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OZET

Diyabetik Retinopatili Hastalarda Retinal iskeminin Fundus Floresein
Anjiyografi ve Optik Koherans Tomografi Anjiyografi Bulgularinin
Yapay Zeka Yardimiyla Karsilastirilmasi

Amag: Diyabetik retinopati (DR) hastalarinda fundus floresein anjiyografi (FFA) ile
belirlenen anevrizma alanlarmna karsilik gelen optik koherans tomografi anjiyografi
(OKTA) gorintilerindeki iskemi varligimi degerlendirmek, yiizeyel ve derin kapiller
pleksuslar arasinda farklilik olup olmadigini karsilastirmak ve anevrizma gelisimi ile
iskemi arasindaki iliskiyi arastrmak, FFA ve OKTA gibi gelismis retina
goriintilleme yontemlerinin degerlendirilmesinde yapay zeka (YZ) teknolojilerinin
kullanimi, bu goriintiilerin analizini daha hizli, dogru ve verimli hale getirerek, goz
hastaliklariin teshis ve tedavisinde 6nemli avantajlar saglamaktir.

Gereg ve Yontem: Bu arastirma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklar1 Anabilim Dali Retina Birimi’nde Mart 2023 ile Eylil 2023 tarihleri
arasinda diyabetik retinopati tanis1 ile FFA ve OKTA c¢ekilen olgular dahil edildi.
Yas aralig1 ¢alisma grubu ile uyumlu olan, detayli muayene ve tetkikler sonrasinda
herhangi bir patoloji saptanmayan hastalar ise ¢alismanin kontrol grubuna dahil
edildi. Calismaya dahil olan tiim hastalarin verileri geriye donik olarak incelenerek
Solix OKT/OKTA (Optovue Inc, Freemont, CA, USA) cihazinda 6%6 mm?2’lik OKT-
Anjiyografi goruntileri ve Optos (California, Optos plc, UK) fundus ve floresein
anjiyografi goruntileri kaydedildi. OKTA’da 6*6 mm2’lik foveal ve parafoveal
bolgelerde yuzeyel ve derin kapiller pleksustaki toplam damar yogunluklar1 ve ayni
bdlgenin 9 es parcaya boliinmiis alanlarindaki damar yogunluklar1 yazilim tarafindan
otomatik Olgiildii. Aymi cihazda FAZ alani, foveal ve parafoveal koryokapiller
bolgelerdeki damar yogunlugu yazilim tarafindan otomatik olarak Glgiildi.
OKTA’daki 6*6 mm?’lik alan, FFA goriintiilerindeki ayn1 alanin iizerine yazilim
kullanilarak bire bir yerlestirildi. FFA’daki iskemik alanlar tek arastirmaci tarafindan
manuel olarak isaretlendi ve Optos cihazinin kendi yazilimi ile alan boyutlar:

belirlendi. OKTA da 9 alana bdliinen birimlerde anevrizma sayilar1 FFA da sayild1.



FFA’daki iskemik alanlar ile OKTA’da hem yuzeyel ve hem de derin pleksustaki
damar yogunlugu istatistiksel olarak karsilastirildi. Ayrica anevrizma bulunan
alanlardaki damar yogunluklari ile anevrizma arasindaki korelasyonlar ve anevrizma
olan ve olmayan alanlardaki damar yogunluklar1 karsilastirildi. GOrinti fuzyon
tekniklerinden affine transform, FFA ve OKTA gorintulerinin tam geometrik olarak
FFA (zerine hizalanmasimi ve birlestirilmesini saglamak i¢in kullanildi.

Bulgular: Diyabetik retinopatisi olan hastalarla kontrol grubunu karsilastirdigimizda
YKP ve DKP’de hem totalde hem de 9 alt bolgede foveal ve parafoveal damar
dansitelerinin daha diisiik oldugu goruldi (p<0,05). DR grubunda siiperonazal ve
inferonazal harici alanlardaki damar yogunlugu DKP’de, YKP’den biiyiiktii ve
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0,05). Superonazal ve inferonazalde DKP
anlamli olarak azalmisti. Foveal avaskiiler alan (FAZ), DR grubunda normal gruba
gore genislemis olmakla birlikte istatistiksel fark izlenmedi. Ancak koryokapiller
akim alan1t (p=0.000), DR grubunda anlamli olarak daha diisiik izlendi. FFA ile
Olciilen anevrizma olan ve olmayan iskemik alan genisligi karsilastirildiginda
anevrizma olan alandaki iskemi anlamli olarak daha fazlaydi. Anevrizma sayisi ile
iskemi genisligi arasinda giiclii pozitif korelasyon vard1. Iskemi alani ile FAZ alan
arasinda pozitif korelasyon, DKP ve YKP’deki damar yogunlugu arasinda negatif
korelasyon, FAZ alan1 ile DKP ve YKP arasinda negatif korelasyon vardi.
Anevrizma sayisi ile DKP ve YKP damar yogunlugu arasinda anlamli korelasyon
bulunamadi. Hastalarin yasi, cinsiyeti ve DM siiresi ile iskemi alani, anevrizma
sayisi, FAZ alani, DKP ve YKP damar yogunlugu arasinda anlamli korelasyon
bulunamamustir. Yapay zeka, affine transform parametrelerinin otomatik olarak
ayarlanmasinda kullanilmistir. Bu sayede YZ, OKTA tabakalarindan en net damar
yapisinin  goriilebildigi YKP’ye uygulandiktan sonra DKP’de, dis retinada,
koryokapillariste damar yapisi goriinmese bile otomatik olarak ayni flizyon isleminin
yapilmasini sagladu.

Tartisma ve Sonug: Diyabetik retinopatide artan iskemi ile yizeyel ve derin
pleksustaki damar dansiteleri, koryokapillaristeki akim alan1 ve FAZ alam da
etkilenmektedir. Ayrica derin kapiller pleksustaki siiperonazal ve inferonazal bdlge
yuzeyel pleksusa gore daha fazla azalmistir. Anevrizma olan alandaki iskemi,

anevrizma olmayan alandaki iskemiye gore daha fazladir. Sonuglarimiza gére OKTA



ve FFA diyabetik gozlerde DR takibinde rutin olarak kullanilabilir. FFA ve
OKTA’daki farkli damar tabakalari, yapay zeka ile sadece YKP’nin FFA (zerine
transform yapilabilir ve bu sayede DKP’de, dis retinada ve koryokapiller tabaka gibi
daha derin tabakalarda damar yapisi1 goriinmese bile otomatik olarak flizyon islemi
yapilabilmektedir.

Anahtar kelimeler: Affine Transformasyon, Anevrizma, Derin Kapiller Pleksus,
Diyabetik Retinopati, FAZ Alani, Iskemi, Sizinti, OKTA, Yiizeyel Kapiller Pleksus,
Koryokapiller Akim Alani, Yapay Zeka



ABSTRACT

Comparison of Fundus Fluorescein Angiography and Optical Coherence
Tomography Angiography Findings of Retinal Ischemia with the Assistance of
Artificial Intelligence in Patients with Diabetic Retinopathy

Purpose: The aim of the study is to evaluate the presence of ischemia in optical
coherence tomography angiography (OCTA) images corresponding to the aneurysm
areas determined in fundus fluorescein angiography (FFA) in diabetic retinopathy
(DR) patients, to compare whether there are differences between superficial and deep
capillary plexuses, and to investigate the relationship between aneurysm
development and ischemia, to provide significant advantages in diagnosis and
treatment by making analyzes faster, more accurate and more efficient with the use
of artificial intelligence (Al) technologies in the evaluation of advanced retinal
imaging methods such as FFA and OCTA.

Materials and Methods: In this study, cases who underwent FFA and OCTA with
the diagnosis of diabetic retinopathy at Karadeniz Technical University Faculty of
Medicine, Department of Ophthalmology, Retina Unit between March 2023 and
September 2023 were included. Patients whose age range was compatible with the
study group and in whom no pathology was detected after detailed examinations and
tests were included in the control group of the study. The data of all patients included
in the study were examined retrospectively and 6*6 mm2 OCT-Angiography images
were obtained on the Solix OCT/OCTA (Optovue Inc, Freemont, CA, USA) device
and fundus and fluorescein angiography on the Optos (California, Optos plc, UK)
device. In OCTA images, total vessel densities in the superficial and deep capillary
plexuses in the foveal and parafoveal regions of 6*6 mm?2 and grid-based vessel
densities in the areas of the same region divided into 9 equal parts were
automatically measured by the software of the device. In the same device, the FAZ
area and the vessel density in the foveal and parafoveal choriocapillary regions were
also automatically measured by the software of the device. The 6*6 mm?2 area in the
OCTA image was placed exactly over the same area in the FFA images using

software. Ischemic areas in FFA were marked manually by a single researcher, and



area dimensions were determined with the software of the Optos device. The number
of aneurysms in the units divided into 9 areas in OCTA was counted in FFA images.
The ischemic areas in FFA and the vascular density in both superficial and deep
plexuses in OCTA were statistically compared. In addition, correlations between
vessel densities in areas with aneurysms and the number of aneurysms, and vessel
densities in people with and without aneurysms were compared. Affine transform
technique which is one of the image fusion techniques, was used to ensure that FFA
and OCTA images were geometrically aligned and merged onto FFA images.
Results: When we compared patients with diabetic retinopathy with the control
group, it was observed that foveal and parafoveal vascular densities were lower in
SCP and DCP both in total and in 9 subregions (p<0,05). In the DR group, vessel
density in areas other than superonasal and inferonasal was greater in DCP than in
SCP and there was a statistically significant difference (p<0,05). DCP vessel density
was significantly smaller in superonasal and inferonasal areas. Although the foveal
avascular zone (FAZ, p=0.464) was enlarged in the DR group compared to the
control group, no statistical difference was observed. However, the flow area
(p=0.000) was significantly lower in the DR group. When the ischemic area with and
without aneurysm measured by FFA was compared, ischemia in the area with
aneurysm was significantly greater. There was a strong positive correlation between
the number of aneurysms and the extent of ischemia. There was a positive correlation
between ischemic area and FAZ area, a negative correlation between vessel density
in DCP and SCP, and a negative correlation between FAZ area and DCP and SCP.
No significant correlation was found between the number of aneurysms and DCP and
SCP vessel density. No significant correlation was found between the age, gender
and duration of DM of the patients and the ischemic area, number of aneurysms,
FAZ area, DCP and SCP vascular density. Artificial intelligence has been used to
automatically adjust affine transform parameters. In this way, after being applied to
SCP, where the clearest vascular structure can be seen from the OCTA layers, it
automatically enabled the same fusion process to be performed in the DCP, outer
retina, and choriocapillaris, even if the vascular structure was not visible.

Discussion and Conclusion: With increasing ischemia in diabetic retinopathy,

vascular densities in the superficial and deep plexuses, flow in the choriocapillaris

Vi



and the FAZ area are also affected. Additionally, the superonasal and inferonasal
regions in the deep capillary plexus decreased more than the superficial plexus.
Ischemia in the area with aneurysm is higher than ischemia in the area without
aneurysm. According to our results, OCTA and FFA can be used routinely in
monitoring DR in diabetic eyes. Different vascular layers in FFA and OCTA are
automatically fused by only transforming the SCP with the help of artificial
intelligence, even if the deeper vascular structure is not visible.

Key words: Affine Transformation, Aneurysm, Deep Capillary Plexus, Diabetic
Retinopathy, FAZ Area, Ischemia, Leakage, OCTA, Superficial Capillary Plexus,
Choriocapillary Flow Area, Artificial Intelligence
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1. GIRIS

Diyabet birgcok gelismis iilkede gorme kaybmin 6nde gelen nedenidir. GOz
bircok  yonden etkilemesine ragmen en yaygm ve ciddi  okiiler
komplikasyonu diyabetik retinopatidir. 246 milyon diyabetli kisinin yaklasik 85
milyonunda diyabetik retinopati belirtileri vardir. Diyabetik retinopatili (DR) olan
hastalarin {igte birinde ciddi retinopati veya makiiler 6dem olarak tanimlanan,
goérmeyi tehdit eden retinopati olabilir.

Klinik olarak diyabetik retinopati, diyabetli bir bireyde tipik retinal
mikrovaskiiler bulgularin varligi olarak tanimlanir.

Gorme kayb1 makulopatiden veya retinanin ve irisin
neovaskilarizasyonundan kaynaklanabilir. Klinik degerlendirmede okuler belirtileri
tespit etmek ve gormeyi tehdit eden hastaliga ilerleme olasiligini belirlemek
amaglanir (1).

Fundus floresein  anjiyografi, retinanin  vaskiiler  degisikliklerinin
belirlenmesinde ve hastaliklarmin tanisinda vazgegilmez bir arag olmustur. FFA ile
retina damarlarindan gelisen sizint1 saptanabilmektedir ve DR'deki gozle
gorilemeyen daha kiciuk mikrovaskiiler anormallikler ayirt edilebilmektedir.
Bununla birlikte FFA, DR'nin diizenli olarak taranmasinda olasi yan etkileri
nedeniyle uygun degildir.

Intravendz sodyum floresein uygulamasiyla vakalarin ~%5'inde yan etkiler
rapor edilmistir. Yan etkilerin ¢ogu bulanti, kusma, hapsrma ve Kkasinti gibi
hafiftir. Daha nadir vakalarda yan etkiler arasinda senkop, lokal doku nekrozu,
tromboflebit ve enjeksiyon bdlgesinde lokal deri dokintileri gibi ciddi reaksiyonlar
bulunabilir (2).

Optik Koherens Tomografi Anjiyografi, retina ve koroid damar yapisini {i¢
boyutlu olarak gosterebilen noninvaziv bir goriintiileme teknigidir. Son zamanlarda
OKTA, DR ilerlemesinin takibi siirecinde etkinligini gostermis olup, mikrovaskiiler
degisiklikler hakkinda FFA'dan daha fazla ayrint1 saglasa da siztiyr gdstermemesi
OKTA’nin en bilyiik dezavantajlarindan biridir (2—4).

Yapay zekanin (YZ) diyabetik retinopatide uygulanmasinin temel amaci,
DR'li hastalarda ciddi gérme kaybinin iki ana nedeni olan proliferatif diyabetik
retinopati (PDR) ve diyabetik makiila ddemi (DME) i¢in ge¢mis 6grenim bilgilerini



kullanarak hizli ve detayli taramalarin yapilmasidir. Diyabetik hastalarm DR
degisiklikleri agisindan taranmasi ve izlenmesi, korliigiin 6nlenmesi igin etkili bir
yontem olarak bilinmektedir. YZ tabanli tarama protokolleri, bahsedilen hastaliklarin

taranmasi i¢in kabul edilen bir yaklagimdir (5).

Artik tipta kagmilmaz olarak her alanda kullanilmaya baglanan YZ
yaklagimlari, hekimlerin en dogru ve hizli karar verebilmeleri igin bir destek sistemi
olarak gelistirilmektedir.

Calismanin amac1 FFA da belirlenen anevrizma alanlarma karsilik gelen
OKTA c¢ekimlerindeki iskemi varligmi degerlendirmek ve yiizeyel ve derin
kapillerler arasinda farklilik olup olmadigmi karsilastirmaktir. Boylece anevrizma
gelisimi ile iskemi arasindaki iliskiyi arastirmaktir. Ayrica FFA ve OKTA gibi
gelismis retina goriintiileme yontemlerinin degerlendirilmesinde YZ teknolojilerinin
kullanimi, bu goriintiilerin analizini daha hizli, dogru ve verimli hale getirerek, goz

hastaliklarmin teshis ve tedavisinde 6nemli avantajlar saglamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Retina Embriyolojisi, Histolojisi, Anatomisi

2.1.1. Retina Embriyolojisi

Embriyolojik olarak retina optik vezikulin distal bolimundeki noral
ektodermden invajinasyonu ile gelisir. Intrauterin hayatin birinci ayinda optik
vezikil yiizey ektodermine yaklasir ve lens vezikiilii belirmeye baslar. Ayni anda
optik vezikiiliin de kendi igine gdmiilmesi ile ikincil optik vezikiil olusur. Ikincil
optik vezikiiliin dis gdmlegi retina pigment epitelini, i¢ gomlegi de retinanin diger

katlarini olusturmaktadir (6).

2.1.2. Retina Histolojisi

Retina distan ice dogru 10 tabakadan olusmus olup su sekilde
siralanmaktadir:

1. Retina pigment epiteli (RPE): Noral retina ile koroid arasinda uzanan,
melanin igeren epitelyal tabakadir ve fotoreseptor tabaka i¢in hayati rol oynar.

RPE’nin en oOnemli gorevleri; dis kan retina bariyerini olusturmak ve
devamliligint saglamak, A vitamini metabolizmasini ve rodopsin sentezini
dizenlemek, elektriksel hemostaz ile 1sik absorbsiyonunu, fotoreseptorlerin dis
segment fagositozunu, subretinal alandaki sivi ve besin kontroliinii ve retina
adezyonunu saglamaktadir.

Komsu RPE hiicreleri birbirlerine zonula okludens ve zonula adherens olarak
adlandirilan baglant1 kompleksleri ile baglanirlar ve bu kompleksler dis kan-retina
bariyerini olustururlar (7).

2. Fotoreseptor tabaka: Koni ve basilleri igerir. Isig1 ndronal sinyallere
doniistiiriirler.

3. Dis limitan membran (DLM): Ger¢ek bir membran degildir.
Fotoreseptorler ile Muller hiicre uzantilarinin arasindaki siki baglantilarin kesisme
bdlgesidir. Difuzyon bariyeridir. Glnumuzde 3. kan retina bariyeri olarak da
tanimlanmustir.

4. D1s niikleer tabaka (DNK): Koni ve basil ¢gekirdeklerini igerir.



5. Dis pleksiform tabaka (DPT): Retinanin 1. sinaptik tabakasidir.
Fotoreseptorlerin sinaptik cisimleri ile horizontal ve bipolar hiicreler arasindaki
sinapslari igerir (8).

6. I¢ niikleer tabaka (INT): Bipolar hiicrelerinin, miiller hiicrelerinin,
horizontal ve amakrin hiicrelerin nikleuslarm igerir (6).

7. I¢ pleksiform tabaka (IPT): Bipolar-gangliyon hiicre, bipolar-amakrin
hiicre sinapslar1 yer alir. En dis tabakasina kadar retina arter ile beslenir.

8. Gangliyon hiicre tabakas1 (GHT): Ganglion hiicrelerinin niikleuslarindan
olusur. Perifer retinadan makilaya dogru kalmhig: artarken foveaya dogru tekrar
azalir ve foveolada tamamen kaybolur (8).

9. Sinir lifi tabakas1 (RSLT): Ganglion hiicrelerinin aksonlarmdan olusur.

10. i¢ limitan membran (ILM): Gergek bir membrandir (Periyodik Asit
Schiff pozitif bazal membran). Ora serratada sari-beyaz spotlar olarak goz ile
gorlinebilir (Gunn noktalar1). Miiller hiicrelerinin uzantilar1 ve bazal laminaya
yapisikliklarindan olusur (8).

Glial Hucreler: Retinanin destek hiicreleridir. Noronlara uyar1 iletimi, bariyer,
beslenme ve yalitim fonksiyonlarmi saglarlar. NOral hasarda rejenerasyonda aktif rol
oynarlar (9).

Retinadaki glial hiicreler makroglialar ve mikroglialar olarak iki gruptur (10).
Makroglial hiicreler noral krestten kdken almakta olup Miller hucreleri (radyal
gliositler) ve astrositler bu grupta bulunur. Mikroglial hiicreler ise vaskler endotel
hiicreleri ve perisitler gibi mezodermden kdken almaktadir.

Mdiller hicreleri retinadaki en blyik hicreler olup dis limitan membrandan i¢
limitan membrana uzanir. Sitoplazmik uzantilari ile néronlar arasindaki sinaptik
bolgeler, biliylikk damar yapilarinin adventisyalarindaki bosluklar, ganglion
hiicrelerinin akson ve dendritleri arasindaki kii¢lik potansiyel bosluklar hari¢ tim
retinal néron govdelerini ve uzantilarini sararak tiim hiicre i¢i bosluklar1 doldururlar
(11). Miiller hiicrelerinin bazal uzantilari tarafindan da ILM’nin lamina lusida
tabakasini, sik1 baglantilari ise DLM’yi olusturur (12,13).

Astrositler retinada vaskiiler yapilar ve noronlar arasinda yaygm olarak

bulunmaktadir. Astrositlerin dis niikleer tabakada, dis pleksiform tabakada, ora



serrata yakinlarinda ve foveal avaskiiler zonda bulunmamasi nedeniyle retinanin

sadece vaskiiler yap1 igeren boliimleri ile iliskili oldugu disunilmektedir (14-16).

2.1.3. Retina Anatomisi

Retinanin merkezi olan makila, yaklasik 5,5 mm ¢apindadir ve optik sinir
basi ile temporal vaskiiler arkadlar arasindaki alandir. Histolojik incelemede bu alan,
retinadaki tiim ganglion hiicrelerinin yarisimi olusturan 2 veya daha fazla ganglion
hiicre tabakasi igerir. Oksijenli karotenoidler, 6zellikle lutein ve zeaksantin, merkezi
makiilada birikir ve makiilanin sar1 rengine katkida bulunur.

Makilanin fovea sentralis olarak adlandirilan merkezi 1,5 mm'lik kismu,
yiikksek uzaysal keskinlik ve renkli gérme i¢in uzmanlasmistir. Foveola, fovea
merkezinde konilerin ince, uzun ve yogun bir sekilde bulundugu 0,35 mm ¢apinda
bir bolgedir. Foveola'nin tam merkezindeki ¢ap1 150-200 um olan kiigiik bir ¢okiintii
ise umbodur. Fovea iginde retina damarlarindan yoksun bir bolge olan, foveal
avaskiiler bolge (FAZ) bulunur. FAZ'm ¢ap1 250 ila 600 um veya daha fazladir.
FAZ'!n geometrik merkezi genellikle makilanin merkezidir ve fiksasyon noktasi
olarak kullanilir.

Parafovea foveay1 ¢evreleyen 0,5 mm genisliginde halka seklindeki alandir.
GHK, INT ve DPT en kalindir. Parafoveayr cevreleyen, yaklasik 1,5 mm
genigligindeki alan ise perifoveadir. Boylece umbo, makllanin merkezini,

perifoveanin ¢evresi ise kenarmi olusturur.
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Sekil 1. Makilanin topografik anatomisi (17)

Makila dis1 retina, temporal major vaskiiler arkadlarin periferindeki 1.5
mm'lik bir halkadir. Ekvator retinasi ekvator etrafindaki, periferik retina ise ekvatoral
retinanin Ontindeki bdlgeyi belirtir. Uzak periferde, retina ile pars plana arasindaki
siir ora serrata olarak adlandirilir. Vitre tabaninin arka simir1 tipik olarak ora serrata
ile goziin ekvatoru arasindadir.

Dentat prosesler retinanin anterior olarak pars plana dogru uzanimidir.
Orabaylari, pars plananin posterior olarak retinaya dogru uzantilaridir. Meridional
kivrim, retina dokusunun pars planaya dogru uzanan radyal yonelimli, belirgin

kalmlagmasidir (7).

2.2 Retina Kan Dolasim
Retina, viicuttaki birim doku agirlig1 basina en fazla oksijen tiiketen dokudur.
Metabolik dolasimi saglamak igin iki kaynaktan beslenir. Posterior siliyer arter

kaynakli koroid dolagimindan DPT, DNT, fotoreseptorler ve RPE’den olusan



retinanin dig 1/3’1 beslenir. Retinanin i¢ 2/3 kismimin beslenmesi ise santral retinal
arter ile olur. Santral retinal arter oftalmik arterin ilk dalidir. Santral retinal arter disk
icinde veya hemen iizerinde siiperior ve inferior dallarma ayrilir (18).

Retina arterleri anatomik olarak ug arter olup anastomoz yapmazlar. Retinal
damarlar kapillerler birbirine ile baglidir. Arter dallar1 sinir lifi katinda ILM’ye yakin
seyir gostermektedirler. Yalnizca prekapiller arteriyoller IPT’ye kadar uzanr.
Arteriyoller arasinda da anastomoz yoktur ve yaygin bir kapiller ag
olusturmaktadirlar. Kapillerlerin duvarlar1 deliksiz endotel hiicrelerinden olusur.
Endotel bazal membranmin altinda bulunan perisit hiicreleri kasilma 6zellikleriyle
retinal dolasimin otoregiilasyonunda gorev alir. Kapiller pleksuslar, arteriyoller ve
veniiller arasinda meydana gelir. Derin kapillerler pleksus (DKP) INT de, yiizeyel
kapillerler pleksus (YKP) ise RSLT ve GHT arasinda yer almaktadir. Kapiller
aglarin en yogun oldugu alan makila olup, foveada damar yapisi izlenmez. 250-350
um genisligindeki bu alan FAZ olarak adlandirilir. Santral retinal ven, santral retinal
artere eslik eder. Optik sinirde ven arterin lateralinde seyreder ve kaverndz sinlse ve-

veya superior oftalmik vene drene olur. Retinanin lenf damari yoktur (19).

Sekil 2: Retina vaskiiler pleksuslarin baglantisi ve konfigiirasyonunun ii¢ boyutlu ¢izimi. (SCP,
ylzeyel kapiller pleksus; MCP, orta kapiller pleksus; DCP, derin kapiller pleksus; INL, i¢ nlikleer
tabaka; HFL, Henle fiber tabakasi; OLM, dis sinirlayict membran; ONL, dis niikleer tabaka) (20).



2.3 Diyabetik Retinopati

Diyabetes mellitus enerji metabolizmasimin en sik goriilen bozuklugudur. Tip
2 diyabet tiim hastalarin yaklasik %90'n1 olusturur. Zayif glisemik kontrol
mikrovaskiiler komplikasyonlar gelisimine zemin hazirlar. Mikrovaskiiler
komplikasyonlar nefropati, noropati ve retinopatiyi icerir. DR, diyabetin uzun vadeli
etkilerine bagli olarak ortaya c¢ikan mikrovaskiiler bir hastaliktir. Diyabetik

retinopati, retinada gérmeyi tehdit eden hasara ve sonunda korliige yol acabilir (21).

2.3.1 Epidemiyoloji

Bir¢ok iilkede diyabetik retinopati, calisma cagindaki yetigskinlerde (20-74
yag) Onlenebilir korligin en sik nedenidir(1). Her iki cinsiyet ve tum wklar
etkilenmektedir.

Toplam 35 g¢alismanin dahil edildigi bir meta analizde (1980-2008) 22.896
diyabetli kisiden veri saglanmis olup genel prevalans herhangi bir DR igin %34,6,
proliferatif DR icin %6,96, diyabetik makila 6demi icin %6,81 ve vizyonun
etkilendigi diyabetik retinopati i¢in %10,2 bulunmustur (22).

2.3.2 Etiyoloji

Tip 1 diyabet, pozitif aile gegmisine veya belirli genetik belirteglere sahip
bireylerde daha sik goriiliir. Aile Oykiisii ve genetik de tip 2 diyabet icin risk
faktorleridir ancak obezite, diyet ve fiziksel hareketsizlik gibi yasam tarzi faktorleri
de gelisiminde rol oynar.

Diyabetik retinopati gelisimi igin en énemli risk faktorii hastaligin siiresidir.
Tip 1 diyabet hastalarinda ilk tanidan sonra yaklasik 5 yil kadar retinopati riski
yoktur. Tanidan 10 y1l sonra hastalarn %50'sinde, 15 yil sonra %95'inde bir miktar
retinopati goruldr.

Tip 2 diyabet hastalar1 i¢in de sure ile artan risk benzer olup, bircok hastada
tanidan Once asemptomatik, gizli diyabet mevcut olacaktir ve bu nedenle, diyabet
tanis1 konuldugu anda bile retinopati ile ortaya ¢ikabilir.

Kan sekeri kontroliiniin bir gdstergesi olan Hemoglobin Alc (HbAlc)
dizeylerinin %7 veya altinda olmasi ile diyabetik retinopati daha yavas gelisme ve

ilerleme gOsterir.



Yas, diyabetik retinopati gelisiminde risk faktoridir. Diyabetik retinopati
prevalansi ergenlikten sonra artig gosterir. Hastalarin %50'sinden fazlasinda yirmili
yaslarin baslarinda retinopati gelisecektir (23).

Diyabetik retinopati i¢in diger risk faktorleri arasinda dislipidemi, yiliksek
BMI, ergenlik, hamilelik ve katarakt ameliyati yer alir (22).

2.3.3 Patofizyoloji

Diyabetik mikrovaskiiler hastaligin asil nedeni tam olarak anlagilamamis olsa
da uzun sire hiperglisemi maruziyeti enflamatuvar oksidatif streste, ilerlemis
glikasyon son {irtinlerinde ve protein kinaz C yolaklarinda artiga neden olur. Bu artisa
bagli gelisen endotelyal hasar, bazal membran kalinlasmasi ve perisit kayb1 retinal
perflizyonu ve kapiller dolasimi bozar. Vaskdler anormallikler hem ylzeysel hem de
derin retinal kapiller pleksuslarda ortaya c¢ikar. Ayrica endotel bariyerinin bozulmasi
serum sizmtisma ve retina 6ddemine neden olur. Hastaligin ge¢ evrelerinde iskemik
retina dokusu tarafindan tiretilen g6z i¢i vaskiiler endotelyal biiyiime faktort (VEGF)

artigina yanit olarak retina neovaskiilarizasyonu gelisir (24).

2.3.4 Smiflandirma

Diyabetik  retinopatinin ~ siniflandirmas1  intraretinal ~— mikrovaskiiler
degisikliklerin ciddiyetine ve retina neovaskiilarizasyonunun varligina veya
yokluguna dayanmaktadir. Boylece DR nonproliferatif ve proliferatif olarak iki ana
forma ayrilir.

Nonproliferatif diyabetik retinopati (NPDR), proliferatif fazdan dnce gelen
intraretinal mikrovaskiiler degisikliklerle karakterize edilir.
Proliferatif diyabetik retinopati (PDR), retinal neovaskiilarizasyonun varligi ile
karakterize edilir (25).

Nonproliferatif Diyabetik Retinopati: DR’nin daha az siddetli formudur.
Hafif, orta, agir ve ¢cok agir olarak kategorilere ayrilabilir (23).

Hafif Nonproliferatif Diyabetik Retinopati: DR’nin erken dénem fundus
belirtileri ile karakterizedir. Retina kilcal damarlarindaki gegirgenlik artis1 sonucu
olusur. Nokta tarzinda kii¢iik orta diizey intraretinal kanamalar ve sert eksudalar

goéralir.



Orta Nonproliferatif Diyabetik Retinopati: Daha fazla sert eksuda ve
makdila 6demi ile intraretinal kanamanin sayisinda ve boyutunda artis mevcuttur. EK
olarak beklenen bulgular:

e Mum alevi seklinde kanamalar (sinir lifi tabakasinda yiizeysel)

e Mikroanevrizmalar (retina kilcal damarlarinin sakkiiler genislemesi)

e Lipoprotein ekstidasyonu

e Makiila 6demi (DMO): Makiila 6demi DR’den kaynaklanan yasal korliigiin
en yaygin nedenidir ve diyabetik retinopatinin herhangi bir asamasinda ortaya
cikabilir. Diffliz retinal 6dem, yogun kapiller sizintidan kaynaklanirken;
lokalize 6dem, mikroanevrizmalardan ve dilate kapiller segmentlerden fokal

sizintidan kaynaklanir (26).

e Atilmis pamuk seklinde yumusak eksuda
e Venoz genigsleme ve boncuklanma
e Intraretinal mikrovaskiiler anormallikler (IRMA): diiz, intraretinal, diizensiz
kan damar1 olup 1 kadrandan fazla goriilmezler.
Orta dereceli NPDR'de gorme kaybi, makiiler 6demin veya makiler iskeminin
sonucu olabilir. Siklikla her iki durum da mevcuttur.

Agir Nonproliferatif Diyabetik Retinopati: 4 kadranda agir intraretinal
kanama, en az 2 kadranda vendz boncuklanma, en az 2 kadranda IRMA'nin yan1 sira
6dem ve eksuda bu evrenin 6zelliklerdir.

Cok Agir Nonproliferatif Diyabetik Retinopati: Neovaskularizasyon (NV)
gelismesinden bir onceki evredir. Agir NDRP’ ye benzer ama lezyon sayis1 daha
coktur (23,27)

Proliferatif Retinopati: PDR, retinanin dortte birinden fazlasinin perfiizyon
bozuklugu sonucu gelisen yeni preretinal damarlarin goriildigii evredir. Preretinal
yeni damarlar retinanin herhangi bir yerinde ortaya cikabilse de en sik arka kutupta
goriiliirler. Baglangicta ince olan fibr6z doku, damarlarin boyutu arttik¢a yavas yavas
gelisir.

* Diskteki yeni damarlar (NVD), optik sinir baginin bir disk ¢apinda veya
iizerinde neovaskiilarizasyonu tanimlar.

* Bagka bir yerdeki yeni damarlar (NVE), diskten daha uzaktaki

neovaskiilarizasyonu tanimlar; uzun siireli ise fibrozis ile iligkili olabilir.
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« Iris iizerindeki yeni damarlar (NVI), ayn1 zamanda rubeozis iridis olarak da
bilinir, neovaskiiler glokoma ilerleme olasilig1 yiiksektir.
Hafif-Orta PDR: Diskte (NVD) veya diskten daha uzaktaki yeni damarlar
(NVE) olusmustur fakat yiiksek risk kriterlerini karsilamayan evredir.
Yiksek Riskli PDR: Diskte yeni damarlar (NVD) (yaklasik 1/3 disk alanz),
* Vitreus kanamasi olan herhangi bir NVD,
* Vitreus kanamasi ile 1/2 disk alanindan daha biiyiik NVE bulunmasidir.
Tlerlemis Diyabetik G6z Hastahg: Ilerlemis diyabetik goz hastalig,
tedavinin yetersiz veya basarisiz oldugu hastalarda ortaya c¢ikan, DR'nin gérmeyi
tehdit eden ciddi bir komplikasyonudur.
Klinik 6zellikler:
e Kanama preretinal (retrohyaloid), intravitreal veya her ikisi birden olabilir.
e Traksiyonel retina dekolmani, vitreoretinal baglanma alanlar1 tlizerindeki
fibrovaskiiler membranlarin ilerleyici kasilmasindan kaynaklanir.
e PDR'li gbzlerde NVI ortaya ¢ikabilir ve ciddi olmasi durumunda neovaskiiler
glokoma yol agabilir. NVI 6zellikle siddetli retinal iskemi veya basarisiz pars
plana vitrektomi sonrasinda kalici retina dekolmani olan goézlerde yaygindir

(23,27).

2.4 Diyabetik retinopati tanisinda kullanilan yontemler
2.4.1 Dilate fundus muayenesi
Kanama, eksuda, makiler 6dem ve neovaskilarizasyon mevcudiyetinin
varlig1 ile tan1 i¢in dnemli bir basamaktir.
2.4.2 Ultrasonografi
Fundus aydmlanmasmi engelleyecek kornea patolojileri, katarakt veya vitre
ici hemoraji varliginda retinanin durumunu tespit etmede kullanilir.
2.4.3 Renkli Fundus Fotografi
DR tani, tedavi ve takibi i¢in kullanilabilir.
2.4.4 Fundus Floresein Anjiyografi
FFA, intravendz olarak sodyum floresein enjekte edildikten sonra her iki

goziin belirli araliklarla fotografinin ¢ekildigi invaziv bir yontemdir.
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Fundus floresein anjiyografisi ve oftalmolojideki klinik rolii iki tip 6grencisi
Herald Novotny ve David Alvis tarafindan kesfedilmis olup 1961 yilindan beri optik
disk, retina ve koroidin anatomisi, patolojisi ve patofizyolojisi hakkindaki
bilgilerimizi genisletmede etkili olmustur.

Ozellikle DR baslangicindaki mikroanevrizmalari, makiiler ddemi, retinal
damar patolojilerini ve sizintilar1 gosterdiginden altin standart kabul edilir.

Sodyum floresein turuncu renkli, suda ¢6ziinen bir boyadir. 376,3 Da'lik
diisiik molekiil agirligina sahiptir. Kandaki proteinlere (%80) bagh kalir. Retina
vaskiiler endoteli ve retina pigment epiteli (RPE) bariyer gorevi goriir ve boyanin
difizyonuna izin vermez. Bununla birlikte, koryokapillaris onun serbestce
dagilmasina izin verir (28).

Floresein 465- 490 nm dalga boyundaki 151k enerjisine reaksiyon vererek 520-
530 nm dalga boyunda floresans olusturur. Fundus kameranin mavi filtresi, 465-490
nm dalga boyundaki mavi 1s181n gegisine izin verir, mavi 151k floreseini uyararak
520-530 nm dalga boyundaki yesil-Sar1 15181 yaymasini saglar. Fundus kameranin
sadece sari1-yesil 151k gegiren filtresinden fotograflar gekilir (29).

FFA ile gozlemlenen anormallikler, asagidaki floresans tiirlerinden biriyle
iligkilendirilen 3 kategoriye ayrilabilir:

* otofloresans

« hipofloresans

* hiperfloresans

Otofloresans, floresan boya enjekte edilmeden ©6nce uyarma ve bariyer
filtreleri yerindeyken ortaya ¢ikan floresanstir; dis segmentlerin birikmesi, lipofuksin
veya optik sinir bast druseni gibi dokudaki endojen floresans olusturan bilesenlerden
kaynaklanir.

Hipofloresans, normal floresans azaldiginda veya bulunmadiginda meydana
gelir; 2 ana modelde mevcuttur:

1. Damar dolum kusurlar1
2. Floresansim blokaji

Vaskuler dolum defektleri arter, ven veya kilcal damarlarin perfiizyonunun

engellenmesiyle sonuclanan intravaskiiler tikaniklik nedeniyle retina veya koroid

damarlarinin dolmadig1 defektlerdir. Bu kusurlar, ilgili damarlarin doldurulmasinda
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gecikme veya hi¢ dolmama seklinde ortaya ¢ikar. Bloke edilmis floresans, bolgedeki
normal retinal veya koroidal floresansi bloke eden fibr6z doku, pigment veya kan
tarafindan engellenmesi durumunda ortaya ¢ikar.

Hiperfloresans, floresans anormal derecede asir1 oldugunda meydana gelir ve
birkag ana modelde kendini gosterir:

1. Sizinti: Floresansta kademeli ve belirgin bir artis olmasidir. Floresans
molekiillerinin kan-retina bariyerinden sizmasindan kaynaklanir.

2. Boyanma: Floresansin yogunlugunun zaman gectikge arttigt ve geg
goriiniimlerde devam ettigi, ancak smirlarinin bozulmadan kaldig1 bir
hiperfloresans modelidir.

3. Gollenme: Retina veya koroiddeki sivi dolu bir alanda floresan birikimini
ifade eder.

4. Pencere Defekti: RPE pigmentindeki bir kusur yoluyla normal koroid
floresansinin goriilmesini ifade eder. Floresansin yogunlugu veya sekli
artmaz (24).

Intravaskiiler floresein enjeksiyonu ile ilacin ekstravazasyonu ve lokal doku
nekrozu, yanhslikla arteriyel enjeksiyonu, bulanti ve kusma, vazovagal reaksiyon
(dolasim soku, miyokard enfarktiisii), alerjik reaksiyon, anafilaksi (dokintl ve
kagint1, solunum problemleri, laringeal 6dem, bronkospazm, dolasim soku), sinir
felci, norolojik sorunlar (tonik-klonik ndbetler), tromboflebit, pireksi, 6lim gibi yan

etkiler ve komplikasyonlar bildirmistir (29).

2.4.5 Optik Koherans Tomografi

Optik koherans tomografi, retinanin yiiksek ¢oziiniirliiklii, noninvaziv kesitsel
goriintiilerini iireten bir goriintiileme teknigidir ve klinik agidan anlamli DMO niin
yapisal ve kantitatif analizini sunar. Retina kalinligi gibi retinadaki kiiclik
degisikliklere yarikli lamba biyomikroskopisine gore daha duyarlidir (30,31).

OKT cihazlarinda kizil 6tesine yakin 840 nm diod lazer kullanilir. Okdler
ortama giren lazer 1511 goze giren 151 Ve referans aynaya giden isin olarak 2 demet
halinde seyreder. Ismlarin ayni yol boyunca farkli dokulardan yansiyan gecikme

zamanini ve siddetini 6lcerek, B mod ultrasonografiye benzer sekilde kesitler alarak
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gorinti olusturur (32). DR’de OKT’nin en biiyiik faydas1 DMO tanimlanmas1 ve

tedavi izlenmesi ve merkezi retina kalinliginmn 6lgiilmesidir (29).

2.4.6 Optik Koherens Tomografi Anjiyografi

Optik koherans tomografi anjiyografi, boya enjeksiyonu olmadan koroid ve
retinanin {i¢ boyutlu goriintiilenmesine olanak saglayan, hareket kontrastina dayali
bir goéruntileme yontemidir ve bu nedenle PDR'li hastalarda retinal vaskiler
degisikliklerin invaziv olmayan degerlendirmesinde kullanilabilir (33).

Yeterli araliklarla ¢ekilen ardisik goriintiiler piksel piksel karsilastirildiginda
hareket etmeyen bdlgeler hicbir degisiklik gostermezken, hareketli nesneler yiliksek
varyans gosteren alanlar iiretecektir. Siyah renk, diisiik degiskenlige sahip alanlara
(vani hareket etmeyen alanlara) atanirsa ve beyaz renk, yiiksek degiskenlige sahip
alanlara atanirsa, ortaya ¢ikan goriintli, hareketi vurgulayacaktir; buna hareket
kontrast1 denir.

Retinanin kan akisi disinda higbir hareketli parcasi yoktur. Goriintii
cOzilinlirliigli yliksekse, ardisik retinal goriintiiler kanin retinadaki hareketini
gosterebilir. OKTA ile ¢ekilen gorintiler hem ylksek ¢ozunlrlikli hem de derinlik
¢Oziimliidiir. Bu nedenle dokudan elde edilen veriler ardisik verilerle
karsilastirilabilir. Sonug, retinanin ¢esitli katmanlarindaki kan akigma karsilik gelen,
retina icindeki hareketin 3 boyutlu gorsellestirilmesidir (7).

FFA ile yalnizca YKP gorilebilirken, OKTA ile radyal peripapiller kapiller
damar agi ile orta kapiller pleksus ve DKP goérintilenebilir (34).

Optik koherans tomografi anjiyografi, retina damar sistemini diger mevcut
gorintileme yontemlerinden daha yiksek c¢ozundrlukte goéruntileyebilmesine
ragmen artefaktlara egilimlidir.

Hareket artefakti, g6z izleme ve yazilim onarimi ile birden fazla otomatik
tarama, ¢ogu hareket artefaktini bastirabilir. Projeksiyon artefakti ise gesitli
matematiksel yaklagimlar ile ortadan kaldirabilir.

Optik koherans tomografi anjiyografideki bir diger potansiyel sorun ise
goriintli lizerinde karanlik alanlarin ortaya ¢ikmasidir. Bu koyu alanlar, kan akismnin
olmamasmin veya ardisik taramalarda tespit edilemeyecek kadar yavas kan akiginin

sonucu olabilir. Ancak ¢ogu zaman gergek bir akis eksikliginin olup olmadigmi
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tespit etmek ¢ok zordur, dolayisiyla goriintiilerdeki karanlik alanlara sinyal
bosluklar1 adi verilir. Son olarak, segmentasyon normal retinalarda iyi ¢alisir, ancak

retina ne kadar hastalikliysa segmentasyon o kadar az dogru olur (27).

2.5. Diyabetik Retinopati Tedavisi
2.5.1. Sistemik tedavi

Diyabetli hastalarda retinopati kontroli i¢in optimum goz bakimina yonelik
mevcut kilavuzlar, siki kan basmci ve glisemik kontroluniin  6nemini
vurgulamaktadir (1).

Glisemik kontrol: Hiperglisemi, sonunda diyabetik retinopatinin gelismesine
yol agacak olaylar zincirini baslatir. HbAlc’deki her yiizde diisiis (6rnegin %9'dan
%8'e) retinopati riskini %30-40 azaltir ve etki uzun siireli goriiniir (metabolik
hafiza). Bununla birlikte, bu yararli etkinin zamanla azalmasin1i 6nlemek i¢in
HbA1¢’nin miimkiin oldugu kadar uzun siire hedef degerlerde tutulmasi gerekir (35).

Kan basinci kontrold: Hipertansiyon, VEGF salmimini
uyarir. Epidemiyolojik ¢alismalar ve klinik arastirmalar, hipertansiyonun diyabetik
retinopati i¢in degistirilebilir énemli bir risk faktorii oldugunu giiclii bir sekilde

desteklemektedir (36).

2.5.2. Okdler tedavi

Lazer fotokoagtlasyon: Diyabetik retinopatide lazer terapisi PDR’nin ana
tedavisidir (37).

2 tip lazer uygulanir; panretinal fotokoagiilasyon (PRP) ve fokal makdler
lazer fotokoagiilasyon. Panretinal fotokoagiilasyonun amaci, muhtemelen iskemi
kaynakli Uretilen VEGF dretimini azaltarak, retina neovaskilarizasyonunun
gerilemesini tesvik etmek ve ilerlemesini durdurmak i¢in merkezi makilay1
koruyarak tim retina tzerinde lazer yaniklar1 yerlestirmektir (35).

Cerrahi mudahale: Vitrektomi, kalict vitreus kanamasi, traksiyonel retina
dekolman1 ve lazer tedavisine direncli diyabetik makiila 6demi tedavisinde temel
tedavidir (35-37).
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Anti VEGF: VEGEF, retinal damarlarda anormal biiylime ve sizint1 yapmasi
nedeniyle uzun siredir DR tedavisindeki hedef molektldir (38).

Intravitreal anti VEGF tedavisi Yiksek riskli PDR'de lazer PRP'ye alternatif
tedavi yontemidir (23).

Kortikosteroidler: inflamasyon, diyabetik retinopatinin patogenezinde kritik
bir rol oynar. Intraokiiler kortikosteroidler (intravitreal triamnisolon, fluosinolon
asetonid implant veya deksametazon implant) DMO’niin tedavisinde yaygin olarak
kullanilmaktadir (35).

2.6. Yapay Zeka

Yapay zeka, insanlarla karsilastirilabilir akilli davraniglart ve elestirel
diistinmeyi saglamak icin bilgisayarlarin ve teknolojinin kullanimmi tanimlamakta
kullanilan terimdir (39). Yapay zekanin temelleri 1950 yilinda ‘makineler
diigiinebilir mi’ sorusu ile yola ¢ikan Alan Turing tarafindan makinelerin insan
benzeri diisiincelere erisebilecegi ve hatta agabilecegini belirterek olusturdugu Turing

testi ile atilmistir (40).

2.6.1. Yapay Zeka Ogrenme Algoritmalan

a) Makine Ogrenmesi: Makinelerin agikca programlanmayan sonuglari
ogrenebilmesidir (41). Amag, bilgisayara girilen verilere dogrultusunda bir algoritma
olusturmak  ve  bilgisayarin  bu  algoritmayr  kullanarak  tahminlerini

iyilestirmesidir(42).
b) Derin Ogrenme: Bilgisayar, derin sinir aglarin1 kullanarak ¢ok daha biiyiik veri
kapasitesiyle egitim alabiliyor ve her egitim dongiisiinde kendini gelistirerek kendi

algoritmasini olusturabiliyor(42).

2.6.2. Oftalmolojide Yapay Zeka
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Oftalmolojide kullanilan renkli fundus fotografciligi, FFA, OKT, OKTA,
korneal topografi cihazlari, bilgisayarli gorme alani testi gibi ¢ok sayida dijital teknik
mevcuttur. Hem bu cihazlarda kullanilan yazilimlarinda yapay zeka kullanilmaktadir
ve tani takip ve tedavi i¢in yol gostermektedir, hem de ortaya c¢ikan devasa veri

tabanlar1 yapay zeka ¢aligmalar1 i¢in olduk¢a uygundur.

Gorme kaybinin yaygin nedenlerinden etkilenen insan sayisi, niifus arttik¢a
ve yaslandikca 6nemli dlgiide artmustir (43). Ozellikle hastaliklarm erken tani ve
tedavisine yonelik c¢oziimler hastane ve hekim erisiminin zor oldugu boélgelerde
nispeten daha kiymetlidir. DR, yasa baglhh makila dejenerasyonu, glokom, prematire
retinopatisi ve optik noropatiler basta olmak tizere pek ¢ok farkli géz hastaligina

yonelik yapay zeka uygulamalar: gelistiriliyor (44—48).

Oftalmolojide YZ ile makine 6grenmesi ve derin 6grenme algoritmalarinin
yani sira gorlintii fuzyonu teknigi de kullanilarak farkli cihazlardan elde edilen
goruntuler tek gorintl olarak gorintilenebilir, boylece hem zamandan tasarruf
edilebilir hem de fizyolojik ve patolojik veriler daha kapsamli izlenebilir. GOrilntl
fuzyonu (image fusion), iki veya daha fazla goruntiden elde edilen bilgilerin
birlestirilerek tek bir goriintiide toplanmasi islemidir. BoOylece, cesitli goriintii
kaynaklarindan gelen bilgilerin entegre edilmesiyle daha zengin ve daha kullanish
bilgi olusumu saglanir. Goriintl flzyonu, 6zellikle retina gorunttlerinin yiizeysel ve
derin katmanlar1 arasindaki iliskiyi ve etkilesimi de daha anlasilir ve detayli bir
sekilde ortaya ¢ikarilmasina olanak saglar. Affine transform, genellikle bir gorintuyd
dondiirme, Olceklendirme, egme (shearing) ve kaydirma (translating) iglemleriyle
doniistirmek icin kullanilan bir yontemdir. Affine Transform Algoritmasinin
caligabilmesi i¢in ilk olarak, her iki gorunttiden de referans noktalar ve 6zellikler
(6rnegin, koOse noktalari, kenarlar) tespit edilmesi gerekmektedir. Retina
goriintiilerinde referans kenar ve kdseler olarak en ideal yapi damarlardir. Affine
transform yaklagiminda bu referans noktalarin otomatik tespiti i¢in genellikle SIFT
(Scale-Invariant Feature Transform), SURF (Speeded-Up Robust Features) gibi

algoritmalar kullanilmaktadir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu arastirmanin evrenini Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi G6z
Hastaliklar1 Anabilim Dali Retina Birimi’nde Mart 2023 ile Eylul 2023 tarihleri
arasinda NPDR tanis1 alan ve FFA ve OKTA c¢ekilen olgular olusturmaktadir.
Caligmanm yapilabilmesi icin K.T.U. Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan 19.04.2023
tarihinde 24237859-288 sayili etik onay1 alindi. Calisma Helsinki bildirgesine uygun
olacak sekilde yiiriitiildii. FFA’nin olasi riskleri ve tedaviye faydalari tiim hastalara
anlatilmistir ve FFA Oncesinde Helsinki deklarasyonuna uygun olarak diizenlenmis
bilgilendirilmis onam formlar1 alimustur.

Tum hastalara tam oftalmolojik muayene sonrasi pupilla dilatasyonu, renkli
fundus fotografi ve FFA ile yarik lambali fundoskopi ile DR konuldu ve ETDRS
smiflandirmasina gore derecelendirildi. Yas araligi ¢alisma grubu ile uyumlu olan
detayli muayene ve tetkikler sonrasinda herhangi bir patoloji saptanmayan hastalar
ise ¢alismanin kontrol grubunu olusturdu.

e Diyabetik retinopatili gozlerde dahil edilme kriterlerini karsilayan 42-89 yas
araliginda toplamda 47 hasta ve benzer yas araligindaki 20 olgu kontrol grubu
olarak ¢alismaya dahil edildi.

Dislama kriterleri:

e Diyabetik retinopati olup makdler lazer tedavisi 6ykusi

e Retinal ven tikanikliklar1

o Uveit

e Fundus goriintiilemesini engelleyecek ortam opasitesi varligi

e OKTA c¢ekim kalitesi 5/10 altinda olan hastalar

e Diyabetik retinopati disinda makiiler patolojisi olanlar
Calismaya dahil olan tiim hastalarin geriye doniik olarak incelenerek Solix
OKT/OKTA (Optovue Inc, Freemont, CA, USA) cihazinda 6*6 mm2’lik OKT-
Anjiyografi gorlntlleri ve Optos (California, Optos plc, UK) fundus ve FFA
gorintaleri kaydedildi.

OKTA ile 6*6 mmz2’lik alanda foveal ve parafoveal bolgelerde yiizeyel
kapiller pleksus (YKP) ve derin kapiller pleksustaki (DKP) toplam damar

yogunluklar1 (DY) ve ayn1 alandaki 9 alt bolgeden olusan (suiperotemporal, stiperior,
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stiperonazal, orta temporal, santral, orta nazal, inferotemporal, inferior, inferonazal)
makdila alanlarindaki damar yogunluklar1 yazilim tarafindan otomatik olgiildi (Sekil
3, Sekil 4, Sekil 5 ve Sekil 6). Ayn1 cihazda FAZ alan1 ve foveal ve parafoveal
koryokapiller bdlgelerdeki 40,960 mm2’lik alandaki damar yogunlugu yazilim
tarafindan otomatik olarak 6l¢iildii (Sekil 7 ve Sekil 8).

Sekil 3: OKTA 1zgara temelli yiizeyel kapiller pleksustaki damar dansitesi (YKP %DY) ve derin
kapiller pleksustaki damar dansitesi (DKP %DY) ve alt alanlarin numaralandirilmasi (sol g6z)

1- siiperotemporal 2-suiperior 3- superonazal
4- temporal 5- santral 6- nazal
7- inferotemporal 8- inferior 9- inferonazal

Sekil 4: Alt bolge analizlerinin temsili (sol g6z)

Sekil 5: OKTA 1zgara temelli yiizeyel kapiller pleksustaki damar dansitesi (YKP %DY)) ve derin
kapiller pleksustaki damar dansitesi (DKP %DY) ve alt alanlarin numaralandirilmasi (sag goz)
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3- sliperonazal 2-superior 1- sliperotemporal

6- nazal 5- santral 4- temporal

9- inferonazal 8- inferior 7- inferotemporal

Sekil 6: Alt bolge analizlerinin temsili (sag goz)

Sekil 8: Foveal ve parafoveal koryokapiller bolgedeki akim alani

Calismada 200 derecelik FFA goriintiileri ile 6.4x6.4 mm2 boyutlarinda
yuzeyel, derin ve dis retina katmanlarindan ve koryokapiller tabakadan elde edilen
OKTA gorintiileri ayr1 ayr1 goriintii fizyonu teknigi ile birlestirildi. Caligmada
kullanilan goriintli flizyon tekniklerinden affine transform, FFA ve OKTA
goruntilerinin hizalanmasini ve birlestirilmesini saglamak igin kullanilmistir. Affine
Transform Algoritmasinin ¢alisabilmesi i¢in ilk olarak, her iki goriintiide referans
noktalar belirlendi. FFA gorintllerinde referans kenar ve koseler olarak damarlar
baz alind1. Ozellikle ana arter damarlarmn birlesme noktalar1 hem FFA hem de OKTA

goriintiilerinde (6zellikle ylizeyel katmanda) net bir sekilde goriilmekte idi. Affine
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transform yaklagiminda bu referans noktalarin otomatik tespiti i¢in genellikle
kullanilan SIFT (Scale-Invariant Feature Transform), SURF (Speeded-Up Robust
Features) gibi algoritmalar ¢alismada denendi ancak retina damarlarinin yapist
birbirine ¢ok benzediginden, Ozellikle bir noktasal referansin yiizlerce benzeri
olabileceginden basarili sonuglar alinamayinca kullanilamadi. Dolayisiyla FFA ve
OKTA goriintiilerinin birlestirilebilmesi i¢in gerekli olan referans noktalar bir

annotation araci kullanilarak manuel belirlendi. (Sekil 9)

+%RQN
etat )

Sekil 9: Affine transform annotation araci

Affine transform algoritmasinin ¢alisabilmesi i¢in en az 3 ile 10 arasinda
referans nokta secildi. Belirlenen referans noktalar kullanilarak, OKTA
goruntilerinin FFA goriintisii ile dogru bir sekilde nasil birlestirilecegini belirleyen
bir affine transform matrisi hesaplandi. Bu matris, doniisiim, 6l¢eklendirme, egme ve
kaydirma parametrelerini igermekte idi. Affine transformasyon, bir géruntiiyu lineer
bir sekilde doniistiiriirken orijinal geometrik yapiy1r korur. Matematiksel olarak, bu

doniisiim asagidaki formiille ifade edilir:

x' a b c] x
Dkt 10
1 0o o 111

Burada, (x, y) orijinal koordinatlari, (x', y') ise doniistiiriilen koordinatlar1 temsil
eder. Matrisin elemanlar1 (a, b, c, d, e, f), doniisiimiin cesitli yonlerini (6rnegin,
Olgeklendirme, donme, kaydirma) kontrol etmektedir. Hesaplanan affine matrisi,

OKTA katman gorantilerine uygulanarak, FFA gorintlisine geometrik olarak
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hizalanmasi saglandi. Yapay zeka, affine transform parametrelerinin otomatik olarak
ayarlanmasinda ve OKTA katmanlarmdan en net damar yapisimnin goriilebildigi
yiizeyel katmaninda transform yapildiktan sonra derin ve dis retinada ve de

koryokapiller katmanda damar yapis1 goriinmese bile ylzeyel 6lgimden elde edilen

fuzyon ile otomatik olarak fiizyon islemi yapilmaktadir. (Sekil 10)

22




23



Sekil 10: FFA ve OKTA katmanlari ve fiizyon sonuglari

OKTA’daki 6*6 mm?’lik alanin FFA’daki izdisimii, FFA goruntulerinde
cihazin yaziliminda mevcut olan ‘annotations’ sekmesindeki notlama araci olan
‘polyline’ ile tek arastirmaci tarafindan manuel olarak isaretlendi. Iskemik alanlar
ayn1 sekmedeki notlama araci olan ‘roi-free’ ile manuel olarak isaretlenip yazilim
tarafindan otomatik hesaplandi.

FFA gorintisinde hesaplanan anevrizma sayimi, degerlendirilen tiim alan
icindeki toplam anevrizma sayis1 ve alt gruplara uyan alt alanlarda ayr1 ayr1 yapildi.
(Sekil 11).

s—— |
p
|

Aread 54 mm?

.

= < ‘/' \\ J
Area 0 59mm: IN
\

Area f1 5mm?
Area 0[0)3 mm?
{ \
)
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SEKIL 11: FFA goriintiisii iizerinde OKTA’daki 6x6 mm2’lik alanin isaretlemesi (sar1 renkli kare
sekil), mikroanevrizmalarin goriiniimii ve iskemik alanlarin isaretlenmesi (sar1 renkli diizensiz smirl
alanlar)

Calismada normal grupta ve hasta grubunda OKTA’da 6lgiilen total alan ve
alt alan damar yogunluklar1 kaydedildi. Hem yiizeyel ve hem de derin pleksustaki
damar yogunluklar1 yiizdesi total alanda ve alt alanlarda saglikli ve hasta grubunda
karsilastirildi. FAZ alan1 ile ylizeyel ve derin pleksus arasinda korelasyonlar
hesaplandi. FAZ alani ve koryokapiller akim alan1 saglikli ve hasta gruplar1 arasinda
karsilastirildi. Hasta grubunda FFA da OKTA 6l¢iim alanina uyan bodlgede mevcut
olan anevrizmalar sayildi ve FAZ alani, yiizeyel ve derin damar yogunluklar: ile
korelasyonlar1 degerlendirildi. Alt bdlgelere uyan alandaki anevrizmalarin
korelasyon ve fark analizleri yapildi. FFA’da aym bolgedeki toplam iskemi alani,
anevrizmaya komsu iskemi alani ve anevrizmaya komsu olmayan iskemi alanlar
hesapland1 ve anevrizma sayisi, FAZ alan1 ve hem ylizeyel hem derin pleksuslarin
damar yogunluklar1 ile korelasyonlarina bakildi. Yas, cinsiyet ve DM siiresi ile total
iskemi alani, total anevrizma sayisi, FAZ alani, YKP %DY ve DKP %DY
korelasyonlarina bakildi. Ayrica ayni karsilastirmalar saglikli ve hasta grubu arasinda
yapildi.

Istatistiksel yontem: Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart
sapma, medyan en diisiikk, en yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanilmistir.
Degiskenlerin dagilimi kolmogorov simirnov test ile Ol¢iildii. Shapiro testi ile
dagilimin normalligi degerlendirildi. Nicel bagimsiz verilerin karsilastirilmasinda t
test, mann-whitney u test kullanildi. Bagimli nicel verilerin analizinde eslestirilmis
orneklem t test, wilcoxon testi kullanildi. Oranlarin karsilastirilmasinda ki-kare testi
kullanildi. Coklu gruplarin karsilastirilmasinda one way ANOVA ve Kruskall Wallis
testleri kullanildi. Anlaml ¢ikan karsilastrmada post hoc analiz yapildi. Nitel
bagimsiz verilerin analizinde ki-kare test kullanild1. Korelasyon analizinde spearman,

pearson korelasyon analizi kullanildi. Analizlerde SPSS 28.0 programi kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya kontrol grubunda 11 kadin 9 erkek, vaka grubunda 17 kadin, 30
erkek dahil edilmis olup ortalama yaslar1 kontrol grubunda 63,4+8,8 (45-81), vaka
grubunda 62,949,3(42- 89) idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
yoktu. (Tablo 1)

Calismada degerlendirilen kontrol grubu ve hasta grubunun yas ve

cinsiyetleri birbirine benzerdi.

Tablo 1: Kontrol grubu ve vaka grubunun yas ve cinsiyet dagilimi

Kontrol Grubu (n=20) Vaka Grubu (n=47) p
Yas 63,4+8,8 (45-81) 62,949,3(42- 89) 0,795
Kadin 11 (% 55,0) 29 (% 61,7)
Cinsiyet 0,117
Erkek 9(%45) 18 (% 38,3)

*: Mann Whithney u  **: ki kare

Calismaya dahil edilen hastalarm DM siiresi en az 3 yil, en fazla 36 yil olup
ortalama 17,2+ 8,4 idi.

Total YKP %DY kontrol grubunda %49,30+1,53, vaka grubunda %46,7+3,86
olup iki grup ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi. Damar
yogunlugunda 9 alt bélgedeki karsilastiriimasinda butiin alanlarda kontrol grubu ile
hasta grubu arasinda anlamli farklilik vardi. Kontrol grubunda ve totalde siiperonazal
bdlge harig alt alanlarda vaka grubuna gore anlamli yiiksek bulundu. Her iki grupta
da en diisiik ortalama santral bolgede olup sebebi FAZ’1in bu bdlgede olmasi olarak
disiiniilmiistiir. Her iki grupta da en yiiksek ortalama siiperonazal ve inferonazal
bolgede bulunmustur. (Tablo-2)

Tablo 2: Kontrol ve vaka gruplart OCTA YKP %DY degerleri (YKP %DY: yiizeyel kapiller
pleksusun damar yogunlugu yiizdesi)

Kontrol Grubu Vaka Grubu
OKTA YKP %DY n=40 n=74 P
Ort.£ss Ort.%ss

TOTAL 49,30 | = 1,53 46,7 | £ | 3,86 0,000
SUPEROTEMPORAL 46,29 | 2,26 442 || 3,94 0,001
SUPERIOR 4954 | 1,93 48,2 | x| 2,87 0,005
SUPERONAZAL 52,87 | 1,59 529 | +| 4,18 0,005
TEMPORAL 46,72 | % 2,24 436 | x| 4,32 0,003
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SANTRAL 4552 | 2,45 425 | +| 4,89 0,002
NAZAL 52,09 | + 1,21 491 | +| 4,82 0,000
INFEROTEMPORAL 46,19 | 2,50 432 | +| 4,15 0,000
INFERIOR 49,18 | 2,11 46,1 | +| 552 0,000
INFERONAZAL 52,89 | 1,77 51,2 | +| 551 0,000

*T-TEST

Vaka grubundaki YKP %DY sag ve sol goz agisindan karsilastirildiginda
aralarinda gerek tiim alanda ve gerekse alt alanlarda (temporal bdlge harig) anlaml

farklilik bulunmadi. Temporal bdlgede sag g6z, sol gozden istatiksel olarak anlamli

yuksek bulundu. (Tablo-3).

Tablo 3: OKTA’da vaka grubunda sag ve sol gozlerin tiim alan ve 9 alt grup karsilastirilmasi

Grup | N | Ortalama | + SS p
OKTA YKP %DY Vaka Grubu
TOTAL 1 41| 47,1220 1,89901 0,256
2 33| 46,0909 5,37496
) 1 |41| 44,4000 2,71302 0579
SUPEROTEMPORAL !
2 34| 43,8882 5,07649
1 41| 48,6854 2,36881
SUPERIOR 0,113
2 34| 47,6294 3,31896
. 1 41| 52,3317 4,22022 0.662
SUPERONAZAL !
2 33| 51,9000 4,18420
1 41 | 44,7878 3,38875
TEMPORAL 0,009
2 34| 42,1912 4,90308
1 41| 43,1951 2,82241
SANTRAL 0,197
2 34| 41,7265 6,53815
1 41| 49,4390 3,17158
NAZAL 0,552
2 34| 48,7676 6,30367
, 1 |41 432537 2,02770 0834
INFEROTEMPORAL !
2 34| 43,0500 5,80027
1 41| 46,8659 2,41377
INFERIOR 0,188
2 34| 45,1735 7,72537
. 1 41| 51,7634 2,75180
INFERONAZAL 0,310
2 34| 50,4588 7,60865

*T-TEST
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Vaka grubundaki YKP %DY alt bolgelerde birbirleriyle iliskisi agisindan
karsilastirildiginda;

Stiperotemporal bolgedeki YKP %DY degerleri ile siiperior, siiperonazal,
inferior ve inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Stiperior bolgedeki YKP %DY degerleri ile sliperotemporal, siiperonazal,
temporal, santral, inferotemporal ve inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Stiperonazal bolgedeki YKP %DY degerleri ile siliperotemporal, siiperior,
temporal, santral, nazal, inferotemporal ve inferior bolge arasinda anlamli fark
vardir.

Temporal bolgedeki YKP %DY degerleri ile siiperior, siiperonazal, nazal ve
inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Santral bolgedeki YKP %DY degerleri ile sUperior, stiperonazal, inferior,
nazal, inferior ve inferonazal bdlge arasinda anlamli fark vardir.

Nazal bolgedeki YKP %DY degerleri ile siliperotemporal, siiperonazal,
temporal, santral, inferotemporal ve inferior bélge arasinda anlamli fark vardir.

Inferotemporal bolgedeki YKP %DY degerleri ile siiperior, siiperonazal,
nazal, inferior ve inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Inferior bolgedeki YKP %DY degerleri ile siiperonazal, santral, nazal,
inferotemporal ve inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Inferonazal bolgedeki YKP %DY degerleri ile siiperotemporal, siiperior,

temporal, santral, inferotemporal ve inferior bolge arasinda anlamli fark vardir.

(Tablo-4)

Tablo 4: Vaka grubunda OKTA’da alt bolge analizine gére 9 bolgedeki YKP %DY degerlerinin
korelasyon analizi (grup 1 suiperotemporal, grup 2 siiperior, grup 3 superonazal, grup 4 temporal, grup
5 santral, grup 6 nazal, grup 7 inferotemporal, grup 8 inferior, grup 9 inferonazal)

Vaka grubu
YKP %DY alt grup 1 2 3 4 5 6 7 8 9
korelasyonlari
1 0,000 | 0,000 | 1,000 | 0,604 | 0,000 | 0,993 | 0,419 | 0,000
2 0,000 0,000 | 0,000 | 0,000 | 0,998 | 0,000 | 0,136 | 0,002
3 0,000 | 0,000 0,000 | 0,000 | 0,003 | 0,000 | 0,000 | 1,000
4 1,000 | 0,000 | 0,000 0,997 | 0,000 | 1,000 | 0,087 | 0,000
5 0,604 | 0,000 | 0,000 | 0,997 0,000 | 1,000 | 0,002 | 0,000
6 0,000 | 0,998 | 0,003 | 0,000 | 0,000 0,000 | 0,016 | 0,465
7 0,993 | 0,000 | 0,000 | 1,000 | 1,000 | 0,000 0,012 | 0,000
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8 0,419 | 0,136 | 0,000 | 0,087 | 0,002 | 0,016 | 0,012 0,000
9 0,000 | 0,002 | 1,000 | 0,000 | 0,000 | 0,465 | 0,000 | 0,000
Post Hoc Testi

Total DKP %DY kontrol grubunda %52,67+1,65, vaka grubunda
%49,96+4,77 olup iki grup ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
idi. DKP damar yogunlugu 9 alt bolgeye gore degerlendirildiginde biitiin alanlarda
kontrol grubu ile hasta grubu arasinda anlamli farklilik vardi. Kontrol grubu totalde
ve tum alt analizlerde vaka grubuna gore damar yogunlugu anlamli yiiksek bulundu.
Her iki grupta da en diisiik ortalama santral bolgede olup sebebi FAZ’1in bu bdlgede
olmasi olarak diistiniilmiistiir. Her iki grupta da en yiiksek ortalama nazal bolgede
bulunmustur. (Tablo-5)

Tablo 5: Kontrol ve vaka gruplari OKTA DKP %DY degerleri ve gruplarin birbirleriyle
karsilastirilmasi (DKP %DY: Derin Kapiller Pleksusun Damar Dansitesi Yiizdesi)

Kontrol Grubu Vaka Grubu
OKTA DKP %DY n=40 n=r8 p
Ort.tss Ort.+ss

TOTAL 52,67 | 1,65 4996 | £ | 4,77 0,001
SUPEROTEMPORAL 52,48 | 2,25 50,39 | £ | 4,44 0,006
SUPERIOR 53,36 | % 2,23 51,73 | £ | 3,94 0,018
SUPERONAZAL 52,25 | 2,35 4986 | £ | 6,46 0,026
TEMPORAL 53,97 | 1,82 52,00 | £| 511 0,020
SANTRAL 49,39 | % 1,62 4743 | £| 4,99 0,017
NAZAL 54,22 | 2,30 51,03 | £ | 6,67 0,004
INFEROTEMPORAL 53,09 | 1,88 48,81 | £| 6,80 0,000
INFERIOR 53,63 | + 1,98 50,02 |+ | 6,87 | 0,002
INFERONAZAL 52,34 | 2,85 48,06 | £ | 7,84 0,001

*T-TEST

Vaka grubundaki DKP %DY sag ve sol goz agisindan karsilastirildiginda
aralarinda gerek tiim alanda ve gerekse alt alanlarda (temporal bdlge harig) anlamli
farklilik bulunmadi. Temporal bolgede sag goz, sol gdzden istatiksel olarak anlamli

yuksek bulundu. (Tablo-6)

Tablo 6: OKTA’da sag ve sol gozlerdeki total ve alt bolgelerde OKTA DKP %DY‘nin
karsilastirilmast

I+

Grup | N | Ortalama SS p
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OKTA DKP %DY Vaka Grubu

TOTAL 1 40| 50,2550 3,36734 0,569

2 36| 49,6250 5,99740
. 1 40| 51,2025 2,69753 0.094

SUPEROTEMPORAL !

2 37| 49,5054 5,66706

1 40| 52,3125 3,64728
SUPERIOR 0,177

2 37| 51,0946 4,19298
. 1 40 | 49,7175 7,42214 0.838

SUPERONAZAL '

2 37| 50,0216 5,32255

1 40| 53,1750 2,65501
TEMPORAL 0,035

2 37| 50,7324 6,65253

1 40 | 47,8650 2,75286
SANTRAL 0,429

2 37| 46,9595 6,61998

1 40| 51,3350 5,60099
NAZAL 0,682

2 37| 50,7054 7,72255

. 1 40 | 48,7775 5,19475
INFEROTEMPORAL 0,971

2 37| 48,8351 8,27557

p . 1 40 | 50,4375 4,93645
INFERIOR 0,581

2 37| 49,5649 8,53354

. 1 40| 47,6725 7,18174
INFERONAZAL 0,651

2 37| 48,4892 8,57272

*T-TEST

Vaka grubundaki DKP %DY alt bolgelerde birbirleriyle karsilastirildiginda;

Slperotemporal bolgedeki DKP %DY degerleri ile santral bolge arasinda
anlamli fark vardir.

Stperior bblgedeki DKP %DY degerleri ile santral ve inferonazal bolge
arasinda anlamli fark vardir.

Stiperonazal bolgedeki DKP %DY degerleri ile higbir bolge arasinda anlamli
fark bulunamamustir.

Temporal bolgedeki DKP %DY degerleri ile santral, inferotemporal ve
inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Santral bolgedeki DKP %DY degerleri ile siiperotemporal, siiperior, temporal
ve nazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Nazal bolgedeki DKP %DY degerleri ile nazal bdlge arasinda anlamli fark

vardrr.
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Inferotemporal bolgedeki DKP %DY degerleri ile temporal bdlge arasinda
anlamli fark vardir.

Inferior bélgedeki DKP %DY degerleri ile higbir bdlge arasinda anlamli fark
bulunamamastir.

Inferonazal bélgedeki DKP %DY degerleri ile siiperior ve inferotemporal
bolge arasinda anlamli fark vardir. (Tablo 7)
Tablo 7: Vaka grubunda alt bolge analizine gore 9 bolgedeki DKP %DY degerlerinin birbirleriyle

karsilastirilmasi (grup 1 siiperotemporal, grup 2 siiperior, grup 3 siiperonazal, grup 4 temporal, grup 5
santral, grup 6 nazal, grup 7 inferotemporal, grup 8 inferior, grup 9 inferonazal)

Vaka grubu
DKP %DY gruplar, 1 2 3 4 5 6 7 8 9
p degeri

1 0,838 | 1,000 | 0,752 | 0,005 | 1,000 | 0,966 | 1,000 | 0,605
2 0,838 0,696 | 1,000 | 0,000 | 1,000 | 0,051 | 0,895 | 0,014
3 1,000 | 0,696 0,586 | 0,299 | 1,000 | 1,000 | 1,000 | 0,991
4 0,752 | 1,000 | 0,586 0,000 | 1,000 | 0,044 | 0,802 | 0,012
5 0,005 | 0,000 | 0,299 | 0,000 0,008 | 0,998 | 0,261 | 1,000
6 1,000 | 1,000 | 1,000 | 1,000 | 0,008 0,786 | 1,000 | 0,363
7 0,966 | 0,051 | 1,000 | 0,044 | 0,998 | 0,786 1,000 | 1,000
8 1,000 | 0,895 | 1,000 | 0,802 | 0,261 | 1,000 | 1,000 0,979
9 0,605 | 0,014 | 0,991 | 0,012 | 1,000 | 0,363 | 1,000 | 0,979

Post Hoc Testi

Cihazda otomatik olarak olgiilen FAZ ve akim alan1 karsilastirilmasinda FAZ
alan1 vaka grubunda %30’a yakin genislemesine ragmen kontrol grubu ile aralarinda

anlamli fark bulunmazken, koryokapiller akim alaninda anlamli farklilik vardi.

(Tablo 8)

Tablo 8: Kontrol grubu ve vaka grubunun faz alan1 ve akim alani karsilagtirilmasi

Kontrol Grubu Vaka Grubu
n=40 n=75 p
Ort.ss Ort.tss
OKTA
Faz mm? 030 |z 0.09 041 | x| 0.87 0.464
Akim Alan1 mm? 30.22 | + 1.93 28.08 |+ | 2.82 0.000

*T-TEST
Faz alani ile hem YKP %DY ve hem de DKP %DY arasindaki korelasyonlar

degerlendirildiginde tiimiinde negatif ve anlamli korelasyon mevcuttu. Yani FAZ
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alan1 genisledik¢e damar yogunluklar: tiim alt bolgelerde azalmaktadir. Bir baska

ifadeyle damar yogunluklar1 azaldiginda FAZ alani da genislemektedir. (Tablo 9)

Tablo 9: Faz alani ile YKP ve DKP %DY "nin korelasyonunu gosteren tablo

1 2 3 4 5 6 7 8 9

r | -0,693 |-0,432| -0,443 | -0,576|-0,808| -0,748 | -0,841 | -0,796 | -0,818
p | 0,000 | 0,000 0,000 | 0,000 0,000| 0,000 | 0,000 | 0,000 0,000
r | -0,500 |-0,237| -0,252 |-0,698 | -0,845| -0,669 | -0,698 | -0,684 | -0,564
p | 0,000 | 0,042 | 0,030 | 0,000 | 0,000 | 0,000 | 0,000 | 0,000 0,000

Pearson Korelasyon

FAZIYKP

FAZ/DKP

Kontrol grubunda 6l¢iilen alan total damar yogunlugu ve alt alan yogunluklar1
degerlendirildiginde; genelde ve Ust nazal ile alt nazal hari¢ derin kapiller sistemin
damar yogunlugu anlamli sekilde daha fazla olup (p<0,05) iist nazalde ve alt nazalde
yiizeyel pleksusun damar yogunlugu daha fazla idi ancak aralarindaki fark anlamli
degildi (p>0,05). Aynm karsilastirma diyabet grubunda yapildiginda ise tiim alanin
damar yogunlugu derin kapiller pleksusta daha fazla idi (p=0,000). Alt alan
degerlendirmesinde ise kontrol grubuna benzer sekilde {ist nazal ve alt nazal harig
olmak iizere diger alanlarda derin kapiller pleksus yogunlugu anlamli sekilde fazla
idi (p<0,05). Bununla birlikte {ist nazal ve alt nazalde yogunluk derin pleksusta daha
azdi1 ve bunlardaki fark normal grubun aksine anlamli idi (p>0,05). Buradan
cikarilabilecek sonu¢ DR’de (st ve alt nazalde DKP %DY’de daha fazla azalma
meydana gelmektedir. (Tablo 10)

Tablo 10: Total alan ve alt alanlarm kontrol grubunda ve hasta grubunda yiizeyel ve derin pleksus
damar yogunlugunun karsilastirilmasi

KONTROL GRUBU VAKA GRUBU

ALT GRUPLAR OKTA | Ortalama p Ortalama p
TOTAL YKP 49,0225 0.000 46,5897 0,000
DKP | 52,6725 ' 49,9321 | 0,000
. YKP 46,2850 44,1514 0,000

SUPEROTEMPORAL 0,000
DKP 52,4825 50,2000 0,000
L YKP | 49,5425 0.000 48,1973 | 0,000
SUPERIOR !

DKP 53,3500 51,6865 0,000
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. YKP 52,8725 52,1110 0,000
SUPERONAZAL 0,127
DKP 52,2500 49,7466 0,000
YKP 46,7225 43,5851 0,000
TEMPORAL 0,000
DKP 53,9700 51,8932 0,000
YKP 45,5150 42,5311 0,000
SANTRAL 0,000
DKP 49,3925 47,3635 0,000
YKP 52,0925 49,1459 0,000
NAZAL 0,000
DKP 54,2200 50,9730 0,000
) YKP 46,1925 43,1338 0,000
INFEROTEMPORAL 0,000
DKP 53,0875 48,7297 0,000
. . YKP 49,1775 46,0662 0,000
INFERIOR 0,000
DKP 53,6275 49,9973 0,000
; YKP 52,8850 51,1365 0,000
INFERONAZAL 0,278
DKP 52,3350 47,9135 0,000

Hastalara cekilen FFA da iskemik alanlar cihazdaki yazilim araciligi ile

Olciildii. Ayrica OKTA da degerlendirilen alandaki goriilebilen anevrizma sayilari

tim alanda ve alt alanlarda sayildi ve elde edilen sonuglar tablo 11 de gosterilmistir.

FFA’da ortalamada iskemik alan 1,61+3,27mm? olup en az 0 en fazla 21,92

mm2 idi.

FFA’da incelenen alandaki ortalama anevrizma sayis1 73,79+42,67 olup en az

0, en fazla 170 adet idi.

Alt bolgelerden anevrizma sayisi en yiiksek olan bolge ortalama 11,88+9,89

ile inferotemporal bolge, en diisiik olan bolge ise ortalama 5,10+5,58 ile stiperonazal

bdlge idi. (Tablo 11)

Tablo 11: Hasta grubunda olgiilen iskemi alani, total anevrizma sayisi ve alt bolgelere denk diisen
alanlardaki anevrizma sayilar1 gosterilmistir.

Min-Mak Medyan Ort.xss/n-%
FFA

Iskemik Alan mm? 0,00 |[-| 21,92 0,56 1,61 || 3,27
Anevrizma Sayist 0,00 |[-| 170,00 67,00 73,79 || 42,67
Anevrizma [skemi Alan1 mm? 0,00 |-| 9,00 0,36 0,98 |+ 1,57
Anevrizmasiz Iskemi Alan1 mm? 0,00 |-| 12,92 0,00 0,59 [+| 1,84
Siiperotemporal Anevrizma Sayisi 0,00 -1 44,00 7,00 10,00 || 9,74
Suiperior Anevrizma Sayisi 0,00 -1 34,00 7,00 8,10 || 6,45
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Siiperonazal Anevrizma Sayisi 0,00 |[-| 25,00 3,00 5,10 || 5,58
Temporal Anevrizma Sayisi 0,00 |[-| 27,00 9,00 10,20 | £| 7,59
Santral Anevrizma Sayist 0,00 [-[ 24,00 8,00 8,94 |+| 591
Nazal Anevrizma Sayist 0,00 |(-| 20,00 5,00 6,34 [+| 5,56
Inferotemporal Anevrizma Sayisi 0,00 (-] 38,00 10,00 11,88 |+| 9,89
Inferior Anevrizma Sayist 0,00 |[-| 35,00 7,00 8,10 |+| 6,88
Inferonazal Anevrizma Sayisi 0,00 |[-| 27,00 4,00 574 || 5,70

Anevrizma olan ve olmayan iskemik alanlarin genisligi karsilastirildiginda
anevrizma olan alandaki iskemi anlamli olarak daha fazlayd: (0,98+1,57 mm?
/0,59+1,84 mm?) ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0,001).
Anevrizma sayist ile iskemi genisligi arasindaki korelasyon degerlendirildiginde
aralarinda gii¢lii ve pozitif korelasyon mevcuttu (r= 0,796, p=0,000). Bu sonug

iskemi genigliginin anevrizma olusumunu etkiledigini diisiindiirmektedir. (Tablo 12)

Tablo 12: Hasta grubunda odlciilen anevrizmanin eslik ettigi iskemik alan ve anevrizmasiz iskemik
alanlar ve birbirleriyle karsilagtirilmalar1 gosterilmistir.

n Ort.xss/n-% R *p
FFA
Anevrizma Iskemi Alan1 mm? 78 0,98 |+| 1,57
] 0,796 0,000
Anevrizmasiz Iskemi Alani mm? 0,59 [+ 1,84
*T-TEST

Vaka grubundaki anevrizma sayisi, alt  bolgelerin  birbirleriyle
karsilastirilmasinda;

Stiperotemporal bolgedeki anevrizma sayisi ile siiperonazal, inferonazal bolge
arasinda anlaml fark vardir.

Stiperior bolgedeki anevrizma sayisi ile higbir bolge arasinda anlamli fark
bulunamamustir.

Siiperonazal bolgedeki anevrizma sayisi ile siperotemporal, temporal, santral
ve inferotemporal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Temporal bolgedeki anevrizma sayisi ile nazal, sliperonazal ve inferonazal

bolge arasinda anlamli fark vardir.
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Santral bolgedeki anevrizma sayist ile siiperonazal ve inferonazal bolge
arasinda anlamli fark vardur.

Nazal bolgedeki anevrizma sayisi ile temporal ve inferotemporal bdlge
arasinda anlamli fark vardur.

Inferotemporal bolgedeki anevrizma sayisi ile siiperonazal, nazal ve
inferonazal bolge arasinda anlamli fark vardir.

Inferior bdlgedeki anevrizma sayisi ile hicbir bolge arasinda anlamli fark
bulunamamastir.

Inferonazal bolgedeki anevrizma sayisi ile siiperotemporal, temporal, santral
ve inferotemporal bolge arasinda anlamli fark vardir. (Tablo 13)
Tablo 13: Vaka grubunda alt bdlge analizine gére 9 bolgedeki anevrizma sayilarmm birbirleriyle

karsilastirilmasi (grup 1 siiperotemporal, grup 2 siiperior, grup 3 siiperonazal, grup 4 temporal, grup 5
santral, grup 6 nazal, grup 7 inferotemporal, grup 8 inferior, grup 9 inferonazal)

FEA alt

bélge

Anevrizma| 1 2 3 4 5 6 7 8 9
sayist

gruplar
1 0,998 | 0,007 1,000 1,000 | 0,162 1'80 0,998 | 0,040
2 |o0.998 0,082 [0.912] 1,000 | 0,936 [ 0181 1000 | 0,464
3 |0,007]| 0,082 0,000| 0,002 | 0,999 0’80 0112 | 1,000
4 |1,000] 0,912 | 0,000 1,000 | 0,016 | 1,000 0,032 | 0,002
5 |1,000] 1,000 | 0,002 | 1,000 0,184 O'gl 1,000 | 0,026
6 |0162] 0,936 | 0,999 [0.016] 0,184 0,001 0,957 | 1,000
7 |1.000] 0,281 | 0,000 [1,000] 0,616 | 0,001 0,205 | 0,000
8 |0998] 1,000 | 0,112 [0932] 1,000 | 0,957 [ 0205 0,537
9 |0,040] 0,464 | 1,000 |0,002| 0,026 | 1,000 0’80 0,537

Post Hoc Testi

9 alt bolgede anevrizma sayilari arasinda temporal bolge ile nazal ve
inferonazal bolgeler ve nazal ile inferonazal bolge harig¢ her bolge arasinda pozitif
korelasyon vardir. (Tablo 14)

Tablo 14: Hasta grubunda alt bolge analizine gore 9 bolgedeki anevrizma sayilarinin birbirleriyle

korelasyonu (grup 1 superotemporal, grup 2 stiperior, grup 3 stiperonazal, grup 4 temporal, grup 5
santral, grup 6 nazal, grup 7 inferotemporal, grup 8 inferior, grup 9 inferonazal)
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FFA alt
bolge
Anevrizma 1 2 3 4 5 6 7 8 9

sayist

gruplar
1 0,000 | 0,000 0,000 | 0,014 | 0,016 | 0,000 | 0,006 0,034
2 0,000 0,000 0,001 | 0,015 | 0,000 | 0,005 | 0,005 0,008
3 0,000 | 0,000 0,041 | 0,000 | 0,000 | 0,003 | 0,001 0,000
4 0,000 | 0,001 | 0,041 0,000 | 0,093 | 0,000 | 0,003 0,236
5 0,014 | 0,015 | 0,000 0,000 0,002 | 0,000 | 0,000 0,006
6 0,016 | 0,000 | 0,000 0,093 | 0,002 0,000 | 0,005 0,000
7 0,000 | 0,005 | 0,003 0,000 | 0,000 | 0,000 0,000 0,000
8 0,006 | 0,005 | 0,001 0,003 | 0,000 | 0,005 | 0,000 0,000
9 0,034 | 0,008 | 0,000 0,236 | 0,006 | 0,000 | 0,000 | 0,000

Pearson Korelasyon

Diyabetin silresi, hastanin yasi ve cinsiyetine gére FFA da iskemi alani,
anevrizma sayisi, FAZ genisligi YKP %DY ve DKP %DY arasindaki korelasyonlar
degerlendirildiginde anlamli korelasyon bulunmadi. (Tablo 15)

Tablo 15: Cinsiyet ve DM siiresi ile FFA’daki iskemi alan, FFA’da anevrizma sayisi, faz alani, YKP
ve DKP arasidaki korelasyon

FFA’da FFA’da
. . Anevrizma FAZ YKP % DY | DKP % DY
Iskemi
Sayisi
r -0,005 0,004 -0,077 -0,042 0,056
Cinsiyet p 0,964 0,973 0,512 0,720 0,633
n 78 78 75 74 76
r 0,000 -0,073 -0,018 0,122 0,079
DM siresi p 0,999 0,523 0,878 0,301 0,498
n 78 78 75 74 76
r -0,033 -0,015 0,071 -0,189 -0,163
Yas p 0,774 0,899 0,547 0,106 0,158
n 78 78 75 74 76

FFA da iskemi alani ile FAZ arasinda pozitif ve anlamli korelasyon, YKP
%DY ve DKP %DY ile negatif ve anlamli korelasyon bulunmustur. FAZ genisligi ile
YKP %DY ve DKP %DY arasinda anlamli ve negatif korelasyon bulunmustur.
Ayrica YKP %DY ve DKP %DY arasinda da anlamli pozitif korelasyon
bulunmustur. (Tablo 16)

Tablo 16: Vaka grubunda yas, FFA’da iskemi, FFA’da anevrizma sayisi, FAZ alani, OKTA’da YKP
ve DKP degerlerinin korelasyonunu gosteren tablo

FFA’da
FFA’da . OKTA’da | OKTA’da
iskemi Anevrizma FAZ YKP DKP
Sayisi
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FFA’da r 1 0,023 0,683 -0,591™ -0,534™
Iskemi p 0,839 0,000 0,000 0,000
r 0,023 1 -0,185 0,147 0,156
FFA’da
Anevrizma
Sayist p 0,839 0,113 0,212 0,178
r 0,683 -0,185 1 -0,810" 0,722
FAZ
p 0,000 0,113 0,000 0,000
r -0,591* 0,147 -0,810" 1 0,898"
OKTA’da YKP
p 0,000 0,212 0,000 0,000
r -0,534™ 0,156 0,722 0,898 1
OKTA’da DKP
p 0,000 0,178 0,000 0,000

Hastalar1 diyabet siiresine gore 15 alti ve iistii olmak {izere 2 gruba
ayrrdigimizda incelenen parametrelerin (iskemi alani, anevrizma sayisi, ylizeyel ve
derin damar yogunlugu) aralarinda anlamli fark bulamadik (tiimiinde p>0,05).

Gruplarin damar yogunlugu grafikleri grafik 1, 2 ve 3’te gosterildi.

Grafik-1: Diyabetik hastalarin diyabet siiresine gore 9 alt alanda DKP %DY dagilimi (Grup 1, DM
stiresi<15 yil; Grup 2, DM siiresi>15 yil)
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Grafik-2: Diyabetik hastalarin diyabet siiresine gore 9 alt alanda YKP %DY dagilimi (Grup 1, DM
stiresi<15 yil; Grup 2, DM siiresi>15 yil)
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Grafik-3: Diyabetik hastalarn diyabet stiresine gére YKP %DY ve DKP %DY dagilimi (Grup 1, DM
stiresi<15 yil; Grup 2, DM siiresi>15 yil)
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Alt bolge analizinde de bolgelere diisen anevrizma sayisi ile YKP %DY ve
DKP %DY arasinda anlamli korelasyon bulunamadi. (Tablo 17)

Tablo 17: Alt bolge analizinde de bolgelere diisen anevrizma sayisi ile yiizeyel ve derin pleksus
damar yogunlugu korelasyonlari

Bélgeler OKTA % DY . Anevrizma Sayisi .
L YKP 0,138 0,236
DKP 0,111 0,337
2 YKP 0,055 0,643
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DKP -0,066 0,571
3 YKP 0,198 0,092
DKP 0,059 0,613
4 YKP 0,032 0,788
DKP 0,111 0,335
5 YKP 0,124 0,290
DKP 0,152 0,188
6 YKP -0,028 0,808
DKP -0,103 0,373
7 YKP 0,116 0,324
DKP 0,134 0,246
8 YKP -0,020 0,864
DKP 0,008 0,946
9 YKP 0,175 0,133
DKP 0,174 0,130

Calismada 74 gozin FFA goruntileri toplamda 296 OKTA goruntisa ile
birlestirildi. Affine transform algoritmasinin ¢alisabilmesi i¢in secilen referans
noktalarin sayismin arttirilmasi ile transform basarisinin arttirdig: goriildii. Belirlenen
referans noktalar kullanilarak, OKTA gorintilerinin FFA goriintiisii ile dogru bir
sekilde nasil birlestirilecegini belirleyen bir affine transform matrisi hesaplandi. Bu
matris, doniisiim, 6l¢eklendirme, egme ve kaydirma parametrelerini icermekte idi.
Yapay zeka, affine transform parametrelerinin otomatik olarak ayarlanmasinda ve
OKTA katmanlarindan en net damar yapisinin goriilebildigi yiizeyel katmaninda
transform yapildiktan sonra derin ve dis retinada ve de koryokapiller katmanda
damar yapis1 goriinmese bile otomatik olarak flizyon islemi yapilmaktadir (Sekil 12).

Ek olarak yontemin en iyi ortalama yuritme suresi goriintli basma 5 saniyeden azdh.
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Sekil 12: FFA ve OKTA katmanlari ve fiizyon sonuglar1 (A= FFA ile YKP B= FFA ile DKP C=FFA
ile dis retina tabakasit D=FFA ile koryokapiller tabaka)
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5. TARTISMA

Diyabetik retinopati kapiller damarlari, veniilleri ve arteriolleri tutan bir
mikroanjiyopatidir. Endotel hiicreleri ve perisitlerin kayb1 ile baslayip
I6kositlerin retina damar endoteline yapismasi, sizint1 ve kilcal damarlarin kapanmasi
ile devam eden stire¢ sonrasit mikroanevrizmalar olusur. Devam eden stirecte retinal
damarlar tikanarak iskemiye yol agar ve en sonunda fotoreseptorlerin ve diger
hiicrelerin hasar1 ile gormede azalma olusur (49,50). Retinal damarlar1 ve
patolojilerini anlamak, kalic1 gorme kaybi1 olusmadan miidahale edebilmeyi ve hatta
tersine ¢evirmeyi saglayabilir.

Bu c¢alismada, OKTA’da mikro damar sisteminin kantitatif 6l¢timlerinin
klinik faydasimi ve FFA ile elde ettigimiz perflizyon ve mikrovaskiiler degisikliklerin
OKTA ile iligkisini degerlendirdik.

Bazi1 OKTA cihazlarinca 6lgiilebilen, diyabetik retinopatinin daha iyi tanisi,
izlenmesi ve yonetimi i¢in retinal kan akis1 alanlarini ve perflizyon dis1 alanlar1 tespit
etmekte kullanilan damar yogunlugu, kan damari alaninin 6l¢iilen toplam alana orani
olarak tamimlanir (51,52). Retinal damar yapisinin retina patolojisi ile degistigi
bilindiginden, damar yogunlugunun 6l¢iilmesi DR gibi mikrovaskiiler hastaliklara ve
ozellikle diyabetik makiler iskemi (DMI) gibi iskemik komplikasyonlara iliskin bilgi
saglayabilir (53). Ayrica hastaligin siddeti hakkinda fikir verebilir.

Floresan anjiyografide, retinal perflizyonun olmadigi alanlar, daha biiyiik
retina damarlar1 arasindaki kilcal damarlarin kaybiyla birlikte karanlik bolgeler
olarak gorindr. Perflizyonun olmadigi ayn1 alanlar YKP ve DKP’de OKTA ile daha
detayli bir sekilde goruntulenebilir (54).

Durbin ve ark. (55) YKP ve DKP %DY’sini 50 DR’li gbz, 50 kontrol grubu
arasinda karsilastrmis olup DR'li gozlerin ortalama damar dansitesinin, saglikli
goOzlerle karsilastirildiginda daha diisiikk oldugunu bulmustur.

Mahjoub ve ark. (56) diyabet hastalarini retinopatinin siddetine gore
smiflamis ve YKP %DY degerlerinin diyabetin ciddiyeti ile negatif korelasyon
gosterdigini bulmustur.

Carnevalli ve ark. (57) DR belirtileri olmayan 25 tip 1 DM hastasin1 ve
saglikli 25 kisiyi karsilagtirildi. Gruplar arasinda YKP %DY’de anlamli fark
bulunmazken DKP %DY’de diyabetik gozlerde, kontrol gozlerine kiyasla damar
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yogunlugunun 6nemli 6lgiide azaldigini bulmustur ve DKP %DY'nin DR olmayan
diyabetik hastalarda da azaldig1 gosterilmistir.

Zlatanovi¢ ve ark. (58) yaptigi ¢alismada DM tanisi olan ve DR tespit
edilmeyen grupta saglikli kontrol grubuna gore YKP %DY ve DKP %DY’nin her
ikisinin de daha diisiik degerler gosterdigini tespit etmistir.

Garcia ve ark. (59) DKP'deki perfiize olmayan alanlarin ve azalmis DKP
%DY'nin, DMI'daki makiiler fotoreseptér bozulmasini yansittigini belirtmistir.

Bhanushali ve ark. (60) DR'li 209 gbze ve normal 60 goze OKTA
goriintiileme uygulamis ve DR’li gozlerde 6nemli olclide daha biiyiik bir FAZ alani
ve YKP ve DKP’de daha diisilk damar yogunlugu oldugunu bildirmistir.

Calismamizda hem YKP %DY, hem de DKP %DY toplam alanda ve
degerlendirilen alan 9 alt bolgenin hepsinde DR grubunda kontrol grubuna gore
anlamli olarak diistik 6lgiilmiistiir. DR grubundaki YKP %DY ve DKP %DY, sag ve
sol goz arasinda tiim alan ve alt alanlarda karsilastirildiginda gerek tiim alanda ve
gerekse alt alanlarda anlamli farklilik bulunmadi.

Chan ve ark. (61) saglikli gozlerde YKP %DY ile karsilastirildiginda DKP
%DY ’nin daha yiiksek oldugunu bulmustur. Tan ve ark. (62) bu farkliligin, her retina
katmaninin farkli metabolik ihtiyaclar1 ve rollerinden dolay1r kaynaklandigi one
stirmiistiir. Biz de calismamizda benzer sekilde YKP %DY ile karsilastirildiginda
DKP %DY nin daha yiiksek oldugunu bulduk.

Nesper ve ark.(63) ve Tang ve ark. (64) DR siddeti ile DKP %DY ’nin YKP
%DY’ye gore daha giiclii korelasyonu gosterdigini belirtmistir. Biz ¢alismamizda
evre degerlendirmesi yapmamakla birlikte DM siiresil5 yildan az ve ¢ok olan
hastalar1 ayirdigimizda gerek ylizeyel pleksusta gerekse derin pleksusta anlamli
farklilikk bulamadik. Bu sonugta vaka sayisinin az olmasi ve DR evrelerinin
birbirinden ¢ok farkli olmamasindan kaynaklanmis olabildigini diisiinmekteyiz.

Al-Sheikh ve ark. (65) yaptig1 ¢alismada, DR'li hastalarda saglikli bireylere
gore DKP ve YKP %DY'de istatistiksel olarak anlamli bir azalma tespit
etmislerdir. Her iki katman da etkilenmesine ragmen YKP %DY'de daha tutarli ve
siddetli bir azalma gozlemisler ve bu durumu, diyabetiklerdeki makiiler YKP
%DY’nin DKP %DY'den daha genis perflize olmayan alanlara sahip olmasma
baglamiglardir.
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Czako ve ark. (66) DR’li hastalarda kontrollere gore, YKP ve DKP %DY
daha diisiik bulmuslardir. Ayrica DR olmayan DM hastalarindan %DY<50 olan
g0Ozlerde DR igin riskin arttigmi ve bu kisilerin DR gelistirme olasiliklarinin yiiksek
oldugunu, siki takip edilmeleri gerektigini belirtmiglerdir.

Calismamizda kontrol grubunda olgiilen alan total damar yogunlugu ve alt
alan yogunluklar1 degerlendirildiginde; DKP % DY toplamda ve Ust nazal ile alt
nazal harig, YKP %DY’ye gore anlamli sekilde daha yiiksek idi. YKP %DY st
nazalde ve alt nazalde daha fazla idi ancak aralarindaki fark anlamli degildi. Ayni
karsilagtrma diyabet grubunda yapildiginda ise tiim alanin damar yogunlugu
DKP’de daha fazla idi. Alt alan degerlendirmesinde ise kontrol grubuna benzer
sekilde iist nazal ve alt nazal hari¢ olmak iizere diger alanlarda DKP %DY anlamlh
sekilde fazla idi. Bununla birlikte iist nazal ve alt nazalde yogunluk DKP’de daha
azd1 ve aralarindaki fark normal grubun aksine anlamli idi. Buradan ¢ikarilabilecek
sonug¢ ist ve alt nazalde DKP %DY’de daha fazla azalma meydana gelmektedir.
Ayrica yiizeyel ve derin kapiller pleksus damar yogunlugu arasinda da anlamh
pozitif korelasyon bulunmustur.

Freiberg ve ark. (67) DR’li hastalarda OKTA araciligiyla hem yiizeyel
katmanda hem de derin katmanda FAZ capin1 saglikli kontrol grubuna goére belirgin
olarak daha biyik buldu.

Dive ark. (68) DR'li ve DR'siz diyabetik hastalarda OKTA kullanarak FAZ
alanin1 kontrol grubuna kiyasla arastirmiglar ve hem DR'siz hastalarda hem de farkl
derecelerde DR'li hastalarda FAZ alaninda anlamli bir artis bulmuslardir. Bundan
dolay1 retinal durum ne kadar ciddi olursa, FAZ'n da o kadar biiyiik oldugunu
belirtmislerdir.

Johannesen ve ark. (69) DR hastalarinda OKTA ile FAZ'daki degisiklikleri
arastiran 8 ¢aligma {izerinde sistemik bir inceleme gergeklestirdiler. Bu calismalardan
yedisinde, NPDR hastalarindaki, alti1 tanesinde PDR'li hastalarindaki FAZ'in saglikli
kontrol grubuna gore daha biiyiikk oldugunu ve kontrollerle karsilastirildiginda
diyabetiklerde foveal kapiller perflizyonda bir azalma oldugunu bulmustur.

Calismamizda cihaz tarafindan otomatik dlciilen FAZ alan1 ve koryokapiller
perifoveal akim alani karsilastirilmasinda FAZ alan1 vaka grubunda %30 a yakin

genislemis olup aralarinda anlamli fark bulunmazken, koryokapiller akim alaninda
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anlamli farklilik vardi. FAZ alani ile yilizeyel ve derin kapiller pleksus arasinda
anlamli ve negatif korelasyon bulunmustur. Literatiir verileriyle benzer sekilde FAZ
genisligi ile YKP %DY ve DKP %DY arasinda anlamli ve negatif korelasyon
bulunmustur.

FAZ alanmin vaka grubunda kontrol grubuna goére anlamli olarak daha genis
¢ikmasi literatiirle benzerlik olusturmaktadir. Ancak bu farklilik istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi. Bu sonucun vaka sayisimmin ve dagilimmm az olmasindan
kaynaklandigini1 diisiinmekteyiz. Zhu ve ark. (70) bizim ¢alismamiza benzer sekilde
DM tasin1 olmayan kontrol grubu ile NPDR grubunu karsilastirdiklar1 ¢aligmada
FAZ ile iliskili 6l¢limlerin NPDR'li gbzlerde anlamli derecede arttigini, ancak iki
grup arasinda farklilik gostermedigini bulmugslardir.

Mastropasqua ve ark. (71) DR siddeti arttikca FAZ alaninda da artis oldugunu
ve DR'nin farkli evreleri boyunca hem YKP %DY’de hem de DKP %DY de azalma
oldugunu bulmustur. Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak Faz alani ile
hem YKP %DY ve hem de DKP %DY arasindaki korelasyonlar degerlendirildiginde
timiinde negatif ve anlamli korelasyon mevcuttu. Yani damar yogunluklar1 tiim alt
bdlgelerde azalmaktadir ve buna paralel olarak FAZ alan1 genislemektedir.

Koroid dolasimi, koroid ve dis retina icin temel oksijen ve besin kaynagidir
(72). Koroid kan akismin degerlendirilmesi diyabetik g6z hastaliklarinin
patogenezini anlamak icin 6nemlidir. Diyabet, koroidopati yoninden nispeten az
arastirilmistir.  Yakin zamana kadar koroid damar sistemindeki degisiklikleri
saptayabilmek anjiyografi ve histoloji ile sinirhydi. Boya bazli anjiyografi
kullanilarak koroid kan akisinin 6l¢lilmesi hala zorlayicidir. OKTA’nin ortaya ¢ikist
koroid damar sisteminin, Ozellikle de koryokapillarisin gorsellestirilmesini ve
Olcililmesini miimkiin kilmaktadir.

Choi ve ark. (73) koryokapillariste kan akisindaki bozulmanin hem PDR’de
hem NPDR'de hem de retinopatisi olmayan diyabetiklerde mevcut oldugunu
belirtmistir. Bu  bulgu  koryokapillaristeki  degisikliklerinin ~ diyabetin  erken
donemlerinde de ortaya ¢iktigin1 ve DR patogenezinde rol oynayabilecegini
diistindiirmektedir.

Gendelman ve ark. (74) DR siddetinin OKTA’da &lgiilen koryokapiller akim
eksiliginin %'si ile anlamli bir pozitif iliskiye sahip oldugunu buldu. Yani, diyabetik
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retinopati kotiilestikge koryokapillaris akimi azalmaktadir.

Agemy ve ark. (75)DR’li hastalarinin YKP %DY, DKP %DY ve
koryokapiller akim alanmnin kapiller perfiizyon yogunlugu degerlerini kontrol
grubuyla karsilastirildiginda anlamli derecede diisiik bulmustur.

Dodo ve ark. (76) 108 diyabetik hastay1 dahil ettikleri ¢alismada DR’li
hastalarda DR olmayan hastalara gére OKTA’da koryokapillaris tabakasimnin akim
olmayan alanlarin belirgin arttigini, bunun gérme keskinligindeki azalma ile iliskili
oldugunu, dolayisiyla bozulmus koroid dolasiminin klinik agidan anlamli oldugunu
ve DR patogenezine katkida bulundugunu ileri siirdii.

Agrawal ve ark. (77) tarafindan ilk kez tanimlanan koroidal vaskiiler indeks
(KVI), koroidin luminal alanmin toplam koroid alanmma orami olarak ifade
edilmektedir. KVi'nin koroid kalmligindan farkli olarak okiiler veya sistemik
faktorlerden etkilenmedigini ve koroid hastaliklarinin tanmisinda giiglii bir belirteg
oldugunu belirtmislerdir. Tan ve ark. (78) DR’li hastalar ve kontroller arasinda OKT
ile subfoveal bolgeden Olgiilen ortalama koroid veya retina kalmligi agisindan
anlamli fark olmadigini ancak kontrollerle karsilastirildiginda DR’li hastalarda
anlaml1 derecede daha diisiik bir KVI gdstermistir.

Bu calismada vaka grubunda kontrol grubuna gore koryokapillariste akim
alan1 anlamli olarak diisiik bulunmus olup literatiirii desteklemektedir. DR ile
koryokapillaris kan akimindaki diisiisiin nedeni olarak DR’nin mikrovaskiiler kan
akimindaki bozukluk yapmasi ve retinopatiye ek olarak diyabetik koroidopatinin de
diyabetin vaskuler inflamatuar etkisi ile olustugu diistiniilmektedir(73,74).

Progresif kilcal tikanma ve iskemi DR'nin temel 6zellikleridir (79). Kilcal
damarlarin perfiizyonunun olmamasi, diizensiz hipofloresans alanlara yol agar (80).
Bununla birlikte, daha onceki literatiirlere gore, kapiller perflizyonun olmadig: alan
hakkmda ¢ok az rapor bulunmaktadr. Diyabetik makiiler iskemi (DMI), makiiler
kilcal damar aginin tikanmasi ve kaybi ile karakterizedir (59). Mikrovaskdler
okliizyona bagli retinal iskemi DR'de kanitlanmis bir patojenik faktordiir (81,82).
Klinik uygulamada retinal iskeminin belirlenmesinde FFA ve OKTA sik
kullanilmaktadir. FFA ile retinal iskemi alanlar1 tamimlanir ve olgiliir. Geleneksel
olarak, retinal iskemi toplam disk alan1 sayis1 cinsinden Sl¢iiliiyordu. Ultra genis alan

goriintiilemenin ortaya ¢ikisiyla birlikte diyabetik retina iskemisini 6lgmek i¢in baska
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yontemler Onerilmistir; ancak bugiine kadar hangisinin kullanilmas1 gerektigi
konusunda bir fikir birligi olusmamustir. Diyabetli kisilerin goziindeki retina
iskemisini degerlendiren yayinlanmig c¢aligmalarin  ¢ogunda iskemik indeks
kullanilmistir. Iskemik indeks, FFA'in arteriovendz fazinda tammlanan kilcal
perflizyon olmayan alanin toplam retina alanimna oranit olarak tanimlanir. Bu
calismada belirledigimiz alandaki iskemik alani FFA ile manuel olarak olgtiik.
Retinal perflizyon olmayan alanlar, FFA tarafindan nispeten biiyiik retina damarlar1
arasinda karanlik bir alan olarak gorsellestirildi; bu alan, intraretinal kilcal tikanmay1
temsil ediyordu. Calismamizda hastalara cekilen FFA da iskemik alanlar manuel
isaretlendikten sonra cihazdaki yazilim araciligi ile Olglildii. Ayrica OKTA da
degerlendirilen alandaki goriilebilen anevrizma sayilar1 tim alanda ve alt alanlarda
sayilarak degerlendirildi.

Patel ve ark. (83) tarafindan ultra genis alan FFA kullanilarak yapilan bir
calisma, iskemik retina alan1 ne kadar biiylikse ve DR ne kadar siddetliyse, yaygin
DMO olma olasiliginin da o kadar yiiksek oldugunu; tersine, iskemi diizeyi ne kadar
kiiciikse, fokal DMO olasilig1 da o kadar yiiksek oldugunu gosterdi. Bu bulgu, retinal
iskemi kotiilestikce DMO tipinin fokalden yaygma dogru ilerledigini gostermektedir.

Stefansson ve ark. (84) MA'larin genellikle DR'de iskemilerin smir
bdlgelerinde gorildigiini bulmustur. Takamura ve ark. (85), FFA ve OKT haritasini
manuel olarak birlestirdikleri 115 DMO’li gozii dahil ettikleri ¢alismada MA'lara
komsu alami kiigiik ama ¢evresi daha uzun olan iskemik alanlarmn MA'larin daha
yikksek yogunluguna neden oldugunu yani MA’larin karekteristik bir dagilimi
oldugunu belirtmislerdir.

Xue ve ark. (86) 0demin c¢evresindeki ¢esitli MA'lardan aktif sizintinm,
Odemli alanlarin genislemesine katkida bulunacagini ve siddetli iskeminin, makuler
alanin 6tesine uzanan biiyiik boyutlu 6deme yol agacagini belirtmistir.

Bek (81) tarafindan yapilan c¢alismada DR’de iskemik alanlarin
histopatolojisi, 12 insan dondr goziinden almman 27 lezyonda incelenmistir. TUm
lezyonlar ganglion hiicrelerinin kaybi, i¢ niikleer tabakanin zayiflamasi ve retinal
pleksuslarda hyalinizasyonla birlikte i¢ retinal degisiklikler gostermistir.

Kohner ve ark. (87) tarafindan DR’li hastalarda baska lezyonlarin yoklugunda
FFA goruntilerinden MA’larin sayildigi ¢calismada 2424 hasta 6 yil, 1236 hasta 9 yil
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ve 414 hasta 12 yil sureyle analiz edilmistir. Calisma sonuglart MA'larin DR’nin
ilerlemesi agisindan Onemli prediktif lezyonlar oldugunu gostermektedir. Artan
anevrizma sayisi ve artan takip siiresiyle birlikte, retinopatinin ciddiyetinde, vitreus
kanamas1 veya fotokoagiilasyonun basarisinin azalmasinda neredeyse dogrusal bir
artis bulunmustur. Diyabetin daha uzun siirmesi durumunda daha siddetli lezyonlarin
kaydedilmesi beklenebilir, ancak hastaligin baslangicindan 6 yila kadar olan ilerleme
ille 3 ila 9 yil arasindaki ilerleme karsilastirildiginda, retinopatideki artis c¢ok
benzerdir.

Klein ve ark. (88) 4 yillik takip edilen hastalardaki retinada MA sayisindaki
artigin ve ilk gelisteki ile 4. yildaki MA sayilarinin oraninin, 10 yillik takip sonunda
gelisen PDR ve KAMO varhig ile pozitif iligkili bulmuslardir. Mikroanevrizma
sayisinin basglangigtan 4 yillik takip siiresine kadar 16 veya daha fazla arttig1 gozlerde
hig artig olmayan gozlere gore, 10 yillik takipte proliferatif retinopati yaklasik 4,6 kat
ve klinik olarak anlamli makiila 6demi gelisme olasilig1 yaklasik 9,1 kat daha fazla
bulunmustur.

Bizim ¢alismamizda diyabetin siiresi ve cinsiyete gore FFA da iskemi,
anevrizma sayisi, FAZ genisligi yiizeyel ve derin kapiller pleksus damar yogunlugu
arasindaki korelasyonlar degerlendirildiginde anlamli korelasyon bulunmadi. Ancak
calismamizdaki hastalarin yalniz bir viziti ¢alismaya dahil edilmis olup tedavi
stiregleri ¢alismaya eklenmemistir ve hepsi benzer evrede olup NPDR hastalarindan
secilmistir. Bu nedenle DM siiresi ile bakilan parametreler anlamsiz ¢ikmis olabilir.
Bununla birlikte anevrizma olan bdlgelerdeki iskeminin anevrizma olmayan
bolgelere gore anlamli sekilde daha genis oldugunu bulmamiz literatiir verileriyle
ortiismektedir.

An ve ark. (89) tarafindan yapilan, DR'den kaynaklanan MA’larla ilgili en
biiyiik histopatolojik caligsmalardan biri olan ¢alismada, 20 dondr gdziinden alinan
636 MA, 3D konfokal taramali lazer mikroskobu ile incelenmistir.
Mikroanevrizmalarin toplam %66,4'i iskemi bolgelerinde gortlmekle birlikte, MA
boyutlar1 iskemili bolgelerde iskemisiz bolgelere gore anlamli derecede daha biiyiik
bulunmustur. Iskemisiz bolgelerdeki MA’lar, daha az sayida inflamatuar hiicreler

icermektedir. Mikroanevrizma olusumunun kdkeninin metabolik olarak bozulmus
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endotel hiicrelerinden kaynaklandigi ve bu nedenle zayiflamis kilcal damar duvarmin
pasif genislemesinden ziyade aktif bir siire¢ oldugu ileri suriilmektedir (90).

An ve ark. (91), Garner (92)ve Stitt ve ark. (93) histopatolojik olarak
mikroanevrizma sayist ile kilcal damar yogunlugu arasinda anlamli ve negatif bir
iliski oldugunu gostermistir.

Retinal vaskiiler yogunlugun o6lgiilmesi, mikrovaskiiler okliizyonu tespit
etmenin yararli bir yoludur. Lin ve ark.(94) OKT tabanli mikroanjiyografi kullanarak
retinanin perfiizyon indeksini 6lgmiistiir. Perflizyon indeksi ile DR siddeti arasinda
ters bir iliski oldugunu ve perfiize olmayan alanin, DR'nin ciddiyeti ve proliferatif
aktivitesi i¢in potansiyel olarak yararh bir biyobelirte¢ oldugunu belirtmislerdir.

Niki ve ark. (95) kompozit siiper genis alan floresan anjiyografi kullanilarak,
proliferatif olmayan diyabetik retinopatili 152 g06zu kapiller nonperfiizyonun
konumuna gore periferik, midperiferik, merkezi ve genel tip olarak dort temel
bolgeye ayirdi. Perfiize olmayan alanin genisleme hizi, artan sirayla periferik tipte,
midperiferal tipte, santral tipte ve jeneralize tipte daha hizli bulundu. Kapiller
nonflizyonun baslangig yeri ile proliferatif olmayan diyabetik retinopatideki
ilerlemesi arasinda pozitif bir korelasyon bulundu. Tiplendirmenin uygun sekilde
taninmasinin prognostik degere sahip oldugu iddia edilmektedir.

Ehlers ve ark. (96) tarafindan DR’li 339 géziin ultra genis alan FFA’sinin
dahil edildigi ¢alismada panretinal sizint1 indeksi, panretinal iskemik indeks ve
panretinal mikroanevrizma sayist DR siddeti ile iligkili bulunmustur.

Couturier ve ark. (97) tarafindan DR'li 14 hastanin 20 géziunin OKTA ve
FFA kullanilarak goriintiilendigi retrospektif ¢alismada, YKP’de tiim gézlerde kilcal
damarlarda seyreklesme ve iskemik alanlar bulmuslardir. Bu perfiize olmayan
alanlarin ~ bazilar1 FFA'da tespit edilmemis ve OKTA'da daha iyi
sinirlandirilmigtir. DKP’de iskemik alanlar gdzlerin yalnizca %35'inde goriilmiis
ve FFA'da goriintiilenen mikroanevrizmalarin yalnmizca %62'si OKTA ile tespit
edilmistir. Intraretinal mikrovaskiiler anormallikler hem FFA hem de OKTA ile iyi
bir sekilde tespit edilmistir. OKTA'nin mikroanevrizmalar1 tespit etme yetenegi
FFA'ninkinden daha diigiik ancak iskeminin degerlendirilmesindeki dogrulugu daha

iyl bulunmustur.
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Calismamizda alt bdlgelerden anevrizma sayist en yiiksek olan bdolge
inferotemporal bolge, en diisiik olan bolge ise siiperonazal bolge idi. Ayrica
anevrizma olan ve olmayan iskemik alanlarin genisligi karsilagtirildiginda anevrizma
olan alandaki iskemi anlamli olarak daha fazlaydi ve aralarindaki fark istatistiksel
olarak anlamli idi. Anevrizma sayisi ile iskemi genisligi arasindaki korelasyon
degerlendirildiginde aralarinda giiclii ve pozitif korelasyon mevcuttu. Bu sonug
iskemi genisliginin anevrizma olusumunu etkiledigini diistindiirmektedir.

Hasegawa ve ark. (98) OKTA ile makiila 6demi alaninda, DKP'de YKP’ye
kiyasla anlamli derecede daha yiiksek mikroanevrizma yogunlugu oldugunu ve
0demli DKP'deki makila hacmi ile mikroanevrizma yogunlugu arasinda da anlamli
bir korelasyon oldugunu bulmustur.

Ishibazawa ve ark. (99) FFA ve OKTA parametrelerini karsilastirdiklar:
calismalarinda FFA ile saptanan bazi MA’larin OKTA’da YKP ve DKP ‘de
goriilmedigini, aksine OKTA’da mikroanevrizma olarak degerlendirilen yapilarin
bazilarmin da FFA tarafindan goérilmedigini ifade etmistir. Ayrica MA'larin esas
olarak DKP'de bulundugunu ve FFA ile saptanan iskeminin makilada daha c¢ok
temporalde bulundugunu ifade edilmistir. Ek olarak YKP’deki iskemik alanlarin
DKP’den daha buyiuk oldugu fakat MA'larin esas olarak DKP'de bulundugunu
gosterilmistir. Khatri ve ark.(100) anatomik olarak kilcal damarlarin gogunlukla
DKP'de bulundugunu ve yalnizca perisitlerle ¢evrili oldugunu, bu nedenle MA'larin
cogunun DKP'de oldugunu belirtmistir.

Biz ¢alismamizda hem YKP %DY, hem de DKP %DY ile iskemi arasinda
negatif korelasyon bulduk. Yani iskemi arttik¢a damar yogunlugu azaldi. FFA’da
Olculen iskemi alami ile FAZ alani arasinda ise pozitif ve anlamli korelasyon
saptadik.

Chan ve ark. (61) saglikli gézlerde DKP %DY ’nin yas ve cinsiyetle dogrudan
iliskili oldugu bulunmustur. Benzer sekilde Pramil ve ark. (53) makiler damar
yogunlugunun yas ile azaldigmi yine de damar yogunlugunun hastalik takibinde

kullanilabilecegini belirtmistir.
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Lavia ve ark. (101) tarafindan saglikli gézlerde yapilan bir ¢alismada damar
yogunlugunda YKP %DY'de cinsiyete gore farklilik bulunmazken, DKP %DY 'de
anlamli fark gozlendi, kadinlarda DY daha biiyiliktii. Ayrica FAZ alami yas ile
anlamli ve pozitif korelasyon gosterdi. Ustelik FAZ alam kadmnlarda anlamli
derecede daha blyukt.

Eldaly ve ark. (102) FAZ’1n yas veya cinsiyetle iligkili olmadigin1 bulmustur.

Caligmamizda hastalarin yasi ve cinsiyetleri ile FFA da iskemi genisligi,
anevrizma sayisi, FAZ alani, YKP ve DKP %DY arasinda literatlirde yaymlanan bir
kisim yayinlara benzer sekilde anlamli korelasyon bulunmamustir.

Martinez ve ark. (103) FFA ve yiizeysel pleksus OKTA goruntilerinin
multimodal kaydi i¢in sunduklar1 metodolojide 172 ¢ift FFA ve OKTA
goriintiisiinden olusan bir veri setinde %98,8 basar1 elde ettiklerini ve goriintiideki
tUm bilgilerin kullanilmasi yerine yalnizca damar bilgisi kullanildiginda daha ytiksek
korelasyon degerlerinin elde edildigini belirtmislerdir. Biz de benzer sekilde
calismamizda FFA ve YKP OKTA goriintiilerine uygulanan ve multimodal kayit
sorununu basartyla ¢6zen bir yéntem onerdik. Amaclanan her iki goérintileme
yonteminden gelen tamamlayic1 bilgileri birlestirme olanagmi saglamaktir.
Calismada Affine transform algoritmasinin ¢aligabilmesi i¢in en az 3 referans nokta
tespit edilmelidir (104), ancak ¢alismamizda daha fazla noktanin se¢ilmesi transform
basarisinin arttirdigi gosterdi. Belirlenen referans noktalar kullanilarak, OKTA
goriintiilerinin FFA goriintiisii ile dogru bir sekilde nasil birlestirilecegini belirleyen
bir affine transform matrisi hesaplandi. Bu matris, doniisiim, 6l¢eklendirme, egme ve
kaydirma parametrelerini  i¢ermekte idi. Yapay zeka, affine transform
parametrelerinin otomatik olarak ayarlanmasinda ve OKTA katmanlarindan en net
damar yapisinin goriilebildigi yiizeyel katmaninda transform yapildiktan sonra derin
katmanda damar yapis1 goriinmese bile otomatik olarak flizyon islemi yapilmaktadir.

Calismamizin kisithiliklar: hasta sayisinin az olmasi, ¢aligmaya hastalarin tek
vizitinin dahil edilmis olmasi, NPDR’nin sik goriildiigii yas araligma bagl olarak
dahil edilen hastalarin ileri yasta olmasi ve DR’ye bagli gorme keskinliklerinin diisiik
olabilmesi nedeniyle OKTA’da hareket ve projeksiyon artefaktlari, segmentasyon
hatalar1 meydana gelmesine elverisli olmasi, OKTA ile ayn1 bolgenin FFA’daki

se¢ciminin manuel yapilmasi, FFA’daki gerek anevrizma sayimlarinin gerek iskemik
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alan Ol¢iimlerinin manuel olarak yapilmasi, YZ ile gorintii eslemede retina
damarlarmm yapisi bir birine ¢ok benzemesinden ve 6zellikle bir noktasal referansin
yiizlerce benzeri olabileceginden referans noktalarin tespitinde algoritma
kullanilamamasi ve manuel isaretleme yapilmasi seklinde 6zetlenebilir.

Karsilagtirmalarin  retinokoroidal hastaligt olmayan kontrol grubu ile
yapilmasi, OKTA ¢ekim kalitesi 5/10 altindaki hastalarin degerlendirmeye
almmamasi, kapiller pleksus vaskiiler yogunluk analizinin literatiirdeki benzer bir¢ok
calismadan farkli olarak 9 alt bélgeden yazilim tarafindan otomatik olarak yapilmasi
ve bu sayede klinisyene bagli hatalarin ortadan kalkmig olmasi, FFA’daki 6l¢ciimlerin
ve YZ’deki isaretlemelerin tek arastirmaci tarafindan yapilmasi ¢alismanin giliclii
yanlaridir.

DR’de OKTA’da YKP %DY ve DKP %DY o6lctimleri ile ayn1 alanlardan
FFA ile saptanan anevrizma sayisini ve iskeminin iliskisi arastiran baska calismalara
Ingilizce literatiirde rastlamadik. Daha onceki calismalarda retinal iskemi daha gok
ultra genis alan FFA ile periferik retinada 6l¢iilmiis olup makiiler iskemi genellikle
FAZ alam1 ve FAZ c¢evresi lizerinden degerlendirilmistir. Fovea c¢evresindeki 6*6
mm?’lik alandaki retinal iskemiyi FFA ile 6lgen baska c¢alismalara Ingilizce
literatiirde rastlamadik. Ayrica daha onceki caligmalarda histopatolojik olarak
MA’larm iskemi ¢evresinde daha ¢ok goriildiigli bildirilmistir. Literatiirde FFA ile
makillada iskeminin ile anevrizma komsulugunu arastiran az sayida ¢alisma
mevcuttur.

Literatirde DR’nin OKT belirtecleri ve OKTA’da mikrovaskiler
degisiklikleri ile ilgili bir¢ok calisma olmasina karsin OKTA’da 9 alt bolgeyi dahil
eden, koryokapiller akim alanini dahil eden, FFA ile dlgiilen retinal iskemi ve
anevrizmanin hem birbirleriyle hem de OKTA parametreleriyle iligskisine odaklanan,
sag ve sol gozii OKTA’da ve FFA’da karsilastiran az sayida ¢alisma mevcuttur.
Calismamiz da bu alt bolgeleri de ayr1 ayr1 hem yiizeyel hem derin pleksus seklinde
kiigiik alanlardaki degisiklikleri de degerlendirerek bu konuda literatiire katki

saglanacagini diisinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

FFA da belirlenen anevrizma alanlarina karsilik gelen OKTA ¢ekimlerindeki

iskemi varhigin1 degerlendirmek ve yiizeyel ve derin kapillerler arasinda farklilik

olup olmadigini karsilastirmak ve dylece anevrizma gelisimi ile iskemi arasindaki

iligkiyi arastirmak amacli yaptigimiz ¢alismamizda asagidaki sonuglar elde

edilmistir:

1.

YKP %DY’yi kontrol grubunda totalde ve slperonazal bdlge hari¢ alt
analizlerde vaka grubuna gore anlamli yiiksek bulduk. Her iki grupta da en
diistik ortalama santral bdlgedeydi, sebebini FAZ’in bu bdlgede olmasi olarak
diistindiik Her iki grupta da en yiiksek ortalama stiperonazal ve inferonazal
bolgede idi.

Vaka grubunu hem yiizeyel hem derin kapiller pleksuslarda sag ve sol goz
acisindan karsilastirdigimizda aralarinda gerek tiim alanda ve gerekse alt
alanlarda anlamli farklilik bulamadik. Sadece temporal bolgede sag g6z, sol
gbzden istatiksel olarak anlamli yiiksek idi. Sonugta vaskiiler degisiklikler her
iki gézde benzer sekilde ortaya ¢ikmaktaydi.

DKP %DY’yi, kontrol grubunda totalde ve tim alt analizlerde vaka grubuna
gore anlamli olarak ylksek bulduk. Her iki grupta da en diisiik ortalama
santral bolgedeydi, sebebini FAZ’n bu bélgede olmasi olarak diisiindik. Her
iki grupta da en yuksek ortalama nazal bélgede idi.

FAZ alan1 ve akimm alanmnin kontrol ve hasta grubu arasidaki
karsilastirilmasinda FAZ alam1 vaka grubunda %30’a yakin genislemesine
ragmen aralarinda anlaml fark bulamadik, akim alaninda ise anlamli farklilik
vardi. Bunun vaka sayisinin azligindan kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz.
Faz alan1 ile hem YKP ve hem de DKP damar yogunluklar1 arasindaki
korelasyonlar degerlendirildiginde tiimiinde negatif ve anlamli korelasyon
mevcuttu. Yani FAZ alanm1 genisledikge damar yogunluklar: tiim alt
bblgelerde azalmaktadir. Diger bir ifadeyle damar yogunluklar1 azaldiginda
FAZ alan1 da genislemektedir.

Hem kontrol grubunda hem vaka grubunda total alan ve alt alan damar
yogunluklar1 degerlendirildiginde iist nazal ile alt nazal hari¢ derin kapiller

sistemin damar yogunlugu anlamli sekilde daha fazla olup iist nazalde ve alt
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10.

11.

12.

nazalde yiizeyel pleksusun damar yogunlugu daha fazla idi, aralarindaki fark
kontrol grubunda anlamli degilken diyabet grubunda anlamli idi. Buradan
cikarilabilecek sonu¢ DR’de list ve alt nazalde derin pleksusta diger alt
bolgelere gore anlamli olarak damar yogunlugunda azalma meydana
gelmektedir.

Alt bolgelerden anevrizma sayisi en yiikksek olan bolgenin inferotemporal
bolge, en diisiik olan bolgenin ise siiperonazal bdlge oldugunu bulduk.

Ayrica anevrizma olan ve olmayan iskemik alanlarin  genisligi
karsilastirildiginda anevrizma olan alandaki iskemi anlamli olarak daha fazla
oldugunu bulduk. Anevrizma sayisi ile iskemi genisligi arasindaki korelasyon
degerlendirildiginde aralarinda giiclii ve pozitif korelasyon bulduk ve bu
sonu¢  iskemi  genisliginin  anevrizma  olusumunu  etkiledigini
diistindiirmektedir.

Diyabetin suresi ve cinsiyete gére FFA da iskemi, anevrizma sayisi, FAZ
genigligi yiizeyel ve derin kapiller pleksus damar yogunlugu arasindaki
korelasyonlar1 degerlendirildigimizde anlamli korelasyon bulamadik.
Hastalarin yas1 ve anevrizma sayilari ile FFA da iskemi genisligi, anevrizma
sayisl, FAZ alani, yiizeyel ve derin kapiller pleksus yogunlugu arasinda
anlamli korelasyon bulamadik. FFA da iskemi alan1 ile FAZ arasinda pozitif
ve anlamli korelasyon, ylizeyel ve derin kapiller pleksus yogunlugunda
negatif ve anlamli korelasyon bulduk. FAZ genisligi ile yiizeyel ve derin
kapiller pleksus arasinda anlamli ve negatif korelasyon bulduk. Ayrica
yizeyel ve derin kapiller pleksus damar yogunlugu arasinda da anlaml
pozitif korelasyon bulduk.

Hastalar1 diyabet siiresine gore 15 altt ve istii olmak {izere 2 gruba
ayirdigimizda incelenen parametrelerin (iskemi alani, anevrizma sayisi,
yiizeyel ve derin damar yogunlugu) aralarinda anlamli fark bulamadik. Bunun
nedeni olarak tiim hastalarin nonproliferatif evrede olmas1 ve vaka sayisinin
azlig1 6n gortilebilir.

Alt bolge analizinde de bolgelere diisen anevrizma sayist ile bu bdlgelerdeki
yiizeyel ve derin pleksus damar yogunlugu arasinda anlamli korelasyon

bulamadik.
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13. Affine transform algoritmasinin ¢alisabilmesi i¢in segilen referans noktalarin
sayisinin arttirilmasi ile transform basarisinin arttirdigi goriildi.

14. Yapay zeka, affine transform parametrelerinin  otomatik olarak
ayarlanmasinda ve OKTA katmanlarindan en net damar yapisinin
goriilebildigi yiizeyel katmaninda transform yapildiktan sonra derin ve dis
retinada ve de koryokapiller katmanda damar yapis1 goriinmese bile otomatik

olarak flizyon islemi yaptigi goriildii.
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