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OZET

POLISITEMIA VERA HASTALARINDA MAKULA VE OPTIK SINIR BASI
MIKROVASKULATURUNUN OPTiK KOHERENS TOMOGRAFi ANJIOGRAFi
iLE DEGERLENDIRILMESI

Dr. Emre EKICi
Uzmanlik Tezi

Konya, 2023

Amag: Polisitemia vera (PV) hastalarinda makula ve optik sinir bast
mikrovaskulatirinin, optik koherens tomografi (OKT) ve anjiyografi (OKTA) ile
degerlendirilmesi, kan tetkikleri ile birlikte saglikli kontrol grubu ile karsilastiriimasi

amagland.

Gere¢ ve YoOntem: Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Goz
Hastaliklar1 Klinigi’ne g6z muayenesi i¢in Temmuz 2022-Haziran 2023 tarihleri
arasinda basvuran hasta ve saglikli kontrol grubunun verileri degerlendirildi. 18-60 yas
araliginda PV disinda sistemik hastaligi bulunmayan, optik disk ve retinada patoloji
saptanmayan 37 hastanin iki g6zl ve 30 saglikli kontrol grubunun iki gozii ¢alismaya
dahil edildi. Hastalara tam bir oftalmolojik muayene ve kan tetkiki yapilds;
Biyomikroskop ile 6n segment ve fundus muayenesi, en iyi diizeltilmis gorme keskinligi
(EIDGK), gbz i¢i basinci, OKT ve OKTA &lgiimleri yapildi. Toplanan veriler SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) 18.0 paket programi ile analiz edildi. Tim
testler icin istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Calismaya PV tanisi olan 37 hastanin 74 g6zl, 30 saglikli kisinin 60 gozii
dahil edildi. PV hastalarinin %78.4’ti (n=29), kontrol grubunun %40.0’1 (n=12) erkekti.
Yas ortalamasi hasta grubunda 47.11 + 12.67 yil, kontrol grubunda 41.90 + 10.34 yil
olarak tespit edildi. Yasin gruplar arasinda dagilimi istatistiksel olarak benzer bulundu
(p=0.064). Hematolojik parametrelerden hemoglobin (Hb) ve hematokrit (Hct) diizeyleri

hasta grubunda, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
v



bulundu (p<0.001). Albumin ve total protein diizeyi hasta ve kontrol gruplar1 arasinda
istatistiksel olarak benzer tespit edildi (p>0.05). Hasta ve kontrol gruplarina ait gozler
arasinda EIDGK, foveal avaskiiler zon (FAZ) alam ve koryokapilleris akim alanmin
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli dizeyde bir fark izlenmedi (p>0.05). Yuzeyel
kapiller pleksus (YKP) vaskiler dansite (VD) (%) degerlerinden tiim alan (p=0.001),
superior yart (p=0.024), inferior yar1 (p<0.001), parafovea (p=0.004) ve perifovea
(p=0.002) hastalara ait gozlerde kontrol grubundaki gozlere kiyasla daha diisiik tespit
edildi. Derin kapiller pleksus (DKP) VD (%) degerlerinden tiim alan (p<0.001), superior
yart (p<0.001), inferior yar1 (p<0.001), parafovea (p<0.001) ve perifovea (p=0.006)
hastalara ait gozlerde kontrol grubundaki gozlere kiyasla daha diisiik tespit edildi. DKP
VD (%) parafovea (r=-0.287, p=0.001) ve temporal perivoea (r=-0.196, p=0.024)
degerleri ile Hct diizeyi arasinda negatif yonde korelasyon oldugu bulundu. Radyal
peripapiller kapiller pleksus (RPKP) VD (%) degerlerinden tum alan (p<0.001),
peripapiller (p=0.001), superior yar1 (p=0.001), inferior yar1 (p=0.017), nasal superior
(p<0.001) ve temporal inferior (p=0.027) sonuglari, hastalara ait gdzlerde kontrol
grubundaki gozlere kiyasla daha diisiik bulundu. RPKP VD (%) tiim alan degeri ve Hct
diizeyi arasinda negatif yonde korelasyon oldugu bulundu (r= -0.415, p<0.001). OKT
degerlerinden santral makiiler kalinlik, temporal parafovea, superior parafovea, nazal
parafovea ve inferior parafovea olclimleri hasta grubunda, kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek belirlendi (p degerleri sirasiyla; p=0.001,
p=0.008, p=0.016, p=0.002, p=0.008). Retina sinir lifi tabakasi (RSLT) kalinliklarindan
temporal inferior 6lcuimleri hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlaml diizeyde disiik kaydedildi (p=0.020). Diger RSLT 0l¢imi sonuglarmin
dagiliminda istatistiksel fark belirlenmedi. RSLT ile RPKP VD (%) degerleri arasinda
pozitif yonde korelasyon tespit edildi (r=0.491, p<0.001).

Sonug: PV hastalarinda OKTA verilerinden YKP, DKP, RPKP VD degerlerinin
azaldig1 bulundu. OKT verilerinden santral makdler ve parafovea kadranlarnm daha
kalin oldugu bulundu. RSLT 6lgiiminde temporal inferior alanda incelme oldugu tespit
edildi. Hct seviyesi ile DKP ve RPKP arasinda negatif yonde korelasyon oldugu tespit
edildi. Foveal avaskiiler bolge ve koryokapillaris akim alani degerlerinde gruplar
arasinda farklilik olmadigi izlendi. PV hastalarinda gorilen Hct yiiksekligi, okuler

yapilar1 mikrovaskiiler diizeyde etkiledigi diisiiniildii. Hastaligin okiiler etkilerinin tespiti
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icin OKT ve OKTA goriintiileme tekniklerinin kullanilmasi: mikrovaskiilatiir tizerindeki
degisikleri gosterebilir. Yeni yapilacak ¢alismalarla birlikte OKTA, PV hastalarinda

yapilacak oftalmolojik incelemenin bir pargasi olabilir.

Anahtar kelimeler: Retina, Optik disk, Makula, Optik koherens tomografi anjiografi,

Polisitemia vera
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ABSTRACT

EVALUATION OF THE MACULA AND OPTICAL NERVE HEAD
MICROVASCULATURE IN POLICYTEMIA VERA PATIENTS WITH

OPTICAL COHERENS TOMOGRAPHY ANGIOGRAPHY

Emre Ekici, Md

Purpose: The aim of this study was to evaluate macular and optic nerve head
microvasculature in polycythemia vera (PV) patients with optical coherence tomography
(OCT) and angiography (OCTA) and to compare them with blood tests and healthy

controls.

Materials and Methods: The data of the patients and healthy control group who applied
to Necmettin Erbakan University, Medical Faculty Hospital, Ophthalmology Clinic for
ophthalmologic examination between July 2022 and June 2023 were evaluated. Both
eyes of 37 patients aged 18-60 years with no systemic diseases other than polycythemia
vera and no optic disc or retinal abnormalities and two eyes of 30 healthy control
subjects were included in the study. Patients underwent a complete ophthalmologic
examination and blood tests; anterior segment and fundus examination with slit lamp,
best corrected visual acuity (BCVA), intraocular pressure, OCT and OCTA
measurements were performed. The collected data were analyzed with SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) 18.0 package program. Statistical significance level was

accepted as p<0.05 for all tests.

Results: Total of, 74 eyes of 37 patients with PV and 60 eyes of 30 healthy subjects
were included to the study. PV patients were 78.4% (n=29) and 40.0% (n=12) of the
control group were male. The mean age was 47.11 £12.67 years in the patients group
and 41.90 +£10.34 years in the control group. The distribution of age between the groups

was statistically similar (p=0.064). Among the hematologic parameters, hemoglobin
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(Hb) and hematocrit (Hct) levels were significantly higher in the patient group than in
the control group (p<0.001). Albumin and total protein levels were statistically similar
between the patient and control groups (p>0.05). There was no statistically significant
difference in the distribution of BCVA, foveal avascular zone (FAZ) area and
choriocapillary flow area between the eyes of the patient and control groups (p>0.05).
Among the superficial capillary plexus (SCP) vascular density (VD)(%) values, the
whole area (p=0.001), superior half (p=0.024), inferior half (p<0.001), parafovea
(p=0.004) and perifovea (p=0.002) were lower in the eyes of the patients compared to
the eyes of the control group. Deep capillary plexus (DCP) VD (%) values in the whole
field (p<0.001), superior half (p<0.001), inferior half (p<0.001), parafovea (p<0.001)
and perifovea (p=0.006) were lower in the eyes of the patients compared to the eyes of
the control group. DCP VD (%) parafovea (r=-0.287, p=0.001) and temporal perivoea
(r=-0.196, p=0.024) wvalues were negatively correlated with Hct level. Radial
peripapillary capillary plexus (RPCP) VD (%) values including whole area (p<0.001),
peripapillary (p=0.001), superior half (p=0.001), inferior half (p=0.017), nasal superior
(p<0.001) and temporal inferior (p=0.027) were lower in the eyes of the patients
compared to the eyes of the control group. There was a negative correlation between
RPCP VD (%) whole field value and Hct level (r= -0.415, p<0.001). Central macular
thickness, temporal parafovea, superior parafovea, nasal parafovea and inferior
parafovea measurements of OCT were significantly higher in the patient group
compared to the control group (p values were p=0.001, p=0.008, p=0.016, p=0.002,
p=0.008, respectively). Among retinal nerve fiber layer (RNFL) thicknesses, temporal
inferior measurements were significantly lower in the patient group compared to the
control group (p=0.020). There was no statistical difference in the distribution of other
RNFL measurements. There was a positive correlation between RNFL and RPCP VD
(%) values (r=0.491, p<0.001).

Conclusions: In PV patients, OCTA data showed that the vessel density of the SCP,
DCP, and RPCP decreased. The central macular and parafoveal quadrants were found to
be thicker in OCT data. RNFL measurement revealed thinning in the temporal inferior
area. There was a negative correlation between hematocrit level and DCP and RPCP.
There was no difference in foveal avascular area and choriocapillaris flow area values.

Elevated hematocrit in PV patients was thought to affect the ocular structures at
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microvascular level. The use of OCT and OCTA imaging techniques for the detection of
ocular effects of the disease may show changes in the microvasculature. With further
studies, OCTA may be a part of the ophthalmologic examination in PV patients.

Keywords: Retina, Optic disk, Macula, Optical coherence tomography anjiography,

Polycythemia vera
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KISALTMALAR

DKP : Derin Kapiller Pleksus

DKP: Derin kapiller pleksus

ELM : Eksternal Limitan Membran

FAZ : Foveal Avaskuler Zon

FFA : Fundus Floresein Anjiyografi

GCL: Gangliyon hiicre tabakasi

Hb: Hemoglobin

Hct: Hematokrit

HU: Hidroksilre

IFN: Interferon

ILM : Internal Limitan Membran

INL: ¢ niikleer tabaka

ISYA : Indosiyanin Yesili Anjiyografi

OKT : Optik Koherens Tomografi

OKTA : Optik Koherens Tomografi Anjiyografi
OSB : Optik Sinir Bas1

PSA: Posterior siliyer arter

PV: Polisitemia vera

RPE: Retina pigment epiteli

RPKP : Radyal Peripapiller Kapiller Pleksus
RSLT : Retina Sinir Lifi Tabakas1

SD-OKT : Spektral Domain Optik Koherens Tomografi
SRA : Santral Retinal Arter

SSADA : Split-Spectrum Amplitute-Decorrelation Angiography
VD: Vaskiiler dansite

YKP : Yizeyel Kapiller Pleksus

YVP: Yuzeyel vaskiler pleksus
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1. GIRIS

PV, herhangi bir uyaran olmadan ve ekstramediller hematopoeze egilim
yaratmadan morfolojik olarak normal kirmizi kan hiicreleri, I6kosit ve trombositlerin
asir1 iretimi ile karakterize bir kok hiicre hastaligidir (1). PV’nin en 6nemli klinik
bulgusu eritrositoz olup artmis Hct seviyesi, trombositoz, bozulmus fibrinolitik aktivite,

platelet aktivasyonu, lokosit aktivasyonu, endotel hasari, kan viskozitesinin artmasi

trombogenezise neden olan sebeplerdendir.

PV hastaliginda mortalite ve morbidite nedenlerinin basinda tromboz gelmektedir.
Bu hastalikta gorllen okiler komplikasyonlar trombozise yatkinlik ve artmis kan
viskozitesi nedeni ile ortaya ¢ikmaktadir (2). PV hastalarinda retinal arterlerde daralma ve
retinal venlerde genisleme sonucu retinal mikrodolasimin etkilendigi gosterilmistir. Bu
sonuca gore yiksek Hb ve Hct seviyelerinin, mikrodolasim {tizerinde zararli etkiler
yapabilecegini gostermektedir (3). PV hastalarinin fundus fluorosein anjiyografi (FFA)

incelemelerinde retinal ve koroidal kan akimmdaki yavaslama gosterilmistir (4).

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA) koroiddeki ve retinadaki vaskiiler ag
yapilarini, invaviz islem yapilmadan hizli bir sekilde gdsteren yeni bir goruntuleme
yontemidir. OKTA ile alman c¢oklu B scan goriintiilerle eritrosit hareketlerindeki
degisiklikler goriintiilenir. Retinay1 tabakalara ayirarak yizeyel, derin retinal vaskiler
pleksus ve koryokapiller pleksusun gérintilenmesine ve kantitatif 6lciimlerin verilmesine
imkan saglar (5). OKTA belli bir retina alaninin ardisik OKT goruntulerini alarak vaskiler
yapilardaki eritrosit hareket kontrastina ulasir. Bu verilerin islenmesi ile retinal damar
yapilarinin detayli goriintiilenmesi saglanir. Indosiyanin yesili anjiografi (ISYA) ve
FFA’dan farklh olarak invaziv olmayan, hizli, kolay ve okiiler mikrovaskiiler agin ii¢
boyutlu goriintiisiinii saglar (6).

Bu calismada 18-60 yas araligimda géz muayenesi i¢in klinigimize bagvuran PV
hastalarinda makula ve optik sinir bas1 mikrovaskiilatiri OKTA ile degerlendirildi ve

saglikli katilimeilar ile karsilastirildi.



2. GENEL BILGILER
2.1. Retina
2.1.1. Retina Embriyolojisi

G0z kuresi gelisimi intrauterin yagamin 4. haftasinda diensefalondan optik vezikul
(divertikiil) olusumu ile bagslar. Retina, iris ve optik sinirler diensefalonun
noroektoderminden kdken alan optik vezikiilden olusur. Koroid ve sklera, gé¢ eden ndral
krest hiicrelerinden gelisir. Optik vezikiiliin kendi igerisine katlanmasiyla olusan yapiya
ikincil optik vezikil denir. Bu yapmin i¢ kismindan norosensoriyel retina, dis kismindan
ise retina pigment epiteli (RPE) olusur (Sekil 1-2). Bu iki kisim arasinda kalan
potansiyel fizyolojik bosluk subretinal alami olusturur (7). Intrauterin iigiincii aydan
itibaren retinadaki hiicrelerin ve tabakalarin farklilasmasi baglar. RPE tek kath olarak
kalirken, norosensoriyel tabakadaki mitotik hiicre ¢ogalmasi ile miller hiicreleri, bipolar
hlcreleri, amakrin hicreleri, gangliyon hicreleri, horizontal hiicreleri, rod ve kon
hiicreleri farklilasmaya ugrayarak bu tabakaya c¢ok katli bir yap1 kazandirir. Gangliyon
hiicrelerinin farklilagsmasi ile baslayan siire¢ fotoreseptor hiicrelerinin farklilagmasi ile

son bulur. Retinadaki damar yapisi intrauterin dordiincii ayda olugsmaya baslar.

Optik sulkus
\ Yizey
ektodermi
Prosensefalon
A 21.giin
On beyin
Ektoderm _ Optik vezikiil

Lens
plakod /

Optic sap

. 27.giin’

Sekil 1: Gozin 27. guninde embriyolojik gelisimi
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Sekil 2: GOzun 29 ve 33.gliniinde embriyolojik gelisimi
2.1.2. Retina Anatomisi

Gozin en i¢ kisminda bulunan tabakadir. Retinada bulunan rod ve kon
fotoreseptori ile 151k algilanir. Sinirsel sinyallere dontistiiriilen uyari, optik sinir yoluyla
oksipital lobdaki goérme merkezine iletilir. Dis kisimda RPE ve i¢ kisimda
norosensoriyel tabaka olmak tizere iki boliimden olusur. I¢ tarafta Kortikal vitreus ile dis
tarafta bruch membrani araciligiyla koroidin koryokapillaris tabakasi ile komsudur.
Norosensoriyel retina ora serratanin anteriorunda siliyer cismin pigmentsiz epiteli ile
devamlilik gosterirken RPE, siliyer cismin pigmentli epiteli olarak devamlilik gosterir
(8). Retinanin kalinlig1 optik disk kenarinda 0.56 mm, ora serratada ve fovea merkezinde

0.1 mm, ekvatorda yaklasik 0.2 mm’dir.
2.1.2.1. Makula anatomisi

Santral retinada yer alan makula, optik diskin 4 mm temporalinde, alt ve Ust
temporal vaskiiler arkin ortasinda bulunan yaklasik 5.5 mm ¢apindaki bolge olup, gorme
fizyolojisinde 6nemlidir. Makulanin merkezindeki 1.5 mm’lik kisminda fovea bulunur.
Yiksek keskinlikteki gérmeden sorumlu ve en buyik kon konsantrasyonunu iceren
retina bolgesidir. Foveanin iginde, retina damarlarim bulunmadig: alan foveal avaskdler
zon (FAZ) olarak bilinir. (Sekil 3) Makulay1 olusturan yapilar; umbo, foveola, fovea,
parafovea ve perifoveadir (9)(Sekil 4).



Sekil 3: Foveal avaskiiler zon

2.1.2.1.1. Foveola

Fovea icinde foveola olarak adlandirilan 350 pm ¢apinda, kon hicrelerinin ince
ve yogun olarak bulundugu kiigiik bir gukur bulunur. Foveolanin tam merkezindeki 100-

200 pum gapli gukurluga umbo ad1 verilir.
2.1.2.1.2. Parafovea

Fovea kenarinda bulunan 0.5 mm kalinhigmda, ganglion hticre, i¢ hlicresel tabaka

ve dis pleksiform tabakalarinin en kalin oldugu bolgedir.
2.1.2.1.3. Perifovea

Parafovea kenarinda bulunan 1.5 mm genisliginde olan halkasal bdlgeye denir.

Birka¢ gangliyon hiicre tabakasi ile yaklasik alt1 bipolar hiicre tabakasi icerir (10).



Sekil 4: Makula anatomisi (a = umbo, b = foveola, ¢ = fovea , ¢ ve d arasinda kalan

alan=parafovea , d ve e arasinda kalan alan= perifovea , ¢ = makula )

Periferik retina, temporal retinal arterlerin disinda kalan kisimdir. Ora serrata,
perifer retinanin en u¢ kisminda, retina ve pars plana arasindaki alandir. Ora serrata
temporalde 2.1 mm, nazalde 0.7-0.8 mm genisligindedir ve nazalde temporal kadranla

karsilastirildiginda daha onde yer alir (11, 12, 13).

2.1.3. Retina Tabakalan

Retina histolojik olarak incelendiginde 10 ayr1 tabakadan olustugu goriilmektedir.

10.Pigment epiteli SYote [2e L e <o) : . 2
LAAANABVERLAT Pigment hiicresi
9 Rod ve kon tabakast " ) A : E g , 3
mism 1 1L J | J 1 | | B Kon
8.D1s imitan membran  — 0 *‘L,\\
AT ITDIY — roa
7.D1s niikleer tabaka -~ , | ' i
| r ‘
23 o ga i) ey o e ¢
6.D1s pleksiform tabaka - ng P < _;(—,:’j:'/‘ S T . S
5 I¢ niikleer tabaka —1«’: (0) (;0\} G Bipolar néron
i i i ,‘.\ ] ,{Iﬁ ~ J " Amakrin hicre
4.I csi orm t - _/A &.I, < g > N -
RERS e ~~ Miiller hiicresi
3.Ganglivon hiicre - - . . :
T Ganglion hiicresi
ZSxmr B fbakan :’_“ o Retina yiizeyindeki
1 I¢ limitan membran - 2 conks

Sekil 5 : Retina tabakalar1
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Retina tabakalarinin igten diga dogru tabakalarin siralanist ;
1. i¢ limitan membran
2. Sinir lifi tabakasi
3. Gangliyon hiicre tabakasi
4. I¢ pleksiform tabaka
5. I¢ niikleer tabaka
6. D1s pleksiform tabaka
7. D1s niikleer tabaka
8. D1g limitan membran
9. Fotoreseptor hiicre tabakasi

10. Retina pigment epiteli

2.1.3.1. internal Limitan Membran (ILM)

I¢ kisminda vitreus fibrilleri ve mukopolisakkarit yapilarindan, dis kisminda ise
maller hiicrelerinin uzantilarindan olusur (13). Noral retina ile vitreus hiimorii arasinda

bir difiizyon bariyeri olusturur. ILM tiim retina ylzeyini kaplamaktadir.
2.1.3.2 . Retina Sinir Lifi Tabakasi ( RSLT)

Optik diske dogru uzanan gangliyon hiicrelerinin aksonlar: tarafindan olusan
tabakadir. Ganglion hiicre aksonlari, optik sinirin lamina kribrozasma ulasincaya kadar
miyelinsizdir. Foveadan ¢ikan gangliyon hiicre aksonlar1 1smsal yonde optik sinire
ulagirarak optik sinirin merkezini olusturur. Foveanin temporalinde kalan lifler alt ve iist
kismindan ark yaparak, nazal retina yarisindan gelen lifler ise yelpaze seklinde direkt
olarak optik sinirin olusumuna katilirlar. RSLT nin en kalin oldugu bélge optik diskin alt

ve Ust temporal kenarlaridir. Optik diskten perifer retinaya gidildikce RSLT incelir (14).



2.1.3.3 . Gangliyon Hucre Tabakasi

Retina gangliyon hcreleri gorme yollarinin ikinci ndronlaridir (15). Gangliyon
hicrelerinin govdeleri ve niikleuslarindan olusur. Perifer retinada tek tabaka halinde iken
makulaya yaklastik¢a 8 kat tabaka yapisina kadar ¢ikar. Foveolaya yaklastikca azalarak
kaybolur.

2.1.3.4 . i¢ Pleksiform Tabaka

I¢ pleksiform tabaka, gangliyon hiicrelerinin birbirine ge¢mis dendritleri, bipolar

ve amakrin hiicre aksonlar1 ile bunlarin sinapslarindan olusur.
2.1.3.5. i¢ Niikleer Tabaka

Amakrin hiicrelerin, horizontal hiicrelerin ve bipolar hiicrelerin niikleuslarmi
igerir.
2.1.3.6 . Dis Pleksiform Tabaka

Horizontal ve bipolar hicreleri ile fotoreseptdr hicrelerin sinaptik cisimleri
arasindaki sinapslar1 igerir. Makula bélgesinde basil ve konlarin aksonlari, foveada oblik

seyrettikleri ve daha uzun olduklar1 i¢in dis pleksiform tabaka daha kalindir. Bu bélgeye

henle tabakas1 denir.
2.1.3.7 . Dis NUkleer Tabaka

Bu katman, fotonu algilayan rod ve kon graniillerini, rod hiicre uzantilarini, koni

hicre govdelerini ve cekirdeklerini igerir.
2.1.3.8 . Di1s Limitan Membran (ELM)

Fotoreseptor hiicreleri ile miller hiicreleri arasinda olan baglant1 komplekslerine

karsilik gelir. Gergek bir membran degildir (12).
2.1.3.9. Fotoreseptdr Hicre Tabakasi (Rod ve Kon)

Fotoreseptorler oldukca polarize néronal hicrelerdir. Rod ve kon fotoreseptor
hicreleri; dis boliim, baglayici silyum, i¢ boliim, nukleer bolge ve sinaptik bolge olmak
tizere bes kisimdan olusur. Fotoreseptoriin dig boliimii RPE’nin apikal uzantilar1 ile

temas halinde olup 1s18a duyarli kismi olusturur. Fotoreseptorler, retina tizerindeki kiguk
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bir alan boyunca biiyiik miktarda 151 emilmesine izin verecek sekilde bir araya gelir.
Isigin emilmesi ile olusan sinirsel uyarilar retinal gangliyon hiicrelerinin aksonlar1
tarafindan olusturulan optik sinir ile beyinin oksipital lobunda bulunan gérme merkezine

ulagir.

Kon hiicrelerinin boylar1 65—75 pm olan, kalinliklar1 5-8 pum olan silindir seklinde
hlcrelerdir. Foveolada sadece kon fotoreseptorleri yer alir. Bu hicreler parlak isikta
gorme, renkli gérmeyi ve keskin gérmeyi saglayan diurnal reseptorlerdir. Kirmizi, mavi

ve yesil olmak Uzere (¢ renk spektrumu igcindeki fotonlar1 absorbe ederler.

Rod hucreleri ¢aplart 2-5 pm, boylart 100-120 um olan ve en yogun olarak
retinanin  midperiferinde yer alan hiicrelerdir. Foveada hi¢ bulunmazlar. Yiksek
hassasiyete sahip nokturnal reseptorlerdir. Alacakaranlikta ve gece gormeden

sorumludurlar.
2.1.3.10. Retina Pigment Epiteli (RPE)

Retinanin en disinda yer alan, dista koroidin koryokapillaris tabakasi, icte ise
fotoreseptor hiicrelerin islevselligini korumada rol oynayan hekzagonal gérinimli tek
katli, melanin iceren hiicrelerden olusan bir tabakadir. Makulada daha pigmente, uzun ve
ince, periferde ise daha az pigmente kisa ve genistir. Etkili bir sekilde 15131 absorbe
ederler. Rod ve kon dis segmentlerinin fagositozu, viziiel pigmentlerin yenilenmesi,
sitokin ve biiyiime faktorlerinin salgilamasi, subretinal alandaki sivi, besin kontroli ve A
vitamini metabolizmasinda rol alirlar. Retinay1 toksik ve oksidatif hasara karsi korurlar
(15). RPE hucreleri birbirlerine tight junction ve kadherin molekiillerinden olusan zonula
adherens olarak adlandirilan baglanti kompleksleri ile baglanirlar ve dis kan-retina

bariyerini olustururlar.
2.1.4. Retinanin Kan Dolasim

Retina diger dokulara gore birim agirlik bagma oksijen tiikkemi yiksek olan bir
dokudur. Beslenme, oksijen ihtiyac1 gibi metabolik aktivitenin karsilanmasi iki ayri
dolagimdan saglanir. Retinanin 2/3 i¢ kismini santral retinal arter (SRA) ve burdan
dallanan arterler besler. Retinanin 1/3 dig kismini koryokapillaris besler. Bu iki dolagim,
anatomik ve fizyolojik yonden birbirinden farklidir. Koroid dolagimi degisken ve daha

yiiksek akimli iken, retina dolasimi daha sabit hizda ve diisiikk akimlidir (16).



2.1.4.1. Retinamn arterleri

SRA, oftalmik arterin ilk dalhdir. Arter ¢ap1 0.3 mm civarindadir. Papilladan
yaklasik 8-15 mm uzakliktan optik sinire girerek orta hattan globa dogru ilerler. SRA
optik sinirin lamina kribrozasindan gegtikten sonra alt ve Ust dallara ayrilir. Oftalmik
arterin diger major dallari, posterior siliyer arterler (PSA) ve goz kaslarina giden
dallardir. Medial ve lateral olmak tizere iki PSA vardir. Bu arterlerde kisa ve uzun olmak
tizere dallara ayrilir. Koryokapillaris kisa ve uzun PSA ve anterior siliyer arterlerden
beslenir. Silioretinal arter, retinaya optik diskten giren ancak koroid sisteminden

beslenen bir damardir. Gozlerin yaklagik %25’sinde gorulmektedir (17).

Lamina kribroza

Lateral posterior
Lakrimal arter siliyer arter

Optik sinir

Internal karoid
arter segmentleri

Klinoid segment

Oftalmik arter| gantral

Kaverndz segment retinal arter

Medial posterior Kisa posterior Sklera

Petroz segment = siliyer arter silfyer arterler Koroid
Retina
Uzun posterior
siliyer arter

Sekil 6: Retinaya ulasan ve besleyen arterler

2.1.4. Retinanin venleri

Santral retinal ven, optik sinir basi lizerinde retina ven dallarinin birlesmesi ile
olugur. Retinal venlerin ve retinal arteriyollerin caplar1 arasinda 3/2 orani vardir. Retinal
venler, arteriyel dallanma hatlariyla benzer sekilde dagilim gosterir. Arterlere gore daha
derinde yer alir. Arteriovenoz ¢aprazlagsma noktalarinda genellikle arterler venleri 6nden

caprazlarlar. Retina venleri optik sinir basi lizerinde santral retinal veni olusturduktan
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sonra superior oftalmik ven veya direk kaverndz sinuz yolu ile drene olurlar (18). Disk
bolgesinde retina ve koroid dolagimlari arasindaki anastomozlar, olusan bir retinal ven
okliizyonu durumunda genigleyerek muayene ile goriiniir hale gelir. Bu santlar

optosiliyer sant adin1 alir (15).
2.1.4.1. Kapiller dolasim

Arter ve ven arasinda baglantiy1r saglayan yapi kapiller damarlardir. Retinada 4
farkli vaskiiler pleksus bulunmaktadir. Bunlar yiizeysel vaskiler pleksus (YVP), radyal
peripapiller kapiller plesus (RPKP), ara kapiller plesus (AKP) ve derin kapiller plesustur
(DKP). Bu dort pleksus yiizeysel vaskiiler ag ve derin vaskiiler ag olmak iizere iki gruba
ayrilir (Tablo 1).

Yiizeyel vaskiiler ag, RPKP ve YVP yapilarindan olusur. RPKP, retina sinir lifi
aksonlar1 ile paralel uzanan lobiiler dizilime sahip bir pleksus olup RSLT dolagimini
saglar. YVP ise SRA tarafindan beslenir. Esas olarak ganglion hiicre tabakasinda

bulunan arteriyol, venil ve kapiller damarlardan olusur.

Derin vaskiiler ag, i¢ niikleer tabakanin {izerinde yer alan AKP ve dis sinirda
bulunan DKP yapilarindan olusmus daha siki bir agdir. Bu iki pleksus YVP’dan dikey
anastomoz alir (19). Dis pleksiform tabakanin altinda bulunan diger retina tabakalarinda

vaskiiler yapit bulunmamaktadir ve beslenmesini koroidal dolasimdan karsilar.
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Retina tabakasi

Sinir lifi tabakasi1 RPKP

Gangliyon hiicre tabakas1 Yuzeyel vaskiiler ag

I¢ pleksiform tabaka YVP
AKP
I¢ niikleer tabaka
DKP Derin vaskiiler ag

D1s pleksifor tabaka

Tablo 1: Retinal kapiller dolasim

Retinada kapillerlerin olmadigi {i¢ bolge mevcuttur ;
1. Ora serratadan 1.5 mm gerisine kadar olan bdlge
2. FAZ ( fovea merkezinde yaklasik 500 um ¢aptaki avaskiiler yap1 )

3. Biiylik arterlere ve venlere komsu bolgeler (15).
2.1.5. Kan - Retina Bariyeri

2.1.5.1. D1s Kan Retina Bariyeri

RPE hiicreleri arasindaki sik1 baglant1 kompleksleri olan tight junction ve kadherin
molekiilleri ile olusturulmus baglantilar tarafindan olusmaktadir. Tight junction

baglantilar1 semipermeabl yapidadir, lipid ve proteinlerin sizmasini engellerler.
2.1.5.2. i¢ Kan Retina Bariyeri

Retina damar endotel hiicreleri arasindaki tight junction, glial hicreler ve miller

hiicrelerinden olusan gegirgenligi diisiik bariyer gorevi géren alandir.
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2.2. Koroid

Koroid, RPE ve dig retinanin beslenmesinden sorumlu damardan zengin bir
dokudur. Arkada optik sinirden baslar ve Onde ora serrataya kadar uzanmaktadir.
Makular bolgede kalinlik 0.22 mm’dir ve anteriora gittik¢e azalir. Periferde koroid
kalinhigi 0.1 mm’ye kadar diiser. Anterior ve posterior siliyer arterin dallarindan
kanlanir. Koroidal kan miktar1 veya kan akimmin azalmasi, fotoreseptor ve RPE
miktarmin azalmasma ve fonksiyonunun bozulmasina neden olur. Koroid dokusu
uveoskleral yolla 6n kamaradan akdz hiimor drenajinda da onemli rol oynar. Diger
onemli Ozellikleri arasinda 151gm emilimi, termoregiilasyon, kan akiminin vazomotor

kontrolii ile intraokiiler basing regiilasyonu sayilabilir.
Histolojik olarak retinal (i¢) taraftan baslayarak sirasiyla su bes tabakadan olusur:
1. Bruch membram
2. Koryokapillaris
3. Sattler tabakasi (orta ¢apli damarlar)
4. Haller tabakas1 (biiyiik capli damarlar)

5. Suprakoroid (lamina fuska; koroid ile sklera arasindaki gegis bolgesi)
2.2.1. Bruch membrani

Retina pigment epitelinin bazal yiizeyi ile komsudur. Koryokapillaris kapiller
yapilar1 ile RPE arasinda bariyer gorevi vardir. En kalin oldugu bolge optik disk
cevresidir. Yasla birlikte kalinlig1 artar.

Bruch membrani 5 kisimdan olusur, bunlar su sekilde siralanir;
1. RPE’nin bazal membrani
2. I¢ kollajendz tabaka
3. Elastik fiberlerden olusan orta tabaka
4. Di1s kollajendz tabaka

5. Koryokapillaris endotelinin bazal membrant
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Sekil 7: Bruch membrani histolojik kesiti

1: Pigment epitel hiicrelerinin bazal membrani, 2: I¢ kollajen tabaka, 3: Elastik tabaka, 4:

Dis kollajen tabaka, 5: Koryokapillaris endotelinin bazal membrani
2.2.2. Koryokapillaris

Koryokapillaris, bir¢ok anastomozla birbirine baglanmis, bruch membranina
komsu lobiiler desenli kapiller vaskiiler ag yapilarindan olusur. Bu vaskiiler yapi
fenestrasyonlu endotel yapisina sahiptir. Bu araliklardan gecen kan elemanlar1 dis retina
ve RPE’yi besler. Koryokapillaris endotel hiicrelerinin bazal membranlari, bruch
membraninin 5. ve en dig tabakasini olusturur. G6z kiiresinin kan hacminin %70’den

fazlas1 koryokapillariste bulunur (20).
2.2.3. Koroid stromasi (Damar tabaka)

Dista biiyiik damarlarin bulundugu haller tabakasi ve altinda orta ¢apli damar
yapilarinin oldugu sattler tabakasini icerir. Arka siliyer arterlerin dallar1 ve vorteks
venlerine katilan vendz yapilar bulunur. Bu damarlar koryokapillaristen farkli olarak
fenestralara sahip degildir. Bundan dolayi, FFA esnasinda fluoresein molekdlleri damar

duvarini asamazlar (21).
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2.2.4. Suprakoroid tabaka

Lamina fuska olarak da adlandirilan suprakoroidal tabaka koroidin en dis
tabakasidir. Kalmhig: yaklagik 30 um’dir. Histolojik kesitlerde vorteks venlerin dnlinde
kalan alanda sklera ile zayif baglar bulunmakta ve lameller ayrilma sonucu

suprakoroidal alan olusmaktadir.
2.2.5. Koroidal Dolasim

Kisa PSA'lar posterior koroidi ve peripapiller bolgeyi beslerken, koroidin 6n
kisimlart uzun PSA'lar ve anterior siliyer arter tarafindan beslenir. Anterior siliyer
arter, iris ve anterior koryokapillarisi besler. Kan koryokapillaristen gectikten sonra
veniillerde toplanip oradan vorteks venlerine dokiiliir. Cogu gézde 4 veya 5 vorteks veni
bulunmaktadir. Koroidal dolasimda retinal dolasimdaki gibi otoregllasyon
bulunmamaktadir. Otonom sinir sisteminin denetimi altindadir. Bu sekilde sistemik kan

basmcindaki ani degisikliklerden korunmaktadir.
2.3.  Optik Sinir Anatomisi ve Dolasimi

Optik sinir, diensefalondan kaynaklanan bir santral sinir sistemi yapisidir. Dogum
sirasinda veya dogumdan kisa bir siire sonra, neredeyse tiim optik sinir lifleri miyelinli
hale gelir. Optik siniri cevreleyen igten disa dogru sirasiyla pia, araknoid ve dura mater
meningeal tabakalar1 bulunur. Yaklasik 1.2 milyon retina ganglion hiicresinin aksonlari,
optik siniri olusturmak iizere optik diskte birlesirek lamina kribrozadan gozu terk eder.
Bu sinir lifleri optik kiazma, optik traktuslar, lateral genikulat cisim ve medial oksipital

lobdaki kalkarin kortekse uzanirlar.

Internal karotid arterin ilk dali olan oftalmik arterden koken alan medial ve lateral
kisa PSA’lar, optik sinir basi ve koroid kanlanmasindan sorumludur. SRA optik sinirle
beraber seyri boyunca, optik sinire kiigiik miktarda perflizyon saglar. Ayrica SRA, optik
diskte retinal arteriyollere dallanirken kiigiik kilcallar araciligiyla diskin ylzeyel

perflizyonuna katki saglar.
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Optik disk dort bolimde incelenir;
1. RSLT

2. Prelaminar bélge

3. Lamina kribrosa bolgesi

4. Retrolaminer bolge

Optik disk boliimlerinin dolasimi;
RSLT: SRA dallar1 tarafindan saglanir.
Prelaminer tabakasi: Kisa PSA’lar ve koroidal arterler tarafindan saglanir.
Lamina kribroza tabakasi: Arka kisa siliyer arterler tarafindan saglanir (22).

Retrolaminer tabakasi: Esas olarak pial damarlar ve kisa PSA’lar tarafindan saglanir
(23).

2.4. Polisitemia Vera (PV)

(PV), diger ismiyle polisitemia rubra vera, eritrositozun 6n planda oldugu Diinya
Saglik Orgiitii’niin  (DSO) smiflandirma  kriterlerine gore miyeloproliferatif bir
neoplazidir (MPN). %40 hastada 16kositoz ve trombositoz eslik eder. Siklikla Janus
kinaz-2 (JAK2) V1617F mutasyonu bulunur ve genellikle hastaligin erken doneminde
ortaya ¢ikan en yiiksek tromboembolik komplikasyon insidansina sahip MPN’dir (24).

2.4.1. Etiyolojisi

PV vakalarmm %90'ninda hiicre i¢i sinyallesme ile ilgili JAK2 geni mutasyona
ugramistir (25). Bu mutasyonun en sik goriildiigic MPN’dir. Sitogenetik ¢alismalar, PV'li
hastalarin yaklasik %34'Unde hematopoetik progenitor hiicrelerde anormal bir karyotipin
varligin1 gostermektedir. Tan1 aninda, hastalarin %20'sinde sitogenetik anormallikler

vardir.
2.4.2. Epidemiyolojisi

Erkeklerde kadinlardan biraz daha fazla vaka olmasmna ragmen, cinsiyet tercihi
olmaksizin tiim etnik gruplar1 etkileyebilir. Tiim yas gruplarinda ortaya ¢ikabilir ancak

ortalama tan1 yas1 altmistir (26). Insidans1 0.01-2.61/100.000 arasindadir (27).
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2.4.3. Patogenezi

Progenitor hematopoetik kok hiicrenin kontrolsiiz ¢ogalmasi ile karakterize klonal
bir hastaliktir. Eritropoetin (EPO) progenitdr kok hiicrelerin farklilagsmasinda rol almakta
olup biiyiime faktor reseptorlerini kullanir. JAK2 bu reseptorler araciligiyla sinyal
iletiminde Onemli bir role sahip olan tirozin kinaz ailesine ait bir molekuldir.
JAK2V617F mutasyonu sonucu JAK2 otoduzenleyicinin etkisinden kurtulup fizyolojik
sinyal olmaksizin aktive olur. Bu siire¢, tromboz ve kanama ile iliskili
komplikasyonlarla birlikte kirmizi kan hiicreleri ve trombosit iiretiminin artmasma yol

acar.
2.4.4. Semptomlar

PV’li hastalari bir kism1 asemptomatiktir ve rutin yapilan hemogram tetkikinde
saptanan hemoglobin ve/veya hct yiiksekligi ile taniya gidilir. Semptomatik hastalar ise
bas agrisi, gogiis ve karm agris1 yorgunluk, erken doyma, terleme, tinnitus, aquajenik
pruritus (sicak dus sirasinda veya sonrasinda ortaya ¢ikan kasmti), bulanik goérme,
amorozis fugax, eritromelalji (ellerde ve ayaklarda eritem veya solgunlukla birlikte agr1)
gibi hiperviskozite bulgulari, tromboemboli ve/veya hemorajik komplikasyonlar ile

bagvurabilirler.
2.4.5. Klinik bulgular
2.4.5.1. Goz dis1 belirti ve bulgular

Klinik bulgular hastaliga bagli olarak total kan hacminin artmasi ve buna bagli
olarak gelisen hiperviskoziteden kaynaklanan hemodinamik degisiklikler sonucu ortaya
¢ikar. Splenomegali, hepatomegali, pletore ve hipertansiyon en sik goriilen fiziksel

bulgulardir.
2.4.5.2. Goz Tutulumu

Polisitemideki okiler semptom ve bulgular esas olarak yiksek Hct dizeylerinden
kaynaklanir (28). Mikrodolagimdaki bozukluga bagh olarak oftalmik migren, gegici
gorme kaybi (amarozis fugax), parildayan skotomlar gibi gérme bozukluklar1 ortaya
cikabilmektedir (29). Siddetli polisitemisi olan hastalarda silioretinal arter oklizyonu

sonucu geri donusii olmayan korliik gelisebilir (30).
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2.4.6. Hematolojik bulgular

PV hastalarinin laboratuvar bulgularinda ilk olarak hemogramda saptanan
degisiklikler dikkat ¢eker. Hb ve Hct yiiksekligi en ¢arpici bulgudur. Bunun yaninda,
notrofilik 16kositoz ve trombositoz da gozlenebilir.

Gorulen hematolojik bulgular sunlardir;
e Hb’nin erkeklerde >16.5 g/dL veya kadnlarda > 16 g/dL {izerinde goriilmesi
e Hct seviyesinin %48 ve iizeri olmasi
e Anizositoz
e Polikromofili
e Bazofilik noktalanma
e Eritrositoz, Lokositoz, Trombositoz
e Demir eksikligi (Duzenli flebotomi uygulanan hastalarda)

e Serum EPO diizeyinde diisiikliik

2.4.7. Komplikasyonlar

En yiksek tromboembolik komplikasyon insidansmna sahip MPN olup
tromboembolik komplikasyonlar genellikle hastaligin erken doneminde ortaya ¢ikar.
Ozellikle semptomatik, mikro veya makrovaskiiler komplikasyonlar1 olan hastalarda PV
tanisindan siiphelenilmelidir. Trombotik olaylar derin ven trombozu (DVT), pulmoner
emboli (PE), Budd-Chiari sendromu, splanknik ven trombozu, inme ve arteriyel
trombozu icerebilir (31). Kanama, hastalik siirecinin baska bir yaygin komplikasyonudur
ancak blyik kanama nadirdir. Miyelofibrozis, miyelodisplastik sendrom ve akut

miyeloid 16semi gelisimine yatkinlik bulunur.
2.4.8. Tam

Hastaligin tanis1 2016 DSO kriterleri dikkate almarak konulur (32).
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PV DSO 2016 tam kriterleri

Major kriter

1-Hb degeri erkek i¢in >16.5 gr/dl, kadm i¢in >16 gr/dl veya Hct
erkek icin >%49, kadin i¢in %48 veya artmis kirmizi kan hiicre

kitlesi

2-Yasa gore hiperseliiler ve pleomorfik, olgun megakaryositler ile
birlikte (¢ serinin miyeloproliferasyonu (panmiyelozis) ile

karakterize kemik 1iligi

3- JAK2 V617F veya JAK2 ekzon12 mutasyonu varligi

Minor kriter

1-Normal seviyenin altinda serum EPO dizeyi

Tablo 2: PV DSO 2016 tan1 kriterleri

Tani1 i¢cin 3 major kriterin tamami1 veya 2 major kriter ile birlikte bir mindr kriterin

varlig1 gereklidir.

JAK2 V617F'nin mutasyonun olmasi %97 oraninda sensitiftir ve PV'yi diger
artmig Hct nedenlerinden ayirmak i¢in neredeyse %100 spesifiktir. Yanlis pozitif veya
yanlis negatif mutasyon testi olma olasiligina, PV'li hastalarm %85'inden fazlasinda
normalin altinda gorulen EPO seviyesi es zamanli Olgiilerek giivenilir sekilde taniya

gidilmis olur (33).
2.4.9. Ayrci tam

Polisitemi tanimi eritrosit sayisindaki artigi tanimlamak igin kullanilmaktadir.
Polisitemi saptanmasi durumunda etiyoloji agisindan arastirmak gereklidir. Yanik,
dilretik, dehidratasyon, vb durumlarda plazma kaybt nedeni ile olusan

hemokonsantrasyona bagh rolatif polisitemi gelismektedir. Diger polisitemi nedenleri
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mutlak polisitemi olup primer ve sekonder olarak ikiye ayrilir. Sekonder polisitemiler
kardiyopulmoner hastalik, arteriyel hipoksemi ve EPO diizeyini artiran nedenlere bagh
olarak gelisebilir. Sekonder polisitemi, primer polisitemiden ¢ok daha yaygindir ve
primer polisitemi tanis1 konmadan dnce ekarte edilmelidir. Primer polisitemi olan PV’de

altta yatan polisitemiye neden olabilecek neden bulunmaz.
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Rolatif polisitemi Mulak polisitemi

¢ Hemokonsantrasyon

« Dehidratasyon 1-Primer Polisitemi 2-Sekonder polisitemi
* Didretik kullanim |.Konjenital: Konjenital Polisitemi | Akkiz Polisitemi
Primer konjenital Nedenleri Nedenleri
polisitemi - - -
o Diisiik A.Arteriyel hipoksemi

2,3bifosfogliserat diizeyi | e Yiiksek rakimda
e Otonom yiiksek EPO yasamak

I1.Kazanilmus: retimi ¢ Kronik akciger hastalig
L ¢ \Von Hippel Lindau o Uyku apnesi ve
Polisitemia vera (VHL) gen mutasyonu hipoventilasyon

e Hipoksi ile indiiklenen | sendromlari

o Siyanotik konjenital
kalp hastalif1

o Karbon monoksit
zehirlenmesi

faktor 2a mutasyonu

B- Renal Hastaliklar

C- Solid TUumorler

e Bronsiyal karsinomlar
e Lenfomalar

e Menenjiomlar

e Uterin miyomlar

D-Bazi ilaclar

e Epoetin alfa

o Darbepoetin alfa
e Androjenler

E- Karaciger
Hastahklar:

Tablo 3: Polisitemi ayirici tanisi

2.4.10. Prognoz

Giincel tedavileri alan PV'li hastalarin sagkalimi tipik olarak on yillar siirer, ancak
semptomlar, komplikasyonlar ve hematolojik doniisiim énemli morbiditeye neden olarak
yasam beklentisini sinirlar. PV'li tedavi edilmemis semptomatik hastalarin medyan
sagkalimi 18 ay olarak tahmin edilmektedir (34). Tedavi edilen hastalarda ise sagkalim en
az 13 yildir. 60 yas Oncesi tan1 alan hastalarda sagkalim 24 yil olarak saptanmistir. LOsemiye
doniisiim i¢in risk faktorleri ileri yas, 16kositoz ve anormal karyotiptir (35). 10, 15 ve 20

yillik takipte sirasiyla %2, %5 ve %10 olarak 16semiye transformasyon tespit edilmistir.

20




2.4.11. Tedavi

Su anki literatiir bilgilerine goére Onerilebilen kiiratif bir tedavisi yoktur. Tedavi
hedefleri semptomlarin giderilmesi, tromboz, kanama ve hematolojik transformasyon

dahil olmak tizere hastalik komplikasyon riskinin azaltilmasini amaglar.

PV’de tedavi karar1 Ooncesinde hastalar yas ve tromboz Oykiilerine gore yiiksek

veya diisiik riskli olarak smniflandirilirlar;
2.4.11.1. Diisiik Riskli Hastalarin Yonetimi

Daha once trombozu olmayan 60 yasindan kiigiik hastalar ‘diisiikk’ risk grubu
olarak nitelendirilir. Diisiik riskli grupta terapétik flebotomi ve diisiikk doz aspirin tercih

edilir.
2.4.11.2. Yiksek Riskli Hastalarin Yonetimi

Altmis yas ve tizeri olan ve daha 6nce tromboz hikayesi olan hastalar yiiksek riskli
grupta yer alir. Yiiksek riskli grupta oncelikle sitoreduiktif tedavi hidroksiire (HU) veya

interferon (IFN) ile birlikte diisiik doz aspirin onerilir.
2.4.11.3. Flebotomi ve antiplatelet tedavi

Flebotomi eritrosit kitlesi ve kan hacminde diisme saglayan bir tedavi yontemidir.
Flebotominin amaci, kemik iliginin eritropoez kapasitesini belli bir dereceye kadar
simirlamak i¢in demir eksikligi olusturmaktir. Bu nedenle hastalar demir takviyesi
almamalidir. Bu sayede eritrositoz baskilanacaktir. Birgok hastada flebotomi ve aspirin
ile normal hemogram ve Hct diizeyi saglanabilmektedir. Flebotominin avantajlar1 az
miktarda teknik destek gerektirmesi, ucuz ve hizli semptom kontrolii saglamasidir.
Dezavantaji ise lokosit ve trombosit sayismin kontroliinii saglayamamasidir. Tedavi
hedefi Hct diizeyini %45 altina indirmektir. Trombotik riski azaltmak igin
kontrendikasyon yoksa giinde bir veya iki kez diigiik doz aspirin (40 mg ila 100 mg)
verilmelidir (36). Diisik doz aspirin tedavisinin vazomotor (mikrovaskdler)

rahatsizliklar1 hafifletmede etkili oldugu gosterilmistir (37).
2.4.11.4. Sitoreduktif tedavi

Sitoreduktif tedavi tromboz riski yiksek olan, sik flebotomiye karsi yanitsiz,

siddetli semptomlar1 olan hastalarda degerlendirilmelidir. Trombotik olaylar agisindan
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en o6nemli risk faktorleri 60 yasin ilizerinde olmak, tromboz Oykiisii olmasi ve
kardiyovaskuler risk faktorlerine (sigara, hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi) sahip
olmaktir (38).

2.4.11.4.1. Hidroksilre

Bir nonalkilleyici ajan olan hidroksiiire su an PV’de ilk tercihte kullanilan
sitoreduktif tedavidir (39). Uygun dozlarda kullanildiginda eritrosit, 16kosit ve trombosit
sayilarmi kontrol edebilmektedir. Lokosit ve trombosit sayisini hizlica diisiirebilmesine
ragmen eritrosit kontrolii i¢in ekstra flebotomi ihtiyaci olabilmektedir. Tedaviye kisa
stire bile ara vermek l6kosit ve trombosit sayilarinda artmaya neden olabilir. Yiksek
JAK2 mutasyonu yilzdesinin hidroksiiire tedavisine yanitla uyumlu oldugu
gosterilmistir. Tedaviye baslangi¢c dozu genel olarak giinde iki defa 500 mg olarak kabul

edilmekle beraber, hastanin klinigine gore degisiklik gostermektedir.
2.4.11.4.2. interferon

Rekombinant insan interferon alfa (IFN-a) PV’de etkinligi kanitlanmis bir ilagtir.
Interferon; Iokositoz, trombositoz kontroliinde etkili ve flebotomi ihtiyacni azaltan bir

tedavi olarak ortaya ¢ikmaktadir. Hastalarm kasinti sikayetlerinde de etkilidir (40).
2.4.11.4.3. JAK2 inhibitorleri

Bir JAK2 inhibitort olan ruksolitinib, 6zellikle miyelofibrozis gelismis hastalarda
etkili bir secenek olarak kabul edilmektedir (41). PV hastalarinda eritroid koloni
olusumunu inhibe etmektedir. Hidroksilireyi tolere edemeyen veya yanit vermeyen

hastalarda alternatif bir tedavi segenegi olarak sunulmaktadir (42).
2.4.11.4.4. Alkilleyici ajanlar

Eskiden primer tedavi olarak kullanilan alkilleyici ajanlar toksisite yonunden riskli
oldugundan son yillarda yerini hidroksiiireye birakmistir. Busulfan ve pipobroman ikinci

secenek olarak kullanilabilmektedir.
2.4.11.5. Cerrahi tedavi

Splenektomi, agrili splenomegali veya tekrarlayan dalak infarktlar1 durumunda uygun
olabilir.
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2.5. Optik Koherens Tomografi (OKT)

OKT, noninvaziv olarak retina basta olmak tiizere okiiler yapilarm kesitsel
goruntilerini tireten goriintileme cihazidir. Biyolojik dokular gibi saydam veya yari
saydam ortamlardan 1518 geri sagilmasmin Olgtlmesini igceren optik reflektometri
ilkesine dayanir. Dokunun goriintiilenmesi amaciyla belirli dalga boyuna sahip 151k
kullanilir. Birinei ve ikinci nesil OKT cihazlar1 yaklagk 12-15 pm derinlik ¢ozinarlakli
retina kesit goruntuleri verilirken, glinumizde kullanilan cihazlar ile 5-7 pm derinlik

¢ozunurlikli goruntiler elde edilmektedir (43, 44).
2 ¢esit OKT bulunur;
1-Time domain OKT
2-Fourier domain OKT
e Spektral Domain OKT

e Swept Source OKT
2.5.1. Time Domain OKT (TD-OKT)

Diisiik koherens 1sik ayni anda dokuya ve bir referans kola yonlendirilir. Bir
interferometre, geri yansiyan 1s1g1 birlestirir. Referans koldan gelen 1sikla dokudan bir
interferogram olusturur. Yansiyan veya geri sagilan 1s1gm genligini ve gecikmesini

interferometrik olarak dlcerek mikron diizeyinde kesitsel goriintiiler olusturur.
2.5.2. Spektral Domain OKT (SD-OKT)

Referans 151n1 ile numune 111 arasindaki spektral girisim deseni bir spektrometre
tarafindan dagitilir ve bir dizi dedektorle es zamanli olarak toplanir. Es zamanl toplama
sayesinde Time Domain OKT teknolojisine gore ¢ok daha yliksek tarama hizlarina
ulagir. Veriler iizerinde ters fourier doniistimii kullanilarak bir A tarama olusturulur. SD-
OKT daha yiiksek tarama hizi ile 0zellikle zayif fiksasyonu olan hastalarda, daha kisa
cekim slresi vererek, g6z hareketi artefaktini azaltir. TD-OKT’den daha yiksek eksenel

¢Ozliniirliige ulagarak retina anatomisinin daha iyi g0riintiilenmesine olanak tanir (45).
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2.5.3. Swept Source OKT

1050 nm dalga boyu merkezinde genis bir dalga boyu spektrumunu tarayan tek ve
ayarlanabilir lazer 15181 kullanir. Elde edilen spektral girisim desenleri daha sonra bir A
tarama gOruntiisii olusturmak igin bir ters fourier doniisiimiine tabi tutulur. Daha yiiksek
tarama hizlari, daha yogun Ornekleme ve daha iyi kayit saglar. Retinanin derinlik

yapilarinin daha iyi gorunttilenmesine olanak verir.

OKT yazilimi, retina kalinligmi hesaplarken her bir A mod taramada rolatif olarak
yiiksek reflektivitesi olan iki nokta arasi mesafeyi hesaplar. I¢ retina siniri olarak
vitreoretinal ara ylizeyi, dis retina smir1 olarak da fotoreseptor—RPE tabakasini
belirleyerek aradaki mesafeyi 6lcer. Burada kalan alanlar parlak, daha ince alanlar koyu
renklerle gosterilir. Makula kalinliginin zamanla degisimi incelenerek tedavi etkinligi
belirlenebilir. OKT, retina ve optik sinir hastaliklarinin degerlendirilmesinde rutin hale

gelmistir ve oftalmolojide en sik kullanilan goriintiileme yontemidir (46).

OKT’de makiila taramasinda, 6x6 mm’lik fovea merkezinden gecen her biri 6 mm
uzunlugunda olan 12 radyal ¢izgiden olusan 6 radyal alan taranir (Sekil 8). Bu alt1 radyal
tarama makiila protokoliinde standart mod (512 A tarama/goriintii) veya hizli mod (128
A tarama/goriintii) taramadan olusmaktadir. Retina kalinligi tespiti i¢in alt1 radyal

taramanin segmentasyonu yapilip 9 bolgeden olusan renkli topografi haritasi olusturulur
(43).

Sekil 8: SD OKT makula tarama 6rnegi

24



SD-OKT igerisindeki yazilim sayesinde, makulay1 9 alana ayirir. Alanlar, Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS)’ye gore belirlenmis olup 1 mm
capindaki merkezi alan foveayi, ¢evresinde 3 mm capindaki halka parafoveal alanlari,

dis 3-6 mm capindaki halka perifoveal alanlar1 gosterir (Sekil 9).

Sekil 9: Sag gozden alinan makular OKT (ETDRS) bélgeleri
Fovea (1), perisantral halka (2-5) ve periferik halka (bolgeleri 6-9)

2.5.4. OKT ile RSLT Kahnhgmmn Olgllmesi

RSLT kalinlik 6lgtimiinde optik diskin santralde oldugu 3.4 mm ¢apli bir tarama
elde edilir. Bunun nedeni toplumda optik disk ¢apinin 0.8 ile 2.8 mm arasinda degisim
goOstermesi (nadiren 3 mm’nin Uzerindedir) ve peripapiller atrofi ya da disk kenarindaki
pigmentasyon degisikliklerinin 6l¢limu etkilemesini 6nlemektir (47). RSLT ol¢imuyle
stiperior, inferior, nazal ve temporal kadranlarm ayr1 ayr1 kalinliklari, bununla birlikte
tiim optik diskin ortalama kalnlig1 kantitatif olarak saptanir ve grafiksel olarak sayisal
formatta gosterilir. Olciim esnasinda tarama ¢emberi merkezinde optik diskin olmas,

RSLT kalinliginin dogru dlciilebilmesi agisindan son derece 6nem arz der.

Genel bir kural olarak RSLT kalinligi, tarama ¢emberinin optik disk kenarina olan
uzakligiyla ters orantilidir. OKT’nin RSLT analiz ¢iktisinda, bulunan degerler, saglikli

popiilasyondaki kalinlik varyasyonunu iceren veritabaniyla kiyaslanir ve hastanin yasina
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gore normalden ne kadar sapma gosterdigini renk kodlu grafikler vasitasiyla gosterir.

Beyaz ve yesil bantlar normal, sar1 smirdaki degerleri, kirmiz1 ise anormal degerleri

gOsterir (48, 49) (Sekil 10).
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Sekil 10: OKT cihazi ile yapilmis RSLT analiz 6rnegi

2.6. Optik Koherens Tomografi Anjiografi (OKTA)

OKTA, floresans madde kullanilmaksizin arka segment damarlar1 igerisindeki
kanin hareket kontrastin1 saptayarak vaskiiler yapilarin ayrintili  bir bigimde
goriintiilenmesini saglayan noninvaziv yeni nesil goriintiileme sistemidir (50). OKTA
cthazinda goriintiiniin elde edilmesinde ilk basamak hareket kontrasinin saptanmasidir.
Ikinci olarak ardisik B kesitler alinir ve goriintiiler arasindaki farklar tespit edilir. Son
asamada ise yazilim programi sayesinde bu bilgiler iglenerek retinal vaskiiler yapilarin
gorilintlisii olusturulmus olur. Bu swrada goz hareketleri nedeniyle olusan hareket
artefaktlart cihazin yazilimlar1 sayesinde diizeltilir. Hareket kontrastini kullanarak
mikrodamar sistemini gorsellestirdiginden, goriintiileme protokolleri ayni retinal
pozisyonun ¢ok kez yeniden taranmasini gerektirir. Bu nedenle OKTA, OKT'den daha
yuksek gorintileme hizlar1 (A tarama hizlar1)) veya daha uzun goriintiileme siireleri

gerektirir.
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Sadece YKP tabakasini gorintileyebilen FFA’dan farkli olarak, OKTA YKP,
RPKP ve DKP tabakalarmi gorintileyebilir (51). Bu yetenek, hastaligin tanimi ve
niceligi, hastaligin patogenezi lizerine yapilacak arastirmalar ve yeni tedavilerin
gelistirilmesi, degerlendirilmesi i¢in ¢ok sayida olanak sunmaktadir (52). Diger
avantajlar1 ise invaziv olmamast ve daha hizli olmasidir. OKTA’nin dezavantaji ise

vaskiiler sizinty1 ve boyanmay1 gosterememesidir.

OKTA cihaz1 arka segment dokularindaki hareket kontrastini saptayarak statik ve
nonstatik dokular arasindaki sinyal farkini hesaplar. Bu sekilde retina, koroid ve optik
sinirin en face goriintiilerinden ii¢ boyutlu goriintii kiipleri olusturulur. Cihazin
segmentasyon Ozelligi sayesinde bu gorintii kiipleri tabakalar halinde analiz
edilebilmektedir. ILM, i¢ pleksiform tabakanin dis sinir1, dis pleksiform tabakanin dis
smir1 ve bruch membrani referans alinarak tabakalarin segmentasyonu yazilim tarafindan
otomatik olarak yapilmaktadir. Cesitli patolojiler nedeniyle otomatik segmentasyon

yapilamayan gozlerde manuel segmentasyon da yapilabilmektedir (53, 54).

SSADA (Split-Spectrum Amplitute-Decorrelation Angiography) sistemi sayesinde
kapiller pleksuslarin goriintiilenmesine ek olarak FAZ alani, perimetre, foveal damar
dansitesi, optik sinir damar dansitesi gibi verilerde elde edilebilmektedir. OKTA‘da en
stk 3x3 mm ve 6x6 mm tarama alani kullanilir. Incelenen alan biiyiidiikce detay
azalmaktadir. Cihaz iizerindeki yazilimlar ile retinanin YKP, DKP, dis retina ve

koryokapillaris olmak (izere dort tabakasmin en face goriintiileri elde edilebilmektedir
(5).

VD belli bir alandaki damarlar tarafindan doldurulan alaninin yiizdesi olarak
hesaplanir. Optik disk basi i¢in, VD peripapiller alan i¢in hesaplanir. Ciinkii disk
Uzerindeki biylk damarlarin kesitlerinde akim aksiyeldir bu da OKT goéruntiilemesinde
sinyal kaybina neden olarak artefektlara neden olur. Peripapiller alanda ise artefakt
goriilmez. Peripapiller alan optik disk smirlar1 ¢evresindeki 700 veya 750 pm

genisligindeki eliptik alan olarak tanimlanmigtir (55).
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3. GEREC VE YONTEM

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim
Dali Hematoloji Bilim Dali’nda tan1 alip, G6z Hastaliklar1 Poliklinigi’ne g6z muayenesi
icin Temmuz 2022-Haziran 2023 tarihleri arasinda bagvuran hastalarin ayrintili
oftalmolojik muayenesi, hemogram (Hb, Hct), biyokimya tetkikleri (alblimin, total
protein), OKT ve OKTA goruntulerinin verileri incelendi.

Calisma kriterlerine uygun olan 37 hasta ve 30 saglikli kontrol grubunun verileri
calismaya dahil edildi. Calisma igin etik kurul onay1 Necmettin Erbakan Universitesi T1p

Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan 01.07.2022 tarihli 2022/3885 karar sayist ile alind1.

Hastalarin cinsiyet, yas, sistemik hastalik, gecirdigi cerrahiler, kullandig1 ilaglar ve
muayene bulgular1 dosyalarina yazildi. Hastalarin klinikte oftalmolojik muayene
kapsaminda yapilan; snellen harf eseli ile EIDGK, non kontakt tonometre ile goz ici
basinci, biyomikroskopik ve fundoskopik muayenesi, OKT ve OKTA olcimleri
incelendi. Muayeneler sirasinda antekubital bolgeden plastik jelli tiipe 5cc, EDTA’1
tipe 3 cc vendz kan alindi. Kan sayimi, biyokimya labaratuvarinda otomatik kan kiicresi
analiz cihaz1 (Pentra 120 Retik Hematoloji Analiz Cihazi®, ABX, Montpellier, Fransa)
kullanilarak test edildi. Biyokimyasal parametreler otomatik biyokimyasal analiz cihazi
7600-120 (Hitachi High Technologies, Japonya) ile belirlendi.

3.1. Dahil Edilme ve Dislanma Kriterleri

3.1.1 Dahil edilme kriterleri

1. 18-60 yas araliginda olmak

2. Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali

Hematoloji Bilim Dali’nda tan1 alip, takip edilen PV hastasi olmasi
3. Sferik ekivalan degerinin + 4 D veya - 4’den D biiyiik olmamasi
4. Okuler hastalik bulunmamasi

5. Saglikli kontrol grubu i¢in herhangi bir sistemik veya okiiler hastaligin olmamasi
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3.1.2. Dislama kriterleri

1. Gebelik
2. Okuler hastalik 6ykiisii (Glokom, ambliyopi, sasilik, diyabetik retinopati)
3. Penetran veya kiint okuler travma 6ykustu

4. Retina goruntilemesini etkileyecek 6n veya arka segment opasitesinin olmasi

o

Komplikasyonsuz katarakt cerrahisi diginda okiiler cerrahi geg¢irmesi
3.2. OKT ve OKTA Degerlendirmesi

Pupil dilatasyonu i¢in bir kez uygulanan % 0.05 tropikamid damla sonrasi OKT ve
OKTA goriintiilemeleri yapildi. Hasta ve kontrol grubu OKT degerlendirmesi SD-OKT
cihazinin (Spectralis®, Hiedelberg Engineering, Heidelberg, Almanya) oOlctiigi 9
kadrana ayrilmis makula kalinliklar1 ve toplam RSLT kalinlig1 ile nazal, nazal siiperior,
nazal inferior, temporal, temporal inferior ve temporal slperior kadlarma cihaz

tarafindan otomatik ayrilmis sekilde RSLT kalinliklar1 kaydedildi.

Hasta ve kontrol grubuna OKTA o6l¢ctimleri 4.5x4.5 mm optik disk HD anjiyo ve
6x6 mm HD anjiyo retina 6lgeginde uygulandi. Topografik bolgeler cihazdaki yazilim
(Optovue, Versiyon 2018.1.0.37) tarafindan otomatik olarak belirlenerek goruntu verileri
olusturuldu. OKTA goruntileme ticari bir OKTA sistemi (AngioVue, RTVue XR,
Optovue, Inc. Fremont, CA, USA) ile yapildi.

Retinanin ylizeyel ve derin tabaka segmentasyonu cihazin kendi yazilimi ile
otomatik olarak yapildi. YKP ve DKP, ETDRS 1zgara modeline uyan makula alanlarma
karsilik gelen fovea, parafovea, perifovea ve tiim alan damar dansite (%) olcimleri
yapild1 (Sekil 11). ETDRS’ye gore belirlenmis olan 1 mm ¢apmdaki merkezi alan fovea,
cevresinde 3 mm c¢apmdaki halka parafoveal alanlari, dis 3-6 mm c¢apindaki halka

perifoveal alan olarak alind1.
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Sekil 11: YKP dansitesi 6lgimuni gésteren OKTA goruntusi

FAZ alani1 (mm2) olcuimleri ile 1 mm yarigapli alandaki koryokapillaris akim alani

(mmg) 6lctimleri cihaz tarafindan otomatik olarak yapildi (Sekil 12,13).

30



HD Angio Retina Scan Quality 9/10 Right / OD

FAZ (mm?): 0.274. PERIM (mm): 2.117. FD: 55.78 Export Ango

6.00 x6.00 Scan Size (mm)
30 Display

5.0 EnFace | Thickness | RPE Sevation | Color Overlay

I Edit Bnd Quickvue
Save
Analybe

Flay
¥ Showsnd
En Face Slab
P
-4
= I color
c I Show Lines
@ Retna
2
Upper - 1LM
Offset(um)
Loner - OPL
Offset(um)

7 auto z0om RO

Report Date: Tuesday 08/29/2023 09:40:49 Software Version: 2018,1,0,37 e

Somment:
Signature:

Sekil 12:OKTA’da FAZ 6lglimu

Select Area (mm?): 3.142 Flow Area (mm?): 2.030

En Face | Thickness | RPE Elevation | Color Overlay |

-

©

™ Edit Bnd

Radius(mm)
1.00

Click and drag
cirde border 8 e

Analytic

Restore Settings

En Face Slab
c s

o
| € Outer Retina
@

¥ Auto Zoom @]

Sekil 13:Yaricap1 1 mm’lik alanda koryokapillaris akim alani l¢iimii
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Optik sinir basindaki damar dansitesi AnjioVue OKT cihaz1 ile otomatik olarak
750 pm genisligindeki eliptik peripapiller bolge i¢in hesaplandi. Peripapiller alan; total,
i¢c disk, peripapiller, {ist yar1 alan, alt yar1 alan, temporal superior, temporal inferior,
nasal superior, ve nasal inferior alanlarindaki optik sinir basi damar dansitesi 6lgiim

verileri kaydedildi.
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Sekil 14: OKTA’da RPKP vaskiiler dansite 6l¢timii

3.3 . Hemogram ve Biyokimya Tetkiklerinin Degerlendirilmesi

Caligmaya alinan hasta ve kontrol grubunun rutin laboratuvar tetkiklerinden Hb,

Hct, albumin ve total protein degerleri kaydedildi.
3.4 Istatistiksel analiz

Veriler SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 18.0 paket programi ile
analiz edildi. Tanimlayic1 analizlerde frekans verileri say1 (n) ve yiizde (%) olarak,
sayisal veriler aritmetik ortalamazstandart sapma (ss) ile verildi. Sayisal verilerin normal
dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilim gdsteren
bagimsiz iki grupta sayisal verilerin dagilimi, Bagimsiz Gruplarda T Testi ile, normal
dagilim gostermeyen sayisal verilerin bagimsiz iki grupta dagilimi Mann Whitney U
testi ile degerlendirildi. Normal dagilima uymayan iki sayisal veri arasindaki iliski

Spearman Korelasyon analizi ile degerlendirildi. Korelasyon iligkileri: r =0.05-0.30 ise
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diisik veya ©nemsiz korelasyon, r=0.30-0.40 ise diisiik-orta derecede korelasyon,
r=0.40-0.60 ise orta derecede korelasyon, r=0.60-0.70 ise Iyi derecede korelasyon,
r=0.70-0.75 ise cok iyi derecede korelasyon, r= 0.75-1.00 ise mikemmel korelasyon
olarak kabul edildi.

. BULGULAR

Calismaya alinan hasta grubu ve kontrol grubunun yas, cinsiyet ve hematolojik
parametrelerinin dagilimi Tablo 4’de sunuldu. PV hastalarmin %78.4°t (n=29), kontrol
grubunun %40’1 (n=12) erkekti. Erkek cinsiyet orani hastalarda kontrole gore
istatistiksel olarak yiiksek saptandi (p=0.001). Yas ortalamasi hastalarda 47.11 + 12.67
yil, kontrol grubunda 41.90 = 10.34 yil olarak tespit edildi. Yasin gruplar arasinda
dagilimu istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0.064). Hematolojik parametrelerden Hb
ve Hct dizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
dizeyde yuksek bulundu (p<0.001). Albumin ve total protein diizeyi hasta ve kontrol
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak benzer tespit edildi (p>0.05).

Tablo 4: Hasta ve kontrol grubunda cinsiyet, yas ve hematolojik parametrelerin dagilimi

PV Kontrol Test p
(n=37) (n=30) Degeri

Cinsiyet

Kadin 8 (%21.6) 18 (%60.0) 10.276* 0.001

Erkek 29 (%78.4) 12 (%40.0)
Yas (yil) 47.11 + 12.67 41.90 £ 10.34 1.853** 0.064
Hb (g/dl) 16.10 + 1.37 14.29 + 2.55 4.876*** | <0.001
Hct (%) 48.14 + 3.62 42,50 £ 4.15 5.057** | <0.001
Albumin (g/dl) 46.23 £ 2.55 45.23 + 2.56 1.581*** | 0.119
Total Protein (g/dl) 72.47 £ 3.55 71.18 £ 3.20 1.542*%** | 0.128

n(%), Ortalama * Standart Sapma
*: Pearson Ki-kare Testi **: Mann Whitney U Testi ***: Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Calismaya alman PV hasta ve kontrol grubuna ait gozlerde OKT sonuglarinin
dagilimi Tablo 5°’te verildi. Hastalarin OKT kalinliklarinin genel ortalamasi santral
makulada 277.84 + 24.23 olarak Olglildli. Hasta ve kontrol grubu arasindan yapilan
karsilastirmada OKT degerlerinden santral (p=0.001), temporal parafovea (p=0.008),
stperior parafovea (p=0.016), nazal parafovea (p=0.002), inferior parafovea (p=0.008)
kalinliklar1 ortalamasmin hasta grubunda, saglikli kontrol grubuna gore istatistiksel
acidan anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edildi. Temporal perifovea (p=0.618),
stperior perifovea (p=0.466), nazal perifovea (p=0.637) ve inferior perifovea (p=0.875)
kalinliklarmin ortalamasinin iki grup arasindan istatistiksel agidan anlamli fark olmadig:

tespit edildi.

Tablo 5: Hasta ve kontrol grubunda OKT sonuglarinim dagilimi

OKT PV (n=74) Kontrol Test p
(n=60) Degeri*

Santral makiiler kalinhk 277.84 +24.23 | 264.35 +18.44 | 3.555 0.001
(pm)

Temporal parafovea (pm) 334.54 +16.64 | 327.20 +14.62 | 2.679 0.008
Superior parafovea (um) 350.64 + 18.60 | 344.08 + 12,19 | 2.449 0.016
Nazal Parafovea (pm) 350.51 +17.62 | 341.08 +15.71 | 3.232 0.002
Inferior Parafovea (um) 345.85+19.45 | 337.23+16.76 | 2.710 0.008
Temporal perifovea (um) 290.42 £16.55 | 289.20 + 11.62 | 0.499 0.618
Superior perifovea (um) 301.15+16.07 | 299.45+10.69 | 0.731 0.466
Nazal perifovea (um) 320.23+£17.39 | 319.02 +12.21 | 0.473 0.637
Inferior perifovea (um) 295.54 £ 16.46 | 295.92 + 11.13 | 0.157 0.875

Ortalama % Standart Sapma
*: Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Grafik 1: Hasta ve kontrol gruplarinda OKT sonuglarinin dagilimi grafigi

PV hastalarina ve kontrol grubuna ait gozlerde RSLT 0&lglimii sonuglarmin
dagilimi1 Tablo 6’da karsilagtirildi. Hastalarin RSLT kalinliklarinin genel ortalamalar1
santralde 104.35 + 8.74, nazal superiorda 119.62 + 21.81, nazal inferiorda 115.41 £
22.55, temporal inferiorda 145.64 + 17.17, temporal superiorda 142.92 + 17.05,
temporalde 74.20 + 9.36, nazalde 81.39 £ 11.92 olarak dl¢uld.

Kontrol grubunun RSLT kalinliklarmin genel ortalamalar1 santralde 106.62 + 9.73,
nazal superiorda 118.57 + 17.74, nazal inferiorda 121.40 £ 22.97, temporal inferiorda
153.40 £ 21.03, temporal superiorda 144.47 + 18.86, temporalde 76.45 + 11.10, nazalde
81.41 + 17.10 olarak ol¢uldu.

Temporal inferior kadran o6lcimleri hasta grubunda, kontrol grubuna goére
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisik kaydedildi (p=0.020) (Grafik 2). Diger RSLT

Olgtimii sonuglarmin dagiliminda istatistiki fark belirlenmedi (p>0.05).
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Tablo 6: Hasta ve kontrol grubunda RSLT 6l¢iim sonuglarinin dagilimi

RSLT PV (n=74) Kontrol Test p
(n=60) Degeri*
Santral (um) 104.35+ 8.74 106.62 £ 9.73 1.418 0.159
Nazal superior (um) 119.62 +21.81 | 118,57 £ 17.74 0.205 0.838
Nazal inferior (um) 115.41 +22.55 | 121.40 +£22.97 1.517 0.132
Temporal siperior (um) | 142.92 +17.05 | 144.47 + 18.86 0.498 0.619
Temporal inferior (um) 145.64 +17.17 | 153.40 +£21.03 2.353 0.020
Temporal (um) 74.20 £ 9.36 76.45 +11.10 1.271 0.206
Nazal (um) 81.39+11.92 | 81.41+17.10 0.010 0.992

Ortalama * Standart Sapma
*: Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Grafik 2: Hasta ve kontrol gruplarinda RSLT temporal inferior 6lgimuntin
dagilimi grafigi
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Grafik 3: Hasta ve kontrol gruplarinda RSLT 6l¢iimiiniin dagilimi grafigi

Hasta ve kontrol grubunda YKP VD &lciim sonuglarinin dagilimi Tablo 7’de
karsilagtirildi. Tiim alan, superior yar1 ve inferior yar1 kadranlarimda vaskiiler dansite
degerleri, hastalara ait gozlerde kontrol grubundaki gozlere kiyasla daha diisiik tespit edildi
(p degerleri sirasiyla; p=0.001, p=0.024, p<0.001) (Grafik 4). Parafoveal alanda temporal,
superior, nasal, inferior VD degerleri ve parafovea ortalamalar1 hasta grubunda kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit edildi ( p degerleri sirasiyla;
p=0.042, p=0.037, p=0.013, p=0.001, p=0.004). Perifoveal alanda temporal, superior,
nasal, inferior VD degerleri ve perifovea ortalamalar1 hasta grubunda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit edildi ( p degerleri sirasiyla; p=0.008,
p=0.045, p=0.023, p=0.002, p=0.002).
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Tablo 7: Hasta ve kontrol grubunda YKP VD 6l¢iim sonuglarinin dagilimi

YKP VD (%) PV Kontrol Test p
(n=74) (n=60) Degeri
Tim alan 49.07 £ 3.45 50.84 +£2.73 3.307* 0.001
Superior yari 49.11 £ 3.49 50.61 £2.92 2.255** 0.024
Inferior yari 49.09 + 3.54 51.07 +2.73 3.752* | <0.001
Fovea 21.69+£7.13 20.12 £6.74 1.296* 0.197
Temporal 51.33+£4.12 52.76 £ 3.15 2.029** 0.042
Superior 51.65+4.70 53.31 £4.25 2.107* 0.037
Parafovea | Nasal 50.23 £ 4.72 52.22+355 | 2.481** | 0.013
Inferior 51.75 £ 4.49 54.20 +4.09 3.260* 0.001
Parafovea 51.24 £ 4.05 53.12 £ 3.30 2.892* 0.004
Temporal 45.71 £4.03 47.39 £2.91 2.702* 0.008
Superior 50.14 £ 4.18 51.47 £3.22 2.025* 0.045
Perifovea | Nasal 53.66 + 3.72 55.31+2.95 2.269** | 0.023
Inferior 49.64 £4.19 51.95 + 3.00 3.050** 0.002
Perifovea 49.79 £ 3.73 51.53+2.74 3.110* 0.002
Ortalama * Standart Sapma
*: Bagimsiz Gruplarda T Testi **: Mann Whitney U Testi
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Grafik 4: Hasta ve kontrol gruplarinda YKP VD 6l¢iimiiniin dagilimi grafigi
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Hasta ve kontrol grubunda DKP VD 0lgim sonuglarmin dagilimi Tablo 8’de
sunuldu. Tim alan, superior yar1 ve inferior yar1 kadranlarinda vaskiiler dansite degerleri,
hastalara ait gozlerde kontrol grubundaki gozlere kiyasla daha diisiik bulundu (p<0.001)
(Grafik 5). Parafoveal alanda temporal, superior, nasal, inferior 6lglimleri ve parafovea
ortalamalar1 hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
diistik tespit edildi (p<0.001). Perifoveal alanda temporal, superior, nasal, inferior VD
degerleri ve parafovea ortalamalar1 hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak

anlamli diizeyde diisiik tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p<0.001, p=0.001, p=0.001,

p<0.001, p=0.006).

Tablo 8: Hasta ve kontrol grubunda DKP VD 6lgiim sonuglarmin dagilimi

DKP VD(%) PV Kontrol Test p
(n=74) (n=60) Degeri
Tum alan 48.64 £5.42 52.43 £5.25 3.765* <0.001
Siiperior yar 48.97 +£5.56 52.59 +5.40 3.798** | <0.001
Inferior yar 48.38 £5.42 52.27 +5.25 4.182** | <0.001
Fovea 39.12 £ 8.40 38.53+6.18 0.468** 0.641
Temporal 53.80 £4.20 56.93 + 3.93 4.407** <0.001
Superior 51.54 £4.75 55.13 £5.36 4.432* <0.001
Parafovea | Nazal 53.77 £3.92 57.47 £3.70 5.564** | <0.001
Inferior 50.96 + 4.94 55.13 £4.30 4.443* <0.001
Parafovea 52.52+4.10 56.16 +4.00 5.171** <0.001
Temporal 53.02 £5.15 56.23 £4.49 3.793** | <0.001
Superior 50.00 + 6.52 53.83 £6.38 3.343* 0.001
Perifovea | Nazal 48.11 £ 6.50 52.12 £ 6.47 3.550** 0.001
Inferior 48.54 +£6.91 53.34 £ 6.36 3.938* <0.001
Perifovea 49.92 £5.92 58.17 £ 5.67 2.792** 0.006

Ortalama * Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi, **: Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Grafik 5: Hasta ve kontrol gruplarinda DKP VD 6l¢timiiniin dagilimi grafigi

Hasta ve kontrol grubunda RPKP VD 6lglim sonuglarinin dagilimi Tablo 9’da
sunuldu. Tim alan peripapiller, superior yari, inferior yari, nasal superior ve temporal
inferior VD degerleri hastalara ait gozlerde, kontrol grubundaki gozlere kiyasla daha diisiik
bulundu (p degerleri sirasiyla; p<0.001, p=0.001, p=0.001, p=0.017, p<0.001, p=0.027) .
Diger RPKP VD 6l¢iim sonuglarinin dagiliminda istatistiki fark bulunmadi (p>0.05).
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Tablo 9: Hasta ve kontrol grubunda RPKP VD 6l¢iim sonuglarmin dagilimi

PV Kontrol Test p
RPKP VD (%) (n=74) (n=60) Degeri
TUm alan 48.94 + 3.15 50.68 + 2.44 3.587* | <0.001
I¢ disk 48.78 +5.34 49.59 + 4,50 0.933* | 0.352
Peripapiller 51.74 + 3.54 53.92 +3.02 3.305** | 0.001
Slperior yar 51.70 £ 3.95 53.90 + 3.48 3.366* | 0.001
Inferior yar 51.92 + 3.67 53.56 +3.24 2.394*%* | 0.017
Nazal superior 49.05 + 4.36 51.75 +4.00 3.691* | <0.001
Nazal inferior 48.64 + 4.64 49.32 +4.88 1.134** | 0.257
Temporal inferior 52.66 + 3.98 54.24 + 4.16 2.234% 0.027
Temporal stiperior 55.01 +4.37 56.06 + 3.79 1.466* 0.145
Ortalama + Standart Sapma
*: Bagimsiz Gruplarda T Testi, **: Mann Whitney U Testi,
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Grafik 6: Hasta ve kontrol gruplarinda RPKP VD 6l¢iimiiniin dagilimi grafigi
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Hasta ve kontrol grubunun FAZ alan1 genel ortalamasi sirastyla 0.24 £ 0.10 mm?,
0.26 + 0.08 mm? olarak Sl¢iildii. Hasta ve kontrol grubunun yaricapt 1 mm’lik alanda
koryokapillaris akim alan1 genel ortalamasi sirasiyla 2.07 £ 0.17 mm?, 2.09 £ 0.11 olarak
Olgtildii. Hasta ve kontrol gruplarma ait gozler arasinda gorme keskinligi, faz alani

(mm?) ve koryokapillaris akim alaninin (mm?) dagiliminda istatistiksel olarak anlamli

diizeyde bir fark izlenmedi (p>0.05) (Tablo 10).

Tablo 10: Hasta ve kontrol grubunda EIDGK, faz alani, koryokapilleris akim alani

sonuclarinin dagilimi

PV Kontrol Test p
(n=74) (n=60) Deger
EiDGK 0.99 £0.05 1.00 £0.02 1.399 | 0.162
Faz alam (mm°) 0.24 £0.10 0.26 £0.08 1.550 | 0.121
Koryokapilleris akim alami (mm®) 2.07 £0.17 2.09+0.11 0.606 | 0.544

Ortalama * Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi

Hct dizeyi ile DKP VD 6lgiim sonuglar1 arasindaki iliski Tablo 11°de verildi.
Parafoveal alan temporal (r=-0.268, p=0.002), stiperior (r=-0.268; p=0.001), inferior (r=-
0.271, p=0.002) kadran olgtimleri ve parafovea ortalamalar1 (r=-0.287, p=0.001) ile Hct
dizeyi arasinda negatif yonli diisiik diizeyde anlamli korelasyon tespit edildi. Parafoveal
alan nazal kadran ile Hct diizeyi arasinda negatif yonlii disiik-orta diizeyde anlamli
korelasyon tespit edildi (r=-0.302, p<0.001). Perifoveal alan temporal kadran ile Hct
diizeyi arasnda negatif yonlii diisikk diizeyde istatistiki olarak anlamli korelasyon

belirlendi (r=-0.196, p=0.024).
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Tablo 11:Hct ile DKP VD 6l¢iim sonuglar1 arasindaki iligki

DKP VD (%) Hematokrit
r* p

Tum alan -0.165 0.057
Superior yari -0.158 0.069
Inferior yar1 -0.159 0.067
Fovea 0.145 0.094
Temporal -0.268 0.002
Superior -0.291 0.001
Parafo | Nazal -0.302 <0.001
vea | Inferior -0.271 0.002
Parafovea -0.287 0.001
Temporal -0.196 0.024
Superior -0.134 0.122
Perifov | Nazal -0.147 0.090
ea Inferior -0.150 0.084
Perifovea -0.156 0.071

*:. Spearman Korelasyon Katsayisi

Hct diizeyi ile RPKP VD 6lgiim sonuglar1 arasindaki iliski Tablo 12°de sunuldu.
Tim alan (r=-0.415, p<0.001), peripapiller (r=-0.545, p<0.001), superior yar1 (r=-0.439,
p<0.001) ve nazal superior (r=-0.486, p<0.001) ile Hct diizeyi arasinda negatif yonlii

orta diizeyde anlamli korelasyon tespit edildi.

Inferior yar1 ile Hct diizeyi arasinda negatif yonlii diisiik-orta diizeyde anlamli
korelasyon tespit edildi (r=-0.380, p<0.001). Nazal inferior (r=-0.27, p=0.001), temporal
inferior (r=-0.187, p=0.031) ve temporal slperior (r=-0.239, p=0.005) dlcumleri ile Hct

diizeyi arasinda negatif yonlii diisiik diizeyde anlaml1 korelasyon bulundu.
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Tablo 12: Hct diizeyi ile RPKP vaskiiler dansite 6l¢iim sonuglar1 arasindaki iligki

RPKP VD (%) Hematokrit
r* p

Tum alan -0.415 <0.001
I¢ disk 0.007 0.932
Peripapiller -0.545 <0.001
Superior yari -0.439 <0.001
Inferior yar -0.380 <0.001
Nazal superior -0.486 <0.001
Nazal inferior -0.278 0.001
Temporal inferior -0.187 0.031
Temporal superior -0.239 0.005

*: Spearman Korelasyon Katsayisi

RSLT olctimleri ile RPKP VD 6l¢iim sonuglari arasindaki iliski Tablo 13’de
degerlendirildi. RPKP tiim alan ile RSLT kadranlarindan santral (r=0.491, p<0.001),
temporal slperior (r=0.437, p<0.001) ve temporal (r= 0.416, p<0.001) olctmleri
arasinda orta dlzeyde, nazal superior (r=0.242, p=0.005), nazal inferior (r=0.220,
p=0.001) Ol¢iimleri arasinda diisiik diizeyde, temporal inferior (r=0.376, p<0.001) ile

diisiik-orta diizeyde pozitif yonlii anlaml iliski belirlendi .

RPKP peripapiller 6lgim ile RSLT kadranlarindan santral, temporal siiperior ve
temporal Olclimleri arasinda diisiik-orta diizeyde, temporal inferior ile diisiik diizeyde
pozitif yonlii anlamh iligki belirlendi (r ve p degerleri sirastyla; r=0.357, p<0.001:
r=0.335, p<0.001: r=0.355, p<0.001: r=0.264, p=0.002).

RPKP slperior yar1 ile RSLT kadranlarindan santral ve temporal siiperior arasinda
diigiik-orta duzeyde, nazal superior ve temporal inferior Olgiimleri arasinda disiik
diizeyde, temporal ile orta diizeyde pozitif yonlii anlamli iliski belirlendi (r ve p degerleri
sirastyla; r=0.323, p<0.001: r=0.354, p<0.001: r=0.173, p=0.046: r=0.238, p=0.006:
r=0.407, p<0.001).

RPKP inferior yar1 ile RSLT santral kadran arasinda orta diizeyde, nazal inferior,
nazal arasinda disiik diizeyde, temporal siiperior, temporal inferior ve temporal ile
diisiik-orta diizeyde pozitif yonlii anlamh iliski belirlendi (r ve p degerleri sirasiyla;
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r=0.441, p<0.001: r=0.21, p=0.011: r=0.177, p=0.041: r=0.300, p<0.001: r=0.353,
p<0.001: r=0.335, p<0.001).

RPKP nazal stiperior ile RSLT santral kadran arasinda diisiik-orta diizeyde, nazal
stperior, temporal stiperior, temporal inferior, temporal ve nazal olgiimleri arasinda
diisiik diizeyde pozitif yonlii anlamli iliski bulundu (r ve p degerleri sirasiyla; r=0.353,
p<0.001: r=0.201, p=0.020: r= 0.283, p=0.001: r=0.242, p=0.005: r=0.296, p=0.001:
r=0.179, p=0.039).

RPKP nazal inferior ile RSLT santral kadran arasinda orta diizeyde, nazal siiperior,
nazal inferior, temporal stiperior, temporal ve nazal 6lgiimleri arasinda diisiik diizeyde,
temporal inferior ile diisiik-orta diizeyde pozitif yonli anlamli iligki bulundu (r ve p
degerleri sirasiyla; r=0.460, p<0.001: r=0.171, p=0.049: r= 0.226, p=0.009: r=0.268,
p=0.002: r=0.267, p=0.002: r=0.275, p=0.001: r=0,385, p<0.001).

RPKP temporal inferior ile RSLT kadranlarindan santral, temporal inferior
arasinda diisiik diizeyde, temporal siiperior ve temporal Ol¢iimleri arasinda diistik-orta,

diizeyde pozitif yonlii anlamli iligki bulundu (r ve p degerleri sirasiyla; r=0.255,

p=0.003: r=0.253, p=0.003: r=0.340, p<0.001: r=0.394, p<0.001).

RPKP temporal supeiror ile RSLT kadranlarindan santral ve temporal inferior
arasinda distik diizeyde, temporal siiperior ve temporal dlgiimleri arasinda diisiik-orta

diizeyde pozitif yonlii anlamli iliski bulundu (r ve p degerleri sirasiyla; r=0.270,
p=0.002: r=0.198, p=0.022: r=0.323, p<0.001: r=0.340, p<0.001).
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Tablo 13: RSLT olctimleri ile RPKP vaskiiler dansite 6l¢iim sonuglar1 arasindaki iligki

RPKP VD | * | Santral | Nazal Nazal | Temporal | Temporal | Temporal | Nazal
(%) superior | inferior | stperior inferior
Tum alan r| 0.491 0.242 0.220 0.437 0.376 0.416 0.057
p | <0.001 0.005 0.011 <.,001 <0.001 <0.001 0.513
I¢ disk r | -0.003 | -0.047 0.018 -0.026 0.038 -0.090 -0.126
p| 0971 0.592 0.840 0.763 0.662 0.303 0.148
Peripapiller | r | 0.357 0.151 0.131 0.335 0.264 0.355 0.087
p | <0.001 0.081 0.130 <0.001 0.002 <0.001 0.320
Superior r| 0.323 0.173 0.035 0.354 0.238 0.407 0.055
yari p | <0.001 0.046 0.691 <0.001 0.006 <0.001 0.524
Inferior r| 0441 0.153 0.218 0.300 0.353 0.335 0.177
yari p | <0.001 0.078 0.011 <0.001 <0.001 <0.001 0.041
Nasal r | 0.353 0.201 0.072 0.283 0.242 0.296 0.179
superior p | <0.001 0.020 0.407 0.001 0.005 0.001 0.039
Nasal r | 0.460 0.171 0.226 0.268 0.385 0.267 0.275
inferior p | <0.001 0.049 0.009 0.002 <0.001 0.002 0.001
Temporal r | 0.255 0.075 0.032 0.340 0.253 0.394 -0.050
inferior p| 0.003 0.392 0.713 <0.001 0.003 <0.001 0.568
Temporal r| 0.270 0.066 0.094 0.323 0.198 0.340 0.028
superior p| 0.002 0.447 0.278 <0.001 0.022 <0.001 0.746

*: Spearman Korelasyon Katsayisi
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5. TARTISMA

PV hastaliginda mortalite ve morbidite nedenlerinin baginda tromboz gelmektedir.
Tromboza neden olan etkenler arasmmdan tombosit aktivasyonu ve artisi, l6kosit
aktivasyonu, damar endotelinin hasari, kan viskositesinin artmasi, Hct seviyesinin
artmasi yer alir. PV hastaliginda eritrositoz, Hct seviyesinin artisi ve buna baglh kan
viskozitesinin artis1 goriliir (56, 57). Tromboz ve kan viskozitesinin artigi, makro ve
mikrodamar yapilarini etkileyebilmektedir. Trombotik olaylar; derin ven trombozu
(DVT), pulmoner emboli (PE), Budd-Chiari sendromu, splanknik ven trombozu, inme

ve arteriyel trombozu icerebilir (31).

PV hastaliginda okuler mikrovaskiiler yapilarda da patolojiler gorulebilmektedir
(2). Okdler semptom ve bulgular esas olarak yuksek Hct diizeylerinden kaynaklanan
hiperviskozitenin ve trombozun bir sonucu olarak ortaya ¢ikar (28, 58). Retinal
damarlarin yetersiz perflizyonu, JAK2V617F mutasyonunun eritrositlerin endotele
agregasyonunu artirarak trombojenik durumun ve vazookliizyon riskinin artisina neden

olur (28).

Mikrodolasimdaki bozukluga bagl olarak oftalmik migren, gecici gorme kaybi
(amarozis fugax), parildayan skotomlar gibi gérme bozukluklar1 ortaya ¢ikabilmektedir
(29). Siddetli polisitemisi olan hastalarda silioretinal arter okliizyonu sonucu geri doniisii
olmayan Kkorliik gelisebildigi gosterilmistir (30). Literatirde SRA ve siliyer arter
okliizyonu, ayni anda bilateral anterior iskemik optik ndropati, retinal iskemi ve
neovaskiilarizasyon diger bildirilen ¢esitli okiiler vaskiiler bozukluklar olmustur (3, 59,

60).

OKTA, arka segment damarlar1 icerisindeki kanin hareket kontrastini saptayarak
vaskuler yapilarin ayrintili bir bigimde goriintiilenmesini saglayan noninvaziv,
tekrarlanabilir, hizli, yeni nesil gérintiileme sistemidir (50). Ylzeysel, RPKP ve derin
kapiller kompleks tabakalar1 gorintiileyebilmesi, hastaligin tanimi, niceligi, patogenezi
lizerine arastirmalar ve yeni tedavilerin gelistirilmesi, degerlendirilmesi i¢in ¢ok sayida

olanak sunmaktadir (51, 52)
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OKTA’nin koroidal neovaskiilarizasyon, retinal ven ve arter okliizyonu, diyabetik
retinopati ve glokomda mikrovaskiiler degisiklikleri goriintiilemede basarili oldugu
yapilan calismalarda gosterilmistir. AngioVue sistemi bu mikrovaskiiler degisikliklerin

kantitatif degerlendirilmesini saglar (24, 61).

OKT, retina ve optik sinir hastaliklarinin degerlendirilmesinde rutin hale gelmistir
ve oftalmolojide en sik kullanilan goriintiileme yontemidir (46). Makuler kalinligin
Olcllebilmesi, topografisinin ¢ikarilmasi ile DRP, RVO ve diger retina hastaliklarinin
tani, takibi ve progresyonununda tekrarlanabilir, invaziv olmayan bir gorintuleme
yontemidir. RSLT o6lgtimleri ile glokom, optik ndropati gibi hastaliklarin takibinin daha

etkin yapilmasina olanak saglar (32).

Akdogan ve arkadaslarinin 30 PV hastas1 {izerinde yaptigi OKTA calismasinda
YKP ve DKP vaskiiler dansite (%) tiim alan degerlerini sirasiyla; 51.7 + 2.8, 55.3 £ 2.4,
fovea degerlerini sirasiyla; 23.2 £ 4.5, 41.4 + 3.1, parafovea degerlerini sirasiyla; 53.4 +
2.4,56.7+ 2.1 , perifovea degerlerini sirasiyla; 52.4 £ 1.2, 56.9 £ 1.7 bulmuslardir. Hasta
grubunda yuzeyel fovea degerinin kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek oldugunu

saptamiglardir. Diger alanlarda anlamli farklilik olmadigini bulmuslardir (62)

Cahsmamizda, YKP ve DKP vaskiler dansite (%) fovea degerleri anlamli
olmayacak sekilde hasta grubunda daha yuksek bulundu. Diger alanlarda vaskiler

yogunluk kontrol grubunda daha yuksekti.

Bilen ve arkadaslarinin PV hastalar1 tizerinde yaptigi OKTA ¢alismasinda YKP ve
DKP vaskiiler dansite fovea degerleri anlamli olmayacak sekilde hasta grubunda kontrol
grubundan daha yiksek bulmuslardir. Diger kadranlarda, kontrol grubunda daha yiiksek

vaskdler dansite 6l¢iim sonuglarina ulasmislardir (63).

Calisgmamizda YKP ve DKP vaskiiler dansite (%) degerleri PV ve kontrol grubu
arasinda fovea disinda tiim alan, siiperior yari, inferior yari, parafovea ve perifovea
degerleri anlamli olarak hasta grubunda daha diislikti. FAZ degerlerinde yapilan diger
iki caligmadaki ile benzer sekilde iki grup arasinda anlamli farklilik gériilmedi (62, 63)

Koryokapillaris akim alani degerlerinde, iki grup arasinda anlamli farklilik goriilmedi.
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Liew ve arkadaslarmin yaptigi calismada, retinal arter ve ven damar capi
Olctimlerinde yiiksek Hct, l6kosit ve trombosit sayisinin daha dar retinal arter capi ile
iligkili oldugunu bildirmistir. Hematolojik parametrelerin yiiksek seviyelerinin
mikrovaskuler dizeyde olumsuz etkileri olabilecegini gostermistir (3). Yang ve
arkadaslarinin gecici géorme kayiplari olan PV hastalarinda yaptigi FFA calismasinda
koroidal dolum siresi ve arter-ven gegis siiresinin, kontrollere kiyasla énemli Glglide
uzamis oldugunu bulmustur. Tedavi sonrasi semptomlarin geriledigi, koroidal dolum
siiresi ve arter-ven gecis siiresinin normal degerlere ulastigin1 gérmislerdir (4). MPN
hastalarina yapilan bir ¢alismada da tedavi ile retinal ven kan hizinin arttigi tespit
edilmistir (64) PV hastalarinda yapilan diger ¢aligmalarda da gosterilen mikrovaskiiler
degisliklerin tedavi ile geriye dondiiriilebilmesi, 1yi bir takip ve tedavi ile olusabilecek

komplikasyonlar1 azaltmak agisindan 6nemli oldugunu diisiindiirmektedir (4, 65).

Yapilan baska bir ¢alisma waldenstrom makroglobulinemisine bagh olusan
hiperviskozite retinopatisinde artan makroglobulin konsantrasyonu ile olusan
hiperviskositeye bagli vazookliizyon ile retinaya giden kan akisinin azaldigmi ve retinal
vendz tikanikligin klinik bulgularina yol agtigini gostermistir (66). Calismamizda YKP
ve DKP degerlerinin hasta grubunda daha diisiik seviyede ¢ikmasi dnceki ¢alismalarda
gOsterilen hiperviskoziteye bagl olabilecegini diisiindiirdii. Gelisen hiperviskoziteye
bagl kan akimmin yavaslamasi, hasta grubunda olgiilen vaskiiler dansite degerlerinin

anlaml1 derecede diisiik ¢ikmasina neden olmus olabilir.

Calismamizda RPKP vaskiller dansite (%) oOl¢iim sonuglarindan tim alan,
peripapiller, siiperior yari, inferior yari, nazal stperior ve temporal inferior kadranlari
hasta grubunda anlamli olarak daha diisiiktii. Diger alanlarda anlamli olmayacak sekilde

hasta grubunda kontrol grubuna gore diisiik oldugu saptandi.

Bilen ve arkadaslar1 ¢alismamiza benzer sekilde RPKP vaskiler dansite (%)
degerlerinden tim goruntiide, peripapiller ve siperior yar1 alanda, hasta grubunda

anlaml1 derecede, i¢ disk ve inferior yarida anlamli olmayacak sekilde 6l¢ciim sonuglarini

diisiik bulmuslardir (63).

Calismamizda RSLT o6l¢imiinde temporal inferior kadran degeri, hasta grubunda
kontrol grubuna gore anlamli diizeyde disiik kaydedildi. Diger RSLT 06lgim
sonuglarinin dagiliminda anlamli fark belirlenmedi. Altunel ve arkadaslarinin PV hasta

ve kontrol grubu iizerinde yaptigi calismada RSLT karsilastirmasinda, stiperior ve
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inferior kadranda, hasta grubunda daha ince sinir lifi kalinligma ulagmstir (67). Bilen ve
arkadaglarinin benzer sekilde PV hasta ve kontrol grubu iizerinde yaptigit RSLT kalinlig1
Olctimlerinde, stiperior ve temporal kadranda hasta grubunda daha ince sinir lifi kalinlig:
bulmuslardir (63). Appukuttan ve arkadaslarinin OKT ile yaptig1 bir ¢aligmada RSLT
Olciminde yas ile birlikte inferior nazal ve inferior temporal kadranlarda énemli bir
diistis oldugunu saptamistir (68). Calismamizda hasta grubunda yas ortalamsi 47.11 +
12.67, kontrol grubunda 41.90 + 10.34 olup yasin gruplar arasinda dagilimi benzerdi.

Calismamizda yas ile RSLT arasinda korelasyon izlenmedi.

Mammo ve arkadaslar1 glokom hastalar1 ve kontrol grubu iizerinde yaptigi OKTA
caligmasinda RPKP vaskiiler dansite (%) degerlerindeki Onemli azalmalari, hasta
grubundaki RSLT’nin inceldigi bolgeler ve gdorme alani kaybu ile iligkilendirmistir (69).
Mansoori ve arkadaslarmin saglikli insanlar tizerine yaptiklar1 RPKP vaskiiler dansite
(%) ile RSLT ¢alismasinda 6l¢iim degerleri arasinda korelasyon oldugunu gostermistir.
Slperior temporal ve inferior temporal kadranlarda VD’nin daha fazla oldugunu ve
RSLT kalmhginin bu bolgelerde daha fazla oldugunu gostermistir. RPKP’nin RSLT
beslenmesinde birinci derece sorumlu oldugunu diistinmiislerdir (70) Calismamizda da
benzer sekilde temporal siliperior ve temporal inferior RSLT kalinliklar1 ve RPKP

vaskiler dansite (%) degerleri, diger kadranlara gére daha yiiksek oldugu goriildii.

Calismamizda, hasta grubunda RPKP vaskiler dansite (%) degerlerindeki 6nemli
azalmalar1 ve RSLT kalinlik 6l¢timiinde temporal inferiorda anlamli, nazal ve nazal
stiperior disindaki diger kadranlarda goériilen anlamli olmayan incelmenin hiperviskozite
nedeni ile olabilecegi diisiintildii. Bu durumun sebebi olarak Hct Seviyesinin artisi ile
gelisen hiperviskoziteye bagli retinal kan akiminda yavaslama ve sinir lifi iskemisi ile

aciklanabilecegi diistliniildii.

Zhou ve arkadaslarnin akut 16semi hastalar1 iizerine yaptigit OKTA calismasinda
artmis RPKP dansite ve daha kalin RSLT degerlerine ulagmistir. Eritrosit, Hb ve
Hct’deki diisiis ile bu parametreler arasinda onemli Olclide negatif iliski oldugunu
bulmuslardir (68). Calismamizda da diger ¢alismalar ile benzer sekilde Hct seviyesi ile
RPKP VD (%) degerleri arasinda negatif diizeyde orta derece korelasyon oldugunu
bulduk. Bu veri hiperviskoziteye bagli kan akimi yavaslamasi ve iskemi gelismesi

diisiincemizi giliclendirdi.

50



PV ile benzer sekilde patogenezinde hiperviskozite goriilen ve trombosit
yiksekligi ile seyreden esansiyel trombositemi hastalar1 iizerinde Ayintap ve
arkadaglarinin yaptigi RSLT calismasinda, temporal kadranda kontrol grubuna gore
anlamli derecede incelme oldugunu bulmustur. Peripapiller RSLT degisikliklerinin
trombosit aracili gegici end-arteriyel dolagimda tikayici tromboza bagli oldugunu
diisinmiislerdir (71). PV hastalarinda da vaskiler diizeyde eritrosit agregasyonuna ve
endotel hasarma bagli tromboz gelistigi, SRA okliizyonu, iskemik optik noropati, retinal
iskemi gibi okdiler vaskiler bozukluklar gelistigi goriilmiistiir (3,59, 60)

PV hastalarinda goriilen eritositoz ve trombositozun olmasi, benzer sekilde end
arteriyel trombozlarin olabilecegi diisiincesinide desteklemektedir. Trombotik
komplikasyon riskini azaltmak icin Hct’nin diistiriilmesi, bu hastalikta 6nemli bir tedavi

basamagini olusturmaktadir (56).

Glokom hastalarinda yapilan ¢calismalarda RPKP vaskiiler dansite (%) degerlerinde
azalma alanlarinda RSLT incelmeleri goriilmiistiir. Peripapiller diizeydeki mikrovaskiiler

dolasim bozuklugu bu defektlerin olusmasina neden olabilecegi diistiniilmiistiir (72, 73)

Yaptigimiz ¢alismada benzer sekilde RSLT santral kadran ve RPKP vaskiler
dansite (%) tim alan degerleri arasinda pozitif yonde orta diizeyde anlamli iligki
oldugunu tespit ettik. RPKP diizeyindeki mikrovaskiiler dolasim bozuklugu, sinir lifi

iskemisine neden olmus olabilir.

Calismamizda OKT kadranlarindan santral makiiler kalinlik, temporal parafovea,
superior parafovea, nasal parafovea ve inferior parafovea 6lcimleri hasta grubunda
kontrol grubuna goére anlamli diizeyde yiiksek belirlendi. Diger OKT sonuglarinin
dagiliminda fark belirlenmedi. Bilen ve arkadaglar1 PV hastalar1 {izerine yaptiklari
calismada santral makular kalinlik degerini hasta grubunda, kontrol grubuna gore
anlamli olmasada %2.32 oraninda yiiksek saptamislardir (63). Yaptiklar1 ¢alismada diger
kadranlarm OKT verileri eklenmemistir. Literatiirde PV hastalar1 iizerinde OKT ile

makula kadranlar1 lizerine yapilan ¢aligmaya rastlanmadi.
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Makula, anatomik 6zelliklerinden dolay1 6dem gelisimine en yatkin bolgedir. Bu
bolgedeki yiiksek hiicre sayist ve metabolik aktivitenin fazla olmasi, FAZ varligina bagl
olarak diisik oranda olan hiicre dig1 emilim, predispozan faktorler arasindadir (74, 75).
Makiler 6dem etiyolojisinde yer alan diyabetik makuler 6dem, retinal ven oklizyonu,
hipertansif retinopati, enflamatuar bozukluklarda kan retina bariyerinin bozuldugu
goriilmiistiir (74; 75; 76) .

PV hastalar1 lizerinde yapilan ¢alismalarda arteriyel ve ventz spazmin gorildigii
ve bunun iskemiyle iliskili oldugu disiiniilmiistiir (77, 78). Hipoksiye bagli olarak
hiicresel diizeyde hiicra zarinda yer alan iyon pompalar1 hasar gordiigiinde hucre iginde
o0dem gelisir. Hiicre 6liimiine sekonder salinan serbest radikaller ve toksinler kan retina
bariyerinin hasarma neden olur (76). Yaptigimiz ¢alismada hasta grubunda OKT
degerlerinde gordiiglimiiz kalmlik artisinin, arteriyel ve vendz spazma bagli gelisen
iskemi sonucu olabilecegini diisiindiirdii. Iskemi ile hem hiicresel diizeyde 6dem hem de

kan retina bariyeri bozulmasina bagli makular kalinlik artis1 olabilecegi diisiiniildii.

Calismamizin bazi kisitliliklar1 bulunmaktadir. Calismaya hastalarin her iki g6z
almmistir. Hasta grubunda tedavi almayan, flebotomi veya sitorediiktif tedavi alanlarin
ayrimi yapilmamistir. Hareket artefaktina baglh gelisen sinyal kalitesinde 7 ve alt1 degere

diisen hasta verileri degerlendirilmemistir.

52



6. SONUC

Calismamizda PV hastalarmin makula ve optik sinir basi mikrovaskiilatiiriinii
OKT ve OKTA ile degerlendirdik. PV hastalarinda YKP, DKP VD degerlerinin tim

alan, sliperior yari, inferior yar1, parafovea ve perifoveada azaldigi bulundu.

RPKP VD 6l¢iim sonuglarindan tim alan, peripapiller, siiperior yari, inferior yari,
nazal stperior ve temporal inferior alanlarin PV hastalarinda daha diisiikk oldugu

bulundu.

OKT kadranlarindan santral makiler kalinlik, temporal parafovea, siiperior
parafovea, nazal parafovea ve inferior parafovea kadranlarinin PV’de daha kalin oldugu

tespit edildi. RSLT 6l¢iimiinde temporal inferior alanda incelme oldugu bulundu.

FAZ alan1 ve koryokapillaris akim alani1 degerlerinde farklilik saptanmadi.
Hastalarda Hb ve Hct seviyelerinin yiiksek oldugu, alblimin ve total protein seviyelerinin
hasta ve kontrol grubu arasinda iliski olmadig1 bulundu. Hct seviyesi ile DKP parafoveal

alanda ve RPKP arasinda negatif yonde korelasyon oldugu bulundu.

PV hastalarinda goriilen okiiler bozukluklarin, yapilan c¢alismalarda hastaligin
patogenezinde yer alan hiperviskozite ve tromboz zemininde gelistigi goriilmiistiir. PV
hastalar1 lizerinde yapilan calismalarda mikrovaskiiler diizeyde bozukluklar gelistigi,
arter ve ven c¢aplarim degistirdigi, Hct seviyesinin normal duzeylere indirilmesi ile
bulgularin geri dondiirtilebilir oldugu tespit edilmistir. Yaptigimiz c¢alismada PV
hastalarinda makular kalinlik, RSLT, RPKP, YKP, DKP VD d&l¢limlerinin degistigini
bulduk. Hastaligin okiiler etkilerinin takibi i¢cin OKT ve OKTA goriintiileme
tekniklerinin kullanilmas1 mikrovaskiilatiir tizerindeki degisikleri takip edebilme imkani

saglar.

PV iizerine yapilan OKTA calismasi literatiirde ¢ok azdir. Yeni ve daha fazla hasta
grubunun oldugu ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Yeni yapilacak ¢alismalarla birlikte OKTA,

PV hastalarinda yapilacak oftalmolojik incelemenin bir parcasi olabilir.
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