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ABSTRACT

Amag: Menopozun retina duyarlih@ Uzerindeki etkisinin menopoz
dncesi ve menopoz sonrasi olgularda santral gérme alaninda
olusabilecek degisiklikleri renkli ve renkli olmayan gérme ala-
ni testleri ile incelenmeyi amacgladik.

Gereg ve Yontem: Otuz iki menopoz sonrasi ile yirmi sekiz me-
nopoz éncesi menstrual sikluslari dizenli olan bayanin rast-
gele bir gézleri (sol gézleri) calismaya dahil edildi. Olgularin
menopoz sonrasi olduguna kadin dogum kliniginde yapilan
muayene ve folikil uyarici hormon (FSH), Luteinize hormon
(LH), Ostrojen ve Progestron seviyelerine gére karar verildi.
Kisa dalga boylu otomatik perimetre (SWAP) ve standart ak-
romatik perimetre (SAP) ile analiz menopoz éncesi ve sonrasi
kadinlarda gerceklestirildi. Gérme alani islemi, Humphrey Vi-
sual Field Analyser 750i ile renkli (sari zeminde mavi) ve renkli
olmayan 30-2 santral esik testi ile gerceklestirildi.

Bulgular: Menopoz dncesi ve menopoz sonrasi gruplar arasinda-
ki yas farki anlamli idi (p=0.001). Renkli ve renkli olmayan
gdérme alani test sonuglart analiz edildiginde ortalama sapma
(MD) degerleri menopoz sonrasi grupta, menopoz éncesi grup-
tan daha yUksek ve istatistiki olarak anlamli iken (p=0.019,
p=0.02), yasa gére dizeltildiginde istatistiki anlamhlik bu-
lunmad:. iki grup arasinda ortalama pattern standard sapma
(PSD) ve duzeltilmis pattern standard sapma CPSD degerleri
renkli gérme alani testinde anlamli farklilik géstermesine kar-
sin (p=0.005; p=0.016), renkli olmayan gérme alani testinde
istatistiksel farkhlik tespit edilmedi (p=0.102; p=0.275).

Sonug: Renkli gérme alani testinde menopoz sonrasi kadinlarin
gérme alanlarinda belirgin depresyon gérilmis olup, ge-
neralize retina duyarliligindaki degisim ile &strojen seviyeleri
arasinda belirgin artig gésteren iligki tespit edilmigtir. Renkli
gdérme alani testi, menopozla ortaya ¢ikan cinsiyet hormon
degisikliklerinin retinal duyarliik Uzerindeki etkilerini belirle-
mede daha etkin bir metodudur.

Anahtar Kelimeler: Menopoz, renkli olmayan perimetri, renkli
perimetri, &strojen, progestron.

Purpose: To asses the effect of menopause on retinal sensitivity
using short wave automated perimetric (SWAP) parameters
versus standard achromatic automated perimetric  (SAP)
parameters in premenopausal and postmenopausal healthy
women.

Materials and Methods: Left eyes of 32 postmenopausal
women and 28 healthy controls with regular menses were
randomly included in this study. Subjects were determined to
be postmenopausal, based on blood Follicular Stimulating
Hormone (FSH), Luteinizing Hormone (LH), Estradiol,
Progesterone levels and clinical complaints by the Gynecology
and Obstetrics Department. Short wavelength (Blue-on—
yellow) automated perimetry (SWAP) and standard achromatic
(White-on-white) perimetric analysis (SAP) were performed in
both premenopausal and postmenopausal women. Visual
field analysis were performed using Humphrey Visual Field
Analyser 750i with full threshold, central 30-2 program.

Results: The mean ages of premenopausal and postmenopausal
women were significantly different (p=0.001). When the
results of SWAP and SAP were analyzed, the mean deviation
(MD) values of SAP and SWAP in postmenopausal group were
significantly higher than premenopausal group (p=0.019)
and there was no significance when the correction was
adopted to age. The mean PSD and CPSD value with SWAP
were significant (p=0.005; p=0.016), but with SAP were not
significant when the postmenopausal group was compared
with the premenopausal group (=0.102; p=0.275).

Conclusion: Postmenopausal women demonstrate significant
depression in visual field threshold sensitivity with SWAP tests
and significant positive correlation between the changes of
generalized mean retinal sensitivity in SWAP and estradiol
levels. The findings of the present study demonstrated that
SWAP tests may be more sensitive to determine sex hormone
dependent changes of menopause.

Key Words: Menopause, standard-achromatic perimetry, short-
wavelength perimetry, estrogen, progesterone.
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GiRiS

Hormonal faktérlerin kadinlarin - saghgi  Gzerin-
deki etkileri dustnilduginde, reproduktif kanserler,'?
osteoporosis®* ve kardiyovaskiler hastaliklarin® gelisi-
mi agisindan dnemli roller Ustlenmektedir. Cesitli ¢alis-
malarda ovarian hormonlarin menopoz éncesi saglkli
bayanlarin okiler fonksiyonlari Uzerindeki etkileri rapor
edilmistir.®” Son yapilan ¢alismalar, kadin cinsiyet hor-
monlarinin vaskiler endotelin ya da altta yatan doz kasin
dilatasyonu ve kontraksiyonunda etkili olan mediyatérle-
rin olusumuna ve bunlara olan duyarlilhg etkileyen fak-
térler Uzerine yogunlagmistir.2 Menopozun gézin arka
segmenti Uzerine olan etkileri ile ilgili sinirli sayida rapor
bulunmaktadir.?

Kisa dalga boylu otomatik perimetre (SWAP), gérme
alani defektlerini standart akromatik perimetre (SAP) den
10 yil daha erken tespit edebilmektedir'® ve cesitli retina
hastaliklarinda muhtemel harabiyeti belirlemede, reti-
na sinir lifi tabakasindaki degisikliklere daha az duyarl
olup, retinanin i¢ tabakalarini daha 6zgiudor.™

Bu calisma ile menopozun retina duyarliligi Gzerin-
deki etkisini renkli ve renkli olmayan gérme alani testle-
rini kullanarak karsilagtirmayr amagladik.

GEREC VE YONTEM

Universitemiz Tip Fakdltesi kadin hastaliklari ve do-
gum, géz hastaliklar klinikleri tarafindan degerlendirilen
olgularin menopoz éncesi veya sonrasi olduguna sika-
yetleri, jinekolojik muayeneleri, serum hormon dizeyleri
(foliktl uyarici hormon (FSH), luteinizan hormon (LH),
dstradiol ve progesteron) dikkate alinarak karar verildi.
Otuz iki menopoz sonrasi, 28 saglikli menopoz dncesi,
toplam 60 olgunun rastgele bir gézi (sol gozleri) calis-
maya dahil edildi. Yedi menopoz éncesi ve 2 menopoz
sonrasi olgunun takiplerine dizenli gelmemesi nedeniyle
caligma digi birakildi. Gérme alani testi éncesi tim olgu-
lara uygulanacak islemler detayl bir sekilde anlatilarak
bilgilendirme formu alind...

Menopoz éncesi grubun menstrual siklus fazlari FSH,
LH, Estradiol, Progesterone seviyeleri élctlerek, sicaklik-
lar kaydedilerek belirlendi. Menstrual sikluslar menopoz
dncesi bayanlar icin standart bicimde belirlendi.

En az 7 saat olmak Uzere bir gecelik aglik sonrasi,
bazal kan érnekleri (antekUbital ven’den 10 ml) &stro-
jen, progestron, FSH, LH dizeylerinin luteal fazda be-
lirlenmesi icin saat 8 ve 9 saatleri arasinda menstrual
kanamadan 3-7 gin énce alindi. Ornekler zaman ge-
cirmeksizin buz icinde taginarak ve analiz iglemine kadar
-80 C'de saklandi. Tum hormon érneklerinin analizi iki
kez, tek kor olarak, tek bir radioimmunoassay ile grup igi
degiskenligi minimalize etmek icin yapildi.

Tum olgulara birbirini takip eden iki menstrual siklus
boyunca tam bir oftalmolojik yapildi. En iyi dizeltilmig
goérme keskinligi, refraktif hata, biyomikroskopik bulgu-
lar, optik disk ve 78 Diyoptri lens ile fundus muayenesi,
Goldmann applanasyon tonometri (saat 9:00 ve 10:00
arasinda iki kez 8lcim), Ishiara kitabi ile renkli gérme

testi ve keratometri uygulandi. Tom hastalarin muayenesi
ayni oda sartlarinda gergeklestirildi. Her olgunun optik
sinir bagi fotograflar Topcon Imagenet-light fundus ka-
mera (TRCI Topcon, Tokyo, Japan) ile test éncesi alindi.
iki deneyimli klinisyen (EA ve HDD) maskelenen olgu-
larda optik sinir bagi fotograflari incelendi ve muhtemel
optik disk patolojileri ve glokomatéz degisiklikler deger-
lendirme digi birakildi.

Tum olgularin tek bir kisi tarafindan, en iyi dizel-
tilmis gérme keskinligi, biyomikroskop, applanasyon
tonometri, fundoskopi muayeneleri yapildi. Calisma digi
birakma kriterleri; gérme keskinliginin 6/6 altinda olma-
s1, 1D nin GUzerinde silindirik veya 5D nin Gzerinde sferik
refraktif hatanin olmasi, géz ici basincinin 22 mmHg nin
Uzerinde olma hikayesi, diustk gérme alani givenilirlik
kriterleri (fiksasyon kaybi <%20 ve/veya yanhs nega-
tif ya da yanls pozitif sonuclar <%33 ve pupil capinin
3mm den biytk olmasi), diskromotopsinin olmasi, oral
kontraseptif, hormon tedavisi, anovulatuvar siklus, di-
zensiz menstrual siklus hikayelerinin bulunmasi, eski ve
yeni ciddi géz hastaligr ve travma, géz ici cerrahi, op-
tik disk yada retina patolojileri ve kornea anormallikleri,
glokomatoz gérme alani defektlerinin ve/veya optik disk
degisiklikleri ve diyabet yada hipertansiyon hikéyelerinin
bulunmasi olarak belirlendi.

Parametrik testler Humphrey visual field analyzer
(Model 750i, Humphrey Instruments, Inc., San Leandro,
CA, USA) fulltreshold strateji ve santral 30-2 program
ile Humphrey perimetry prensiplerine gére gergeklesti-
rildi. Santral 30 derece iginde 77 threshold lokalizasyo-
nunu icerecek sekilde, yukari ve asadi 4 dB ve 2 dB'lik
basamaklar seklinde merdiven iglemi ile belirlendi. Her
test icinde iki egitim déneminden sonra, tim katilimcilar
beyaz zeminde beyaz perimetri (SAP) (Goldmann 3 nu-
maral uyarani) ve sari zeminde mavi (SWAP) perimetri
(Goldmann 5 numaral uyarani) ile gerceklestirildi. Test
islemi sirasinda hangi gézin énce test edilecegine rast-
gele olarak karar verildi. Test dénemi boyunca tim test-
ler birer gin arayla, 2 hafta icinde tamamlandi. SWAP
testi icin asgari 5 dakikalik adaptasyona izin verildi. Her
bir gézin muayeneleri arasinda yorgunlugu en aza in-
dirmek igin dinlenme sireleri verildi. Hastalarin etkin fik-
sasyonu icin deneyimli bir perimetrist tarafindan devamli
monotérize edildi. Her bir olguda tim perimetrik testler-
den 8nce ayni oda kosullarinda pupil caplarn belirlendi.

Renkli ve renkli olmayan gérme alanlarinda ortala-
ma sapma (MD), pattern standard sapma (PSD), duzel-
tilmig standard sapma (CPSD), kisa dénem fluktuasyon
(SF), ve test siuresi (saniye) kaydedildi. Istatistiki deger-
lendirilmelerde bagimli iki érneklem t testi kullanild.
MD degerleri yonUnden gruplar arasi kargilaghrmalarda
yasa gore dizeltme yapilabilmesi icin Kovaryans Analizi
(ANCOVA) kullanildi. Degiskenler arasindaki iligkiler Pe-
arson Korelasyon Analizi ile incelendi. p degeri 0.05'in
altinda hesaplandiginda istatistiksel olarak anlamli ola-
rak kabul edildi. Hesaplamalar paket program ile yapild:
(SPSS 15.0 demo versiyonu).
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Grafik 1: Menopoz &ncesi ve sonrasi gruplardaki ortalama
generalize duyarliliktaki sapmanin (MD) Box and Whisker
Plot ile sunumu.

BULGULAR

Menopoz éncesi (n=28) ve menopoz sonrasi (n=32)
gruplar arasi yas farki anlamli idi (p=0.001). Menopoz
dncesi ve menopoz sonrasi gruplarda bilateral dizel-
tilmis gérme keskinligi arasinda istatistiki farkhlik yoktu
(p=1,0). Menopoz dncesi grup (2.77+0.16 mm) ile me-
nopoz sonrasi grup (2.79+0.15 mm) arasinda ortalama
pupil capr yéniunden istatistiki anlamhlik yoktu (p=0.657).
Biz menopoz éncesi grupta serum FSH, LH ve &strojen se-
viyelerini postmenopozal gruptan anlaml olarak yUksek
bulurken (p=0.0001), serum progesteron seviyeleri y&-
ninden belirgin farklilik tespit etmedik (p=0.129) (Tablo
1). SWAP ve SAP sonuglari analiz edildiginde, menopoz
dncesi ve sonrasi gruplarin renkli ve renkli olmayan test-
lerin streleri ydninden anlamli farkhhk belirlenirken, fik-
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Grafik 2: Menopoz éncesi ve sonrasi gruplardaki dizeltilmis
patern standart sapmanin (MD) Box and Whisker Plot ile
sunumu.

sasyon kaybi, yanlig pozitif ve yanlis negatif cevaplar icin
fark mevcut degildi (Tablo 2). Renkli ve renkli olmayan
gérme alani test sonuglar analiz edildiginde ortalama
sapma (MD) degerleri menopoz sonrasi grupta, me-
nopoz 6ncesi gruptan daha yiUksek ve istatistiki olarak
anlamli iken (p=0.019; p=0.02), yasa goére dizeltme
yapildiginda anlamli bulunmadi (p=0.923; p=0.358)
(Tablo 3) (Grafik 1). iki grup arasinda ortalama PSD ve
CPSD degerleri renkli gérme alani testinde anlamli fark-
hhk géstermesine kargin (p=0.005; p=0.016) (Tablo 3),
(Grafik 2), renkli olmayan gérme alani testinde istatistik-
sel farkhlik tespit edilmedi (p=0.102; p=0.275). Renkli
gérme alani testindeki ortalama retina duyarliligindaki
degisim ile &strojen seviyeleri arasinda artig gdsteren ilig-
ki mevcuttu (r=0.356; p=0.045).

Tablo 1: Menopoz dncesi ve sonrasi gruplarin temel karekteristik ézellikleri.

Menopoz Oncesi Menopoz Sonrasi P-degeri
Yas (yil) 38.8+3.7 47.8+4.2 0.001
BDGK* 20/20 20/20 1.0
FSH (mlIU/ml) 10.35+4.3 80.02+35.49 0.0001
LH (mIU/ml) 6.44+5.2 35.88+12.66 0.0001
Ostradiol (mg/ml) 63.3+19.03 22.37+10.76 0.0001
Progesteron (mg/ml)  0.38+0.48 0.24+0.11 0.129

*Bilateral duzeltilmis gérme keskinligi.

Tablo 2: Renkli ve renkli olmayan gérme alanlarindaki test streleri ve givenilirlik kriterleri.

Menopoz éncesi Menopoz sonrasi P-degeri
SAP/ SWAP SAP/ SWAP
Test Suresi, dakika 8.2+2.7/16.3+x1.6 12.0+4.4/17.4+2.0 0.0001/0.028
Fiksasyon kaybi, % 3.9+5.5/2.2+3.7 3.4+4.4/2.9+4.9 0.68/0.57
Yanlig pozitif, % 3.9+5.7/2.1+4.8 3.3+4.9/2.3+6.3 0.67/0.88
Yanlig negatif, % 3.5+3.8/8.2+8.2 5.5+£5.8/12.5£10.5 0.11/0.082

SAP: Standard akromatik perimetri. SWAP: kisa dalga boylu otomatize perimetri.
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Tablo 3: Humphrey Central 30-2 Full Threshold Programi ile menopoz éncesi grup (n=28 géz) ve menopoz sonrasi grubun (n=32

g6z) gérme alani test sonuglari.

Menopoz Oncesi Grup Menopoz Sonrasi Grup p degeri Duzeltilmis*

SAP/SWAP SAP/SWAP p degeri
MD -2.99+2.08/-7.14V2.33  -4.35+2.23/-9.06+3.62 0.019 /0.02 0.923/0.358
PSD 2.37+1.06/3.38+£0.76 3.00%1.74/4.19+1.26 0.102 / 0.005 0.850/0.064
SF 1.46=0.23/1.66+0.38 1.69+0.36/1.97+0.65 0.064/0.032 0.016/0.753
CPSD 1.64=x0.86/2.70+1.13 2.09+1.77/3.48=1.35 0.275/0.016

MD: ortalama Sapma; PSD: pattern standart sapma; SF: kisa sireli fluktuasyon, CPSD: dizeltilmis pattern standart sapma; SAP:
standard akromatik perimetri; SWAP: kisa dalga boylu otomatize perimetri. * yasa gére

TARTISMA

Kisa dalga boyu ile yapilan testlerdeki kayiplar in-
celendiginde, konlarin degisen adaptasyon ile birlikte
farkh cevaplar verebilmesi, S-kon yolunun retinal hasta-
liklardan daha fazla etkilenebildigini géstermektedir.'?
Calismamiz bugine kadar menopozun retina duyarliligs
Uzerindeki etkilerini inceleyen ilk araghrmadir.

Son yillarda, Akar ve ark.” saglikli bayanlarda renkli
gdérme alani testlerinde ortalama retina duyarliliginin lu-
teal fazda anlamli derecede azaldigini fakat renkli olma-
yan gérme alani testleri ile degismedigini rapor etmis-
lerdir. Bizim calismamiza ise saghkli menopoz éncesi ve
menopoz sonrasi bayanlar dahil edilmis olup, menopoz
sonrasi grupta renkli ve renkli olmayan gérme alani test-
lerindeki ortalama genel retina duyarliigindaki sapma
(MD), menopoz dncesi gruba gére anlamli olarak yuksek
bulunmasina ragmen, yasa gére dizeltildiginde anlaml
olmadigi belirlendi. Ozellikle CPSD, renkli gérme alan
testinde yasa gére dizeltilmis lokalize retina duyarlilik
kaybini yansitmakta olup menopoz dncesi gruba gére
menopoz sonrasi grupta belirgin kayip izlenirken, renkli
olmayan gérme alani testlerinde her iki grup arasinda
anlaml fark mevcut degildi. Geng bayanlarin gézlerin-
de retina ve retina pigment epitelinde 8strojen reseptdr
ekspresyonu ile cinsiyet ve yas agisindan farkliliklar belir-
lenirken, erkeklerden ve menopoz sonrasi bayanlardaki
dokularda fark mevcut degildi.'?

Rakic ve ark.' tarafindan yapilan deneysel calisma
ileYkl40 gen Gronleri yasa bagli makula dejenerasyonu
(AMD) olusumundan ve éstradiol bu proteinlerin sentezi-
nin inhibisyonundan sorumludur. Menopoz sonrasi olgu-
larda hormon replasman tedavisinin uygulanmasi yas tip
AMD olugumu riskini azalth@ da rapor edilmistir.'® Cesit-
li steroid ve steroid benzeri metabolitlerin insanda ve si-
can retinasinda bulundugu bildirilmis olup,' ayrica doku
hibridizasyon teknigi ile; éstrojen reseptér ER mRNA'si
néral retina de belirlenmisgtir,’'® bu durum &strojenin
noroprotektif etkisi oldugunu géstermektedir.

insan ve hayvan calismalarinda gésterilmistir ki,
dstradiol potent bir vazodilatatérdir;'? diger taraftan
progestronun zit etkilerinin oldugu bilinmektedir.?° Pro-
gesteron dizeyleri menstrual siklusun folikiler fazindan
luteal faza dogru 10 kat arhig géstermektedir.?’ Buna ila-
veten menstrual siklusun luteal fozinda alveolar hiper-
ventilasyonla birlikte alveolar karbondioksitin azaldig:
bulunmustur.??2 Bu durum hiperoksijenasyon ile birlikte

retinal damarlarda vazokonstraksiyona ve ikincil olarak
dstradiolun vazodilatasyon yapici etkisine zit etki gésterir.
Tamoksifen, selektif dstrojen reseptér modulatérd olup,
yapilan calismalarda renkli gérmenin bozuldugu, lens,
kornea, retina ve optik sinir bagi degisikliklerine sebep
oldugu belirlenmisgtir.224

Bizim calismamizda, menopoz dncesi kadinlardan
luteal fazda kan &rnekleri alindi, progestron seviyeleri
her iki grupta benzerlik gérilurken, éstrojenin etkileri
menopoz dncesi grupta belirgindi.

Sonug olarak, bu calismada menopozun genera-
lize ve lokalize retina duyarliiginda azalma renkli gér-
me alani testi ile incelendiginde, generalize ortalama
duyarlilik ile &stradiol seviyeleri arasinda anlamli pozitif
korelasyon belirlendi. Menopoz ile birlikte cinsiyet hor-
monlarindaki degisimin retina Uzerindeki etkisini daha
detayli belirleyebilmek icin renkli gérme alani testi iyi bir
alternatif olup, genis serilerde incelemeye ihtiyag vardir.
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