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Tip II Diabetes Mellituslu Hastalarda Santral Kornea
Kalinhgini Etkileyen Faktorler

Hiilya Giingel (*), Berkay Inal (¥%), Zeynep Tuygun (¥*), Ziya Kapran (¥%%)

OZET

Amag: Tip II diabetli olgularda kornea kahnhgmm normal olgulardan farkim ve etkileyen
faktorleri analiz etmek.

Gerec ve yontem: Retina biriminde takip edilen ve daha 6nceden Tip II diabetes mellitus
tanis1 konmug olan 59 olgunun 117 gozii ile kontrol grubu olarak diabetli olmayan 20 saghkl
olgunun 40 gozii calisma kapsamina alindi. Olgular hafif ya da orta siddette non proliferatif ve
ciddi nonproliferatif ya da proliferatif diabetik retinopatili olmak tizere iki gruba ayrildi. Bu iki
grup kendi arasinda ve kontrol grubuyla T testi ile istatistiksel olarak kiyaslandi. Olgularin yast,
cinsiyeti, diabet stiresi, HbAlc miktarlar: ve HbAlc yiizdeleri ile kornea kalinlik degerleri ara-
sindaki iligki SPSS 8,0 istatistik programinda tek ve ¢oklu regresyon analizi ile irdelendi.

Bulgular: Tip II diabetli olgularin kornea kalinliklar: normal olgulardan istatistiksel olarak
anlamli derecede daha kalin idi (p<0,01). Retinopatili gruplarin kendi aralarindaki fark istatis-
tiksel olarak anlamsizdi. Tek regresyon analizinde cinsiyet, diabet varligi, HbAlc miktar1 ve
HbA 1c yiizdesi ile kornea kalinlig1 arasindaki iligki istatistiksel agidan ileri derecede anlamli idi
(p<0,0001). Multiple regresyon analizinde ise cinsiyet ve HbAlc yiizdesinin kornea kalinlik
lizerindeki etkisinin istatistiksel olarak ileri derecede anlamli oldugu gorildi (p<0,0001).

Sonug: Tip II diabetli olgularin kornea kalinliklarinin artmasinda erkek cinsiyeti, diabetin
varligl, HbAlc miktar1, HbAlc yiizdesi etkili faktorlerdir. Diabetli erkeklerin diabetli kadinlara
gore cok daha kalin kornealar1 vardir. HbAlc ylizdesi-arttikca kornea kalinligi artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Tip II diabetes mellitus; kornea kalinlig

SUMMARY
Factors Effecting The Corneal Thickness In Type II Diabetic Patients

Purpose: To analyze the factors affecting the corneal thickness in type II diabetics, and the
difference in corneal thickness between diabetic and normal cases.

Material and Method: 117 eyes of 59 cases were included in our study. Patients were di-
agnosed as type II diabetes mellitus (DM) before and were observed in our Retina Department.
40 eyes of 20 healty individuals were accepted as control group.Cases were divided into 2 gro-
ups as mild or moderate nonproliferative and severe nonproliferative or proliferative. These 2
groups were compared statistically with T test inbetween and between the normals. Relations-
hip between, age, sex, duration of DM, HbAlc levels, HbAlc percents of cases and corneal
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thickness was investigated with SPSS 8,0 statistical program, with single regression and multip-
le regression analyses.

Findings: Corneal thickness of type II DM cases were found statistically different mea-
ningful (p<0,01), from normal cases. Difference between the groups with retinopathy was sta-
tistically meaningless. With-single regression analysis, relationship between sex, presence of
DM, HbAlc level, HbAlc percent and corneal thickness was statistically meaningful in high
degree (p<0,0001). With multiple regression analysis, effects of sex and HbAlc percents on
corneal thickness were found statistically meaningful in high degree (p<0,0001).

Results: Male sexuality, presence of DM, HbAlc level, HbAlc percent were effective fac-
tors in increase in corneal thickness of diabetic patients. Diabetic men have thicker corneas than

diabetic women.As HbA 1c percent increases, the corneal thickness increases.
Key Words: Type I DM, corneal thickness

GIRIS -~

Diabetes Mellituslu hastalarda bir travma sonucu
kornea epitelinde iyilesmede gecikme, 6n segment cer-
rahilerinden sonra kornea 6deminin ortaya ¢ikist gibi is-
tenmeyen Ozelliklerin bulunmasi bu konudaki ¢aligmala-
ra yol acmugtir (1-3). Konuyla ilgili olarak diabetin tipi-
‘nin, siiresinin ve retinopatinin evresinin endotel fonksi-
yonu ve kornea kalinli§1 tizerine etkisini arastiran ¢alig-
malar meveuttur (1-7).

Bu calismada da Tip II diabetli olgularin cinsiyeti,
diabetik retinopati tipleri, HbAlc miktarlari ve HbAlc
yiizdeleri ile kornea kalinliklar: arasindaki iligki istatis-
tiksel olarak aragtirildi.

MATERYAL ve METOD

2001 Ocak-Mayis aylari arasinda Beyoglu Goz Egi-
tim ve Arastirma Hastanesi Retina Biriminde takip
edilen ve daha dnceden diabet tanisi konmus olan 59 ol-
gunun 117 gozii ile kontrol grubu olarak diabetli olma-
yan saglikli 20 olgunun 40 gbzli ¢aligma kapsamina
alinds.

Olgularin aymi yas grubunda olmalarina dikkat edil-
di. Glokomlu ve 6n segment ameliyat1 ge¢irmis olan ol-
gular caligmaya alinmadi.

Olgularin rutin géz muayenesini takiben 90 D, 78 D
ve Goldmann 3 aynali lens ile fundus muayeneleri ta-
mamlandi. Diabetli olgular fundus bulgularina gore hafif
ya da orta derecede nonproliferatif ve ciddi nonprolife-
ratif ya da proliferatif diabetik retinopatili olmak iizere
iki gruba ayrildi. Retinopatisi bulunmayan diabetli olgu
sayist yetersiz oldugundan caligmaya alinmadi. Bu iki
grubun kornea kalinlik 6l¢timleri istatistiksel olarak ki-
yaslandi. Olgular yas, cinsiyet ve anamnezden 6grenilen
diabet siiresi, HbAlc miktarlari, HbAlc yiizdeleri ve

santral kornea kalinhik degerleri (pakimetri degerleri)
kaydedildi. Olgularin pakimetri degerleri, Paradigm Mo-
del P 55 cihazi ile her zaman ayni kisi tarafindan kornea
santralinden 3'er ol¢iimiin ortalamasi alinarak elde edil-
di. Degiskenlerin istatistiksel ¢aligmasinda SPSS 8,0
programinda bagimsiz T testi kullamldi. Bu test ile nor-
mal olgulardan olugan kontrol grubu ile diabetli olgula-
rin yas, diabet siireleri ve erkek-kadin oranlar1 kiyaslan-
di. Cins, diabetin varligi, HbA lc miktari, HbAlc yiizde-
si ve yag SPSS 8,0 programinda tek regresyon ve ¢oklu
regresyon analizi ile pakimetri degerleri arasindaki iliski
istatistiksel olarak irdelendi.

BULGULAR

Pakimetri degerleri kiyaslanan olgularin 6zellikleri
Tablo 1'de gosterilmektedir. Iki grup kiyaslandiginda
yas, diabet siiresi, erkek-kadin orani arasinda istatistik-
sel acidan onemli bir fark yoktur (p > 0,05). Her iki dia-
betik retinopatili grubun pakimetri degerleri kontrol gru-
bundan istatistiksel agidan anlamli derecede daha kalin
idi (p < 0,01). Retinopatili gruplarin kendi aralarindaki
pakimetrik deger farklari ise istatistiksel agidan anlam-
sizdi (p > 0,05). HbAlc miktarlar1 ve HbAlc yiizdeleri
incelendiginde diabetli olgularin HbAlc miktarlart ve
HbA 1c yiizdeleri kontrol grubuna gore anlamli derecede
yiiksek idi (p<0,01). Hafif ya da orta derecede nonproli-
feratif diabetik retinopatili grup ile ciddi nonproliferatif
ya da proliferatif diabetik retinopatili grup arasinda
HbA Ic miktar1 ve HbA ¢ yiizdesi agisindan anlamli bir
fark yoktu (p>0,05) (Tablo 2-3). SPSS 8,0 istatistik
programinda tek regresyon analizine gore kornea kalin-
ligan etkileyen faktodrler incelendiginde cinsiyetin, dia-
betin varliginin HbAIc miktarinin ve HbAlc yiizdesinin
istatistiksel agidan ileri derecede anlamli bir sekilde kor-
nea kalmhigim etkiledigi goriilmektedir (Tablo 4). Dia-
betli erkeklerin ve kadinlarin kornea kalinliklari ise Tab-
lo 5'de gosterilmektedir.
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Tablo 1. Pakimetri olgiimleri kiyaslanan olgularin dzellikleri
} Hafif-orta siddette Ciddi nonproliferatif yada
Ozellikler Kontrol n=40 goz Diabetik retinopati proliferatif retinopatiler
n=71 goz n=46 goz
Yas 60.16 £6.43 (51-74) 60.97 £8.65 (43-79). 56.41 £ 10.03 (43-74)
Diabetin siiresi (yil) - 11.83£7.29 1278 £ 6.38
Erkek-kadin oram 7/13 14 /22 7/ 16
Pakimetri degeri ortalamalart (um) 538.15+33.27 558.2+£39.72 568.3 +34.13
(450-600) (450-636) (510-640)

Tablo 2. Olgularin HbAic miktarlar

Tablo 3. Olgularin HbAI yiizdeleri

Hafif-orta siddette Hafif ya da orta §iddéfte
Kontrol n=40 Diabetik retinopati Kontrol n=40 Diabetik retinopati
0.55+0.16 n=71 goz P<0.01 3.83+0.62 n=71 goz P<0.01
1.45+0.65 I 991 +4.58
Ciddi nonproliferatif Ciddi nonproliferatif
Kontrol n=40 yada proliferatif P<0.01 Kontrol n=40- ya da proliferatif P<0.01
0.55+0.16 retinopatiler n=46 gz < 383+£0.62 retinopatiler n=46 goz <~
1.51£0.61 11.18 £4.38
P>0.05 P>0.05

Yas, gruplar arasinda farkli olmadig i¢in etkisiz bir
faktor olarak izlenmektedir. Bu ¢aligmada yag faktorii
bir degisken olmaktan ¢ikarilmigtir. Gergek etkili faktd-
riin tespiti i¢in ¢oklu regresyon analizinde kornea kalin-
Iiga ile iligkili faktorler tekrar ele alinarak incelendiginde
ise erkek cinsiyetinin ve HbAlc ylizdesinin istatistiksel
acidan ileri derecede anlaml bir sekilde etkiledigi tespit
edilmistir (Tablo 6).

Bu caligmadaki istatistiksel bulgulara gore diabetik
erkeklerin kornealart diabetik kadinlarin kornealarindan
daha kalindir. HbAlc yiizdesi arttikca kornea kalmlig:
artmaktadir.

TARTISMA

Kormea endotelinin fonksiyonunu klinik olarak de-
gerlendirebilmek icin gliniimiizde kornea kalinhik Olgii-
mii kullanilan bir yontemdir. Hiperglisemide kornea en-
dotelinin Mg++ATPaz ve Na+/K+ ATPaz aktiviteleri ve
kornea kalinlig1 arasinda kompleks dinamik bir etkile-
sim vardir (4).

Hipergliseminin kornea hidrasyonuna etkisini aras-
tiran tavsan ¢aligmasinda 10 haftalik hiperglisemiyi taki-
ben kornea kalinliginin arttift ve stres altinda stromal
hidrasyonun diizeltilemedigini gosteren ¢alismada, tav-
san endotel dokularinda Na+/K+ ATPaz aktivitesinde

azalma oldugu dl¢limlerde gosterilmis ve korneal kalin-

~ lagma, endotel sivi pompasindaki bozulmaya baglanmis-

tir (8). Endotel morfolojisinin ¢aligmasinda hegzagonal
hiicrelerde azalma gézlenmesine ragmen, stres olmadik-
ca endotel disfonksiyonunun gézlenmedigini bildirmig-
lerdir (4). Endotel hiicre dansitesi yoniinden ve distrofik
degisiklikler agisindan normalden farkli olmadigint bil-
diren galigmalar vardir (7). Spekiiler mikroskop ile yapi-
lan ¢aligmada polimegatizm, kornea kalinlifinda artig ve
kornea otofloresansinin Tip I diabetiklerde Tip II diabe-
tiklerden daha ciddi boyutta oldugu gosterilmistir.

Tip II diabetiklerdeki degisimler, yaglarinin da ileri
olusuna baglanmigtir (9). Tip I diabetiklerde 6nemli bir
farklilik olmadigim bildiren galismalar da vardir (4).
Kornea endotel fonksiyonunu degerlendirmek lizere per-
meabilite Sl¢iimii igin fluorofotometrik bir ¢alismada re-
tinopatinin ciddiyeti ile iligkili olarak korneal 6demin
arttig1 gosterilmistir (10). Diabetik retinopatili olgularin
spekiiler mikroskopla degerlendirilmesinde, ciddi retino-
pati ile beraber kornea endotel morfolojisinde bozulma
oldugu gosterilmistir (3,4,9). Kornea kalinhig: ile retino-
pati arasinda iligki gostermeyenler (11), buna karsilik
diabetin korneay: kalinlagtirdigini gésteren calismalar da
vardir (6,7,10). Korneal kalinlagma igin retinal prolife-
rasyonlarin degil, diabetin mevecudiyetinin énemli oldu-
gunu vurgulayan c¢aligmalar da vardir (12). Retinopatili
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Tablo 4. Tek regresyon analizinde kornea kalinlig ile

Tablo 6. Coklu regresyon analizinde kornea kalinlig

iligkili faktorler ile iligkili faktorler
Kornea KB | o tatsayr | Pttt || Sernet SN | ononatsays | P doger
Cins 25.3 < 0.001 Cins * 323 < 0.0001 *
Diabetin varhgi 27.6 <0.0001 Diabetin varhg: 9 0.325
HbA1c miktar 31.7 <0.0001 Yas 2.1 0.779
HbAic yiizdesi 322 < 0.0001 HbAic miktar: 15 0.446
Yas 4.9 0.542 HbAIc yiizdesi * 46.1 0.025 *

Tablo 5. Diabetl] erkek ve kadinlarin pakimetri

degerleri
. . . Kornea kahinlik ortalamalar:
Cins (diabetli olgular) (um)
Erkek 575.75 £ 30.0
Kadmn L 556.05 + 36.52

olgularin normallerdenve retinopatisiz olgulardan daha
kalin korneaya sahip olduklarini, retinopatili olgular ara-
sinda fark olmadigini bildirmislerdir. Bu ¢caligmada dia-
betli olgularin santral kornea kalinliklarinin kontrol gru-
bundan istatistiksel acidan anlamli derecede daha kalin
oldugu, ancak diabetli olgular kendi arasinda kargilasti-
rildiginda santral kornea kalinliklari arasinda anlamli
fark olmadi81 gériilmiistiir. Ayrica santral kornea kalin-
lig1 artisina benzer sekilde diabetli olgularin HbAlc
miktar ve HbAlc yiizdelerinin kontrol grubuna gore an-
lamli derecede yiiksek oldugu ancak diabetli gruplarin
HbA 1c miktar ve HbAlc yiizdelerinin arasindaki farkin
anlamli olmadi1 goriilmiistiir.

Diabetli olgularda endoteldeki glukoz metabolizma-
sindaki degisimlere bagli olusan biyokimyasal degisim-
ler sonucunda endotel hiicre fonksiyonundaki azalma
neticesinde korneal kalinlagsmamin oldugu ileri siiriil-
mektedir (10). Diabetli olgularda, hiicre icindeki glukoz
metabolizmasinin indirekt ve direkt oksidasyonu i¢in
gerekli olan insiilinin yetersizligi so6z konusu oldugun-
dan nonenzimatik glikolizasyon ve sorbitol yolu siir-
mektedir. Indirekt oksidasyon olamayinca, hiicre igi
ATP depolan zayiflamakta ve direkt oksidasyon yiirii-
meyince de niikleik asit metabolizmasi bozulmaktadir.
Buna bagl olarak da hiicre ¢ekirdegi fonksiyonlart ve
protein sentezi de bozulmaktadir. Hiicre, stres olusturan
bir uyari aldiginda bu hiicre i¢inde veya ylizeyinde art-
mast beklenen enzim miktarinda artigs olamayacaktir.
Ayrica nonenzimatik glikolizasyon siirdiigii icin de pro-

tein glikasyonu da s6z konusudur. Hiicre ici protein ya-
pisindaki maddelerin biyokimyas: bozulmaktadir. Bir
yandan da sorbitol ve ketonlar hiicre icinde artmaktadir.
Sorbitol hiicre ici ozmolariteyi de bozarak hiicreleri tah-
rip eder (3,4,10,13,14). Olusamayan ATP depolar da
hiicreyi oksidatif strese sokmaktadir. Na+/K+ ATPaz
enzimi de ATP varliginda calisabilmektedir. Bunlar bili-
nen metabolik degisimdeki patolojilerdir. Glukoz meta-
bolizmasindaki bozuklugu gosteren bugiin i¢in HbAlc
miktar ve yiizde oranlaridir. Bunlar glintimiizde bilinen
laboratuvar bulgulardir. Kanaatimizce glisemi diizeyleri
ile kornea gegirgenligini etkileyen enzim faaliyetleri
arasindaki patolojik iligkiye bakarak diabetes mellitusta-
ki patolojiyi bagdastirmak dogru-6lmaz. Bu galismada
tiim olgularin HbAlc miktar ve ylizde oranlari tespit
edilmisgtir.

Bu fizyopatoloji zemininde diisiinebiliriz ki, diabet
yasi ile birlikte uzun stireli seker kontrolstizliigli ve insii-
lin eksikligi sebebiyle patoloji yerlesmis olacaktir. Bu
caligmada olgularin yaslar1 ve diabet siireleri arasinda
fark yoktur. Diabetli olgularin HbAlc miktarlar kendi
aralarinda istatistiksel olarak farksizdir. Ama normal ki-
siden ileri derecede istatistiksel acidan fark gostermekte-
dir. Kornea kahnlkiari acisindan ise diabetli olgular
normal olgulardan anlaml sekilde daha kalindir (p<
0,01).

Olgu gruplarinda yas, cinsiyet oranlar: farki ve has-
talik siireleri arasinda istatistiksel agidan fark olmayan
bu calismanin istatistiksel bulgularina bakarak sunlar
sOyleyebiliriz:

‘1. Hafif ya da orta derecede nonproliferatif diabetik
retinopatili ve ciddi nonproliferatif ya da proliferatif dia-
betik retinopatili gruplar ile diabeti bulunmayan saglikls
olgulardan olugan kontrol grubu, santral kornea kalinlig:
acisindan karsilastirildiginda diabetli olgularin santral
kornea kalinliklar: kontrol grubuna gére istatistiksel ola-
rak anlamli derecede kalin idi. Retinopati tipinin diabetli
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olgularin santral kornea kalinliklar: tizerindeki etkisi
aragtirildifinda hafif ya da orta derecede nonproliferatif
diabetik retinopatili ve ciddi nonproliferatif ya da proli-
feratif diabetik retinopatili gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamlt bir fark olmadig gdsterilmistir. Bu bul-
gulara gore diabetli olgularin santral kornea kalinliklar1
iizerine retinopatilerinin bir etkisi olmadigi, dncelikle
diabetli olmalarinin 6nemli oldugu sonucuna vartlmustir.

2. Tip I diabetli erkekler, Tip II diabetli kadinlar-
dan daha kalin korneaya sahiptir. Diabetli erkeklerdeki
kalinlik artiginin, diabetli kadmlardaki artiglarda fark,
cinslere ait sayilar yeterli olmadigindan istatistiksel ola-
rak gosterilememistir.

3. Tip II diabetli olgularda HbAlc miktarlar1 onemli
olmakla birlikte HbAlc yiizdesi arttikca kornea kalinli-
gmun arttify gosterilmistir. HbAlc yiizdesinin tespitinin
6nemi vurgulanmistir.

Bulgulara dayanarak, diabetli olgulardaki kornea
kalinlagmasinin hiicrenin glukoz metabolizmasindaki
bozuklugun siddetlenmesi, devamlilifi oraninda artmak-
tadir. Endotel hiicresindeki uzun siireli metabolik bozuk-
luga dayali biyokimyasal degisimler kornea kalinliginda
artiga neden olmaktadir kanaatindeyiz.
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