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Tip 2 Diyabetli Hastalarda Kornea Endotel Fonksiyonunun
Ultrasonik Pakimetreyle Incelenmesi
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OZET

Amag: Tip 2 diyabetli hastalarda kornea endotel fonksiyonunun ultrasonik pakimetreyle
arastirilmasi.

Gerec ve Yontem: Inonii Universitesi Tip fakiiltesi Endokrinoloji Klinigi'nde tip 2 Diabe-
tes Mellitus tanisiyla izlenen ve kan glukozu regiile olan, benzer yas ve cinsiyet dagilimina sa-
hip 88 hasta caligma kapsamina alindi. Hastalar retina tutulumuna gore evrelere ayrilarak grup-
landirildi. Diyabetik retinopati bulgusu olmayan 30 hastanin 60 gozii, baslangi¢ diyabetik reti-
nopatili 28 hastanin 52 gézii ve proliferatif diyabetik retinopatili 30 hastanin 56°'gdziinde kornea
endotel fonksiyonunun degerlendirilmesi amaciyla, ultrasonik pakimetreyle santral kornea ka-
linlik 6l¢timleri yapildi. Sonuglar, diyabetik gruplar arasinda ve diyabetik hastalarla benzer yas
ve cinsiyet dagilimina sahip 30 kisilik kontrol grubuyla karsilagtirildi. Parametrik verilerin
gruplar arasinda karsilagtirilmasi ANOVA testiyle yapildi. Sonucun anlamli ¢iktig1 durumda,
gruplar arasi ikili kargilastirmalarda ileri test olarak Duncan testi uygulandi.

Sonuclar: Ortalama kornea kalinliklan proliferatif diyabetik retinopatili hastalarda 555.33
+ 35.22 pm, baglangi¢ diyabetik retinopatili hastalarda 537.49 + 29.28 pm, retinopatisi olmayan
diyabetli hastalarda 536.00 + 22.57 nm ve kontrol grubunda 535.85 + 22.26 pm olarak dl¢iildii.
Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardi (P=.0028). Proliferatif diyabetik retino-
patili hasta grubunda ortalama kornea kalinliginin diger gruplara gére anlaml olarak fazla oldu-
gu saptand1 (swrasiyla P< .05, P< .05 ve P< .05).

Tartisma: Tip 2 diyabetik hastalarda, retinopatinin ilerlemesiyle kornea kaliniginin arttig1
anlagilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Tip 2 diabetes mellitus, kornea kalinli81, ultrasonik pakimetri.

SUMMARY

Evaluation of Corneal Endothelial Function in Patients with Type II Diabetes by

Ultrasonic Pachymetry

Purpose: To assess corneal endothelial function in patients with type 2 diabetes by ultraso-
nic pachymetry.

Materials and Methods: We studied 88 age and sex-matched patients with type 2 diabetes
having regular blood glucose level who have been followed up at Endocrinology Clinic of Ino-
nii University School of Medicine. They were grouped according to their severity of retino-
pathy. In order to evaluate corneal endothelial function, central corneal thickness was measured

(*) Inonii Universitesi Tip Fak. Goz Hast. A.B.D., Malatya, Yrd. Dog. Dr. Mecmuaya Gelig Tarihi: 09.10.1998
(**) Inonii Universitesi Tip Fak. Goz Hast. A.B.D., Malatya, Uzm. Dr. Diizeltmeden Gelis Tarihi: 06.08.1999
TOD XXXII. Ulusal Oftalmoloji Kongresi'nde (Bursa,1998) teblig edilmistir. Kabul Tarihi: 08.09.1999




Tip 2 Diyabetli Hastalarda Kornea Endotel Fonksiyonunun Ultrasonik Pakimetreyle Incelenmesi 687 .

by uitrasound pachometer in 60 eyes of 30 patients without diabetic retinopathy, in 52 eyes of
28 patients with background diabetic retinopathy and in 56 eyes of 30 patients with proliferative
diabetic retinopathy. Results were compared within diabetic groups and with age and sex matc-
hed 30 patients of the control group. The comparisons of the parametric data among the groups
were made by ANOVA test. Where there was any significance, Duncan correction as a posthoc
test was performed for pairwaise comparisons between the groups.

Results: Mean corneal thickness was 555.33 £ 35.22 ym in proliferative diabetic retino-
pathy group, 537.49 + 29.28 pm in background diabetic retinopathy group, 536.00 * 22.57 pm
in patients without retinopathy and 535.85 + 22.26 (m in the control group. The difference
among groups was significant (P=.0028). Mean corneal thickness in the group of patients with
proliferative diabetic retinopathy was found to be higher than those of other groups (P< .05, P<
.05 and P< .05, respectively).

Conclusion: In patients with type 2 diabetes, corneal thickness was found to be increased
with worsening of the retinopathy status.

Key Words: Type 2 diabetes mellitus, corneal thickness, ultrasonic pachymetry.

GIRIS

Diyabetli hastalarda goriilen kornea degisiklikleri
eskiden beri aragtirmacilarin ilgisini ¢ekmistir. Bu hasta-
larda, kornea mekanik travmaya kars: ¢cok hassas olup,
epitel yaralanmalarinda iyilesme gecikir, keratit siklig:
artmistir ve norotrofik {ilserlere meyil vardir (1-3). Nor-
mal bireylerde goz i¢i ameliyatlardan sonra goriilen kor-
nea endotel fonksiyonundaki azalma (4), diyabetik has-
talarda daha belirgin ve siddetlidir (1,5-7).

Diyabet hastalarinin kornea endotel fonksiyonuyla
ilgili florofotometrik (8,9) ve kornea kalinlik caligmalar
(9-13) literatiirde bildirilmigse de bu konu hala aragtir-
malara acik goriinmektedir. Calismamiz, tip 2 diyabetli-
lerde retinopati evresinin kornea endotel fonksiyonuna
olan etkisini kornea kalinhik degigimlerinin analizi
yardimiyla ortaya ¢ikarmak i¢in yapilmustir.

YONTEM ve GEREC

Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji Kli-
nigi' nde tip 2 diyabet tamsi ile izlenen ve kan glukozu
regiile olan 88 hastanin (46 erkek, 42 kadin) toplam 168
g6zii calisma kapsamina alindi. Hastalar fundus bulgtla-
rina gore retinopatisi olmayan diyabetik grup (30 hasta-
nin 60 gozii), baglangic diyabetik retinopatili grup (28
hastanin 52 gézii) ve proliferatif diyabetik retinopatili
grup (30 hastanin 56 gozil) olarak iice ayrildi. Kontrol
grubu olarak alman ve diyabetik hastalarla benzer yas ve
cinsiyet dagilim1 gosteren 30 sagliklt bireyin (17 erkek,
13 kadin) ise 60 gozii incelendi.

Kontakt lens takanlar, yiiksek miyopi veya glokom
gibi okiiler hastaligi olanlar, kuru géz ya da kornea
epitel veya endotelini ilgilendiren hastalig1 bulunanlar,
topikal damla kullananlar, hamileler, kornea kalinlig:

iizerine etkisi olabilecek hormonal ilag alanlar, 6n veya
arka segment operasyonu gegirenler ¢alisma disinda tu-
tuldu.

Santral kornea kalinlik degerleri Ophthasonic A/P-
IIT ultrasonik pakimetre ile (Teknar Corporation of St.
Louis, USA) hastalarin her iki gbziinden yapilan 6l¢iim-
lerden elde edildi. Tiim 6l¢iimlerden Once hastalarin kan
glukoz diizeyi kontrol edildi. Her gézde pespese 6 61-
ciim yapilarak degerlerin ortalamast alindi. Biitlin paki-
metrik 6lgiimler aym kosullarda ve ayni uzman (YT) ta-
rafindan yapildi. Hastalarin retina incelemesi, kornea 6l-
climlerinden sonra Goldman' 1n {i¢ aynal1 lensiyle ger-
ceklestirildi.

Istatistiksel incelemelerde SPSS paket programi
kullanildi. Gruplar arasinda cinsiyet dagilim farkliligs
ki-kare testiyle aragtirildi. Degiskenler arasindaki ba-
gmt1 Pearson korelasyon testiyle degerlendirildi. Grup-
larin iicli ve dortlii karsilagtirmalar icin tek ydnli var-
yans analizi (ANOVA) uyguland1. Bu testin anlaml ¢ik-
t1g1 durumlarda, farkin hangi gruptan kaynaklandiginin
arastirilmasinda post hoc test olarak Duncan testi kulla-
midi.

BULGULAR

Tablo 1'de gruplarin 6zellikleri gosterilmigtir. Diya-
betik hastalarin tiimii dikkate alindiginda yas dagilim
43-69 yil arasinda degigmekte olup, ortalama 54.98 +
12.24 yildi. Retinopatisi olmayan diyabetik grupta yas
ortalamasi 49.38 & 14.23 yil, baglangic diyabetik retino-
patili grupta 53.76 £ 9.71 yil ve proliferatif diyabetik re-
tinopatili grupta ise 55.63 £ 11.82 yildi. Kontrol grubun-
da yag-aralif1 45-67 yi1l arasinda degigmekte olup, ortala-
ma yag 52.67 + 9.12 yildi. Gruplar arasinda yag ve cinsi-
yet farki anlamsizdi (sirasiyla P=.605 ve P=.785).

e



688 Osman Cekig, Yiiksel Totan, Ibrahim F. Hepsen, Hiiseyin Bayramlar, Erding Aydin

Tablo 1. Diyabet ve kontrol grubunun demografik ézellikleri

Ozellikler Kontrol Retinopatisiz Baslangic Proliferatif P
Yas 52.67+9.12 49.38 £ 14.23 53.76 £9.71 55.63+£11.82 .605*
Erkek 17 17 14

Kadin 13 11 ) 16

Diyabetin siiresi (yil) 726 £4.14 7.94 +6.43 ’ 9.87x7.24 224%
Aclik kan glukozu (mg/dL) 132.56 £45.32 135.54 £39.42 138.66 +41.91 467*
Santral kornea kalinhig1 (pm) 535.85+£22.26 536.00 £ 22.57 537.49 £29.28 555.33+£35.22 .0028*

* Tek yonlii varyans analizi (ANOVA)
** Coklu ki-kare testi

Ortalama aglik kan glukozu, retinopatisi olmayan
diyabetik grupta 132.56 + 45.32 mg/dL, baslangic diya-
betik retinopati grubunda 135.54 + 39.42 mg/dL ve pro-
liferatif diyabetik retinopati grubunda ise 138.66 +
41.91 mg/dL diizeyinde olup, gruplar arasinda istatistik-
sel fark gozlenmedi (P=.467).

Diyabetik hastalarda hastaligin siiresi 5 ay ile 14 yil
arasinda degismekte olup, ortalama 8.11 % 6.34 yild1. Bu
slire retinopati olmayan grupta 7.26 + 4.14 y1l, baslangi¢
diyabetik retinopati grubunda 7.94 + 6.43 yi1l ve prolife-
ratif diyabetik retinopati grubunda ise 9.87 = 7.24 yildi.
Gruplar arasinda diyabetin siiresi agisindan istatistiksel
farklilik yoktu (P=.224).

Kornea kalinlik alt ve iist degerleri, retinopatisi ol-
mayan diyabetik hastalarda 498 nm ile 590 pm arasinda
(ortalama £ SD, 536.00 + 22.57 pm), baslangi¢ diyabe-
tik retinopatili hastalarda 483 pm ile 598 pm arasinda
(ortalama, 537.49 + 29.28 pm), proliferatif diyabetik re-
tinopatili hastalarda 499 pm ile 634 pm arasinda (ortala-
ma, 555.33 % 35.22 pm) bulundu. Kontrol grubunun en
diigiik ve en yiiksek olarak kaydedilen kornea kalinlik
degerleri, 499 num ile 587 pm arasinda ve ortalamas: da
535.85 +£22.26 pm idi.

Diyabetikler kendi aralarinda degerlendirildiklerin-
de, proliferatif diyabetik retinopatili hastalarin korneala-
1 difer gruplardaki diyabetik hastalara oranla kalinlas-
mus olarak bulundu (P=.0046). Gruplar aras ikiserli kar-
silastirmalarda, retinopatisiz ve baglangic diyabetik reti-
nopatili grubun birbirinden farksiz oldugu (P>.05), ama
proliferatif diyabetik retinopatili hastalarin diger grup-
lardaki hastalara gore daha kalin korneaya sahip olduk-
lan goriildi (swrasiyla P<.05 ve P<.05). Kontrol grubu
da goz Oniine alinarak dort grubu birbiriyle karsilagtir-
mak i¢in istatistik yapildi§inda da benzer sonug elde
edildi (P=.0028) (Sekil 1). Gruplarmn ikiserli karsilagtir-
masinda sadece proliferatif diyabetik retinopatili hasta-
lardaki kornea kalinliklarinin digerlerine gore anlamli

olarak kalinlastig1 tespit edildi (sirastyla P<.05, P<.05 ve
P<.05).

Diyabetin siiresi (r=.284, P=.721), yas (r=.311,
P=.510) ve kan glukoz diizeyi (r=.401, P=.128) ile kor-
nea kalinlig1 arasindaki korelasyon anlamsiz olarak bu-
Iundu.

TARTISMA

Kornea endotel fonksiyonunun degerlendirilmesin-
de kornea kalinlik ¢l¢limii giivenilir bir yontemdir (14-
17). Diyabetik hastalarda yapilan c¢aligmalarda, kornea
endotel gecirgenliginin arttigna (8,9) ve degismedigine
(6,14) dair yayinlar vardir. Literatiirde kornea kalinligy-
la ilgili olarak farkli veriler gbze carpmaktadir. Bir ki-
sim aragtirmacilar diyabetik hastalarda korneanimn kahin-
lagtigini (8-13) bildirirken, bazilar1 da degismedigi
(15,16) gortigiindedirler.

Bir gok fakttr gibi diyabet tiplerinin de kornea
kalmligma etkisinin farkh olabilecegi diigliniildiigiin-
den, ayn diyabet tiplerindeki kornea kalinliklar1 da
arastinlmustir. Pierro ve arkadaglar1 (12) ile Larsson ve
arkadasglar1 (16) tip 1 diyabetli hastalarda kontrol grubu-
na gore korneanin kalinlagtigini rapor ederken, Kelolei-
an ve arkadaglan (14) ise tip 1 diyabetli hastalarda an-
laml bir korneal kalinlagma bulamadiklarini bildirmis-
lerdir.

Tip 2 diyabetli hastalarda ise Saini ve Mittal (17)
ile Larsson ve arkadaslar: (16) korneal kalinlasma olma-
digini, Ravalico ve arkadaglar (9) ise tip 1 ve 2 hastalar-
dan karma olarak olusturduklar proliferatif diyabetik re-
tinopatili hastalarda korneanin kalinlagtigin: tespit etti-
ler. Schuliz ve arkadaslar (15) karma hastalardan olusan
serilerinde, diyabette anlamls bir kornea kalinlagmasi
bulamadiklarmi bildirmiglerdir. Bizim ¢aligmamizda ise
tip 2 diyabetli hastalarda, proliferatif retinopati evresin-
deki hastalarin korneasi, daha diistik evre retinopatili
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Sekil 1. Kornea kalinhiginn kontrol grubu ve diyabetik hastalarda dagilim
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Kontrol Retinopatisiz
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hastalar ve kontrol grubundan anlamli olarak daha kalin
bulundu.

Kontakt lens kullaniminin (18), goz i¢i basing arti-
s (19), hamilelik ve hormonal ilag kullaniminin (20),
yiiksek miyopinin (21) kornea kalinligin1 degistirici et-
kisi bilindiginden, bu hastalar ¢aligma disinda birakil-
mustir, Laser ile retina fotokoagiilasyonunun ise kornea
kalinhigmi degistirmedigi bildirilmigtir (11). Bu para-
metreden ¢aligmamizin etkilenmemesi i¢in, proliferatif
retinopati grubuna en azindan son 3 aydir laser tedavisi
yapilmamig hastalar dahil edildi.

Kornea endoteli, tipk1 damar endotel hiicreleri gibi
bariyer gorevi listlenmistir (8). Kornea endoteli ak&z hii-
moriin stromaya gecisi ve stromadan 6n kamaraya pom-
palanmasini dengeleyerek, bu gorevini yerine getirir.
Endotel gecirgenliginin artmasina ragmen, bu metabolik
pompanin aym oranda aktif calisamarnas: durumunda,
stromal kalinlagma ve korneal 6dem goriilecektir (22).
Diyabetik retinopatili olgularin spekiiler mikroskop ile
degerlendirilmesinde, ciddi retinopati ile beraber kornea
endotel morfolojisinde de bozulma oldugu gosterilmistir
(14-16,23). Proliferatif diyabetik retinopatili hastalarda
endotelin akoz hiimore gecirgenligi artmaktadir (9).
Saglikli bireylerin korneasinda endotel hiicre sayisi azal-
sa bile, seffafligin devamu icin endotel hiicrelerindeki
Na-K-ATPaz aktivitesi artar (24). Diyabette ise aktif
kornea endotel pompasinin bozuldugu (25) ve diyabet
hastalarinin degisik dokularinda ise endotel pompa
fonksiyonunun temeli olan Na-K-ATPaz aktivitesinde
azalma oldugu gosterilmistir (26-28). Bizim ¢alisma-
mizda sadece proliferatif diyabetik retinopatili hastalarm
kornealarinin kalinlagmast, diigiik evre retinopatili goz-

lerde endotelin akoze gegirgenligi artsa bile endotel
pompa fonksiyonunun hala yeterli oldugu ve bu durumu
kompanse edebildigini diigiindiirmektedir. Proliferatif
sathada ise, muhtemelen metabolik pompa aktivitesi
Onemli 6lgiide azalmaya baglamaktadir.

Endotel fonksiyonlarindaki bu degisikligi endotel
hiicrelerinde biriken sorbitoliin baslattig: diisiiniilmekte-
dir (14). Organizmada bozulan-glukoz metabolizmast,
alternatif metabolik yollart harekete gegirmekte ve aldoz
rediiktaz aktivitesine bagh olarak sorbitol liretimi art-
maktadir (9). Endotel hiicrelerinde biriken sorbitol, hiic-
re i¢i osmolariteyi bozarak hiicreleri tahrip eder (15,29).
Aldoz rediiktaz inhibitérlerinin, diyabetik ratlarda kor-
nea endotel morfolojisinde olugan ve sorbitol birikimin-
den kaynaklanan degisimleri 6nledigi bildirilmistir (30).

Bu ¢alismada, kornea kalinlik degerlerinin nispeten
daha yasli olan proliferatif bireylerde anlamli ¢ikmasi,
yaslanmanin kornea kahinligina etkisini akla getirmekte-
dir. Yaglanmayla beraber kornea epitel gegirgenliginin
arttig1 (31), stromada kollajen fibriller arasindaki boslu-
gun azaldigi (32) ve endotel hiicrelerinde biiyiikliik ve
sekil farkliliklan (polimegatizm ve polimorfizm) oldugu
gosterilmigtir (33). Endotel hiicrelerindeki degisimlerin
endotel pompa fonksiyonunda azalmaya yol agtig: diisii-
niilmektedir (29). Buna bagl: olarak, yaslilarda genclere
gore kornea 6deminin iyilesme siiresi uzamakta (34), fi-
ziksel ve kimyasal stres karsisinda kornea hidrasyonu-
nun kontrolii giiglesmektedir (35). Bununla beraber, sag-
Iikli bireylerde endoteldeki Na-K-ATPaz pompasinin
yogunlugu yasla degismez ve kornea 6deminin arttig1
durumlarda pompa fonksiyonundaki artig 6demin gerile-
mesini saglar (24). Klinik ¢aligmalarda yaglanmayla
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santral, parasantral ve periferik kornea kalinliginda an-
lamli bir artma olmadig: da gosterilmigtir (36,37). Biz
de yaptigimiz korelasyon analizlerinde, tip 2 diyabet
hastalarinda yas ile kornea kalinlig: arasinda anlaml bir
bagmti bulamadik. Muhtemelen diyabetik hastalarda
stres karsisinda endotel pompa fonksiyonunda beklenen
artig gerceklesmemekte ve kornea kalinliy retmopatmln
siddetine bagli olarak artmaktadir.

Sonug olarak, tip 2 diyabetli hastalarda kornea en-
dotel fonksiyonu ancak proliferatif evrede ciddi olarak
bozulmakta, bu evreye kadar ise endotel fonksiyonu ye-
terli olmaktadir. Kornea kalinlifindaki bu artis yas, has-
talik stiresi ve kan glukoz diizeyine dogrudan bagh go-
zilkmemektedir.
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