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OZET

Amacg: Panretinal fotokoagilasyonun
(PRF), proliferatif diyabetik retinopatisi (PDR)
bulunan olgulardaki retina sinir lifi tabakasi
(RSLT) lizerine  muhtemel  etkilerini
arastirmaktir.

Gereg-Yontem: RSLT kalinlik élgtimleri,
PRF gerektiren PDR'li olgularda lazer éncesi
ve sonrasinda tarayici lazer polarimetre (Sinir
lifi analizatérii, NFA-GDx) kullanilarak 6lguld(i.
Glokomlu olgular, baska retina hastaligi
bulunanlar ve gérme keskinligi 20/40'in altinda
olanlar c¢alismaya dahil edilmedi. Deger-
lendirmede 13 GDx degiskeni kullanildi ve
sonuglarin istatistiksel analizi igcin Wilcoxon
testi uygulandi.

Bulgular: Calismaya 11 olgunun 20 gbzii
dahil edildi. Tim olgularda RSLT deger-
lendirilmesi, PRF'nin tamamlanmasindan 2-12
ay sonra tekrar edildi. Lazer uygulamasindan

sonra tiim NFA-GDx parametrelerinde azalma
olmasina ragmen, sadece 5'inde (siperior
ortalama, slperior integral, ortalama kalinlik,
elips ortalama ve maksimum modlilasyon)
lazer 6ncesi dederlere gére istatistiksel olarak
anlamli diglis gérildi. (p<0.05, Wilcoxon
testi).

Sonug: Retina sinir lifi tabakasi kalinhigi
PRF sonrasi incelmis gérinmekle birlikte,
lazer tedavisi sonrasi gelisen skar dokusu
NFA-GDx ile alinan sinir lifi tabakasi kalinlik
Olciimlerini etkileyerek gérindrde incelmis gibi
sonug¢ verebilir. Bu sonucun glokomlu
diyabetik olgularda akilda tutulmasi ama
histolojik c¢alismalarla dogrulanmasi gerek-
mektedir.

Anahtar kelimeler: Panretinal fotoko-
agllasyon, retina sinir lifi tabakasi kalinlhgi
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THE EFFECT OF PANRETINAL
PHOTOCOAGULATION ON THE RETINAL
NERVE FIBER LAYER AS DETERMINED
WITH NFA-GDx

SUMMARY

Purpose: To demonstrate the possible
effect of panretinal photocoagulation (PRP) to
the retinal nerve fiber layer in patients with
proliferative diabetic retinopathy (PDR).

Methods: Retinal nerve fiber layer
thickness measurements were performed in
patients with PDR who were candidates for
PRP before and after laser application by
using a scanning laser polarimeter (NFA-GDx).
Patients with glaucoma, other retinal diseases
and with visual acuity less than 20/40 were
excluded from the study. Thirteen GDx
variables were used for the assessment and
Wilcoxon test was used for the statistical
analysis of results.

Results: Twenty eyes of 11 patients were
included in the study. A repeat NFL
assessment was performed in all patients 2-12
months after completion of PRP. Although all
of the values were decreased after the laser
applications, only 5 of them (the superior
average, superior integral, average thickness,
ellipse average and maximum modulation
were statistically significantly less than the pre-
laser values (p<0.05, Wilcoxon test).

Conclusions: RNFL seems to become
thinner after PRP; however, scars resulting
from laser treatment may effect the
measurements, resulting in an apparent loss
of nerve fiber tissue measured with NFA-GDx.
This issue should be kept in mind in diabetic
glaucoma cases; however, it needs verification
with histological studies.

Key words: Panretinal photocoagulation,
retinal nerve fiber layer thickness
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GiRiS

Argon lazer fotokogulasyonunun (ALF)
pek c¢ok retina ve koroidal hastaligin
tedavisinde genisce kullanim alani bulun-
maktadir. Argon lazerin RSLT kalinh@i Gzerine
etkisini gdsteren pek cok deneysel hayvan
¢alismalari bulunmaktadir bunlarin ¢ogunda
ALF'nin retinal sinir lifi tabakas! Uizerine yaptigi
hasarin minimal oldugu rapor edilmistir1-3.
Buna ragmen, klinik calismalarla ALF'nin insan
RSLT kalinligi Gzerine etkisini gosteren bir
yayin literatirde bulunmamaktadir. Onceki
deneysel calismalar, lazer tedavisi sonrasinda,
pigment epitel hasari ile birlikte retinaya
pigment migrasyonu, fotoreseptorlerin 1si
koagllasyonunu, i¢ ve dig nikleer tabakalarin
hasarina bagl nulkleer atrofi ve sinir Ilifi
tabakasinda gegici ddem  olustugunu
gOstermistirt-3. Baglangigtaki hasarin cogunun
ekstrasellller oldugu, sinir lifi tabakasi
aksonlarinin ayrilmasinin ve RSLT Uzerindeki
akut hasarin 6demin ¢ozulmesini takiben geri
donusumll olabilecedi rapor edilmistir!. Buna
ragmen, lazer tedavisinden sonra aksonal
atrofi ve RSLT'nin inceldigini bildiren bazi
hayvan c¢alismalari mevcuttur4-8,

Tarayici lazer polarimetre (NFA-GDXx;
Laser Diagnostic Technologies, Ltd, San
Diego, CA) RSLT kalinhgini canli insan
gbziunde kalitatif olarak olgebilen ilk klinik
cihazdir. Retina sinir lifleri igindeki mikro-
tubdllerin spesifik dizenlenmelerinden kay-
naklanan gecikmenin miktarini  dlgebil-
mektedir. Polarize bir 1sik demeti RSLT
icindeki mikrotubdllerin arasindan gectiginde,
Isin faz degisimine ugramaktadir. Faz
degisiminin miktari gecikme (retardation)
olarak adlandiriimakta ve RSLT kalinhgi ile
lineer korelasyon gdstermektedir9-10.

Bu klinik calisma, ALF'nin NFA-GDx ile
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Olgulen RSLT kalinhgi Gzerine olan etkisini
prospektif olarak arastirmak Uzere plan-
lanmistir.

HASTALAR VE METOD

Klinigimizde proliferatif diyabetik retinopati
(PDR) nedeniyle takip edilen ve panretinal
fotokoagulasyon (PRF) gereken gonulla
hastalar calisma kapsaminda degerlendirildi.
Tdm hastalardan detayli bilgilendirme formu
alindi. En iyi dizeltiimis gérme keskinligi ve
intraokller basing (IOP) d&l¢cumlerini, 6n
segment ve fundus muayenelerini iceren
oftalmolojik muayene yapildi. Calismaya dabhil
edilme kriterleri; vitreus hemorajisi, epiretinal
membran ya da retinal kalinligi bulunmayan,
gorme keskinligi 20/40, I0P<22mmHg, bilinen
glokomu olmayan, C/D<0.4 ve daha Once
argon lazer tedavisi almamis PDR'li hastalar
idi.

ilk RSL incelemesi lazer uygulamasindan
hemen oOnce, infrared diode Iazere
(wavelength: 780nm) yakin isik kaynagi iceren
tarayici  lazer polarimetre (NFA-GDx)
kullanilarak yapildi. Bu cihazda optik disk
rimini belirleyen bir elips kullanici tarafindan
yerlestiriimekte ve cihazin  software'i
tarafindan 1.75 disk ¢apindaki alanda &lgim
elipsi olusturulmaktadir. Olclimlerde arka
kutupta optik sinir etrafindaki 15°'lik alanda
tarama yapildi. Her g6z igin ¢ok sayida
goruntl alindi ve en iyi kalitede olan Ggundn
ortalamasi 6lgimlerde kullanildi. Tim &lgtimler
tek bir deneyimli kullanici tarafindan pupil
dilatasyonu olmadan degerlendirildi. Simetri,
slperior oran, inferior oran, stlperior/nazal,
maksimum modulasyon, superior maksimum,
inferior maksimum, elips modullasyon,
ortalama kalinhk, elips ortalamasi, slperior
ortalama, inferior ortalama ve superior integral

olarak adlandirilan 13 GDx-degiskeni (glokom
olasihigini saptamak icin kullanilan numara
hari¢ hepsi) degerlendirmede kullanildi.

Argon lazer uygulamalari ayni ginde
basladi ve bir ay iginde 3 seansta tamamlandi.
Her g6z icin ortalama 1500 atim yapildi. Argon
lazer parametreleri grade 3-4 vyanik
olusturacak sekilde (500 mikron; 0.15-0.20sn;
200-600 mW) ayarlandi. PRF, yaniklar
arasinda bir spot capi aralik birakilarak ve
major damarlar korunarak ekvatoryal ve
periferal retina bolgesine uygulandi. PRF
tamamlandiktan en az 2 ay sonra tum
go6zlerde RSLT olgtimleri tekrarlandi.

Lazer 6ncesi ve sonrasi RSLT dlgimlerinin
istatistiksel olarak  karsilastiriimasinda
Wilcoxon testi kullanildi.

BULGULAR

Dahil edilme kriterlerine uygun olan 11
hastanin 20 gézi calisma kapsamina alindi.
Tdm hastalarda PDR'nin sonucu olarak disk
neovaskularizasyonu mevcuttu. Ortalama yas
52.848.9 yil (38-64 arasi) idi. Retina sinir lifi
tabakasi degerlendiriimesi, PRF tamamlanma-
sindan 2-12 ay (ortalama:5.4+2.6 ay) sonra
tekrar edildi. Lazer uygulanmasindan sonra
tim GDx degerlerinin azalmasina ragmen
sadece 5'inde (slperior ortalama, superior
integral, ortalama kalinlik, elips ortalama ve
maksimum  modllasyon) lazer &ncesi
degerlere gore istatistiksel olarak anlamli
disUs gorildi. (p<0.05, Wilcoxon testi)
(Tablo).

Superior ortalama, elips boyunca (st
kadranda optik diski cevreleyen RSLT kalinhigi
ortalamasidir. Slperior integral, elipsin
sUperior boélimi boyunca optik siniri
¢evreleyen RSLT hacminin mm2 cinsinden
Olgimuddr. Ortalama kalinlik ise goéruntideki
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65,536 pikselin Olgimlerinin ortalamasidir.
Elips ortalamasi optik siniri ¢cevreleyen elips
etrafindaki sinir lifi tabakasi ortalamasidir. Son
olarak, maksimum modulasyon sinir lifi
tabakasinin en kalin ve en ince bolumleri
arasindaki farki belirlemeyi saglayan bir
parametredir.

TARTISMA

Apple ve arkadaslan tarafindan rhesus
maymunlari Uzerinde yapilan bir ¢alismada,
arterlerin ve venullerin fotokoagulasyonunun
perivaskller aksonlarda geri déontisimsiz ve
kalici hasarla sonuclandigl gdsterilmistir?.
Major damarlar korunsa bile yine de retinaya
olan hasarin derecesini dnceden tam olarak
bildirmek imkansizdir. Radius ve
arkadaslarinin yaptiklari bir galisma, xenon arc
fotokoagulasyonundan bir hafta sonra
maymun retinalarinin histopatolojik incelemesi
lazer uygulanan bélgede aksonlarda Kkistik
dilatasyon ve RSLT'da incelme gostermigtir.
Bu incelmenin lazer tedavisinden sonraki 2.
hafta ve 1. ayda yapilan incelemelerde daha
belirgin oldugu rapor edilmigtir ki bu da optik
atrofinin lazer tedavisiyle iligkili olabilecegi
tartismasina yol agmistir4.7.8,

Bu calismanin sonuglari  diyabetik
retinopati i¢cin uygulanan argon lazer
fotokoagullasyonunun RSLT'nin neden oldugu
NFA-GDx ile élgtlen gecikme dlgiimlerinde bir
miktar azalma oldugunu gostermistir ve bu
azalma superior ortalama, sUperior integral,
ortalama kalinlik, elips ortalamasi ve
maksimum modulasyon olarak bilinen 5 GDx
degiskeninde istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. NFA-GDx ile alinan dlgimlerde,
kullanicilar arasi ve ayni kullanici tarafindan
alinan Olcimler arasi tekrarlanabilirlik oranlari
yuksek oldugundan'!, bu parametrelerdeki

anlamh azalma lazerin neden oldugu hasara
bagh RSLT'daki kayip olarak yorumlanabilir.
Nitekim bu durum PRF sonrasi bazi
hastalarda gelisen optik atrofiyi agiklayabilir8.
Buna ragmen tarayici lazer polarimetre ile
yapilan o&lgimlerde birtakim problemler
mevcuttur. ilk olarak, aslinda, NFA-GDx
RSLT'nin direkt olarak kalinigini lgmemekte,
RSLT igindeki mikrotubdllerin neden oldugu
"gecikmeyi" 0&lcmekte ve sinir liflerinin
butinlGgld hakkinda indirek olarak bilgi
vermektedir. ikinci olarak, gézdeki tek cift kirici
yapl RSL tabakasi degil, kornea ve lensdeki
lifler de olgcumleri etkileyebilecek benzer bir
Ozellige sahiptir. Bununla birlikte her goézu
kendisiyle kiyasladigimiz i¢in  korneal
polarizasyon bizim sonuglarimizi degistirme-
mektedir. Major damarlarin  bulunmadigi
fotokoagulasyon alanlarinin, benzer dozlara
verecegi farkh cevabin retinanin dis kisminin
minimal hasarindan sinir lifi tabakasini da
iceren tium kalinhdr boyunca olusabilecek
hasara kadar degisebilecegi rapor edilmistir3 ki
bu da retinal kalinlikta, damarlanmada,
pigment epitel pigmentasyonundaki degisiklige
ve lazer isininin odaklanmasi gibi her yanigin
siddetini degistiren faktorlere baglidir. Retinal
hasarin  derecesinin lazer yaniklarinin
siddetinden etkilendigi bilinmektedir; hasarin
hafif yaniklari takiben dis pleksiform tabakaya,
orta dereceli yaniklarda i¢ nukleer tabakaya ve
siddetli yaniklarda sinir lifi tabakasina yayildigi
rapor edilmistir. Pigment epitelinin irrad-
yasyondan 1-3 ay sonra prolifere oldugu
g6zlenmistirs. Tarayicl lazer polarimetre ile
yapilan Olgimun son kisithhidr ise pigmente
lazer skarlari bir miktar 1s1g1 absorbe edebilir
ve boylece tarayici bashgindaki detektore
ulasan sinyali, sinir lifi dokusunda belirgin
kayipla sonucglanmis gibi azaltir. Lazer skarlari
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sinir liflerinin igleyis dizenini de bozarak
benzer bir sonuca neden olabilir. OCT ile
yapilan bagka bir calisma lazer fotoko-
agulasyonundan sonra RSLT kalinliginda
benzer sekilde azalma oldugunu gostermistir
bununla beraber hiperpigmente lezyonlarin,
guvenilir olmayan sonuglara yol acarak
Olcumleri etkiledigini gostermislerdir12,

Calismamizda, PRF'yi takiben birtakim
GDx degdiskeninin azaldigini saptamamiza
ragmen tartisma yaratmadan oOnce bunun
histopatolojik c¢alismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.

Biz daha once diyabetik retinopatinin
kendisinin RSLT kalinliginda anlamli derecede
azalmaya neden oldugunu gdsterdik!3 ve
RSLT kalinligi diyabetik hastalarda retinopati
olmasa da NFA-GDx ile alinan olcimlerde
azalma gOstermektedir13.14.  Fotokoagu-

lasyonun periferal gorme alani defektlerine
neden oldugu iyi bilinmektedir ve bu da
fotoreseptdr tabakasindaki direk hasara
baglidir. Fotoreseptor kaybini takiben sinir lifi
tabakasinda atrofi gelismesi beklenen bir
sonugtur. Fotokoaglilasyon sonrasi fotore-
septor tabakasina olan hasarla birlikte sinir lifi
tabakasinda olusan muhtemel direk hasar, bu
go6zlerde sinir lifi tabakasinda incelmeye yol
aclyor gibi gérunmektedir. Tum bu faktorlerin
diyabetik retinopatinin kendisiyle Dbirlikte
oldugu zaman PRF sonrasinda optik atrofi
gelismesinde birbirlerini tamamlayici etkileri
olabilir.

Apple ve arkadaslari dikkatimizi baska bir
noktaya cekmiglerdir ki, RSLT Uzerine tekrar
edilen tedavilerin etkileri tekrarlayan lazer
tedavileri  planlandiginda g6z  dOnlne
alinmalidir. RSLT hasarindan kaginmak

TABLO : GDx degiskenlerinin lazer tedavisi 6ncesi ve sonrasinda ortalama (Ort.) degerleri ve Wilcoxon testinin

sonuglari

GDx degiskenleri Lazer 6ncesi

Lazer sonrasi

Wilcoxon testi

(Ort. * Std dev) (Ort. * Std Dev) Z-degeri p degeri
Simetri 1.00 £0.18 1.00 + 0.21 -0.21 0.83
Siperior oran 2.20 £ 0.60 2.09 £ 0.49 -0.72 0.46
inferior oran 2.23+0.57 215+ 0.54 -0.91 0.36
Superior/nazal 2.00 £ 0.52 1.88 + 0.44 -1.86 0.06
Maksimum moddilasyon 1.52 £ 0.55 1.34 £ 0.47 -2.07 0.03*
Slperior maksimum 81.0+16.3 81.2+ 152 -0.06 0.95
inferior maksimum 83.0 + 15. 81.75+15.0 -0.80 0.42
Elips modulasyon 243+0.2 235+0.72 -0.29 0.76
Ortalama kalinlik 59.4 +10.4 57.4 +8.97 -1.97 0.04*
Elips ortalamasi 62.4 +10.8 60.0 + 8.90 -1.97 0.04*
Superior ortalama 68.7 + 14.3 63.1 £ 11.7 -2.91 0.03*
inferior ortalama 71.6 £14.3 70.3+14.4 -1.30 0.19
Stiperior integral 0.19 £ 0.04 0.17 £ 0.03 -2.44 0.01*

*Istatistiksel olarak anlamli farklilik
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gerekirse tekrarlayan lazer tedavileri ilk lazer
tedavisini takiben ilk birka¢c saat iginde
uygulanmahdiré. Lazer uygulamasindan sonra
erken donemde izlenen 6deme bagli retina
kalinlasmasinin gangliyon hucrelerini lazer
tedavisinin  etkilerine  karsi  korudugu
disUnulmektedir. Gec tekrar edilen tedaviler
esnasinda retina inceldigi icin retinal hasar
artmaktadire.

Bu calismanin sonuclari, lazer tedavisi
goren glokomu bulunan PDR'li hastalarda
RSLT Olgumlerini  yorumlamada faydali
olacaktir. Bu gibi hastalarda RSL tabakasinin
incelmesi sadece glokom progresyonu olarak
degerlendiriimemeli, diyabetik retinopatinin ve
lazer tedavisinin muhtemel etkileri akilda
tutulmahdir.

Sonug olarak, RSLT retinanin argon lazer
fotoablasyonundan sonra NFA-GDx ile alinan
Olcimlerde incelmis gibi gorinmektedir yine
de lazer skarlari sinir lifi tabakasinda belirgin
kayip varmis gibi sonuglanacak sekilde 1s1gin
bir miktarini absorbe edebilir ve sinir liflerinin
dizenini bozabilir. Bu, histolojik ¢alismalarla
dogrulanmalidir.  Bu c¢alisma, 0Ozellikle
glokomlu diyabetik olgularda dnemli olabilir.
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