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Oz

Amag: Romatoid artritli (RA) hastalarin kornea dansitometre ve 6n segment parametrelerini incelemek ve bunlari yag uyumlu saglikli
bireylerle kargilagtirmak amaglanmistir.

Gerec ve Yontem: RA’l1 hastalarin ve saglikli bireylerin 6n segment parametreleri ve kornea dansitometreleri Scheimpflug kornea
topografi ile degerlendirildi. Dansitometre deZerlendirmesi icin 12 mm’lik kornea alani 4 halkasal zon ve derinlemesine 6n, merkezi ve
arka olarak 3 bolgeye ayrildi. Hastalarin ve saglikls bireylerin sag gozleri istatistiksel kargilagtirma igin kullanildi.

Bulgular: Yirmi iic ardigik RA hastast ve 22 saglikli birey galigmaya dahil edildi. Iki grup arasinda yas (p=0,487) ve cinsiyet (p=0,514)
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. On segment parametreleri karsilastirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05). Total kornea dansitometresi RA grubunda saglikli gruba gore yiiksek olarak tespit edildi
(p=0,030). 0-2 mm ve 2-6 mm halkasal zonlarda hem 6n hem de total kornea dansitometresinin RA grubunda yiiksek oldugu saptandi
(0-2 mm halkasal zonda 6n p=0,001, total p=0,003; 2-6 mm halkasal zonda 6n p=0,002, total p=0,009). Her iki grupta kornea
dansitometre degerlerinin merkezi kornea kalinlig: ve keratometri degeri ile korelasyonunun olmadig: tespit edildi.

Sonug: Klinik olarak saydam korneasi olsa bile, RA’l1 hastalarda kornea dansitometre degerlerinin saglikls bireylerden yiiksek oldugunu
tespit ettik. Kornea saydamliginin objektif bir l¢iitii olan kornea dansitometrenin RA’l1 hastalarda klinik 6nemini tespit etmek i¢in
daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardur.

Anahtar Kelimeler: Kornea dansitometre, romatoid artrit, kornea topografisi

Abstract

Objectives: To evaluate corneal densitometry and anterior segment parameters of rheumatoid arthritis (RA) patients and compare these
results with those of age-matched healthy control subjects.

Materials and Methods: Anterior segment parameters and corneal densitometry of patients with RA and healthy control subjects
were assessed by Scheimpflug corneal topography. For densitometry analysis, the 12-mm diameter area of the cornea was subdivided
into four concentric radial zones and anterior, central, and posterior layers based on corneal depth. Right eyes of subjects were used for
statistical analysis.

Results: Twenty-three consecutive patients with RA and 22 healthy control subjects were included in the study. There was no significant
difference with regard to age (p=0.487) or gender (p=0.514). When anterior segment parameters of both groups were compared, no
significant difference was found (p>0.05). Total corneal densitometry values were statistically higher in the RA group (p=0.030). In
addition, when subdivisions of the cornea were evaluated, higher densitometry values were found in the RA group in 0-2 and 2-6 mm
radial zones both in the anterior and total depth (p=0.001, p=0.003 for the 0-2 mm zone and p=0.002, p=0.009 for the 2-6 mm zone).
Corneal densitometry measurement was not correlated with central corneal thickness or simulated keratometry value in RA patients or
healthy control subjects.

Conclusion: The corneal densitometry values were higher in RA patients when compared to healthy control subjects, even if they had
clinically clear corneas. Corneal densitometry as an objective measure of corneal clarity warrants further studies in order to ascertain its
clinical relevance in RA patients.
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Giris

Romatoid artrit (RA) sinovyal eklem tutulumu ve subkiitan
nodiillerden, pulmoner, kardiyovaskiiler, kutanéz ve norolojik
tutuluma kadar uzanan eklem dis1 belirtilerle karakterize kronik
enflamatuvar otoimmiin bir hastalikeir."? Okiiler yiizey siklikla
etkilenir ve en sik oftalmik belirti kuru géz sendromu olup
bunu sklerit, episklerit, anterior iiveit ve retina vaskiiliti takip

eder 345,6

Perforan skleromalazi ve periferik iilseratif keratopati
ise diger nadir fakat korkutucu okiiler komplikasyonlardandir.
RA korneay: en sik etkileyen otoimmiin hastalik olarak
bilinmektedir.” #1011

Scheimpflug goriintiileme korneanin degerlendirilmesinde
yararli biraragtir. Pentacam®HR (Oculus, Inc., Wetzlar, Almanya)
korneanin hem 6n hem de arka yiizeylerinin goriintiilenmesini
saglar ve bir tam pakimetri haritasi elde edilebilir. Ayrica,
yeni yazilim eklentisiyle geri yanstyan istk miktar: dlgiilerek
korneanin farkli bélgelerinin dansitometri degerlerini elde
etmek de miimkiindiir.

Kolajen fibrillerinin anatomik diizgiinliigii, baglayici
dokunun biitiinliigii ve dengeli keratosit unsurlari korneanin
berrakliginda 6nemli bir rol oynadigindan, kornea bulaniklig:
ya da hasari olmasa bile, sistemik enflamatuvar bir hastaligin
korneanin yogunluk 6l¢iimiinii degistirebilecegi varsayilabilir."?
Bu ¢aligmanin amact klinik agidan saydam kornealar: olan
RA hastalarinda 6n segment parametrelerini ve kornea
dansitometrisini 6l¢mek ve bu sonuglari saglikli kontrol grubu
ile kargilagtirmaktir.

Gereg ve Yontem

Bu prospektif kontrollii klinik aragtirma Ulucanlar Goz
Egitim ve Aragtirma Hastanesi'nde yapildi. Bu caligmada Helsinki
Bildirgesi'nin ilkelerine uyuldu ve yerel etik kuruldan onay:
alindi. Caligmaya 23 ardigik RA hastast ve bunlarla yag uyumlu
22 saglikli birey dahil edildi. RA tanisinda ve siniflandirmasinda
daha ©nce yayimlanmis olan veriler temel alindi ve eklem
deformasyonu olmayan hastalik diizeyi hafif olan hastalar
caligmaya dahil edildi.” Scheimpflug goriintilleme 6ncesinde
tiim hastalarin en iyi diizeltilmis gorme keskinligi ve goz igi
basinglart 6l¢iildii, biyomikroskop muayenesi ve fundoskopisi
yapildi. Kornea kesafeti; ciddi kuru gozii; glokom; blefarit,
konjonktivit, meibomit ve dakriyosistit dahil enflamatuvar
g6z hastalig1 veya enfeksiyonu; biyomikroskop muayenesinde
merkezi veya periferik incelme; goz cerrahisi travma veya kontakt
lens kullanimi 6ykiisii olan hastalar ve yapay gozyast disinda
topikal ila¢ kullanan hastalar ¢aligmanin diginda tutuldu.

Kornea giicii, kornea kalinlig: ve kornea hacmi 6lgiimleri
Pentacam® HR ile yapildi. Dansitometre degerlendirmesinde
Pentacam® HR nin standart yazilimina bir eklenti olarak gelen
kornea dansitometre analizi kullanildi. Tarama ayari olarak 25
kullanildi, kornea 0 ile 180 derece arasinda rotasyonel olarak
belli agilardan alinan her bir fotografla goriintiilendi.

Olciimler ayni klinik degerlendirme odasinda, firma
tarafindan saglanan siyah ortii kullanilarak yapildi. Korneal
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hidrasyonda giin icinde meydana gelen degisikliklerin etkisini
en aza indirmek i¢in, tim olglimler giiniin ayni saatlerinde
yapildi (sabah 10:00 ile 12:00 arasi). Manuel taramada ortaya
¢ikabilecek operator kokenli degiskenleri azalemak igin dogru
odagin belirlenmesi ve kornea apeksi ile hizalanmasinda
otomatik saliverme modu kullanildi. Sonug grilik skalasi birimi
olarak ifade edildi. Minimum seffaflik (tamamen opak kornea),
maksimum gtk sagilimi 100 olarak ve maksimum seffaflik
(bulaniklik yok), minimum 11k sagilimi O olarak tanimlandi.

Analiz i¢in, 12 mm’lik kornea cap1 4 radyal bolgeye
ayrildi. Bu bolgeler merkezi bolge apekste 2 mm ¢apli alan;
ikinci bolge 2 mm ile 6 mm c¢aplart arasi; ticlincii bolge 6
mm ile 10 mm ¢aplar: arasi ve dordiincti bolge 10 mm ile 12
mm ¢aplart arasinda kalan halkalardan olugmaktaydi. Ayrica
kornea, derinlik temel alinarak ii¢ boliime ayrildi. On katman
en 6n 120 pm, arka katman en posterior 60 pm, ve merkezi
par¢a bu iki katman arasinda kalan parca olarak tanimlandi.
Istatistiksel analizlerde katilimcilarin sag gozleri kullanildi. Tki
grup arasinda demografik veriler, ortalama kornea giicii, kornea
hacmi, 6n kamara derinligi, merkezi kornea kalinlig1 ve kornea
yogunlugu kargilagtirildi.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizlerde SPSS yazilimi (stiriim 21.0, SPSS,
Inc. Chicago, IL, ABD) kullanilarak yapildi. Sonuglar ortalama =
standart hatasi olarak sunulmustur. Veri dagiliminin normalligi
Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak degerlendirildi. Tki grup
arasindaki Sl¢timleri kargilagtirmak i¢in bagimsiz Srneklem
t-testi ve ki-kare testleri kullanildi. Simiile keratometri (Sim K)
ile merkezi kornea kalinlig1 arasindaki korelasyonun giicii Pearson
korelasyon analizi ile hesaplandi. P degerinin 0,05’in altinda
olmasi istatistiksel anlamlilik olarak tanimland:. Istatistiksel
gliciin post-hoc hesaplanmasinda NCSS-PASS yazilimi (NCSS,
Utah, ABD) kullanild:.

Bulgular

Calismaya 23 ardigik RA hastast ve yas uyumlu 22 saglikli
birey dahil edildi. Gruplarin demografik bilgileri Tablo 1'de
sunulmugtur. RA ile kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet
agisindan istatistiksel anlamli bir fark yoktu (sirastyla, p=0,487
ve p=0,514).

Gruplarin  Pentacam® sistemiyle &lgiilen 6n  segment
parametreleri Tablo 2’de sunulmustur. Gruplar arasinda Sim K

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri
Yas (y1i)

Cinsiyet
(Erkek/Kadin)

Gruplar n

Romatoid artrit 23 53,96+2,73 (33-83) S/18

Kontrol 22 51,91+0,85 (47-61) 7/15

P 0,487%*

*Bagimsiz orneklem t-testi, **ki-kare testi, p<0,05 istatistiksel anlamli kabul edildi,

0,514

sonuglar ortalama =+ standart hata (SEM) (minimum-maksimum) olarak gésterilmektedir
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(p=0,381), arka K (p=0,837), kornea hacmi (p=0,337) veya 6n
kamara derinligi (p=0,487) bakimindan anlaml: fark bulunmads.
RA hastalarinin merkezi kornea kalinligs ol¢timleri ve en ince
kornea kalinlig1 (544,43+6,79 pm, 535,13+7,22 pm) kontrol
grubundan daha diisiiktii (554,54+6,25 pm, 547,68+6,34 pm),
ancak bu fark istatistiksel a¢idan anlamli degildi.

Kornea dansitometrisi bulgulari kiyaslandiginda, toplam
kornea dansitometrisinin RA grubunda daha yiiksek oldugu
gortildii (p=0,030), ancak belirgin bir kesafet yoktu. Ayrica,
kornea bolgeleri degerlendirildiginde, RA grubunda 6n katmanin
2 mm ve 2-6 mm aras halkasal bolgeleri (sirasiyla, p=0,001 ve
p=0,002) ile merkezi ve arka katmanlarin 10-12 mm arast
halkasal bolgesinde (sirastyla, p=0,035 ve p=0,018) yogunlugun
daha yiiksek oldugu goriildii. RA hastalar: ve saglikli kontrol
grubunun kornea dansitometri 6l¢iimleri Tablo 3’te detayli olarak
goriilmektedir. RA hastalarinda ve saglikli kontrol grubunda
kornea dansitometri degerleri ile Sim K ya da merkezi kornea
kalinlig1 arasinda istatistiksel anlamls korelasyon yoktu.

Tartisma

Kornea dansitometre analizi, Pentacam® dansitometre
yaziliminin geligtirilmesinin ardindan popiilerlik kazanmigtir.
Bu teknik sayesinde korneadaki patolojiler ve degisiklikler
invazif olmayan, tekrarlanabilen ve hizli bir yontem ile

Tablo 2. On segment parametrelerinin karsilastirmast
Romatoid Kontrol p*
artrit

Simiile keratometri

Ortalama + SEM (D) 43,97+0,33 43,62+0,20 0,381

Medyan (D) 43,90 43,65

Aralik (D) 41,20 ila 47,00 41,50 ila 45,60

Posterior keratometri

Ortalama + SEM (D) -6,30+0,05 -6,31+0,03 0,837

Medyan (D) -6,30 -6,35

Aralik (D) -6,80 ila -5,80 -6,50 ila -6,00

Merkezi kornea kalinlig:

Ortalama = SEM (pm) 544,43 +6,79 554,54+6,25 0,281

Medyan (pm) 548 557

Aralik (nm) 472 ila 602 502 ila 600

En ince kornea kalinlig1

Ortalama = SEM (pm) 535,13+7,22 547,68+6,34 0,200

Medyan (pm) 548 551

Aralik (nm) 464 ila 599 495 ila 596

Kornea hacmi

Ortalama + SEM (mm’®) 59,95+0,86 60,97+0,56 0,337

Medyan (mm?) 60,40 60,65

Aralik (mm?) 52,60 ila 69,30 55,90 ila 66,90

On kamara derinligi

Ortalama + SEM (mm) 2,66+0,10 2,56+0,08 0,487

Medyan (mm) 2,71 2,58

Aralik (mm) 1,88 ila 4,09 1,89 ila 3,21

SEM: Standart hata, D: Dioptri, *bagimsiz 6rneklem t-testi, p<0,05 istatistiksel anlamli

kabul edildi

degerlendirilebilmektedir. Kornea saydamlig: kolajen fibrillerin
diizenli araliklarla dizilmesi, ekstraseliiler matriks ve dengeli
keratosit bilesenlerinden olusan karmagik bir diizenin sonucu
oldugu icin, korneada bulaniklik ya da skar olmasa bile yiiksek
diizeyde 1sik sacilimi gozlemlenebilir.!*? Bu caligmada, klinik
agidan kornealar: saydam RA hastalarinin kornea dansitometre
degerlerini 6lctiik ve bu sonuglari yag uyumlu saglikli kontrol
grubu sonuglari ile kargilagtirdik.

Villani ve ark.!® RA hastalarinin kornealarinda saglikli
bireylerle kiyaslandiginda anlamli derecede daha ¢ok sayida
hiperreflektif stroma hiicresi oldugunu bildirmigtir. Bu
keratositlerin interlokin (IL)-1 ve IL-6 gibi proenflamatuvar
sitokinlerin baglattig1 metabolik aktivasyonun 6zel bir asamasinda
oldugu belirtilmistir. Ayrica bazal epitel hiicrelerinin, 6n ve arka
stroma hiicrelerinin de cogaldig1ayni calismada gosterilmigtir. RA
hastalarinda kornea dansitometre degerlerinin, korneanin hiicre
bilesenlerindeki degisikliklere ve subklinik enflamasyona bagli
olarak korneada bulaniklik veya yara olmasa da degisebilecegi
varsayiminda bulunduk.

Calismamizda, belirgin bir kesafet veya infiltrasyon izlenmese
de, toplam kornea dansitometresinin RA grubunda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu goriildii. Ayrica,
korneanin béliimleri degerlendirildiginde, RA grubunda ©n
katmandaki 0-2 ve 2-6 mm halkasal bolgelerde dansitometrenin
daha yiiksek oldugu bulundu.

Merkezi ve arka katmanlarda, periferik 10-12 mm halkada
dansitometrenin yiiksek oldugu goriildii. Ama periferik bolgeler
bu yontem ile elde edilen sonuglar dikkatle yorumlanmalidir
¢inkii 6nceki ¢aligmalarda tekrarlanabilirlik ve ¢ogaltilabilirlik
oranlari diigiik bulunmugtur.'”'®

Sekonder Sjogren sendromu mevcut olmasa bile yiizeysel
ve stromal kalinligin azaldigi bildirilmistir ve bu stromada
proteolitik aktivite artigt ve anormal, diizensiz epitel yiizeyindeki
tanjansiyel kuvvetlerin artigiyla iligkilendirilmigtir.!®" Cingii
ve ark.* RA hastalarinda merkezi kornea kalinli1 ve kornea
hacminin azaldigini ancak kornea giicii degerlerinde istatistiksel
agidan anlamli bir degisiklik olmadigini kaydetmistir. Bizim
calismamizda da RA grubunda kornea kalinligr kontrol
grubundan diisiiktii ama aradaki fark istatistiksel agidan anlamli
degildi. Bu durum olgu sayisinin az olmasina bagli olabilir. RA
hastalarinin diger 6n segment parametreleri degerlendirildiginde,
gruplarin 6n kamara derinligi, kornea hacmi ve Sim K degerleri
agisindan benzer oldugu goriildii.

RA hastalarinda
dansitometre bulgularinin gosterildigi ilk caligmadir. Bizim

Bildigimiz kadariyla bu anormal
caligmamizda RA hastalarinda kornea dansitometre degerlerinin
daha yiiksek bulunmasi aktif keratosit sayisindaki artig ve
saydam korneada subklinik enflamasyon nedeniyle meydana

gelen bir hiperreflektif stromanin olusumuyla agiklanabilir.

Calismanin Kisitliklilar:
Bu calismanin 6nemli sinirlamalarindan biri dnceden
gerekli 6rnek buyiikligiiniin hesaplanmamig olmasidir. Bu
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Table 3. Kornea dansitometre olciimlerinin karsilastirmasi
0-2 mm 2-6 mm 6-10 mm 10-12 mm Toplam
On katman (120 pm)
Romartoid artrit 25,52+0,99 2447+1,18 29,45+2,27
(18,60-41,20) (17,90-40,00) (19,50-54,90) (326(;451; 245 g 5 (2281 14901’742 5
Kontrol 21,60+0,47 20,20+0,52 26,00+1,44 R R
(18,10-26,30) (16,10-27.60) (14.70-45 40) 30,17+1,81 24,19+0,80
,10-26, 5 ) 5 5 ) ) o
p* 0,001 % 0,002%* 0,212 (12,60-47,20) 0,058 (16,50-34,20) 0,021
Merkezi katman
Romatoid artrit 15,15+0,34 14,65+0,63 19,66+1,50 22,86+1,21 17,70+0,79
(12,40-18,40) (11,90-26,50) (12,40-39,40) (15,50-38,80) (13,70-26,90)
Kontrol 14,47 +0,41 13,52+0,38 17,82+0,90 19,50+0,94 16,08+0,50
(12,00-18,80) (11,40-18,90) (11,30-28,90) (10,60-28,00) (12,00-21,00)
p* 0,210 0,144 0,306 0,035* 0,094
Arka katman (60 pm)
Romatoid artrit 12,26+0,29 12,09+0,40 16,30+0,79 19,06:0,79 14,61:0,46
(10,30-15,00) (9,40-17,80) (11,50-24,60) (13,90-27,30) (11,60-18,80)
Kontrol 11,52+0,25 11,13+0,28 15,20+0,64 16,39+0,73 13,41+0,37
(9,00-14,30) (9,30-15,40) (10,70-23,40) (10,20-25,50) (10,40-18,40)
p* 0,066 0,062 0,292 0,018% 0,052
Toplam
Romatoid artrit 17,63+0,42 17,07+0,66 21,81+1,49 26,11+1,42 20,16+0,84
(13,80-22,30) (13,60-28,00) (15,00-39,60) (17,60-43,60) (16,20-29,50)
Kontrol 15,85+0,36 14,95+0,39 19,67+0,96 22,65+1,29 17,90+0,53
(13,30-19,50) (12,50-20,70) (12,20-31,70) (11,10-39,70) (13,20-23,60)
p* 0,003%* 0,009%* 0,240 0,080 0,030*
*Bagimsiz 6rneklem t-testi, p<0,05 istatistiksel anlamli kabul edildi, sonuglar ortalama + standart hata (minimum-maksimum) olarak gésterilmektedir

¢aligmada, yayimlanmuis verilerin yetersizligi nedeniyle 6rnek
biiyiikliigiiniin hesaplanmasi yerine istatistiksel post-hoc giig
analizi yapildi. Gruplarin nispeten kiigiik olmas: bir sinirlama
olsa da, bu ¢alisgma RA hastalarinda kornea dansitometre
degerlerinin &l¢iilmesi agisindan benzersizdir. Bu galigmanin
diger bir sinirlamasi da lens dansitometre 6l¢timlerinin tekrarl
olmamasidir. Bununla beraber, Scheimpflug goriintiilerinin ve
dansitometrik analizlerinin ayni1 gozlemci ve gozlemciler arast
tekrarlanabilinirliginin yiiksek oldugu literatiirde daha 6nce
gosterilmigtir.”’ Son olarak, kuru goz kornea dansitometre
ol¢limii icin hataya neden olabilecek bir etken olabilir.
Gruplar arasindaki 6nemli kornea dansitometre farkliliklari
on katmanda gozlemlendiginden, bu durum kuru goze bagl
olabilir.

Sonug

RA hastalarinda kornea dansitometre degerleri saglikls
kontrol grubundan anlamli derecede daha yiiksekti. Ancak, bizim
buldugumuz sonuglar RA’da ve okiiler yiizeyi etkileyebilecek
diger enflamatuvar hastaliklarda kornea dansitometre
degerlerinin aragtirildigs  bagka prospektif caligmalarla
dogrulanmalidir. Kornea saydamliginin objektif bir olciisii
olarak kornea dansitometresinin klinik degerini kesinlegtirmek
icin daha ileri boylamsal ¢aligmalar yapilmalidir.
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