PRACE ORYGINALNE

Ocena struktury i grubosci siatkowki w okolicy
plamkowej za pomoca spektralnej optycznej
koherentnej tomografii SOCT Spectralis u dzieci
po przehytej laserokoagulacji siatkowki

z powodu retinopatii wezesniakow

Evaluation of macular structure and thickness using spectral optical coherence

tomography SOCT Spectralis in children after prior laser photocoagulation
performed due to the retinopathy of prematurity

Beata Chrzanowska-Grenda', Monika Ozighto-Kupczyk', Michat Szuminski', Marek Grenda?,
Alina Bakunowicz-tazarczyk'

! Klinika Okulistyki Dzieciecej z Osrodkiem Leczenia Zeza Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku,
Uniwersytecki Dziecigcy Szpital Kliniczny im. L. Zamenhofa
Kierownik: prof. dr hab. n. med. Alina Bakunowicz-tazarczyk

2 Oddziat Ginekologiczno-Potozniczy Wojewddzkiego Szpitala Zespolonego w Biatymstoku
Ordynator: prof. dr hab. n. med. Maciej Kinalski

Abstrakt: Cel: ocena struktury oraz grubo$ci plamki u dzieci po przebytej retinopatii wcze$niakow.
Materiat i metody: zbadano grupe 16 pacjentow (B1) (Srednia wieku 9,2 roku) z przebytq retinopatig wcze$niakéw, leczonych
laserokoagulacjg siatkowki, oraz grupe 18 pacjentéw (B2) po samoistnej regresji retinopatii wczesniakow ($rednia wieku
10,2 roku). Grupe referencyjng (K) stanowito 21 pacjentéw ($rednia wieku 10,9 roku). U kazdego pacjenta przeprowadzono
peine badanie okulistyczne oraz badanie optycznej koherentnej tomografii. Do celdw statystycznych uzyto testéw U Manna-
-Whitneya oraz korelacji rang Spearmana.
Wyniki: stwierdzono statystycznie znamiennie wigkszg grubo$¢ siatkéwki w dofeczku oraz catkowitg objeto$¢ plamki u dzieci
Z grup z przebyta retinopatig wczesniakow (B1 i B2) w poréwnaniu z tymi parametrami u dzieci z grupy referencyjnej (K). Gru-
bo$¢ naczynidwki w rejonie doteczka byta istotnie statystycznie wigksza u pacjentéw z grupy (K) w poréwnaniu z tym samym
parametrem u pacjentéw z grup (B1) oraz (B2).
Whioski: zwigkszona grubo$¢ siatkdwki w doteczku chorych na retinopatie wezesniakéw jest zwigzana z brakiem wyksztatcenia
sie fizjologicznego zagtebienia doteczka. Te zmiany nie wptywajg istotnie na ostro$¢ wzroku.

Stowa kluczowe:  retinopatia weze$niakéw (ROP), laserokoagulacja, optyczna koherentna tomagrafia (OCT), plamka, dzieci.

Abstract: Objectives: To evaluate morphobiometric properties of the macula (its structure and thickness) in children with a known history
of retinopathy of prematurity using optical coherence tomography (SLO/OCT Spectralis).
Material and methods: 16 subjects (group B1) (mean age 9.2 years) with a history of stage 3 retinopathy of prematurity treated
with retinal laser photocoagulation and 18 subjects (group B2) with a history of spontaneously regressing retinopathy of prema-
turity (mean age 10.2 years) were studied prospectively. The control group consisted of 21 healthy subjects (group K) (mean
age 10.9 years). Each participant underwent a thorough ocular examination and had an optical coherence tomography perfor-
med. The U Mann-Whitney and Spearman’s rank correlation tests were used for statistical analyses.
Results: The minimum central foveal thickness and total macular volume were significantly higher in both study groups (B1
and B2) as compared to the control group (K). The subfoveal choroidal thickness was reduced in both study groups (B1
and B2), as compared to the control group (K).
Conclusions: The altered macular structure in eyes with the history of retinopathy of prematurity is related to the presence of all
retinal layers within the fovea. However, these changes do not significantly affect visual acuity.

Key words: retinopathy of prematurity (ROP), laser photocoagulation, optical coherence tomography (OCT), macula, children.

Woptyw retinopatii wcze$niakow (Retinopathy of Prematurity ~ uznawane za jedng z gtéwnych odwracalnych przyczyn utraty
— ROP) na narzad wazroku jest bardzo zréznicowany — od subtel-  widzenia u noworodkéw (2). W chwili porodu przedwczesnego
nych zmian do catkowitej $lepoty (1). Obecnie to schorzenie jest ~ dochodzi do zaburzenia réwnowagi miedzy procesami oksyda-
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cyjnymi a antyoksydacyjnymi, to prowadzi do uszkodzenia roz-
wijajagcych sie naczyn siatkéwki. Przed 16. hbd nieunaczynio-
na siatkéwka jest zaopatrywana w tlen droga dyfuzji. Po tym
okresie od tarczy nerwu wzrokowego postepuje stopniowa
wedréwka mezenchymalnych komérek prekursorowych naczyn
krwionosnych siatkéwki. Migdzy 24. a 28. hbd rosngce naczy-
nia wytyczajg i formujg dotkowg strefe beznaczyniowg (Foveal
Avascular Zone — FAZ). Formowanie sie obszaru dofeczka ma
swoj poczatek okoto 25. hbd, kiedy rozpoczyna sie odsrodkowa
migracja wewnetrznych warstw siatkéwki. Stopniowo stabili-
zujace sie cisnienie wewnatrzgatkowe (Intraocular Pressure —
IOP) wpukla elastyczng siatkéwke strefy FAZ, formujac zagfe-
bienie doteczka miedzy 34. a 36. hbd. W ostatnim trymestrze
cigzy akceleracja wzrostu siatkdwki prowadzi do poszerzenia
zagtebienia i jego ostatecznego uformowania (3, 4).

Cel

Celem pracy jest ocena morfobiometrycznych parametréw
plamki za pomocg badania optycznej koherentnej tomografii
(Optical Coherence Tomography — OCT) u dzieci po przebytej
ROP, u ktdrych regresja choroby byta samoistna albo spowodo-
wana leczeniem zabiegami laserokoagulacji siatkéweki.

Materiat i metody

Badaniami objeto 16 dzieci (grupa B1: 9 dziewczat i 7 chtop-
cow, 32 oczu, Srednia wieku 9,2 = 0,92 roku) z przebyta ROP,
leczonych laserokoagulacjg siatkéwki z powodu choroby pro-
gowej (stadium 3b), oraz 18 dzieci (grupa B2: 8 dziewczat
i 10 chtopcéw, 36 oczu) z rozpoznang chorobg podprogowsg
(stadia 1., 2. lub 3a) z samoistng regresjg zmian ($rednia wie-
ku 10,2 = 2,24 roku). Grupe referencyjng stanowito 21 pacjen-
téw (12 dziewczat i 9 chiopcéw, 42 oczu) ogoinie zdrowych,
urodzonych o czasie ($rednia wieku 10,9 + 1,65 roku). Zgro-
madzono dane demograficzne, wywiad dotyczacy porodu (wiek
oraz masa urodzeniowa, punktacja w skali Apgar), oraz okresu
poporodowego (stan ogdlny, catkowity czas tlenoterapii — prze-
bywania w inkubatorze), opierajac sie na dokumentacji pofozni-
czo-neonatologicznej oraz dokumentacji Poradni i Kliniki Okulisty-
ki Dzieciecej UM w Biatymstoku. W latach 2011-2013 byli oni
poddani kompleksowym badaniom okulistycznym obejmujgcym
ocene: najlepszej skorygowanej ostrosci wzroku do dali i blizy
(Best Corrected Visual Acuity — BCVA), widzenia barwnego (ta-
blice Ishihary), odcinkéw oczu — przedniego oraz tylnego (oftal-
moskopia posrednia), wady refrakcji po cykloplegii, a takze ska-
néw uzyskanych za pomocg badania OCT siatkowki (SLO/OCT
Spectralis, Heidelberg). Badania OCT z wykorzystaniem systemu
~eye-tracking” byly wykonane przez te samg do$wiadczong oso-
be. Wykonano liczne centralne skany siatkéwki (poziome linijne
dotkowe oraz objeto$ciowe plamkowe), wigczajac centrum fiksa-
cji oraz geometryczny $rodek obszaru ograniczonego gtéwnymi
arkadami naczyniowymi. W lokalizowaniu dotka brano pod uwa-
ge wzrost grubosci zewnetrznych segmentéw czopkdéw oraz cig-
gto$¢ btony granicznej zewnetrznej. Do analizy segmentacji wy-
bierano centralny 9-milimetrowy skan liniowy. Analizie poddano
nastepujace parametry: catkowitg objeto$¢ plamki (Total Macular
Volume — TMV) (mm?), minimalng centralng grubo$¢ siatkowki
w doteczku (min. Central Foveal Thickness — CFT) (um), poddo-
teczkowg grubo$¢ naczyniéwki (Subvoveal Choroid Thickness

— CHORT) (um), ktére nastepnie poddano analizie. Zestawienie
ww. parametréw przedstawiono w tabeli I.

Za kryteria wigczenia do grup badanych przyjeto: ekwi-
walent sferyczny wady refrakcji (SE) <-4,0 dioptrii (D), pra-
widiowg fiksacje oraz obraz dna oka. Z badania wykluczono
pacjentéw niewspotpracujacych i pacjentéw, u ktérych z ROP
wspdlistnialy powazne schorzenia narzadu wzroku lub uszko-
dzenia os$rodkowego ukfadu nerwowego (OUN). Analize sta-
tystyczng badanych parametréw przeprowadzono za pomocg
testu U Manna-Whitneya. Do oceny zalezno$ci miedzy para-
metrami iloSciowymi zastosowano wspdtczynnik korelacji rang
Spearmana. Za znamienne statystycznie uznano wyniki testéw,
w ktérych poziom istotnosci byt mniejszy niz (p<0,05).

Wyniki

U dzieci z przebytym ROP po laserokoagulacji (B1) media-
na minimalnej grubosci siatkdwki w doteczku (min. CFT) byta
istotnie statystycznie wyzsza (303,5 = 34,5 um) w poréwnaniu
do mediany u dzieci, u ktérych doszto do samoistnej regresji ROP
(B2) (239,5 + 33,9 um), p = 0,00002, oraz u dzieci z grupy re-
ferencyjnej (K) (212,6 = 14,9 um), p = 0,0000001. Minimalna
CFT byfa réwniez istotnie statystycznie wyzsza u dzieci z grupy
B2 w poréwnaniu z tym parametrem u dzieci z grupy referen-
cyjnej (K), p = 0,000001. Mediana catkowitej objeto$¢ plamki
(Total Macular Volume — TMV) byta najwigksza u dzieci z grupy
B1 (9,1 = 0,7 mm?®). U dzieci z grupy B2 mediana TMV wyno-
sifa 8,6 = 0,4 mm?®, u dzieci z grupy referencyjnej natomiast
byta najnizsza i wynosita 8,4 = 0,5 mm?. Mediana poddotecz-
kowej grubosci naczyniéwki byta najmniejsza u dzieci z grupy
B1 (289,0 = 61,9 um), u dzieci z grupy B2 wynosita ona 302,0
=+ 57,7 um), u dzieci z grupy referencyjnej (K) natomiast wyno-
sita 326,0 = 16,5 um — réznice migdzy tymi warto$ciami u ba-
danych ze wszystkich grup byly istotne statystycznie (p<0,05).
Poréwnujac obie grupy badane (B1 oraz B2) stwierdzono ujem-
ng korelacje miedzy minimalng doteczkowg gruboscia siatkéwki
a wiekiem urodzeniowym oraz migdzy minimalng doteczkowa
gruboscig siatkéwki a masg urodzeniowa (tab. Il).

Poréwnujac wczes$niakéw z obu grup, zaobserwowano po-
dobne silne korelacje miedzy minCFT a hbd, masg urodzeniowa
oraz punktacjg w skali Apgar uzyskang w pierwszej minucie
po porodzie. Wystepowata tu réwniez bardzo silna dodatnia
korelacja migdzy masg urodzeniowg a wiekiem urodzeniowym
(tab. 10I).

Wykazano takze silng zalezno$¢ statystyczng miedzy mi-
nimalng grubos$cig siatkéwki w doteczku a diugos$cig trwa-
nia tlenoterapii (tygodnie) — im diuzszy okres tlenoterapii,
a w konsekwencji im bardziej niedojrzate dziecko, tym wigk-
sza minimalna centralna grubos$¢ siatkéwki (Central Retinal
Thickness — CRT) (ryc. 1.).

Wykazano réwniez istotng statystycznie zalezno§¢ miedzy
CHORT a hbd — wraz ze wzrostem wieku urodzeniowego poddo-
teczkowa grubos$¢ naczyniéwki wzrastata (ryc. 2.).

U wszystkich dzieci z grupy referencyjnej BCVA do dali wy-
nosita 1,0, u wczes$niakéw z grup B1 oraz B2 byta nizsza i wyno-
sita (0,97 = 0,070) — nie stwierdzono istotnej statystycznie réz-
nicy miedzy tymi parametrami u dzieci z badanych grup i dzieci
z grupy referencyjnej. U wszystkich badanych widzenie barwne
rowniez byto prawidiowe.
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Zmienna Grupa N waznych Srednia
Tlen B1 32 6,2500
Visus B1 32 0,9344
Apgar B1 32 4,6250
MUR B1 32 983,1250
HBD B1 32 27,1250

CHORT B1 32 287,3750
T™MV B1 32 8,9759
min. CFT B1 32 296,9375
SE B1 32 -0,2734
WIEK B1 32 9,2500
Tlen B2 36 3,333
Visus B2 36 0,975
Apgar B2 36 6,944
MUR B2 36 1867,778
HBD B2 36 32,889
CHORT B2 36 287,917
T™MV B2 36 8,461
min. CFT B2 36 247,222
SE B2 36 -0,833
WIEK B2 36 10,167
Tlen K 42 0,000
Visus K 42 1,000
Apgar K 42 9,810
MUR K 42 3663,810
HBD K 42 39,429
CHORT K 42 326,024
TMV K 42 8,312
min. CFT K 42 212,571
SE K 42 -0,083
WIEK K 42 10,905
Tab. .
Tab. I.
Wnioski

U wszystkich dzieci z wywiadem ROP wystepowat niepra-
widtowy kontur zagtebienia dotka, od jego niepetnego wyksztat-
cenia — sptycenia, do catkowitego jego braku (ryc. 3.).

Whykazali$my, ze minimalna grubo$¢ siatkéwki w obrebie
doteczka byta statystycznie znaczaco wigksza u dzieci z grup
B1 i B2 niz u dzieci z grupy referencyjnej. U dzieci z grupy B1
minimalna CRT byta statystycznie znaczgco wyzsza niz u dzieci
z grupy B2. Taka réznica moze byé zwigzana z wczes$niejszym

Mediana Minimum Maksimum Odch. std
6,0000 3,0000 9,000 1,8491
1,0000 0,5000 1,000 0,1035
4,5000 1,0000 8,000 1,9634

950,0000 650,0000 1400,000 205,8725

27,0000 24,0000 29,000 1,3854

289,0000 114,0000 434,000 61,8780
9,1100 7,1600 10,420 0,6846

303,5000 221,0000 355,000 34,4626
0,0000 -9,0000 5,000 2,5789
9,0000 8,0000 11,000 0,9158
3,000 0,0000 12,000 2,7877
1,000 0,8000 1,000 0,0604
7,000 2,0000 10,000 2,1507

1950,000 970,0000 2500,000 515,4477
34,000 27,0000 36,000 3,2931

302,000 112,0000 365,000 57,7261
8,610 7,6300 9,020 0,3946

239,500 208,0000 321,000 33,9732

-0,750 -4,0000 3,250 1,6903
9,000 8,0000 14,000 2,2488
0,000 0,000 0,000 0,0000
1,000 1,000 1,000 0,0000

10,000 9,000 10,000 0,3974

3700,000 3100,000 4300,000 336,1979

39,000 38,000 41,000 0,9145

326,000 291,000 351,000 16,4650
8,425 7,170 9,320 0,4847

214,000 182,000 241,000 14,8671

-0,125 -2,250 1,000 0,6360

11,000 8,000 14,000 1,6500

Charakterystyka badanych grup — bez laseroterapii (B2) i po laseroterapii (B1) oraz z grupy referencyjnej (K).
Characteristics of the two study groups — laser-naive (B1) and laser-treated (B2) — and the control group (K).

wiekiem urodzeniowym oraz wigkszg niedojrzato$cig pacjen-
téw z grupy B1, to znajduje tez odzwierciedlenie w literaturze
medycznej (5—7). Wzrost centralnej grubo$ci siatkdwki u wcze-
$niakéw z obu grup oraz zwiagzane z nim sptycenie zagtebienia
doteczka byty powiazane z obecno$cig przetrwatych wewnetrz-
nych warstw siatkéwki, ktére nie wystepowaly w tym obszarze
w warunkach fizjologicznych (8). Zmiany morfobiometryczne
w plamce u dzieci z badanych grup wynikajg z zaburzen rozwo-
jowych, do ktérych moze sig przyczynia¢ réwniez zmniejszona
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Korelacja porzadku rang Spearmana (wczesniaki ROP)
BD usuwane parami

Oznaczone wsp. korelaciji sa istotne z p <.05000

Zmienna Uwzgledniaj: 1:68
SE min. CFT TMV CHORT HBD MUR Apgar Visus
SE 1,000000 -0,054316 0,017059 0,019097 -0,053334 -0,162333 0,009363 0,075596
min. CFT | -0,054316 1,000000 0,243712 -0,026798 -0,828797 -0,677879 -0,582579 -0,316979
TMV 0,017059 0,243712 1,000000 0,114651 -0,275143 -0,329679 -0,145261 -0,173714
CHORT 0,019097 -0,026798 0,114651 1,000000 0,216751 0,172797 0,157728 0,151880
HBD -0,053334 -0,828797 -0,275143 0,216751 1,000000 0,849260 0,565324 0,365506
MUR -0,162333 -0,677879 -0,329679 0,172797 0,849260 1,000000 0,588675 0,390642
Apgar 0,009363 -0,582579 -0,145261 0,157728 0,565324 0,588675 1,000000 0,273039
Visus 0,075596 -0,316979 -0,173714 0,151880 0,365506 0,390642 0,273039 1,000000
Tab. Il. Korelacje danych parametréw u wcze$niakéw z obu grup (B1 i B2).
Tab. Il. Individual parametre correlation in the B1 and B2 study groups.
Korelacja porzadku rang Spearmana (wczesniaki ROP)
. BD usuwane parami
Zmienna Oznaczone wsp. korelacji sa istotne z p <.05000
SE min. CFT TMV CHORT HBD MUR Apgar Visus
SE 1,000000 -0,073579 -0,058702 0,101518 0,106774 0,051955 0,118449 0.115237
min. CFT | -0,073579 1,000000 0,452469 -0,354052 -0,874379 -0,820147 -0,756909 -0.445142
TMV -0,058702 0,452469 1,000000 -0,226024 -0,422019 -0,443954 -0,310098 -0.265172
CHORT 0,101518 -0,354052 -0,226024 1,000000 0,459759 0,448856 0,416221 0.277988
HBD 0,106774 -0,874379 -0,422019 0,459759 1,000000 0,951561 0,818362 0.478588
MUR 0,051955 -0,820147 -0,443954 0,448856 0,951561 1,000000 0,837235 0.486407
Apgar 0,118449 -0,756909 -0,310098 0,416221 0,818362 0,837235 1,000000 0.412326
Visus 0,115237 -0,445142 -0,265172 0,277988 0,478588 0,486407 0,412326 1.000000
Tab. lll. Korelacje danych parametréw u wcze$niakéw z obu grup (B1 i B2) oraz z grupy referencyjnej (K).
Tab. lll. Individual parametre correlation in the B1 and B2 study groups, and the control group.
Scatierplot of menCFT agains Tlen Scamerplol of SHORT againd HAD
weremiaki ROP 25w 111¢ wegesnial ROP 25v1112
Imclude cams 188 nolude cases 1:88
minCFT = 222 701101823 x CHORT = 2001319+ 2.9000%
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Ryc. 1. Wykres linii regresji przedstawiajgcy wptyw dtugo$ci okresu Ryc. 2. Wykres linii regresji przedstawiajgcy wptyw wieku urodzenio-
zastosowanej tlenoterapii (tygodnie) na minimalng centralng wego (hbd) (tygodnie) na poddoteczkowg grubo$é naczyniéw-
grubo$¢ siatkéwki w doteczku (min. CFT) (um). ki (CHORT) (um).
Fig. 1. Minimum central foveal thickness (min. CFT; um) as a func-  Fig. 2. Subfoveal choroidal thickness (CHORT; um) as a function

tion of oxygen therapy duration (weeks).

of gestational age at birth (hbd).

ISSN 0023-2157 Index 362646



Beata CHrzanowska-GRENDA, Mlonika Ozigsto-Kupczyk, MicHat Szumiiski, MAREK GRENDA, ALINA Bakunowicz-kazarczyk

Ryc. 3. Rdzne stopnie zniesienia zagtebienia doteczka obserwowane
u badanych z grupy chorych na ROP w odniesieniu do prawi-
dtowego zagfebienia: a — prawidtowe zagtebienie, b — mini-
malne zniesienie zagtebienia fizjologicznego, obecne warstwy
wewnetrzne w doteczku, ¢ — znaczne zniesienie zagtebienia
fizjologicznego, d — brak fizjologicznego zagtebienia dotka.

Fig. 3. \Variable severity of foveal contour loss in ROP patients as
compared to the healthy foveal profile: a — physiological fove-
al contour, b —minimal loss of foveal contour, internal retinal
layers present within the foveola, ¢ — significant loss of foveal
contour, d — complete loss of foveal contour.

grubo$¢ naczynidwki w plamce, ktdéra korelowata znamiennie
statystycznie z wiekiem urodzeniowym. Wyniki przeprowa-
dzonych badan nie wykazaly istotnego statystycznie obnizenia
BCVA u wcze$niakéw w poréwnaniu z warto$ciami u badanych
z grupy referencyjnej. Uwaza sig, ze odmiennos$ci w architektu-
rze dotka wcze$niakéw nie wptywajg znamiennie na BCVA.
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