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Keratokonuslu Gozlerde Kollajen Capraz Baglama Tedavisi
Sonrasi On ve Arka Elevasyondaki Degisimin
Degerlendirilmesi
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OZET

Amag: Ilerleyici keratokonuslu gozlerde korneal kollajen capraz baglama tedavisi sonrast gorsel ve topografik sonuglarn degerlendiril-
mesi, Scheimpflug kamera ile alinan on ve arka elevasyondaki potansiyel degisikliklerin arastirilmas: amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Klinigimizde ilerleyici keratokonus tanist ile hizlandwrilmis korneal kollajen ¢apraz baglama tedavisi (18 mW/cm?, 5 da-
kika) uygulanan ve 1 yillik takip siiresini tamamlayan 16 hastanin 28 goziine ait veriler retrospektif olarak incelendi. Tedavi oncesi ve takip-
lerde tiim gozlere; Snellen eseli ile diizeltilmemis ve en iyi diizeltilmis gorme keskinligi, topografik olgiimler ile ortalama keratometri (Kort),
santral kornea kalinligi, on ve arka elevasyonu degerlendiren bir oftalmolojik muayene yapildi. Tedavi éncesi ve sonrasina ait tiim veriler ista-
tistiksel olarak karsilastirildi.

Bulgular: Dokuzu erkek (%56,25), 7 5i (%43,75) kadin 16 hastamin ortalama yagi 22,39+4,69 yil idi. Tedavi dncesi en iyi diizeltilmis gor-
me keskinligi 0,62+0,17 iken 1. yilda 0,64+0,17 idi (p=0,234). Birinci yilin sonunda gézlerin 2 sinde (%12,5) en iyi diizeltilmis gérme keskin-
liginde 2 sira artis, 2 sinde (%12,5) en iyi diizeltilmis gorme keskinliginde 1 sira artis ve 2 gozde ise (%12,5) I sira azalma gozlendi. Kort de-
geri tedavi oncesi 50,57+2,58 diyoptri ve 1. yilda 50.03%3,10 D (p=0,387) idi. On elevasyon tedavi éncesi 32,64+16,11 mikron iken 1. yilda
32,64+16,11 mikron idi (p=0,398). Arka elevasyon tedavi éncesi 66,89+31,59 mikron iken 1. yilda 75,78+33,55 mikron olarak bulundu.
(p<0,001).

Sonug¢: Keratokonuslu gozlerde hizlandirilmis korneal kollajen ¢apraz baglama tedavisi sonrasi gérsel ve keratometrik degerlerde anlam-
I bir degisiklik saptanmazken, arka elevasyonda ilerlemenin devam ettigi gézlemlenmigtir.

Anahtar Kelimeler: Korneal kollajen ¢capraz baglama, Keratokonus, Korneal elevasyon

Anterior and Posterior Elevation Changes after Collagen Crosslinking in Keratoconic Eyes
ABSTRACT

Objective: To evaluate the visual and keratometric results as well as anterior and posterior elevation changes using a Scheimpflug camera
after accelerated corneal collagen crosslinking in patients with progressive keratoconus

Material and Method: Twventy-eight eyes of 16 patiens who underwent corneal collagen crosslinking treatment for keratoconus were ret-
rospectively evaluated. Before and after treatment all patients underwent an ophthalmic examination including; uncorrected and best corrected
visual acuity, Snellen acuity, mean keratometry (Kmean), central corneal thickness, anterior and posterior elevation values. All data were com-
pared statistically.

Results: The mean age of 9 male (56.25%) and 7 female (43.75%) patients were 22.39+4.69 years. The mean best corrected visual acuity
was 0.62+0.17 before the treatment and 0.64+0.17 at I year (p=0,234). At I year, 2 eyes (12.5%) gained 2 line, 2 eyes (12.5%) gained I line
and 2 eye (12.5%) loss 1 line. Kmean was 50.57+2.58 diopter (D) before treatment and 50.03+3.10 D at 1 year (p=0.387). Anterior elevation
was 32.64+16.11 micron before treatment and 31.89+16.20 micron at 1 year (p=0.398). The mean posterior elevation was 66.89+31.59 mi-
crons before treatment and 75.78+33.55 microns at I year (p<0.001).

Conclusion: Althougth there was no statistically significant difference in terms of visual and keratometric outcomes in keratoconus patients
after accelerated corneal collagen crosslinking, we observed that progression continued in posterior elevation values.
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Giris zensiz astigmatizma ve miyopiye neden olmaktadir.! Erken evrede

gorsel rehabilitasyonu arttirmak i¢in gozliik, kontakt lens ve kor-

Keratokonus, korneanin ilerleyici, enflamatuvar olmayan ekta- nea i¢i halkalardan faydalanilmaktadir.'* Ancak 6zellikle korneal

tik bir hastaligidir.'* Hastaligin patogenezinde 6nemli bir yer tutan skar gelisen ileri evre keratokonuslu gozlerde kornea nakli tek te-
korneanin kollajen liflerdeki zayiflik, gérme kalitesini bozan dii- davi segenegi olmaktadir.’
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Korneal kollajen ¢apraz baglama (KKCB) ilk kez 2003 yilinda
Wollensak ve ark.¢ tarafindan keratokonusun ilerlemesini durdura-
bilen bir tedavi segenegi olarak tanimlanmistir. KKCB’de fotosen-
sitize edici madde olan riboflavin ve ultraviyole A (UV-A) 1s1g1nin
etkisi ile korneanin stromal liflerinde fotopolimerizasyon amagla-
nir. Boylece kollajen lifler arasindaki ¢apraz baglarin sayisi artar,
stroma gii¢lenir ve ektazinin stabilizasyonu saglanir.”

Ilk tanimlandig1 yildan giiniimiize kadar KKCB tedavisinin ek-
tatik kornea hastaliklarindaki etkinligi ve giivenirliligi yapilan bir-
cok calisma ile degerlendirilmistir.®'° Cogunlugu topografi bazli
olan bu ¢aligmalarda ektazinin stabilizasyonunun yani sira kornea-
da belirgin diizlesme saglandigi, miyopinin azaldig1 ve sonug ola-
rak gorme kalitesinin arttig1 gosterilmistir. Her ne kadar 6n korne-
al yiizeydeki stabilizasyon ve diizlesme gorsel rehabilitasyon i¢in
esas olsa da, arka yiizeydeki potansiyel degisiklikler ektatik siire¢
acisindan degerli bilgiler vermektedir. Ancak gliniimiizde KKCB
sonrasi arka elevasyondaki degisimi arastiran yeterli ¢alisma bu-
lunmamaktadir.

Calismamizda ilerleyici keratokonuslu gozlerde KKCB 6ncesi
ve sonrasi gorme keskinligi ve topografik analizler degerlendiril-
mis, Scheimpflug kamera ile alinan 6n ve arka elevasyon haritala-
rindaki potansiyel degisiklikler arastirilmistir.

Gere¢ ve Yontem

Klinigimizde Mayis 2013- Kasim 2014 yillar1 arasinda ilerle-
yici keratokonus tanisi ile KKCB tedavisi géren ve diizenli takip-
lere gelen 16 hastanin 28 goziine ait veriler retrospektif olarak in-
celendi. Caligmaya katilan olgulara ¢alisma protokolii hakkinda
bilgi verildi ve etik kurul onay1 alindi. En az 6 ay arayla yapilan ta-
kiplerde maksimum keratometri (Kmax) degerinde >1 diyoptri (D)
artig, manifest subjektif refraksiyonda >1 D artis ya da en ince kor-
nea kalliginda >%35 azalma bulunmas: ilerleyici keratokonus ola-
rak kabul edildi. En ince kornea kalinlig1 <400 mikron olan, her-
pes keratit oykiisii, korneal skar, eslik eden korneal enfeksiyonu
olan hastalar ¢aligma disinda birakildu.

Tedavi oncesi ve takiplerde tiim gozlere; Snellen ile diizeltil-
memis (DGK) ve en iyi diizeltilmis gérme keskinligi (EIDGK), to-
pografi ile ortalama keratometri (Kort), santral kornea kalinlig
(SKK), 6n ve arka elevasyonu degerlendiren tam bir oftalmolojik
muayene yapildi. On ve arka kornea yiizeyi kombine Scheimpflug
kamera ve plasido disk i¢eren topografi cihazi (Sirius, Costruzione
Strumenti Oftalmici, Italy) ile degerlendirildi. On ve arka elevas-
yon en uygun asferotorik referans diizlem kullanilarak dl¢iildii.

Korneal kollajen ¢apraz baglama uygulamasi Oncesi goz ve
cevresi %5 betadin soliisyonu ile temizlendi, steril ortii ortiildi.
Goze %0,5°1ik topikal anestezik damla damlatild1 ve 8 mm capin-
da epitel alani kazindi. Ultrasonik pakimetri cihaz1 (US800, Nidek,
Japan) ile kornea kalinlig1 6l¢iildii. Kalinlik <320 mikron ise isle-
me son verildi. Ardindan gozlere 30 dakika boyunca 30 saniye
arayla bir damla olacak sekilde %0,1 hipoozmolar riboflavin
(Medicross, Medio - Haus, Germany) soliisyonu damlatildi. Paki-
metri tekrarland1 ve kornea kalnligi <400 mikron ise géze salin
damlatilarak kalinligin >400 mikron olmasi saglandi. Biyomikros-

kopik muayene yapilarak riboflavin sollisyonunun 6n kamaraya
gecisi dogrulandi. Ardindan 370 nm UV-A 15181 (CCL-365,
Peschke Meditrade GmbH, Switzerland) kornea apeksinden yak-
lagik 5 mm uzaklikta 5 dakika (18mW/cm?) uygulandi. UV-A tat-
biki siiresince her dakikada bir damla riboflavin damlatildi. Islem
sonunda goz yiizeyindeki riboflavin dengeli tuz soliisyonu ile y1-
kandi. Goze topikal antibiyotik damlatilarak kontakt lens takildi.
Tedavi sonrasi topikal antibiyotik (%0,5 moksifloksasin, Vigamox,
Alcon, Tiirkiye) damla giinde 4 kez 1 damla 1 hafta boyunca , to-
pikal steroid (%0,1 deksametazon) giinde 4 kez 1 damla 1 hafta
boyunca verildi ve 4 hafta sonunda azaltilarak kesildi. Suni gézya-
st ise giinde 4 kez 1 damla 4 hafta siire ile kullanildi.

Calismanin istatistiksel analizi SPSS programi ile yapildi. Te-
davi Oncesi ve sonrasi elde edilen verilerin karsilastirilmasinda
Wilcoxon signed ranks test kullanildi. P degerinin <0,05 olmasi
anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Dokuzu erkek (%56,25) , 7’si (%43,75) kadin 16 hastanin or-
talama yas1 22,39+4,69 yil idi. Tedavi 6ncesi DGK 0,31+0,16 iken
1. yilda 0,33+0,18 olarak 6lciildii (p=0,157). EIGK tedavi éncesi
0,62+0,17 iken 1. yilda 0,64+0,17 idi. Birinci y1lin sonunda gozle-
rin 2’sinde (%7,14) EIGK de 2 sira artis, 2’sinde (%7,14) EIGK’de
1 sira artis ve 2 gozde ise (%7,14) 1 sira azalma gozlendi. Gorme
keskinligine ait veriler tablo 1°de gosterilmistir.

Kort degeri tedavi dncesi 50,57+2,58 D ve 1. yilda 50,0343,10
D idi. Tedavi 6ncesi ve sonrasi Kort degerleri karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik saptanmadi (p=0,809).
Ortalama SKK tedavi oncesi 446,2+44,3 mikron ve 1. yilda
441,4+40,1 mikron idi. Tedavi 6ncesi ve sonrast SKK’daki degi-
sim istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,055). Gozlerin sadece
2’sinde (%7,14) progresyonun devam ettigi goriildii. Topografik
verilerin analizi tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1: Tedavi dncesi ve tedavi sonrasi gorsel ve topografik veriler

Tedavi 6ncesi 1.yl p*
DGK 0,31+0,16 0,33+0,18 0,15
(Snellen) (0,1-0,6) (0,1-0,7)
EIDGK 0,62+0,17 0,64+0,17 0,56
(Snellen) (0,3-1) (0,3-1)
Kort (D) 50,5742,58 50,03+3,10 0,80
(46,05-55,72) (44,60-56,11)
SKK 446,18+44,25 | 441,43+40,12| 0,06
(mikron) (352-494) (360-485)
On elevasyon 32,64+16,11 31,89£16,20 | 0,26
(mikron) (11-61) (11-62)
Arka elevasyon 66,89+31,59 75,78+33,55 | <0,001
(mikron) (27-130) (38-138)

Ortalamatstandart deviasyon, (aralik)

*Wilcoxon signed ranks test. DGK: Diizeltilmemis gorme keskinligi.
EIDGK: En iyi diizeltilmis gorme keskinligi, Kort: Ortalama kerato-
metri, D:Diyoptri, SKK: Santral kornea kalinlig

MN Oftalmoloji * Aralik 2016 « Cilt 23 Say1 4

204



Yazici A. Sogiitlii Sar1 E. Sahin G. Giiler C. Ermis S.

Keratokonuslu Gozlerde Kollajen Capraz Baglama Tedavisi Sonras1 On ve Arka Elevasyondaki... MN Oftalmoloji 2016;23(4):203-206

On eclevasyon tedavi oncesi 32,64+16,11 mikron 1. yilda
31,89+16,20 mikron idi. Tedavi sonras1 6n elevasyondaki degisim
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,267). Arka elevasyon
tedavi 6ncesi 66,89+31,59 mikron 1. yilda 75,78433,55 mikron idi
(p<0,001).

Tartisma

Riboflavin ve UV-A 15181 ile uygulanan KKCB tedavisi kerato-
konusun ilerlemesini durduran ve kornea nakli ihtiyacini azaltan
bir tedavi modelidir.® Uygulama ile olusan fotooksidatif reaksi-
yonlar stromada yeni lamellar baglantilar olusturarak korneanin
biyomekanik dayanikliligin1 arttirir.” Yapilan birgok c¢alismada
KKCB tedavisinin gorme keskinligi ve Kmax degerlerinde istatis-
tiksel olarak anlamli diizelme sagladig1 ve sonug olarak hastaligin
ilerlemesini durdurdugu gosterilmistir.®-1°

Scheimpflug kamera ile yapilan korneal tomografik analizin
oftalmoloji pratigine girmesi ile birlikte korneanin hem 6n ve hem
de arka yiizinden elevasyon haritalari elde edilebilmekte ve bu sa-
yede korneanin ektatik hastaliklarinda protriizyon miktar direkt
olarak dlgiilebilmektedir.!' Sonug olarak elevasyon analizi hasta-
ligin hem tan1 hem de takibi agisindan degerli veriler saglamakta-
dir. Calismamizda keratokonuslu gozlerde KKCB sonrasi gorsel
ve keratometrik veriler ile birlikte, Scheimpflug kamera ile alinan
on ve arka elevasyon haritalar1 degerlendirilmistir.

Calismamizda Kort degeri KKCB 6ncesi 50,6 D iken 1. yilda
50,0 D’ye geriledi. Wollensak ve ark.® 23 hasta ile yaptiklar1 pilot
¢aligmada maksimum keratometride ortalama 2.01 D azalma sap-
tamiglardir. Benzer olarak bu deger Raiskop ve ark.!® yaptiklari ¢a-
lismada 2,57 D, Caporossi ve ark’nin'? calismasinda ise 2 D olarak
rapor edilmistir. Sedaghat ve ark.” 1 yillik takip sonunda Kort de-
gerlerinde yaklagik 1 D azalma tespit etmislerdir. Bizim ¢alisma-
mizda da KKCB sonrast 1. yilda Kort degerinde istatistiksel olarak
anlaml degisiklik saptanmasa da, 0,6 D’ye yakin bir azalma goz-
lemlenmistir.

Giliniimiizde keratokonusun halen kesin bir tedavisi yoktur an-
cak KKCB hastaligin progresyonunu durdurmada umut verici so-
nuclar vermektedir. Calismamizda bir yillik takip sonunda 2 goz-
de (%7,14) progresyonun devam ettigi gdzlemlenmistir. Gegmis
yillarda yapilan ¢aligmalarda progresyon oranlari %0 ile %7,6 ara-
sinda degismektedir.$-'2 Hafezi ve ark.'* SKK degeri 268 mikron
olan bir goze salin damlatildiktan sonra KKCB uygulamislar an-
cak progresyonun devam ettigini gézlemlemislerdir. Bu sonucun
ardindan arastirmacilar SKK’s1 330 mikronun altinda olan gozler-
de tedavinin uygulanmamasi gerektigini savunmuslardir. Bir bag-
ka ¢alismada ise Kmax degerinin 58 D ve {izerinde oldugu gozler-
de progresyon orani daha yiiksek bulunmus, Kmax degeri 58

D’nin altindaki gozlerde riskin %2,7’ye diistiigi rapor edilmistir.'s
Bizim ¢aligmamizda tedavi dncesi ortalama Kort degeri 50, 57 D
iken progresyon orani literatiir ile benzer olarak %7,14 bulundu.

Gegmis yillarda yapilan galigmalarda KKCB tedavisi sonrast
gorme keskinliginde degisen derecelerde artig rapor edilmistir. Bi-
zim calismamizda gdzlerin %15,2’ sinde EIDGK’de artis gdzlem-
lenmis ancak bu artig istatistiksel olarak anlamli diizeye ulagma-
mustir. Wollensak ve ark.6 gozlerin %65’inde EIGK’de artis sapta-
muslar, Caporossi ve ark’da'> EIDGK’de ortalama 1,9 Snellen si-
rast artis rapor etmislerdir. Bu iki calismada da DEGK’deki degi-
siklik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Calismamiz ile ben-
zer olarak Wittig-Silva ve ark.'® EIDGKde tedavi sonrasi tliml1 bir
artis gozlemlemigler ancak bu artigin istatistiksel olarak anlamli
diizeye ulagmadigini saptamislardir.

Calisgmamizda KKCB tedavisi sonras1 Scheimpflug kamera ile
alinan 6n ve arka elevasyon haritalar1 degerlendirilmistir. Birinci
yilin sonunda 6n elevasyon 31,89 mikron iken tedavi dncesi 32,64
mikron idi ve degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Fark-
I1 olarak arka elevasyon tedavi dncesi 66, 89 mikron iken 1. yilin
sonunda 75, 78 mikron idi ve bu artis istatistiksel olarak anlamli
bulundu. Literatiirde KKCB sonrasi 6n ve arka elevasyondaki de-
gisimi arastiran olduk¢a sinirhi sayida ¢alisma mevcuttur. Grewal
ve ark.!7 yaptiklar ¢aligmalarda tedavi sonrasi arka elevasyonda
istatistiksel olarak anlamli bir degisim saptamamislardir. Farkli
olarak, Steinberg ve ark.'® calismasinda ise bizim ¢alismamizla
benzer olarak keratokonuslu gozlerde 2. yilin sonunda kornea arka
yiizeyinde progresyonun devam ettigi rapor edilmistir. Yine 2015
yilinda sonuglari rapor edilen bir bagka ¢alismada da bizim bulgu-
larimizla benzer olarak KKCB sonrasi 1. yilin sonunda arka ele-
vasyon degeri 99,2 mikrondan 112,2 mikrona ilerlemis ve bu de-
gisim istatistiksel olarak anlaml1 bulunmustur.'3 insanlarda konfo-
kal mikroskopi ile yapilan in vivo ¢aligmalar ve hayvan deneyle-
rinde KKCB’nin korneanin 6n 2/3’iinde etkili oldugu, arka stro-
mada ise ¢cok az ya da hig etkisi olmadig1 gosterilmistir.!*2° Calig-
mamizda gozlemledigimiz arka elevasyonda devam eden progres-
yon KKCB’nin arka stromadaki sinirli etkisine bagl olabilir. An-
cak kesin bir kantya varmak i¢in genis vaka serileri ile yapilan
prospektif ve randomize ¢alismalara ihtiyag vardir.

Sonuc¢

Keratokonuslu gozlerde KKCB sonrasi 1. yilda gorsel ve kera-
tometrik sonuglarda istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik sap-
tanmazken, arka elevasyon haritalar1 incelendiginde progresyonun
devam ettigi gézlemlenmistir. Calismamizda elde ettigimiz sonug-
lar genis vaka serileri ile yapilan uzun donemli prospektif ¢alis-
malar ile desteklenmelidir.
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