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Retinal Ven Tikamikhginda Lokosit/Lenfosit Orani
Notrofil/Lenfosit Orani1 ve Trombosit/Lenfosit Orani

Saadet GULTEKIN IRGAT*, Alpaslan KOC*, Fatih OZCURA*
Oz
Amag: Retina ven tikanikligi tanisi almis olgularin hemogram parametrelerini degerlendirmek.

Gere¢ ve Yontem: Olgular geriye doniik olarak tarandi. Kirk ii¢ retina ven tikanikligi ve 47 kontrol grubu ¢alismaya dahil edildi.
Olgularin I6kosit/lenfosit orani, nétrofil/lenfosit orani, trombosit/lenfosit orani gruplar arasinda karsilagtirildi.

Bulgular: Her iki grubun nétrofil, lenfosit ve [6kosit sayilari benzer bulunmustur (sirasiyla p=0,16, p=0,88, p=0,86). Lokosit/lenfosit ora-
n1, notrofil /lenfosit orani ve trombosit/lenfosit orani retina ven tikanikligi olan hastalarda anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir (sira-
swyla p=0,03, p=0,03, p=0,02). Retina ven tikanikligi’ olan olgularda trombosit sayisi anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p= 0,01).
Ortalama trombosit hacmi retina ven tikanikligi olan olgularda kontrol grubuna gore anlaml olarak diisiik bulunmustur (p=0,01). Alici
islem karakteristikleri analizine gore retina ven tikanikligi tanisinda lokosit/lenfosit oraninun egri altindaki alani 0,65 iken, duyarlilig
%81, ogiilliigii 2660 dwr. Nétrofil/lenfosit oraninun egri altindaki alant 0,65 iken, duyarliligi %76, ozgiilliigii %51 dir. Trombosit/lenfosit
oramnun egri altindaki alant 0,55 iken duyarliligi %72, 6zgiilliigii %659 dir.

Sonug¢: Calismamiz retina ven tikaniklig olan olgularda kontrol grubuna gore daha yiiksek l6kosit/lenfosit orani, nétrofil/lenfosit orani
ve trombosit/lenfosit orani diizeylerine sahip oldugunu gostermistir. Sonug olarak I6kosit/lenfosit orani, nétrofil/lenfosit orant ve trom-
bosit/lenfosit oranini retina ven tikanikligu riskini tanmimlamada birer parametre olarak kullanabiliriz.

Anahtar Kelimeler: Lokosit/lenfosit orani, Notrofil/lenfosit orani, Retina ven tikanikligi, Trombosit/lenfosit orani

Leukocyte/Lympocyte Ratio Neutrophil/Lymphocyte Ratio and Platelet/Lymphocyte Ratio in
Retinal Vein Occlusion
Abstract

Objective: To evaluate the hemogram parameters of patients diagnosed with retinal vein occlusion.

Material and Method: The patients were reviewed retrospectively. Forty-three patients and 47 control subjects were enrolled. Leukocyte-
to-lymphocte ratio, neutrophil-to-lymphocyte ratio and platelet-to-lymphocyte ratio values were compared between groups.

Results: Neutrophil, lymphocyte and leukocyte counts of both groups were similar (respectively, p=0.16,mp=0.88, p=0.86). The mean
leukocyte-to-lymphocte ratio, neutrophil-to-lymphocyte ratio and platelet-to-lymphocyte ratio was significantly higher in the retinal vein
occlusion group compared with the control group (respectively p=0,03, p=0,03, p=0,02). Platelet count was significantly higher in the
retinal vein occlusion group compared with the control group (p=0,01). Mean platelet volume was significantly less than in the retinal vein
occlusion group compared with the control group (p=0,01). In receiving operating characteristics analysis, the area under the curve for
leukocyte to lymphocyte ratio was 0.635, predicted retinal vein occlusion with a sensitivity of 81% and specificity of 60%. Area under the
curve for neutrophil-to-lymphocyte ratio was 0.65, predicted retinal vein occlusion with a sensitivity of 76% and specificity of 51%. Area
under the curve for platelet-to-lymphocyte ratio was 0.55, predicted retinal vein occlusion with a sensitivity of 72% and specificity of 59%.

Conclusion: Current study demonstrated that retinal vein occlusion patients had increased leukocyte-to-lymphocte ratio, neutrophil-to-
lymphocyte ratio and platelet-to-lymphocyte ratio levels compared with control subjects. Leukocyte-to-lymphocte ratio, neutrophil-to-
lymphocyte ratio and platelet-to-lymphocyte ratio may be used as independent predictors for identifying risk for the development of reti-
nal vein occlusion.
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Giris

Retina ven tikanikligi (RVT), diyabetik retinopatiden (DR)
sonra en sik goriilen ikinci retinal vaskiiler hastaliktir ve makii-
la 6demi, retinann iskemisi ve neovaskiilarizasyonu nedeniyle
belirgin gérme kaybina neden olabilir. Yasam tarzi aliskanlik-
larinin degismesi ve yagam siiresinin uzamastyla birlikte RVT
goriilme siklig1 artmaktadir. Diinya ¢apinda RVT den etkilenen
yaklagik 15 milyon insan oldugu bilinmektedir.!> RVT risk
faktorleri arasinda ileri yas, diyabet, hipertansiyon, hiperlipide-
mi, gebelik, hiperkoagiilibite ve oral kontroseptif kullanim1 yer
almaktadir. RVT patogenezi multifaktoryel olmakla beraber
tam olarak aydinlatilamamistir. RVT i¢in altta yatan mekaniz-
malar, tromboz ve enflamatuvar siire¢lerin bu hastaligin siirec-
leriyle birlikte gitmesi ile ilgilidir.> Notrofil-lenfosit orant
(NLO), sistemik enflamasyonun bir gostergesi ve ateroskleroz
i¢in bir belirteg olarak kullanilmaktadir.*> Ayrica akciger kan-
seri, kolorektal kanser, Alzheimer Hastalig1 ve kardiyovaskiiler
hastaliktaki morbidite ve mortalite dahil olmak iizere ¢esitli bo-
zukluklar i¢in prognostik bir faktor olarak kullanilabilir.67

Trombositlerin retina ven tikanikligindaki rolii daha dnce
bildirilmistir. Trombositler, retina damar sisteminde vendz
tromboz i¢in bir tetikleme mekanizmasi baslatabilir. Trombosit
aktivasyonunun bir gdstergesi olan ortalama trombosit hacmi,
retinal ven tikanikligr olan hastalarda artmistir.® Son zaman-
larda, trombosit-lenfosit orani (TLO), meme kanseri, yumurta-
lik kanseri ve kardiyovaskiiler hastalik gibi ¢esitli bozukluklar
icin enflamatuvar bir belirte¢ olarak kullanilmigtir.710:11

Diisiik lenfosit seviyeleri, fizyolojik stres ve genellikle ko-
tii saglik durumu ile iliskilendirilmistir. Diigiik lenfosit seviye-
lerinin, koroner arter hastalig1 i¢in kotii bir prognoza isaret et-
tigi gosterilmistir.’>!* Yogun stres, hamilelik, enfeksiyoz ve
enflamatuvar hastaliklara bagli 16kosit sayilari artmaktadir.
Lokosit lenfosit orant (LLO) da ¢ok smirlt sayidaki ¢alismada
enflamatuvar durumun bir gostergesi olarak kullanilmis ancak
hicbir ¢aligmada okdiler bir belirte¢ olarak kullanilmamistir.#

Calismamizin amact LLO, NLO ve TLO’nun RVT gelisimi
arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.

Gere¢ ve Yontem

Calismamiza Kiitahya Saglhk Bilimleri Universitesi Evliya
Celebi Egitim ve Arastirma Hastanesi Gz Poliklinigi’nde
RVT tanist konulan 43 olgu ile benzer yas ve cinsiyette 47
kontrol grubu olmak iizere 90 olgu dahil edildi. RVT olan tiim
olgulara diizeltilmis gérme keskinligi, nonkontakt goz i¢i ba-
sinc1 Ol¢iimii, 6n segment ve dilate arka segment muayeneleri
yapilmistir. Ocak 2017 ile Haziran 2020 tarihleri arasinda reti-
na ven tikanikligi tanisi alan hastalarin tibbi kayitlart geriye do-
niik olarak incelendi. RVT’si olan olgulardan hemogram para-

metreleri olanlar ¢aligmaya dahil edilmistir. Kontrol grubu sis-
temik hastalig1r olmayip daha once katarakt cerrahisi planladi-
gimiz ve ameliyat dncesi hemogram parametreleri olan olgular
arasindan belirlenmistir. Calisma i¢in Kiitahya Saglik Bilimleri
Universitesi Girisimsel Olmayan Etik Kurulu’ndan onay alind1
(19.08.2020/Karar No:2020/12-17) ve ¢alisma Helsinki Dek-
larasyonu’na uygun olarak gerceklestirildi. Kronik bobrek yet-
mezligi, kronik obstriiktif akciger hastaligi, karaciger bozuk-
luklari, kronik sistemik enflamatuvar hastaliklar, herhangi bir
kardiyovaskiiler hastalig1 olanlar, malignite, inme &ykdisii, oral
kontraseptif kullanan hastalar, glokom ve/veya herhangi bir
okiiler cerrahi veya travma Oykiisii olan olgular ¢aligma dis1 bi-
rakild.

Hastalarin incelenen hemogram degerlerindeki LLO, NLO,
TLO, trombosit, notrofil, lenfosit, 16kosit, ortalama trombosit
hacmi (OTH) ve hemoglobin degerleri kayit edildi.

[statistiksel degerlendirmeler SPSS 20.0 versiyonu kullani-
larak yapilmistir. Dagilimin normal olup olmadig: test edildik-
ten sonra iki grup Student-t testi ile gruplar arasinda degisken-
ler ise ki-kare testi kullanilarak karsilastirilmis ve anlamlilik si-
nirt p<0,05 olarak kabul edilmistir

Bulgular

Retina ven tikaniklig1 olan toplam 43 kisi ¢alismaya uygun
bulundu. Kontrol grubu 47 kisiden olusuyordu. RVT ve kont-
rol grubunun yas ortalamasi sirasiyla 65,39+£10,9 ve 65,66+
6,78 (p=0,88) idi. Erkek kadin oran1 RVT grubunda 18/25 iken,
kontrol grubunda 19/28 olarak bulunmustur. Her iki grup ara-
sinda notrofil, lenfosit ve 16kosit sayilar1 arasinda anlamli bir
fark bulunmazken (p=0,16, p=0,88, p=0,86), RVT olan olgu-
larda trombosit sayist anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur
(240,16+58,34°¢ kars1 231,91+43,18 p=0,01). LLO kontrol
grubuna gore RVT olan olgularda anlamli olarak yiiksek sap-
tanmustir (4,46+2,31°e kars1 3,47+1,42 p=0,03). NLO ve TLO
da kontrol grubuna gore RVT olan olgularda anlamli olarak da-
ha ytiksek saptanmigtir (sirasiyla 3,02+2,13%e kars1 2,15+1,33
p=0,03, 146,19496,27’¢ kars1 119,06+44,04 p=0,02). OTH
kontrol grubuna gore RVT olan olgularda anlamli olarak diisiik
bulunmustur (9,61+1,88’¢ kars1 9,72+0,82 p=0,01, tablo 1).

Alic1 islem karakteristigi analizi yapilarak RVT olan olgu-
larin tanisinda LLO, NLO ve TLO’nun duyarlilik, 6zgiilliik he-
saplanmigtir (Resim 1, 2). Bu analize gére LLO nun egri altin-
daki alant 0,65 iken duyarliligt %81, o6zgilligi %60°dir.
NLO’nun egri altindaki alani 0,65 iken duyarlilig1 %76, 6zgiil-
ligl %51°dir. TLO nun egri altindaki alan1 0,55 iken duyarlili-
81 %72, ozgiilligi %59 dur.
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Tablo 1: Retina ven tikanikligi ve kontrol grubunun demografik ve klinik ozellikleri

RVT Kontrol p
Yas 65,39+10,09 65,66+6,78 0,88
Cinsiyet (E/K) 18/25 19/28 0,50
Hemoglobin (g/dL) 13,33+1,90 13,91+1,58 0,13
Trombosit (103/uL) 240,16+58,34 231,914+43,18 0,01
Notrofil (103/uL) 4,78+1,57 4,05+1,33 0,16
Lenfosit (103/uL) 1,98+0,83 2,19+0,79 0,88
Lokosit (103/uL) 7,49+1,73 6,88+1,70 0,86
LLO 4,46+2,31 3,47+1,42 0,03
NLO 3,02+£2,13 2,15+1,33 0,03
TLO 146,19+96,27 119,06+44,04 0,02
OTH (um3) 9,61+1,88 9,72+0,82 0,01
GIB (mm Hg) 17,7343,33 15,68 +2,58 0,54
GK (Snellen) 0,32+0,38 0,74+0,16 <0,01

RVT: Retina ven tikanikligi, K: Kadin, E: Erkek, LLO: Lokosit/lenfosit orani, NLO. Nétrofil/lenfosit orani, TLO: Trombosit/lenfosit orani, OTH:

Ortalama trombosit hacmi, GIB: Géz ici basinct, GK: Gérme keskinligi, p<0,05 anlamli kabul edilmistir.
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Resim 1: Retina ven tikanikliginin belirlenmesinde nétrofil/lenfo-
sit orani ve trombosit/lenfosit oraninun ROC analizi egrisi

Tartisma

Retina ven tikanikliginin etyolojisinde yas, sigara, hipertan-
siyon, diyabet, hiperlipidemi ve glokom gibi ¢esitli risk faktor-
leri yer alsa da, patogenezi oldukca karmagiktir ve heniiz tam
manastyla agikliga kavusturulmamigtir.’> RVT tanisi kolay bir
sekilde konulabilmesine karsin ciddi gérme kaybi hatta korlik-
le sonuclanabilmektedir. Risk smiflamasi yapilirken istenen
testler pahali ve ge¢ sonuglanmaktadir. Calismamizda ucuz ve
hemen sonuglanan hemogram parametrelerine bakarak RVT’
nin yeni bir risk parametresini tanimladik.

Son caligmalar, nétrofil diizeylerinin, vaskiiler endotelyal
bliylime faktori, interlokin-8, anjiyopoietin-1 ve matriks me-
talloproteinaz-9 dahil olmak tizere bir dizi kemokinin salinma-
styla tiimor biiylimesine ve metastaza katkida bulundugunu
gostermistir.'® Notrofillerle zit rol oynayan lenfositler, enfla-

Resim 2: Retina ven tikanikliginin belirlenmesinde lokosit /lenfo-
sit oraninun ROC analizi egrisi

matuvar yanit1 diizenleyebilir ve kardiyovaskiiler riskin bir bas-
ka giiclii prediktdrii olabilir.'” Sénmez ve ark.!® steroid maruzi-
yeti ve artmig hiicre apoptozuna bagli olarak lenfosit sayisinin
azaldigin1 bulmuslardir ki bu ayn1 zamanda zayif genel saglik
ve fizyolojik stresin de bir belirtecidir. NLO, hem enflamatuar
durumlar hem de stres yanit1 hakkinda bilgi saglar.!” NLO nun
prediktif ve prognostik degerleri, yasa bagli makiiler dejeneras-
yon, keratokonus ve vernal keratokonjonktivit gibi bir¢ok okii-
ler hastalikta kullanilmistir.202!

Trombositlerin retina ven tikanikligindaki rolii daha once
bildirilmistir.® Calismamizda da trombosit sayist RVT olan ol-
gularda anlaml olarak yiiksek saptanmigtir. Ayrica trombosit-
lerin yara iyilesme siirecinde 6zellikle vaskiiler endotelyal bii-
yume faktorii (VEGF) igin kritik kaynaklar oldugu bilinmekte-
dir.?> Bu nedenle, daha biiyiik ve aktive edilmis trombosit sali-
nimi, anjiyogenezde onemli bir role sahip olabilir. TLO nun
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hem hiperkoagiilasyonu hem de enflamatuvar yollar1 tetikledi-
81 bildirmistir. NLO ve TLO’nun sistematik enflamatuvar ce-
vabin gostergeleri oldugu ve tikayici vaskiiler bozukluklarin
prognozu i¢in yararl prediktdr araglar oldugu bildirilmistir.*?
Sahin ve ark.? yaptig1 ¢alismada RVT tanisinda NLO’nun du-
yarlihgr %64.,9, 6zgilligi %68,2 iken, TLO’nun duyarlilig
%70,3 ozgilligint ise %58 olarak bulmuslardir. Zhu ve ark.?*
calismasinda ise RVT tanisinda NLO’nun duyarliligt %58 soz-
giilligii %98 iken TLO nun duyarlilig1 ve 6zgiilliigiinii ise %72
olarak bulmuslardir. Bu nedenle bu iki parametrenin beraber
degerlendirilmesi enflamasyon hakkinda daha bilgilendirici ve-
riler saglayabilir.

Caligmamizda bu iki parametreye ek olarak daha dnce okii-
ler bir belirteg olarak hi¢ kullanilmayan LLO’yu da inceledik
ve RVT olan olgularda anlamli olarak daha yiiksek oldugunu
bulduk. LLO literatiirde sinirli sayida ¢alismada kullanilmistir.
Bunlardan birinde yogun bakimda yatan gram pozitif ve nega-
tif sepsisi olan olgular1 birbirinden ayirmak i¢in LLO incelen-
mis ancak gruplar arasinda bir fark saptanamamistir.>> Diger bir
calismada ise ileri melanomu olan ve LLO yiiksek saptanan ol-
gularm sagkalim siirelerinin anlamli olarak daha diisiik oldugu
saptanmigtir.'4

Calismamizda ise NLO’nun duyarliligit %76, ozgulligi
%351 iken TLO’nun duyarliligt %72, ozgilligi %59 bulun-
mustur. LLO ¢aligmamizda hem NLO hem de TLO’dan daha
yiiksek bir duyarlilik ve 6zgiilliik oranina sahip bulunmustur
(swrastyla %81, 60). Bu durum LLO’nun RVT tanisinda giicli
bir belirte¢ olabilecegi anlamina gelebilir. Bu konuda daha ¢ok
veriyi kapsayan daha genis ¢aligmalarin yapilmasi gerektigini
diistintiyoruz.

Trombosit aktivasyonunun bir belirteci olan OTH, retinal
ven tikaniklig1 olan hastalarda daha dnce incelenmistir.'” Sahin
ve ark.’ yaptig1 bir ¢alismada OTHyi kontrol grubuna gore an-
lamli olarak yiiksek saptanmisken, bizim c¢alismamizda OTH

kontrol grubuna goére RVT olan olgularda anlamli olarak daha
diisiik saptanmistir. Bu durum RVT patogenezinin tam anlasi-
lamamis olmasi da goz oniinde bulundurularak OTH disiikli-
ne sebep olabilen (I6semi, enfeksiyonlar, romatoid artirid, sis-
temik lupus) hastaliklarina bagl enflamasyon kaskadinin tetik-
lenmesiyle aciklanabilir.

Calismanin kisithiliklar, geriye doniik bir ¢alisma olmasi
nedeniyle RVT patogenezinde rol aldigi diisiiniilen C-reaktif
protein, interlokin-6, interldkin-8, anjiyopoietin-1 ve matriks
metalloproteinaz-9 gibi 6nemli prognostik enflamatuvar sito-
kinler degerlendirilememesidir. Ayrica RVT iskemik ve iske-
mik olmayan alt gruplarlara ayrilmamistir ve bu gruplar arasin-
daki LLO, NLO, TLO degerlerine bakilamamustir.

Sonuc¢

Sonug olarak, bu ¢caligma RVT hastalarinin kontrol grubuna
gore daha dnceki ¢calismalarla uyumlu olarak NLO ve TLO nun
anlaml olarak daha yiiksek oldugunu gostermistir. Ayrica da-
ha once okiiler bir belirteg olarak kullanilmayan LLO’nun da
RVT olan olgularda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu
gosterilmigtir. Bu sonuglara gére, NLO ve TLO’nun yaninda
LLO’da RVT riskini degerlendirmek i¢in yeni ve ucuz bir tah-
min araci olarak diistiniilebilir. RVT hastalarinda LLO, NLO
ve TLO’nun tanisal faydasini dogrulamak i¢in daha biiytik 6r-
neklem biiytikliigiine sahip daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.

Yazarlar arasinda ¢ikar ¢atismast olmadigr ve ¢alisma igin fi-
nansal destek alinmadig bildirilmistir.

Yazarlarin ¢alismaya katkilari: SGI: Fikir ve kavram, tasarim,
denetleme, danmismanlik, analiz ve yorum, makale yazimi, eles-
tirel inceleme, kaynaklar ve fon saglamak. AK: Fikir ve kav-
ram, tasarim, denetleme, danigsmanlik, veri toplama ve isleme,
kaynak tarama, malzemeler. F O: Veri toplama ve igleme, ana-
liz ve yorum, makale yazimi, elestirel inceleme, kaynaklar ve
fon saglamak.
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