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Diabetes mellitus hem sistemik kronik metabolik bir has-
talik olarak hem de mikroanjiopatik karakteriyle goz yapi-
sindaki bir¢ok dokuda patolojilere yol agabilmektedir. Kor-
neal yiizey ve gozyasi sistemini bozmakta, lenste refraktif
degisiklikler ya da katarakt gelisimine yol agmakta, retina-
da diyabetik makulopati ve retinopatiye neden olarak agir
gorme kaybina neden olabilmektedir. Diyabetik hastalarin
uygun araliklarla oftalmolog tarafindan takip edilmesi,
diyagnostik ve terapddik wygulamalarin profilaktik olarak
yapilabilmesi ile gorme kaybininin engellenmesi olasidir.

Anahtar kelimeler: diyabetik makulopati, diyabetik retino-
pati, katarakt, gérme kaybi

ABSTRACT
Diabetes Mellitus and Ophthalmology

Diabetes mellitus, being a systemic cronic metabolic dise-
ase with its microangiopathic character, can cause several
pathologies in various eye tissues. It can change corneal
surface and lacrimal system, it can lead to refractive chan-
ges of the cristalline lens or eventully to cataract prog-
ression and it can cause severe visual loss secondary to
maculopathy or retinopathy in retinal tissue. If diabetic pa-
tients can be followed up by an ophthalmologist in proper
intervals, visual loss can be prevented using diagnostic and
therapeutic tools in a prophylactic fashion.

Keywords: cataract, diabetic maculopathy, diabetic retino-
pathy, visual loss

GiRiS

Diabetes mellitus (DM) tiim diinyada hizla artmakta
olup, artan yasam beklentisi ile beraber komplikas-
yonlarinin takip ve tedavisinin uygun sekilde yapil-
masi gittikge daha ¢ok onem kazanmuistir. Diyabete
bagli gelisebilecek gbz komplikasyonlar1 uygun tara-
ma, takip ve profilaktik ya da terapddik yaklagimlarla
onlenebilmektedir. DM g6z dokularmi metabolik ya
da mikrovaskiiler degisiklikler tizerinden etkilemek-
tedir. Tiim okiiler komplikasyonlarin 6nlenmesinde
oncelik, metabolik kontroliin saglanmasi ve eslik
eden patolojilerin (hipertansiyon, nefropati gibi) te-
davisidir. Tiim 6zenli ve yerinde sistemik tedavilere
ragmen diyabetin siiresine, klinik seyrine ve hastanin
kisisel faktorlerine bagl olarak okiiler komplikasyon-
lar gelisebilir. Biz de Okmeydant EAH G6z Klinigi
olarak en sik karsilasilan komplikasyonlar1 6zetleme-
ye calistik.

KORNEA ve OKULER YUZEY

Kornea avaskiiler saydam bir dokudur. On kama-
rada hiimor akdzde bulunan glukoz konsantrasyo-

nuna bagimli olarak diffiizyon ile beslenmektedir.
Oksijenizasyonu gozyast filmi ile saglanan korne-
ada on yliziinde bulunan epitelinin hemen altinda
uzun silier sinirlerden gelen sinir uglarmin olustur-
dugu subepitelyal plexus korneal duyarliligi sag-
lamaktadir. Akéz hiimérde bulunan glukoz kon-
santrasyonunun diyabette oldugu iizere normalin
iizerinde seyretmesi halinde, alternatif glukoz kul-
lanim yolu olan aldoz rediiktaz yolu aktive olmakta
ve bu yolagin {iriinii olan sorbitol birikerek kornea
epitelinin multilaminar bazal membraninda ve en-
dotel komsulugunda Descemet membranda striik-
tiirel kalict hasara yol agmaktadir (V. Bunun sonu-
cu olarak, korneada gelisen hipoestezi @, refleks
gbzyas1 salinimi mekanizmasini bozmakta, endotel
lubrikasyonun bozulmasina sekonder korneal yii-
zeyde punktat epitelyopati odaklar1 gelismektedir.
Diyabetin erken déonemlerinde dahi batma, yanma,
gecici bulanik goérme gibi kuru goéz semptomlari
hastalarda siklikla rastlanmaktadir. Diyabetik has-
talarda kornea -bazal membran distrofili hastalara
benzer sekilde- endoteli iyilesmesi gecikmeli ve
sorunludur, bu durum cerrahi planlanan hastalarda
dikkate alinmalidir ®.
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LENS

Insan gbziinde kristalin lens, metabolizmasi icin
gerekli enerjiyi akéz hiimdrden diffiizyonla aldigi
glukozu biiyiik oranda (%78) anaerobik glikoliz ile
kullanarak saglar. Kan glukoz seviyelerinin yiiksek
seyretmesi durumunda akéz hiimor glukoz konsant-
rasyona cok arttiginda sorbitol yolaginda bulunan
aldoz rediiktaz enzimi indiiklenir. Sorbitol yolagimnin
son iiriinii olan fruktozun fruktokinaz ile yikim1 yavas
oldugundan sorbitol lens i¢inde akkiimiile olur. Yiik-
sek sorbitol konsantrasyonu ise ozmotik basing yolu
ile akdz hiimordeki suyun lense sizmasina ve len-
sin asirt hidrasyonuna yol agar. Bu durum diyabetik
hastalarda hiperglisemik durumlarda gecici refraktif
kusur kaymalarina yol agtig1 gibi, kontrol altina alin-
mazsa lens liflerinin anatomik olarak bozulmasina ve
katarakt gelisimine de neden olabilir. Kontrol altinda
olan diyabetik popiilasyonda bile katarakt siklig1 ayn1
yas grubuna gore artmistir . Rutin katarakt cerra-
hisi sirasinda kapsiiloreksis ve fakoemdiilsifikasyon
asamalarinda lensin 6n ve arka kapsiiliiniin diyabetik
hastalarda ayn1 yas grubuna gore ¢ok daha frajil ol-
mast1 kapsiil komplikasyonlarinin daha sik goriilmesi-
ne yol agmaktadir ©.

RETINA
Diyabetik Retinopati ve Makulopati:

Diyabetin oftalmolojik olarak en ¢ok dikkat edilmesi
gereken komplikasyonlari kalict gérme kaybina yol
acmast nedeniyle retinada gergeklesmektedir. Tiim
diinyada 20-65 yas grubunda legal korliigiin bir nu-
marali nedenidir. Diyabetin tipi ve siiresi, metabolik
kontrol, -renal yetersizlik, hipertansiyon, hiperlipi-
demi, kardiak sorunlar gibi- ek hastaliklarin olup
olamamasi retinopati gelisimi agisindan 6nemli para-
metrelerdir ©.

Risk Faktorleri:

Diyabetin Tipi ve Siiresi: Diyabetik retinopati (DRP)
tip I’de (%40) tip II’ye (%20) gore ¢ok daha sik go-
rilmektedir. Hastaligin siiresi en 6nemli risk faktorii-
diir. Tip I diyabette 10 yilin sonunda DRP insidans1
%50 , 30 yilin sonunda ise %90’d1r. Tip II diyabetik
hastalarda tani sirasinda DRP siklig1 %5 iken, 20 yilin
sonunda bu oran %60 civarindadir ©. DM tip 1I’de

tan1 aninda retinopati gelismis olabileceginden oftal-
moloji konsiiltasyonu onerilir.

Metabolik Kontrol: En 6nemli ikinci parametre-
dir. Serum glikolize hemoglobin HbA1C diizeyi ile
diyabetin regiilasyonunun takibi DRP a¢isindan da
¢ok anlamlidir. HbAlc diizeyi 7,5’in altinda olan
hastalarda DRP gelisiminin yavasladigi gosteril-
mistir @,

Hipertansiyon: Mikroanjiopatiye olumsuz katkisin-
dan dolay1 ADC HT’da hedefi 140/80 mmHg olarak
belirlemistir. Ozellikle diyabetik makulopatisi (DMP)
bulunan DM II hastalarinda 6nemli oldugu goriilmek-
tedir 7.

Nefropati: Renal yetersizlik gelisimi DRP ilerleme-
sine ve tedavi yanitinin diigmesine yol agmaktadir.
Kontrol altina almabilmesi ile DRP’de gerileme ve
laser fotokoagiilasyon tedavisine cevapta iyilesme
gOrlilmiistiir.

Diger: Gebelik, hiperlipidemi, obezite, anemi, eslik
eden hormonal patolojiler sayilabilir.

Patogenez

Fizyopatolojiden sorumlu olan temelde mikroanjio-
patidir. Uzun siiren hiperglisemik fazda ileri glikoli-
zasyon Uriinleri ve oksidatif stress sonucu olusan ser-
best radikaller kapiller yatakta degisikliklere yol agar.
Kapillerlerin endotelinde hasarlanma, basal memb-
ranlarinda kalinlasma ve artmis trombosit agregas-
yonu vasookliizyona sekonder retinal iskemiye yol
acar. Dis kan retina bariyerini olusturan damar duvart
disindaki destek hiicreleri olan perisitlerin azalmasi
ise iskemiye sekonder gelisen akut inflamatuvar me-
diatorlerden 6zellikle VEGFS diizeyinin yiikselmesi
ile birlikte damar gecirgenligini arttirir. Sonug olarak,
gelisen retinal iskemi inflamatuvar mediatorleri artti-
rirken, artmis olan damar permeabilitesi neticesinde
gorme keskinligini azaltan diyabetik makular 6dem
gelisir. Retinal iskeminin devami halinde sekonder
neovaskiiler dokularin gelisimi ile DRP proliferatif
faza girer. Fibroblastik aktivite sonucu gelisen pre-
retinal proliferatif fibrotik membranlar neovaskiiler
membranlar ile beraber traksiyonel retina dekolmani-
na ve son evre olan burn-out evreye ilerler, 1s1k hissi
kaybedilir.
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Diyabetik Retinopati Siniflandirilmasi
Non-Proliferatif (NPDRP) DRP

Hafif NPDRP: DRP’nin baslangi¢ evresidir. Genel-
likle ilk bulgu olarak makulanin temporalinde mikro-
anevrizmalara rastlanir. Bu asamada metabolik kont-
rolle DRP gerileyebilir. Bes yillik proliferatif DRP
(PDRP) gelisme riski %15°tir.

Orta NPDRP: Genis bir alanda mikroanevrizmalar,
yuvarlak derin ya da yiizeyel mum alevi seklinde int-
raretinal hemorajiler, retinal sinir tabakasinda infakt-
lar1 gdsteren yumusak ekstidalar, iskemiye sekonder
gelisen vendz boncuklama ve intraretinal mikrovas-
kiiler anomaliler (IRMA) goriilebilir. Lokalize retinal
6dem gelismesi halinde kapiller yataktan sizan lipop-
roteinlerin makrofajlarca yakalanmasi ile olusan sir-
sine dagilimli sert eksiidalar goriilebilir. %33’{inde 5
yilda PDRP gelisir.

Agir NPDRP: Yumusak eksiidalarin, venéz boncuk-
lanmanin ve kirmizi lezyonlarin tiim kadranlara ya-
yilmasi ile karakterizedir. %60°1 5 yil icinde PDRP
gelistirir. Fundus floresein angiografide (FFA) reti-
nal non-perfiizyon alanlar1 iskemiyi gostermektedir
(Bkz. Sekil 1).

Resim 1. Proliferatif diyabetik bir olgunun FFA goriintiisii;alt
temporal damar arkinda NVE hiperfloresan goriilmektedir.
Makula temporalinde hipofloresan alan retinal iskemiyi gos-
termektedir.

Cok Agir NPDRP: 4-2-1 kuralina uygun olarak 4
kadranda hemoraji ya da mikronevrizmalar, 2 kad-
randa vendz boncuklanma ve 1 kadranda IRMA
rastlanmasidir. Olgularin %75’1i 1 yil iginde PDRP
gelistirir.
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Proliferatif DRP (PDRP)

Retinal yiizeyde genellikle temporal damar arklar
cevresinde (NVE) ya da optik disk iistiinde (NVD)
neovaskilarisyon (NV) gelismesi ile karakterizedir.
Bu neovaskiiler doku vendz endotelin proliferasyo-
nu ile baslar, zamanla retinal i¢ yiizeyindeki internal
limitan membrani delerek vitreal yiizeye ilerler, bera-
berinde fibroblastik aktivite de igermektedir. NV’lar
preretinal ve vitreal hemorajilere yol agabilir.

Erken PDRP: Retina yiizeyinde bulunan NV odakla-
ra az miktarda preretinal hemoraji eslik eder. FFA’da
floresein s1zintis1t NV dokunun tanisinda kullanilir.

Agir PDRP: NV membranlara fibroz komponent
eslik eder, genellikle traksiyonel retina dekolmanina
rastlanir.

Diyabetik Makulopati (DMP)

Nonproliferatif DRP evredeki hastalarda goriilen gor-
me keskinliginde azalmanin %80 nedeninden sorum-
ludur. DMP, diyabetik makula 6demi (DMO; fokal,
diffiiz ya da miksed tip) veya iskemik makulopati sek-
linde olabilir. DMO olgularinda foveada i¢ kan retina
bariyerinin yikilmasina bagl olarak retinal 6dem ge-
lismektedir. Makula 6demi diffiiz olarak tiim foveay1
tutabildigi gibi fokal de olabilir. DMO’in son yillarda
goriintiilenmesinde tiim makula hastaliklarinda oldu-
Su gibi optik koherens tomografi cihazi yaygin olarak
kullanilmaktadir (Bkz. Sekil 2). iskemik MP’de ise
foveal avaskiiler zon (FAZ) ve ¢evresinde diyabetik
degisikliklere bagli olarak vazookliisif siire¢c agirlik
kazanmis ve retinanin fovea bolgesinde FFA’de en
iyi tespit edilebilecek sekilde makular iskemi artmus,
FAZ genislemistir ©. Iskemik MP, DMO’in aksine
mevcut olanaklarla tedaviye direngli kalici gérme
kaybina yol acan bir durumdur.

Resim 2. Diyabetik makula 6demi olgusunda c¢ekilen OKT go-
riintiisii retinanin tiim katlarim etkilemekte olan yogun kistoid
o0demi gostermektedir.
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TAKIP ve TEDAVI

Diyabetik retinopati tedavisi Oncelikle hastalarin
uygun araliklarla oftalmolojik agidan taranmasini
gerektirmektedir. Tip I DM olgularinda puberte 6n-
cesi DRP’ye rastlanmazken, hastaligin teshisinden
sonraki 5. yilda ilk tarama tam oftalmolojik muaye-
ne ve fundus muayenesi ile yapilmalidir. Tip I DM
olgularinda ise ilk teshis tarihinde bile %5 oraninda
DRP’ye rastlanabildiginden ilk tarama teshis tari-
hind yapilmali, ardindan tiim diyabetik hastalar yillik
oftalmolojik kontrollerini devam ettirmelidir. Hafif
NPDRP olgularinda iyi diyabetik kontrol ile bulgular
gerileyebilmektedir. Orta NPDRP ve iistiindeki evre-
lerdeki DRP hastalariin kontrol siklig1 oftalmolog
tarafindan hastaya 6zel belirlenir. Takiplerde retina-
nin perfiizyon durumunu degerlendirmek ve iskemik
alanlarm varlhigini, foveanin vaskiiler durumunu gor-
mek amaciyla hastalara FFA ¢ekilmesi gerekebilir.
Makulada anatomik yapiyr detayli degerlendirmek,
DMO’ni tespit etmek ve tedaviyi planlamak agisin-
dan siklikla OKT’de kullanilmaktadir.

Diyabetik retinopatide temel patoloji retinal iskemi
alanlar1 oldugundan panretinal laser fotokoagiilasyon
ile iskeminin ortadan kaldirilmas1 amaglanmis ve has-
taligin proliferatif evreye ilerlemesi kismen durduru-
labilmigtir . Klasik laser fotokoagiilasyon tedavi-
si retinada kalic1 anatomik ve histolojik degisiklere
neden olarak iskemik alanlari ortadan kaldirmakta ya
da retina altinda yer alan yiiksek oksijen seyisesi ice-
ren vaskdiler bir tabaka olan koryokapillaris ile retina
arasinda oksijen diffiizyonunu arttirarak hipoksiyi
engellemektedir V. Geligmis laser teknolojilerinde
(mikropulse laser, pattern laser gibi) retinada histolo-
jik kalict degisikliklere yol agmaksizin retina pigment
epiteli laser enerjisi ile indiiklenmekte ve fokal ya da
diffiiz DMO olgularinda klinik diizelme saglanabil-
mektedir ).

Laser fotokoagiilasyonun disinda intravitreal, peri-
bulber ve sklera ile tenon arasina steroid enjeksiyon-
larmin -basta triamsinolon asetonid- DMO ve DRP
tedavisinde etkili oldugu goriilmiistiir. Son yillarda
oOzellikle intravitreal inflamatuvar mediatorlerden
ozellikle VEGF’ilin retinal iskemiye sekonder pato-
lojik olarak yiikseldigi ve i¢ kan retina bariyerinin
yikilmasina neden olarak DMO’e yol agtig1 gosteril-
mistir. Ayrica artan VEGF diizeyi proliferatif DRP’de

NV dokunun gelisiminin devamini saglamaktadir.
Bu hipotezle kolon kanseri tedavisinde sistemik ola-
rak kullanilan bir anti-VEGF olan bevacizumab ilk
kez intravitreal olarak denenmis ve DMO tedavisin-
de oldukga etkili bulunmustur. Giintimiizde yine bir
anti-VEGF antikoru olan intravitreal kullanima 6zel
tiretilmis ranibizumab hem reseptér hem molekiil
diizeyinde etkili bir VEGF-Trap olan aflibercept kul-
lanilmaktadir 1. Bu tiir intravitreal tedavi modalite-
lerinin en dnemli dezavantaj1 kisa etkili -yaklasik 1
ay- olmalidir. Son yillarda kullanima girmis olan 6zel
bir depo sistemi i¢inde yavas salinimli bir dekzame-
tazon implant DMO olgularinda kullanilmaya bas-
lanmig ve en az 4 ay siire ile etkili bulunmugtur (9.
Bu tiir yavag salinimli farkli farmakolojik ajanlarin
preklinik ¢aligmalari stirmektedir.

Medikal tedaviye direngli secilmis olgularda DMO
tedavisinde pars plana vitrektomi (PPV) denenmis
ve Ozellikle anatomik olarak basarili bulunmustur 09,
Proliferatif DRP olgularinda NV dokulara bagl kana-
malarin temizlenmesinde ve proliferatif fibrotik trak-
siyonel membranlarin tedavisinde PPV endikedir.

SONUC

Diyabetin goéz komplikasyonlarint 6nlemede riskli
hastanin zamaninda taranmasi ve takibi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Gelisen komplikasyonlarin tedavisinde
profilaktik ve terapddik yaklagimlar mevcuttur, ancak
cogu olguda profilaktik yaklasimlar hastanin uzun
donem goérme keskinliginin ve kalitesinin korunma-
sinda oncelik tagimaktadir.
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