistik degeri. Fark: Anlaml ¢tkan ANOVA yontemi icin farkin hangi gruplar arasinda
oldugunu gosteren LSD ¢oklu karsilastruma testi karsilastirma sonucu

SE enjeksiyon yapilan gozlerde 0.51+0.5, karst gozlerde 0.29+1.38 ve kontrol
gozlerde 0.16+1.44 olarak belirlenmistir. AU degeri enjeksiyon yapilan gozlerde
23.10+0.70 mm, kars1 gézlerde 23.12+0.7 mm ve kontrol gézlerde 23.04+0.69 mm olarak
olgiilmiistiir. GIB degeri enjeksiyon yapilan gozlerde 16.23+3.17 mmhg, kars1 gozlerde
16.25+3.52 mmhg ve kontrol gozlerde 15.72+3.29 mmhg olarak hesaplanmistir. Fakik
statii enjeksiyon yapilan gozlerde 0.34+0.48, karst gozlerde 0.27+0.45 ve kontrol
gozlerde 0.26+0.44 olarak belirlenmistir.

Goz gruplarma gore SE (p=0,105), AU (p=0,739), GIB (p=0,444) ve Fakik statii

(p=0,4) dl¢timleri arasinda anlamli fark saptanmamistir (p>.05).
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Tablo 5: Goz Gruplar1 Arasinda Spekiiler Mikroskopi Olgiimlerinin Karsilastiriimasi

Oleek Skor Enjeksiyon yapilan goz' Kars1 Goz? Kontrol Géz3 F P Fark
Orttss Orttss Orttss

SKK(pm) 503.78+33.54 505.53+32.44 519.47+38.3 6.085 0.003 3>1.2

HY (hiicre/mm?) 2390.94+301.26 2442.67+£299.97 2446.87+£266.89 1.155 0.316

OHA(pm?) 417+62.19 408.93+£57.22 410.82+47.1 0.571 0.566

VK (%) 42.16+6.08 41.32+5.94 42.58+6.86 1.035 0.357

Hekz (%) 39.97+11.05 42.07+£10.97 39.37+10.29 1.731 0.179

F:ANOVA yintemi istatistik degeri. Fark: Anlamli ¢itkan ANOVA yéntemi icin farkin hangi gruplar arasinda
oldugunu gosteren LSD ¢oklu karsilastrima testi karsilastirma sonucu

Santral kornea kalinlig1 (SKK) degeri enjeksiyon yapilan gozlerde 503.78+33.54
pum, karst gozlerde 505.53+32.44 um ve kontrol gozlerde 519.47+38.3 um olarak
belirlenmistir. HY degeri enjeksiyon yapilan gozlerde 2390.94+301.26 hiicre/mm? karsi
gozlerde 2442.67£299.97 hiicre/mm? ve kontrol gozlerde 2446.87+266.89 hiicre/mm?
olarak Ol¢tilmustiir. OHA degeri enjeksiyon yapilan gozlerde 417+62.19 pm?, karsi
gozlerde 408.93+57.22 um? ve kontrol gozlerde 410.82+47.1 um? olarak hesaplanmustir.
VK degeri enjeksiyon yapilan gozlerde %42.16+6.08, kars1 gozlerde %41.32+5.94 ve
kontrol gozlerde %42.58+6.86 olarak belirlenmistir. Hekz degeri enjeksiyon yapilan
gozlerde %39.97+11.05, karsi gozlerde %42.07£10.97 ve kontrol gozlerde
%39.37+10.29 olarak dl¢iilmiistiir.

G0z gruplarina gore SKK 0Ol¢limii arasinda anlamli fark saptanmistir (p=0.003.
p<.05). Farkin kaynagi LSD ¢oklu karsilagtirma yontemi ile incelenmistir. Buna gore
kontrol goézlerdeki SKK dlclimleri, enjeksiyon yapilan ve karsi gozlere gore daha
yiiksektir. GOz gruplarina gore HY (p=0.316), OHA (p=0.566), VK (p=0.357) ve Hekz

(p=0.179) olgiimleri arasinda anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).
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Tablo 6: Gz Gruplar1 Arasinda OS-OKT Olgiimlerinin Karsilastiriimasi

Enjeksiyon .. o
(")lc;ek Skor yaPJlla“ gﬁzl Karsi Goz*  Kontrol Géz’ Testist p Fark
Orttss Orttss Orttss
Siiperotemporal Konj (pm) 61.13+18.16 59.98420.78 55.09+16.42 2993 0.052
Stiperotemporal Epi-Ten (um)  149.07+34.73  148.66+42.42 144.97+27.55 0.406 0.666
Siiperotemporal Skl (um) 471.01+£56.15  486.72+49.89 440.69+58.55 18.108 .000 2>1>3
Stiperonazal Konj (um) 63.35+£17.64 57.62+14.14 5558143  6.806 0.001 1>2.3
Siiperonazal Epi-Ten (pum) 149.28+38.86  150.54+£37.61 154.69+£32.55 0.603 0.548
Siiperonazal Skl (um) 510.51£54.23  524.55+58.31 475.01£57.29 20.324 .000 1.2>3
Inferotemporal Konj (um) 71.8+15.7 72.14+16.46  69.61£15.64 0.742 0.477
Inferotemporal Epi-Ten (um) 148.99+35.93 153.8439.45 147.27+£26.45 0.969 0.381
Inferotemporal Skl (um) 529.71449.28  523.29460.61 490.88+47.92 15.476 .000 1.2>3
Inferonazal Konj (um) 70.03+13.83 68.74+14.75 64.15£14.92 4536 0.011 1.2>3
Inferonazal Epi-Ten (um) 151.21+41.47 154.34447.8 146.79£24.64 0.936 0.393
Inferonazal Skl (um) 524.34+45.84  528.57+42.06 499.77+45.56 12.202 .000 1.2>3

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera
F:ANOVA yontemi istatistik degeri. Fark: Anlamli ¢tkan ANOVA yontemi icin farkin hangi gruplar arasinda oldugunu gésteren
LSD ¢oklu karsilastrima testi karsilagtirma sonucu

Stiperotemporal konjonktiva kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 61.13+18.16
pm, karst gozlerde 59.98+20.78 pum ve kontrol gozlerde 55.09+16.42 pm olarak
belirlenmistir. Siiperotemporal episklera-tenon kalinlig1 enjeksiyon yapilan goézlerde
149.07+34.73 pum, kars1 gozlerde 148.66+42.42 um ve kontrol gozlerde 144.97+27.55
um’dur. Stiperotemporal sklera kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 471.01£56.15 pum,
kars1 gozlerde 486.72+49.89 um ve kontrol gozlerde 440.69+58.55 pm olarak
Olclilmiistiir. Siiperonazal konjonktiva kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 63.35+17.64
um, kars1 gozlerde 57.62+14.14 um ve kontrol gozlerde 55.58+14.3 um’dur. Siiperonazal
episklera-tenon kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 149.28+38.86 um, kars1 gozlerde
150.54+37.61 pm ve kontrol gozlerde 154.69+32.55 um olarak belirlenmistir.
Stiperonazal sklera kalinligi enjeksiyon yapilan goézlerde 510.51£54.23 um, karsi
gozlerde 524.55+£58.31 um ve kontrol gézlerde 475.01£57.29 pm’dur.

Inferotemporal konjonktiva kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 71.8+15.7 um,
kars1 gozlerde 72.14+16.46 pm ve kontrol gozlerde 69.61+15.64 pm olarak
hesaplanmistir. Inferotemporal episklera-tenon kalnligi enjeksiyon yapilan gozlerde
148.99+35.93 pum, kars1 gozlerde 153.8+39.45 pm ve kontrol gozlerde 147.27+26.45 um
olarak belirlenmistir. Inferotemporal sklera kalinhigi enjeksiyon yapilan gdzlerde
529.71£49.28 um, kars1 gozlerde 523.29+60.61 um ve kontrol gozlerde 490.88+47.92
pm’dur. inferonazal konjonktiva kalmlig: enjeksiyon yapilan gdzlerde 70.03+13.83 pum,

kars1 gozlerde 68.74+14.75 pm ve kontrol gozlerde 64.15+14.92 pm olarak dl¢tilmiistiir.
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Inferonazal episklera-tenon kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 151.21+41.47 pm, kars1
gozlerde 154.34+47.8 um ve kontrol gozlerde 146.79+24.64 um’dur. inferonazal sklera
kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde 524.34+45.84 um kars1 gozlerde 528.57+42.06 um
ve kontrol gozlerde 499.77+45.56 um olarak hesaplanmustir.

GOz gruplarina gore siiperotemporal sklera (p=.000), siiperonazal konjonktiva
(p=0.001), siiperonazal sklera (p=.000), inferotemporal sklera (p=.000), inferonazal
konjonktiva (p=0.011) ve inferonazal sklera (p=.000) Sl¢iimleri arasinda anlamh fark
saptanmistir (p<.05). Farkin kaynagi LSD coklu karsilagtirma yontemi ile incelenmistir.
Stiperotemporal sklera kalinlig1 kars1 gozlerde enjeksiyon yapilan gozlere, enjeksiyon
yapilan gozlerde ise kontrol gozlere gore daha yiiksektir (Sekil 1). Siiperonazal
konjonktiva kalinlig1 enjeksiyon yapilan gozlerde, karsi ve kontrol gozlere gore daha
yiiksektir. Stiperonazal sklera, inferotemporal sklera, inferonazal konjonktiva ve
inferonazal sklera kalinliklar1 enjeksiyon yapilan ve kars1 gézlerde kontrol gozlere gore
daha yiiksektir. GOz gruplarina gore Siiperotemporal konjonktiva (p=0.052),
siiperotemporal episklera-tenon (p=0.666), siiperonazal episklera-tenon (p=0.548),
inferotemporal konjonktiva (p=0.477), inferotemporal episklera-tenon (p=0.381) ve
inferonazal episklera-tenon (p=0.393) kalinliklar1 arasinda anlamli fark saptanmamistir

(p>.05).

Ust Temp Skl 1 (um)

500
486,72

480 471,01
470

460
450 40,69
440
430
420

410
Enjeksiyon yapilan Karsi Goz Kontrol
goz

Sekil 1: Enjeksiyon Yapilan G6z, Karst G6z ve Kontrol Goz Arasinda Siiperotemporal Sklera
Kalinliginin Karsilastirilmasi
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Tablo 7. Hastalik Gruplarimin Cinsiyet, Enjeksiyon Yapilan Go6z ve Ortalama Enjeksiyon

Sayilarina Gére Tanimlayict Istatistik Tablosu

Desicken G DRP RVT YBMD ;
1 u
gl P (%) (%) (%) P
. Erkek 13(54.2) 15(53.6) 26(542) 0,854
Cinsiyet
Kadin 11(45.8) 13(46.4) 22(45.8)
. ) Sol 9(37.5) 13(46.4) 27(563) 0,854
Enjeksiyon Yapilan Gz Sag 15(62.5) 15(53.6) 21(43.8)
Degisken Orttss Ortss Orttss p2
Enjeksiyon sayisi 5.83£3.52A 7.21+4.5A.B 8.98+5.36B  0.027

pl:Ki-kare anlamhlik degeri; p2: ANOVA yontemi anlamlilik degeri; A,B: ANOVA sonucunda anlaml
olan LSD coklu karsilastirma yéotemi sonucundaki gruplar arasindaki farki temsil eder farkl biiyiik
harfler o gruplar arasinda anlaml fark oldugunu belirtir.

DRP grubundaki hastalarin %54.2°si erkek, %45.8’1 kadindir. DRP grubunda
genel yas ortalamasi 65.37 iken kadinlarin yas ortalamasi 68.27, erkeklerin yas ortalamasi
62.92°dir. RVT grubunda cinsiyet dagilimi %53.6 erkek ve %46.4 kadindir. Yas
ortalamas1 71.14 iken kadinlarda ortalama 71.76, erkeklerde ise 70.6’dir. YBMD
grubunda ise %54.2 erkek ve %45.8 kadin bulunmaktadir. Yas ortalamasi 71.29°dur.
Sirasiyla kadinlarin ve erkeklerin yas ortalamasi ise 71.18 ve 71.38°dir. Enjeksiyon
yapilan g6z agisindan DRP grubundaki hastalarin %37.5’ine sol goz, %62.5’ine sag
gozden enjeksiyon yapilmistir. RVT grubunda bu oranlar sol goz i¢in %46.4, sag goz igin
%353.6; YBMD grubunda ise sol goz i¢in %56.3, sag goz icin %43.8°dir. Hastalarin
gruplart ile cinsiyet (p=0,854) ve enjeksiyon yapilan goz (p=0,854) degiskenlerine iliskin
oranlar arasinda fark yoktur (p>.05).

Enjeksiyon sayis1 DRP grubunda 5.83+3.52, RVT grubunda 7.21+4.50 ve YBMD
grubunda 8,98+5,36’dir. Hastalarin gruplarina gore enjeksiyon sayilari arasinda ise
anlamli farklilik saptanmistir (p=0,027, p<.05). Farkin kaynagina iliskin yapilan LSD
coklu karsilastirma testi sonucuna gére YBMD grubundaki hastalarin enjeksiyon sayisi

DRP grubuna gore daha yiiksektir.
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Tablo 8. DRP Grubunda Enjeksiyon Yapilan Gozler ile Karst Gozlerin OS-OKT Olgiimlerinin

Karsilastirilmasi
Olgek Skor Enjeksiyon yapilan goz Kars1 goz p
Orttss Ortss

Stiperotemporal Konj (pm) 61.21+£17.04 63.46+20.76  -0.471 0.642
Stiperotemporal Epi-Ten (pm) 164.08+37.02 166.75£55.53  -0.279 0.783
Stiperotemporal Skl (pm) 459.67+52.03 481.13+40.8  -1.652 0.112
Siiperonazal Konj (um) 65.254+22.98 57.04+16.01 1.953  0.063
Siiperonazal Epi-Ten (pum) 161.75+41.63 158.29£29.89  0.395 0.697
Siiperonazal Skl (pum) 500.42+60.85 507.21+£57.96  -0.539 0.595
Inferotemporal Konj (um) 73.88+14.27 69.75+14.39  1.132 0.269
Inferotemporal Epi-Ten (um) 157.83£35.3 153.88+£33.49  0.542 0.593
Inferotemporal Skl (um) 529.96+53.02 528.79£55.41  0.094 0.926
Inferonazal Konj (um) 71.88+13.03 74.58+17.45  -0.692 0.496
Inferonazal Epi-Ten (um) 156.33433.35 151.54449.14  0.494 0.626
Inferonazal Skl (um) 520.04+38.55 524.71+40.46  -0.41 0.686

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera
t: Bagimsiz gruplar t testi istatistigi

DRP tanm1 grubunda siiperotemporal konjonktiva kalinligi, enjeksiyon yapilan
gozlerde 61.21£17.04 pm, karsi gozlerde ise 63.46+20.76 olarak belirlenmistir.
Siiperotemporal episklera-tenon kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde 164.08+37.02 um,
kars1 gozlerde ise 166.75£55.53 pum olarak hesaplanmistir. Siiperotemporal sklera
kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde 459.67+£52.03 um, kars1 gozlerde ise 481.13+40.8
um olarak dl¢iilmiistiir. Siiperonazal konjonktiva kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde
65.254+22.98 um, kars1 gozlerde ise 57.04+16.01 um olarak belirlenmistir. Siiperonazal
episklera-tenon kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde 161.75+41.63 um, kars1 gozlerde
ise 158.29429.89 um olarak hesaplanmigtir. Siiperonazal sklera kalinligi, enjeksiyon
yapilan gozlerde 500.42+60.85 pm, karst gozlerde ise 507.21+57.96 pum olarak
olgiilmiistiir. Inferotemporal konjonktiva kalmligi, enjeksiyon yapilan gozlerde
73.88+14.27 pm, karst gozlerde ise 69.75+£14.39 pum olarak hesaplanmistir.
Inferotemporal episklera-tenon kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde 157.83+35.3 um,
kars1 gozlerde ise 153.88+33.49 um olarak belirlenmistir. Inferotemporal sklera kalmligi,
enjeksiyon yapilan gozlerde 529.96+53.02 um, kars1 gozlerde ise 528.79+55.41 pum
olarak o&l¢iilmiistiir. Inferonazal konjonktiva kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde
71.88+13.03 um, kars1 gozlerde ise 74.58+17.45 um olarak belirlenmistir. Inferonazal
episklera-tenon kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde 156.33+33.35 um, kars1 gozlerde

ise 151.54+49.14 um olarak hesaplanmistir. inferonazal sklera kalinligi, enjeksiyon
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yapilan gozlerde 520.04+38.55 pum, karst gozlerde ise 524.71+40.46 pum olarak

Olciilmiistiir.

DRP grubundaki hastalarin enjeksiyon yapilan gozlerinde karsi gozlere gore
siiperotemporal konjonktiva (p=0.642), siiperotemporal episklera-tenon (p=0.783),
siiperotemporal sklera (p=0.112), siliperonazal konjonktiva (p=0.063), siiperonazal
episklera-tenon (p=0.697), siiperonazal sklera (p=0.595), inferotemporal konjonktiva
(p=0.269), inferotemporal episklera-tenon (p=0.593), inferotemporal sklera (p=0.926),
inferonazal konjonktiva (p=0.496), inferonazal episklera-tenon (p=0.626) ve inferonazal

sklera kalinlig1 (p=0.686) 6l¢iimleri arasinda anlamli fark saptanmamustir (p>.05).

Tablo 9. RVT Grubunda Enjeksiyon Yapilan Gozler ile Karst Gozlerin OS-OKT Olgiimlerinin

Karsilastirilmasi
Enjeksiyon -
Olcek Skor yapilan goz Katsens Test ist P
Orttss Orttss
Stiperotemporal Konj (nm) 63.04+15.11 59.93+18.35 0.993 0.33
Stiperotemporal Epi-Ten (pm) 151.43£29 141.11+£36.29 1.845 0.076
Siiperotemporal Skl (pm) 474.5£58 482+50.11 -0.592 0.558
Siiperonazal Konj (um) 68.04+12.1 61.25+14.43 2.18 0.038
Siiperonazal Epi-Ten (um) 149.82+33.52 145.75+35.64 0.542 0.592
Stiperonazal Skl (um) 515.71+£53.84 534.86+48.86 -1.602 0.121
Inferotemporal Konj (um) 69.21£14.19 74£17.8 -1.157 0.257
Inferotemporal Epi-Ten (um) 148.46+35.4 149.61+38.02 -0.188 0.852
Inferotemporal Skl (um) 536.68+46.81 528.79+£52.14 0.687 0.498
Inferonazal Konj (um) 72+13.42 70.18+15.18 0.448 0.657
Inferonazal Epi-Ten (pm) 151.68+£36.91 170.39+£81.83 -1.198 0.241
Inferonazal Skl (um) 525.07£55.64 531.11+£38.29 -0.552 0.586

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera
t: Bagimsiz gruplar t testi istatistigi

RVT grubunda siiperotemporal konjonktiva kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde
63.04+15.11 pm, kars1i gozlerde ise 59.93+18.35 um olarak belirlenmistir.
Stiperotemporal episklera-tenon kalinlig1 degeri enjeksiyon yapilan gozlerde 151.43+29
um, karst gozlerde ise 141.11+£36.29 pm olarak hesaplanmustir. Siiperotemporal sklera
kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde 474.5+58 pum, kars1 gozlerde ise 482+50.11 pm
olarak oOl¢iilmiistiir. Siiperonazal konjonktiva kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde
68.04+12.1 um, kars1 gozlerde ise 61.25+14.43 um olarak belirlenmistir. Siiperonazal
episklera-tenon kalinlig1 degeri enjeksiyon yapilan gozlerde 149.824+33.52 um, karst

gozlerde ise 145.75+£35.64 um olarak hesaplanmistir. Siiperonazal sklera kalinligi,
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enjeksiyon yapilan gozlerde 515.71£53.84 pm, karsi gozlerde ise 534.86+48.86 um
olarak olciilmiistiir. Inferotemporal konjonktiva kalinlig1, enjeksiyon yapilan gdzlerde
69.21£14.19 pm, kars1 gdzlerde ise 74+17.8 um olarak hesaplanmstir. inferotemporal
episklera-tenon kalinlig1 degeri, enjeksiyon yapilan gozlerde 148.46+35.4 um, karsi
gozlerde ise 149.61+38.02 pum olarak belirlenmistir. Inferotemporal sklera kalinlig,
enjeksiyon yapilan gozlerde 536.68+46.81 um, karsi gozlerde ise 528.79+52.14 um
olarak o&l¢iilmiistiir. Inferonazal konjonktiva kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde
72+13.42 pum, karst gozlerde ise 70.18+15.18 pm olarak belirlenmistir. Inferonazal
episklera-tenon kalinligir degeri, enjeksiyon yapilan gozlerde 151.68+£36.91 um, karsi
gozlerde ise 170.39+81.83 pm olarak hesaplanmistir. Inferonazal sklera kalmlig,
enjeksiyon yapilan gozlerde 525.07+55.64 pum, karst gozlerde ise 531.11+38.29 um

olarak olctilmiistiir.

RVT grubundaki hastalarin enjeksiyon yapilan gozlerinde karsi gozlerine gore
siiperonazal konjonktiva kalinlig1 (p=0.038) Sl¢limii arasinda anlamli fark saptanmistir
(p<.05). RVT grubunda enjeksiyon yapilan gézlerdeki siiperonazal konjonktiva kalinligi,
kars1 gozlere gore daha yiiksektir. Ancak RVT grubundaki hastalarin enjeksiyon yapilan
gozlerine gore siiperotemporal konjonktiva (p=0.33), siiperotemporal episklera-tenon
(p=0.76), siiperotemporal sklera (p=0.56), siiperonazal episklera-tenon (p=0.59),
siiperonazal sklera (p=0.12), inferotemporal konjonktiva (p=0.26), inferotemporal
episklera-tenon (p=0.85), inferotemporal sklera (p=0.50), inferonazal konjonktiva
(p=0.66), inferonazal episklera-tenon (p=0.24) ve inferonazal sklera (p=0.59) kalinlig

Ol¢iimleri arasinda anlamli fark saptanmamaistir (p>.05).
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Tablo 10. YBMD Grubunda Enjeksiyon Yapilan Gozler ile Karst Gozlerin OS-OKT Olgiimlerinin

Karsilastirilmasi
Enjeksiyon Enjeksiyo
Olgek Skor yapilan goz yapilmayan goz Test ist P
Orttss Orttss

Siiperotemporal Konj (pm) 59.98+20.44 70.77+£102.3 -0.708 0.483
Stiperotemporal Epi-Ten (pm) 140.19+34.47 144.02+36.07 -0.839 0.406
Stiperotemporal Skl (pm) 474.65+57.43 492.27+54.08 -1.915 0.062
Stiperonazal Konj (um) 59.67+16.85 55.79+12.82 1.536 0.131
Siiperonazal Epi-Ten (pum) 142.73+£39.54 149.46+42.03 -0.907 0.369
Siiperonazal Skl (pum) 512.52+51.42 527.214+62.63 -1.55 0.128
Inferotemporal Konj (um) 72.27+17.25 72.25+16.8 0.006 0.995
Inferotemporal Epi-Ten (um) 144.88+36.49 156.21+43.38 -1.823 0.075
Inferotemporal Skl (um) 525.52+49.33 517.33+67.85 0.83 0.411
Inferonazal Konj (um) 67.96+14.43 64.98+11.99 1.177 0.245
Inferonazal Epi-Ten (um) 148.384+47.68 152.63+47.69 -0.742 0.462
Inferonazal Skl (um) 526.06+43.67 529.02+45.51 -0.443 0.659

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera
t: Bagimsiz gruplar t testi istatistigi

YBMD grubundaki hastalarin siiperotemporal konjonktiva kalinligi, enjeksiyon
yapilan gozlerde 59.98+20.44 pm, karst gozlerde ise 70.77£102.3 pum olarak
belirlenmistir. Stiperotemporal episklera-tenon kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde
140.19+£34.47 um, karsi gozlerde ise 144.02+36.07 pm olarak hesaplanmistir.
Stiperotemporal sklera kalinlig1, enjeksiyon yapilan gozlerde 474.65+57.43 um, karst
gozlerde ise 492.27+54.08 pm olarak olgiilmiistiir. Siiperonazal konjonktiva kalinligi,
enjeksiyon yapilan gozlerde 59.67£16.85 um, kars1 gézlerde ise 55.79+12.82 um olarak
belirlenmistir. Siiperonazal episklera-tenon kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde
142.73£39.54 pum, karst gozlerde ise 149.46+42.03 pm olarak hesaplanmigtir.
Stiperonazal sklera kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde 512.52+51.42 pm, karsi
gozlerde ise 527.21£62.63 um olarak Slgiilmiistiir. Inferotemporal konjonktiva kalinlig,
enjeksiyon yapilan gozlerde 72.27+17.25 pm, kars1 gozlerde ise 72.25+16.8 um olarak
hesaplanmustir. Inferotemporal episklera-tenon kalnligi, enjeksiyon yapilan gdzlerde
144.88+36.49 um, karst gozlerde ise 156.21443.38 um olarak belirlenmistir.
Inferotemporal sklera kalinligi, enjeksiyon yapilan gdzlerde 525.52+49.33 pm, karsi
gdzlerde ise 517.33£67.85 um olarak 6lgiilmiistiir. inferonazal konjonktiva kalinlig:,
enjeksiyon yapilan gozlerde 67.96+14.43 pum, karsi gozlerde ise 64.98+11.99 um olarak

belirlenmistir. Inferonazal episklera-tenon kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde

148.38+47.68 pm, karsi1 gozlerde ise 152.63+47.69 um olarak hesaplanmstir. Inferonazal
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sklera kalinligi, enjeksiyon yapilan gozlerde 526.06+43.67 pum, karst gozlerde ise
529.024+45.51 pm olarak Sl¢lilmiistiir.

YBMD grubundaki hastalarin enjeksiyon yapilan gézlerinde karsi gozlerine gore
siiperotemporal konjonktiva (p=0.483), siipertemporal episklera-tenon (p=0.406),
siiperotemporal sklera (p=0.062), siiperonazal konjonktiva (p=0.131), siiperonazal
episklera-tenon (p=0.369), siiperonazal sklera (p=0.128), inferotemporal konjonktiva
(p=0.995), inferotemporal episklera-tenon (p=0.075), inferotemporal sklera (p=0,411),
inferonazal konjonktiva (p=0.245), inferonazal episklera-tenon (p=0.462) ve inferonazal

sklera kalinlig1 (p=0.659) 6l¢iimleri arasinda anlamli fark saptanmamustir (p>.05).

Tablo 11: Enjeksiyon Yapilan Goézde Tanmi Tiirleri Arasinda SE, AU, GIB ve Fakik Statii

Degerlerinin Karsilagtirilmasi

. DRP! RVT? YBMD?

Ol¢ek Skor F p Fark
Ort+ss Orttss Orttss

SE 0.63+0.49 0.54+0.51 0.4440.5 1.169 0.315

AU (mm) 22.96+0.75 22.97+0.71 23.24+0.65 1.976 0.144

GIB (mmhg) 16.67+£3.36 16.89+2.95 15.63+£3.14 1.745 0.18

Fakik Statii 0.54+0.51 0.32+0.48 0.25+0.44 3.165 0.047 1>3

SE: Sferik Ekivalan, AU: Aksiyel Uzunluk, GiB: Géz i¢i Basinai
F:ANOVA yontemi istatistik degeri. Fark: Anlamli ¢tkan ANOVA yontemi i¢in farkin hangi gruplar arasinda oldugunu gésteren
LSD ¢oklu karsilastrima testi karsilagtirma sonucu

SE degeri DRP tanisi olan hastalarda 0.63+0.49, RVT tanis1 olanlarda 0.54+0.51
ve YBMD tanis1 olanlarda 0.4440.5 olarak belirlenmistir. AU degeri DRP grubunda
22.96+0.75 mm, RVT grubunda 22.97+0.71 mm ve YBMD grubunda 23.24+0.65 mm
olarak &lciilmiistiir. GIB degeri DRP grubunda 16.67+3.36 mmHg, RVT grubunda
16.89+2.95 mmHg ve YBMD grubunda 15.63+3.14 mmHg olarak hesaplanmistir. Fakik
statli DRP grubunda 0.5440.51, RVT grubunda 0.32+0.48 ve YBMD grubunda 0.25+0.44

olarak bulunmustur.

Enjeksiyon yapilan goz grubunda tani tiirlerine gore Fakik statii (p=0.047)
acisindan anlamh fark saptanmistir (p<.059. Farkin kaynagi LSD coklu karsilastirma
yontemi ile incelenmistir. Buna gore DRP grubunda fakik statii orani YBMD grubuna
kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksektir. Enjeksiyon yapilan gbz grubunda tani tiirlerine
gore SE (p=0.315). AU (p=0.144) ve GIB (p=0.18) &lgiimleri arasinda anlamli fark

saptanmamustir (p>.05).
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Tablo 12: Enjeksiyon Yapilan Gozde Tani Tiirleri Arasinda Spekiiler Mikroskopi Olgiimlerinin

Karsilastirilmasi

e DRP! RVT? YBMD?

Olgek Skor F P
Orttss Orttss Orttss

SKK(pm) 495.42+31.85 506.21+36.08 506.54+32.84 0.982 0.378

HY (hiicre/mm?) 2295.71+£313.98 2383.57+266.72 2442 .85+307.65 1.957 0.147

OHA(pm?) 439.17+64.76 417.89+48.85 405.4+65.85 2.431 0.093

VK (%) 42.794+5.48 42.68+6 41.54+6.46 0475 0.623

Hekz (%) 38.46£11.07 37.18+13.09 42.35+9.34 2.293  0.106

SKK: Santral Kornea Kalinhgi, HY: Hiicre Yogunlugu, OHA: Ortalama Hiicre Alam, VK: Varyasyon Katsayisi,
Hekz:Hekzagonalite
F:ANOVA yontemi istatistik degeri.

SKK degeri DRP grubunda 495.42+31.85 um, RVT grubunda 506.21£36.08 um
ve YBMD grubunda 506.54+32.84 um olarak belirlenmistir. HY degeri DRP grubunda
2295.71£313.98 hiicre/mm?, RVT grubunda 2383.57+£266.72 hiicre/mm? ve YBMD
grubunda 2442.854+307.65 hiicre/mm?*’dir. OHA degeri DRP grubunda 439.17+64.76
pm?, RVT grubunda 417.89+48.85 um? ve YBMD grubunda 405.4+65.85 um? olarak
Ol¢iilmiistiir. VK degeri DRP grubunda %42.79+5.48, RVT grubunda %42.68+6 ve
YBMD grubunda %41.54+6.46°dir. Hekz degeri ise DRP grubunda %38.46£11.07, RVT
grubunda %37.18+£13.09 ve YBMD grubunda %42.35+9.34 olarak hesaplanmustur.

Enjeksiyon yapilan g6z grubunda tani tiirlerine gore SKK (p=0.378), HY
(p=0.147), OHA (p=0.093), VK (p=0.623) ve Hekz (p=0.106) 6l¢iimleri arasinda anlamli
fark saptanmamustir (p>.05).
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Tablo 13: Enjeksiyon

Yapilan Gozde Tam Tiirleri Arasinda OS-OKT Olgiimlerinin

Karsilastirilmasi
] DRP' RVT? YBMD’
Ol¢ek Skor F p Fark
Orttss Orttss Orttss
(Sﬁgmtemporal Kony 61.21£17.04  63.04+15.11  59.98+20.44  0.247 0.782
(Sﬁgmtemporal Epi-Ten 01 08437.00 15143429 140.1943447 4121  0.019 1>3
Siperotemporal Skl (um) ~ 459.67+52.03  474.558  474.65:57.43  0.64 0.53
Siiperonazal Konj (um) 65.25+£22.98 68.04+12.1 59.67+16.85 2.228 0.113
(S;g‘;“’“azal Epi-Ten 161.75441.63  149.82433.52 1427343954 1958  0.147
Siiperonazal Skl (im) 50042+60.85 515.71453.84 5125245142 0573  0.566
iﬁiﬁommpoml Kony 738841427  69.21414.19 722741726 0.606  0.548
Eﬁg"“"mporal Epi-Ten 157834353 148462354 144.88+3649  1.046 0355
Inferotemporal Skl (um) 529.96+53.02  536.68+46.81 525.52+49.33 0.449 0.64
Inferonazal Konj (um) 71.88+13.03 72+13.42 67.96+14.43 1.037 0.359
Eﬁgonazal Epi-Ten 1563343335 151.68436.91 148.38+47.68 0293  0.747
Inferonazal Skl (um) 520.04+38.55  525.07£55.64 526.06+43.67 0.14 0.869

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera
F:ANOVA yontemi istatistik degeri. Fark: Anlamli ¢tkan ANOVA yontemi i¢in farkin hangi gruplar arasinda oldugunu gésteren
LSD ¢oklu karsilastrima testi karsilagtirma sonucu

Stiperotemporal konjonktiva kalinligt DRP grubunda 61.21+17.04 um, RVT
grubunda 63.04£15.11 pm ve YBMD grubunda 59.98+20.44 um olarak belirlenmistir.
Stiperotemporal episklera-tenon kalinligt DRP grubunda 164.08+37.02 pum, RVT
grubunda 151.43+29 um ve YBMD grubunda 140.19+34.47 pum’dur. Siiperotemporal
sklera kalinligi DRP grubunda 459.67+£52.03 um, RVT grubunda 474.5+58 pm ve YBMD
grubunda 474.65+57.43 pm olarak ol¢lilmiistiir. Stiperonazal konjonktiva kalinligt DRP
grubunda 65.25+22.98 um RVT grubunda 68.04+£12.1 pm ve YBMD grubunda
59.67+16.85 pm’dur. Siiperonazal episklera-tenon kalinligi DRP grubunda 161.75+41.63
um, RVT grubunda 149.82+33.52 um ve YBMD grubunda 142.73439.54 um olarak
hesaplanmistir. Siiperonazal sklera kalinligt DRP grubunda 500.42+60.85 pm, RVT
grubunda 515.71£53.84 um ve YBMD grubunda 512.52+51.42 pm’dur. inferotemporal
konjonktiva kalinligt DRP grubunda 73.88+14.27 pm, RVT grubunda 69.21£14.19 um
ve YBMD grubunda 72.27+17.26 pm’dur. Inferotemporal episklera-tenon kalinligt DRP
grubunda 157.83+35.3 pum, RVT grubunda 148.46+35.4 pm ve YBMD grubunda
144.88+36.49 um olarak belirlenmistir. inferotemporal sklera kalinligit DRP grubunda
529.96+53.02 pm, RVT grubunda 536.68+46.81 um ve YBMD grubunda 525.52+49.33
um’dur. Inferonazal konjonktiva kalinligi DRP grubunda 71.88+13.03 um, RVT
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grubunda 72+13.42 pum ve YBMD grubunda 67.96+14.43 pum olarak oOl¢iilmiistiir.
Inferonazal episklera-tenon kalmligi DRP grubunda 156.33+33.35 um, RVT grubunda
151.68+36.91 pm ve YBMD grubunda 148.38+47.68 pm’dur. Inferonazal sklera kalinlig
ise DRP grubunda 520.04+38.55 um, RVT grubunda 525.07+£55.64 um ve YBMD
grubunda 526.06+43.67 pm olarak hesaplanmistir.

Enjeksiyon yapilan géz grubunda tani tiirlerine gore sliperotemporal episklera-
tenon kalinliklar1 arasinda anlamh fark saptanmistir (p=0.019. p<.05). Farkin kaynagi
LSD c¢oklu karsilagtirma yontemi ile incelenmistir. Buna gore siiperotemporal episklera-
tenon kalinliklar1t DRP grubunda, YBMD grubuna gore anlamli diizeyde daha yiiksektir.
Ancak enjeksiyon yapilan gz grubunda tani tiirlerine gore sliperotemporal konjonktiva
(p=0.782), siiperotemporal sklera (p=0.53), siiperonazal konjonktiva (p=0.113),
siiperonazal episklera-tenon (p=0.147), sliperonazal sklera (p=0.566), inferotemporal
konjonktiva (p=0.548), inferotemporal episklera-tenon (p=0.355), inferotemporal sklera
(p=0.64), inferonazal konjonktiva (p=0.359), inferonazal episklera-tenon (p=0.747) ve

inferonazal sklera (p=0.869) kalinliklar1 arasinda anlamli fark saptanmamaistir (p>.05).

Tablo 14: Enjeksiyon Sayisina Gore SE, AU, GIB ve Fakik Statii Degerlerinin Karsilastirilmasi

. 3 4-9 arasi 10 ve iizeri

Ol¢ek Skor F P
Orttss Orttss Orttss

SE 0.39+0.5 0.38+0.47 0.41+0.5 1.804 0.926

AU (mm) 23.2+0.68 23.01+0.72 23.11+0.7 0.594 0.554

GIiB (mmbhg) 15.294+2.87 17+£2.96 16.09+3.5 2.536 0.084

Fakik Statii 0.32+0.48 0.33+0.47 0.38+0.49 0.125 0.882

SE: Sferik Ekivalan, AU: Aksiyel Uzunluk, GiB: Gz i¢i Basmnci
F:ANOVA yontemi istatistik degeri.

SE degeri 3 enjeksiyon yapilan gozlerde 0.39+0.5, 4-9 arasi enjeksiyon
yapilanlarda 0.384+0.47 ve 10 ve iizeri enjeksiyon yapilan gozlerde 0.41+0.5 olarak
belirlenmistir. AU degeri 3 enjeksiyon grubunda 23.24+0.68 mm, 4-9 enjeksiyon
grubunda 23.01+0.72 mm ve 10 ve lizeri enjeksiyon grubunda 23.11+0.7 mm olarak
dl¢iilmiistiir. GIB degeri 3 enjeksiyon grubunda 15.29+2.87 mmHg, 4-9 enjeksiyon
grubunda 17+2.96 mmHg ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda 16.09+3.5 mmHg olarak
hesaplanmigtir. Fakik statii orani ise 3 enjeksiyon yapilan gozlerde 0.32+0.48, 4-9
enjeksiyon grubunda 0.33+0.47 ve 10 ve lizeri enjeksiyon grubunda 0.38+0.49 olarak

belirlenmistir.
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Enjeksiyon sayilarma gére SE (p=0.926), AU (p=0.554), GIB (p=0.084) ve Fakik statii
(p=0.882) degerleri arasinda anlamli fark saptanmamistir (p>.05).

Tablo 15: Enjeksiyon Sayisina Gére Spekiiler Mikroskopi Olgiimlerinin Karsilastiriimasi

e 3 4-9 arasi 10 ve iizeri
Ol¢ek Skor F p
Orttss Orttss Orttss

SKK(pm) 503.18+36.01 507.65+33.17 499.47+32.26 0.53 0.59
HY (hiicre/mm?) 2441.64+321.6 2405.28+284.77 2328.66+301.91 1.129 0.328
OHA(pm?) 406.25+79.66 409.14+49.48 436.28+56.37 2.34  0.102
VK (%) 40.79+6.05 41.45+5.84 44.25+6.03 2.997 0.055
Hekz (%) 40.96+11.06 41.5+11.72 37.19+£9.95 1.527 0.222

SKK: Santral Kornea Kalinhgi, HY: Hiicre Yogunlugu, OHA: Ortalama Hiicre Alani, VK: Varyasyon Katsayisi,
Hekz: Hekzagonalite
F:ANOVA yontemi istatistik degeri.

SKK degeri 3 enjeksiyon yapilan gozlerde 503.18+36.01 um, 4-9 enjeksiyon
yapilanlarda 507.65+33.17 pm ve 10 ve lizeri enjeksiyon yapilan gozlerde 499.47+£32.26
um olarak belirlenmistir. HY degeri 3 enjeksiyon grubunda 2441.64+321.6 hiicre/mm?,
4-9 enjeksiyon grubunda 2405.284+284.77 hiicre/mm? ve 10 ve iizeri enjeksiyon
grubunda 2328.66+301.91 hiicre/mm*’dir. OHA degeri 3 enjeksiyon grubunda
406.25+£79.66 um?, 4-9 enjeksiyon grubunda 409.1+49.48 um? ve 10 ve {izeri enjeksiyon
grubunda 436.28+56.37 pum? olarak Olclilmistir. VK degeri 3 enjeksiyon grubunda
%40.79+£6.05, 4-9 enjeksiyon grubunda %41.45+5.84 ve 10 ve iizeri enjeksiyon
grubunda %44.25+6.03’tlir. Hekz degeri ise 3 enjeksiyon yapilan gozlerde
%40.96+11.06, 4-9 enjeksiyon yapilanlarda %41.5+11.72 ve 10 ve iizeri enjeksiyon
yapilan gozlerde %37.19+9.95 olarak hesaplanmustir.

Enjeksiyon sayilarina gére SKK (p=0.59), HY (p=0.328), OHA (p=0.102), VK
(p=0.055) ve Hekz (p=0.222) 6l¢iimleri arasinda anlamli fark saptanmamaistir (p>.05).
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Tablo 16: Enjeksiyon Sayisina Gore OS-OKT Ol¢iimlerinin Karsilastirilmasi

. 3! 4-9 arasi? 10 ve iizeri’
Olgek Skor F P Fark
Ortss Orttss Ortss
Stiperotemporal Konj (pm) 58.71+£19.09  65.98+17.29  57.19£17.55 2.499 0.087
Stiperotemporal Epi-Ten (pm) 160.39433.11  149.95+33.84 138.06+34.85 3.249 0.043 1>3
Stiperotemporal Skl (pm) 466.574£36.99  476.75£55.7  467.72+70.03 0.347 0.708
Siiperonazal Konj (pum) 63.32+13.78  65.98+20.66  60.09+16.47 0.988 0.376
Siiperonazal Epi-Ten (pum) 159.93+£37.72 153.25+40 135+£35.19 3.6  0.031 1.2>3
Siiperonazal Skl (um) 505+55.35 514.03+48.68 510.94+60.81 0.226 0.798
Inferotemporal Konj (um) 67.79+11.09 74.6+19.63 71.81+13.08 1.568 0.214
Inferotemporal Epi-Ten (um) 158+43.44 148.38+37.02 141.88+25.05 1.53 0.222
Inferotemporal Skl (um) 528.18+46.14  529.8453.69  530.94+47.65 0.023 0.977
Inferonazal Konj (um) 67.57£12.55  70.75€15.87  71.28+12.22 0.623 0.539
Inferonazal Epi-Ten (um) 160.39+46.57 154.78+42.35 138.72+33.04 2.349 0.101
Inferonazal Skl (um) 524.43+45.61 516.78+45.87 533.72+45.68 1.22 0.3

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera
F:ANOVA yontemi istatistik degeri. Fark: Anlamli ¢tkan ANOVA yontemi i¢in farkin hangi gruplar arasinda oldugunu gésteren
LSD ¢oklu karsilastrima testi karsilagtirma sonucu

Stiperotemporal konjonktiva kalinlig1 3 enjeksiyon yapilan gozlerde 58.71+19.09
um, 4-9 enjeksiyon grubunda 65.98+17.29 um ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda
57.19£17.55 pm olarak belirlenmistir. Siiperotemporal episkerla-tenon kalinligi 3
enjeksiyon grubunda 160.39+33.11 um, 4-9 enjeksiyon grubunda 149.954+33.84 um ve
10 ve tizeri enjeksiyon grubunda 138.06+£34.85 pm’dur. Siiperotemporal sklera kalinlig
3 enjeksiyon yapilan gozlerde 466.57+£36.99 um, 4-9 enjeksiyon grubunda 476.75+55.7
um ve 10 ve {lizeri enjeksiyon grubunda 467.72+70.03 pum olarak Olgiilmiistiir.
Stiperonazal konjonktiva kalinligt 3 enjeksiyon grubunda 63.32+13.78 um, 4-9
enjeksiyon grubunda 65.98+20.66 um ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda 60.09+16.47
pum’dur. Siiperonazal episklera-tenon kalinlig1 3 enjeksiyon grubunda 159.93+37.72 um,
4-9 enjeksiyon grubunda 153.25+40 um ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda 135+35.19
um’dur. Siiperonazal sklera kalinligi sirasiyla 505+55.35 pum, 514.03+48.68 um ve
510.94+60.81 um olarak 6lgiilmiistiir. Inferotemporal konjonktiva kalmlig1 3 enjeksiyon
grubunda 67.79£11.09 um, 4-9 enjeksiyon grubunda 74.6+19.63 um ve 10 ve iizeri
enjeksiyon grubunda 71.81+13.08 pm’dur. inferotemporal episklera-tenon kalnlig
sirastyla 158+43.44 pm, 148.38+37.02 um ve 141.88+25.05 um’dur. inferotemporal
sklera kalinlig1 3 enjeksiyon grubunda 528.18+46.14 pm, 4-9 enjeksiyon grubunda
529.8+53.69 um ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda 530.94+47.65 pm’dur. Inferonazal
konjonktiva kalinlig1 sirasiyla 67.57£12.55 pum, 70.75+15.87 um ve 71.28+12.22 um
olarak belirlenmistir. Inferonazal episklera-tenon kalmligi 3 enjeksiyon grubunda

160.39+46.57 pm, 4-9 enjeksiyon grubunda 154.78+42.35 pm ve 10 ve iizeri enjeksiyon
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grubunda 138.72+33.04 pum’dur. Inferonazal sklera kalinlig1 ise sirastyla 524.43+45.61
um, 516.78+45.87 um ve 533.724+45.68 pm olarak hesaplanmistir.

Enjeksiyon sayilarina gore siliperotemporal episklera-tenon (p=0.043) ve
siiperonazal episklera-tenon (p=0.031) kalinliklar1 arasinda anlamli fark saptanmigtir
(p<.05). Farkin kaynagi LSD ¢oklu karsilastirma yontemi ile incelenmistir. Buna gore
siiperotemporal episklera-tenon kalinliklar1 3 enjeksiyon yapilan gozlerde, 10 ve iizeri
enjeksiyon yapilan gozlere gore daha yiiksektir (Sekil 2). Siiperonazal episklera-tenon
kalinliklar1 ise 3 enjeksiyon ve 4-9 enjeksiyon yapilan gozlerde, 10 ve iizeri enjeksiyon
yapilan gozlere gore daha yiiksektir. Enjeksiyon sayilarina gore siiperotemporal
konjonktiva (p=0.087), siliperotemporal sklera (p=0.708), siiperonazal konjonktiva
(p=0.376), siliperonazal sklera (p=0.798), inferotemporal konjonktiva (p=0.214),
inferotemporal episklera-tenon (p=0.222), inferotemporal sklera (p=0.977), inferonazal
konjonktiva (p=0.539), inferonazal episklera-tenon (p=0.101) ve inferonazal sklera

(p=0.3) kalinliklar1 arasinda anlamli fark saptanmamaistir (p>.05).

Ust Temp Epi-Ten (um)
165
160,39
160
155
149,95
150
145
" 138,06
135
130

125
3 enj yapilan 4-9 enj yapilan 10 ve tlzeri

Sekil 2: Enjeksiyon Gruplar1 Arasinda Siiperotemporal Episklera-Tenon Kalinliklarimin
Karsilastirilmasi
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Tablo 17: Enjeksiyon Sayisina Gére Spekiiler Mikroskopi Fark Olciimlerinin Karsilastirilmasi

. 3! 4-9 arasi? 10 ve iizeri® )
Fark Olgiim Test ist P Fark
Orttss Ortss Ortss
SKK(pm) -2.43+16.1 2.28+12.18 4.75+£25.09 1.183 0.311
HY (hiicre/mm?) -5.21+285.68 119.98+518.44 78.75+257.9 0.857 0.428
OHA(pm?) 2.36£58.62 -9.05+£54.32 -15.97+50.31 0.86 0.426
VK (%) 0.07+6.81 0.5+6.68 -3.31+£6.21 3.366 0.039 3>1,2
Hekz (%) 1.43+11.84 0.2+10.12 5.06£10.6 1.887 0.157

SKK: Santral Kornea Kalinhg, HY: Hiicre Yogunlugu, OHA: Ortalama Hiicre Alani, VK: Varyasyon Katsayisi,
Hekz:Hekzagonalite

F:ANOVA yontemi istatistik degeri. Fark: Anlamli ¢tkan ANOVA yontemi icin farkin hangi gruplar arasinda oldugunu gésteren
LSD coklu karsilastrima testi karsilastirma sonucu.

Enjeksiyon yapilmayan gozdeki Ol¢iimlerden enjeksiyon yapilan gozdeki
Olctimler c¢ikarilmis ve fark Ol¢limleri elde edilmistir. Fark ol¢iimlerinin enjeksiyon

sayisina gore karsilastirmasi tablo 17°da gosterilmistir.

SKK fark 6l¢iimii 3 enjeksiyon yapilan gozlerde —2.43+16.1 pm, 4-9 enjeksiyon
grubunda 2.28+12.18 um ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda 4.75+£25.09 um olarak
hesaplanmistir. HY fark 6l¢limii 3 enjeksiyon grubunda —5.214285.68 hiicre/mm?, 4-9
enjeksiyon grubunda 119.98+518.44 hiicre/mm? ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda
78.754257.9 hiicre/mm?’dir. OHA fark 6l¢iimii 3 enjeksiyon yapilan gozlerde 2.36+58.62
um?, 4-9 enjeksiyon grubunda —9.05+54.32 um? ve 10 ve lizeri enjeksiyon grubunda
—15.97£50.31 pum? olarak o6l¢iilmistir. VK fark Olciimii 3 enjeksiyon grubunda
%0.07+6.81, 4-9 enjeksiyon grubunda %0.5+6.68 ve 10 ve lizeri enjeksiyon grubunda
%—-3.31+6.21"dir. Hekz fark 6l¢timii ise 3 enjeksiyon yapilan gozlerde %1.43+11.84,
4-9 enjeksiyon grubunda %0.2+10.12 ve 10 ve iizeri enjeksiyon grubunda %5.06+10.6

olarak belirlenmistir.

Enjeksiyon sayilarina gore VK fark 6l¢iimii agisindan gruplar arasinda anlaml
fark saptanmistir (p=0.039. p<.05). Farkin kaynagi LSD coklu karsilagtirma yontemi ile
incelenmistir. Buna gore VK fark 6l¢iimii 10 ve iizeri enjeksiyon yapilan gozlerde, 3
enjeksiyon ile 4-9 enjeksiyon yapilan gozlere gére daha diisiiktiir. Enjeksiyon sayilarina
gore SKK (p=0.311), HY (p=0.428), OHA (p=0.426) ve Hekz (p=0.157) fark 6lctimleri

arasinda anlamli fark saptanmamistir (p>.05).
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Tablo 18: Enjeksiyon Sayisi ile Enjeksiyon Kadranindaki Tabaka Kalinliklar1 Arasinda iliski
Tablosu

- Enjeksiyon Sayisi
Olglim R .
Siiperotemporal Konj (um) -0.096 0.341
Stiperotemporal Epi-Ten (um) -.301%* 0.002
Stiperotemporal Skl (um) 0.002 0.985

Konj: Konjonktiva, Epi-Ten: Episklera-Tenon, Skl: Sklera

Enjeksiyon sayis1 artisi ile siiperotemporal episklera-tenon (r=-0.301. p=0.002)
kalinliklar arasinda diisiik diizeyde negatif iliski saptanmistir (p<.01). Enjeksiyon sayisi
arttik¢a, sliperotemporal episklera-tenon kalinlig1 azalmaktadir. Enjeksiyon sayis1 artist
ile sliperotemporal konjonktiva (r=-0.096. p=0.341) ve siiperotemporal sklera (r=0.002.
p=0.985) kalinliklar1 arasinda anlamli iligki yoktur (p>.05).

Tablo 19: Enjeksiyon Sayisinin Siiperotemporal Episklera-Tenon Kalinligina Olan Etkisine
Iliskin Regresyon Tablosu

Bagimsiz Degisken B S.H. T p

Sabit 165.663  6.263 26.449 .000

Enjeksiyon sayisi -2.147 0.686 -3.127 0.002
e e F=9.78; p<.01

Model istatistikleri R2=0.091

S.H.:Standart Hata

Katilimcilarin enjeksiyon sayisinin siiperotemporal episklera-tenon kalinligina
olan etkisini incelemek amaciyla test edilen basit dogrusal regresyon modeli istatistiksel
olarak anlamlidir (F=9.78; p<.01). Model, siiperotemporal episklera-tenon kalinligindaki
toplam varyansin %9.1’ini agiklamaktadir (R?=0.091).

Enjeksiyon sayist siiperotemporal episklera-tenon kalinligini negatif yonde ve
anlamli bir sekilde yordamaktadir (B=-2.147; t=-3.127; p=0.002). Enjeksiyon sayisindaki
her 1 birimlik artis, siiperotemporal episklera-tenon kalinliginda yaklasik 2.147 pm bir

azalmaya karsilik gelmektedir.
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5. TARTISMA

Calismamizda IVE (bevacizumab, aflibercept, ranibizumab, deksametazon)
yapilan hastalarin enjeksiyon sayis1 ve tanilarina gore OS-OKT ile sklera kalinliklarini
degerlendirdik. Bunun yan1 sira konjonktiva kalinligi, episklera-tenon kalinligi, SKK ve

endotel degerleri agisindan degisiklikler de incelenmistir.

Biz calismamizda konjonktiva, episklera-tenon ve sklera kalinlik 6l¢timlerini
siiperotemporal, siiperonazal, inferotemporal ve inferonazal kadranlardan hastanin
fakik/psddofak olma statiisiine gore limbusa 3.5 veya 4 mm mesafeden aldik. Normal
katman kalinliklarim1 belirlemek icin yapilan 6rnek calismalarda farkli etnik ve yas
gruplarinda; farkli kadranlardan ve limbusa farkli uzakliklardan alinan Olglimler

mevcuttur.

Read ve ark. 10-31 yas araliginda %54’i kadin tamami Kafkas kokenli olan 111
katilimci ile yaptiklari ¢alismada skleral mahmuz (SM), SM’den 1 mm, 2 mm, 3 mm, 4
mm uzakliktan konjonktiva ve sklera kalinliklarini 6l¢iip bu dlgiimlerin ortalamalarini da
almislardir. Olgiim i¢in Heidelberg Spectralis OKT’nin (Heidelberg Miihendislik,
Dossenheim, Almanya) 6n segment goriintiileme modiilii kullanilmistir. Ortalama olarak
konjonktiva; temporal kadrana (ortalama kalinlik 249 + 59 um) kiyasla nazal kadranda
(tim lokasyonlardaki ortalama kalinlik 270 £ 90 um) 6nemli 6l¢iide daha kalindi (p <
0.001). Konjonktiva, hem temporal (ortalama 218 + 55 pm) hem de nazal kadranlar
(ortalama 223 + 40 um) i¢in minimum kalinligin1 SM lokasyonunda (0 mm) gdsterdi
ancak SM’den uzaklasildiginda kalinliktaki degisim paterni iki kadran arasinda farklilik
gosterdi. Temporal kadran i¢in konjonktiva maksimum kalinligina 1 mm lokasyonda
(ortalama 267 + 59 um) ulasirken, nazal kadran maksimum kalinligina (ortalama 364 +
122 um) 4 mm lokasyonda ulasti. On sklera kalmlig1 da 6l¢iim lokasyonuna ve kadrana
gore onemli farkliliklar gosterdi (her ikisi de p <0.001) ancak nazal (tiim lokasyonlardaki
ortalama kalinlik 506 + 72 um) ve temporal kadranlarin (504 + 93 pm) ortalama kalinlig
onemli ol¢iide farkli degildi. Sklera hem temporal (653+ 54 um) hem de nazal (606+ 42
um) kadranlarda SM bolgesinde en kalind1 ve SM’den uzak tiim bolgelerde dnemli dl¢iide

daha inceydi (tiim karsilastirmalar p < 0.05). Nazal kadran sklera kalinliginin en az, 4 mm
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bolgesinde (446 + 66 pm) oldugu; temporal kadran skleral kalinliginin ise en az 2 mm
bolgesinde (442 + 52 um) oldugu bulundu. Ayrica daha geng¢ katilimcilarda skleralar
onemli dl¢iide daha ince ve konjonktiva kalinlig1 6nemli 6l¢iide daha fazla bulunmustur.
Erkeklerde de sklera kalinliginin 6nemli 6l¢iide daha fazla oldugu goriilmiistiir. Refraktif

kusurun sklera veya konjonktiva kalinligiyla anlamli bir iligkisi bulunmamistir (17).

Kaya ve ark. 2020’de yaptig1 bir ¢calismada; yas ortalamasi 31.29+13.43 olan (alt
ve ust sinirlar belirtilmemis) 61°1 kadin 105 Tirk katilimei yer almistir. Yalnizca temporal
kadranda; SM’ye Imm, 2 mm, 3 mm, 4 mm ve 5 mm uzakliktan konjonktiva ve sklera
kalinliklar1 Heidelberg Spectralis OKT’nin (Heidelberg Miihendislik, Dossenheim,
Almanya) 6n segment goriintiileme modiilii ile 6l¢miislerdir. Tiim oSlgiimler diiirnal
varyasyondan kag¢inmak i¢in 09.00-11.00 saat araliginda alinmistir. Elde edilen
sonuglarda; cinsiyetler arasi ortalama sklera kalinlig1 ve konjonktiva kalinliginda anlamli
fark bulunmamustir. Sklera kalinliginin yasla birlikte arttig1, konjonktiva kalinliginin ise
yasla beraber azaldigi bulunmustur. Yazarlar bu calismanin sklera ve konjonktiva
kalinlig1 6l¢timleri agisindan Tiirk popiilasyondaki ilk ¢alisma oldugunu vurgulamistir.

Ayrica refraktif kusurlar degerlendirilmemis ve 6l¢iimler tek kadrandan alinmistir (96).

Zhang ve ark; 2020°de 711 Cinli katilimcinin konjonktiva epiteli, konjonktival
stroma ve total kalinligimi cinsiyetler agisindan 8 yas grubu arasinda karsilagtirmistir
(<20, 21-30, 31-40, 41-50, 51-60, 61-70, 71-80 ve >80 yas). Ol¢iimler Zeiss Cirrus OKT
(Zeiss Cirrus 4000 HD-OKT, Carl Zeiss Meditec AG, Almanya) ile limbusa ortalama 3-
5 mm uzakliktan alinmistir. Yas ortalamasi 46.5 olan katilimcilarin ortalama konjonktiva
kalinlig1 240.1 + 29.8 pm olarak elde edilmistir. Yasla beraber konjonktiva kalinlig

anlaml sekilde azalirken cinsiyetler arasi anlamli fark bulunmamastir. (97)

Teeuw ve ark. (2023) 107 katilimcinin 4 yas grubu (18-39 yas, 40-54 yas, 55-69
yas ve >70 yas) ve 4 kadranda (temporal, nazal, siiperior, inferior) Heidelberg Spectralis
OKT’nin (Heidelberg Miihendislik, Dossenheim, Almanya) 6n segment goriintiilleme
modiilii ile konjonktiva, episklera ve sklera kalinliklarimi dlgmiislerdir. Olgiimler siiperior
ve inferiorda limbustan 1 mm geriden; nazal ve temporalde ise 2 mm geriden alinmustir.
Ortalama konjonktiva kalinlig1 nazal ve siiperior kadranlar (8730 pm - 77416 pm; p <
0.001) ile siiperior ve inferior kadranlar (7716 um - 86+19 um; p = 0.001) arasinda
anlamli derecede farkli bulunmustur. Ortalama episkleral kalinlik siiperior (174 + 54 um)

ve inferior (141£43 pum) kadranlarda, nazal (83+38 um) ve temporal kadranlara (90+44
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um) kiyasla daha fazla 6l¢iilmiistiir. Ortalama sklera kalinlig1 inferiorda en fazla iken
(596£64 pm) bunu nazal (567+76 um), temporal (516+67 um) ve siiperior (467+52 pm)
kadranlar izlemistir (hepsi p < 0.001). Ortalama sklera kalinliginin yasa bagli her yil 0.96
um arttig1 goriilmistiir. (0.41-1.47 um, p <0.001) (98).

Ebneter ve ark. ¢alismasinda; 18-92 yas araliginda 28’1 kadin 53 Kafkas kokenli
katilimecinin SM’ye 2 mm mesafeden bizim ¢alismamizla benzer sekilde siiperotemporal,
siiperonazal, inferotemporal ve inferonazal kadranlarda sklera kalinhigi ol¢iilmiistiir.
Heidelberg Spectralis OKT (Heidelberg Miihendislik, Dossenheim, Almanya) on
segment goriintlileme modiilii ile elde edilen verilerde ortalama sklera kalinligs;
inferonazal kadranda 571 pm (SS 84 um), inferotemporal kadranda 511 pm (SS 80 um),
siiperotemporal kadranda 475 pm (SS 81 pum) ve siiperonazal kadranda 463 pum (SS 64
um) olarak bulunmustur. Ayrica her kadranda artan yasla beraber sklera kalinliginda da

artis oldugu gortilmiisken cinsiyetler aras1 anlamli fark goriilmemistir (99).

Fernandez-Vigo ve ark; 53 Ispanyol ve 60 Kafkas katilimcinin temporal ve nazal
kadranda SM’den 1 mm, 2 mm ve 3 mm uzaklikta 6n sklera kalinliklarini ve konjonktiva-
tenon kalmliklarin1 dlgmiislerdir. Ispanyol ve Kafkaslarda ortalama yas sirasiyla
38.7+12.3 ve 41.8+11.7 imis. Ispanyol grupta temporal kadranda konjonktiva-tenon
kalinlig1, ¢alisilan ii¢ bolgede ortalama sirasiyla 223.0+68.4, 215.3+66.4 ve 203.8+67.1
um iken Kafkas grupta sirasiyla 190.8+51.0, 189.4+53.2 ve 187.4+ 5.3 pum'dir (p<0.001).
Ispanyol grupta temporal kadranda Kafkas gruba kiyasla daha biiyiik sklera kalnlig
degerleri gozlendi (sirasiyla; 2 mm’de: 559.8+80.8 pm, 3 mm’de: 591.6+83.0 um ve 2
mm’de: 520.7+50.1, 3 mm’de: 558.9+54.7; p < 0.022). Konjonktiva-tenon kalinligi, 1
mm ve 3 mm’deki sklera kalinlig1 degerleri i¢in nazal kadranda higbir fark gdzlenmedi

(p> 0.076) (100).

Buckhurst ve ark. yaptig1 ¢caligmada ise 18-40 yas aras1 46’s1 kadin 74 kisinin 48’si
Ingiliz 23 Giiney Asyalidir. Visante OS-OKT (Carl Zeiss Meditec, Dublin, Kaliforniya)
ile SM ve SM’den 6 mm uzaga kadar her mm’de 8 kadranda (siiperior, inferior, nazal,
temporal, sliperotemporal, siiperonazal, inferotemporal, inferonazal) sklera kalinligi

Olclilmiistiir ve irklar arasi farklilik bulunmamuistir (16).

Read ve ark. (2016) yaptig1 baska bir ¢caligmada ise 6n sklera ve konjonktiva
kalinliklar1 degerlendirilmistir. Yas ortalamasi 2242 olan 19 kadin katilimcinin

Heidelberg Spectralis OKT (Heidelberg Miihendislik, Dossenheim, Almanya) on
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segment goriintiileme modiilii ile giiniin 7 farkli zaman diliminde 2 giine yayilmis sekilde
[08:56 (00:15), 12:26 (00:09), 16:13 (00:26), 19:28 (00:12), 22:58 (00:08), 05:33 (00:08),
08:43 (00:14)] olgtimleri alinmistir. Her katilimci igin sag g6z temporalde SM’den farkli
uzakliklarda 6 noktada (her biri 0.5 mm arayla SM’den 2.5 mm uzakliga kadar) 6n sklera
ve konjonktivanin kalinligi belirlenmistir. Hem on sklera hem de konjonktivanin
kalinliginda 24 saatlik bir siire boyunca énemli degisimler oldugu bulunmustur (her ikisi
de p < 0.01). Sklera ve konjonktiva benzer bir gilinlilk degisim modeli sergilemistir;
Oglene yakin incelme oldugu ve uyandiktan hemen sonra sabahin erken saatlerinde ise
kalinlagsma oldugu goézlemlenmistir. Giinliikk kalinlik degisiminin genligi, skleraya (2148
um) kiyasla konjonktivada daha biiyiiktii (ortalama genlik 69+29 pm). Konjonktiva en az
degisimi SM’de (ortalama genlik 56+17 pm) gosterirken, sklera tam tersi en fazla
degisimi SM’de (52421 pm) gostermistir (101). Yazarlarca bu ¢alisma dilirnal

varyasyonun dikkate alindig1 ilk ¢aligma olarak raporlanmistur.

Bununla birlikte sklera icin kalinlikta istatistiksel olarak anlamli degisikliklerin
yalnizca uyandiktan hemen sonra sabahin erken saatlerinde, konjonktiva i¢in ise sabahin
erken saatlerinde ve gece gec saatlerde yapilan 6l¢iimlerde gozlemlendigi, gliniin diger
saatlerindeki kalinlik degisikliklerinin ise daha kiiciik boyutta ve Sl¢ciim tekniginin
tekrarlanabilirligi dahilinde oldugu unutulmamalidir. Bu durum o6n skleral ve
konjonktival olglimler gerektiren bir¢ok klinik ve aragtirma uygulamasinin; dlgtimler
normal mesai saatleri i¢ginde toplanirsa bu degisikliklerden 6nemli 6lciide etkilenme

olasiliginin diisiik oldugunu gostermektedir (101).

Uyandiktan hemen sonra gozlenen oOn sklera ve konjonktiva kalinligindaki
artiglar, biliyiik olasilikla gece boyunca gozlerin kapali kalmasinda dolayr okiiler
ortamdaki degisikliklerle iligkili oldugunu diisiinmiislerdir. G6z kapagi kapanmasinin
okiiler ylizeye ulagsan oksijen miktarin1 azalttig1 bilinmektedir (102). Duench ve ark.
ayrica uyandiktan hemen sonra bulbar konjonktival kan akisinda 6nemli artislar oldugunu
bildirmis ve gece boyunca goz kapaginin kapanmasi nedeniyle okiiler yiizeydeki oksijen
miktarinin azalmasinin okiiler yiizeye daha fazla oksijen saglamak i¢in konjonktival kan
akisinda bir artis1 uyarabilecegini 6ne siirmiislerdir (103). Bu nedenle Read ve ark.
hipoksi kaynakli 6n géze giden kan akimindaki artisin, uyandiktan sonra gézlemledikleri

doku kalinligindaki artiglarin altinda yatan neden oldugunu diisiinmiislerdir.
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Gece boyunca gozlerin kapatilmasiyla gdzyas: filminde bir dizi degisikligin
meydana geldigi belgelenmistir. Gozyast filmi ozmolaritesinin uyandiktan hemen sonra
en disiik seviyede oldugu bildirilmistir ayrica gece boyunca goz kapagi kapatilmasiyla
gbzyasi filminde inflamatuar belirteglerde ve mediatorlerde bir artis meydana geldigine
dair kanitlar da mevcuttur. Bu da kapali géz ortaminda bir dereceye kadar subklinik
inflamasyonla tutarlidir. Bu bulgular yazarlarca; gozyast filmi ozmolaritesindeki
degisikliklerin ve/veya inflamatuar siireglerin de uyandiktan hemen sonra 6n sklera ve
konjonktivada goézlenen kalinlasmaya katkida bulunmus olabilecegi olasiligini

desteklemistir (104-108).

Calismalarda olgiilen katman kalinligina yonelik yonelik 1rk, cinsiyet ve yasa
bagl birgok degisken ve elde edilen farkli sonuglar mevcuttur. Ornegin erkeklerde
skleranin daha kalin oldugu (16, 17, 109) fakat konjonktiva kalinlig1 agisindan cinsiyet
farkinin olmadigr (17, 110-113) cesitli caligmalarla gosterilmistir. Yagla beraber
konjonktiva kalinliginda azalma goriiliirken yazarlarca bu durum; geng yasta daha ytiksek
konjonktival goblet hiicre yogunlugu ve konjonktival lenfoid dokudan kaynaklanabilir
seklinde agiklanmistir. Konjonktiva kalinliginin aksine sklera kalinliginin yasla beraber
anlamli olarak artt1g1 (17, 96, 98, 99, 113) gesitli calismalarda gosterilmistir. Yasla beraber
olan bu artis; sklera biyomekanik 6zelliklerini inceleyen Coudrillier ve ark. tarafindan
yapilan bir calismada, yash skleralarinin kolajen lif dizilimindeki azalma ve matriks
sertliginin artmasiyla aciklanmistir. Her ne kadar bu calisma skleranin peripapiller
bolgesine odaklanmis olsa da bu durum tiim skleraya da genellenebilir yorumu

yapilmistir (114).

Ayrica gegmiste farkli OS-OKT cihazlarinin yani sira UBM ile de sklera kalinlig
degerlendirilmistir. Ilk UBM ¢alismalarindan birinde, Pavlin ve ark. 9 katilimcida SM’de
940 pm'lik bir skleral kalinlik bildirmistir (115). Daha yakin tarihli bir ¢aligmada, 140
saglikli hastanin 140 goziinde sklera kalinligi, temporalde SM’nin 2 ve 3 mm arkasinda
UBM ile incelenmistir. Limbustan 2 mm uzakliktaki ortalama SK 511 um bulunmustur

(116).

DRP, YBMD ve RVT’nin retina, koroid ve kornea kalinliklar1 iizerine etkileri
bircok c¢alisma ile incelenmistir. Ama literatiirde sklera kalinligi-hastalik iliskili
caligmalar oldukg¢a sinirlidir. Bu ¢alismalarin birinde Coudrilier ve ark. 46-91 yas arasi 5

diyabetik, 7 diyabetik olmayan kadavra goz Ornegi lizerinde patolojik incelemeler
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yapmislardir [Calismada kadavralarin gegmiste DRP nedeniyle herhangi bir oftalmolojik
tedavi (IVE, LFK) alip almadigina yonelik beyan bulunmamaktadir]. Elde ettikleri
sonuglarda; ileri yas hem diyabetik hem de diyabetik olmayan skleralar i¢in daha biiylik
bir matris sertliginin (kalinlik degil) goOstergesi olarak bulmuslardir. Yas etkilerini
yalnizca diyabetik dondrler i¢in anlamliyken diyabetik olmayan dondrler i¢in oldukca
korelatif seklinde degerlendirmislerdir. Matris sertliginin diyabetik dondrlerin
skleralarinda 6nemli Glgiide daha biiyiik oldugu goriilmiistiir. Ayrica yaslilik, yalnizca
diyabetik ornekler icin daha biiyiik bir lif sertligini 6ngérmiistiir. Bu ¢alisma; diyabetik
olmayan donorlerde lif sertliginde yasa bagli herhangi bir degisiklik bulmamistir. Mevcut
bulgular, skleranin yasa bagl sertlesmesinin diyabetli popiilasyonda daha hizli bir oranda
meydana geldigini ve bunun diyabetle iliskili intrafibriler ¢apraz baglarin hizlandirilmis

birikimine dair mikro yapisal kanitlarla tutarli oldugunu ileri siirmektedir (114, 117, 118).

Adiyeke ve ark. 2019°da yaptiklart bir ¢alismada yas ortalamasi 62.2+11.6 olan
18’1 kadin 32 SRVT hastasi ile yas ve cinsiyet olarak uyumlu 35 kontrol grubunun
Heidelberg Spectralis OKT (Heidelberg Miihendislik, Dossenheim, Almanya) 6n
segment modiilii ile 4 kadranda (siiperior, inferior, nazal, temporal) sklera ve lamina
kribroza kalinliklarint 6lgmislerdir. Calisma grubunun etkilenen goziinde her kadranda
(inferiorda SM’den 2 mm uzakliktaki 6l¢lim hari¢) kars1 g6z ve kontrol grubunun sag
goziine kiyasla sklera kalinhiginda istatistiksel olarak anlamli bir yiikseklik
gozlemlemislerdir. Yazarlar elde ettikleri verileri; sklera ve lamina kribrozadaki kalinlik

artist RVT nin patogenezinde rol oynayabilir seklinde yorumlamislardir (119).

Yu ve ark. 2024’te yiiriittiikleri bir calismada 34 RVDT hastasinin hasta gozii,
kars1 gozii ve 39 kontrol hastasinin sag gozii iizerinde 4 kadranda (stliperior, inferior, nazal,
temporal) SM’den 6 mm uzaklikta Cirrus OS-OKT ile (Zeiss Cirrus HD 5000, Carl Zeiss
Meditec, Dublin, Kaliforniya) subfoveal koroidal kalinlik ve skleral kalinlik dl¢tilmiistiir.
Sonuglarda 4 kadranda da hasta goziin sklera ve subfoveal koroidal kalinlig1 kars1 goz ve
kontrol gurubuna gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Bu durum yazarlarca;
skleranin artan kalinlig1 ve sertligi; vortex venlerini sikistirarak koroidal kan refliisiinde
bozulmaya, vendz staza, iskemiye, hipoksiye, VEGF’te artisa, vaskiiler gecirgenlikte
degisikliklere, interstisyel 6deme ve artmis subfoveal koroidal kalinliga yol agabilir
seklinde agiklanmistir. Artan skleral kalimlik RVT’nin sonucu degil, etiyolojik

faktorlerden biri olarak ongoriilmiistiir (120).
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Biz ¢alismamizda enjeksiyon yapilan goz, enjeksiyon yapilmayan karsi goz ve
kontrol grubu arasinda elde ettigimiz verilerde enjeksiyon hattimiz olan siiperotemporal
kadranda sklera kalinligini; kars1 gézlerde enjeksiyon yapilan gozlere, enjeksiyon yapilan
gozlerde ise kontrol gozlere gore daha yiiksek bulduk. Stiperonazal sklera, inferotemporal
sklera, inferonazal konjonktiva ve inferonazal sklera kalinliklar1 enjeksiyon yapilan ve
kars1 gozlerde kontrol gozlere gére daha yiiksek ¢ikti. Enjeksiyon yapilan géz grubunda
ise tani tiirlerine gore siiperotemporal episklera-tenon kalinligi agisindan anlamh fark
saptadik (p=0.019. p<.05). Hastalarin enjeksiyon yapilan gozleri ve kars1 gozleri arasinda
hastaliklara gére OS-OKT verilerini kiyasladigimizda anlamli bir degisiklik elde etmedik.
Stiperotemporal episklera-tenon kalinlifi sadece enjeksiyon yapilan gozleri
kiyasladigimizda DRP grubunda, YBMD grubuna goére anlamli diizeyde yiiksek ¢ikti.
Enjeksiyon gruplarina gore kiyasladigimizda; siiperotemporal episklera-tenon kalinlig: 3
enjeksiyon yapilan gozlerde, 10 ve iizeri enjeksiyon yapilan gozlere gore daha yiiksekti.
Enjeksiyon sayisi ile siliperotemporal episklera-tenon (r=-0.301. p=0.002) kalinlig
arasinda diisiik diizeyde negatif iliski saptadik (p<.01). Her 10 enjeksiyonda,
siiperotemporal episklera-tenon kalinliginda yaklasik 21.47 pum bir azalma olabilecegi

goriildil.

Literatiirde IVE’nin sklera kalmligi degisimine etkilerini degerlendiren birkag

calisma mevcuttur.

Eliagik ve ark. (2018) tarafindan yas aralig1 56-80 olan (yas ortalamas1 68.6+10.1)
29’u kadin 54 hastanin enjeksiyon yapilan go6zii ve kars1 gozii iizerinde sklera kalinlig
Visante OS-OKT (Carl Zeiss Meditec, Dublin, Kaliforniya) ile dl¢iilmiistiir. Hastalarin
hepsi fakik se¢ilmis ve enjeksiyonlar bizim c¢alismamizda oldugu gibi rutin olarak
siiperotemporal kadrandan yapilmistir. Hastalar 12 ay boyunca aylik periyotlarla takip
edilmistir. Hastalarin ilk bevacizumab enjeksiyonu 6ncesi ve 12 aylik takip sonunda her
iki gézde 4 kadranda (sliperotemporal, inferotemporal, inferonazal, siiperonazal) sklera
kalinliklar1 limbusa 3.5-4 mm uzakliktan ayr1 zamanlarda 2 farkli arastirmaci tarafindan
Olctiliip ortalamalart alinmistir (121). Bizim caligmamizda ise hastalarin enjeksiyon

oncesi Ol¢iimleri alinmamustir.

Mevcut c¢aligmada tedavi Oncesinde enjeksiyon bolgesinde skleral kalinlik
610.5+£22.9 um, diger gbziin ayn1 kadraninda ise 608.17£22.2 um olarak ol¢iilmiistiir.

Tedavi sonrasinda ise enjeksiyon bolgesinde skleral kalinlik 604.8+22.3 pm, diger goziin
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ayni kadraninda ise 607.2+19.2 um olarak ol¢ililmiistiir. Hem enjeksiyon bolgesinde hem
de diger kadranlarda enjeksiyon yapilan goz ve kontrol gozlerinde takip siiresi sonunda
skleral kalinlikta istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik saptanmamis. Calismada
ortalama enjeksiyon sayist 9.44+0.76 bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ise ortalama
enjeksiyon sayist 7.7344.87 iken siiperotemporal kadran sklera kalinligi enjeksiyon
yapilan gozde hem karsi géze hem de kontrol géze kiyasla anlamli olarak inceydi
(swrasiyla; 471.01£56.15 pum, 486.72+49.89 um, 440.69+£58.55 pum p<0.05). Ayrica
enjeksiyon sayist ile skleral kalinliktaki degisim arasinda anlamli korelasyon
bulunmamastir. Biz de enjeksiyon sayisi ile skleral kalinliktaki degisim arasinda anlamli

bir sonug elde etmedik.

Zinkernagel ve ark. yas arali§1 61-87 (ortalama 76) olan 35 hasta ile yiiriittiikleri
calismada, bir géziinden en az 30 enjeksiyon olan diger goziinden ise 10 ve alt1 enjeksiyon
olan hastalarin SM’den 3 mm uzakliktan Heidelberg SD OS-OKT ile 4 kadran
(stiperotemporal, inferotemporal, inferonazal, siiperonazal) sklera kalinliklarmi
dlgmiislerdir. Tiim enjeksiyonlar inferotemporal kadrandan yapilmistir. Olgiimler 2 farkli

arastirmaci tarafindan 3 6l¢limiin ortalamasi hesaplanarak alinmistir.

Hastalara aflibercept veya ranibizumab uygulanmisti. Calisma go6zlerine
uygulanan enjeksiyon sayis1 30-73 araliginda degisirken ortalamasi1 42°dir. Diger gozlerin
enjeksiyon sayisi ise 0-9 araliginda degisirken ortalama 1.6’dir. Hastalarin 27°s1 YBMD,
7°si RVT, 1’i ise DMO nedeniyle enjeksiyon tedavisi almaktadir. Yazarlar 6zellikle 19 ve
istli sayida enjeksiyon olan gozlerde enjeksiyon hattint ve bu hatla uyumlu skleral
tinelleri  goriintiilemislerdir. Ayrica bazi hastalarda episkleral kistoid bogluklar

gozlemlemislerdir.

30'dan fazla enjeksiyon yapilan calisma gozlerinde, inferotemporal kadrandaki
ortalama sklera kalinlig1 568.4 um (SD + 66 um) ve 10 veya daha az enjeksiyon yapilan
diger gozlerde 590.6 pm (SD £ 75 pum) 6l¢iilmiis (P = 0.003). Diger ii¢ kadrandaki
(inferonazal, sliperotemporal ve siiperonazal) ortalama sklera kalinlig1 ¢alisma gozlerinde
536.6 pum (SD + 100 um) ve diger gozlerde 545.2 um (SD + 109 pm) olarak bulunmus
(P=0.22). Toplam enjeksiyon sayis1 ile inferotemporal kadrandaki sklera kalinligi
degisimi arasinda sinirda bir iliski bulmuslardir (r = 0.3. P =0.052).

30 gauge igne kullanildiginda penetrasyon biiyiikliigii 0.05 mm?®dir bu da

ortalama 42 enjeksiyon sayistyla, bir enjeksiyon digerinin hemen yanina yapildiginda
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dahi etkilenecek toplam sklera alanmin 2.1 mm? olacagi anlamma gelmektedir. Yazarlar
bu nedenle, calismalarinda gozlemlenen skleral degisikliklere yalnizca mekanik
faktorlerin yol agmasinin olasi olmadigini diisiinmiislerdir. Skleradaki bu incelme i¢in

olas1 hipotezler gelistirmislerdir. Yazarlarca;

- Enjeksiyon hattinda skar olusumu fibrozise ve kollajen yapinin sikismasina yol

agabilir.

- Anti-VEGF antikorlarinin skleral hidrasyon iizerinde dogrudan bir etkisi olabilir.
Literatiirde, enjeksiyon bolgesinden reflii hakkinda cesitli veriler vardir. Bu refli,
enjeksiyon bolgesindeki sklerada yiiksek konsantrasyonda anti-VEGF antikoru
bulunmasina neden olabilir. Onceki calismalar, skleranin 150 kDa'ya kadar molekiil
agirligina sahip molekiillere gegirgen oldugunu gostermistir. Bu nedenle, 48 kDa molekiil
agirligina sahip ranibizumab veya 97 kDa molekiill agirligmma sahip aflibercept,
enjeksiyon tiineli yoluyla skleraya difiize olabilir ve skleral damarlarin gegirgenligini
degistirerek skleranin dehidratasyonuna neden olabilir ve bu ajanlarin tekrarlanan
enjeksiyonlarindan sonra lokalize bir skleral incelmeye yol agabilir. Reflii ayn1 zamanda
vitreusun yarada hapsolmasina da neden olabilir; bu bulgu kiiclik capli vitreoretinal

cerrahilerde de bildirilmis olup, sklera yapisinda degisikliklere yol agmaktadir.

Ayrica enjeksiyon sonras1 GIB yiikselmelerinin de skleral kalinlik iizerine etkisi
olabilecegini savunmuslarsa da 4 kadranda da incelme bulmadiklari i¢in bunu ek bir

faktor olabilir seklinde degerlendirmislerdir (9).

Calismalarinin siirhiliklarini retrospektif olmasi ve kiiciik bir hasta grubunda
calismis olmalar1 olarak belirtirlerken elde ettikleri veriler 1s18inda 30 ve iizeri sayida
enjeksiyon yapilmas: olasi hastalarda kadran degisikliginin uygun olacagini

diistinmektedirler.

2022°de Wang ve ark. yiiriittiikleri bir ¢caligmaya ise yas ortalamas1 73 olan (yas
araligl 34-94) 49°u kadin 79 hasta dahil etmislerdir. Bu calismada da enjeksiyonlar
inferotemporal kadrandan hastanin fakik statiisiine gére limbusa 3.5 veya 4 mm’den
yapilmistir. Hastalara bevacizumab, aflibercept ve ranibizumab uygulanmistir. Sklera
kalinhi@g 6lgiimii SD OS-OKT (marka belirtilmemis) ile yalmizca enjeksiyon yapilan
inferotemporal kadranda yapilmistir. Hastalarin 39°u YBMD, 20’si DMO, 17°si RVT ve
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3’ diger daha az goriilen retina hastaliklar1 nedeniyle takip altindadir. Ortalama

enjeksiyon sayist 16.37+13.1 olarak bulunmustur.

Elde edilen verilerde; enjeksiyon uygulanan gozlerde ortalama inferotemporal
kadran sklera kalinlig1 588495 um iken enjeksiyon uygulanmayan gozlerde 618+85 um
bulunmustur (P<0.001). Bu calisma bizim ¢alismamizda oldugu gibi tanilar1 ve
enjeksiyon sayilarin1 gruplandirarak bu gruplardaki sklera kalinligin1 degerlendiren
bilgimiz dahilindeki tek ¢aligmadir. Hastalart; 3-10 aras1 (32 kisi), 11-20 aras1 (24 kisi)
ve 20 tizeri (23 kisi) enjeksiyon yapilan seklinde 3 gruba ayirmigsladir.

-11-20 enjeksiyon yapilan gozlerde ortalama sklera kalinligi 606+90 pum iken
enjeksiyon yapilmayan diger gozlerinde 636 += 79 um (P =0.017);

-3-10 enjeksiyon yapilan gozlerde 585+93 pm iken enjeksiyon yapilmayan diger
gozlerinde 615 £+ 83 um (P = 0.042);

->20 enjeksiyon yapilan gozlerde 573+104 um iken enjeksiyon yapilmayan diger
gozlerinde 604 + 93 um(P = 0.041) olarak bulmuslardir.

Ayrica RVT grubunda enjeksiyon yapilan gozlerde enjeksiyon yapilmayan gozlere
kiyasla endikasyona gore siniflandirildiginda sklera kalinliginda anlamli bir incelme
bulmuslardir (sirasiyla 535+94 pm ve 598+101 um; P=0.001). RVT hastalarinda goriilen
bu incelmenin, skleranin deformasyona yatkinligin1 artiran dogal patolojik
degisikliklerinden kaynaklantyor olabilecegini (bu fark YBMD ve DMO alt gruplarinda

goriilmemistir) distinmislerdir (122).

Bu calismada da yazarlar skleradaki incelmeyi Zinkernagel ve ark. ile benzer
hipotezleri éne siirerek aciklamislardir (skar formasyonu, anti-VEGF refliisii ve GIB

yiikselmesi).

Bizim calismamizda oldugu gibi bu c¢alismada da enjeksiyon gruplar1 ve sklera
kalinlig1 agisindan anlamli bir iligki bulunmamastir. Yazarlar bu durumun, siiregelen anti-
VEGF uygulamas ile olusan mekanik stres ve GIB yiikselmelerinin neden olabilecegi
skleral sertlesmeyle agiklanabilecegini diisiinmektedirler. Calismanin kisitliliklaring;
enjeksiyon Oncesi Olclimlerin mevcut olmamasi, kiigiik bir hasta grubu segilmesi,

Olclimlerin ayn1 arastirmaci tarafindan alinmasi, SE gibi degiskenlerin goz ardi edilmesi
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olarak belirtmislerdir. Yazarlar ayrica enjeksiyonun hemen ardindan yapilacak bir

goriintiilemede enjeksiyon hattinin daha giivenilir dlgiilebilecegini ifade etmislerdir.

Literatiirde bize en yakin planlamaya sahip olan bu calismayla ¢alismamizi
kiyasladigimizda hasta sayisin1 gorece arttirip, hastalarin enjeksiyon yapilmayan diger
gozleri ve kontrol grubunu da dahil ederek daha genis bir veri grubu elde ettik. Yas,
cinsiyet, SE, AU, GIB ve fakik statii gibi degiskenleri gruplar arasinda benzer tutarak
sklera kalinhigr iizerinde Ozellikle enjeksiyon sayist ve hastalik degiskenlerine

odaklanmak istedik.

Enjeksiyonun glob yapisina etkilerini daha detayli ele almak icin sadece sklera
degil, konjonktiva ve episklera-tenon kalinliklarini da 6l¢tiik. Bu 6l¢timleri tiim gozlerde
4 kadranda alarak olabilecek kadranlar1 arasi ve hasta-kontrol farklarimi da

degerlendirmek istedik.

Elde ettigimiz veriler 1s1¢inda; ortalama enjeksiyon sayisini 7.73+4.87 (3-20)
olarak bulduk. Enjeksiyon yapilan gozlerde siliperotemporal sklera kalmnliginit karsi
gbzden daha diisiik bulduk. Ayrica 10 > enjeksiyon yapilan grupta siliperotemporal
episklera-tenon kalinligin1 3 enjeksiyon yapilan gruba gore daha diisiik bulduk. Bu
incelmeleri literatiirdeki c¢alismalarla benzer hipotezlerle agiklamaktayiz. Enjeksiyon
hattinda olusan skar formasyonu kollajen fibrillerin yapisin1 degistirip katmanlar arasi
mevcut vaskiiler pleksuslarin etrafindaki bosluklarda daralmaya neden olarak incelmeye
sebep olabilir. Enjeksiyon hattindan reflii ile sklera, episklera-tenon ve konjonktivaya
anti-VEGF molekiilleri ve deksametazon difiize olup skleral, episkleral ve konjonktival
damarlarin gecirgenligini degistirerek bu katmanlarda dehidratasyona sekonder lokalize
bir incelmeye yol acgabilir. Reflii ayni zamanda vitreusun enjeksiyon hattinda
hapsolmasina da neden olarak yapisal degisikliklere yol agmis olabilir. Her ne kadar
hastalarimizin rutin takiplerinde yiiksek GIB’e rastlamamis olsak da tekrarlayan
enjeksiyonlar sonucu ihtimal dahilindeki gecici GIB yiikselmeleri de ilgili katmanlardaki
incelmeler i¢in ek bir faktor olabilir. DRP grubunda YBMD grubuna gore siiperotemporal
episklera-tenon kalinliginin anlamli derece yiiksek ¢ikmasi ve enjeksiyon hatti digindaki
kadranlarda (Siiperonazal sklera, inferotemporal sklera, inferonazal konjonktiva ve
inferonazal sklera) farkli katmanlardaki kalinliklarin enjeksiyon yapilan géz ve karst
gozde, kontrol goze gore yliksek cikmasmin nedeninin hastaliklarin inflamatuar

stirecleriyle alakali olabilecegini diisiinmekteyiz.
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Enjeksiyonun lokal fiziksel etkilerinin yani sira enjekte edilen molekiillerin ek
kimyasal etkilerini degerlendirmek amaciyla spekiiler mikroskopi ile aldigimiz
Olctimlerde polimegatizmin gostergesi olan VK degeri (hiicre boyutundaki degisim
miktar1) acisindan karsi goz ve enjeksiyon yapilan gozler arasindaki fark ol¢timii; 10 ve
lizeri enjeksiyon yapilan gozlerde (%-3.31£6.21), 3 enjeksiyon yapilan (%0.07+6.81) ve
4-9 (%0.5+6.68) enjeksiyon yapilan gozlere gore daha disiiktiir. Yani 10 ve iizeri
enjeksiyon yapilan hastalarda; enjeksiyon yapilan gozde karsi goze gére VK daha
yiiksektir, bu da tekrarlayan enjeksiyonlar sonucu endotel sayisinda degisim olmasa da
hiicre boyutlarinda patolojik degisimler olabilecegini akla getirmelidir. Literatiirde bircok
calisma VK degerinde anlamli degisim bulmamis olsa da bu veriyi destekleyen caligsmalar

mevcuttur (123, 124).

Calismamiz bilgimiz dahilinde literatiirde enjeksiyon sayist ile konjonktiva,
episklera-tenon ve sklera kalinliklarin1 birlikte degerlendiren ilk c¢alismadir.
Calismamizin giiclii yanlar1 birgok ¢alismada elimine edilmeyen SE, AU, GIB verilerini
gruplar arasinda benzer olacak sekilde tasarlamamiz, hasta sayisin literatiirdeki benzer
calismalardan gorece fazla alarak ayrica ¢alismaya kontrol grubunu dahil etmemiz, sklera
kalinliginin yani sira konjonktiva, episklera-tenon kalinligi ve spekiiler mikroskopi
verilerini de almis olmamizdir. Kisith yanlarimiz; kesitsel bir ¢alisma olmasi nedeniyle
hastalarin enjeksiyon Oncesi bazal degerlerinin alinmamis olmasi, verilerin tek
arastirmaci tarafindan 6l¢iilmiis olmasi ve hastalardan yalnizca tek 6l¢iim alinmasidir.
Ayrica alinan bu 6lgiim OS-OK T nin radial anterior modu ile enjeksiyon hattindan gectigi
diisiiniilen tek bir lineer ¢izginin limbusa 3.5-4 mm mesafesinden alinmigtir. Artan
enjeksiyon sayisi ile siiperotemporal episklera-tenon kalinliginda incelme bulmusken
sklera kalinliginda incelme bulmamamizin nedeninin dlgiimdeki bu kisithlik
olabilecegini diisiinmekteyiz. OS-OKT modiiliinde bir giincelleme ile enjeksiyon yapilan
kadranda olas1 enjeksiyon hatlarin1 kapsayan ark benzeri sekilde belirli bir bolgenin
Olctimii; lineer bir 6l¢iimden ¢ok daha tutarli sonuglar verebilir. Bunun yani sira bazi
hastalara sadece anti-VEGF bazi hastalara ise anti-VEGF ve deksametazon implant
kombine yapilmistir. Anti-VEGF’ler 30 gauge igne ucu ile yapilirken deksametazonun
enjektorii 22 gauge’tir. Hem farkli etki mekanizmali molekiiller olmalart hem de farkl
boyutlarda enjektdr ucu kullanilmis olmasi nedeniyle standardizasyonun saglandig: ileri

caligmalarin yapilmasi gerekmektedir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

. Enjeksiyon hattimiz olan sliperotemporal kadranda sklera kalinlig1; kars1 gézlerde
enjeksiyon yapilan gozlere, enjeksiyon yapilan gozlerde ise kontrol gozlere gore
daha yiiksek bulunmustur.

Siiperonazal sklera, inferotemporal sklera, inferonazal konjonktiva ve inferonazal
sklera kalinliklar1 enjeksiyon yapilan ve kars1 gézlerde kontrol gézlere gore daha
yiiksek ¢ikmastir.

Stiperotemporal episklera-tenon kalinli§i sadece enjeksiyon yapilan gozleri
kiyasladigimizda DRP grubunda, YBMD grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek
cikmustir.

. Hastalarin enjeksiyon yapilan gozleri ve kars1 gozleri arasinda hastaliklara gore
OS-OKT verilerini kiyasladigimizda anlaml1 bir degisiklik elde edilmemistir.

. Enjeksiyon gruplarina gore kiyasladigimizda; siliperotemporal episklera-tenon
kalinlig1 3 enjeksiyon yapilan gozlerde, 10 ve lizeri enjeksiyon yapilan gdzlere
gore daha yiiksek ¢ikmaistir.

. Enjeksiyon sayisi ile siiperotemporal episklera-tenon (r=-0.301. p=0.002)
kalinlig1 arasinda diistiik diizeyde negatif iliski saptanmistir (p<.01). Her 10
enjeksiyonda, siiperotemporal episklera-tenon kalinliginda yaklasik 21.47 pm bir
azalma olabilecegi goriilmiistiir.

. Polimegatizmin gostergesi olan VK degeri agisindan karsi gbz ve enjeksiyon
yapilan gozler arasindaki fark 6l¢timii; 10 ve tizeri enjeksiyon yapilan gozlerde
(%-3.31+6.21), 3 enjeksiyon yapilan (%0.07+6.81) ve 4-9 (%0.5+6.68)
enjeksiyon yapilan gozlere gore daha diisiik bulunmustur.

. OS-OKT modiiliinde olas1 él¢iim hatlarini kapsayacak bir giincelleme ile daha
giivenilir sonuglar elde edilebilecegi diisiiniilmektedir.

. GOz i¢ine enjeksiyon yapilan ajanin (anti-VEGF, steroid implant) ve kullanilan
enjektorlerin standardize edildigi, farkli aragtirmacilarin aldig farkli dl¢timlerin

ortalamalarinin alindig1, daha fazla hastanin ¢calismaya dahil edildigi; prospektif,
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randomize, kontrollii, cok merkezli ¢aligmalar1 yapilmasi gelecekte yol gosterici

olabilir.
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