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Retina Hastaliklarinda Fundus Floresein
Anjiografi Testi Uzerinden Lazer Uygulamasini
Destekleyen Bilgisayar Programimin Gelistirilmesi*

Developing a Computer Program of Laser Aplication Imaged with Fundus
Fluorescein Angiography Test for Retinal Diseases
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0Z

Amagc: Diabetik Retinopati olgulu gozlerde laser tedavi teknigini kolaylastiracak, asistan doktor egitimleri sirasinda tedavi tekniginin
anlatilmasina yardimci olacak sekilde bir model tasarlanmasi1 amaglandi.

Gerec ve Yontem: Caligma kapsaminda diabetik retinopati tanist konulmus 127 gozin tedavi oncesi Fundus Floresein Anjiyografi (FFA)
goruntust alindi. Bunun igin Kowa VX-10 cihazi kullanildi. Calisma iki adimda gerceklestirildi. Birinci adim; optik disk ve makula bolgesinin
tespiti, ikinci adim; goruintui Uizerine laser tedavi teknigine uygun model tasarlamaktir. Calisma, gorunti isleme tekniklerini kullandigimiz
Matlab ortaminda gerceklestirildi.

Bulgular: 127 diabetik retinopatili FFA goruntulerinde, optik disk ve makula bolgelerinin dogru tespitinde 240 micron sapma ile %80 oraninda
basari elde edildi. Laser atig bolgelerinin isaretlenmesine ve yapilan iglemlerin arsivlenmesine imkan saglayan bir model tasarlandi.

Tartisma: Laser tedavi sirasinda korunmasi gereken bolgelerin otomatik tespiti ve isaretlenmesi, laser atis1 yapilmak istenilen yerlerin
isaretlenmesine olanak saglayarak koordinat bilgilerinin gorulebildigi bu model daha az riskli ve daha etkin tedavi yontemlerinin gelismesinde
kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: FFA goruinti analizi, makula, optik disk.

ABSTRACT

Purpose: The aim was to design a model which facilitates laser treatment for Diabetic Retinopathy and the treatment technique was conducted
during education of assistant doctors.

Materials and Methods: 127 patients diagnosed with diabetic retinopathy had their eyes scanned by Fundus Floresein Angiography before
treatment. Kowa VX-10 device was used for scanning / these images. This study had two steps one of which was to detect optic disc and
macula region and the other was to design a model which was compatible with laser treatment over image/ display. Matlab software was used.

Results: Optic disc and macula regions in 80% of the 127 FFA images with diabetic retinopathy were correctly detected (Standart Deviation:
240 micron). A model which enables laser shot region to be marked and tasks to be stored was designed.

Conclusions: During laser treatment, the regions which need protection, are automatically detected and guarded. with this model it provides coor-
dination of information by enabling places which required laser shot to be marked, and is used to develop less risky and more effective treatments.

Key Words: Analysis of FFA images, macula, optic disc.
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GIRIS

Korluge neden olan ilk ti¢ hastaliktan birisi diabet %2 korluge,
%10 ciddi gorme kayiplarina neden olmaktadir. Turkiye’de
2000 yilinda 3 milyon civarinda olan diabetik hasta sayisi
2010°da 3.679.000’e ulagmustir. 2030°da Turkiye icin 6,4 mil-
yon, dinyada 366 milyon diabetik hasta olacagi ongorulmek-
tedir.! Bu duruma paralel ¢esitli tedavi veya hastalik gecikti-
rici yontemler denenmekte ve arastirmalar devam etmektedir.
Bu surecte otomatik, hizli, etkin tedavi ve tan1 yontemlerinin
onemi artmaktadir. Giniimuzde bu tip hastaliklarin tanisinda
kullanilan yontemlerden biri Fundus Floresein Anjiyografi
(FFA) teknigi ve tedavisinde kullanilanlardan birisi de laser
fotokoagiuilasyon yontemidir.

FFA; floresein molekulleri kullanilarak goziin anatomik yapi-
smin ayritili olarak incelenmesini saglayan, 1961 yilinda No-
votny ve Alvis tarafindan gelistirilen gortntuleme teknigidir.?
FFA goruntuleri; hekimin retinal dejenerasyonlari (mikroanev-
rizma, hemoraji, eksuda vb.) tespit ederek tedavi yonteminin se-
cilmesinde ve tedavi sirasinda kullaniciya yardimer olmaktadir.

Diabetik retinopati tedavisinde, 151k fotokoagiilasyonunu ilk
kez 1955 yilinda Meyer-Schwickerath kullanmigstir. Xenon
ark beyaz 151k kullanarak ¢esitli dalga boylarinin doku tizerin-
de yayilimi incelenmistir. Retinal fotokoagiilasyon olarak bi-
linen laser tedavi sisteminde; 151k enerjisinin okiiler pigment-
ler (melanin, hemoglobin ve ksantofil) tarafindan absorbsiyo-
nu ile bu pigmentler 151k enerjisini 1s1 enerjisine donusturiir.
Tedavinin amaci ¢cevre dokulara minimal derecede hasar vere-
rek, se¢ilmis alanda kuigiik yaniklar olusturmaktir.® Ginumuz-
de Xenon Ark, Argon Laser, Kripton Laser kullanilmaktadir.
Bunlarmn i¢cinden Argon Laser, her ti¢ okuiler pigmentlerce iyi
sekilde absorbe edilir.

Son zamanlarda retinal hastaliklarin tedavisinde laser sistem-
ler sikca kullanilmaktadir. Kullanilan laser 1sinin zarar verme
riski olmasi, ¢aligilan bolgenin (g6z) hassas olmasindan dola-
y1daha kontrollu ve etkin tedavi yontemleri tercih edilmelidir.
Dolayistyla bu ¢alismada FFA goruntuleri izerinde gorunt
isleme yontemleri kullanarak tasarlanan modelin; laser tedavi
teknigine yenilikler getirerek daha kontrollu tedavi yontem-
lerine gecilmesi amaclandi. Butun tedavi yontemlerinde, kor
nokta olarak bilinen optik diske, fovea ve makula bolgesine
dikkat edilmesi gerekir. Bu bolgelerin zarar gormesi dogru-
dan gorme kayiplarina neden olmaktadir. Bunun igin retinal
fundus goruntulerinde bu bolgelerin tespiti, korunmas: son
derece donemlidir. Bu nedenle, bolgelerin tespitinde on islem
olarak retinal goruintii analizinin iyi yapilmas: gerekmektedir.

Literaturde optik disk tespitine yonelik bircok c¢alisma ve
metod yer almaktadir. Bunlardan biri; Li ve arkadaglarinin
piksel- model tabanli olan ¢aligsmalaridir.* Bir bagka ¢alisma
ise; Lalonde ve arkadaslarinin renkli fundus goruntulerinde
optik disk tespitine yonelik iki ayr1 teknigin kombinasyonuyla
geligtirdikleri yontemdir. Sablon eslestirme ve piramitsel ay-
ristirma gibi metotlarmi kullandiklar ¢alismada %93 basari
elde etmiglerdir.’> Damar ve optik disk smirlarindan yararla-
nilarak; once bolgesinin yaklasik yeri, daha sonra Waters-
hed donusuimiutyle optik diskin tam yeri tespit edilmektedir.5”

Bu calismada ise; optik disk bolgesinin tespitinde piksel ta-
banli bir yaklagim izlendi. Daha sonra optik disk ve makula
arasindaki mesafe bilgisinden yararlanilarak makula bolge-
si tespit edildi. Kullanicinin dikkatini kolaylasacak sekilde
onemli bolgelerin isaretlendigi goruintui izerine laser spot bii-
yuklugine uygun 1zgara (=grid) model tasarlandi.

GEREC VE YONTEM

Caligmada kullanilan retinal goruntuler; Istanbul Bilim Uni-
versitesi Florence Nightingale Hastanesi Goz Bolumii'nden,
KOWA VX-10-A Nicon AS-15 Fundus kamerasindan alin-
di. 756X500 boyutunda, 20 micron/piksel ¢ozunurluginde,
JPEG formatinda, toplamda 127 diabetik retinopati gortintu-
st izerinde c¢alisildi.

Tedavi dncesinde alinan goruntiler Matlab ortamina aktarildi
ve sirastyla; belli bolgelerin (optik disk, makula) otomatik ya
da manuel isaretlenmesi, goruntu iizerinde model olusturul-
masl, yapilan iglemlerin arsivlenmesi caligmalari izlendi.

Optik Disk Bolgesinin Tespiti

Optik disk tespitinde, bolgenin parlaklik ve genislik gibi fi-
ziksel ozelliklerin temel alinarak piksel tabanli bir ¢aligma
izlendi. Bu yaklagima gore her bir piksel tek tek incelenerek,
o pikselin optik diskin bir parcasi olup olmadigi degerlendi-
rildi. FFA goruntuleri kirmizi, yesil, mavi kanall1 goruntulere
cevrilerek optik diskin parlaklik degerleri kiyaslandi. Kont-
rast farki en iyi yesil kanalli goruntiden anlasildigi icin RGB
(Red-Green-Blue) formatindaki goruntilerin yesil kanaldan
alinmasina karar verildi.

Bir goruntuyt her biri igerisinde farkli ozelliklerin tutuldugu
anlamli bolgelere ayirmaya goruntii boluitleme (esikleme) de-
nir. Yani goruntl icerisindeki benzer parlakliklar olabilir ve
bu parlakliklar ilgili goruntunun farkli bolgelerindeki nesne-
leri temsil edebilir. Bu yuizden yesil kanaldan alinan gortintu
icerisinde anlamli bolgeleri ayirmak icin bolutleme iglemine
bagvuruldu. Bolutleme islemi dncesinde gorintu icerisinde
renk degerlerinin tekrarlama sikliklarini1 gosteren histogram
grafigi ¢ikarildi. Boylece optik disk bolgenin piksel araligi
belirlendi. Daha sonra goruntuniin global bolutleme degeri
hesaplanarak, goruntu esiklendi (=bolutlendi).

Global (butunsel) esik degeri asagidaki algoritmaya gore he-

saplandi.

1- Goruntunun histogrami cikarilarak, gorinti i¢indeki en
kuguk ve en buyuk piksel degerinin ortalamas: T olarak
belirlendi.

2- T’yi kullanarak goruntii segmentlendi. G, ve G, gibi iki
farkli piksel grubu olusturuldu (Piksel degeri>=T ve Pik-
sel degeri<T olarak).

Arka plandaki koyu (siyah) bolgenin elenmesi icin belli
bir piksel grubunun altindaki degerlerin kullanilmasina
dikkat edildi.

3- Her bir segmentin (G,, G,) ortalama piksel yogunluk de-
geri q, ve q, olarak hesaplandi.

4- Buortalamalardan yeni T degeri asagidaki baglantiya gore
bulundu. T=1/2(q,+q,)

5- 2. ve 4. adimlar To toleransindan kui¢uik oluncaya kadar
islemler iteratif olarak hesaplandi.
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Caligmanin ilk ve en dbnemli adim1 olan goruinti bolutlenmesin-
de kullanilan esik degerini bulurken otsu esikleme teknigi gibi
farkl1 bir esikleme metodu kullanildiginda; her bir gorunt i¢in
ayr1 bir esik degeri belirlenip degerlerin manuel girilmesi gere-
kiyordu. Ama yukarida belirtigi sekilde global esikleme teknigi
kullanildiginda her gorunti i¢in programin arka tarafinda oto-
matik bir esik degeri hesaplandigindan optik diskin yeri daha
diizgiin bulunabilmektedir. Bunun i¢in ¢alismanin daha otoma-
tik olabilmesi ve daha basarili sonuglar elde etmek i¢in global
(butunsel) esikleme yontemi tercih edildi. Gorunti, yukaridaki
hesaplamalar sonucu bolutlendikten sonra aday optik disk bol-
gelerine morfolojik islemler uygulandi. Esiklenmis goruntude
en buyuk aday bolgenin 90 piksel yakinindaki aday bolgeler
etiketlenerek tek bir merkez hesaplandi. Optik diskin ¢ap1 dik-
kate alindiginda, isaretlenecek bolgenin buyuklugu 90x90 pik-
sellik bir alan olarak hesaplandi. Bu alana giren aday bolgeler
incelenerek optik disk basariyla isaretledi (Resim 1).

Makula Bolgesinin Tespiti

Makula, gormede detaylarin algilamasi ve okuma gibi islevle-
rin gerceklestirilebilmesini saglayan bolgedir. Optik diske gore
daha karanlik bir yapida olup goziin arka kutbunda yaklagik 5
mm capinda, ovaldir. Retinal goruntillerde makula bolgesi, op-
tik diskten yaklagsik 2 optik disk cap1 uzaklikta konumlanmustir.
Ayrica makula ve optik diskin merkezleri arasinda ortalama ag1
5.64+-3.3 derecedir.® Bu ¢aligmada literatur bilgileri 1g1ginda
makulanin konumu, buyuklugu; piksel degeri cinsinden he-
saplandi. Hesaplanan bu degerler Matlab ortamina aktarilarak
makula bolgesi basariyla tespit edildi (Resim 2).

Modelin Olusturulmasi

Optik disk ve makula bolgesi isaretlendikten sonra gortinti
uzerinde model olusturma asamasina gecildi. Model, kare
1zgara (=grid) seklinde tasarlandi. Kare araliklari laser spot
buyuklugu dikkate alinarak 400 mikron olarak ayarlandi. Te-
davi sirasinda dikkat edilmesi gereken bolgelere (optik disk,
makula ) kullanicinin dikkatini kolaylastiracak sekilde farkli
renklendirmeler yapildi.

Resim 1a-d: (a) Orijinal goriintii. (b) esiklenmis goriintii. (c) optik disk
merkezi isaretlenmiy goriintii. (d) optik diski isaretlenmis goriintii.

Resim 2a,b: (a) Makiila optik disk arast mesafe modeli. (b) ma-
kula tespiti.

Bu program kullaniciya iki segenek sunmaktadir. Birincisi;
otomatik se¢im olarak adlandirilan her gorunti igin optik disk
ve makula konum hesaplamalarinin yapildig1, piksel taban-
It calismalar izlenerek onemli bolgelerin tespit edilip isaretli
goruntu uzerine model olugturulmasidir. Ikincisi; kullanici
makula ve optik disk bolgesini kendi istedigi sekilde isaretle-
yerek, modelin olusturulmasidir (Resim 3).

Her iki secenek icin tasarlanan model; laser atis1 yapilacak
bolgelerin kullanici tarafindan isaretlenmesine imkan sagla-
maktadir. Ayrica isaretlenen bolgelerin koordinat bilgisi ve
sayist gorulur. Boylece yapilan islemin aktarimi daha kolay
saglanir. Hastanin bilgilerinin (yasi- tanisi, gozunun yon, ta-
rih, saat), kullanicinin laser atig1 yapacag bolgelerin koordi-
nat bilgilerinin, laser atig sayilarmin yer aldigi bir arsivleme
sistemi de mevcuttur.

BULGULAR

Matlab ortaminda gerceklestirilen bu ¢aligmada erigkin yas
grubundan, kadin—erkek karisik, tedavi oncesi hastalikli goz-
lerden alinan 127 FFA goruntusu kullanildi. Calismanin bi-
rinci basamagi olan optik disk- makula bolgelerinin tespitin-
de 127 gozde 240 micron sapma ile %80 basar1 elde edildi.
Burada makulanin tespitinde optik disk referans alindigi i¢in
optik diskin bagarili bulunmas1 makulanin basarili bulunmasi
anlamina gelir. Elde edilen sonuclar tablo’da yer almaktadir.

Optik disk bodlgesinin parlak ve yuvarlak olmasi ozelliklerin-
den yararlanilarak tercih edilen piksel tabanli yaklasimda, bo-
lutleme islemleri i¢in kullanilan degerler her goruntude ayri
ayri hesaplandig1 icin optik diskin konumunun farkli olmasi
elde edilen sonuglari etkilemedigi anlagildi (Resim 4).

Tablo 1: Sonuclar.

Imgeler (Florence

Nightingale) Optik Disk Bulma Makula Bulma
Dogru 101 101
Yanlis 26 2
Basar1 Oran1 %80 %80
Toplam 127 127

TARTISMA

Retinal goruntilerde optik disk ve makula tespitine yonelik
bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Ozellikle son yillarda gorme ka-
yiplarinin birincil sebebi olarak karsimiza c¢ikan diabetik re-
tinopati tizerine ¢ok sayida aragtirmalar yapilmistir.” OD/OS
Navilas laser sistem yarik lambal1 cihaz yerine tarayici yarik
lambali cihaz kullanimu ile diger sistemlerden ayrilmaktadir.'
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Resim 3a-c: (a) Otomatik secimli model. (b) manuel olarak optik diskin isaretlenmesi. (c) manuel secimli model.

Resim 4: Bazi test sonuglart.

Literaturde, optik disk - makula bolgelerinin tespitinde genel
olarak piksel tabanli ve model tabanli yaklagimlar izlenmistir.
Piksel tabanli calismalarda; her bir piksel tek tek degerlendi-
rilerek o pikselin optik diskin bir parcasi olup olmadig1 aragti-
rilmistir. Model tabanli ¢aligmada ise, pikseller butiin olarak
degerlendirilmigti.*>¢7!! Bu ¢alismada, iki yaklagimin avan-
tajlar1 goz onuinde bulundurularak ve bazi ¢oziim Onerileri ek-
lenerek bir yontem gelistirildi.

Optik disk bolgesinin tespitine iligkin daha once yapilmig
olan c¢alismalarda sikca karsilagilan problemlerden biri;
optik disk bolgesinin parlak olmasi 0zelliginden yararla-
nilarak izlenen piksel tabanli yaklasimda goriintii izerinde
bolutleme iglemi yapildiginda optik disk bolgesinin disinda
istenmeyen cok sayida parlak bolgeler ortaya ¢ikmasidir.

Bu calismada probleme ¢oziim olarak; ilk asamada goruntii
iyi analiz edildi. Baz1 degerler karsilagtirilarak goruntiniin
hangi kanaldan alinacagina karar verildi ve optik diskin piksel
araligin1 bulmak i¢in goruntuniin histogrami ¢ikartildi. Daha
sonra her goriintilye ozel esik degerlerinin hesaplandig: global
esikleme teknigiyle esik degerleri hesaplandi. Elde edilen esik
degeriyle goruntu bolutlendiginde (=esiklendiginde) optik disk
bolgesine daha yakin aday bolgeler tespit edildi. Calismamizda
optik disk—makula tespiti 240 micron sapma ile tepit edildigin-
den ileriki caligmalarda sapma miktarini azaltacak coziimler
uizerinde aragtirma yapilmasi gereklidir. Diger problemden biri
ise; birgok retina patolojisinde lezyonlarin optik disk gibi par-
lak olmasi nedeniyle optik disk yerine patolojik olan lezyonlar
yanlis olarak tespit edilmekte ve bu da deney sonuclarini olum-
suz yonde etkilemektedir. Bu probleme ¢oziim olarak izledigi-
miz teknik; lezyonlarin parlakligi nedeniyle optik disk bolge-
sinin yanlig tespit edilme oranini azaltmak i¢in goziin yoniine
ve aday optik disk bolgelerinin konum olarak gercek optik disk
bolgesine yakinliklarina gore belli bir alan filtrelendi. Aday op-
tik disk bolgeleri arasinda bazi matematiksel hesaplamalar ile
optik diskin merkezi bulunarak bolgenin isaretlenmesi yapildi.
Dolayisiyla izledigimiz bu yontemle, parlak lezyonlarm optik
diskin olumsuz tespitine olan etkisi azaltildi, hem sag gozde
hem de sol gozde yani optik disk farkli konumlarda olsa bile
optik disk tespitinde basarili sonuglar elde edildi.

Laser tedavisi sirasinda bireysel tecritbe eksikligi veya dona-
nimsal yetersizlikler nedeniyle fovea bolgesine yakin istem
dig1 laser spotlarinin uygulanmasi nadir de olsa goriilen ve
istenmeyen bir durumdur. Bu durumu tamamen ortadan kal-
dirmak icin optik disk ve makulanin otomatik ya da manuel
secenekler yardimiyla isaretlendigi goruntuler uzerine 400
micron capinda laser spotlarinin uygulanabilecegi karelerden
olusan 1zgara (=grid) modeli basartyla olusturuldu (Sekil 3).
Arsivleme sistemi de eklenerek yapilan iglemlerin ve hasta
bilgilerinin toplu olarak goriilmesi saglandi.

Geligen teknoloji hayatimizin her alanina girmis, tip alaninda ise
tan1 ve tedavinin yaninda hasta-doktor haberlesmesinin yaygin
olarak kullanildig1 tele-saglik sistemi uygulanmaya baglandi.
Tele-saglik; saglikla ilgili hizmetlerin bagka yerde oturan kisi
veya hastalara kurulmug aglar yardimiyla aktarilmasi demektir.
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Tele-tip yontemleri ise tele-saglik hizmetlerinin klinik uy-
gulamalarim1 ve daha c¢ok tedavi ve hasta takibinde kullani-
mint igerir. Turkiye’de hentiz baslangic asamasinda olsa da
tum dunyada kardiyoloji, oftalmoloji, radyoloji, pediatri vb.
tele-tip uygulamalari tani, takip ve hastalarla iletigimin stir-
duriilmesi i¢in kullanilmaktadir.'? Geligsmis tlkelerde tele-tip
hizmetlerinden yararlananlar arasinda kronik rahatsizlik ola-
rak gorilen diabetik hastalar donemli yer tutmaktadir. Cunku
diabetik hastanin saglik harcamalar1 diabetik olmayana gore
daha fazladir.”® Hasta sayis1 ve teknolojideki yenilikler art-
tikca tele-tip uygulamalarinin artacagi, tibbin geleceginde bu
metotlarmin yeni ufuklar agacagi dusunulmektedir."* Ozellik-
le retina uzman doktora ulasgamayacak durumundaki ve saglik
imkanlarinin uzanamadigi bolgelerdeki kisiler i¢in tele-tibbin
kullanimi1 oldukg¢a verimli oldugu gorulmektedir.’® Bu calig-
mada tasarlanan model, gelismeler 1s1ginda tele-tip tedavi
yontemlerinin daha etkin kullanimina yardimci olabilir.

Medikal teknolojide cigir agcan, daha etkin-kisa tedavi yon-
temlerinin kullanildig1 robotik sistemler gibi; bu modelin la-
ser cihazina aktarilmasiyla otomatik tedavi sistemlerine gegis
imkant1 sunabilir.

Ayrica dort senelik goz uzmanligl egitimlerinin, hekimlerin
her konuda ozellikle de retina gibi spesifik bir konuda tam
olarak tecriibelenmesine imkan verecek seviyede degildir.
G0z uzmanlhigr yapan hekimlerin egitimi sirasinda goz has-
talilar1 uzmanligina yeni baglamis olan hekimlerin diabetik
retinopatinin laser tedavisi sirasinda laser spotlarinin biyuk-
lugu, uygulama suresi, uygulama giicti ve laser spotlarinin uy-
gulanma yeri gibi bircok parametrenin se¢ilmesinde deneyim
kazanmalar bir sire¢ almaktadir. Bu nedenle retina tizerinde
bir¢ok senaryoyu uygulama imkani sunan, daha gercekgi sis-
temlere ihtiya¢ oldugu ortaya ¢ikar. Dolayisiyla bu tasarim,
egitim simulatori olarak gelistirildiginde asistan doktorlara
laser tedavi tekniginin anlatilmasinda ve ilk uygulamalarin-
da kolaylik getirebilir. Boylece retina konusunda deneyimi az
olan asistan hekimlerin de hastaya zarar vermeden diabetik
retinopati tedavisinde deneyim kazanmalari saglanabilir.
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