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Ozet

Amag: Keratokonusta ultraviole-A ve riboflavin kullanarak yapilan korneal kollajen capraz baglama (KKCB)
sonrasi merkezi kornea kalinh@inin (MKK) degerlendirilmesi.

Materyal ve Metod: Bu retrospektif calismada ilerleyici keratokonuslu 37 hastanin 37 gozii degerlendirildi.
Hastalarin ameliyat dncesi ve sonrasi 1., 3., 6. aylardaki takiplerde elde edilen MKK degerleri kaydedildi.
Bulgular: Hastalarin ortalama MKK ameliyat oncesi 468,43+32,76 pm (412-524) (n=37); ameliyat sonras1 1. ay
461,47+34,37 pm (410-520) (n=35); 3. ay 468,16+33,95 pm (413-530) (n=30); 6. ay 464,53+37,91 pm (420-516)
(n=23) idi. MKK degerlerinde istatistiksel olarak anlaml degisiklik saptanmadi (p>0,05).

Sonu¢: KKCB sonrasi MKK’da incelme meydana gelmistir ve daha sonra ameliyat oncesi degerlere ulasmistir.
Ama MKK’daki incelme istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.

Anahtar Kelimeler: Merkezi Kornea Kalinligi, Korneal Kollajen Capraz Baglama, Keratokonus

Abstract

Aim: To evaluate central corneal thickness (CCT) after corneal collagen cross-linking (CXL) with riboflavin
using ultraviolet-A light for keratoconus.

Materials and Methods: Thirty seven eyes of 37 patients with progressive keratoconus were included in this
retrospective study. During the follow up period CCT were recorded at the first, third and sixth months.
Results: The mean preoperative CCT was 468.43+32.76 pm (412-524) (n=37); Postoperative 1. month
461.47+34.37 pm (410-520) (n=35); 3.month 468.16+33.95 pm (413-530) (n=30); 6. month 464.53+37.91 pm (420-
516) (n=23). There was no statistically significant change in CCT (p>0.05).

Conclusion: After CXL the cornea thins and then recovers toward baseline thickness. But thinning in CCT was
not statistically significant.
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eratokonus, korneanin licte ikilik merkez mikrotravmanin (atopi, g6z kasima, sert gaz
B kismint igceren genellikle ¢ift tarafli, gecirgen lens kullanimi), oksidatif hasar ve genetik
inflamatuar olmayan, korneanin ilerleyici faktorlerin (ailesel yatkinlik, tek yumurta ve ¢ift
olarak incelmesi ve kornea merkezinin diklesmesi yumurta ikiz ¢aligsmalari, diger genetik hastaliklar

ile karakterize bir hastaliktir (1). Etyolojide ile birliktelik) rol aldigi disiiniilmektedir (2).
- Keratokonusun klasik triadi stromanin incelmesi,
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yapisal elemanlarinin kaybina baglidir. Korneal
incelme kollajen lamellerin sayisinda azalmayla,
herbir lameldeki kollajen fibril sayisinda azalmayla
ve/veya fibrillerin siki paketlenmis olusuyla
acgiklanabilir  (4-6). Korneal kollajen ¢apraz
baglama (KKCB) korneanin ilerleyici incelmesini
dolayisiyla keratokonusun ilerlemesini durdurmak
icin geligtirilen yeni tedavi yontemidir (7).
Riboflavin UV-A ile uyarilinca oksijen radikalleri
agiga c¢ikmakta ve bu da komsu kollajen
fibrillerinin aminoasitleri arasinda yeni kovalent
baglar olusmasina neden olmaktadir. Bunun
sonucunda korneanin sertliginde, elastisitesinde ve
proteolitik enzimlere karst direncinde artma oldugu
caligmalarda gosterilmistir. Capraz baglamanin
etkisi tim kornea kalinliginca esit
dagilmamaktadir. Etki UV-A’nin en ¢ok emildigi
on korneanin 200-300 pm’lik kisminda olmaktadir.
On stromada keratosit apopitozisi ve tedavi olan ve
olmayan kornea arasindaki demarkasyon hatti
calismalarca gosterilmistir (8-11).

Calismamizin amaci; keratokonuslu olgularda
uygulanan kollajen ¢apraz baglama sonrasi merkezi
kornea kalinligindaki (MKK) degisimi
incelemektir.

Gerec ve Yontem

Ocak 2011 — Temmuz 2011 tarihleri arasinda
keratokonus tanist ile korneal kollajen c¢apraz
baglama tedavisi yapilan 37 hastanin 37 gozi
retrospektif taranarak ¢aligmaya dahil edildi.

Calismada hastalarin yasi, cinsiyeti, ameliyat
oncesi ve ameliyat sonrasi 1., 3., 6.ay MKK
(Accutome, AccuPachV  pachymeter, ABD)
kaydedildi.

Tim hastalarin tedavisi topikal anestezi altinda
yapildi. Tim ameliyatlar Oncesinde periokiiler
bolge %10 povidon-iyod kullanilarak temizlendi.
Cerrahi oOrtliiniin yapistirilmas1 ve blefarostanin
yerlestirilmesinin ardindan %35 povidon-iyod 3
dakika okiiler yiizeyde ve fornikslerde bekletildi ve
serum fizyolojik ile uzaklastirildi. Santral 8-9 mm

capinda kornea alaninda kiint uglu bigak
kullanilarak mekanik tam kat epitel
uzaklagtirilmasi gerceklestirildi. Epitel

uygulamalarini takiben %0,1 isoosmolar riboflavin
soliisyonu (G. Streuli & Co. AG), yeterli korneal
stromal penetrasyonu saglamak ic¢in, 30 dakika
boyunca 5 dakikada bir damla kornea yiizeyine
damlatildi. Takiben 2 adet 370 nm UV-A diyodu
(Roithner  Lasertechnik, Viyana, Avusturya)
kullanilarak kornea yiizeyinden 1 cm uzakliktan 30
dakika 1sinlama yapildi (3 mW/cm2isinlama, 5,4
J/em2). Isinlamanin kalibrasyonu bir UV-A &lger
yardimiyla saglandi (UV Light Meter YK- 35UV,
Lutron, Taipei). Isinlama sirasinda her 5 dakikada
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bir damla riboflavin soliisyonu, kornea yiizeyi hig

kuru kalmayacak sekilde damlatildi. Tedavi
sonrasinda topikal antibiyotik damla (%0.3
ofloksasin) 1 hafta siireyle giinde 4x1 kez

uygulandi ve epitel kapanincaya kadar yaklasik 3-5
giin siireyle bandaj kontakt lens uygulandi. Bandaj
kontakt lens ¢ikartildiktan sonra hastalara topikal
kortikosteroid damla (prednizolone asetat %]1)
baslandi ve 4-6 hafta siireyle giinde 4x1 kez olacak
sekilde uygulandi. Tim hastalarda o6zellikle ilk 1
ay oktler konforu arttirmak amaciyla koruyucu
madde icermeyen suni gozyast (4x1) kullanild1.

Hastalarin ameliyat sonrast 1., 3., 6. aylardaki
takiplerde elde edilen MKK kaydedildi.

Calismada elde edilen bulgular
degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) for
Windows 15.0 programi kullanilmastir.

Bulgular

Arastirmaya dahil edilen keratokonus
endikasyonu konularak cerrahi planlanmis 37
hastanin 18’1 kadin (%48,64), 19’u erkekti
(%51,35); yas ortalamalar1 27,86+8,76 (11-47) idi.

Hastalarin ortalama MKK ameliyat oOncesi
468,43+£32,76 pum (412-524) (n=37); ameliyat
sonrast 1. ay 461,47+34,37 pm (410-520) (n=35);
3. ay 468,16+33,95 pum (413-530) (n=30); 6. ay
464,53+37,91 pm (420-516) (n=23) idi ( Tablo 1)
(Sekil 1).

Ameliyat oncesi ve ameliyat sonrasi 1.ay, 3.ay ve
6.ay’da alimnan MKK arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 2).

Tartisma

Giinimiize kadar keratokonus tedavi yontemleri
altta yatan patoloji yerine refraktif bozuklugu
diuzeltmeye yoneliktir ve malesef hastaligin
ilerlemesini durdurmada etkileri sinirlidir. KKCB
korneanin ilerleyici  incelmesini  dolayisiyla
keratokonusun ilerlemesini yavaglatmak ya da
durdurmak i¢in gelistirilen gilivenilir ve minimal
invaziv yeni bir tedavi yontemidir.

Bu tedavi segeneginde riboflavin ve UV-A
varliginda ortaya ¢ikan reaktif oksijen radikalleri;
Kollajen zincirlerindeki aminoasitler arasinda
capraz baglanmay1 saglayarak, kornea gerinim

Tablo 1. Ameliyat Oncesi Ve Ameliyat Sonrasi Ortalama
Merkezi Kornea Kalinliklar:

MKK (um) n Ort£SD Min Max
Ameliyat 6ncesi 37 468,43£32,76 412 524
l.ay 35 461,47+34,37 410 520
3.ay 30 468,16+33,95 413 530
6.ay 23 464,53+37,91 420 516
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Sekil 1. Ameliyat Oncesi Ve Ameliyat Sonras1 Ortalama Merkezi Kornea Kalinliklari

Tablo 2. Ameliyat Oncesi Ve Ameliyat Sonrasi Takiplerde
Alinan Merkezi Kornea Kalinliklarinin Karsilastirilmasi

MKK (pm) p

Ameliyat 6ncesi- Ameliyat sonrasi 1.ay 0,142

Ameliyat dncesi- Ameliyat sonrasi 3.ay 0,195

Ameliyat 6ncesi- Ameliyat sonrasi 6.ay 0,188
kuvvetini  artirmakta ve ektazi ilerlemesini
durdurmaktadir (12).

KKCB uygulanan kornealarin  sertliginde,

elastisitesinde ve proteolitik enzimlere karsi

direncinde artma oldugu calismalarda gosterilmistir
(7,13). Yapilan bir baska galismada ise domuz gozii
kornealarinda %71,9 oraninda, insan kornealarinda
ise %328,9 oraninda korneal rijiditede artma
oldugu saptanmistir (14). KKCB korneanin gerinim
kuvvetini arttirsa da bu etki korneanin tim
derinligi boyunca ayni olmamaktadir. Korneanin 6n
200 um kisminda arka 200 pm kismina gore daha
fazla rijidite artist olmaktadir. Korneanin arka
kisminda tedavi edilen ve edilmeyen gruplar
arasinda herhangi bir fark saptanmamistir (9).
Histolojik c¢alismalarda da 6n 300 um’ye kadar
olan kismin etkilendigi ve o6n etkilenen ve arka
etkilenmeyen kismi1 birbirinden ayiran stromal
demarkasyon hatti gorildiga bildirilmistir (11).
Calismalarda KKCB’nin etkilenen tiim katmanlarda
apopitozisi uyardigi  gosterilmistir.  Etkilenen
katmanlarda keratosit sayisinda azalma oldugu ve
zamanla aktive olmus keratositler rejenere oldugu
ve yeniden yerlesme gegirdigi gosterilmistir (15).
Endotel seviyesinde olusacak apopitozisin, endotel
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hiicrelerinin rejenerasyon yeteneginin olmamasi
nedeniyle geri doniisimsiiz olacagi akilda
bulundurulmalidir.

KKCB’nin kornea iizerinde anti 6demat6z etkisi
oldugu gosterilmistir. Wollensak ve arkadaslari
psodofaki, korneal transplantasyon reddi ve Fuchs’
endotelyal distrofiye bagli biilloz keratopatili 3
hastaya KKCB uygulamislardir. Standart KKCB
teknigi uygulanan hastalarin KKCB sonrasi 3. giin
kornea kalinliklarinda 90,33 +17,04 pm incelme
oldugu ve 8.ayda 93,67 £14,22 um incelme oldugu
tespit edilmistir (16). KKCB sonrast epitelyal
biilloz degisikliklerin diizeldigi ve hastalarin agri
ve rahatsizlik  sikayetlerinin  de  azaldidi
bildirilmistir (16,17). KKCB’nin kisitlhh goérme
prognozu olan, agri semptomlart olan ya da
transplantasyona kadar olan siireyi uzatmak ig¢in
uygun olabilecegi diisiiniilebilir.

Biz ¢alismamizda keratokonus tanisi ile korneal
kollajen ¢apraz baglama tedavisi yapilan 37
hastanin 37 go6ziinii retrospektif olarak inceledik.
Hastalarin ameliyat 6ncesi ve ameliyat sonrasi 1.,
3., 6. aylardaki takiplerde MKK kaydedildi ve
degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi.

Greenstein ve ark. yaptigi bir calismada 54
keratokonuslu ve 28 LASIK sonrasi keratektazili
hastaya KKCB uygulanmis. Hastalarin ameliyat
sonrast 1, 3, 6 ve 12. aylarda yapilan kontrollerinde
en ince, apeks ve pupil merkezi kornea kalinliklari
Olctlmiistiir. Kornea kalinliklar1 1. ayda ve 3. ayda
ameliyat Oncesine gore istatistiksel olarak anlamli
derecede ince olgiilmistiir. 6.ayda kornea kalinlig:
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ameliyat oOncesine goére anlamli derecede ince
olmakla beraber, 3.ay sonucundan istatistiksel
olarak anlamli derecede kalin o&l¢iilmiistiir.
Ameliyat sonrasi 12.ay sonuglarinda ise apeks ve
pupil merkezi kornea kalinliklar1 ameliyat
Oncesinden daha ince olmakla beraber bu sonug
istatistiksel olarak anlamli bulunmamis ama en ince
kornea kalinliklar1  ameliyat Oncesine  gore
istatistiksel ~ olarak  anlamli  derecede ince
Olgiilmistir. Bu calismada KKCB sonrasi 1-3.
aylarda kornea kalinliginda incelme olmus ve 6-12.
aylarda kalinlikta artma meydana gelmis ve
12.ayda ameliyat o6ncesi diizeylerine ulagilmis.
Keratokonus ve LASIK sonrasi ektazi gruplari
arasinda 12. ay sonuglarinda apeks kalinligi ve en
ince kalinliklar arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmus ve 12. ay pupil merkezi kornea
kalinliklar1 arasinda ise istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunmamistir. Genel olarak keratokonuslu
hastalarda ameliyat Oncesine gore kornea
kalinliklarinda incelme, LASIK sonrasi ektazili
hastalarda ise ameliyat Oncesine gore kornea
kalinliklarinda artma saptanmig (18). Yapilan bir
¢ok calismada benzer sonuglar elde edilmistir
(19,20). Vinciguerre ve ark ise yaptiklar1 bir
calismada Greenstein ve ark aksine keratokonuslu
olgularda pupil merkezi kornea kalinliginda azalma
saptamislardir, en ince kornea kalinliginda ise
herhangi bir degisim saptamamislardir. Ektazili
olgularda ise pupil merkezi kornea kalinlig1 ve en
ince kornea kalinliginda anlamli derecede azalma
saptamislardir (21).

Bizim c¢alismamizda ameliyat sonrasi 1. ayda
MKK’da incelme meydana geldi ama bu
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. 3 aydan
itibaren MKK’da ameliyat o6ncesi degerlere
ulagildi. 6.ay MKK’s1 ameliyat oncesinden hafif
ince olmakla beraber aralarinda anlamli bir fark
yoktu.

Riboflavin ve UV-A ile KKCB yontemi
keratokonus ve diger korneal ektazilerin
ilerlemesini durdurmada veya yavaglatmada etkili
ve giivenilir bir yontemdir. KKCB keratokonusa
bagl sferik ve silindirik refraksiyonu azaltmakta,
korneal keratometri degerlerini diisiirmekte ve
gorme  keskinligini  artirmaktadir. KKCB’nin
sonuglarinin kalici olup olmadigi ve uzun dénem
etkileri tam olarak bilinmemektedir ve bu konu
arastirilmaya agiktir.
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