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Parkinson Hastaliginda Kisa-Dalgaboyu
Otomatik Perimetri ile Gorme Alaninin
Degerlendirilmesi

The Evaluation of Visual Field in Parkinson’s
Disease Using Short-Wavelength Automated
Perimetry

OZET Amag: Parkinson hastaliginda goriilebilecek gérme alani defektlerini kisa-dalgaboyu
perimetri ile degerlendirmek ve levodopa veya dopamin agonisti (DA) monoterapisinin gérme
alanina etkisini belirlemek. Gereg ve Yontemler: Calismaya Parkinson hastalif tanisi nedeniyle
dopamin agonisti kullanan 18 olgu ve levodopa kullanan 12 olgu dahil edildi. Sistemik ve okiiler
hastalig1 olmayan ve gérme keskinlikleri 20/30’un iizerinde olan 32 olgu kontrol grubunu olusturdu.
Ttim olgulara uygun yakin tashih sonrasinda Humphrey gérme alani cihazi ile mavi sar1 perimetri
testi uygulanarak ortalama sapma, patern standart sapma, diizeltilmis patern standart sapma ve kisa
vadeli dalgalanma degerleri kaydedildi. Kontrol grubu ile Parkinson hastalar: arasindaki fark
bagimsiz 6rnekler t-testi ile degerlendirilirken ilag alt gruplar ile kontrol grubu arasindaki fark
Kruskal Wallis testi ve Mann Whitney-U testi ile degerlendirildi. Bulgular: Gruplar arasinda yas ve
cinsiyet fark: izlenmedi (sirasiyla p=0.24, p=0.11). Gorme alani degerlendirmesinde Parkinson
hastalarinda ortalama sapma -6.18+4.9 dB, kontrol grubunda -2.78+3.8 dB olarak bulundu (p=0.006).
Patern standart deviasyon, diizeltilmis patern standart deviasyon ve kisa dénem dalgalanma
sonuglar1 arasinda fark izlenmedi (sirasiyla p=0.29, p=0.34, p=0.15). Kontrol grubu ile
karsilastirildiginda ortalama sapma, levodopa grubunda anlaml degisiklik gostermez iken dopamin
agonisti kullanan Parkinson hastalarinda daha diisiik idi (sirasiyla p=0.12, p=0.045). Sonug:
Parkinson hastaliginda levodopa monoterapisinin retinanin ganglion hiicrelerine dopamin agonisti
monoterapisine gore koruyucu etkisi olabilir.

Anahtar Kelimeler: Dopamin agonistleri, gérme alani, levodopa

ABSTRACT Objective: Visual dysfunction related with retinal dopamine deficiency can be seen in
Parkinson’s disease. In this study, we aimed to evaluate the visual field defects that can be seen in
Parkinson’s disease with short-wavelength automated perimetry and to determine the effects of lev-
odopa and dopamine agonists on visual field. Materials and Methods: Thirty patients having the di-
agnosis of Parkinson’s disease (18 patients receiving dopamine agonist monotherapy and 12 patients
receiving levodopa monotherapy) were included in the study. Control group consisted of 32 normal
cases with a visual acuity of at least 20/30 having no ocular or systemic disease. Short-wavelength au-
tomated perimetry was performed to all patients with Humphrey field analyzer; mean deviation,
pattern standard deviation, corrected pattern standard deviation and short-term fluctuation were
recorded. The differences between control group and patients having Parkinson’s disease were eval-
uated by independent samples t-test whereas the differences between subgroups were evaluated by
Kruskal Wallis test and Mann Whitney-U test. Results: There was no difference in mean age and
sex distribution among groups (p=0.24 and p=0.11 respectively). Mean deviation was -6.18+4.9 dB in
patients with Parkinson’s disease and -2.78+3.8 dB in control group (p=0.006). Pattern standard de-
viation, corrected pattern standard deviation and short-term fluctuation did not show a difference
between groups (p=0.29, p=0.34, p=0.15, respectively). Mean deviation did not show a significant
change in the group receiving levodopa whereas it decreased significantly in the group receiving
dopamine agonist monotherapy (p=0.12, p=0.045 respectively). Conclusion: Levodopa monotherapy
can have a protective effect on retinal ganglion cells compared to dopamine agonist monotherapy.

Key Words: Dopamine agonists, levodopa, visual field
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arkinson hastaligi (PH), 65 yasin {izerinde
PAlzheimer hastaligindan sonra ikinci en sik

goriilen nérodejeneratif hastalik olup nig-
rostriatal dopaminerjik fonksiyon kaybu ile karak-
terizedir. Dopamin, retinada néromodiilatér ve
norotransmitter rol oynamaktadir ve ozellikle
amakrin ve interpleksiform hiicrelerde yogun ola-

rak bulunmaktadir.!

Dopaminerjik amakrin hiicrelerin uzun den-
dritik uzantilar1 kon hiicreleri ile direkt temas ku-
rarlar ve ayrica diger amakrin hiicreleri ile de
sinaps yaparak rodlarin fonksiyonunda da rol alir-
lar.2 Parkinson hastaliginda retinanin dopamin
miktarinda azalma oldugu ilk olarak Harnois ve Di
Paolo tarafindan gosterilmistir.> Buna baglh olarak
PH olan bireylerde erken donemde gorsel sistem
islev bozukluklar: gelisebilmektedir.*

Kisa-dalgaboyu perimetri, izole olarak mavi
kon fonksiyonlarini ve konioseliiler yolu degerlen-
dirmektedir. Parlak sar1 zemin yesil ve kirmiziya
duyarh konlar1 duyarsiz hale getirir.> Retinadaki
uyarty1 mavi konlar algilayarak ilk 6nce mavi kon
bipolar hiicrelerine, oradan da kiigiik bistrafiye
ganglion hiicrelerine iletirler. Bu bistratifiye gan-
glion hiicreleri, retinadaki tiim ganglion hiicreleri-
nin %9%unu olustururlar ve retinadaki seyrek
dagilimlarindan dolay: en ufak bir kayiplar1 bile
hemen algilanir.® Kisa-dalgaboyu perimetrinin né-
rooftalmolojik hastaliklarda standart beyaz-beyaz
gorme alanindan daha duyarhi oldugu diistiniil-
mektedir.”8

Bu calismada amacimiz, nérodejeneratif bir
hastalik olan Parkinson hastaliginda goriilebilecek
gorme alani defektlerini kisa-dalgaboyu perimetri
ile degerlendirerek levodopa veya dopamin agonisti
(DA) monoterapisinin gérme alanina etkisini be-
lirlemektir.

I GEREC VE YONTEM

Calismaya Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurul onay1 alindiktan sonra Néroloji Anabilim
Dalr'nda Ingiltere Beyin Bankasi Kriterleri'ne® gére
Parkinson hastalig1 tanis1 konan ve en az 6 aydir
tek ilag ile takip altinda olan 30 olgu dahil edildi.
Tim olgulardan yazil bilgilendirilmis olur formu
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alindi. Parkinson hastalig: tanist konan 18 olgu do-
pamin agonisti (pramipexole, Pexola®, Boehringer
Ingelheim, Almanya), 12 olgu levodopa (Mado-
par®, Roche, Tiirkiye) kullanmakta idi. Gorme kes-
kinligi 20/30’un altinda olan olgular, iiveit, glokom,
katarakt gibi gorme alanini etkileyebilecek okiiler
hastalig: olan olgular, ve Parkinson hastalig: di-
sinda bagka bir sistemik hastalig: olan bireyler ¢a-
lisma kapsami disginda birakildi. Kontrol grubu
olarak herhangi bir sistemik ve okiiler hastalig: ol-
mayan 32 olgu ¢aligmaya alindi. Her olgunun sag
g0zl calismaya dahil edildi.

Olgularin gorme keskinlikleri Snellen egeli ile
degerlendirildi. On segment ve fundus muayene-
sini takiben hastalara Humphrey gérme alam ci-
hazi (model 750; Humphrey-Zeiss, San Leandro,
CA) ile uygun yakin tashih sonras1 mavi sar1 peri-
metri testi uygulandi. Testte kullanilan uyar: ¢ap1
Goldmann V, zemin aydinlatma 100 mum/m? idi.
Fastpack 30-2 testi ile santral 74 nokta degerlendi-
rildi. Gorme alam testi olgulara iki kez uygulanarak
daha giivenilir olan test degerlendirmeye alindi.
Yiizde 33’1 gecen yanlis pozitiflik veya yanlis ne-
gatiflik, %20’den fazla fiksasyon kaybi olan sonug-
lar degerlendirme dis1 birakildi. Ortalama sapma
(MD), patern standart sapma (PSD), diizeltilmis pa-
tern standart sapma (CPSD) ve kisa vadeli dalga-
lanma (SF) sonuglarinin ortalamalar1 desibel (dB)
cinsinden elde edildi. Parkinson hastalarinda elde
edilen test sonuglar1 normal olgularla kargilastiril-
diktan sonra kullanilan ilaca goére siniflandirilarak
ayrica degerlendirildi.

Sonuglar istatistiksel olarak SPSS 10.0 istatis-
tik programinda degerlendirildi. Gruplar aras: cin-
siyet dagilimi ki-kare testi ile, kontrol grubu ile
Parkinson hastalar: arasinda test sonuglar: ve yas
ortalamalar1 bagimsiz 6rnekler t-testi ile degerlen-
dirildi. Kontrol grubu ile farkl ila¢ kullanan Par-
kinson hastalar1 arasindaki fark parametrik
olmayan Kruskal Wallis testi ve Mann-Whitney U
testi ile degerlendirildi. Tiim 6l¢iimler i¢in p<0.05

degeri anlaml kabul edildi.

I BULGULAR

Parkinson hastalarindan 2 goz her iki gérme alani
testinde fiksasyon kaybi1 %20’den fazla olmasi ne-
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deni ile, 2 g6z her iki gorme alani testinde yanlis
negatiflik %33’den fazla olmas: nedeniyle ¢aligma
dis1 birakildi. Bu olgular, levodopa kullanan grup-
tan idi. Kontrol grubundan 2 olgu her iki gérme
alami testinde fazla fiksasyon kaybi nedeni ile ¢a-
lisma dig1 birakildi. Boylece ¢caligmaya 26 parkin-
son hastasi (18 DA kullanan olgu ve 8 levodopa
kullanan olgu) ve 30 normal olgu dahil edildi.

Parkinson hastalarinda yas ortalamasi
68.33+6.7 y1l, kontrol grubunda 65.88+7.2 yil ola-
rak saptandi (p= 0.24). Parkinson hastalarinin 19'u
(%73.1) erkek, 7’si (%26.9) kadin idi. Kontrol gru-
bunun 16’s1 (%53.3) erkek, 14’1 (%46.7) kadin olup
kontrol grubu ile Parkinson hastalar: arasinda cin-
siyet farki izlenmedi (p= 0.11). Gérme keskinligi
Parkinson hastalarinda 0.90 + 0.11 iken kontrol
grubunda 0.93+0.09 idi (p= 0.32).

Gorme alani degerlendirmesinde Parkinson
hastalarinda ortalama sapma -6.18+4.9 dB, kontrol
grubunda -2.78 + 3.8 dB olarak bulundu (p= 0.006,
bagimsiz 6rnekler t-testi). Parkinson hastalari ile
kontrol grubu arasinda PSD, CPSD ve SF ortalama-
lar1 arasinda fark izlenmedi (sirasiyla p= 0.29, p=
0.34, p=0.15, bagimsiz 6rnekler t-testi). Parkinson
hastalarinda PSD 4.94 + 1.4 dB, CPSD 3.19+ 2.1 dB
ve SF 2.98 + 0.6 dB, kontrol grubunda PSD 4.57 +
1.2 dB, CPSD 2.36 + 2.0 dB ve SF 3.18 + 0.9 dB ola-
rak saptandi. Parkinson hastalar1 kullanilan ilaca
gore siniflandirildiklarinda elde edilen sonuglar
Tablo 1’de gosterilmistir.

Levodopa kullanan olgular ile kontrol grubu
karsilastirildiginda MD, PSD, CPSD ve SF arasinda
anlamh fark izlenmedi (sirasiyla p= 0.12, p= 0.74,
p=0.83, p=0.77, Mann-Whitney U testi). Dopamin
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agonisti kullanan olgular kontrol grubu ile karsi-
lastinnldiginda MD’nin dopamin agonisti kullanan
hastalarda anlaml olarak diisiik oldugu saptandi
(MD i¢in p= 0.045, PSD i¢in p=0.27, CPSD i¢in p=
0.06 ve SF i¢in p= 0.32, Mann-Whitney U testi). Iki
tedavi grubu arasinda anlamh fark izlenmedi (MD
icin p=0.53, PSD i¢in p= 0.68, CPSD icin p=0.20 ve
SF i¢in p= 0.40, Mann-Whitney U testi).

I TARTISMA

Parkinson hastaliginda retinada dopamin konsant-
rasyonu belirgin olarak azalmakta, retinanin dopa-
bozulmaktadir.310
Parkinson hastalarinda dopaminerjik néronlarin

minerjik  mekanizmalar:
etkilenmesine bagh olarak cesitli gorsel bozukluk-
lar gelismektedir.!%!® N-metil-fenil-tetrahidro pi-
ridin ile primatlarda olusturulan deneysel Parkin
son modelinde retinanin dopamininde belirgin
azalma saptanmis, patern VEP ve ERG’de latans ve
genlik degisiklikleri bildirilmis ve bu durum levo-
dopa verilmesi ile geri dondiiriilmiistiir.'* Diede-
rich ve ark, PH'da renkli gérme ve kontrast
duyarliliginin bozuldugunu ve bu durumun ilerle-
yici oldugunu bildirmislerdir.!?

Optik sinir, retinanin ganglion hiicrelerinin
aksonlarindan olusmakta olup insan retinasinda
yaklagik olarak 1.25 milyon ganglion hiicresi mev-
cuttur. Bu ganglion hiicrelerinin %80-90’1n1 par-
voseliiler, magnoseliiler ve kiiciik bistratifiye
hiicreler olusturmaktadir. Parvoseliiler ganglion
hiicreleri 6zellikle makulada bulunurlar, disik
temporal frekanslara, yiiksek uzaysal frekanslara ve
renkli gormeye duyarhdirlar.’> Magnoseliiler gan-
glion hiicreleri retina ganglion hiicrelerinin %8-

TABLO 1: Kisa dalga boyu gérme alani sonuglari.

Kontrol grubu (n=30)

Levodopa grubu (n=8)

Ortanca (en kiiciik-en biiyiik) Ortanca (en kiiciik-en biiyiik) Ortanca (en kiiciik-en biiyiik) p*
MD (dB) -2.81(-10.86 - 3.88) -5.47 {-8.58 — -0.30) -4.72 (-14.26 - -0.01) 0.074
PSD (dB) 4.72 (2.65 - 7.55) 4.25(4.19-5.72) 5.21(2.60-7.79) 0.54
CPSD (dB) 2.36 (0.00 - 6.52) 3.10(0.00-3.63) 357 (0.00-6.93) 053
SF (dB) 3.10 (1.36 - 4.45) 3.20 (2.36 - 3.85) 3.05 (1.86 - 3.69) 0.14

DA grubu (n=18)

* Kruskal Wallis testi.

DA: dopamin agonisti; MD: ortalama sapma; PSD: patern standart sapma; CPSD: dizeltilmis patern standart sapma; SF: kisa dénem dalgalanma; dB: desibel.
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10’unu olustururlar ve 6zellikle yiiksek temporal
frekanslara, diisitk uzaysal frekanslara ve harekete
duyarhidirlar.’ Kiigiik bistratifiye ganglion hiicre-
leri mavi-kon bipolar hiicrelerinden uyar1 alirlar ve
bunlarin iglevleri kisa dalga-boyu perimetri ile de-
gerlendirilebilmektedir. Standart otomatik peri-
metri, tek bir ganglion hiicre tipine &zel
olmadigindan erken dénemde ganglion hiicre ha-
sarinin belirlenmesinde kisa dalga-boyu perimetri
daha yararlidir.!>16

Roy ve ark, beyinde dopaminerjik iletimin bo-
zuldugu kokain bagimlisi olan olgularda mavi kon
elektroretinogram yanitlarinin azaldigini belirt-
mislerdir.'” Jaffe ve ark.'® PH’da elektroretinografi
(ERG) bulgularinmi degerlendirmisler ve kisa dalga
boyuna duyarli cevabinin latansinda uzama oldu-
gunu bildirmislerdir. Bu ¢aligmalarinda levodopa
infiizyonunu takiben ERG yanitlarinda diizelme
gozlenmistir. Silva ve ark.,'”” PH olan olgularda
magno-, parvo- ve konioseliiler yollar: degerlen-
dirmisler ve her 3 yolun da bagimsiz olarak etki-
lendigini, ancak konioseliiler yoldaki etkilenmenin
daha ¢ok yas ile iligkili oldugunu ifade etmislerdir.
Calismamizda kisa-dalgaboyu perimetrinin Par-
kinson hastalarinda belirgin olarak etkilendigini,
yani Parkinson hastalarinda gérme alaninda yay-
gin depresyon oldugunu saptadik.

Cheng ve ark.,” levodopanin norotoksik etkisi
oldugunu belirtmislerdir. Ancak Murer ve ark.,”
yaptiklar: deneysel bir ¢aligmada 6 aylik levodopa
tedavisinin striatal innervasyonu arttirdigini ve no-
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rotoksik olmadigini goéstermislerdir. Buttner ve
ark.,”? PH’nda levodopa kullanima ile renkli gor-
menin diizeldigini belirtmiglerdir. Levodopa, PH
tedavisinde altin standart olmasina kargin uzun va-
deli kullaniminda motor komplikasyon gelisme
riski fazla olmasi nedeniyle baslangi¢ tedavide do-
pamin agonistlerinin kullanimi yayginlasmakta-
dir.22 Dopamin agonistlerinin noéroprotektif
etkileri oldugu distiniilmektedir.”> Calismamizda
levodopa kullanilan olgularda kisa-dalgaboylu pe-
rimetride etkilenme dopamin agonisti kullanilan
olgulara gore daha az bulunmakla birlikte, bu fark
istatistiksel a¢idan anlamli diizeyde degildi. Kont-
rol grubu ile levodopa kullanilan grup arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli fark izlemedik, ancak
dopamin agonisti kullanilan grupta kontrol gru-
buna gore etkilenmenin daha anlamli oldugunu
gozledik.

Sonug olarak PH’da kiigiik bistratifiye gan-
glion hiicre islevleri etkilenebilmektedir. Bu etki-
lenme, kontrol grubu ile karsilastirildiginda
levodopa monoterapisi alan olgularda istatistiksel
acidan anlamsiz, dopamin agonisti monoterapisi
alan olgularda ise istatistiksel agidan anlaml dii-
zeyde bulunmustur. Ozellikle levodopa tedavi gru-
bumuzun oldukca kisitli sayida hasta igermesi
nedeniyle Parkinson hastaliginin tedavisinde kul-
lanilan levodopa veya dopamin agonistlerinin reti-
nanin ganglion hiicrelerine olan etkisini
kargilagtirmak tizere daha kapsamli ve kontrollii ¢a-
lismalara gereksinim vardir.
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