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Amag: Yirmi dort saat ayaktan kan basinci izlemi sonucu kan basine seyri dipper ve non-dipper olarak saptanan hipertansif hasta-
larda retina sinir lifi tabakasi (RSLT) kalinliginin 6l¢iilmesi ve farkli kan basinci paternlerinin RSLT tizerine etkisinin arastirilmas.

Gerec ve Yontem: Calismaya hipertansiyon tanis1 almig 25 hasta ile 22 saglikli birey dahil edildi. Hipertansif hastalar 24 saatlik
ayaktan kan basinci 6l¢iimii yapilarak 2 gruba ayrildi. Arteriyel kan basin¢larinin gece ortalamasi giindiiz ortalamasindan %10 ve
daha fazla diisiik olanlar dipper hipertansiyon grubu (n=13), diisiis olmayanlar ise non-dipper hipertansiyon grubu (n=12) olarak
belirlendi. Takiben ¢alismaya katilan tim bireylerin RSLT kalinligi NFAII-GDx cihaz ile ol¢uldi.

Bulgular: Dipper ve non-dipper gruplarinda giindiiz ve gece 6lciilen ortalama kan basinci1 degerlerinin kontrol grubundan anlaml
derecede yiiksek oldugu tespit edildi (p<0.05). RSLT kalinliginin degerlendirilmesinde kullanilan GDx parametrelerinden TSNIT,
superior average ve inferior average degerlerinin non-dipper grubunda hem kontrol grubundan hem de dipper grubundan daha
distik oldugu gorildii. En belirgin ve istatistiksel olarak anlamli olan farkin da kontrol grubu ile non-dipper grubu arasindaki
inferior average degerinde oldugu gozlendi (67.03 p+9.15 ve 59.311+6.38, p=0.01).

Sonug: Gece boyunca ¢ogu kiside gozlenen kan basinc1 diistisiiniin olmadig: (non-dipper) hipertansif kigilerde hedef son organ hasari-
nin daha ciddi boyutlarda oldugu gosterilmistir. Calismanin sonucunda saptanmig olan non-dipper paternde hipertansiyonun RSLT’da
olusturdugu incelme nedeniyle glokomatoz hasar igin ek bir risk faktorii olarak genis kapsaml calismalarda incelenmesi faydal olabilir.

Anahtar Kelimeler: Hipertansiyon, arter kan basinci, retina sinir lifi tabakasi.

ABSTRACT

Purpose: To measure retinal nerve fiber layer (RNFL) thickness in hypertensive patients grouped as dipper and non-dipper ac-
cording to 24-hour ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) and to investigate the effects of different blood pressure (BP)
patterns on the RNFL.

Materials and Methods: 25 hypertensive patients and 22 healthy controls were included in the study. Hypertensive patients were
divided into 2 groups according to the results of 24-hour ABPM. The dipper hypertension group (n=13) consisted of patients whose
average arterial BP during night-time is less than the BP average measured during daytime by 10% and the other patients were
assigned into non-dipper hypertension group (n=12). The RNFL thickness of all individuals was measured with the NFA II-GDx.

Results: Average BP measured at night-time and day-time in the dipper and non-dipper groups was found to be significantly
higher than the control group (p<0.05). The GDx parameter values used for the assessment of RNFL thickness-TSNIT, superior
average and inferior average-were lower in the non-dipper group than both the dipper and control groups. The most obvious and
statistically significant difference was observed in the inferior average value between the control group and the non-dipper group
(67.03p+9.15 vs. 59.311+6.38, p=0.01).

Conclusion: More serious end organ damage has been demonstrated in hypertensive patients who do not show the decrease in
blood pressure levels at night time (non-dipper) observed in the majority of patients. It could be useful to examine the detected
thinning in RNFL thickness in non-dipper hypertension on large populations as an additional risk factor for glaucomatous damage.

Key Words: Hypertension, arterial blood pressure, retina nerve fiber layer.

*Bu ¢calisma TOD 45. Ulusal Oftalmoloji Kongresi’nde sunulmustur.
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GIRIS

Sistemik hipertansiyon kardiyovaskiiler hastalikla-
rin 6nlenebilir bir sebebi ve tiim diinyada basta gelen
saglik problemlerinden biridir. Oftalmolojik agidan
ise hipertansif retinopati, retina damar tikaniklik-
lar, okiiler iskemik sendrom, diyabetik retinopati,
glokom ve yasa baglhh makula dejenerasyonu gibi has-
taliklar icin bilinen bir risk faktorudir.?

Sistemik hipertansiyonun gosterilen okiiler etkileri
arasinda yasa bagh makula dejenerasyonu hastala-
rinda koroidal kan akiminda azalmaya yol acarak
hastalik progresyonuna neden olabilecegi yer almak-
tadir.? Antihipertansif tedavi alan glokomu olmayan
hipertansif hastalarda cup-disk oraninin artmis ola-
rak tespit edilmesi de hipertansiyonun optik disk tize-
rindeki etkisini ortaya koyan bir diger calismadir.?
Ayrica kronik donemde hipertansiyonun kan damar-
larinin otoregiilasyonunu bozarak glokom progresyo-
nuna neden olabilecegi tizerinde durulmaktadir.*

Glokomun tani ve takibinde 6nemli bir parametre
olan retina sinir lifi tabakas1 (RSLT) kalinligini glo-
kom disinda etkileyebilecek faktorlerin aragtirilmasi
glokom hastalarindan elde edilen sonuclarin yorum-
lanmas1 asamasinda 6nem kazanmaktadir. Bundan
dolay1 hipertansiyonun retina gangliyon hiicrelerinin
aksonlarini etkileyerek RSLT kalinlig1 tizerine etki-
sinin arastirilmas: fikri giindeme gelmistir. Ergin ve
ark.,5 bu amacla yaptiklar calismada tedavi altinda-
ki hipertansiyonun RSLT’da anlamli bir degisiklige
neden olmadig1 sonucuna varmiglardir.

Kan basinc1 24 saat igerisinde fizyolojik bir degis-
kenlik gostermekte olup bu durum “sirkadyen ritim”
olarak adlandirilmaktadir.® Saglikli kisilerden elde
edilen ayaktan kan basinci izleme (AKBI) verileri-
ne gore kan basinci en yiiksek degerlere sabah sa-
atlerinde ulagmakta, giin i¢inde yavag bir azalma
gostermekte ve gece boyunca en diisiik degerlerde
seyretmektedir.” Hipertansif kigilere uygulanan
AKBI test verilerine gore gece dlciilen kan basinci
ortalamasinda giindiiz ortalama degerine gore %10
veya daha fazla diisme olmas1 dipper hipertansiyon,;
%10’dan az diisme olmasi non-dipper hipertansiyon
olarak tanimlanmigtir.®

Non-dipper kan basinci paterni gosteren hipertan-
sif bireylerin suirekli olarak yiiksek basinca maruz
kalmalarindan dolay1 artmis kardiyak ve renal son
organ hasar riski ile kars1 kargiya olduklar: gosteril-
mistir.® Yine bu hastalarda sol ventrikiil hipertrofisi
ve fel¢ goriilme riskinin arttig: bildirilmigtir.>1°

Bu calisma ile glokomu olmayan hipertansif birey-
lerde dipper ve non-dipper kan basinci paternleri-
nin RSLT kalinlig1 tizerine etkisinin aragtirilmasi
amaclanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar:
ve Kardiyoloji Anabilim Dallar:1 tarafindan ytiritiilen
calismaya Joint National Committee VII kilavuzuna
uygun olarak hipertansiyon tanis1 almig 25 hipertan-
sif hasta ile 22 saglikli birey dahil edildi. Kontrol gru-
bu hasta grubu ile uyumlu yas ve cinsiyetteki saglikli
bireylerden olusturuldu.

Tum katilimecilara ayrintili bilgi verilip aydinlatil-
mis onam formu alindi. Calismaya dahil edilme kri-
terleri, hipertansiyon haricinde sistemik hastalig:
olmama, gozi¢i veya refraktif cerrahi gecirmemis
olma, retina patolojisi olmama ve refraksiyon ku-
surunun 2.00 dioptri altinda olmas1 olarak belirlen-
di. Gozici basing 6l¢timii, fundus muayenesinde cup
disk oraninin degerlendirilmesi ve gérme alani testi
sonucunda glokom olarak degerlendirilen hastalar
calisma dig1 birakildi.

Hastalarin hipertansiyon tanisini yeni almig olmala-
rina veya daha once ve halen antihipertansif tedavi
kullanmamalarina dikkat edilerek hasta se¢imi ya-
pildi. Olciilen kan basmcinin 140/90 mmHg’nin iize-
rinde olmasi hipertansiyon olarak degerlendirildi ve
bu hastalara 24 saatlik AKBI tetkiki uygulanarak
2 gruba ayrildi. Olgiilen arteriyel kan basinclarinin
gece ortalamasi giindiiz ortalamasindan %10 ve daha
fazla diisiik olanlar dipper (n=13), digerleri ise non-
dipper (n=12) hipertansiyon grubu olarak belirlendi.

Calismaya dahil edilen bireylerin en iyi diizeltilmis
gorme keskinligi, gozi¢i basing 6l¢iimii, 6n segment
ve fundus muayenelerini iceren oftalmolojik muaye-
neleri yapildi. Gorme alani testi Humphrey otomatik
perimetrisi kullanilarak 30-2 program ile gercekles-
tirildi. RSLT kalinlig1 incelemesi tarayici lazer po-
larimetre (NFA II-GDx VCC:5.3.3; Laser Diagnostic
Technologies, San Diego, ABD) kullanilarak ayni he-
kim tarafindan ve pupilla genigletilmeden yapildi.

Tarayici Lazer Polarimetri

Peripapiller RSLT kalinligini 6l¢gmek i¢in gelistirilmisg
olan bu cihaz bir konfokal tarayici lazer oftalmoskop
olup okiiler fundusun gergek zamanh gorintiilerini
kaydeder. Temel calisma prensibi retina gangliyon
hiicre aksonlar: i¢indeki paralel mikrotiibiillerin ¢ift
kiric1 ortam olarak davranmasi ve lazer 15181n1n po-
larizasyonunu degistirmesidir. Cihaz 780 nanometre
dalga boyunda polarize lazeri retina tizerine yansitir
ve bu 1s1k retinay ¢ift gecerek geriye yansir. Her bir
retinal noktadan geriye yansiyan 1$181n polarizasyo-
nundaki degisim miktari (retardasyon) RSLT kalinli-
g1 ile koreledir.*'? Olciim sirasinda cihaz tarafindan
optik disk sinirlarini belirleyen bir elips ve optik disk
merkezinden 1.75 disk capi uzakta ikinci bir elips
olusturulur (RSLT kalinligini 6l¢me elipsi).
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Tablo 1: Hipertansif hastalar ve kontrol grubunu olugturan bireylerin demografik ozellikleri.

Kontrol grubu (n=22)

Dipper (n=13)

Non-dipper (n=12)  Gruplar aras1 p degeri

Yas (Ort+SD) 46.17+8.97 48.63+8.68 45.00+7.02 p>0.05
Cinsiyet (E/K) 16/6 9/4 9/3 p>0.05
Ardindan lazer 1smm1 256x256 retinal noktaya yon- BULGULAR

lendirilerek superior, inferior, temporal ve nazal seg-
mentlerin RSLT kalinlik degerleri hesaplanir. Olciim
sirasinda kullanilan parametreler:

Temporal-Superior-Nasal-Inferior-Temporal Avera-
ge (TSNIT): Disk sinirlarinin disindaki gorintiilerde
tim pikseller i¢in ortalama kalinlik.

TSNIT Standard Deviation: Hesaplama i¢in kullani-
lan elipsden elde edilen standart deviasyon.

Superior Average (SA): Ust kadranda 120 derecelik
bir alanda RSLT kalinliginin ortalamasidir.

Inferior Average (IA): Alt kadranda 120 derecelik bir
alanda RSLT kalinliginin ortalamasidir.

Inter-Eye Symmetry: TSNIT degerleri kullanilarak
elde edilen iki g6z arasindaki simetrinin degerlendi-
rildigi parametre.

Nerve Fiber Indicator (NFI): 3 farkl risk grubu ile has-
tada glokom gelisme ihtimalini belirler (0-30: normal/
diistik risk, 31-70: glokom stiphesi, 71-100: yiiksek risk).

Istatistiksel analiz SPSS 15.0 for Windows adli paket
yazilim programi kullanilarak yapildi. Istatistiksel
degerlendirmede gruplar arasi cinsiyet ve yas dagi-
Iiminin kargilagtirilmasinda ki-kare testi uygulan-
di. Bagimsiz gruplarin karsilastirilmasi ise Mann-
Whitney U testi ile gerceklestirildi. p<0.05 degeri
istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.

Calismada dipper veya non-dipper hipertansiyonu
olan 25 olgunun rastgele sec¢ilmis 25 goziine ait sinir
lifi analizleri 22 saglikli bireyden elde edilen degerler
ile karsilastirildi. Gruplarin demografik ozellikleri
tablo 1’de verilmigtir.

Olgularin gindiiz ve gece 6lciilen ortalama kan ba-
sinc1 (OKB) degerleri ve bu degerler arasindaki is-
tatistiki iligkiler Tablo 2’de belirtilmigtir. Buna gore
dipper ve non-dipper gruplarinda gindiiz ve gece 6l-
clilen ortalama kan basinci degerleri kontrol grubun-
dan anlamli olarak yiiksek idi (p<0.05).

Dipper ve non-dipper gruplarinin giindiiz OKB deger-
leri benzer iken gece OKB degerleri dipper grubunda
daha dusukti (p=0.224), (Tablo 2).

Degerlendirmeye alinan GDx parametrelerinin orta-
lama degerleri Tablo 3’te verilmis olup TSNIT, SA,
IA, TSNIT SD, IES ve NFI'de kontrol grubu ile dipper
grubu arasinda belirgin bir farklilik saptanmamigtir.
Non-dipper grubundaki TSNIT, SA, TSNIT SD ve
IES degerleri istatistiksel olarak anlamli olmamakla
birlikte hem kontrol grubu hem de dipper grubundan
daha dustik bulunmustur (p>0.05). IA ortalama de-
gerlerinin ise en goze ¢arpan farki olusturdugu, non-
dipper grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli bir diigiikliik oldugu saptanmistir (s1-
rasiyla 59.31 p+6.38 ve 67.03 n+9.15, p=0.01).

Tablo 2: Dipper ve non-dipper gruplarindan olusan hipertansif hastalar ile kontrol grubunun giindiiz ve gece

hesaplanan ortalama kan basinct (OKB) degerleri.

Kontrol grubu Dipper Non-dipper
OKB Giindiiz (mmHg) 84.08+6.38 99.37+10.71 100.14+8.13 Kontrol-Dipper p=0.006
Kontrol-Non-dipper p=0.002
Dipper-Non-dipper p=0.908
OKB Gece (mmHg) 73.83+ 5.89 86.37+ 9.24 93.71+ 6.70 Kontrol-Dipper p=0.005
Kontrol-Non-dipper p=0.001
Dipper-Non-dipper p=0.224

Tablo 3: Hipertansif hastalar ve kontrol grubunda degerlendirmeye alinan GD_parametrelerinin ortalama degerleri.

TSNIT SA IA SD IES NFI
Kontrol 57.14+5.83 69.60+7.96 67.03+9.15 22.58+5.18 0.87+0.07 13.75+7.53
Dipper 57.94+3.20 66.52+4.85 67.65+4.88 21.21+4.53 0.88+0.05 15.50+6.52
Non-dipper 53.75+7.30 65.76+9.29 59.31+6.38 21.24+2.58 0.83+0.17 21.29+16.8

TSNIT; Temporal-Superior-Nasal-Inferior-Temporal Average, SA; Superior Average, IA; Inferior Average, SD; Standard
Deviation, IES; Inter-eye Symmetry, NFI; Nerve Fiber Indicator.
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Yine IA degerleri non-dipper grubunda dipper grubu ile
kargilastirildiginda belirgin olarak disik bulunmustur
(swrasiyla 59.31 n+6.38 ve 67.65 n+4.88, p=0.052).

TARTISMA

Non-dipper kan basinci paterni olan sistemik hiper-
tansiyon hastalarinda dipper olanlara gore daha ince
bir RSLT kalinliginin olabilecegini digiindiiren bu
caligma yiiksek kan basincindaki sirkadyen ritm bo-
zuklugunun muhtemel bir okiiler etkisini giindeme
getirmistir. Sinir lifi tabakas: kalinliginda béyle bir
azalmanin dokularin beslenme bozukluguna bagh
olabilecegi degerlendirildiginde olas1 patofizyolojik
mekanizmalar mikrovaskiiler hasar, kiiciik damar-
larda artmis periferik direncg ve optik sinir 6n kismai-
nin bozulmus kan akimi olarak sayilabilir.

Koroid, insan viicudunda en yiiksek perfiizyon orani-
na sahip olan dokudur.'® Retinanin uygun ve yeterli
oksijenizasyonu ic¢in bu yiksek perfiizyon oraninin
vazgecilmez oldugu ve koroidal perfiizyondaki c¢ok
kicik degisikliklerin bile retinanin fonksiyonel bii-
tunluguniu etkileyebilecegi gosterilmistir.’* Retinal
dokulardaki kan akimi, santral sinir sisteminde ol-
dugu gibi sempatik aktivasyondan bagimsizdir. Bu
islem otoregiilasyon denilen lokal ve metabolik fak-
torler ile kontrol edilir.

Kan akiminin otoregiilasyonu, perfiizyon basincinda-
ki degisikliklere ragmen bir organin kendisine gelen
kan akimini sabit bir diizeyde devam ettirebilmesi
olarak tanimlanabilmektedir. Hipertansiyonun akut
veya kronik doneminde otoregiilasyon yetersiz kal-
makta ve hipertansiyonun bilinen etkileri olan retina
damarlarinda bolgesel veya yaygin daralma, i¢ kan-
retina bariyerinin bozulmasi sonucu retinal kanama,
atilmis pamuk manzarasi, intraretinal lipid birikimi
gibi bulgulara neden olmaktadir.’® Ancak hipertan-
siyonun RSLT tizerindeki olumsuz etkisinin non-
dipper kan basinc1 paterninde ortaya ¢ikmasi sirkad-
yen ritmin 6nemini giindeme getirmigtir.

Kan basincinin normal sirkadyen ritminin bozularak
gece olmasi beklenen basing diustistiiniin gergekles-
memesi hipertansif bireylerin %25-35’inde goriilen
bir durum olup ¢esitli patofizyolojik mekanizmalarla
aciklanmaya caligilmistir. Ancak bunlardan tizerin-
de en c¢ok durulani parasempatik aktivitenin azala-
rak sempatik aktivitenin artmasi seklinde kendisini
gosteren otonomik sistemin disfonksiyonudur. Nore-
pinefrin ve epinefrin seviyeleri diurnal degisiklik gos-
termekte olup gece saatlerinde diisiis gorilmektedir.
Non-dipper hipertansiflerde bu diistisiin dipper hi-
pertansiflere gore daha az oldugunun ve B, adrenerjik
reseptorlerde polimorfizmin gosterilmesi bu hipotezi
destekleyen bulgulardir.!¢

Hipertansiyonda hedef organlarin siirekli olarak yiuik-
sek kan basincina maruz kaldigr non-dipper formda
kardiyak, renal, serebral ve vaskiiler son organ hasar
riskinin gece basing diisiisiniin gerceklestigi bireylere
daha yiiksek oldugu cesitli yayinlarda bildirilmigtir.1%8

Kan basincinda 24 saat i¢indeki degisimlerin okiiler
etkilerinin incelendigi hastaliklarin bagsinda glokom
gelmektedir. Belirgin sayida glokom hastasinda go-
zi¢i basincinda disiis saglanmasina ragmen optik si-
nirde ilerleyici hasarin devam etmesi'® glokom etiyo-
lojisinde artmis g6zici basinc1 yaninda azalmis okiiler
kan akimi??!, okiiler vaskiiler disregiilasyon!® ve sis-
temik kan basinci degisikliklerinin?? olas1 etkilerinin
incelenmesine neden olmustur. Ozellikle iizerinde
durulan nokta gece boyunca goriilen asir1 kan basinci
diisislerinin glokomatoz hasari artirici etkisi olmus-
tur. Glokom hastalarinda gece 6l¢iilen kan basinci de-
gerlerindeki diisiisiin normal kisilere gore daha fazla
oldugu baz1 ¢alismalarda gosterilmigtir.?23-28

Ozellikle normal basincli glokom ve ilerleyici gérme
alani1 kayb1 goriilen primer acik acili glokom has-
talarinda nokturnal kan basincindaki dists optik
sinir hasar1 etiyolojisinde 6nemli rol almaktadir.?
Kan basine ile gozi¢i basing arasindaki fark olarak
tanimlayabilecegimiz okiiler perfiizyon basinci (OPB)
nokturnal hipotansiyon ile kritik seviyenin altina
dismekte ve optik sinir kanlanmasi bozulmaktadir.
Diger yandan kronik hipertansiyonun da ateroskle-
roza neden olarak periferik damar direncini artirmak
ve vaskiiler otoregiilasyonu bozmak suretiyle optik
sinir basi tizerinde olumsuz etkilere yol actig1 tizerin-
de durulmustur.?

Ancak hipertansiyonun yeterli OPB saglamak ve
glokomatéz hasardan korunmak icin gerekli ve fay-
dali oldugu ve agresif tedavi edilen hipertansiyonun
OPB’n1 diistirerek gangliyon hiicre hasarina neden
olacag goriisi de vardir.? Bu nedenle bu ¢alisma non-
dipper hipertansiyonun glokomatoz optik sinir hasar:
icin muhtemel bir risk faktori olabilecegini goster-
digi ve bu hasta grubunda antihipertansif tedavinin
gece ek basing diisiisine neden olmayacag: disiinil-
diuginde hipertansiyon tedavisinin planlamasi aci-
sindan yeni bir ufuk agabilir.

Glokomu olmayan bireylerde kan basinci durumu-
nun optik disk yapis1 ile iligkisinin degerlendiril-
digi bir calisgmada diastolik kan basincinin tedavi
ile 90 mmHgnin altina distirilmesinin artmis cup-
ping ve optik disk rim alaninda azalma gibi yapisal
degisiklikler ile iligkili oldugu sonucuna varilmis-
tir.? Bu degisikliklerin hipertansiyon zemininde
bozulmus otoregiilasyonunun kan basincinin disi-
rilmesi ile kritik seviyenin altina diigsen optik sinir
bas1 kanlanmasini yeterli seviyeye cikaramayarak
optik diske verdigi hasar nedeniyle olustugu hipo-
tezi one surilmustir.
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Okitler puls amplitiiddi (OPA) kalp atiminin sistolik
ve diastolik fazlarinda olciilen go6zi¢i basinglarinin
farki olarak tanimlanabilen ve koroidal perfiizyonun
indirekt gostergesi olarak kabul edilen bir paramet-
redir. Primer agik agili ve normal basingh glokomda
azalmig olarak bulunan OPA degerleri ne kadar di-
siik ise glokomatoz hasarin o kadar fazla oldugu da
gosterilmigtir.?!

Buna ek olarak glokomu olmayan bireylerde yapilan
bir ¢aligmada non-dipper kan basinci paternine sa-
hip olanlarda dipper olanlara gore daha diisik OPA
degerleri dl¢ilmiistiir.? Bu da ek risk faktoérlerini bu-
lunmas1 durumunda non-dipper bireylerin RSLT ve
optik sinir hasarina daha yatkin olacaklarini disiin-
dirmektedir. Calismamizda da hipertansif bireyler-
den non-dipper hipertansiflerin daha ince bir RSLT
kalinligina sahip olmalar1 bu ¢alismay: destekler se-
kilde non-dipperlarda okiiler etkilenme riskinin art-
tiginin bir gostergesi olabilir.

Sonug olarak, gerek retinanin néronal yapisi gerekse
diger oftalmolojik parametreler agisindan yapilacak
genis kapsamli calismalarda dipper ve non-dipper
kan basinci paternlerinin goz tzerine etkilerinin
arastirilmasi ile onemli verilerin elde edilebilecegi
g0z ontunde bulundurulmalidir.
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