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Amag: Parkinson hastalarini retina sinir lifi tabakas1 (RSLT) ve makula kalinliklar1 yoniinden incelemek ve saglikli
kontrol grubu ile karsilastirmak

Yontem: Parkinson tanisi alan yas ortalamasi 69,2+8,2 yil olan 25 hasta ve sistemik hastalik dykiisii bulunmayan yas
ortalamasi 67,2+7,1 yil olan 19 hasta g6z bulgular agisindan degerlendirildi. Hastalara Optik Koherens Tomografi
(OKT) ile RSLT ve makula kalinlik 6l¢iimleri yapildi. Gruplar elde edilen veriler agisindan Student t testi ile
karsilastirildi.

Bulgular: inferior kadran RSLT Parkinson grubunda 133,1£19,3 um, kontrol grubunda ise 145,1+19,6 um olarak
olciildii. inferior kadran RSLT’deki bu incelme istatistiksel olarak anlaml bulundu (p=0,049). Diger kadran RSLT ve
makula kalinliklarinda gruplar arasi fark tespit edilmedi.

Sonug: Calismamizda Parkinson hastalarinda inferior kadran RSLT kalinliginda azalma tespit ettik. Parkinson
hastalarinda retinadaki dopamin miktarinda meydana gelen azalma ganglion hiicre kaybina yol agarak RSLT
kalinliginda incelmeye neden olabilmektedir.
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Evaluation of the retinal nerve fiber layer and macular thickness in

patients with Parkinson’s disease

Abstract

Objective: To investigate the retinal nerve fiber layer (RNFL) and macular thickness in patients with Parkinson'’s
disease and to compare the results with healthy control group.

Methods: 25 Parkinson’s patients with the mean age of 69.2+8.2 years and 19 healthy control subjects with the mean
age of 67.2+7.1 years were included in the study. Patients received RNFL and macular thickness measurements with
optical coherence tomography (OCT). Values were compared between groups with student’s t-test.

Results: RNFL in inferior quadrant was 133.1+19.3 um for Parkinson’s disease group, 145.1+19.6 pm for control
group. The difference was statistically significant (p=0.049). There was no statistical significant difference between

other quadrant RNFL and macular thickness.

Conclusion: We found decrease in inferior quadrant RNFL in patients with Parkinson’s disease. Decreased dopamine
content of the retina in Parkinson disease may cause RNFL thinning via ganglion cell loss.

Keywords: Parkinson’s disease, retinal nerve fiber thickness, macular thickness, optical coherence tomography.

GIRIS

Parkinson hastaligl, substansia nigra'da
dopaminerjik noéronlarin dejenerasyonu ile
karakterize santral sinir sisteminin
norodejeneratif bir hastaligidir. Dopaminerjik
yolaktaki dejenerasyona bagli olarak motor
sistemin yaninda motor olmayan sistemlerde
de etkilenme goriilmektedir. Viziiel sistem de
etkilenen sistemlerden biridir?.

Retinada ozellikle amakrin ve interpleksiform
hiicrelerde bulunan dopamin, néromodiilator

ve  norotransmitter rol  oynamaktadir.
Parkinson hastalarinda retinada dopamin
miktarinda azalma oldugu gosterilmistir2.

Kontrast duyarhliginda azalma, renkli gérme
bozukluklari, goz kirpma refleksinde azalma ve
kuru g6z bu hastalarda bildirilmis olan viziiel
sistem bozukluklarindandir34.

Optik koherens tomografi (OKT) retinanin ve
optik sinirin non-kontakt, non-invaziv bir
sekilde yiiksek coziintrliikte tomografik kesit
goriintiilerinin elde edilmesini saglayan bir
aractir. Ayn1 zamanda retina tabakalarini ayirt
ederek retina sinir lifi tabakasi (RSLT)
kalinliginin  dlciilebilmesine olanak saglar.

Alzheimer hastalifi ve Multiple sklerozis gibi
norodejenaratif hastaliklarda optik sinir
etrafindaki RSLT kalinliginda incelme tespit
edilmis olup, RSLT kalinlik 6lglimiiniin bu
hastaliklarin tan1 ve takibinde kullanilabilecegi
disinilmistiir>e, Parkinson hastalarinda RSLT
kalinligini inceleyen calismalarin bir kisminda
incelme tespit edilirken bir kisminda degisiklik
olmadig1 saptanmistir’-14,

Biz de c¢alismamizda Parkinson hastalarim
RSLT ve makula kalinliklar1 y6niinden
incelemeyi ve saglikli kontrol grubu ile
karsilastirmay1 hedefledik.

YONTEMLER

Calismamiz kapsaminda idiopatik Parkinson
tanisi alan 25 hasta ve sistemik hastalik dykiisii
bulunmayan 19 hasta prospektif olarak
degerlendirildi. Calisma icin 7 Subat 2012
tarihli etik kurul toplantisinda onay alindi.
Calismada Helsinki Deklarasyonu Prensiplerine
sadik kalindi ve ¢alismaya katilan hastalardan
bilgilendirilmis onam formu alindi.

Idiopatik Parkinson tanis1 UK Brain Bank
kriterlerine gore konuldul>. Hem Parkinson
hasta grubu hem de kontrol grubu icin, glokom,
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makula dejenerasyonu, iiveit, retinal ve
koroidal vaskiiler hastalik, gecirilmis retinal
cerrahi, okiiler travma ya da optik noéropati
oykiisi  olan, RSLT kalinhigi 6lglimiini
engelleyebilecek optik sinir basi veya retina
anomalisi olan Kisiler ¢alismaya dahil edilmedi.
Hastalarin glokom ilaci kullanim 6ykiilerinin
olmamasi, goz i¢i basinglarinin 21 mm Hg'yi
gecmemesi, tipik glokomatoz optik noropati

bulgularinin olmamas1 ile glokom tanisi
dislandu.

Tim olgularda Snellen eseliyle gorme
keskinligi, biyomikroskopik muayene ve

dilatasyon sonrasi fundoskopik muayenenin
yaninda Goldmann aplanasyon tonometresi
(AT-900; Haag-Streit AG, Koniz, Switzerland)
kullanilarak goz ici basing dlctimleri ve OKT ile
RSLT ve makula kalinlik 6l¢iimleri yapildi.

Retina sinir lifi tabakasi kalinlik 6l¢timleri, OKT
(OPKO/OTI Spectral OCT/SLO, OPKO Health,
Inc. Miami, Florida) cihaziyla yapildi. Her
olguda peripapiller RSLT kalinlig1 odlciimleri
icin, 3.4 mm c¢apl tarama halkas1 optik disk
santralde olacak sekilde yerlestirildi.
Peripapiller RSLT 6lciimiiyle siiperior, inferior,
nazal ve temporal kadranlarin kalinliklar1 ayri
ayri, bununla birlikte 4 kadranin ortalama
kalinlig1 kantitatif olarak saptanarak kaydedildi
(Resim 1).

T
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Resim 1. Retina sinir lifi tabakasinin (RSLT) OKT ile 6l¢imii. A.
RSLT'nin demonstrasyonu B. Peripapiller RSLT kalinlig1 6l¢timii
icin 3.4 mm c¢aph tarama halkasinin gosterimi C. RSLT'nin
kalinlik haritasi. D. RSLT'nin alt bilesenlerinin siiperior (S),
temporal (T), nazal (N) ve inferior (I) kalinliklarinin ¢ark grafik
seklinde dokiimii.
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Cihazda makulanin topografik kalinlik haritasi
1 mm c¢aph fovea alani, 3 mm ¢aph parafoveal
alan (temporal, sliperior, nazal, inferior
kadranlar), 5 mm ¢aplh perifoveal alan
(temporal, siiperior, nazal, inferior kadranlar)
seklinde ETDRS’nin tanimladig1 9 zon haritasi
ile gosterilmektedir (Resim 2).
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Resim 2. Makulanin 9 zon haritasi ile gosterilmesi: 1.santral
foveal alan 2. Siiperior parafoveal alan 3.Nazal parafoveal alan
4.Inferior parafoveal alan 5.Temporal parafoveal alan 6.
Siiperior perifoveal alan 7. Nazal perifoveal alan 8. Inferior
perifoveal alan 9. Temporal perifoveal alan.

Calisma kapsaminda tim bu zonlardaki
ortalama retinal kalinlik Olctiimleri
degerlendirildi. Hastalardan ikiser olglim

alinarak ortalamalar1 hesaplandi.
Istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesi “Statistical Package
for Social Sciences” (SPSS) programi ile
bilgisayar ortaminda yapildi. iki grup arasinda
tanimlayici parametreler Ki-kare Test ile
karsilastirilirken, sayisal parametrelerin
karsilastirilmasinda Student t-testi kullanildi.

Testlerin degerlendirilmesinde “p” degerinin
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0.05’den ki¢iik olmasi (p<0.05) istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Yas ortalamasi 69,02+8,2 y1l olan 7’si kadin 18’i
erkek 25 idiopatik Parkinson hastasi ve yas
ortalamasi1 67,2+7,1 yil olan 9’u kadin 10’u
erkek 19 sagliklh olgu ¢alisma kapsaminda
degerlendirildi. Gruplar arasinda cinsiyet ve
yas acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
izlenmedi (swrasiyla p=0.194; p=0.394).
Parkinson hastalarinin ortalama hastalik stiresi
7,84x6,04 yil idi. GOz i¢i basing degerleri
Parkinson grubunda ortalama 14,1+2,8 mmHg,
kontrol grubunda 13,5+2,5 mmHg olarak
bulundu (p=0.434). Cup/disk orani Parkinson
grubunda 0,3+0,1, kontrol grubunda 0,2+0,1 idi
(p=0.581).

Parkinson hasta grubu ve kontrol grubundaki
tim olgulara ait ortalama, siiperior, temporal,
inferior ve nazal kadran RSLT kalinliklar: tablo
I'de, makula kalinlik degerleri ise tablo II'de
verilmistir. Gruplar karsilastirildiginda sadece
inferior kadran RSLT kalinligi Parkinson
grubunda kontrol grubuna kiyasla istatistiksel
olarak anlamli ince bulunmustur (p=0.049).

Tablo 1. Parkinson hasta grubunun ve kontrol grubunun
ortalama ve her kadran RSLT kalinlik degerleri

RSLT Parkinson Hasta Kontrol p*
kadran grubu grubu degeri
Ortalama (um) 110,3%12 115,5+11,9 0,160
Siiperior (um) 131,7+15,6 133,9£17,7 0,661
Temporal (um) 78,5+14,7 80,2+9,2 0,663
inferior (um) 133,1¢19,3 145,1+19,6 0,049
Nazal (um) 97,7+18,9 102,3+16,8 0,404

RSLT: retina sinir lifi tabakasi
* Student t testi

Tablo 2. Parkinson hasta grubunun ve kontrol grubunun OKT
ile saptanan makula kalinlik degerleri

Makula kadran Parkinson Hasta Kontrol p*
Kalinlig1 grubu grubu degeri
Santral makula (um)  206,7+22,3 204,6+22,9 0,756
Dis nasal (um) 268,7+24,0 267,1+16,4 0,802
i(; nasal (um) 274,1+20,2 273,5+17,6 0,919
Dis tist (um) 249,8+21,4 250,9+13,5 0,833
I¢ tist (um) 275,8+19,5 278,4+¥14,3 0,619
Dis temporal (um) 239,1+21,9 245,5+15,6 0,290
Ic temporal (um) 262,0 £23,1 265,2+16,2 0,604
Dis alt (um) 249,2+22,6 251,7+14,2 0,675

I¢ alt (um) 271,7 #23,2  272,9+18,4 0,852

OKT:Optik koherens tomografi
*Student t-testi

TARTISMA

Biz yaptifimiz bu c¢alismada Parkinson
hastalarinda  RSLT  kalinhiginda inferior
kadranda incelme tespit ederken, ortalama ve
diger kadran RSLT ve makula kalnhk
Olglimlerinde bir fark bulmadik. Literatiirde
Parkinson hastalarinda RSLT ve makula
kalinhigin1 inceleyen ¢alismalarda bulunan
sonuglar degiskenlik gostermektedir’-14.
Inzelberg ve ark.” Parkinson hasta grubunda
inferior ve temporal kadran RSLT kalinliginda
saghklh gruba kiyasla istatistiksel olarak
anlamli incelme saptamigslardir. Bayhan ve ark.8
ise nazal RSLT kalinhiginda ve makular ganglion
hiicre kompleksinde incelme tespit etmislerdir.
Bu ¢alismada ayni zamanda hastalik siddeti ile
ganglion hiicre kompleks kalinlig1 arasinda ters
korelasyon saptanirken, RSLT kalinlig1 ile
korelasyon tespit edilememistir. Altintas ve

ark.? ortalama, siiperior ve nazal kadran
RSLT’yi istatistiksel olarak anlaml ince
saptarken, fovea disindaki tiim makular
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alanlarda retinal kalinlik ve voliimiinde de
azalma tespit etmislerdir.

Moscos ve ark.10 ise RSLT kalinlig1 ile birlikte
makula fonksiyonunu multifokal
elektroretinografi (mfERG) ile
degerlendirdikleri calismalarinda RSLT
kalinhigin1 inferior ve temporal kadranda
incelmis saptarlarken, mfERG'de foveada
elektriksel aktivitede azalma bulmuslardir.

Bu ¢alismalarin sonuglarinin aksine Archibald
ve ark.ll 51 Parkinson hastasini 25 saglikl
kontrol grubu ile karsilastirdiklari
calismalarinda RSLT kalinlhigi, foveal retinal
kalinlik ve makular volim acisindan gruplar
arasinda fark bulmamislardir. Bittersohl ve
ark.'? ise Parkinson grubunda santral makular
kalinligi daha ince saptarlarken, makulanin
diger kadranlar1 ve RSLT kalinhiginda fark
saptamamislardir. Bu ¢alismada ayn1 zamanda
santral minimum makular kalinlik ile hastalik
ciddiyeti arasinda da ters korelasyon
bulunmustur. Bu nedenle Parkinson
hastalarinda  RSLT’den  ziyade  makula
bolgesinin 6zellikle de foveolanin daha 6nemli
prognostik gosterge olabilecegini
belirtmislerdir.

Tsironi ve ark.13 ise Parkinson hasta grubunda
gorme alan1 bozukluklar1 saptarken, RSLT
kalinhiginda degisiklik bulmamiglardir. Aeker
ve ark.1# ise RSLT kalinlig1 ve i¢ retina tabakasi
kalinliklar1 arasinda fark saptamazlarken,
makula kalinlik incelemesinde 9 alandan
3’tinde Parkinson grubunda anlamli incelme

bulmuslardir.
Parkinson hastalarinda retinada dopamin
miktarinda azalma oldugu gosterilmistir2.

Dopamin eksikliginin aksonlariyla RSLT’yi
olusturan ganglion hiicrelerinde fonksiyon
bozukluguna yol acarak gorsel islev kaybina yol
acabilecegi diisiiniilmustiirl®. Ayni1 zamanda
dopamin retinada glutamat, gama aminobiitirik
asit ve glisin gibi nérokimyasallarin etkinligini
kontrol etmede rol oynamaktadir. Azalmis
dopaminerjik uyarinin glutamat artisiyla
birlikte ganglion hiicre kaybina yol agabilecegi
distinilmustiir?.
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Retinada baslica dopamin igeren kisim retina
sinir lifi tabakasi, ganglion hiicre ve ig
pleksiform tabakadan olusan i¢ retina
tabakasidirl’. Hajee ve ark.18 24 Parkinson
hastasiyla yaptiklar1 ¢alismalarinda makulada
st ve alt kadranda i¢ retina tabakasi kalinligini
saglikli kontrol grubuna kiyasla daha ince
saptamislardir.

RSLT kalinhginda incelmenin goruldugi
durumlarda ayirici tanida diisiiniilmesi gereken
baslica hastalik glokomdur. Glokom hastaligl
goz ici basing yiksekligi ile giden ganglion
hiicre harabiyetinin olustugu kronik progresif
bir optik noropatidir. OKT ile peripapiller RSLT
kalinlik o6l¢iimii glokom hastaliginin tani ve
takibinde kullanilan yontemlerden biri haline
gelmistir. Deneysel glokomda retina ganglion

hiicre 6liminiin norodejeneratif
hastaliklardaki gibi apoptozis ile basladig
gosterilmistir!®. Apoptozisi tetikleyen sey

glokomda genellikle artmis goz i¢i basinci
olmakla birlikte, goz i¢ci basinc1 kontrol altina
alinmis hastalarda veya normal goz igi
basincina sahip kisilerde de hasarin goriilmesi
etiyopatogenezde baska faktorlerin de rol
aldigin1 gostermektedir. Glokom bu agidan
vizliel sistemin norodejeneratif hastalig1 olarak
diistiniilmektedir20. Alzheimer ve Parkinson
gibi norodejeneratif hastaliklarda glokom
sikliginin da artmis oldugu bildirilmistir?l. Bu
nedenle bu hastalarda RSLT kalinliginda
incelme gordigimiizde oOncelikle glokomun
dislanmas1  gerekmektedir. = Calismamizda
hastalarda goz ici basincinin normal aralikta
seyretmesi, optik sinirde genislemis cup,
cup/disk asimetrisi gibi tipik glokomatoz
degisikliklerin  gorilmemesi ile glokom
dislandi.

Bu c¢alismada Parkinson hasta grubunda
inferior kadran RSLT kalinliginda istatistiksel
olarak anlamli incelme tespit ederken, diger
kadran RSLT ve makula kalinlik degerlerinde
bir fark saptamadik. Parkinson hastalarinda
retinadaki dopamin miktarinda meydana gelen
azalma ganglion hiicre kaybina yol agcarak RSLT
kalinliginda incelmeye neden olabilmektedir.
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Literatirde RSLT ve makula kalnhgini
inceleyen c¢alismalarda sonuglarin degiskenlik
gostermesinin sebepleri arasinda ¢alismalarin
az sayida hasta ile yapilmis olmasi, ¢alismalara
farkl yas gruplarinda, farkli hastalik siddet ve
stirelerinde hastalarin dahil edilmis olmasi ve
farkli OKT cihazlarinin kullanilmis olmasi
sayilabilir. Bu nedenle daha biyik ve
homojenize edilmis hasta gruplariyla yapilacak
calismalar norodejeneratif hastalik olan
Parkinson’'un RSLT ve makula kalinhiginda
degisime yol acip a¢madigi konusunda
yardimci olacaktir.
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