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ABSTRACT

Objective: To evaluate the changes in macular and peripapillary
capillary vessel density in patients with diabetes mellitus (DM)
with normal fundus examination and to determine the differ-
ences compared to the control group.

Material and Methods: In this prospective study, eyes of 54
healthy patients and eyes of 66 DM patients without diabetic
retinopathy (DR) were examined. The foveal avascular zone
(FAZ), vascular density (VD) of the superficial capillary plexus
(SCP), and deep capillary plexus (DCP) of the macula, and the
VD of the radial peripapillary capillary plexus of the optic disc
were determined by OCT-A.

Results: Themean glucose andHbA1c values of the patientswere
significantly higher in the DM group (P < .05). FAZ values (mm2)
were 0.35 ± 0.15 in the DM group and 0.3 ± 0.13 in the control
group. The FAZ areawas found to be significantly higher in theDM
group compared to the control group (P < .05). SCP VD (%) was
34.41 ± 7.56 in the DM group; in the control group, it was 42.13 ±
2.96. DCPVD (%)was37.33 ±4.39 in theDMgroup; in the control
group, it was 42.86 ± 10.31. Superficial and deep retinal VD was
significantly lower in the DM group (P < .05). The mean RPKP VD
was 50.97 ± 7.27 in the DM group and 54.65 ± 3.34 in the control
group, and it was significantly lower in the DM group (P < .05).

Conclusion: In this study, although DR did not develop in DM
patients according to fundus examination findings, FAZ values
were found to be significantly higher than the control group. The
superficial, deep retinal VD values and RPKP VD values were
significantly lower in DM patients.

Keywords: Diabetes mellitus, optical coherence tomography
angiography, retina

ÖZ

Amaç: Fundus muayenesi normal olan diyabetes mellitus(DM)
tanılı hastalarda makular yüzeyel ve derin kapiller (YKP ve DKP)
ve peripapiller kapiller damar dansitesi değişikliklerini değerlen-
dirip kontrol grubuna göre farklılıkları tespit etmektir.

Gereç ve Yöntem: Yapılan prospektif çalışmada 54 sağlıklı olgu-
nun 54 gözü, 66 DM hastasının diyabetik retinopati (DR) geliş-
memiş 66 gözü incelendi.Tüm hastalarda optik koherens
tomografi anjiografi cihazı ile foveal avasküler zon alanı,YKP ve
DKP damar dansitesi ölçümleri yapıldı.

Bulgular: Olguların glukoz, HbA1c değer ortalamaları DM gru-
bunda belirgin olarak yüksekti (P < .05). FAZ alanı değerleri
(mm2) DM grubunda 0.35 ± 0.15 kontrol grubunda 0.3 ± 0.13
idi. FAZ alanı DM grubunda kontrol grubuna göre anlamlı olarak
yüksek bulundu (P < .05). YKP damar dansitesi (%) DM grubunda
34.41 ± 7.56; kontrol grubunda ise 42.13 ± 2.96 idi.DKP damar
dansitesi (%) DM grubunda 37.33 ± 4.39; kontrol grubunda ise
42.86 ± 10.31 idi. ve DKP damar dansitesi DM grubunda anlamlı
şekilde düşüktü (P < .05). Radiyal peripapiller kapiller (RPKP)
damar dansitesi ortalaması DM grubunda 50.97 ± 7.27, kontrol
grubunda 54.65 ± 3.34 idi ve DM grubunda anlamlı şekilde dü-
şüktü (P < .05).

Sonuç: Çalışmada DM hastalarında DR gelişmemiş olmasına rağ-
men FAZ değerleri kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek
bulunmuştur. DM’li olguların yüzeyel, derin retina damar dansite
değerleri ile RPKP damar dansitesi değerleri belirgin olarak
düşüktür.

Anahtar Kelimeler:Diyabetesmellitus, optik koherens tomografi
anjiografi, retina
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GİRİŞ

Diyabetik retinopati (DR) diyabetes mellitus (DM) hastalı-
ğının en sık görülen komplikasyonudur. Gözün retina ta-
bakasında iskemi ve artmış vasküler geçirgenliğe sebep
olan mikrovasküler hasar ile seyreden damarsal bir bozuk-
luktur ve hastalığın etyopatogenezinde suçlanan unsur-
lardan biri de inflamasyondur.1,2 Daha önce yapılmış
sistematik bir derlemede diyabetik hastalarda DR preva-
lansı %34.6 oranında belirlenmiştir.3

Diyabetik retinopatide mikrovasküler disfonksiyona bağlı
maküler perfüzyon kusurları ana patolojik mekanizmalar-
dan biridir. Makula perfüzyonunun azalması DR’nin ilerle-
mesi için bir risk faktörüdür ve bu durum DR’de kötü
prognostik faktör olarak tanımlanmasına rağmen, hastalar
DR’nin ileri evrelerine kadar asemptomatik olabilir.4 Bu
mikrovasküler değişikliklerin ve boyutlarının tanımlanması
hastalığın ciddiyetinin belirlenmesi ve görme kaybının ön-
lenmesi açısından önemli olduğundan; bazı yeni teşhis
yöntemlerinin elde edilmesi DR olguları için önemlidir.5

Optik koherens tomografi (OKT) ve optik koherens tomo-
grafi anjiografi (OKTA) oftalmoloji kliniklerinde DR, glokom,
yaşa bağlı makula dejenerasyonu gibi hastalıklarda sıklıkla
kullanılan invaziv olmayan tetkiklerdir. Bu teknolojinin sun-
duğu sıralı OKT B-taramaları kullanılarak vasküler ağlar, be-
lirli bir retina alanındaki damarlardaki eritrosit hareketlerinin
kontrastı işlenerek görselleştirilebilir. Bu cihazlarla çekim
süresi oldukça kısadır ve görüntü elde etmek için hastalara
herhangi bir kontrast madde verilmesi gerekmemektedir.
Çocuklarda, gebelerde, ileri yaş hastalarda komplikasyon
veya yan etki olmaksızın kolaylıkla kullanılabilir.6

OKTA cihazının sunduğu retinal mikrovasküler yapının
görüntüleme avantajları sayesinde diyabetik retinopati
hastalarında erken dönemde değişiklikler kolaylıkla sap-
tanabilmektedir. Bu çalışmanın amacı fundus muayene-
sinde henüz diyabetik retinopati gelişmemiş DM
hastalarında optik disk ve retinal mikrovasküler yapının
incelenerek kontrol grubu ile kıyaslanmasıdır.

GEREÇ ve YÖNTEM
Bu prospektif çalışma Göz Hastalıkları Kliniği’ne Ekim
2019 ile Kasım 2019 tarihleri arasında dahiliye polikliniği
tarafından yönlendirilen DM hastaları ile rutin göz muaye-
nesi için başvuran kontrol grubu dahil edilerek yapıldı. Tüm
katılımcılardan yazılı onam alındı ve çalışma Erzincan Bi-
nali Yıldırım Üniversitesi Yerel Etik Kurulu tarafından
onaylandı (Tarih:08/10/2019 No:33,216,249-604.01.02-
E.48490). Çalışma, 2008 Helsinki Bildirgesi’nin ilkelerine
uygun olarak gerçekleştirildi.

40 ila 60 yaş arası, emetrop, ek sistemik ve oküler hastalığı
olmayan tip 2 DM hastaları çalışmaya dahil edildi. Kontrol

grubu, rutin muayene için göz kliniğine başvuran sağlıklı,
obez olmayan emetropik bireylerden oluşuyordu. Çalışma-
nın dışlama kriterleri; hipertansiyon, uyku apne sendromu,
akut veya kronik enfeksiyon varlığı, herhangi bir akciğer veya
karaciğer rahatsızlığı gibi sistemik bir hastalık varlığı ile ge-
belik, sigara ve/veya alkol kullanımı idi. Akut veya kronik
oküler patoloji varlığı olan katılımcılar çalışmaya dahil
edilmedi.

Tümkatılımcılara en iyi görme keskinliği (Snellen ile) (EİGK),
göz içi basıncı (GİB) (Tonoref III, Nidek Co. Ltd., Aichi,
Japan), biyomikroskop ile ön segment ve fundus inceleme-
lerini içeren detaylı göz muayeneleri yapıldı. Tüm vakalarda
OKT ve OKTA görüntüleri RS-3000 Advance OCT (Nidek,
Japonya) cihazındaAngioScanOKTAnjiyografi yazılımı kul-
lanılarak tek bir hekim tarafından alındı. Bu cihazın ışık
kaynağı 880 nm dalga boyuna sahiptir ve Z ekseninde
yedi mikron optik çözünürlüğe, XY ekseninde 20 mikrona
ve saniyede 53.000 A-tarama tarama hızına sahiptir. OKTA
prototip iç fiksasyon lambası kullanılarak foveaya odaklanır
ve her biri 256 B-taramasından oluşan 3 × 3 mm makula
küpleri oluşturulur. Bu cihazlamaküler, peripapiller vasküler
dansite (VD) ve foveal avasküler zon (FAZ) otomatik olarak
hesaplanabilir.

Tüm katılımcıların her iki gözünde SD-OKT (RS-3000 Ad-
vance, Nidek Co. Ltd, Aichi, Japan) cihazı ile retina sinir lifi
tabakası (RSLT) ve santral makular kalınlık (SMK) ölçümleri
alındı. OKTA cihazı ile yüzeyel kapiller pleksustaki (YKP) ve
derin kapiller pleksustaki (DKP) FAZ ve VD ölçümleri yapıldı.
VD ölçümleri, optik disk başı ve makulanın renkli VD harita-
larına dayalı olarak cihaz tarafından yapıldı (ETDRS tablosu)
(TSNIT tablosu). Çalışmaya katılımcıların sadece sağ gözleri
dahil edildi. Figür 1a ve 1b’de yüzeyel kapiller pleksus taba-
kasında FAZ ölçümünün cihaz tarafından hesaplanan gör-
üntüsü ile Figür 2a ve 2b’de yüzeyel kapiller pleksus tabakası
seviyesinde vasküler dansite renkli görüntüsü gözlenmekte-
dir. Figür 3a&3b ve4a&4b’de sırasıyla derin kapiller pleksus
tabakası seviyesinde vasküler dansite renkli görüntüsü ile
radial peripapiller kapiller pleksus (RPKP) seviyesinde peri-
papiller vasküler dansite renkli görüntüsü ve cihaz tarafından
hesaplanan ölçümler mevcuttur.

Tüm olgulardan kan örnekleri 8 saatlik açlıktan sonra alındı.
Katılımcılar diyabetik grup (Grup I) ve kontrol grubu (Grup
II) olarak ikiye ayrıldı.

İstatistiksel analiz Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) versiyon 21 (IBM SPSS Corp.; Armonk,
NY, USA) ile yapıldı. Hastaların yaşı, laboratuvar verileri ve
cihaz ölçümlerinin sonuçları ortalama ± SD olarak ifade
edildi. Normal dağılım gösteren kontrol ve hasta grubu
değerleri bağımsız t testi ile; normal dağılım göstermeyen
değerler ise Mann Whitney U testi ile kıyaslandı. İstatistik-
sel önemi için P-değeri <.05 olarak belirlendi.

Arch Basic Clin Res 2021; 3(3): 94–99 Icel et al. Retinal Microvascular Changes in Diabetic Patients 95



BULGULAR

Çalışmaya toplam 66 DM hastasının fundus muayenesine
göre diyabetik retinopati gelişmemiş 66 gözü ile 54 kon-
trol olgusunun 54 gözü dahil edildi. Her iki grupta yaş ve
cinsiyet dağılımı uyumluydu. DM ve kontrol grubunda
EİGK ve GİB değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı
bir farklılık mevcut değildi( = .960, = .375; sırasıyla). Katı-
lımcıların klinik özellikleri ve laboratuvar verileri Tablo 1ʹde
özetlenmiştir.

Beklendiği üzere her iki grup arasında glukoz ve HbA1c
değerleri istatistiksel olarak anlamlı şekilde farklıydı
( = .005, = .003; sırasıyla). OKT ölçümlerinde SMK ve
RSLTK verileri arasında anlamlı farklılık mevcut değildi.

Olgularda FAZ ölçümleri Grup I’de Grup II’ye kıyasla anlamlı
şekilde yüksekti ( = .044). YKP ve DKP tabakalarında ve
radiyal peripapiller kapiller pleksus tabakalarında VD ölçüm-
lerine bakıldığındaGrup II’deGrup I’e kıyasla anlamlı yüksek-
lik tespit edildi ( < .0001, = .005, = .013; sırasıyla).
Katılımcıların OKT ve OKTA ölçümleri kıyası Tablo 2ʹde
gösterilmiştir.

Figür 3a. Derin kapiller pleksus tabakası seviyesinde vasküler
dansite renkli görüntüsü

Figür 1a. Yüzeyel kapiller pleksus tabakasında renkli FAZ görün
tüsü

Figür 1b. OKTA cihazı tarafından FAZ alanı otomatik ölçümü

Figür 2a. Yüzeyel kapiller pleksus tabakası seviyesinde vasküler
dansite renkli görüntüsü

Figür 2b. Yüzeyel kapiller pleksus tabakası vasküler dansite
otomatik ölçümü

Figür 3b. Derin kapiller pleksus tabakası vasküler dansite ölçümü

Figür 4a. RPKP seviyesinde peripapiller vasküler dansite renkli
görüntüsü

Figür 4b. RPKP seviyesinde peripapiller vasküler dansite ölçümü
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TARTIŞMA

Son zamanlarda OKTA tetkiki kısa çekim süresi, işlem
sırasında boya maddesi kullanılmıyor oluşu, herhangi bir
yan etkiye sebep olmaması ve retina ve optik diskte
kaliteli görüntüler elde edilmesi sayesinde sıklıkla
kullanılmaktadır.7 Farklı OKTA cihazlarında farklı te-
kniklerle ölçümler yapıldığından elde edilen verilerin
standardize edilebilmesi maalesef mümkün değildir.8,9

Literatürü gözden geçirdiğimizde, RS-3000 Advance
cihazı kullanılarak DR gelişmemiş DM hastalarında
OKTA verilerinin henüz yayınlanmadığını gözlemledik.

FAZ, foveal bölgede damarlanmadan yoksun bir bölgedir.
Bu bölge, altta yatan koroid dolaşımından difüzyonla be-
slenir. DR’de, FAZ’ın genişlemesi, içindeki kılcal damar-
ların kaybından kaynaklanmaktadır. Bu durumda
hastalarda görme keskinliği etkilenebilir.10 Mikrovasküler
değişiklikler ve maküler iskemi, DR’nin sonraki aşamalar-
ında daha belirgindir.11 Bu çalışmada DM hastalarında
fundus muayene bulgularına göre DR gelişmemiş olma-
sına rağmen FAZ değerleri kontrol grubuna göre anlamlı
olarak yüksek bulunmuştur. Görme keskinliği düzeyler-
inde ise diyabetik hastalar ile kontrol grubu arasında an-
lamlı farklılık mevcut değildir. DM’li olguların yüzeyel,

derin retinal vasküler dansite değerleri ile RPKP vasküler
dansite değerleri belirgin olarak düşüktür.

DM hastalarında sıklıkla gözlenen DR; hastalığın ilk dö-
nemlerinde fundus bulguları mevcut olmasına rağmen
asemptomatik seyredebilir. Bunun yanında retinal mikro-
vasküler yapıları erken dönemde tutmasına rağmen biyo-
mikroskopik muayenede yapılan fundus incelemesinde
hastalarda herhangi bir değişiklik saptanmayabilir.12

DR’nin ana patolojik mekanizmasımikrovasküler dolaşım-
daki bozukluklar olarak kabul edilmekle birlikte; iltiha-
planma ve retina nörodejenerasyonunun da DR’nin erken
evrelerinde diyabetik retina hasarına katkıda bulunduğu
öne sürülmüştür.13

Yapılmış çalışmalarda DR hastalarında OKTA ölçümleri
ile değerli veriler elde edildiği görülmüştür.14,15 OKTA
ölçümlerinin DR ilerlemesi ve DME gelişimi riskinin de-
ğerlendirmesini geleneksel risk faktörlerinin ötesinde
iyileştirdiğini destekleyen kanıtlar bulunmuştur.16 FAZ
ölçümlerinin DR ilerleyen safhalarında daha yüksek
saptandığı bilinmektedir.17 Bu çalışmada DR saptanma-
yan DM hastalarında kontrol grubuna oranla daha yük-
sek FAZ değerleri bulunmuştur. Dimitrova ve ark.18

yüzeysel ve derin tabakada vasküler dansite ölçümlerini
tip 2 DM hastalarında çalışmamız ile uyumlu şekilde
kontrol grubuna kıyasla düşük olarak saptamışlardır.18

Bu çalışmadan farklı olarak Furino ve ark.19 diyabetik
olgularda vasküler dansite ölçümlerinin yalnızca yüzey-
sel kapiller pleksusta anlamlı şekilde düşük olduğunu
belirtmişlerdir.19 Yang ve ark.20 beklenmedik şekilde
oftalmoskopik DR saptanmayan diyabetik hastaların
gözlerinde parafoveal bölgedeki derin vasküler taba-
kada önemli ölçüde artmış damar yoğunluğuna sahip
olduğunu ortaya çıkarmışlardır ve bu bulguların gele-
cekte yapılacak başka çalışmalar ile onaylanması dur-
umunda; DR’nin daha sonraki bir aşamasında, derin
retinal vasküler tabakadaki vasküler yoğunluğun azal-
ması, o tabakadaki intraretinal sıvının yeniden emili-
minde bir azalmaya ve ikincil olarak intraretinal ödem
oluşmasına neden olabilir şeklinde yorumlanabileceğini
belirtmişlerdir.20,21

Bu çalışmayı kısıtlayan bir takım faktörler mevcuttur.
Birincisi, çalışmaya dahil edilen düşük hasta sayısıdır.
İkinci olarak, makula kalınlığında ve diğer OKTA öl-
çümlerinde değişikliklere neden olabilecek hastaların
anlık kan basıncı düzeyleri not edilmemiştir. Bunlara
ek olarak çalışmaya emetrop olgular dahil edilmesine
rağmen hastaların OKTA ölçümlerini etkileyebilecek
bir faktör olan aksiyel uzunluk değerleri belirtilme
miştir.

Bu çalışmada DM hastalarının oftalmoloji kliniklerinde
sıkça değerlendirildikleri muayene yöntemi olan

Tablo 1. Katılımcıların Klinik Özellikleri ve Laboratuvar Verileri

Parametreler Grup I (n = 66) Grup II (n = 54) P

Yaş (yıl) 58.39 ± 9.06 56.89 ± 9.06 .676

Cinsiyet (K/E) 44/22 34/20 .675

EİDGK (snellen) 0.9 1.0 .960

GİB (mmHg puff) 15.2 14.8 .375

Glukoz (mg/dl) 163.85 ± 57.61 90.72 ± 8.13 .005

HbA1c (%) 7.84 ± 1.26 4.19 ± 0.89 .003

EİDBG: En iyi düzeltilmiş görme keskinliği, GİB: Göz içi basıncı, HbA1c: Hemog-
lobin A1c

Tablo 2. Katılımcıların OKT Ve OKTA Ölçümleri Kıyası

Parametreler Grup I (n = 66) Grup II (n = 54) P

SMK (µm) 256.26 ± 26.79 261.57 ± 41.41 .039

RSLTK (μm) 101.12 ± 13.05 105.52 ± 12.57 .480

FAZ (mm2) 0.35 ± 0.15 0.3 ± 0.13 .044

YKP VD (%) 34.41 ± 7.56 42.13 ± 2.96 <.0001

DKP VD (%) 37.33 ± 4.39 42.86 ± 10.31 .005

RPKP VD (%) 50.97 ± 7.27 54.65 ± 3.34 .013

SMK: Santralmaküler kalınlık, RSLTK: Retina sinir lifi tabakası kalınlığı, FAZ: Foveal
avasküler zon, YKP: Yüzeysel kapiller pleksus, VD: Vasküler dansite, DKP: Derin
kapiller pleksus, RPKP: Radiyal peripapiller kapiller pleksus
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biyomikroskop ile fundus muayenesinin DR’nin çok erken
evrelerinde retinal ve optik diskteki değişiklikleri saptamak
açısından OKTA ölçümlerine göre yetersiz olabileceği sap-
tanmıştır. Bu hastalarda OKTA ölçümlerinde farklılık sap-
tanırken, görme keskinliğinin henüz etkilenmemiş olması
erken dönemde bizlere tanı koymada kolaylık sağlayabilir.
OKTA ölçümleri DM hastalarında erken dönemde mikro-
vasküler değişiklikleri ortaya koyarak hastaların tanı ve
takibinde oldukça önemli bir metod haline gelmiştir. İler-
leyen dönemlerde yapılacak yeni çalışmalarla DR için
OKTA ölçümlerine göre yeni bir sınıflama belirlenmesi
söz konusu olabilir.
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- E.I., T.U., A.I., H.Y.; Analiz ve/veya Yorum - E. I.; Literatür Taraması -
E. I.; Yazıyı Yazan - E. I.; Eleştirel İnceleme - E. I.

Çıkar Çatışması: Yazarlar çıkar çatışması bildirmemiştir.

Finansal Destek: Yazarlar bu çalışma için finansal destek
alınmadığını beyan etmiştir.
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