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Investigation of Acute Effects of Smoking on Retinal Vascular
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0z
Amag: Sigaranin akut etkisinin saglikl erigkinlerde retina damar ¢ap: iizerinde neden oldugu degisikliklerin aragtirilmas.

Gerec ve Yontem: Yaglar: 22-36 arasi degisen 21 saglikh bireyin sigara icmeden once, sigara ictikten 10 dakika ve 60 da-
kika sonra retina damar ¢ap: 6l¢timleri gerceklestirildi. Retinal damar ¢ap1 6l¢iimleri, Spectralis optik koherens tomografi
cihazindaki cizgisel tarama 6l¢cim modu gorintisi kullanilarak, cihazda yiikli olan program yardimi ile manuel olarak
yapildi. Retina damar cap: degisiklikleri arasindaki farkin istatistiksel analizi, iligkili 6rneklem tek yonli varyans analizi
ve Bonferroni diizeltmesi ile degerlendirildi.

Bulgular: Sigara kullanmayanlar ile sigara kullananlarin sigara igmeden 6nce élgiilen ortalama retinal arteriyol ¢aplar:
sirasiyla 95.45+10.95 ve 99.14+11.81 pum idi. Sigara kullanmayanlar ile sigara kullananlarin sigara igmeden once 6l¢iilen
ortalama retinal veniil caplar: sirasiyla 126.58+17.32 ve 128.52+8.46 nm idi. Sigara kullanan ve kullanmayan gruplar
arasinda retina arteriyol ve veniil ¢aplar1 bakimindan istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p degerleri sirasiyla 0.636 ve
0.658). Sigara sonrasi retina veniil caplarinda istatistiksel olarak anlaml diizeyde vazodilatasyon gézlendi (p<0.001). Bon-
ferroni diizeltmesi ile sigara icmeden 6nce ve sigara i¢tikten 10 dakika sonra belirgin retina veniil vazodilatasyonu saptandi
(p<0.001). Sigara sonrasi retina arteriyol ¢aplarinda ise istatistiksel olarak anlaml diizeyde degisiklik olmadi (p=0.296).

Sonug: Sigara retina veniillerinde bir saat sonra geri donen vazodilatasyona neden olurken, retina arteriyol ¢apinda belir-
gin degisiklige neden olmamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Optik koherens tomografi, retinal damar c¢api, sigara.

ABSTRACT
Purpose: To investigate the acute effects of smoking on retinal vascular caliber in healthy adult subjects.

Materials and Methods: The retinal vascular caliber of 21 healthy subjects aged 22 to 36 years were measured before, and
10 min and 60 min after cigarette smoking. Retinal vascular caliber assessment was performed manually on images of line scan
imaging mode scan by using the semi-automated program of Spectralis optical coherence tomography. Statistical analyses of
differences between retinal vascular caliber were determined using repeated measures of analysis of variance and Bonferroni
adjustment.

Results: The mean retinal arteriolar diameter of non-smokers and smokers before smoking was 95.45+10.95 and 99.14+11.81
pm, respectively. Mean retinal venular diameter of non-smokers and smokers before smoking was 126.58+17.32 and 128.52+8.46
um, respectively. No significant difference was found between the retinal arteriolar and venular diameter of the smoking and
non-smoking groups (p values were 0.636 and 0.658, respectively). There was a statistically significant increase in retinal venular
diameter during the study period (p<0.001). Bonferroni adjustment revealed significant retinal venular vasodilation between
before smoking and 10 min after smoking. There was no statistically significant change in retinal arteriolar diameter during the
study period (p=0.296).

Conclusions: Smoking led to vasodilation of retinal venules that returned to baseline diameter after an hour, but did not affect
retinal arteriolar caliber significantly.

Key Words: Optical coherence tomography, retinal vascular caliber, smoking.
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GIRIS

Sigaranin koroner ve serebral dolasimda ateroskle-
rotik degisikliklere yol acarak dolagimi bozdugu bil-
dirilmigtir.! Gozdeki yogun damar aglar1 nedeniyle
sigaranin goziin damarsal yapilari ve kan akimai tize-
rinde neden oldugu degisikliklerle ilgili caligmalar
yapilmigtir. Sigara icildikten 5 dakika sonra koroner
damarlarda vazokonstriksiyon olustugu ve bu etki-
nin 30 dakika sonra geri dondugu bildirilmistir.2 Ro-
binson ve ark.,? sigara kullananlarda makiiladaki 16-
kosit hizinin %12 artmis oldugunu rapor etmislerdir.
Tamaki ve ark.* 10 y1l ve tizeri sigara kullananlarda
optik sinir baginda ve muhtemelen koroidde de art-
mis kan akim hiz1 oldugunu 6ne siirmislerdir. Bu iki
calismada kan akim hiz1 6lcilerek akim hizinin art-
mis oldugu bildirilirken, Morgado ve ark.,” kan akim
hacmini degerlendirdikleri calismada, sigaranin reti-
nanin kan akim hacminde %10’luk azalmaya neden
oldugunu saptamiglardir.

Sigaranin hipertansif retinopati ve anterior iskemik
optik noropati gibi okiiller damar hastaliklari i¢in risk
faktori olmasinin yani sira, retina kan akimini da
azalttigini bildiren calismalar mevcuttur.b’ Sigara-
nin erken donemde damarsal yapilar tizerindeki etki-
leri ile ilgili farkli sonuglar bildirilmesinde en 6nemli
etkenlerden biri de kisa etki siiresine sahip nikotin
gibi vazokonstriktor ve karbon monoksit gibi vazodi-
latator etkiye sahip bircok farkli kimyasal maddeler
icermesidir.5®

Retina damarlarinin incelenmesi mikrovaskiiler has-
taliklarin aragtirilmasinda invazif olmayan degerli
bir segenektir.’? Optik koherens tomografi (OKT),
uyumlu hastalarda retinanin yiiksek ¢oziinirlikte
gorintilenmesini ve retina ile ilgili kantitatif veri-
lerin elde edilmesini saglayan invazif olmayan bir
goriintiileme yontemidir. Retina damarlarinin ¢api
retinanin oksijenizasyonundan etkilenmektedir ve
retina veniillerindeki dilatasyonunun retina hipoksi-
sini gosterebilecegi one strilmustir.™

Literatiurde sigaranin neden oldugu retina damar
cap1 degisikligini degerlendiren bir calismaya rast-
lamadik. Ancak, OKT cihaz ile koroid tabakasinin
degerlendirildigi bir ¢alismada, sigaranin koroid ta-
bakasinda incelmeye neden oldugu bildirilmigtir.*?

Retina arteriyol ve veniil caplarinin degerlendiril-
mesinde, arteriyol ve veniil caplarinin ayr1 ayr1 de-
gerlendirilmesi gerektigi bildirilmis olup arteriyoliin
veniile oraninin kullanilmasinin kisitl bilgi sagladig:
rapor edilmigstir.'® Bu nedenle ¢calismamizda arteriyol
ve venul caplar1 ayr1 ayr1 degerlendirilmistir. Bu
calismada optik koherens tomografi (OKT) cihaz ile
sigara icmeden once ve sigara icildikten sonraki 10.
ve 60. dakikalarda retina goriintiillemesi yapilarak
retina arteriyol ve veniil caplar1 lizerinde sigaranin
akut etkisinin degerlendirilmesi amac¢lanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Bu kesitsel calismaya, calisma kriterlerine uygun
en az 5 yil ve tuzeri siireden beri sigara kullanan 21
olgu (10 kadin, 11 erkek) ve sigara kullanmayan 31
saglhikli olgu (15 kadin, 16 erkek) dahil edilmistir.
Calisma, Helsinki Deklarasyonu’'na uygun olarak ve
Abant Izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu'ndan onay alinarak gerceklestirildi. Calisma-
ya dahil edilen tiim hastalara, caligma hakkinda bilgi
verilerek yazili onamlar: alindi.

Calismaya dahil edilen olgularin dizeltilmis en iyi
gorme keskinligi (DEIGK), goz ici basina (GIB), 6n
ve arka segment bakisini igeren rutin oftalmolojik
muayeneleri ve OKT goruntiileri dokimante edil-
di. Retina damar cap1 6lcimi yiksek ¢ozuntrlikli
gorintilleme yapilabilen 5.3 yazilim versiyonunun
yikli oldugu Spectralis® OKT cihazinda (Heidelberg
Engineering, Heidelberg, Almanya) yazilim yardimi
ile manuel olarak yapildi. Sigara icildikten sonraki
OKT o6l¢uimleri, sigara icilmeden 6nce alinan OKT 6l-
ciimleri referans alinarak gerceklestirildi.

Resim a-c: Optik koherens tomografi ile alinan fundus goriintiisii. Sigara i¢ilmeden once (a), sigara icildikten 10 dakika sonra
(b) ve sigara icildikten 60 dakika sonra (c).
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Retina damar capi dlciimleri standart olarak optik
disk kenarindan yarim ile bir disk mesafede kalan
(optik disk merkezinden 1500-2250 pm araliginda)
standart alan olarak kabul edilen alanda, damarlar
bifurkasyon yapmadan onceki bolgede yapildi (Re-
sim). Retina damar capi 6l¢timleri, olgu grubu ve
olgim zamanini bilmeyen ayni deneyimli hekim ta-
rafindan (U.D.) arteriyol ve veniil caplarinin iicer 6l-
cimi alinarak gerceklestirildi (Resim).

OKT goruntiisiinde, %100 buyitmede kaba ve %200
biiytitmede ince diizeltme yapilacak sekilde 3 retina
damar cap1 ol¢imiiniin ortalamasi alinarak retina
arteriyol ve veniillerin caplar1 hesaplanda.

Olgularin OKT cihaziyla ¢izgisel tarama modunda
ortalamas1 alinan imaj sayis1 degeri 100 olacak se-
kilde gortuntilemesi yapildi. Kontrol grubuna bir
goruntileme yapilirken, sigara icen gruba sigara
igcmeden oOnce, sigara ictikten 10 dakika sonra ve si-
gara ictikten 60 dakika sonra olmak tizere ii¢ gorin-
tilleme yapildi.

Daha once her hangi bir goz cerrahisi geciren, 2 di-
yoptri tizeri sferik veya silindirik kirma kusuru olan,
okiiler veya sistemik ila¢ kullanan ve kronik g6z veya
sistemik hastaligi olan olgular calismaya dahil edil-
medi. Calismaya yaslar1 25-35 arasi olan ve diizeltil-
mig en iyi gérme keskinligil0/10 veya daha iyi olan
olgular dahil edildi.

Sigara icen olgular en az beg yildir ve giinde bir pa-
ket ve tizeri sigara igen bireylerdi. Sigara igmeyen ol-
gular ise ev ve ig yerinde sigaraya maruz kalmayan,
daha once hig sigara kullanmamis bireyler arasindan
secildi. Olgulara ¢alismanin yapilacag: giiniin 6ncesi
gece saat 12:00’dan sonra, sigara ve kafeinli icecek
igmemesi yoniinde uyarilarda bulunuldu. Olgular sa-
bah saat 8:00 ile 10:00 aras1 degerlendirildi. Saglikli
kontrol grubundan sadece bir 6l¢iim alinirken, sigara
icen grubun sigara icmeden once, sigara ictikten 10
ve 60 dakika sonra olmak tizere ii¢c OKT goriintiile-
mesi yapildi. Calismada kullanilan sigaranin zifir, ni-
kotin ve karbon monoksit diizeyleri sirasiyla 10 mg,
0.8 mg ve 10 mg idi.

Sonuclarin istatistiksel analizi SPSS for Windows
17.0 programiile yapildi. Sonuglar ortalamaz+standart
sapma olarak verildi ve p degeri 0.05’in altindaki de-
gerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Elde
edilen aralikli degiskenler bagimsiz 6rneklem t testi,
iligkili 6rneklem tek yonlii varyans analizi ve Bon-
ferroni diizeltmesi kullanilarak, parametrelerin da-
g1liminin normal olup olmadigi Kolmogorov-Smirnov
testi ile degerlendirildi (p degerleri 0.423-0.969 arasi
degisiyordu ve bu degerler dagilimin normal oldugu-
nu gosteriyordu).

Mliskili 6rneklem tek yonlii varyans analizinde sferisi-
te kuralinin ihlal edildigi degiskenler icin epsilon de-
geri 0.750'nin tzerindeyse Huynh-Feldt diizeltmesi,
0.750’nin altindaysa Greenhouse-Geisser diizeltmesi
kullanilarak veriler degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen ve yaslar1 22 ile 36 arasin-
da degisen 52 olgunun [27 erkek (%51.9), 25 kadin
(%48.1)] demografik ve klinik 6zellikleri tabloda ve-
rilmigtir (Tablo 1). Saglikli kontrol grubu ve sigara
icen gruptaki olgular bagimsiz 6rneklem t testi ile de-
gerlendirildiginde yas, sferik ekivalan, GIB, fovedaki
retina kalinligi, arteryol ve veniil caplar1 bakimindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
saptanmadi (p degerleri sirasiyla 0.709, 0.778, 0.253,
0.636 ve 0.658), (Tablo 1).

Sigara icilmesi sonras1 foveadaki retina kalinligi
degiskeninde sferisite ihlali yoktu (p=0.641). Iligkili
orneklem tek yonli varyans analizi ile arteriyol ca-
pinda istatistiksel olarak anlamli degisiklik saptan-
madi [F (2.0, 40.0)=1.714, 0.483)]. Sigara icilmesi son-
rasi1 arteriyol cap1 degiskeninde sferisite ihlali yoktu
(p=0.880). 1ligkili 6rneklem tek yonlii varyans analizi
ile arteriyol capinda istatistiksel olarak anlamli degi-
siklik saptanmadi [F (2.0, 40.0)=1.526, 0.296)]. Siga-
ra icilmesi sonrasi veniil capi degiskeninde sferisite
ihlal edildigi i¢in (p=0.021), Huynh-Feldt diizeltmesi
kullanild: (epsilon degeri 0.796).

Tablo 1: Sigara icen ve igmeyen gruplarin klinik ve demografik ozellikleri.

Parametre Sigara icen grup Sigara icmeyen grup p*

Yas (y1l+SS) 29.45+3.19 29.00+2.20 0.709
Sferik ekivalan (diyoptri+SS) -0.47+0.93 -0.55+1.09 0.778
GIB (mmHg+SS) 14.68+3.19 14.29+2.97 0.253
Foveadaki RK (nm=+SS) 220.24+8.18 220.29+8.89 0.687
Arteryol cap1 (nm=+SS) 95.45+10.95 99.14+11.81 0.636
Veniil cap1 (um+SS) 126.58+17.32 128.52+8.46 0.658

*Bagimsiz orneklem t testi.
GIB; Goz I¢i Basinet, RK; Retina Kalinlig, SS; Standart Sapma.
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Tablo 2: Sigara icmeden dnce ve i¢tikten sonra 10. ve 60. dakikalarda yapilan foveadaki retina kalinligt ve retina damar

caplart dlgiimleri.

Parametre Sigara Oncesi 10. dakika 60. dakika
Foveadaki retina kalinligr (um+SS) 220.29+8.89 220.00+9.02 219.71+9.26
Arteryol cap1 (um=+SS) 99.14+11.81 99.48+11.65 101.00+10.59
Veniil cap: (um=+SS) 128.52+8.46 134.19+9.26 130.86+9.87

SS: Standart Sapma.

Iliskili 6rneklem tek yonlii varyans analizi ile veniil
cap1 degerlerinde istatistiksel olarak anlamli degi-
siklik saptand: [F (1.592, 31.833)=11.815, <0.001)].
Bonferroni diizeltmesi ile veniil capi degerleri de-
gisiklikleri arasinda sigara icmeden 6nce ve sigara
ictikten 10 dakika sonra 6lciilen retina veniil caplar:
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p<0.001). Ancak sigara icmeden 6nceki ile sigara ic-
tikten 60 dakika sonraki (p=0.283) ve sigara i¢tikten
10 dakika sonraki ile 60 dakika sonraki veniil cap-
lar1 (p=0.283) arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmada.

TARTISMA

Calismamizda uzun siiredir sigara kullanan olgular
ile sigara kullanmayan olgularin retina arteriyol ve
veniil caplar1 arasinda anlaml farklilik saptanma-
migtir (p degerleri sirasiyla 0.636 ve 0.658). Bununla
birlikte, gerek arteriyol capi gerekse veniil capi siga-
ra icen grupta daha dardi. Sigara kullanan bireylerde
sigara 10. dakika ol¢iimlerinde retina ventillerinde
istatistiksel olarak anlamh diizeyde vazodilatasyona
neden olurken (p<0.001), arteriyollerde istatistik-
sel olarak anlaml ¢ap degisikligine neden olmamig
(p=0.296), 60. dakika ol¢iimlerinde ise veniil caplari-
nin sigara igmeden o6nceki diizeylere yaklastig: belir-
lenmistir.

Retina damarlar: invazif olmayan yontemlerle viicut-
ta dolasimin direkt goriintiilenebildigi tek bolgedir.
Son yillarda gelisen dijital gériintileme teknikleri
retinanin arteriyoler daralmasi, veniiler dilatasyonu
gibi retinanin mikrovaskiiler degisikliklerinin daha
iyi goriintiilemesini saglamigtir. OKT, diisiik kohe-
rensli interferometri kullanarak biyolojik dokularin
degisik tabakalarindaki 1g1k yansimalarini degerlen-
diren invazif olmayan bir tan1 yontemidir ve diyabe-
tik makiiler 6dem ve yasa bagli makula dejenerasyo-
nu gibi retina hastaliklarinin degerlendirilmesinde,
glokom hastalarinin tani ve takibinde 6nemli bir yere
sahiptir. Yeni jenerasyon Fourier prensibi ile ¢aligan
OKT cihazlar1 daha kisa siirede 6l¢tim alabildigi i¢in
goz hareketlerinden daha az etkilenmekte olup daha
az artefakt olusumu ve daha yiiksek c¢oziintirliikte re-
tina goriintiillemesi saglamaktadir.!4

Diyabet, hipertansiyon gibi vaskiiler hastaliklarin, 516
steroidler, vaskiiler endotelyal biiyiime faktori anta-
gonistleri ve glokom tedavisinde kullanilan topikal
beta-antagonistler gibi farmakolojik ajanlarin,'1° ge-
netik faktorlerin,!® glokom gibi okiiler hastaliklarin?
retina arteriyol ve veniil caplarinda degisiklige neden
oldugunu bildiren ¢caligmalar mevcuttur.

Sigara kullanan bireylerde retina veniillerinin he-
modinamik degisikliklere cevabinin azaldigi, bunun
sigaranin damarsal fonksiyon bozukluguna neden
oldugu saptanmis ve damar capinda degisiklik ol-
maksizin da sigaranin olumsuz etkilerinin ortaya
cikabilecegi 6ne sirilmiistir.?! Sigara kullananlarda
hiperoksiye cevabin da igmeyen gruba gore bozuldu-
gunu bildirilmistir.?? Sigara akut hemodinamik ve
damarsal degisikliklere neden olabilmekle birlikte,
sigara kullananlar ile kullanmayanlar arasinda he-
modinamik degiskenler ve damarsal yonden farklilik
olmadig ileri stirtilmustiir.2? Bizim calismamizda da
sigara kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda re-
tina arteriyol ve veniil ¢aplar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik yoktu (p degerleri sirasiy-
la 0.636 ve 0.658).

Sigara dumaninin 6nemli unsurlarindan biri olan
nikotinin neden oldugu nitrik oksit, endotelin ve
anjiyotensin donistiiriici enzim gibi vazoaktif ajan
diizeylerindeki degisiklikler ve sempatik sinir siste-
mi aktivasyonu nedeniyle akut dénemde sigaranin
damarlarda vazokonstriksiyona neden olmasi bekle-
nebilir.>* Ancak, sigara dumanin diger major unsur-
larindan olup giiclii vazodilatator etkisi olan karbon
monoksitin retina ve koroidde kan akimini artirdig:
belirlenmistir.® Kan akimindaki bu artigin, eritrosit
akim hiz1 artisindan kaynaklanmadigi, damarlarda-
ki vazodilatasyona bagli olarak gelistigi rapor edil-
migtir.® Karbon monoksitin neden oldugu bu beklen-
medik kan akimi artiginin, hemoglobine oksijenden
200 kat daha fazla affinitesi olan karbon monoksitin
neden oldugu hipoksiden kaynaklanmig olabilecegi
one strilmistir.® Calismamizda da benzer sekilde,
sigaranin akut dénem etkisinde vazokonstriksiyona
neden olan nikotinden ziyade, gii¢cli vazodilatator et-
kiye sahip olan karbon monoksitin etkisi ile retina
veniillerinde vazodilatasyona neden oldugu saptanda.
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Elde ettigimiz sonuclar1 degerlendirirken dikkat edil-
mesi gereken noktalar mevcuttur. Oncelikle retina
damar capini élgen tam otomatik standart yazilim-
lar mevcut degildir. Biz superotemporal retina da-
marlarinin yiiksek ¢oziinurlikli OKT gériintisiinde
standart alan olarak kabul edilen alanda (optik disk
merkezinden 1500-2250 pm mesafe araligl) manuel
olarak tg¢ ol¢iim yaptik ve calismada bu olgtimlerin
ortalamasini kullandik. Caligmaya saglikli, geng bi-
reyleri dahil ettik. Farkli yas grubunda olan, daha
uzun siire sigara kullanan ve ek sistemik problemleri
olan veya sistemik ila¢ kullanan olgularda sonuclar
farkli olabilir. Damar cap: tek bagina damar fonksi-
yonlarini gostermek icin yetersiz olabilir. Bu neden-
le retina damar capinin yam sira kan akim hizi, kan
akim hacmi gibi hemodinamik degiskenler ve damar
fonksiyonlarinin da degerlendirildigi ek ¢alismalara
ihtiyac vardir.

Sonug olarak, sigara kisa donemde retina arteriyol
capinda belirgin degisikliklere neden olmazken, reti-
na veniillerinde vazodilatasyona neden olmaktadir.
Bu genislemenin mekanizmasinin ve klinik 6neminin
daha iyi anlagilmasi icin ek calismalara ihtiyac vardir.
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