Dicle Tip Dergisi / Dicle Med ] (2022) 49 (4) : 699-706

& DICLETIP DERGISI

veans  DICLEMEDICAL JOURNAL

www.diclemedj.org

TIP FAKULTESI

Ozgiin Arastirma / Original Article

Romatoid Artritli Hastalarda Statik ve Dinamik Pupillometri
Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Mehmet Emin Dursun"®'1, Seyfettin Erdem =1, Mine Karahan'='1, Sedat Ava"~'1, Leyla Hazar -1,
Birgiil Dursun" 'z, Ugur Keklik¢i"*'1
1 Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Anabilim Dali, Diyarbakar, Tiirkiye

2 Diyarbakir Gazi Yagsargil Egitim ve Arastirma Hastanesi Goz Hastaliklart Anabilim Dali, Diyarbakir, Tiirkiye
Gelis: 09.09.2022; Revizyon: 30.11.2022; Kabul Tarihi: 02.12.2022

0z
Amag: Romatoid artritli yetiskin hastalarda statik ve dinamik pupilla yanitlarini saglikl yetiskinler ile karsilastirmay1 amagladik.

Yontemler: Bu prospektif calismaya, oftalmolojik muayenede herhangi bir patoloji saptanmayan romatoid artritli yetiskin hastalar ile
benzer yas ve cinsiyetteki saglikli yetiskinler dahil edildi. Statik ve dinamik pupilla yanitlar1 otomatik pupillometri cihazi
(MonPackOne; Metrovision, Perenchies, Fransa) kullanilarak 6l¢iildi. Statik pupillometri dlgimlerinden skotopik, mezopik, diisiik
fotopik ve ytiksek fotopik pupil ¢aplar1 kaydedildi. Dinamik pupillometri 6l¢iimlerinden ise dinlenme pupil ¢aps, pupil kontraksiyon
amplitiidii, pupil kontraksiyon latansi, pupil kontraksiyon siiresi, pupil kontraksiyon hizi, pupil dilatasyon latansi, pupil dilatasyon
siiresi ve pupil dilatasyon hizi degerleri kaydedildi.

Bulgular: Calismaya 32 romatoid artritli hasta, 30 saglikli kontrol alindi. Romatoid artrit ve kontrol grubunda yas ve cinsiyet agisindan
istatistiksel anlamli fark izlenmedi (Sirasiyla; p=0.621, p=0.806). Romatoid artrit grubunda statik pupilla yanitlarindan skotopik pupil
cap1 kontrol grubuna gore anlaml olarak yiiksekti (p=0.02). Mezopik, diisiik fotopik ve yliksek fotopik ortamlardaki pupil ¢aplari
arasinda romatoid artrit grubu ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlaml fark yoktu. Dinamik pupillometri dl¢limlerinden
pupil dinlenme ¢ap1 romatoid artrit grubunda istatiksel olarak anlamli derecede genis olarak élg¢iiliirken (p<0.005), pupil kontraksiyon
latansi uzamis olarak tespit edildi (p<0.005). Diger dinamik pupillometri 6l¢ctimlerinde ise anlaml fark yoktu.

Sonug: Romatoid artritli yetiskin hastalarda kontrol grubuna gore skotopik pupil ¢ap1 anlaml olarak yiiksek, pupil dinlenme ¢ap1 genis
ve pupil kontraksiyon latansi uzamis olarak tespit edildi. Bulgular romatoid artritte gelisebilen muhtemel otonomik disfonksiyon ile
iligkili olabilir. Bu amagla, otomatik pupillometri, bu hastaliga atfedilen mortalite ve morbidite oranlarini azaltmak amaciyla otonom
disfonksiyonun erken teshisi i¢in kolay uygulanabilir, noninvaziv bir tarama segenegi olarak diisiiniilebilir.

Anahtar kelimeler: Romatoidartrit; statik pupilometri, dinamik pupillometri
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Evaluation of Static and Dynamic Pupillometry Parameters in Patients with Rheumatoid
Arthritis

Abstract

Objective: We aimed to compare static and dynamic pupillary responses in adult patients with rheumatoid arthritis with healthy
adults.

Methods: In this prospective study, adult patients with rheumatoid arthritis without any pathology in ophthalmologic examination
and healthy adults of similar age and gender were included. Static and dynamic pupillary responses were measured using an automatic
pupillometry device (MonPack One; Metrovision, Perenchies, France). Scotopic, mesopic, low photopic and high photopic pupil
diameters were recorded from static pupillometry measurements. Among the dynamic pupillometry measurements, resting pupil
diameter, pupil contraction amplitude, pupillary contraction latency, pupillary contraction time, pupillary contraction velocity,
pupillary dilatation latency, pupil dilation time and pupillary dilation rate were recorded.

Results: Thirty-two patients with rheumatoid arthritis and 30 healthy controls were included in the study. No statistically significant
difference was observed in terms of age and gender in the rheumatoid arthritis and control groups (Respectively; p=0.621, p=0.806).
Scotopic pupil diameter, one of the static pupillary responses, was significantly higher in the rheumatoid arthritis group than in the
control group (p=0.02). There was no statistically significant difference between the rheumatoid arthritis group and the control group
between pupil diameters in mesopic, low-photopic and high-photopic environments. From dynamic pupillometry measurements, the
resting diameter of the pupil was statistically significantly larger in the rheumatoid arthritis group (p<0.005), while the pupillary
contraction latency was found to be prolonged (p<0.005). There was no significant difference in other dynamic pupillometry
measurements.

Conclusion: In adult patients with rheumatoid arthritis, the scotopic pupil diameter was found to be significantly higher, the pupil
resting diameter was wider, and the pupillary contraction latency was prolonged compared to the control group. Findings may be
related to possible autonomic dysfunction that may develop in rheumatoid arthritis. For this purpose, automatic pupillometry can be
considered as an easily applicable, noninvasive screening option for early diagnosis of autonomic dysfunction in order to reduce the
mortality and morbidity rates attributed to this disease.

Keywords: Rheumatoid arthritis; static pupilometry, dynamic pupillometry.

GIRIS

Romatoidartrit (RA), vaskiiler, metabolik ve
cesitli multisistemik komorbiditelerle iliskili,
dejeneratif eklem hasarina yol acan progresif,
kronik otoimmiininflamatuar bir hastaliktir.
RA’daki inflamatuar silire¢ sempatik sinir
sistemi aktivitesinde artis ile kendini gosteren
otonom disfonksiyona neden olmaktadir’.
RA’nin diinya capinda artan prevalansi ve
insidans1 nedeniyle biiyiik bir kiiresel halk
saghigl sorunu olusturdugu diisiiniilmekte ve
hastaligin olusturdugu ekonomik, sosyal ve
psikolojik kayiplarin 6nlenmesi biliyliik 6nem
tasimaktadir®>.  RA’ya bagh morbidite ve
mortalitedeki artis bilinen klasik risk faktorleri
ile tam olarak agiklanamadigindan riskin
degerlendirilmesinde ve sistemik tutulumunun
erken  tanisinda yeni  metotlara  ve
parametrelere gereksinim duyulmaktadir®. Bu
baglamda otonom sinir sistemindeki

dengesizlik ile cesitli otoimmiininflamatuar
hastaliklar arasindaki iliskiler incelenmekte;
RA’'nin erken tanisi, takibi ve yeni etkin
tedavilerinin bulunmasi icin caba
harcanmaktadir.

Otonom sinir sistemi (0SS), kan basinci, kalp
hizi, solunum, sindirim ve cinsel uyarilma dahil
olmak iizere istemsiz fizyolojik siirecleri
diizenleyen periferik sinir sisteminin (PSS) bir
alt bilesenidir ve bu sistemdeki cesitli
nedenlerle ortaya ¢ikan bozukluklar otonom
disfonksiyon olarak adlandirilir. Bir biitlin
olarak ele alindiginda otonom disfonksiyon
nadir degildir. En yaygin otonomik disfonksiyon
kardiyovaskiiler alanda meydana gelir ve
senkopa yol acan anormal vazovagal yanittan
olusur. Diger yaygin belirtiler, postural
tasikardi, tiriner inkontinans, fasiyal vazomotor
ve okiiler semptomlar gibi bazi otonomik
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rahatsizliklardir>-¢.  Otonom disfonksiyonun
goze carpan Ozelliklerini test etmek, genellikle
taniy1 dogrulamak ve farmakolojik tedaviyi
destekleyen nesnel Kkanitlar sunmak igin
gereklidir. Bu amacla 6ncelikle kardiyovaskiiler
refleksler, giindelik terleme paternleri ve
pupilla degisiklikleri gozlemlemlenir?.

Pupil 151k refleksi, 1s18a tepki olarak goz bebegi
capindaki degisikliktir. Pupilla ¢ap1 irisin
sfinkter ve dilatator kaslar1 araciligiyla otonom
sinir sistemi tarafindan kontrol edilmektedir.
Parasempatik noronlar, siliyer ganglionda
sinaps yapan Edinger-Westphal cekirdeginden
kaynaklanmakta ve irisin sfinkter kaslarini
inerve ederek miyozis olustururken; sempatik
noronlar ust servikal ganglionda sinaps yapan
posterior hipotalamustan kaynaklanmakta ve
irisin dilatator kaslarini inerve ederek
midriyazise sebep olmaktadir. Pupil 151k refleksi
retinadan baslayip orta beyne kadar giden
afferent bir yol ile orta beyinden baslayip
otonomik fonksiyonlarla pupilla hareketlerini
saglayan iris sfinkter ve dilatator kaslarini
uyaran eden efferent bir yoldan olugsmaktadir®-
9. Pupil 151k refleksi gorme sistemi, optik sinirin
islevi ve otonom sinir fonksiyonunu
degerlendirmek icin kullanilabilir.
Parasempatik sinir sistemi disfonksiyonu, 1s18a

maruz kalma ile godzbebegi daralmasinda
azalmaya neden olurken, sempatik sinir
sistemindeki islevsizlik karanlikta

gozbebeginde genislemede gecikmeye yol agar.
Pupil boyutunu kontrol eden néronal yollarin

biitinligini degerlendirmek icin
kullanilabilen pupil yanitinin birgok hastalikta
etkilenebilecegi  bildirilmistirl0.  Kizilotesi

aydinlatma ve yuksek c¢oziintrlikli kamera
sistemi araciligiyla pupil yanitinin 6l¢iilmesine
izin veren yontem olan otomatik pupillometri
ile pupil ¢ap1 noninvazif bir sekilde ve nicel
olarak Olgiilebilir. Pupillometri kullanilarak
skotopik, mezopik veya fotopik gorsel kosullar
altinda hem statik hem de dinamik o6l¢timler
yapilabilirtl,
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Calismamizda romatoid artritli olgularda
pupillanin statik ve dinamik karakteristiklerini
tespit etmek istedik. Bu sayede RA
patofizyolojisinde suc¢lanan otonom
disfonksiyon varliginin tespiti icin otomatize
pupillometrik Olgtimlerin etkinligini
arastirmayi amagcladik.
YONTEMLER

Bu prospektif calismaya Kasim 2021-Temmuz
2022 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesine Hastanesi genel poliklinigine rutin
g6z muayenesi icin basvuran yeni romatoid
artrit tanis1 almis 32 hasta ve rutin kontrolleri
icin poliklinigimize basvuran 30 saglikli kontrol
dahil edildi. Calismaya DUTF romatoloji
kliniginde 2010 Romatoid Artrit Siniflandirma
Kriterlerine dayal olarak yakin zamanda kesin
RA tanisi konulup hentiz herhangi bir tedavi
almamis RA hastalar1 alindi. DUTF Hastanesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan onay
alindiktan sonra c¢alisma baslatildi1 (Karar no:
20221#5). Tim hastalar calisma hakkinda
bilgilendirildi ve onam formlarn alind.
Calismada wuygulanan biitiin  prosediirler
Helsinki Deklarasyonu Prensipleri'ne uygun
olarak yturutuldi.

Tim hastalara en iyi diizeltilmis goérme
keskinligi, goz i¢ci basinc1 6l¢iimii dahil olmak
lizere tam bir oftalmolojik muayene yapildi.
Calismaya hipertansiyon ve diabetes mellitus
gibi herhangi bir sistemik hastaligi olmayanlar,
pupil capini etkileyebilecek sistemik ve topikal
ilac kullanmayan, iris veya pupil anomalisi
olmayan, goz ic¢i cerrahisi olmayan ve okiiler
travma Oykiisii olmayan hastalar dahil edildi.

Tim Olglimler aym1 deneyimli poliklinik
hemsiresi tarafindan otomatik kantitatif
pupillometri sistemi (MonPackOne;

Metrovision, Fransa) kullanilarak yapildu.

Yiiksek ¢6zuntrlikli bir kamera ile donatilmis
kirmizi, yesil ve mavi 1sik yayan diyot
kaynagindan olusan pupillometre cihaz1 ile
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statik pupillometrive dinamik pupillometri
yapilip sonuclar kaydedildi.

Istatistiksel Degerlendirme

Tiim istatistiksel analizler SPSS yazilimi (stiriim

arasinda duzeltilmis en iyi gorme keskinligi
(DEIGK) ve gbzici basinci agisindan anlamh fark
yoktu (Sirasiyla; p=0.474, p=0.358) (Tablo 1).

Tablo I: RA ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

26.0; SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanilarak RA Kontrol
gerceklestirildi. Demografik verileri (N=32) (N=30) degeri
hesaplamak i¢in tanimlayic1  istatistikler o 17105913 TR Sen
kullanildi. Veriler ortalama #* standart sapma —

. . .. . Cinsiyet (K/E) 17/15 15/15 0.806
olarak ifade edildi. Degiskenlerin normal e ——— e e
dagilimin1 degerlendirmek icin Kolmogorov- - 1;368'3'17 1%93'3'23 0'358
Smirnov testi kullanildi. Kategorik degiskenler B o '

bagimsiz t testi ve Ki-kare testi kullanilarak
karsilastirildi. Tim sonuglar icin p degeri
0,05’in altindakiler istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya toplam 62 kisinin 62 gozu dahil
edildi. 32 hasta RA grubunu, 30 kisi ise kontrol
grubunu olusturmakta idi. Ortalama yas RA
grubunda 47.40%+9.13 yil iken; Kkontrol
grubunda 46.43+5.78 yil idi. RA grubunda
hastalarin 17’si kadin, 15’i erkek iken, kontrol
grubunun 15’i kadin, 15'i erkek idi. RA ve
kontrol grubunda yas ve cinsiyet acisindan
istatistiksel anlamli fark izlenmedi (Sirasiyla;
p=0.621, p=0.806). RA ve kontrol grubu

*RA: RomatoidArtrit, DEIGK: Diizeltilmis en iyi gérme keskinligi, GIB: G6z
i¢i basincl.

RA grubunda statik pupilla yanitlarindan
skotopikpupil ¢ap1 kontrol grubuna gore
anlamli olarak yiiksekti (p=0.02). Mezopik,
diisiik fotopik ve yiiksek fotopik ortamlardaki
pupil c¢aplar1 RA grubunda daha yiiksek
Olgiilmus olsa da iki grup arasinda istatiksel
olarak anlamh fark yoktu (Sirasiyla; p=0.20,
p=0.059, p=0.71). Dinamik pupillometri
Olglimlerinden pupil dinlenme ¢ap1 romatoid
artrit grubunda istatiksel olarak anlamh
derecede genis olarak odlciiliirken (p<0.005),
pupil kontraksiyon latansi1 uzamis olarak tespit
edildi (p<0.005). Diger dinamik pupillometri
Olgtimlerinde ise anlaml fark yoktu (Tablo 2).

Tablo II: RA ve kontrol grubunun statik ve dinamik pupillometri 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi.

Statikpupillometridlgiimleri
RA Kontrol P degeri
Skotopik pupil ¢ap1 (mm) 4.18+£1.20 3.60 £ 0.67 0.02
Mezopik pupil ¢cap1 (mm) 3.46 +0.97 3.17+0.81 0.20
Diisiikfotopik pupil ¢ap1 (mm) 3.30 £ 0.55 3.02+0.61 0.059
Yiiksekfotopik pupil ¢ap1 (mm 2.54+0.72 2.49+0.32 0.71
Dinamikpupillometridl¢iimleri

RA Kontrol P degeri
Dinlenmecap1 (mm) 4.51+0.71 3.83+ 0.64 <0.005
Pupil kontraksiyonamplitiidii (mm) 1.60+0.37 1.72+0.35 0.21
Pupil kontraksiyonlatansi (ms) 248.12+73.11 169.36+14.63 <0.005
Pupil kontraksiyonsiiresi (ms) 391.65+117.03 432.06+60.82 0.09
Pupil kontraksiyonhizi (mm/s) 6.70+1.84 7.02+0.75 0.38
Pupil dilatasyonlatansi (ms) 567.62+122.84 596.53+67.16 0.25
Pupil dilatasyonsiiresi (ms) 1713.59+249.73 1729.26+109.29 0.75
Pupil dilatasyonhizi (mm/s) 2.94+0.70 3.05+0.30 0.45
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TARTISMA
Calismamizda RA’l yetiskin hastalarda gelisimi
muhtemel otonom disfonksiyonu tespit

edebilmek icin yaptigimiz statik ve dinamik
pupillometri o6l¢iimlerinde kontrol grubuna
gore skotopikpupilgapini anlamli olarak ytiksek,
pupil dinlenme capini genis ve
pupilkontraksiyonlatansini uzamis olarak tespit
ettik.

Pupil muayenesi, subjektif olarak bir 1s1k
kaynagi araciligiyla pupilin 1s18a cevabi ve pupil
boyutunun degerlendirilmesi ile yapilabildigi
gibi pupillometri cihaz1 araciligiyla kizilotesi
1sin kullanilarak daha nesnel Olglimler elde
edilerek de yapilabilir. Otomatik
standartlastirilmis  kizilotesi  pupillometri,
pupillerinnervasyonun giivenli, invazif olmayan
bir sekilde degerlendirilmesini saglar ve OSS’yi
incelemek amaciyla ¢esitli klinik uygulamalarda
kullanilabilir.

RA gibi patolojisinde otonomikdisfonksiyonun
arastirildiglr  bircok hastaligin yonetimi ve
tedavisinde noronalstimiilasyon gibi yontemler
son zamanlarda ilgi cekmektedir.
Noronalgirsimler son zamanlarda RA igin
geleneksel ve biyolojik ilaglarla kombinasyon
halinde veya bunlarin yerine gececek devrim
niteliginde bir terapotik secenek olarak
onerilmistir. Son birkag yilda, otonom sistemin
bozulmasi, RA baslangici ve aktivitesi ile
iliskilendirilmistir. Otonom sinir sistemi ve
bagisiklik sistemi arasindaki baglanti iizerine
yeni arastirmalar, yenilikgi RA yonetim
stratejilerinin gelistirilmesinin yolunu agmistir.
Kardiyovaskiiler tutulum, azalmis barorefleks
duyarliligr ve kalp hizi degiskenligi kaynakl
endeksler ve duygu durum bozukluklari, RA'h
hastalarda stk gorilen  komorbiditeler
acisindan 0SS disfonksiyonu ile
iliskilendirilmistir?2.

Otonom disfonksiyon, RA'll hastalarda kronik
inflamasyonun bir sonucu olmaktan c¢ok
hastaligin erken déneminde goriilen bir bulgu
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gibi  gorinmektedir. 0SS  fonksiyonunu
degerlendirmede kardiyovaskiilerrefrekslerin
degerlendirilmesi énemlidir. Kalp hizinin (KH)
normal sinirlar icindeki yiiksek degiskenligi
sempatik ve parasempatik sistem arasindaki

dengeye  dolayisiyla  otonomik  kontrol
mekanizmasinin iyi c¢alismasina baghdir.
KH'deki  yiiksek  degiskenlik  otonomik

fonksiyonun diizenli oldugunun o6nemli bir
gostergesi iken KH degiskenliginde azalma yani
sempatovagal dengenin kaybi1 (sempatik
aktivitede artma veya parasempatik aktivitede
azalma) bir¢ok hastalikta kot prognozla iliskili
bulunmustur3-14, 0SS aktivitesinin, deneklerin
istirahat KH ve KH degiskenligi 6l¢limi yoluyla
degerlendirildigi bir calismada, daha sonra
artrit gelistiren RA riski tasiyan bireylerin
istirahat KH'leri saglikli deneklere gore 6nemli
Olciide daha ytliksek bulunmustur?>.Bu bulgu,
RA'll hastalarda bozulmus otonom fonksiyonu
yansitan diger calismalardan elde edilen
verilerle uyumludur!é. Ayrica RA'da hastalik
tan1 kriterlerini karsilanmadan bile otonom
disfonksiyon gosterilmistir!’. Maule ve ark. da
RA hastalarinda otonom disfonksiyon saptamis
ve bunun patogenezinde OSS yapilarina karsi
gelisen otoantikorlarin bir rolii olabilecegini
one surmiislerdir?.

Bertinotti ve arkadaslari, OSS ’'ninromatizmal
hastaliklarda degisken derecelerde
etkilendigini soylemislerdiris. Sistemik
lupuseritematozustaOSS'nin parasempatik dali,
sempatik daldan daha fazla etkilenmistir.
Sjogrensendromunda, pupiller parasempatik

denervasyon belirtileri bildirilmistir.
Romatoidartritte, parasempatik
disfonksiyonun g6z kurulugu bulgulan ile
korele oldugu gosterilmistir!®.  Sistemik

sklerozda hem sempatik hem de parasempatik
bozukluk gosterilmistir20.

Chen ve ark yaptigi calismada glokomatoz
hasarin st ve alt retinal alanda genellikle esit
olmadigindan yola cikilarak retina
duyarhiliginin asimetrisinin hizli, nesnel, nicel
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Olcebilmek amaciyla kizilotesi pupillometri
kullanilmistir. Calismada horizontal meridyenin
list ve alt retinal yar1 alanlarina génderilen esit
151k uyaranlarin  asimetrisinin  glokomlu
hastalarda kontrol grubuna gore daha fazla
oldugu bulunmustur. Yazarlar, asimetrinin
belirlenmesine yonelik bu yaklasimin glokomlu
hastalarinin ~ tespitinde = tarama  amach
kullanilabilecegini ileri stirmislerdir?l. Benzer
sekilde Chang ve arkadaslar pupillometrinin
glokomlu hastalarla ve normal bireyleri ayirt
etmek icin kullanilabilecegini gostermistir22.
Fountas ve ark pupillometrininintrakranial
patolojiler dahil bir¢cok patolojinin
degerlendirilmesinde yeri olabilecegini ileri
sirmislerdir?3.  Wilson ve ark pupil
dinamiklerinin beyin fonksiyonunun dolayh
Olcimiinde kullanilabilecegini; hipoksi ve
intrakranial basin¢ degisikliklerinin pupilin
1518a tepkisini degistirdigi belirtmislerdir24. Yan
ve ark* derecehepatikensefalopatisi olan
hastalarin pupil yanitlarinin bozuldugunu ve
karaciger transplantasyonu sonrasinda
pupilyanitlarinda gecikmeli bir iyilesmenin
goruldiginu bildirmislerdir. Yazarlar otomatik
pupillometrenin hastalarda nakil 6ncesi tarama
ve nakil sonrasi izleme i¢in potansiyel bir cihaz
olabilecegini ileri stirmiislerdir2>.

Erdem ve ark proliferatif ve non-
proliferatifdiyabetik retinopatisi olan DM
hastalarinin pupiller cevaplarini incelemis;

otomatik pupillometrinin diyabetik otonom
noropati ile iligkili mortalite ve morbidite
oranlarini azaltmak icin kolay uygulanabilir,
noninvaziv bir tarama segenegi olabilecegini
soylemislerdirl?. Cankurtaran ve arkadaslari da
pupillometri ile tip 2 diabetesmellituslu
hastalarda diyabetin farkh evrelerini
karsilastirdigi ¢alismalarinda diyabetik
hastalarla kontrol grubu arasinda ve proliferatif
ve nonproliferatifdibetikretinopatili hastalarin
kendi aralarinda pupil cevaplar1 agisindan
anlamli farkhiliklar gosterdigini bildirmislerdir.
Arastirmacilar otomatik pupilometrinin

diyabetik retinopatinin
dogrulamada faydali olabilecegi
varmislardir2e.

RA’da yeni risk degerlendirilmesi
siniflandirmalar gereksinimden dolay1 yapilan
cesitli calismalarda otonom disfonksiyonun bu
siniflandirmalarin bir parametresi olabilecegi
ileri  slrilmiistiir?’-28, Biz de otomatik
pupillometri yardimiyla pupil yanitlarini
inceledigimiz calismamizda RA grubunda statik
pupilla yanitlarindan skotopikpupil c¢apini
kontrol grubuna goére anlamli olarak ytiksek
bulduk. Mezopik, diisiik fotopik ve yiiksek
fotopik ortamlardaki pupil ¢aplar1 RA grubunda
anlamli olmasa da daha yiliksekti. Bu durum
temelde otonom disfonksiyonu desteklemekle
beraber daha 6nceki ¢alismalarda vurgulanan
artmis sempatik aktivite ile uyumlu idi. Yine
dinamik pupillometri o6l¢ctimlerinden pupil
dinlenme c¢apinin romatoidartrit grubunda

ciddiyetini
sonucuna

istatiksel olarak anlamli derecede genis
Olgiilmesi  ve  pupilkontraksiyonlatansinin
uzamis olarak tespit edilmesi muhtemel
otonom  disfonksiyonu  bulgusu  olarak

yorumlanabilir. Pupilkontraksiyon siiresi RA
grubunda kontrol grubuna goére daha kisalmis
olmasina ragmen bu farkistatiksel olarak
anlamli olmayip standart sapmalar oldukga
yliksekti. Yine de bu durumun daha genis
randomize Kkontrollii c¢alismalarla ortaya
konmasi otonom disfonksiyon tablosunu daha
iyi anlamamiza olanak saglayabilir.

Sonu¢ olarak; c¢alismamiz normal saglkli
bireylere gore RA hastalarinda pupillometri ile
otonom disfonksiyonu gostermesi yoniyle
onceki calismalarin farkhi yontemlerle ortaya
koydugu bulgular1 desteklemektedir. OSS ve RA
arasindaki iliskinin ortaya konabilmesi, RA'nin
yonetimi ve yeni stratejilerin gelistirilmesine
olanak taniyabilir. Bu amagla, otomatik
pupillometri, bu hastaliga atfedilen mortalite ve
morbidite oranlarini azaltmak amaciyla otonom
disfonksiyonun erken teshisi icin kolay
uygulanabilir, noninvaziv bir tarama secenegi
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olarak distuniilebilir. Fakat daha genis hasta
popiilasyonuna sahip, prospektif ve uzun
donemli c¢alismalardan elde edilebilecek
sonuclar daha net kanitlar ortaya ¢ikaracaktir.

Etik Kurul Karart: DUTF Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulundan onay alindiktan sonra
calisma baslatildi (Karar no: 20221#5).

Cikar Catismasi Beyani: Yazarlar cikar catismasi
olmadigini beyan ederler.

Finansal Destek: Bu calisma her hangi bir fon
tarafindan desteklenmemistir.

Declaration of Conflicting Interests: The authors
declare that there is noconflict of interest.

Financial Disclosure: No financial support was
received.

KAYNAKLAR

1. Maule S, Quadri R, Mirante D et al. Autonomic
nervous  dysfunction in  systemic lupus
erythematosus and rheumatoid arthritis: possible
pathogenic role of autoantibodies to autonomic
nervous  structures. Clin Exp  Immunol
1997:110:423-7.

2. Safiri S, Kolahi AA, Hoy D, et al. Global, regional
and national burden of rheumatoid arthritis 1990-
2017: a systematic analysis of the Global Burden of
Disease study 2017. Annals of the rheumatic
diseases 2019, 78.11: 1463-71.

3. Riise T, Jacopsen BK, Gran JT, et al. Total mortality
is increased in rheumatoid arthritis. A 17-year
prospective study. Clin Rheumatol 2001; 20:123-7.

4. Taylor PC, Holman AJ]. Rheumatoid arthritis and
the emergence of immuno-autonomics.
Rheumatology 2019; 58:2079- 80.

5. Baschieri F, Cortelli P. Circadian rhythms of
cardiovascular autonomic function: Physiology and
clinical implications in neurodegenerative diseases.
Auton Neurosci 2019;217:91-101.

6. Bellon G, Venturin A, Masiero S, Del Felice A. Intra-
articular botulinum toxinin jection in complex
regional pain syndrome: Case report and review of
the literature. Toxicon 2019 01;159:41-44.

7. Barbato AL. Bedside Evaluation of the Autonomic
System. In: Walker HK, Hall WD, Hurst JW, editors.

Dicle Tip Dergisi / Dicle Med ] (2022) 49 (4) : 699-706

Clinical Methods: The History, Physical, and
Laboratory Examinations. 3rd ed. Butterworths;
Boston: 1990.

8. Shumway CL, Motlagh M, Wade M. StatPearls
[Internet]. Stat Pearls Publishing; Treasure Island
(FL): Aug 11, 2021. Anatomy, Headand Neck, Eye
Extraocular Muscles. [PubMed]

9. Isikay CT. Pupillary functions and disorders.

Turkiye Klinikleri ] Neurol-Special Topics
2011;4(1):48-55.
10. Erdem, S, Karahan, M, Ava, et al. The

effectiveness of automatic pupillometry as a
screening method to detect diabetic autonomic
neuropathy. International Ophthalmology 2020,
40.11: 3127-34.

11. Zafar SF, Suarez JI. Automated pupillometer for
monitoring the critically ill patient: a critical
appraisal. Journal of Critical Care 2014, 29.4: 599-
603.

12. Ingegnoli F, Buoli M, Antonucci F, et al. The link
between autonomic nervous system and
rheumatoid arthritis: from bench to bedside.
Frontiers in Medicine 2020, 7: 589079.

13. Stein PK, Bosner MS, Kleiger RE, Conger BM.
Heart rate variability: a measure of cardiac
autonomic tone. AmHeart ] 1994:127:420-4.

14. Pumprla ], Howarka K, Groves D et al
Functionalassessment of heart rate variability:
physiological basis and practical applications. Int ]
Cardiol 2002: 84:1-14.

15. Koopman FA, Tang MW, Vermeij ], et al.
Autonomic dysfunction precedes development of
rheumatoid arthritis: a prospective cohort study.
EBio Medicine. 2016; 6:231-7.

16. Adlan AM, Lip GY, Paton JF, et al. Autonomic
function and rheumatoid arthritis: a system
aticreview. Semin Arthrit Rheum 2014; 44:283-304.

17. Sajadieh A, Nielsen OW, Rasmussen V, et al.
Increased heart rate and reduced heart-rate
variability —are associated with subclinical
inflammation in middle-aged and elderly subjects

with no apparent heart disease. Eur Heart ]
2004;25:363-70.

705



Dursun M.E., Erdem S., Karahan M. ve ark.

18. Bertinotti L, Pietrini U, Del Rosso A, et al. Theuse
of pupillometry in joint and connective tissue
diseases. Ann N Y Acad Sci 2002;966:446-55.

19. Toth C, Fletcher WA. Autonomic disorders and
the eye. Journal of Neuro-Ophthalmology 2005,
25.1: 1-4.

20. Denton C P, Ong VH. Systemic sclerosis. Hand
book of Systemic Autoimmune Diseases 2004; 3:
253-64.

21. Chen Y, Wyatt HJ, Swanson WH. Pupillary
evaluation of retinal asymmetry: Development and

initial testing of a technique. Vision Res
2005;45(19):2549-63

22. Chang DS, Arora KS, Boland MV, et al
Development andvalidation of an associative model

for the detection of glaucoma using pupillography.
Am ] Ophthalmol 2013;156(6):1285-96.

23. Fountas KN, Kapsalaki EZ, Machinis TG, et al.
Clinical implications of quantitative infrared
pupillometry in neurosurgical patients.
Neurocritical Care 2006;5(1): 55-60.

24. Wilson MH, Edsell M, Imray C, et al. Changes in
pupil dynamics at high altitude an observational
study using a handheld pupillometer. High Alt Med
Biol 2008;9(4):319-25.

25. Yan S, Tu Z, Lu W, et al. Clinical utility of an
automated pupillometer for assessing and
monitoring recipients of liver transplantation. Liver
Transpl 2009;15(12):1718-27.

26. Cankurtaran V, Ilhan C, Tekin K, et al. Use of
automated quantitative pupillo metric evaluation

for monitoring the severity of diabetic retinopathy.
Arq Bras Oftalmol. 2021;84(1):37-44.

27. Lombardi F. Sympathetic activation and sub-
clinical inflammation: a new combination to identify
high-risk subjects. Eur Heart ] 2004; 25: 359-60.

28. Shehab AM, MacFadyen R], McLaren M, et al.
Sudden unexpected death in heart failure may be
preceded by short term, intraindividual increases in
inflammation and in autonomic dysfunction: a pilot
study. Heart 2004; 90: 1263.

706



