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Izvlecek - I1zhodisca. Skenirajoca laserska polarimetrija (SLP)

Jjemetoda, s katero lahko kvantitativno dolocimo debelino pla-
sti retinalnih Zivenih vlaken (PRZV) okrog papile. Izpis na-
prave za analizo PRZV (GDx, Laser Diagnostics Technologies,
San Diego, CA) vkljucuje odbojno sliko papile, barvno kodi-
rano sliko retardacije svetlobe in 14 parametrov, od katerih
nayj bi parameter »stevilo« najbolje razloceval glavkomske od
zdravih oci. Parameter »Stevilo« v razponu od 1 do 100 pred-
stavlja verjetnost za glavkom (1 majhna in 100 velika verjet-
nost za glavkom). Z GDx smo opredelili obcutljivost in speci-
ficnost parametra »$tevilo« v razlocevanju glavkomskih bol-
nikov od kontrolne skupine.

Metode. V analizo smo vkljucili 30 glavkomskih bolnikov z
razlicno stopnjo okvare in 14 bolnikov z znacilnimi glavkom-
skimi spremembami papile brez izpadov v vidnem polju (pre-
perimetricni glavkom). V kontrolno skupino smo vkljucili 27
ocesno zdravih preiskovancev z ocesnim tlakom <21 mmHg
in normalnim vidnim poljem. Dolocili smo obcutljivost in spe-
cificnost parametra »Stevilo« za presecni vrednosti 30 in 23.

Rezultati. Obcutljivost parametra »Stevilo« pri presecni vredno-
sti 30 je bila 74% za celotno glavkomsko skupino pri specific-
nosti 86%, pri presecni vrednosti 23 pa je bila obcutljivost 83%
pri specificnosti 76%. Locljivost parametra »Stevilo« v skupini
s preperimetricnim glavkomom je bila majhna, pri vrednosti
30 je bila obcutljivost 36% in pri vrednosti 23 pa 50%.

Zakljucki. Parameter »stevilo« dobro razlocuje med zdravimi
in glavkomskimi ocmi s srednje hudo in hudo okvaro, pri za-
cetnem glavkomu in Se posebej pri preperimetricnem glavko-
mu pa je bila njegova obcutljivost nizka. Zaradi velike varia-
bilnosti v PRZV med zdravo populacijo bi bilo za odkrivanje
zacetne glavkomske okvare bolj primerno spremljati debeli-
no PRZV.

Key words: scanning laser polarimetry; sensitivity; specifi-
city; glaucoma

Abstract - Background. Scanning laser polarimetry (SLP) is
a method that enables quantitative assessment of retinal
nerve fibre layer (RNFL) thickness surrounding the optic
nerve. The commercially available device GDx (GDx, Laser
Diagnostics Technologies, San Diego, CA) yields an outprint
consisting of a reflectance image, colour-coded retardation
map, and the 14 parameters, of which the »Number« was
shown to be the single best parameter to discriminate between
glaucomatous and normal eyes. The »Number« is a probabi-
lity score, ranging from 1 (low probability of glaucoma) to
100 (high probability of glaucoma). In our study we determi-
ned the sensitivity and the specificity of the »Number« at cul-
off values of 23 and 30.

Methods. Thirty patients with different stage of glaucoma and
14 patients with typical glaucomatous changes of the ONH
without visual field loss (preperimetric glaucoma) were inclu-
ded in the analysis. The control group was represented by 27
adults without ocular pathology with intraocular pressure of
<21 mmHg and normal visual fields. The sensitivity and spe-
cificity of the »Number« was determined at a cut-off level of 23
and 30.

Results. The sensitivity of the »Number« at a cut-off level of 30
Jor the glaucoma group was 74% at a specificity of 86%, at a
cut-off of 23 the sensitivity increased to 83% at a specificity of
76%. The discriminating ability of the »Number«in the group
with preperimetric glaucoma was low, with the sensitivities of
36% and 50% at a cut-off value of 30 and 23, respectively.

Conclusions. The parameter »Number« yielded good separa-
tion between normal eyes and eyes with moderate and ad-
vanced glaucoma. However, the sensitivity of the »Number«
in eyes with mild glaucoma and especially with preperimetric
glaucoma was low. Because of the great interindividual
variability of the RNFL, the assessment of RNFL thickness
change over time would be more appropriate to detect early
glaucomatous changes.
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Uvod

Primarni glavkom odprtega zakotja je napredujoca
opti¢na nevropatija, pri kateri odmiranje mreznic-
nih ganglijskih celic in njihovih aksonov povzroci
izgubo vidne funkcije (izpade v vidnem polju). Prvi
izpadi v stati¢ni perimetriji se pojavijo sorazmerno
pozno, sele takrat, ko je propadlo 25-40% ganglij-
skih celic (1, 2). Zato standardna stati¢na perimetrija
ni dovolj obcutljiva metoda pri odkrivanju zacetne
oblike glavkoma. V nekaterih raziskavah so ugotovi-
li, da se spremembe v morfologiji papile vidnega
Zivca in v plasti retinalnih Zivénih vlaken (PRZV)
pojavijo pred izpadi v vidnem polju (3, 4). V klini¢ni
praksi je zaradi velike variabilnosti med zdravimi
osebami v izgledu papile tezko razlocevati zacetno
glavkomsko spremembo od normalne $e fizioloske
ekskavacije papile, Se tezje pa je opaziti stanjSanje v
PRZV. To ocenjujemo s kontaktno ali nekontaktno
leco s $pranjsko svetilko v zeleni svetlobi. Stanj$anje
v PRZV lazje odkrijemo pri klinastih ali lokaliziranih
kot pa pri difuznih izpadih v PRZV. Nage vrednote-
nje PRZV je subjektivno. S klini¢nim pregledom ne

moremo doloditi stopnje okvare.

Plast retinalnih zivénih vlaken okrog papile lahko

objektivno dolo¢imo s skenirajoco lasersko polari-

metrijo (SLP). Metoda temelji na dvolomnosti PRZV,

ki povzroc¢i spremembo v polarizaciji vpadlega Zar-

ka, t. i. zakasnitev ali retardacijo svetlobe. Nastali fa-

zni premik je premosorazmeren debelini PRZV. Na-

prava za analizo PRZV (GDx, Laser Diagnostics Tech-

nology, San Diego, CA) uporablja za izvor polarizira-

no svetlobo diodnega laserja (valovna dolzina 780
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nm), ki vstopa v PRZV in se ji zaradi dvolomnosti
vzporedno potekajo¢ih mikrotubulov v zivénih vla-
knih spremeni polarizacija. Naprava GDx lo¢i svetlo-
bo, ki izhaja iz o¢esa od vstopnega zarka in spre-
membo v polarizaciji (retardaciji) svetlobe analizira
s posebno detekcijsko enoto. Ker ima tudi rozenica
sposobnost polarizirati svetlobo, ima GDx vgrajeno
enoto, ki iznic¢i polarizacijski u¢inek sprednjega se-
gmenta. Konc¢ni izpis SLP je sestavljen iz odbojne
slike papile, barvno kodirane slike zakasnitve svetlobe, TSNIT
(Temporalno, Superiorno, Nazalno, Inferiorno, Temporalno)
grafa in 14 parametrov (sl. 1). Parameter »the number« (»Ste-
vilo«) predstavlja verjetnost (razpon od 1 do 100), da ima
preiskovanec glavkom. Stevilo 1 predstavlja majhno verjet-
nostin 100 veliko verjetnost za glavkom. »Stevilo« se izracuna
na temelju proizvajal¢evega algoritma, ki uposteva stevilne
druge parametre. V nekaterih raziskavah so ugotovili, da je
»Stevilo« tisti parameter, ki omogoca pri prese¢nih vredno-
stih med 17 in 39 najboljse razlocevanje med zdravimi oseba-
mi in glavkomskimi bolniki (5, 6). Diagnosti¢no natan¢nost
novih metod in parametrov opredeljujemo z njihovo speci-
fi¢nostjo (sposobnost testa ali parametra, da pravilno razpo-
zna zdrave osebe) in obcutljivostjo (sposobnost testa ali pa-
rametra, da pravilno razpozna obolele osebe).

V prispevku smo prikazali diagnosti¢no natan¢nost parame-
tra»§tevilo« pri zdravih preiskovancih in pri skupini glavkom-
skih bolnikov z razli¢no stopnjo glavkomske okvare, oprede-
ljene z izpadom v vidnem polju. Obenem smo dolo¢ili tudi
obcutljivost parametra »Stevilo« pri preiskovancih s preperi-
metri¢nim glavkomom.

Bolniki in metode

V preiskavo smo vkljucili 27 glavkomskih bolnikov z izpadi v
vidnem polju, ki obiskujejo glavkomsko ambulanto Ocesne

SL. 1. Primer za izpis GDx za obe ocesi (»symmetry printout«) z odboj-
no sliko, barvno kodirano sliko retardacije svetlobe, TSNIT grafom in

14 parametrov za posamezno oko.

Figure 1. Example of a GDx-symmetry printout for both eyes including
a reflectance image, colour-coded retardation map, TSNIT graph and

14 parameters for each eye.

klinike v Ljubljani. Vklju¢itvena merila so bila starost med 20-
80 let in diagnoza primarni glavkom odprtega zakotja (ugo-
tovljena na temelju ponovljivega in zanesljivega izpada v vi-
dnem polju Octopus TOP G2 in ujemanjem izpada z izgle-
dom papile vidnega zivca) (razpr. 1).

Preiskavo smo napravili tudi pri 14 bolnikih s t. i. preperime-
tricnim glavkomom. Vkljucitvena merila so bila: o¢esni tlak
> 21 mm Hg, znacilne glavkomske spremembe papile (pato-
loska oblika nevroretinskega obroc¢a vklju¢no z incizuro
papile, lokalizirano ali difuzno stanj$anje PRZV, krvavitve na
papili) in normalno vidno polje.

V kontrolno skupino smo vkljucili 30 zdravih preiskovancev,
starih med 20-80 let, z o¢esnim tlakom < 21 mm Hg, normal-
nim izgledom papile in vidnim poljem.

Meritve smo napravili z GDx (Laser Diagnostics Technology,
San Diego, CA), ki dolo¢i retardacijo svetlobe (premosoraz-
merna debelini PRZV) v predelu kroga oz. elipse premera 1,8
premera papile, ki je koncentri¢en z robom papile preisko-
vanca. Za vsako oko smo napravili 3 kakovostne posnetke, iz
katerih naprava izracuna povprecni posnetek. Cas za 1 po-
snetek je 0,7 sekunde. Preiskavo smo naredili pri ozkih zeni-
cah.

Dolo¢ili smo ob¢utljivost in specifi¢nost »Stevila« za prese¢no
vrednost 30, ker je to vrednost, ki jo priporoca proizvajalec za
razlo¢evanje med zdravimi in glavkomskimi o¢mi, ter za pre-
se¢no vrednost 23. Poleg dolocitve diagnosti¢ne natan¢nosti
za celo glavkomsko skupino smo izracunali obcutljivost pa-
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Razpr. 1. Podatki za posamezne skupine in za vidno polje
Octopus TOP G2.

Table 1. Data for individual groups and visual field Octopus

Razpr. 2. Obcutljivost in specificnost parametra »stevilos, izra-
Zeni v odstotkih pri 2 presecnih vrednostih, ter Stevilo oci od
vseh oci v skupini, ki so bile pravilno opredeljene za glavkom.

TOP G2. Table 2. Sensitivity/specificity of the »\Number« parameter ex-
- Seovil s pressed as percentages at 2 different cut-off values with the
Stevilo tevilo tarost R ; s P,
preiskovancey o (eta) MD (dB) number of eyes of total eyes in the group correctly identified
as glaucomatous.
No. of No. of Age MD (dB)
patients eyes (years) @30 @30 @23 @23
Kontrolna skupina Gee - G -
Control group 30 51 52,9(13,2) 0,77 (1,43) Stevilo o¢i % Stevilo oci %
‘ No. of eyes No. of eyes
Glavkom* / Glaucoma* 27 35 60,9 (9,9) 8,53 (5,35) : :

A ’ ’ Glavkomska skupina - skupa -
zacetni / mild 14 14 570(125)  403(140)  Glaucoma group - ol | 20/35  743/863  29/35  829/765
srednje hud / 5 cetni / middl 814  577/863  8/14  577/765

13 16 (37 2(8,0 9,77 (2,85 zacetm/ mi e / s / N / >/, / s
moderate ? 63,2(80) )77 (2.85) srednje hud / moderate 13/16 81,2/86,3 16/16  100,0/76,5
hud / severe 5 5 64,4 (0,9) 17,88 (2,55) hud / severe 5/5 100,0/86,3 5/5  100,0/76,5

Preperimetri¢ni glavkom - Preperimetri¢ni glavkom
Pre-perimetric glaucoma 14 14 59,1 (8,1) 0,92(0,75) Pre-perimetric glaucoma 5/14 35,7/86,3 7/14 50,0/76,5
Starost, MD - povprecne vrednosti (standardni odklon)
*bolnik je imel lahko na posameznem ocesu razli¢no stopnjo glavkoma 100
MD (mean defect) - povpre¢no odstopanje od normalnih vrednosti za dolo¢e- ’
no starost
Age, MD - mean values (standard deviation)
* patient could have a different stage of glaucoma in each eye
MD (mean defect) - mean deviation from age-matched normative data
0,75 1
rametra »Stevilo« za oc¢i z zacetnim (MD - »mean defect« po- >
vpre¢no odstopanje > 6 dB), srednje hudim (povprec¢no od- 2
stopanje <6 dB, toda> 15 dB) in hudim glavkomom (povpre¢- g
no odstopanje < 15 dB). %
> 0,50
1%}
. 4
Rezultati E
Ke)
Obc¢utljivosti in specifi¢nosti »étevila« za prese¢ni vrednosti ~ ©
30 in 23 za skupino s preperimetri¢nim glavkomom in glav- 0,251
komsko skupino kot celoto so prikazane v razpredelnici 2. V
isti razpredelnici je prikazana diagnosti¢na natancnost para-
metra»$tevilo« tudi glede na stopnjo glavkoma. Na slikah 2 in
3 sta prikazani krivulji ROC (Receiver Operator Characteri-
stic) privariiranju spremenljivke »3tevila« pri glavkomski sku- 0.00
pini in skupini s preperimetri¢nim glavkomom. Povrsina pod 0,00 0.55 0,50 0.75 1,00

krivuljo ROC je pri prvi skupini 0,84, pri drugi pa 0,57.

Razpravljanje

V raziskavi smo dolo¢ili obcutljivost in specifi¢nost parame-
tra»$tevilo« pri glavkomskih bolnikih z izpadom v vidnem po-
lju, bolnikih s preperimetri¢nim glavkomom in zdravih pre-
iskovancih. Pri vrednosti »Stevila« 30, kot jo priporoc¢a proiz-
vajalec, je bila v nasi raziskavi obcutljivost za glavkomsko sku-
pino 74% ob specifi¢nosti 86%. Obcutljivosti in specifi¢nosti
parametra»Stevila« se precej razlikujejo med posameznimi av-
torji. Vzroki za velik razpon v vrednostih so: razlike v popula-
ciji in velikosti vzorca, stopnja glavkoma, razlike v kakovosti
posnetkov in razli¢ne »prese¢ne vrednosti.« Za primerjavo so
primernejse povrsine pod krivuljo ROC, pri kateri vecja povr-
§ina predstavlja boljso diagnosti¢no natanc¢nost v razloc¢eva-
nju med normalnimi in glavkomskimi o¢mi. Povrsina pod kri-
vuljo ROC za parameter »$tevilo« je bila za glavkomsko skupi-
no (izklju¢en preperimetri¢ni glavkom) 0,84. Weinreb (7) je
za parameter »Stevilo« pri bolnikih z za¢etnim in srednje hu-
dim glavkomom izra¢unal povrsino pod krivuljo ROC 0,78
ter ob¢utljivost 82% in specifi¢nost 62% pri presecni vredno-
sti 17. Vec¢jo povrsino pod krivuljo ROC (0,90) za parameter
»Stevilo« so dolo¢ili drugi avtorji pri bolnikih s srednje hudim
glavkomom (8). Diagnosti¢na natan¢nost metode je odvisna
tudi od stopnje bolezni. Pri za¢etnem glavkomu so ob dolo-
Ceni specifi¢nosti nizje vrednosti za obcutljivost (9). V nasi

1 - Specifi¢nost / Specificity

SL. 2. Krivulja ROC (Receiver Operator Characteristic) za
parameter »Stevilo« za glavkomsko skupino (n = 35 oci). Po-
vrsina pod krivuljo ROC 0,84.

Figure 2. The Receiver Operator Characteristic (ROC) curve
Jor the »Number« in the glaucoma group (n = 35 eyes). The
area under ROC curve 0.84.

raziskavi je bila pri vrednosti »Stevila« 30 obcutljivost 58% za
zacetni glavkom, 80% za srednje hud glavkom in 100% za hud
glavkom pri specifi¢nosti 86%. Trible (10) je opisal podobne
vrednosti pri preiskavi 95 zdravih oseb in 102 glavkomskih
bolnikov s podobnim povpre¢nim odstopanjem v vidnem po-
lju (MD -8,9 dB). Pri presecni vrednosti 35 je bila obcutljivost
57%, 71% in 81% za zacetni, srednje hud in hud glavkom pri
89% specifi¢nosti. Nasi podatki so primerljivi tudi z objavlje-
no obcutljivostjo za glavkomske bolnike (11), pri kateri so
avtorji uporabljaji enaka merila za razvrstitev v stopnje bole-
zni in presec¢ni vrednosti za »$tevilo«. Pri presec¢ni vrednosti
30 je bila obcutljivost 75% pri specifi¢nosti 90,5%, pri vredno-
sti 23 pa je bila obcutljivost 85% pri specifi¢nosti 81,5% (11).
V skupini o¢i s preperimetri¢nim glavkomom pa je bila dia-
gnosti¢na natan¢nost GDx slaba, z obcutljivostjo 36% in spe-
cifi¢nostjo 86% pri prese¢ni vrednosti »$tevila« 30 in 50-od-
stotno obcutljivostjo in specifi¢nostjo 76% pri vrednosti »Ste-
vila« 23. Tudi drugi avtorji so ugotavljali, da ima skenirajoc¢a
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1,00

0,751

0,501

Obcutljivost / Sensitivity

0,251

0,00 T T T
0,00 0,25 0,50 0,75 1,00

1 - Specificnost / Specificity

SL. 3. Krivulja ROC (Receiver Operator Characteristic) za
parameter »stevilo« za preperimetricni glavkom (n = 14 oci).
Pouvrsina pod krivuljo ROC 0,57.

Figure 3. The Receiver Operator Characterstic (ROC) curve
Jfor the »Number« in the preperimetric (n = 14 eyes). The area
under ROC curve 0.57.

laserska polarimetrija nizko ob¢utljivost in specifi¢nost pri raz-
vrstitvi preiskovancev v zdrave ali glavkomske, ¢e so vkljucili
osebe s preperimetri¢nim glavkomom (12). V raziskavi so brez
poznavanja klini¢nega statusa vrednotili celoten izpis SLP za
obe ocesi (slika papile, barvno kodirana slika retardacije svet-
lobe, TSNIT graf in vseh 14 parametrov) in ugotovili, da je
bila ob¢utljivost v skupini s preperimetri¢nim glavkomom 63%
in specifi¢nost 61%. Pri zacetnem glavkomu so pogoste loka-
lizirane spremembe na papili vidnega Zivca ali v PRZV, ki se
pojavijo pred prvimi izpadi v vidnem polju. Munkwitz (13) je
opisal nizko obcutljivost GDx (37,5% za izkuSene in 12,5% za
neizkusene uporabnike GDx) pri odkrivanju lokaliziranih iz-
padov v PRZV, ki so bili dobro vidni na fotografijah brez rde-
¢e svetlobe.

Vse citirane raziskave so bile napravljene z napravo GDx, ki
ima vgrajen fiksen kompenzator, vendar so ugotovili, da se
razpon polarizacije (osi in velikosti) pomembno razlikuje od
v GDx vgrajenega kompenzatorja za sprednji segment (14). Z
novo napravo z nastavljivim kompenzatorjem sprednjega se-
gmenta za posameznega preiskovanca (GDx VCC - varied cor-
neal compensator) so ugotovili boljse razloc¢evanje med zdra-
vimi in glavkomskimi o¢mi, $e zlasti z novim parametrom NFI
(»Nerve Fiber Indicator« - proizvajal¢ev algoritem za razloce-
vanje med zdravimi in glavkomskimi o¢mi z vrednostmi med
1 do 100). Povrsina pod krivuljo ROC za NFI je bila 0,98, z
obcutljivostjo 89% in specifi¢nostjo 96% pri preseéni vredno-
sti NFI 240 (15). Z isto napravo so izboljsali prikaz lokalizira-
nih izpadov v PRZV (16) ter pri osebah s preperimetri¢nim
glavkomom ugotovili stanjsanje PRZV v primerjavi z zdravo
kontrolno skupino enake starosti (17). Toda obcutljivost naj-
boljsega diskriminatornega parametra NFI (pri vrednosti > 40)
za perimetri¢ni glavkom je bila le 48%.

Zakljucki

SLP omogoca kvantitativno oceno debeline PRZV ter s para-
metrom »Stevilo« s prese¢no vrednostjo 23 dobro razloc¢eva-
nje srednje hudega in hudega glavkoma od zdrave populaci-
je. Zaradi velike variabilnosti v debelini PRZV med zdravo
populacijo je njena diagnosti¢na natanc¢nost kljub izboljsa-
vam v novi napravi GDx pri zacetnem glavkomu in $e pose-
bej pri preperimetricnem glavkomu omejena. Za potrditev
preperimetri¢nega glavkoma je potrebno ugotoviti spremem-
be - stanjsanje PRZV v daljfem ¢asovnem presledku pred
pojavom izpadov v vidnem polju. Bolj kot enkratna doloc¢i-
tev PRZV je verjetno pomembnejse spremljanje, saj je tanjsa
PRZV ob izhodis¢u pri osebah s preperimetri¢nim glavko-
mom predstavljala vecje tveganje za pojav izpadov v vidnem
polju (18).
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