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OZET

Konjonktivosalazis Olgularinda Amniyon Zar Uygulama Sonuglar,
Konjonktivosalazis Histopatolojisinin Isik Ve Elektron Mikroskopik
Degerlendirilmesi

Amag: Konjonktivosalazis hastalarinda konjonktival eksizyon ve amniyon zar
uygulamasinin etkinligini arastirmak, konjonktivosalaziste konjonktival dokuda
meydana gelen patolojik degisikliklerin degerlendirilmesi

Gere¢ ve Yontem: Haziran 2009 — Mart 2012 tarihleri arasinda Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali’na okiiler yiizey semptomlari
nedeniyle bagvuran ve yapilan oftalmolojik muayenede konjonktivosalazis saptanan 19
hastanin 19 gozii calisma kapsamina alindi. Tiim olgularin okiiler yilizey hastalik indeksi
skorlamas1 yapildi. Floresein ve Rose — Bengal boyama ile tespit edilen korneal ve
konjonktival boyanma Oxford semasma gore derecelendirildi. Cerrahi tedavide
konjonktival eksizyon sonrasi amniyon zar 19 gbziin 12’ sine fibrin doku yapistiricisi
ile (grup I), 7’ sine ise sitiir ile (grup II) uygulandi. Cerrahi sirasinda elde edilen doku
ornekleri 151tk ve elektron mikroskobik olarak incelendi. 1. Ay takiplerinde
degerlendirilen semptom skorlari, OSDI degerleri, go6zyasi kirllma zamani Ol¢timleri,
korneal ve konjonktival boyanma skorlar1 cerrahi dncesindeki degerler ile karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya alman 13’i kadin (% 68.,4) 6’st erkek (% 30,6), 19
hastanin 12’si Grup I’de, 7’si Grup II’de olmak flizere, Grup I’deki hastalarin yas
ortalamast 66,8+6,9 yil ve Grup II’deki hastalarin yas ortalamasi 58,4+20,5 yil olarak
bulundu. Gruplarin cerrahi Oncesine gore cerrahi sonrasi 1. aydaki okiiler yiizey
hastalig1 indeksi skorlarindaki degisimler incelendiginde, skorlarin her iki grupta da
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde diisiis gosterdigi saptandr (p=0,019 ve
p=0,001). Cerrahi tedavi sonrasi her iki grupta da cerrahi Oncesi farkli evrelerde
saptanan korneal ve konjonktival boyanmanin tamamen ortadan kalktigr gozlendi.
Hastalarin cerrahi sonrasi okiiler ylizey semptomlarindaki degisimler incelendiginde,
her iki grupta da cerrahi oncesi doneme gore semptomlarin 6nemli oranda azaldigi
goriildii. Olgularin konjonktival doku drnekleri incelendiginde, 13 olguda (% 68) artmis
inflamasyon bulgulari, 12 olguda (% 63) lenfatik ektazi, 17 olguda (% 89) goblet hiicre
kayb1 ve olgularin tamaminda elastik lif harabiyeti saptandi.

Sonuc¢: Konjonktivosalazis gelisiminde mekanik ve inflamatuar etkenler rol
oynamaktadir. Konjonktivosalazisin cerrahi tedavisinde konjonktival ylizeyin
biitiinliiglinii yeniden saglamak amaciyla fibrin doku yapistiricisi ya da siitiir ile
amniyotik zar transplantasyonu etkin bir yontem olarak kullanilabilir.

Anahtar Sozciikler: Amnion zar transplantasyonu, elektron mikroskobisi,
fibrin doku yapistiricisi, konjonktivosalazis.
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ABSTRACT

Clinical Outcomes of The Amniotic Membrane Transplantation in
Conjunctivochalasis, The Investigation of Conjunctivochalasis Histopathology
With Light and Electron Microscopy

Aim: To investigate the effectivity of the conjunctival excision and amniotic
membrane transplantation for conjunctivochalasis, evaluation of pathologic changes at
the conjunctival tissue

Materials and Methods: The 19 eyes of 19 patients which refer to Cukurova
University Ophthalmology Department with ocular surface symptoms and detected
conjunctivochalasis in ocular examination between June 2009 and March 2012 included
to our study. Ocular surface disease indeks scoring was calculated for all patients.
Florecein and Rose — Bengal staining was performed on the corneal — conjunctival
surface and findings were graded according to Oxford scheme. Amniotic membrane
was applied with fibrin glue for 12 eyes and with suture for 7 eyes after conjunctival
excision as a surgical treatment. The tissue samples which obtained during surgery were
investigated with light and electron microscopy. The symptom scores, ocular surface
disease indeks scores, measurements of tear break-up time, corneal — conjunctival
staining scores were calculated at the control examination which performed one month
after surgery and these values were compared with the values prior to surgery.

Results: 13 females (68.4%) and 6 males (30.6%) in the study, 12 patients in
Group I and 7 patients in Group II, mean age was found to be 66.8 + 6.9 years in Group
I'and 58.4 +20.5 years in Group II. When the changes in the ocular surface disease
index scores at the first month after surgery were examined, a statistically
significant decrease was seen in both groups (p=0.019 ve p=0.001). Corneal and
conjunctival staining which were detected in different phases before surgery
completely disappeared after surgical treatment in both groups. When the alterations in
the ocular symptoms at the first month after surgery were observed substantially
reducing was seen in both groups. Increased inflammation in 13 patients (68%),
lymphatic ectasia in 12 patients (63%), loss of goblet cells in 17 patients (89%) and
destruction of elastic fibers in all patients were noted as the results of pathological
examination of conjunctival tissues.

Conclusions: Mechanical and inflammatory factors induce development of
conjunctivochalasis. Amniotic membrane transplantation by suturing or with using of
fibrin glue can be considered as an effective means for conjunctival surface
reconstruction during removal of conjunctivochalasis.

Key Words: Amniotic membrane transplantation, conjunctivochalasis, electron

microscopy, fibrin glue.



1. GIRIS ve AMAC

Konjonktiva kapaklarin i¢ kismini ve goz kiiresinin kornea disindaki 6n kismini
orten miikoz bir zardir. Kapaklarin i¢ yliziinii kaplayan kismina palpebral, goz kiiresinin
lizerini Orten kismina ise bulber konjonktiva denir. Palpebral konjonktiva goz
kapaklarindan bulbus {izerine gecerken alt ve listte forniks ad1 verilen iki girinti yapar.
Tars lizerindeki konjonktiva alttaki dokulara sikica yapisiktir ve oynamaz.

Konjoktivosalazis (KSa) gevsek, Odematéz olmayan fazla konjonktiva
dokusunun, glob ile alt kapak arasina girmesi ya da gozyasi dagilimini bozmasi ile
ortaya c¢ikan bir hastaliktir. Fazla konjonktiva dokusu herhangi bir semptoma yol
acmayabilecegi gibi, okiiler irritasyon bulgularinin ortaya c¢ikmasina sebep olabilir.
Subkonjonktival hemoraji, epifora, kuru goéz bulgular1 ve korneal iilserasyon bu
hastalikta goriilebilecek semptomlardandir.'?

Semptomlarin ortaya c¢ikisinda gozyast meniskiisiiniin bozulmasi, bozulmus
gdzyast dagilimi ve punktal okliizyon rol oynamaktadir.'

Hastaligin etyopatogenezi heniiz net olarak anlagilamamis olmakla birlikte
cesitli teoriler 6ne siirtilmektedir.

Bunlardan mekanik teoriye gore yasa bagli olarak konjonktivada ortaya ¢ikan
mekanik degisiklikler, lenfatik akimda kronik bir obstriiksiyona yol agmakta ve bu
kronik obstriiksiyon sonrast meydana gelen lenfatik dilatasyon konjonktivosalazise
neden olmaktadir.® inflamatuar teoriye gore ise gozyasi dagilimindaki bozukluk sonucu
artan ekstraseliiler matriks yikimi gozyasinda degradasyon enzimlerinin artmasina yol
acar ve bu artis konjonktival laksite ile sonuglanan inflamatuar degisikliklere neden
olur.*

Konjonktivosalazis histopatolojisinin 151k mikroskobi ile degerlendirildigi
onceki calismalarda stromal lenfanjiektazi, stromal 6dem, elastik liflerde pargalanma,
elastozis ve kronik nongraniilamatéz inflamasyon bildirilmistir.™® Elektron mikroskobi
ile degerlendirilen Orneklerde ise interseliiler baglantilarin azaldigi ve konjonktival
stromada elastik liflerin birikimi gozlenmistir.’

Konjonktivosalazis yonetiminde semptomatik olmayan hasta grubunda tedaviye
thtiya¢ duyulmazken, semptomatik olgularda prezervansiz suni gozyasi ve topikal

steroid tedavisi medikal tedavi secenekleridir.'” Medikal tedaviye yamit vermeyen



hastalarda cerrahi tedavi gereklidir. Gevsek konjonktiva dokusunun eksizyonunun

ardindan ¢iplak skleranin amniyon zari ile oOrtiilmesi farkli ¢aligmalarda etkinligi

gdsterilmis bir cerrahi seklidir.>'"*"?

Amniyon zarin implantasyonunda doku yapistiricist kullanilmasi, gerek cerrahi
sonras1 erken donemdeki hasta konforu, gerekse siitiire bagli komplikasyonlardan

kaginmak acisindan avantajlar saglamaktadir.>'*



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Anatomi

2.1.1. Konjonktiva

Konjonktiva alt ve iist goz kapaginin i¢ yliziinii ve goz kiiresinin limbusa kadar
On ylizeyini Orten, yabanci cisimlere, ekzojen mikroorganizmalara karst 6nemli bir
bariyer olusturan mukozal bir yapidir. Tarsa sikica bagl olan palpebral konjonktiva géz
kapaklarmin arkasini orter, tarsin list ve alt kenarlarinda kivrilarak episkleral dokuyu
kaplar, iist ve alt forniksleri olusturarak bulber konjonktiva olarak devam eder.

Altinda bulunan tenon kapsiiliine =zayif olarak bagli bulunan bulber
konjonktivanin skleral ve limbal boliimleri vardir. Sklerayr orten skleral konjonktiva
incedir ve tenon kapsiilii ile zayif bir baglant: icinde oldugundan diseksiyonu kolaylikla
yapilabilir. Kornea ¢evresinde 3 mm genigliginde ve altindaki tenon kapsiiliine sikica
yapisik kisim ise limbal konjonktiva olarak adlandirilir. Kornea ve konjonktiva
epitelleri limbusta diizensiz bir sinir gostererek birbirleriyle devam ederler.

Konjonktiva dokusu mikroskobik olarak incelendiginde 2 katmandan

olugmaktadir. Dista epitel, igte ise stroma (lamina propria) bulunur.

Konjonktiva Epiteli

Bazal ve yiizeyel katmanda yer alan iki ile bes katli kolumnar epitel
hiicrelerinden olusan konjonktiva epiteli konjonktivanin her bolgesinde ayni 6zellikleri
gostermez. Limbusun 2 mm cevresinde ve kapak konjonktivasinda keratinlesmemis
silindirik epitel yer alirken, bulber konjonktivada epitel keratinlesmemis ¢ok katl1 yassi
hiicrelerden olusur ve kalinlasir. Kapak konjonktivasinda iki kat epitel hiicresi
bulunurken kapak kenarinda yer alan mukokutan6z birlesme yerinde, kartinkiil {izerinde
ve limbusa yakin bolgede bu say1 bese cikar.

Konjonktiva epitelinde bulunan goblet hiicreleri gozyasi film tabakasinda
bulunan miisinin 6énemli bir kaynagidir. Miisin salgilamakla gérevli goblet hiicreleri alt
nazal bolgede ve fornikslerde daha yogun olmak iizere tiim epitelde yer alirken limbal
bolgede bulunmazlar. Manz glandlar1 ve Henle kriptleri de miisin salgisina katkida
bulunurlar. Epitel tabakasinda ayrica bazal hiicreler arasinda melanositler ve tim

konjonktivada Langerhans hiicreleri bulunmaktadir. Epitelin yiizeyinde gozyasinin



konjonktiva iizerinde tutulmasini saglayan mikrovilli ve mikropili ad1 verilen yapilarin
tizerini glikokaliks ve hidrofilik 6zellikteki miisin tabakasi ortmektedir. Konjonktiva
epitelinin bazal membranmi substantia propria iizerinde gevsek olarak bulunmaktadir ve

epiteli lamina probriadan ayirir.

Lamina Propria

Kan ve lenfatik damarlardan zengin, gevsek bag dokusu yapisindaki lamina
propria, altta fibrovaskiiler tabaka ve iistte lenfoid tabaka olmak iizere iki tabakadan
olusur. Lenfoid tabakada makrofajlar, mast hiicreleri ve lenfositler bulunurken,
fibrovaskiiler tabakada sinirler, damarlar, lenf yollar1 ve yardimci gozyast bezleri
(Krause ve Wolfring) mevecuttur.'*"?

Konjonktiva kanlanmasi 6n siliyer ve palpebral arterler tarafindan
saglanmaktadir. Bu iki arter arterleri takip eden konjonktival venler ile birlikte
anastomoz yaparlar ve bir damarsal ag olustururlar. G6z kapaginin marjinal arter arki
tarsal konjonktivayi, periferal arter arki da forniks ve limbusa 4 mm mesafeye kadar
olan bulber konjonktivay:1 besler. Yiizeyel ve derin episkleral perilimbal pleksuslar 6n
siliyer arterler tarafindan olusturulur. Bulber konjonktivanin venleri episkleral vendz
pleksusa, palpebral konjonktivanin venleri orbita venlerine dokiiliir.

Yiizeyel ve derin katmanlarda yer alan konjonktival lenf sistemi, goz
kapaklarinin lenf sistemi ile birlikte bir ag olusturmaktadir. Konjonktiva lenfatikleri
mediyalde submandibular, lateralde preaurikiiler lenf bezlerine bosalir.

Konjonktiva sinir iletimini besinci kranyal sinirin oftalmik ve maksiller dallari

saglar.

2.1.2. Tenon Kapsiilii

Optik sinirin etrafindan baslayip one dogru ilerleyen tenon kapsiilii (fascia
bulbi), bulbus ile cevre yag dokusunu ayiran bag dokusudur. Fibroblastlardan ve
kollajen liflerden olugsmaktadir. Diisiik elastik 6zelliklere sahip olan bu doku bulbusu
gevsekee sarar ve limbustan yaklasik 3 mm geride sklera iizerine yapisarak sonlanir.
Intermuskiiler septumu olusturarak komsu rektus kaslarini birbirine baglayan tenon

kapsiilii, icinden gecen ekstraokiiler kaslar icin de bir kilif gdrevi yapar. I¢ rektus kasi



ile i¢ kantiis arasindaki i¢ kantal ligaman ve dis rektus kasi ile dis kantiis arasindaki dig

kantal ligaman tenon tarafindan olusturulur."

2.1.3. Gozyas1

Gozyast 7-10 pm kalinhiginda, gdz yiizeyini koruyan ve diizgiin bir optik ylizey
saglayan akoz-miisin jel yapisinda bir tabakadir.’” Kornea ve konjonktivanin hassas
yilizey epitelinin kurumasimi engelleyerek saglikli epitelin devaminda 6nemli bir rol
oynayan bu tabaka, miisin, vitamin A, elektrolitler, lizozim ve laktoferrin gibi
antimikrobiyal proteinler ve su igermektedir.*® Gézyasinin pH’s1 5,20 ile 8,35 arasinda
degisirken ortalama 7,35’dir. Normal kosullarda izotonik olan gézyasimin osmolaritesi
ortalama 302 mosm/L, hacmi 7 pl’dir.”

Okiiler ylizeyde enfeksiyonlara karsi diren¢ olusturmak, korneaya gerekli
besleyici maddeleri saglamak, goz kapaklarinin rahat hareket etmesini saglamak gibi
gorevleri olan gozyast, lipid, akdz ve miisin olmak iizere 3 tabakadan olusur.”"

Miisin Tabaka: Gozyasi filminin en igteki tabakasi olan bu tabaka konjonktival
goblet hiicreleri tarafindan iretilir. Gozyas1 film tabakasinin okiiler yiizey iizerinde
dagiliminda etkili olup, gézyasinin yiizey gerilimini diisiiriir ve korneaya hidrofilik

ozellik kazandirir.***!

Akoz tabakanin devamlilik gdsterebilmesi ve goz yiizeyine
homojen olarak yayilabilmesi ancak miisin tabakanin varligi ile miimkiindiir.
Konjonktival goblet hiicre kaybi miisin tabaka yetmezligine ve kuru gbéze neden
olmaktadir. 4!

Akoz Tabaka: Gozyas: filminin ortasinda yer alan bu tabaka, lakrimal bez ve
Krause ile Wolfring adli aksesuar bezler tarafindan tretilir. Ak6z tabakanin igeriginde
bulunan molekiiller; aminoasitler, enzimler, lipidler, glukoz, iire, Cl, Na, K, prealbiimin,
immiinglobilinler (Ig), triptaz, laktoferrin, betalizin, plazmin ve seriiloplazmin olarak
sayilabilir. Ig’ler icerisinde epitelyal hiicreler i¢in uygun ortam olusturup esansiyel
maddeleri yiiksek konsantrasyonda bulundurami Ig A’dir. Ak6z tabaka oksijenin
korneaya taginmasi ve toksik elementlerin okiiler yilizeyden uzaklastirilmasinda énemli
bir rol iistlenmektedir. Kuru goz etyolojisinde en sik rol oynayan tabaka olan akdz
tabaka, okiiler yiizeyde inflamatuar cevabi baslatacak faktorleri igermesi agisindan ayri

bir 6nem tasimaktadir. GoOzyasindaki immiinglobilinler lakrimal bezdeki plazma

hiicreleri tarafindan iiretilir.*?



Lipid Tabaka: Meibomian bezler ile Zeis ve Moll bezleri tarafindan iretilen
fosfolipidlerden olusan lipid tabaka, gozyas1 filminin en distaki tabakasinm
olusturmaktadir. Gézyasinin buharlasmasini azaltir ve okiiler ylizeye homojen olarak
dagilimini saglar. Kapak hareketleri meibomian bezlerin sekresyonunda etkilidir. Kapak
kenarindaki enfeksiyon ve enflamasyon meibomian bez disfonksiyonuna yol acarak
gozyast filminde lipid tabaka eksikligi olusturur ve bu durum goézyasmin okiiler
ylizeyden hizli buharlasmasina neden olan en Onemli faktordiir. Meibomian bez
obstriiksiyonu, lipid tabaka eksikligi nedeniyle film tabakasinda hizli buharlagsmaya
sebep olarak kuru goz patogenezinde rol oynamaktadir.’

Emosyonel faktorler, diisilk nem, nazal mukoza ya da g6z ylizeyinin uyarilmasi
sonucu lakrimal sekresyon salgilanmaktadir. Okiiler yiizeyden trigeminal sinirin
oftalmik dali ile santral sinir sistemine ulasan uyarilarin neden oldugu efferent yanit,
fasiyal sinir aracilifiyla esas ve aksesuar lakrimal bezlere ulagmaktadir. Gozyasi

sekresyonunda hem sempatik hem de parasempatik lifler gorev almaktadir.***

2.2. Konjonktivosalazis

2.2.1. Tanim

¢ ¢

Yunanca kdokenli chalasis kelimesi yumusama, gevseme anlamina
gelmektedir. Konjonktivosalazis ilk olarak 1921 yilinda Braunschweig tarafindan
tanimlanmistir.® Hastaligin Duke — Elder tarafindan cerrahi eksizyon ya da
elektrokoagiilasyon gerektiren bir konjonktival hiperplazi olarak degerlendirilmesinin
ardindan'’, Liu ve ark. 1986 yilinda bu hastalig1 gevsek, 6dematdz olmayan fazla
bulber konjonktiva dokusunun glob ile alt goz kapag: arasina girerek kapak kenarindan
protruze olmasi olarak ifade etmislerdir."® Genellikle bilateral goriilen bu durum goz

kapaginin nazal, santral ya da lateralinde goriilebilir.®

2.2.2. Semptomlar

Konjonktivosalazis hastalarinda gevsek konjonktiva dokusu, herhangi bir
semptoma yol agmayabilecegi gibi, fazla konjonktiva dokusu konjonktival yiizeyde
veya konjonktiva ile kornea arasinda siirtlinmeye neden olarak bazi semptomlara neden
olabilir.*” Gormede bulaniklasma, sulanma, agri, batma, yanma, yabanci cisim hissi

gibi sikayetlere gevsek konjonktiva dokusunun gozyasi meniskiisiinii bozmasi da



katkida bulunur.”*'* Okiiler yiizeyde gozyast dagilimmin bozuldugu bu hastalarda,
Schirmer testi ve gozyasi kirllma zamani Slgilimleri ile gdzyasinin nitelik ve nicelik
olarak eksikligi olmadig1 gosterilmesine ragmen kuru goz benzeri semptomlar
gorilebilir.

Okuma gibi asag1 bakis pozisyonunda uzun siire kalmayr gerektiren aktiviteler
sirasinda alt gz kapagi kenarindaki konjonktival katlantilarin artmasina bagli olarak
agri ve bulanik gorme gibi semptomlarda artis goriilebilmektedir.”” Kuru goziin eslik
ettigi KSa olgular ile akdz gozyas: eksikligi bulunmayan KSa olgularinin okiiler yiizey
semptomlart agisindan karsilastirildigt bir c¢alismada, kuru gozii olan olgularda
semptomlarin giiniin ilerleyen saatlerinde artis gosterdigi tespit edilirken, diger gruptaki
hastalar uyandiklarinda ve okuma sirasinda kuruma sikayetlerinin daha fazla oldugunu
ifade etmislerdir.”> Uyku siiresince azalan gbzyas: klirensi sebebiyle gozyasinda artan
inflamatuar sitokinler, uyanildiginda belirginlesen semptomlarin sebebi olarak

diistinilmiistiir.”

2.2.3. Etyopatogenez ve Histopatolojik Degisiklikler

Hastaligin etyolojisi tam olarak aydinlatilamamis olmakla beraber konjonktival
katlantilarin, konjonktival dokuda meydana gelen yasa bagl degisiklikler sonucu ortaya
¢iktig1 diisiiniilmektedir.'”*” Konjonktival dokunun yapisinda meydana gelen yasa bagli
degisikliklere, bazi inflamatuar siireglerin eklenmesinin, hastaligin patogenezinde rol
oynadigi bazi arastiricilar tarafindan one siiriilmiistiir.” Bu yapisal degisikliklere goz
kapaklarinin kirpma hareketi ile olusturdugu mekanik etki de katkida bulunurken, lokal
travma, ultraviyole radyasyon ve gecikmis gozyasi klirensi inflamatuar siireci
hizlandirabilmektedir.**%!

Almeida ve ark. otoimmiin tiroid hastaliklar1 ile KSa arasindaki iliskiyi
arastirdiklar1 kohort ¢alismasinda otoimmiin tiroid hastaliginin KSa icin predispozan bir
risk faktorii oldugu sonucuna varmuslardir.*?

KSa hastalarinin bir¢ogu sulanmadan sikayetci olsada, kuru goziin etyolojide
onemli rol oynadigmi One siiren arastirmacilar da mevcuttur. Okiiler ylizey

kurulugunun, kapaklarin konjonktivaya yaptig1 mekanik etkiyi ve salinan inflamasyon

mediatdrlerinin miktarim arttirdig1 savunulmustur.®



Hoh ve ark. konjonktivosalazisin kuru goz gelisimine katkida bulundugunu
savunurken, akdz  gozyast  yetersizligine bagli kuru gz  hastaliginda
konjonktivosalazisin  gerek klinik gerekse fizyopatolojik rolii net olarak
bilinmemektedir.>**

Francis ve ark. yaptiklar1 ¢calismada konjonktival dokularin biiyiik ¢ogunlugunda
normal histolojik Ozellikler goriirken, bazi dokularda inflamatuar degisiklikler
bazilarinda ise elastosis gorilmesini hastaligin multifaktoriyel oldugunu destekler bir
ozellik olarak bildirmislerdir.® Kalin ve ark. ise bagka bir sebep bulamadiklar1 7 hastada
konjonktivasalazisi “kronik lokalize konjonktival kemozis™ olarak isimlendirmislerdir.”

Kheirkhah ve ark. iist yerlesimli KSa olgularini degerlendirdikleri ¢caligmada, iist
bulber konjonktivadaki gevsekligin sebebinin konjonktival dokudaki fazlalik olmadigini
belirtmis, tenon dokusunun yetersiz fonksiyonuna bagli olarak gelisen konjonktiva ile
sklera arasindaki adezyon kaybinin bu duruma yol agtigim ileri stirmiislerdir."’

Konjonktivosalazis gelisiminde ortaya ¢ikan konjonktival doku degisikliklerine
sebep olan mekanizma ile ilgili bashca iki teori sz konusudur.*® Bunlardan biri
konjonktival dokuda yasa bagli mekanik degisikliklerin lenfatik akimda neden oldugu
kronik obstriiksiyonun hastaligin fizyopatolojisinde en 6nemli rolii oynadigini savunan
mekanik teori iken, digeri gecikmis gozyasi klirensinin de katkisiyla artmis gozyasi
sitokinleri aracili ekstraseliiler matriks yikiminin 6n planda ele alindigi inflamatuar
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teoridir.

2.2.3.1. inflamatuar Teori

Konjonktivasalazis hastaliginda okiiler ylizeyde ortaya ¢ikan inflamasyon,
kendini konjonktival epitel ve stromada inflamatuar hiicre infiltrasyonu ile gosterirken,
bu siiregten gozyast da etkilenmektedir.”®

Artmis kollejenolitik aktivite ve elastik liflerde meydana gelen dejenerasyon,
konjonktival dokunun ekstraseliiler komponentlerinde meydana gelen degisikliklerdir.’
Okiiler yiizey inflamasyonunun bu dejeneratif siirecin gelismesinde rol oynayabilecegi
iddia edilmistir.**'
Gozyasindaki yliksek inflamatuar sitokinlerin géz kirpma ve okiiler hareketler

ile gevsek konjonktivanin ugradigi travma nedeniyle konjonktival epitelden ya da

konjonktival damarlardaki endotelden salindig1 diisiiniilmektedir.”



Gozyast meniskiisiiniin ve punktumun fazla konjonktiva dokusu ile tikanmast,
gozyast klirensinin gecikmesine yol agmaktadir. Gozyas1 klirensinin gecikmesi sonucu
gdzyasindaki sitokinlerin miktar1 artmaktadir.”>°

Yiikselen TNF-Alfa, IL-1, IL-6, IL-8 ve IL-12 seviyeleri konjonktival epitel ve
stromada bag doku degredasyonu ve yeniden yapilandirilmasinda goérevli matriks
metalloproteinaz (MMP) seviyelerinin artmasina neden olmaktadir. MMP 3 ve MMP 9
basta olmak iizere artan metalloproteinaz seviyelerinin neden oldugu inflamatuar cevap
konjonktival elastosis ile sonuclanir.’

Yas iligkili kuru g6z sendromu ve cildin yaglanmasinda, antioksidan enzimlerin
yetersiz fonksiyon gostermesi nedeniyle artan oksidatif stresin rolii bilinmektedir.***
Oksidatif stresin konjonktivosalazisteki rolii iizerine yapilan bir c¢alismada oksidatif
stres markerlar1 olarak oksidatif stres iligkili DNA hasarmi gosteren 8-hydroxy-2-
deoxyguanosine (8-OHdG) ve lipid peroksidasyonunu gosteren N-hexanoyl-lysine
(HEL) diizeyleri degerlendirilmistir.” Konjonktival drneklerde N-hexanoyl-lysine ve 8-
hydroxy-2-deoxyguanosine 1ile pozitif boyanan konjonktival hiicre sayisinin ve
gbzyasinda Olclilen HEL seviyelerinin konjonktivosalazis grubunda kontrol grubuna

gore daha fazla saptanmasi, etyopatogenezde artmis oksidatif stresin rolii oldugunu

diisiindiirmektedir.”

2.2.3.2. Mekanik Teori

Konjonktivosalazis gelisiminde rol oynayan bir diger faktor konjonktivada
meydana gelen yasa bagli dejeneratif yapisal degisikliklerdir.”*> Konjonktival epitel ve
stromada meydana gelen inflamatuar degisikliklerin gevsek konjonktiva dokusu
olusumuna neden oldugunu oOne siiren ¢aligmalarin  yaninda, histopatolojik
degisikliklerin sadece konjonktival stromayla iligkili oldugu ve konjonktival epitelin
yapisin1 korudugu hipotezini savunan arastirmacilar da meveuttur.”?’ Yapilan bazi doku
caligmalarinda stroma ya da epitelde inflamasyon bulgusu goriilmemesi hastaligin
olusumuna  inflamatuar hasarin disinda baska etkenlerin de katki sagladigini
diistindiirmiistiir. Bu  dokularda goriilen histopatolojik  6zellikler;  stromada
lenfanjiektazi, 6dem, lif paterninde bozulma, fragmente elastik lifler ve kollajen

baglarda seyreklesme olarak not edilmistir.’



Bu degisikliklerin alt kapak ile konjonktiva arasindaki mekanik kuvvetlerin
ilerleyen yasla beraber konjonktivadaki lenfatik akimi bozmasi sonucu ortaya ¢iktig

ileri siiriilmiistiir.’

2.2.4. Klinik Bulgular
Konjonktivosalazis genellikle bilateral olarak alt géz kapagi kenarinda nazal,
santral, ya da temporal yerlesimli fazla konjonktival dokunun goriilmesi ile tespit
edilir.®*
Gevsek konjonktival dokunun miktarina bagli olarak konjonktival katlantilar ilk
bakista dikkat ¢ekici olabilecegi gibi, bazi olgularda katlantilarin goriilebilmesi igin g6z

kapagi iizerinden konjonktivanin itilmesi gerekebilmektedir (Sekil 1 ve sekil 2).

Sekil 1. Alt lokalizasyonda konjonktivosalazisi bulunan olgunun 6n segment fotografi
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Sekil 2. Sekil 1’deki olguda alt kapak iizerinden Kkonjonktivanin itilmesi ile konjonktival
katlantilarin belirginlestigi goriiliiyor.

Muayenede azalmis gozyas: kirilma zamani, korneal ve konjonktival boyanma,
gecikmis gozyast klirensi, kapak kenar1 erozyonlari, bozulmus gozyast meniskiisii,
punktumda kabariklasma, subkonjonktival hemoraji goriilen bulgulardandir.®®*
Pinguekula ve gevsek goz kapagi sendromu konjonktivosalazis hastalarinda goriilebilen
diger okiiler bulgular olarak sayilabilir.”

Hastaligin hafif formunda gozyasi meniskiisiiniin etkilenmesine bagl gdzyasi
film tabakasi1 bozulurken, bir sonraki evrede gozyasi klirensinin azalmasiyla sulanma
sikayeti ortaya c¢ikar. Hastaligin daha ciddi formlarinda gbzyasi dagilim bozuklugu
nedeniyle dellen formasyonu ve kapak kenarindan sarkan konjonktivanin dig ortama
maruz kalmasina bagli olarak konjonktival kuruma gériilebilir.'**

Gevsek konjonktival doku, alt goz kapagi kenarinda birikerek gozyasi
meniskiisiinii bozar ve gozyasi dagilimini olumsuz yonde etkiler. Ayrica konjonktival
dokudaki bu fazlalik yarattigi mekanik etki ile kapak kenarinda inflamasyona neden
olur. Kapak kenarindaki inflamasyon meibomian bez disfonksiyonuna ve gdzyasinin
lipid tabakasinda eksiklige sebep olur.”> Bu hastalarda tespit edilen azalmis gozyasi
kirilma zamani gézyasinin icerigi ve dagilimindaki bu degisikliklere baglanabilir.

Gozyast igerigi ve dagilimindaki bozukluk ile iligkili bir diger klinik bulgu ise
korneal ve konjonktival boyanma olarak karsimiza ¢ikmaktadir.”® Floresein ve Rose-

Bengal boyalar ile korneal boyanmanin yani sira, konjonktival doku katlantilarinin

boyandig1 gosterilebilir (Sekil 3).
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Sekil 3. Gevsek konjonktival doku katlantilarinin floresein boyasi ile gosterilmesi.

Konjonktivosalazis hastalarinda goézyasindaki inflamatuar sitokinlerin okiiler
yiizey bulgulart iizerine etkisinin arastirildigr bir calismada goézyasinda yer alan
inflamatuar sitokin miktarinin, korneal epitel hasar1 ve korneal boyanma ile iligkili
oldugu gosterilmistir.” Konjonktival epitelin hasar gérmesinde, gdz kiiresi ile alt goz
kapag1 arasinda sikismasinin yarattigi siirtlinme etkisinin yani sira meibomian bez
disfonksiyonu da rol oynamaktadir. *%°

Mekanik olarak gozyasinin kanalikiiler sisteme gecisinin azalmasinda gozyasi
meniskiisiiniin bozulmasina ek olarak, punktumdaki anatomik degisikler de rol oynar.
Konjonktivosalazis hastalarinda %50 oraninda punktum kabarikligi saptandigi
bildirilmistir.” Bu hastalarda gozyasmin kapak kenarindan tasmasinin bir sebebi de
yetersiz meibumun etkili bir lipid bariyer fonksiyonu gdsterememesidir.”> Sulanma
sikayetinin 6n planda oldugu bu hastalarda gecikmis gozyasi klirensi tespit edilebilir.®

Gevsek konjonktival dokunun sklera iizerindeki degisken lokalizasyonu
subkonjonktival damarlarin goziin ovalanmasi ya da goz kirpma ile kolaylikla riiptiire
olmasina olanak verir. Subkonjonktival hemorajinin gériilmesinde rol oynayan bir diger
sebep ise artmis oksidatif stres iliskili vaskiilopatidir.”*’

Gozyas1 klirensinde azalmaya neden olan punktumdaki anatomik degisiklikler

uzama (elangasyon) ve cilt alt1 6demi ile beraber kabarik bir punktum goriiniimiiniin
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ortaya ¢ikmasidir. Di Pascuale ve ark. bu goriiniime *’ yanardag konfigiirasyonu’’ adinm
vermislerdir.”

Konjonktivosalaziste goriilen ilgi ¢ekici bir bulgu da, mukokutandz bileskenin
one dogru yer degistirmesidir.”> Bu durum muhtemelen gdzyast meniskiisiiniin fazla
konjonktival doku tarafindan silinmesiyle, gbézyasinin One dogru tasmasi ve
konjonktival doku ile kapak kenar1 arasindaki potansiyel boslugu doldurmasi sonucu
ortaya cikar.”

Farkli1 bir goriis ortaya koyan Francis ve ark.ise, sulanma sikayeti 6n planda olan
konjonktivosalazis hastalarinda konjonktival boyanma, kapak kenar1 erozyonu,
punktum kabarikligi, subkonjonktival hemoraji gibi okiiler bulgularin olmadigim
vurgulamis, bunun sebebi olarak ise bu bulgularin okiiler yiizeyde kuruma ile iliskili
olmasini éne siirmiislerdir.’

Her ne kadar KSa siklikla alt kapak kenarindaki temporal konjonktival dokuda
goriilse de alt, nazal ve iist konjonktival dokularda da goriilebilir. Ust bulber
konjonktivadaki gevsek ve fazla konjonktival doku superior limbik keratokonjonktivit
(SLK) benzeri bir klinik tablo ortaya ¢ikmasina neden olabilir.'" Bazi ¢calismalarda SLK
ile KSa arasindaki iligki vurgulanmis olsa da bu iliskinin patolojik agidan 6nemi halen
net olarak bilinmemektedir.'"*® SLK ‘nin karakteristik bir klinik bulgusu olan gevsek
ist bulber konjonktiva, KSa’da oldugu gibi SLK patogenezinde de mekanik siirtiinme
teorisini destekleyen bir kanit olarak ileri siiriilmektedir. !

Konjonktivosalazisin nazal yerlesimli oldugu olgular gevsek konjonktival
dokunun punktum ve gozyasi drenaj mekanizmasi lizerine olan farkli etkileri nedeniyle
ozellik arz etmektedirler. KSa hastalarinin nazal yerlesimli ve nazal yerlesimli olmayan
olgular seklinde gruplandirildig: bir ¢aligmada, nazal KSa grubunda diger gruba oranla
artmis rose bengal ile okiiler yiizey boyanmasi, azalmis gézyasi klirensi, artmis viziiel
semptom skorlari, gozyasinda yiliksek inflamatuar sitokin miktari, azalmis konjonktival
goblet hiicre yogunlugu ve artmis konjonktival skuaméz metaplazi bildirilmistir.® iki
grup arasinda floresein ile okiiler yiizey boyanma skorlarinda istatistiksel fark
saptanmazken, rose bengal ile okiiler yiizey boyanmasinin nazal KSa grubunda yiiksek
olmasi, goblet hiicre yogunlugu acisisindan iki grup arasindaki fark ile

iliskilendirilmistir.®
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2.2.5. Ayiric1 Tam

Konjonktivosalazis ve akdz gozyasi yetersizligine bagli kuru goz hastaligi
(AGY) gerek semptomlarin benzerligi gerekse goriilebilen ortak klinik bulgular
nedeniyle karigabilmektedir. AGY’de semptomlar giiniin ilerleyen saatlerinde
agirlagirken, KSa’da sabah semptomlar daha belirgin hale gelir ya da giin icinde
degiskenlik gostermez. AGY’de yukar1 bakis pozisyonunda subjektif sikayetlerde artma
gozlenirken, KSa’da asag1 bakis pozisyonunda semptomlarda artis goriiliir (Sekil 4,

Sekil 5).

Sekil 4. Konjonktivosalazisi bulunan olguda gézyas1 meniskiisiinii bozan konjonktival katlantilar
yukar1 bakis pozisyonunda azahyor.

Sekil 5. Sekil 4’deki olguda asag bakis pozisyonunda konjonktival katlantilarin belirginlestigi
goriiliiyor.
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Goz kirpma hareketi ile gozyasi film tabakasinin korneal yiizeyi kaplamasiyla
AGY’de rahatlama hissi ortaya c¢ikarken, goéz kirpma ile gevsek konjonktivaya
uygulanan mekanik etki ve katlantilarin artmas1 KSa hastalarinda semptomlar1 arttirir.
Gevsek konjonktival doku igindeki kirllgan konjonktival damarlar nedeniyle KSa’da
subkonjonktival hemoraji goriilebilirken, AGY’de olagan bir bulgu degildir. AGY’de
floresein ile boyanma paternine kesintisiz s1g bir gdzyasi meniskiisii eslik ederken,
KSa’da gozyasi meniskiisliniin fazla konjonktival doku tarafindan kesintiye ugradigi ya
da silindigi goriiliir. Gozyast klirensi AGY’de normal ya da gecikmis olarak
bulunurken, KSa’da siklikla gecikmistir. Rose- Bengal ile okiiler yiizey boyandiginda
AGY’de maruziyet zonu tespit edilirken, KSa’da tespit edilmez. Punktum okliizyonu
gdzyast meniskiisiinii ve gdzyasmin okiiler yilizeyde kalis siiresini arttirarak AGY’de
semptomlarda diizelmeye neden olurken, KSa’da gbzyasindaki inflamatuar sitokinlerin
miktarinin artmasi ve epiforanin siddetlenmesi ile olumsuz etki yaratir. Ayirict tanida
diistintilebilecek diger hastaliklar konjonktival tiimdrler, trikiyazis, entropion ve
ektropion olarak sayilabilir.”® Goz kapaklarmi da igeren dikkatli bir muayene ile bu

hastaliklarin tanis1 kolaylikla konulabilir.

Tablo 1. AGY — KSa Ayiricl Tamsinda Dikkat Edilecek Klinik Ozellikler. *

AYIRICI TANI
Semptom AGY KSa
. Gunun. ilerleyen Sabah semptomlar daha fazla ya da giin
Diurnal varyasyon saatlerinde semptomlarda | . . .. S .
e i¢inde degiskenlik gdstermiyor

kotiilesme

Semptomlarin arttig1 bakis yonii | Yukar1 bakis Asag1 bakig

Go6z kirpmanin etkisi Semptomlar azalir Semptomlar artar

Tekrarl'fl.yan subkonjonktival Sik degil Sik

hemoraji

Fluoresein Boyanma Paterni Ke31pt1§12'.51g gbzyast quya& meniskiisiinde kesinti ya da
meniskiisii silinme

Gozyas1 Klirensi Normal ya da gecikmis Siklikla gecikmis

Rose Bengal Boyanmasi Maruziyet zonunda Kapak kenar1 komsulugunda

Punktal Okliizyonun Etkisi Semptomlar azalir Semptomlar artar

2.3. Konjonktivosalazis Tedavisi
Okiiler semptomu bulunmayan konjonktivosalazis olgularinda, hastalar tedavi

baslanmadan takibe alinarak progresyon bulgularinin ortaya ¢ikisi agisindan periyodik
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olarak izlenebilir. Semptomatik hastalarda tedavi secenekleri medikal ve cerrahi tedavi
olarak ikiye ayrilmaktadir. Ik olarak medikal tedavi secenekleri ele alinmali, yamt

alinamayan olgularda cerrahi prosediirlere bagvurulmalidir.

2.3.1. Medikal Tedavi

Konjonktivosalaziste semptomlar Onemli oranda gozyasi meniskiisiiniin
bozulmasina ve gevsek konjonktival dokunun glob ile alt goz kapagi arasinda
sikigmasina bagh olarak ortaya ¢ikar. Prezervansiz suni gozyasi ve lubrikan jel tedavisi
hem bozulan gozyas: film tabakasini yenileyerek hem de lubrikan etki ile siirtinmeye
bagli sikayetleri azaltarak kismi bir rahatlama saglayabilir. >

Okiiler  ylizeyde artmis inflamasyon  hastaligin  etyopatogenezinde
suclanmaktadir ve azaltilmasi semptomatik hastalarda tedavinin hedeflerinden biri
olmalidir.” Diisiik doz prezervansiz topikal steroidler, topikal antiinflamatuar ajanlar ve
siklosporin A hem progresyonun Onlenmesi hem de mevcut irritatif sikayetlerin
azaltilmas1 amaciyla kullanilabilir.>'"*

Topikal steroid tedavisi ile semptomlarda azalma goriilen fakat tedavinin
kesilmesi ile sikayetlerin yeniden ortaya ¢iktig1 olgular, sik steroid kullaniminin olasi

yan etkileri diisiiniildiiglinde cerrahi endikasyonunun dogdugu diger bir hasta grubu

olmaktadir.”

2.3.2. Cerrahi Tedavi

2.3.2.1. Amniyon Zar1

2.3.2.1.1. Amniyon Zarmn Yapisal Ozellikleri

Amniyon zar1, plasentanin en i¢ katmani olup fetal zarlardan kdken almaktadir
ve 0,02-0.05 mm kalinligindadir. Histolojik olarak tek katli epitel, bazal membran ve
stroma olmak tlizere 3 tabakadan olusmaktadir. Amniyon zarmin epiteli tek kath
kiiboidal 6zelliktedir ve amniyon sivisi ile temas eden yilizeyinde ¢ok sayida mikrovilli
bulunur. Bu mikrovilliler fetal hayatta amniyon sivisina besin ve minerallerin gegiginin
daha biiylik bir ylizey alanindan gerceklesmesini saglamaktadirlar. Retikiiler liflerden
olusan ve histolojik olarak konjonktivanin bazal membrani ile benzerlik gosteren bazal
membran, insan viicudundaki en kalin bazal membrandir. Bazal membraninin kalin

olmasi ve epitel ile arasindaki siki baglantilar, amniyon zarin uygun kosullarda uzun
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stire muhafaza edilebilmesine olanak saglar ve epitelyal hiicrelerin dmriiniin uzamasina
neden olur.*¢!

Stroma damarsiz, diisiik hiicre yogunluklu matriksten olusmustur. Tip 3, 4, 5, 7
kollajen, fibronektin, laminin 1, laminin 5, fibroblast ve diger biiylime faktérlerini
igerir.®*® Stroma, yogun bag tabakasi, fibroblast ve siingerimsi tabaka olmak iizere 3
tabakaya ayrilmaktadir. Yogun bag tabakasi amniyon zarinin en giiclii tabakasidir.
Hiicrelerden fakir siki retikiiler liflerden meydana gelmektedir. Fibroblast tabakasi
amniyon zarinin en kalin tabakasidir. Yogun fibroblast ag1 igeren bu tabaka stroma igine
gomiilmiis halde bulunmaktadir. Siinger tabaka fetal hayatta amniyon ile korion
arasindaki tabakadir ve amniyon zarin en disinda yer almaktadir. Miisin iginde
retikulum kollar1 igermektedir.

Stromal yiiz makroskopik olarak bakildiginda yapiskan ozellikte ve mat
goriinimde iken, epitelyal yiliz piiriizsiiz, parlak, saydam goriiniimdedir ve yapigkan
degildir. Amniyon zarin okiiler yilizey iizerindeki lokalizasyonu bir iiggen siinger
yardimiyla belirlenebilir. Ustte kalan tabaka efer stroma ise, zar iiggen siingere

yapisacaktir. Amniyon zarin epitelyal yiizii ise slingere yapismaz.

2.3.2.1.2. Amniyon Zarmin Etkileri
Amniyon zari, enflamasyonu ve anjiogenezisi baskilayici, skar dokusunun
gelisimini Onleyici, ndrotrofik ve epitelizasyonu hizlandirict etkileri nedeniyle pek ¢ok

62636495 Immunojenik 6zellik gdstermemesi

okiiler yilizey hastaliginda kullanilmaktadir.
nedeniyle okiiler yiizeyde kullanim1 sonrasi bir immunsiipresyona ihtiya¢ duyulmamasi
daha yaygm kullanimim saglamistir.”

Amniyon zarmin antienflamatuar etkisi proteinaz ve matriks metalloproteinaz
aktivasyonunun baskilanmasi, epitelinde barindirdigr IL-10, ve stromasinda bulunan
cesitli proteaz inhibitorleri ile ortaya cikmaktadir.®?

Amniyon zar1 sentezledigi trombospandin-1, endostatin (endotelyal biiylime
faktor inhibitdrii) ve anjiogenezisi baskilayict doku metalloproteinaz inhibitorleri ile
gii¢lii bir antianjiyojenik etkiye sahip olmaktadir.”®

Amniyon zari, igerdigi biiyiime faktorleri, yarattigi bariyer etkisi ve ¢evreden
lizerine epitelyal hiicre gogiinli kolaylastiran iyi bir zemin olma 06zelligi sayesinde

korneal ve konjonktival ylizeyde epitelizasyonu hizlandirict bir etki ortaya
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¢ikarmaktadir.® Ayrica amniyon zarinin bazal membrani, bazal epitel hiicrelerinin
adezyonunu kuvvetlendirir, epitel ayrimlagmasini destekler ve epitel apopitozunu
onler.”’

Amniyon zar1 okiiler ylizeyi enfeksiyonlara karsi korumaktadir. Hem yara
tizerini kaplayarak yaranin kontamine olmasini engellemekte, hem de antibakteriyel etki
gostermektedir. Yara ilizerinde bir bariyer gorevi gormesi, antienflamatur etkisi ve agri
iliskili mediatérlerin diizeylerini ayarlamasi sebebiyle agriyr azaltir.”""!

Amniyon zari, direngli epitel defektleri, iyilesmeyen iilserler, limbal kok hiicre
yetmezligi, biilloz keratopati gibi c¢esitli korneal yiizey hastaliklarinda
kullanilmaktadir.®

Konjonktival neoplazi, konjonktival skar, sembleferon ve konjonktivosalazis
gibi okiiler yiizey hastaliklarinda cerrahi sonrasi ortaya ¢ikan konjonktival defektlerin
kapatilmasinda konjonktival grefte iyi bir altenatif olmasi ise diger bir kullanim

alandir.'”

2.3.2.2. Fibrin Doku Yapistiricisi

2.3.2.2.1. Fibrin Doku Yapistiricisinin I¢erigi ve Etki Mekanizmasi

Ik olarak 1915 yilinda Grey tarafindan kullanilan fibrin yapistirici, fibrinojen ve
trombin olmak iizere baslica 2 komponentten olusmaktadir.”® Bu 2 bilesen farkli
enjektorlerde bulunmakta ve enjeksiyonla beraber esit miktarlarda olacak sekilde ortak
bir kaniilde birlesmektedir. Bu birlesme sonrasinda ortaya ¢ikan enzimatik reaksiyon ile
fibrinojen trombin tarafindan fibrine déniistiiriilmektedir. Iki komponentin birlesmesi
sonrasindaki enzimatik reaksiyonun ortaya c¢ikis siiresi trombin soliisyonunun
konsantrasyonu ile iligkilidir. Konsantre bir trombin soliisyonu yaklasik 10 saniye
icinde fibrin tika¢ olusumuna sebep olurken, trombin soliisyonunun daha diliie oldugu
durumlarda bu siire 60 saniyeye kadar cikabilmektedir.”” Fibrinojen ve trombinin
cerrahi sahada bulusmasi ile koagiilasyon kaskadinin hem intrinsik hem de ekstrinsik
mekanizmalari atlanmakta ve fizyolojik koagiilasyonun son evresindeki ortak yol aktive

edilmis olmaktadir.
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Sekil 6. Koagiilasyon kaskada.

Fibrin yapistiricinin fibrinojen komponenti i¢inde bulunan Faktoér XIII, fibrin
tikaci stabilize etmektedir. Bazi fibrin yapistirici preparatlari plazminin fibrinolitik

etkisini geciktirmek amaciyla aprotinin icermektedir.”

2.3.2.2.2. Fibrin Doku Yapistiricisinin Hazirlanisi

Fibrin yapistiric1 ticari ireticiler ya da kan transfiizyon merkezleri tarafindan
tiretilebilmektedir. Ticari preparatlar plazma havuzlarindan hazirlandigindan ytiksek
miktarda fibrinojen i¢ermektedirler. Yiiksek fibrinojen igerigi fibrin tikacin oldukca
dayanikli olmasini saglamaktadir. Ticari olmayan preparatlar kan bagisinda bulunan
donorlerden elde edilen plazma ile hazirlandigindan fibrinojen igerigi daha diisiik

konsantrasyonda olmaktadir.”’
2.3.2.2.3. Fibrin Doku Yapistiricisinin Kullanim Alanlar:

Fibrin yapistiric1 cerrahi yaralarin kapatilmasinda genel cerrahi, ortopedi,

kardiyovaskiiler cerrahi ve iiroloji gibi pek¢ok farkli cerrahi brang tarafindan 6zellikle
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hemostaz1 saglamadaki etkinliginden yararlanilmak amaciyla uzun yillardir
kullanilmaktadir.”

Bugiin igin fibrin yapistiric1 oftalmolojide konjonktival agikliklarin kapatilmasi,
pterjlum onarimi, katarakt cerrahisi, okiiloplastik ve orbital cerrahi, filtran cerrahi
sonrast sizdiran blep tamiri, lameller keratoplasti, korneal iilserler, okiiler yiizeye

amniyon zar uygulanmasi gibi pekgok farkli cerrahide kullanilabilmektedir.”>’*"

2.3.2.2.4. Fibrin Doku Yapistiricisinin Olas1 Yan Etkileri

Fibrin doku yapistiricist kullaniminin giivenli oldugu bilinmekle beraber bazi
olas yan etkilerinin de gdzardi1 edilmemesi gerekmektedir. Insan plazmasi kullanilarak
hazirlanan doku yapistiricilarinin kullanimi ile her zaman i¢in az da olsa kan yoluyla
bulasan patojenlerin gecis riski bulunmaktadir.

Ticari olmayan doku yapistiricisi preparatlart otolog ya da homolog plazmadan
hazirlanabilmektedir. Otolog plazma kullanimi kan aracili patojen bulasinin
engellenmesi bakimindan daha giivenlidir.

Homolog plazma kullanilacaksa kan bagisinda bulunan dondrlerin, viral
etkenleri belirlemeye yonelik tetkiklerinin kan verdikten 6 ay sonra da negatif
oldugundan emin olunmalidir.”” Trombin komponentinin sigir plazmasindan elde
edildigi fibrin yapistiricilarin  kullaniminda sigir apoproteinlerine karsi anaflaktik
reaksiyon gelisme riski bulunmaktadir.'® Bu nedenle hayvansal iiriinlere karsi alerjik
reaksiyon Oykiisii bilinen hastalarda sigir plazmasi kaynakli iiriinlerin kullanimindan
kacimilmalidir. Sigir kaynakli plazma kullanimi sonrast goriilebilen diger ciddi bir yan

etki de trombine kars1 gelisen antikorlar nedeniyle ortaya ¢ikabilen koagiilopatidir.’®

2.3.2.3. Konjonktivosalazis Cerrabhisi Ile Tlgili Genel Bilgiler

KSa’nin cerrahi tedavisinde ilk cerrahi teknik Braunschweig tarafindan

tanimlanmis ve pek gok arastirmaci tarafindan kullanilmistir,'®>>*

Konjonktivosalazis
olgularinda bugiin i¢in cerrahi tedavinin gerek kuru goziin eslik ettigi gerekse eslik
etmedigi olgularda okiiler semptomlari ve okiiler yiizey hasarini azaltmada etkin

olduguna dair pekgok calisma bulunmaktadir.”>***
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Cerrahi tedavi endikasyonu, medikal tedaviye yanit vermeyen semptomlarin,
gbzyas1t meniskiisii disfonksiyonu ya da gevsek konjonktivanin mekanik etkisi ile
aciklanabildigi olgularda ortaya ¢cikmaktadir.®

Gozyas1 film tabakasi bozuk olan KSa hastalarinda cerrahi tedavi olumlu
sonuclar vermektedir. Geleneksel yaklasimda kuru gozii bulunan ve medikal tedavinin
yetersiz kaldig1 konjonktivosalazis hastalarinda punktal okliizyon tedavide ilk secenek
olarak degerlendirilmekte iken, yapilan bazi yeni c¢aligmalarda KSa cerrahisinin ilk
basamakta yapilmasi gereken tedavi secenegi oldugu bildirilmistir.*>*

Cerrahi tedavi plani yapilirken alt yerlesimli gevsek konjonktival dokunun yani
sira nazal ve temporal yerlesimli fazla konjonktival doku da hesaba katilmali, gézyast
meniskiisiiniin tiim alt kapak kenari boyunca diizeltilmesi hedeflenmelidir.”> Bazi
calismalarda KSa’ya eslik eden inflame pinguekula varliginda eksize edilen
konjonktival doku igine pinguekulanimn da dahil edildigi bildirilmistir."

Cerrahi sirasinda topikal anestetik ve hemostazin saglanmasi amaciyla topikal
epinefrin uygulanmasi, manipiilasyon kolaylig1 saglayacak sekilde globu deviye eden

traksiyon siiturleri, cerrahi prosediirlerin hepsinde ilk basamagi olusturmaktadir.

2.3.2.4. Konjonktivosalazis Tedavisinde Uygulanan Cerrahi Prosediirler

1. Kresent Rezeksiyon ve Primer Siiturasyon

Braunschweig tarafindan tanimlanan bu teknik alt bulber konjonktivanin
limbusa 5 mm mesafeden hilal seklinde (kresent) eksizyonunu ve kalan konjonktival

dokularin siiturasyon ile birlestirilmesini icermektedir.'*?

II. Radyal Gevsetici Insizyon ve Alt Peritomi ile Kombine Rezeksiyon

Braunschweig tarafindan tanimlanan teknigin cerrahi sonrasi goriilen skar
dokusu ve alt konjonktival forniksin retraksiyonu gibi komplikasyonlarin1 6nlemek
amaciyla Serrano ve Mora bu teknigi modifiye etmislerdir.”> Bu modifikasyon limbusa
yakin bir peritomiyi takiben gevsek konjonktivanin iki gevsetici radyal insizyon ile

eksize edilmesini i(;ermektedir.lo’55
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Ill. Konjonktival Eksizyon, Episkleral Fiksasyon ve Fibrin Yapistirici ile
Amniyon Zar Transplantasyonu

Amniyon zarin KSa cerrahisinde, konjonktival doku eksizyonu sonrasi
konjonktival yiizeyin tamirinde etkin bir bicimde kullanilabilecegi pek ¢ok calismada
gosterilmistir.''>>

Amniyon zarin skleral yiizeye sabitlenmesi, siitiirasyon ya da doku
yapistiricilarinin kullanimi ile yapilabilir. Siitur kullaniminin cerrahi siiresinin uzamasi,
ameliyat sonras1 erken donemde  hasta konforunun azalmasi ve siitlir iligkili
komplikasyonlarin (abse, graniilom formasyonu, dev papiller konjonktivit gelisimi)
goriilebilmesi gibi pek cok dezavantaji bulunmaktadir.'” Bu nedenle diger okiiler yiizey
cerrahilerinde oldugu gibi KSa cerrahisinde de fibrin tabanli doku yapistiricilarinin
kullanimi yayginlasmaktadir.*'?

Bu cerrahi teknikte alt konjonktivada limbusa 1-2 mm mesafeden ark seklinde
konjonktival peritomi yapilmis ve fazla konjonktival doku eksize edilmistir. Daha sonra
stromal yiizeyi asag1 gelecek sekilde sklera iizerine serilen uygun biiyiikliikteki amniyon
zart kendi 1iizerine katlanarak =zarin stromal yilizeyine fibrinojen soliisyonu
damlatilmigtir. Skleral yiizeye trombin soliisyonu tatbik edilmesini takiben amniyon
zarin katlanmis yarist skleral ylizeye serilmistir. Ayni islem amniyon zarin ve ¢iplak
skleranin diger yarisi i¢in tekrarlanmis ve zarin skleral ylizeye piirlizsiiz bir sekilde
serilmesi saglanmustir.'” Eksize edilen konjonktival dokunun distalinde kalan
konjonktivanin resesyonunu engellemek amaciyla bu teknige forniks komsulugundaki

konjonktival dokunun 8-0 ya da 10-0 poliglaktin siiturler ile skleraya fiksasyonu

eklenebilir.

IV. Konjonktival Eksizyon ve Siitiir ile Amniyon Zar Transplantasyonu

Bu teknikte limbusa 2 mm mesafeden alt konjonktivadan kresent eksizyon
sonrasi ¢iplak sklera alan1 amniyon zar ile Ortiilmiis ve membran konjonktival kenarlara
episkleray1 da gecen 9-0 ve 10-0 naylon siitiirler ile fikse edilmistir. Amniyotik
membranin skleral ylizeye fiksasyonu esnasinda piiriizsiiz bir sekilde serilmesine 6zen

gosterilmistir.'”
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V. Konjonktival Eksizyon ve Doku Yapistiricisi ile Konjonktivanin Kapatilmasi

Alt konjonktivanin 180 dereceye yakin peritomisini takiben mediyal ve lateral
kantusa dogru yapilan iki radyal insizyon ile gevsek konjonktival doku eksize
edilmistir. Doku yapistiricis1 kullanilarak konjonktival yara dudaklari birlestirilmis ve

konjonktival biitiinliik saglanmustir.>

VI. Sklera Uzerindeki Konjonktival Adezyonun Amniyotik Membran ile
Giiclendirilmesi

Ust yerlesimli KSa patogenezinde altta yatan patolojinin konjonktival dokudaki
fazlalik olmadigi, konjonktiva ile sklera arasindaki adezyon kaybinin konjonktivada
gevsek bir goriiniime sebep oldugu diisiiniilmektedir.!' Bu nedenle iist yerlesimli KSa
olgularinda uygulanacak cerrahi teknik konjonktivanin eksize edilmesinden c¢ok,
konjonktiva ile sklera arasindaki adezyonun arttiritlmasina yonelik olmalidir.

Kheirkah ve ark. iist yerlesimli KSa olgularina uyguladiklart cerrahi teknikte,
limbusa 5 mm mesafeden saat 10 ile 2 arasi yapilan konjonktival peritomi sonrasinda
zayif tenon dokusunu eksize etmis, daha sonra amniyon zari skleraya ortiip fibrin
yapistirict ya da siitiir ile stabilize etmislerdir. Amniyon zarin {stiine Ortiilen
konjonktival flep de amniyon zarina doku yapistiricisi ya da siitiir ile tutturulmustur. Bu
yontem ile konjonktival doku eksize edilmeksizin konjonktiva ile sklera arasindaki
adezyon giiclendirilerek, gevsek st bulber konjonktival dokunun kornea iizerine
sarkmasi engellenmistir.'' Calismada siitiirasyon yapilan hasta grubu ile doku
yapistiricist kullanilan olgular arasinda cerrahi sonrasi donemde gerek semptomlar

gerekse bulgular agisindan anlamli bir fark olmadigi bildirilmistir.

VII. KSa Tedavisinde Diger Invaziv Yaklasimlar

ve ark. bipolar elektrokoter ile alt bulber konjonktivaya uygulanan 10 — 20
arasinda degisen ylizeyel yaniklarin konjonktival dokudaki kontraksiyonu arttirarak
KSa’y1 gerilettigini bildirmislerdir."

Yiiksek frekansli radyodalgasmin kullanildigi bir calismada ise forceps ile
kaldirilan gevsek konjonktival dokunun altina yerlestirilen ince igne -elektrodu
kullanilarak  subkonjonktival elektrokoagiilasyon uygulanmistir. Bu yoOntemde

radyofrekans jeneratoriiniin giici konjonktival dokular yanmadan biiziilmesini
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saglayacak seviyede ayarlanmig ve horizontal diizlemde 10-20 adet subkonjonktival
koagiilasyon yapilmistir. Ciddi vakalarda vertikal yonde de koagiilasyon eklenmistir.
Uygulama sirasinda limbus komsulugundaki, vaskiiler yapilarin koterize edilmemesine
dikkat edilmis ve cerrah gevsek konjonktival dokunun kalmadigina karar verdiginde
islem sonlandirilmigtir. Teknigin diger yontemlere gore avantajlari; iyi cerrahi kontrol,
minimal skar formasyonu, daha iyi yara iyilesmesi ve daha iyi kozmetik sonug¢ olarak
bildirilmistir. Youm ve ark. bu teknik ile elektrokoter uygulanmasi sonrasi goriilen ciddi
skatrisyel komplikasyonlarin ve amniyon zar uygulamalari sonrasi goriilen zar
komsulugundaki konjonktival enflamasyonun goriilmedigini, islem sonrasi ilk giinden

itibaren semptomlarda iyilesme saptandigini éne siirmiislerdir.”’

2.3.2.5. Cerrahi Tedavi Sonrasi Izlem

Cerrahi sonras1 1.gilin, 1.hafta, 1.ay ve 3.ay olacak sekilde tedavi sonrasi izlem
plan1 yapilmalidir. Kontrol muayenelerinde okiiler yiizey semptomlart sorgulanmali,
okiiler muayenedeki degisiklikler not edilmeli ve fotograflanmalidir."’

Cerrahi sonrast 1 hafta boyunca yara yerinde acilmaya neden olabilecek
travmalardan korunmak amaciyla uyurken kapama onerilebilir. Eger emilmeyen siitiir
kullanilmus ise cerrahi sonrasi 2-3. haftada alinmasi onerilmektedir.'®*

Postoperatif olarak 2-4 hafta boyunca topikal steroid ve antibiyotik tedavisi
verilebilir. Kuru goziin eslik ettigi durumlarda bu tedaviye prezervan igermeyen suni
gbzyast da eklenmelidir.'

KSa cerrahisi sonrasi1 erken donemde goriilebilen postoperatif komplikasyonlar
lenfanjiektazi gelisimi( %3,5), yara yerinde agilma (%6,5), siitiire karst gelisen
reaksiyon nedeniyle ortaya ¢ikan pyojenik graniilom (%l1,1 - 2), greft komsulugunda
konjonktival enflamasyon (%12) ve skar formasyonu gelisimi (%10) olarak
bildirilmistir. Sekonder lenfanjiektazi eksize edilmeli, pyojenik graniilom gelisen
olgularda ise cerrahi tedaviye topikal steroid tedavisine yanit alinamadigi durmlarda

basvurulmalidir.'®
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2.4. Konjonktivosalazis Histopatolojisinin Incelenmesi

2.4.1. Isik Mikroskobisi

KSa hastalarinda yapilmis patolojik inceleme iceren ¢alismalarda eksize edilen
konjonktival doku ya da firga sitoloji ile elde edilen 6rnekler degerlendirilmistir.

Fazla ve gevsek konjonktival dokunun eksizyonu sonrasi elde edilen
konjonktival ornekler %10-20’lik formol soliisyonu ile stabilize edilmis, daha sonra
hematoksilen-eozin (H&E), elastica van gieson (EIVG), periyodik asit schiff (PAS)
boyamalar1 kullanilarak 1s1k mikroskobisi ile incelenmistir.>*®

EIVG boyasi elastik ve kollajen lifler ile myofibrillerin ayirtedilmesini sagladigi
icin KSa olgularinda tercih edilmistir.’

Konjonktival orneklerde inflamatuar degisiklige rastlanmadigini 6ne siiren
arastirmacilar  konjonktivada stromal lenfanjiektazi ve Odem  goriildiiglinii
belirtmislerdir.” EIVG boyama ise olagan bag paterninde kayip, fragmente elastik lifler
ve kollajen baglarda seyreklesme gibi patolojik degisiklikleri ortaya koymustur.

KSa histopatolojisinde okiiler ylizey inflamasyonunun rol aldigini diisiindiiren
patolojik calismalarda ise konjonktivada kronik nongranulamatéz plazma ve lenfosit
hiicre infiltrasyonu tespit edilmistir.°

Konjonktival yiizeyden fir¢a sitoloji ile elde edilen drneklerin 151k mikroskobisi
ile incelendigi bir caligmada ise konjonktival goblet hiicre sayist ve konjonktival
epitelyal hiicrelerin skuamoz metaplazisi kantitatif olarak degerlendirilmistir. 29 KSa
hastas1 ve 16 normal konjonktivaya sahip olgunun dahil edildigi ¢aligmada KSa
olgularinda kontrol grubuna oranla azalmis konjonktival goblet hiicre yogunlugu ve

artmis konjonktival skuaméz metaplazi bildirilmistir.®

2.4.2. Elektron Mikroskobisi

Ward ve ark.’nin yaptiklari calismada KSa hastalarindan cerrahi tedavi
sirasinda alinan konjonktival doku Ornekleri, elektron mikroskobisi ile
incelenmistir.”  Konjonktival ~ 6rneklerin  uygun soliisyonlar  kullanilarak
hazirlanmasinin ardindan yapilan metilen mavisi boyama o6zellikle konjonktival
stromadaki elastik baglarda meydana gelen degisikliklerin ortaya konulmasinda

yararli olmustur.
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Saglikli konjonktival dokuda konjonktival epitelyal hiicrelerin gdsterdigi
biitiinlitk ve birbirleri arasindaki siki baglantilar dikkat c¢ekerken, KSa
hastalarindan alinan o6rneklerde epitelyal hiicreler arsindaki iliskinin zayiflig1 ve
azalmis hiicreler arasi baglantilar tespit edilmistir.” KSa’l1 olgulardan alinan bazi
orneklerde konjonktival epitelyal hiicrelerin niikleer materyalde topaklanma, piknotik
niikleus gibi apoptozis bulgulari sayilabilecek ve kontrol grubunda goriilmeyen
patolojik degisiklikler gosterdigi bildirilmistir.

KSa’li konjonktival dokular ile saglikli dokular arasindaki elektron mikroskobisi
ile tespit edilen bir diger fark ise KSa’l1 olgularda konjonktival stromada elastik liflerin

yigin halinde birikimi olmustur.’
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3. GEREC VE YONTEM

Haziran 2009 — Mart 2012 tarihleri arasinda Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
GoOz Hastaliklar1 Anabilim Dali’na okiiler yiizey semptomlari nedeniyle bagvuran ve
yapilan oftalmolojik muayenede konjonktivosalazis saptanan 19 hastanin 19 gozii

calismaya dahil edildi.

3.1. i1k Degerlendirme

Hastalardan alinan anamnezde hastanin yasanilan bolge, okiiler cerrahi dykiisii,
kontakt lens kullanimi, okiiler travma 6ykiisii, kullanilan topikal ve sistemik ilaglar gibi
okiiler ylizey problemi ile iligkili olabilecek faktdrlerin yaninda, konjonktivosalazis i¢in

Meller ve ark.’nin 6ne ¢ikardigi semptomlar sorgulandi ve not edildi (Sekil 7).

Cerrahi Oncesi Cerrahi Sonrast Cerrahi Oncesi Cerrahi Sonrast
(+/-) (Diizeldi/daha iyi) (+/-) (Diizeldi/daha iyi)
Doluluk / Kagiti
Agirlik Hissi
Agri Bulanik gérme/
Gormede azalma
Sulanma Yanma
Kizariklik Yabanci cisim hissi
Yorgunluk Capaklanma

Sekil 7. Konjonktivosalazis semptom sorgulama semasi. 10

Hastalarin Snellen eseli ile en 1yi diizeltilmis gorme keskinlikleri ve goldmann
aplanasyon tonometri ile goz i¢i basinglari 6lgiildii.

Nazolakrimal kanal olast bir tikaniklik agisindan, goz kapaklari ve kirpikler,
trikiazis, entropion, ektropion, blefarit, meibomianit gibi patolojiler acisindan,
konjonktiva ise enflamasyon, hiperemi, pinguekula, pterjium, alerjik bulgularin varligi,
subkonjonktival hemoraji ve boyanma paterni agisindan degerlendirildi. Korneadaki
epitel defektleri, boyanma paterni ve diger korneal patolojiler not edildi, Schirmer testi
yapild1 ve gozyasi kirllma zamani1 (GKZ) 6l¢iildii. Tiim olgularin okiiler yiizey hastalik
indeksi skorlamas1 (OSDI) yapildi ve 6n segment fotograflari ¢ekildi.

Floresein ve Rose — Bengal boyama ile tespit edilen korneal ve konjonktival

boyanma Oxford semasma gore derecelendirildi. Boyanma skorlarinin dogru tespiti
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acisindan okiiler yiizeye boya uygulanmasi sirasinda bulber konjonktivaya temas
edilmemesine 6zen gosterildi Konjonktivosalazisin lokalizasyonu iist, alt, nazal ve
temporal bolge olarak not edildi. Gevsek konjonktiva nedeniyle goriilen konjonktival
katlantilarin  sayis1 ve gOzyast meniskiisii ile olan iligkisi degerlendirilerek
konjonktivosalazis evrelemesi Meller ve ark.’nin yaptig1 evrelemeye uygun sekilde

yapild1 *° (Tablo 2).

Tablo 2. Konjonktivosalazis Evrelemesi 46

Evre 0 Katlant1 yok

Evre 1 Tek kiigiik katlanti

Evre 2 2’den fazla katlant1 fakat g6zyas1 meniskiisiinii gegmiyor
Evre 3 Gozyas1 meniskiisiinii gegen ¢ok sayida katlanti

3.2. Cerrahi Tedavi Endikasyonu

Okiiler yiizey semptomu ile bagvurup okiiler travma, kontakt lens kullanimu,
konjonktivayr iceren bir okiiler cerrahi Oykiisii bulunmayan ve oftalmolojik
muayenesinde konjonktivosalazis haricinde semptomlara neden olabilecek nazolakrimal
sistem, gozkapagi, kirpikler, korneal - konjonktival yiizey ile ilgili herhangi bir ek
patolojisi bulunmayan hastalar cerrahi tedavi aday:1 olarak degerlendirildi ve calisma
kapsamina alindi. Calisma kapsamina alinan tiim olgular, alt g6z kapagi kenarini gegen,
gbzyas1 meniskiisiinii bozan ¢ok sayida konjonktival katlant1 nedeniyle evre III sinifinda
idi.

Konjonktivosalazise eslik eden meibomianit ve blefariti olan hastalara cerrahi
tedavi planlanirken, uygun tedavi sonrasi enfeksiyonun gerilemesine ragmen okiiler
yiizeye ait semptomlarin devam etmesi sarti arandi. Okiiler ylizey ile iliskili diger
problemlerin ¢o6ziilmesine ve lubrikan tedaviye ragmen semptomlart devam eden

hastalara cerrahi tedavi uygulandi.

3.3. Cerrahi Teknik
Hastalara uygulanacak cerrahi, sonuglar1 ve riskleri hakkinda bilgi verilerek
aydinlatilmis onam belgesi alindi. Tiim olgular ayni cerrah tarafindan opere edildi. Tim

olgularda amniyon zarin okiiler yiizeye serilmesi asamasina kadar olan cerrahi
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basamaklar ayn1 olacak sekilde uygulanirken, amniyon zar 19 goziin 12’sine fibrin doku
yapistiricist ile (Grup I) 7’sine ise siitiirler yardimiyla (Grup II) transplante edildi.

Peribulber anestezi altinda uygun saha temizligini takiben saat 3 ve 9 hizasinda
limbus komsulugundan gecilen 8-0 poliglaktin siitiirler yardimiyla glob yukar1 deviye
edildi (Sekil 8).

Sekil 8. Traksiyon siitiirleri ile globun yukar deviye edilisi.

Limbus ve 2 mm komsulugundaki konjonktiva korunarak alt kadranda ark
seklinde konjonktival peritomi yapild1 ve fazla konjonktival doku eksize edildi. Eksize
edilen konjonktival dokunun miktar1 belirlenirken, cerrahi oncesi muayenede gevsek
konjonktival dokuya ait katlantilarin yogun oldugu lokalizasyonlar da dikkate alindi.
Peritomi sirasinda daha 6nce Kheirkhah ve ark. tarafindan da vurgulandigi gibi tenon

dokusunun zayiflig1 ve konjonktiva ile arasindaki adezyon kaybi tiim hastalarda not

edildi "' (Sekil 9).
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Sekil 9. Tenon dokusunun zayifligi ve konjonktiva ile arasindaki adezyon kayb.

Eksize edilen konjonktival dokunun distalinde kalan konjonktivanin
resesyonunu engellemek amaciyla forniks komsulugundaki konjonktival doku 8-0
poliglaktin siitiirler ile skleraya fikse edildi.

Cerrahi sahada hemoraji kontroliiniin saglanmasinin ardindan amniyon zar
acikta kalan skleral yiizeyi ortecek biiyiiklilkte hazirland1 ve stromal yiizeyi asagi

gelecek sekilde sklera {izerine serildi.

3.3.1. Amniyon Zarin Fibrin Doku Yapistiricisi ile Transplantasyonu (Grup
I-12 goz)
Sklera lizerine serilen amniyon zar kendi {izerine katlanarak zarin stromal

yiizeyine ve skleral yiizeye fibrin yapistirict uyguland (Sekil 10).
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Sekil 10. Fibrin doku yapistiricisinin ¢iplak sklera iizerine uygulanmisi.

Amniyon zarin katlanmig yarisi skleral yiizey {lizerine zaman kaybedilmeksizin
serildi. Amniyon zar spatiil yardimiyla sivazlanarak skleral ytlizey ile her noktada temas
etmesi ve piirlizsiiz bir adezyon elde edilmesi saglandi. Amniyon zarin konjonktival
doku kenarma uzanan uglar1 birlesim yerlerinde konjonktiva altina itilerek adezyonun
kuvvetlendirilmesi amaglandi. Amniyon zarin yapistirict uygulanan yarisinda yeterince
hareketsiz oldugundan emin olununca, diger yar1 i¢in de ayni islem tekrarlandr (Sekil

).

Sekil 11. Amniyon zarin okiiler yiizey iizerine fibrin yapistirici ile értiilmesi.
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3.3.2. Amniyon Zarn Siitiir ile Transplantasyonu (Grup II — 7 goz)
Sklera iizerine serilen uygun biiyilikliikteki amniyon zar konjonktival kenarlara

8-0 poliglaktin siitiirler yardimiyla fikse edildi (Sekil 12).

Sekil 12. Siitiirle amniyon zar transplantasyonu yapilan olgunun postoperatif 1. giin fotografi.

Amniyon zarin skleral yiizey iizerine fiksasyonu sirasinda piiriizsiiz bir sekilde
serilmesine 6zen gosterildi.

Amniyon zarmn okiiler yiizeye serilme asamasi ile sklera iizerinde fiksasyonun
tamamlandig1 asama arasinda gegen cerrahi siire, iki farkli prosediir arasindaki farki
gostermesi agisindan kaydedidi. Amniyon zarin transplante edilmesinin ardindan okiiler
yiizeye topikal antibiyotik uygulandi ve baskili kapama yapilarak operasyon

sonlandirildi.

3.4. Postoperatif Bakim ve Takip

Baskili kapamanin postoperatif 1. giinde agilmasinin ardindan hastalarin detayl
oftalmolojik muayeneleri yapildi. Korneal ve konjonktival bulgular, amniyon zarin
lokalizasyonu, eger kullanildiysa siitiirlerin durumu not edildi ve fotograflandi. Topikal
tedavi olarak ofloksasin, prezervansiz deksametazon ve prezervansiz suni gozyasi

tedavisi glinde 5 kez olacak sekilde basland1 ve bir ay siireyle devam edildi.
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Birinci hafta ve birinci ay kontrollerine ¢agrilan olgularin rutin oftalmolojik
muayeneleri yapildi ve 6n segment fotograflari ¢ekildi. Ayrica cerrahi sonrasi 1. aydaki
floresein ve Rose-Bengal ile korneal ve konjonktival boyanma dereceleri, okiiler yiizey

hastalig1 indeksi (OSDI) skorlar1 6l¢iildii, semptom sorgulamasi yapildi.

3.5. Elde Edilen Doku Orneklerinin Incelenmesi

Istk ve elektron mikroskobik incelemeler icin KSa’li olgulardan alinan
konjonktival doku Orneklerinden elde edilen bulgularin karsilagtirilabilmesi amaciyla
cinsiyet ve yas dagilimi acisindan hasta grubuyla benzer dagilimi gosteren olgulardan
kontrol grubu olusturuldu. Bu amagla cesitli endikasyonlar nedeniyle pars plana
vitrektomi operasyonuna alinan ve dncesinde konjonktivay1 iceren herhangi bir okiiler
cerrahi Oykiisii bulunmayan olgulardan peritomi sirasinda konjonktival doku 6rnegi
alindi. Kontrol grubundan alinan doku ornekleri, hasta grubundan alinan &rneklerde

oldugu gibi ilgili inceleme igin uygun prosediire uyularak incelemeye hazirlandi.

3.5.1. Isik Mikroskobisi

Konjonktival eksizyon sonrasi elde edilen konjonktival doku oOrnekleri vakit
kaybedilmeksizin %10’luk formaldehid soliisyonu i¢gine konuldu. Doku tespit edildikten
sonra ototeknikon cihazinda fiksasyon islemi tamamlanip parafin blok haline getirildi.
Parafine gomiilii dokulardan 4-5 mikron kalinligindaki kesitler alinip H&E ve EIVG ile
boyanip 151k mikroskobunda incelendi. H&E boyali preparatlarda konjonktivada
inflamasyon, lenfatik ektazi ve goblet hiicre kayb1 +, ++, +++ seklinde semi — kantitatif
olarak degerlendirildi. Histokimyasal yontem ile uygulanan elastic von gieson ile elastik

lif harabiyeti de benzer sekilde derecelendirilerek degerlendirildi.

3.5.2. Elektron Mikroskobisi

Konjonktivosalazis tanisi ile izlenen hastalardan ve kontrol grubu hastalardan
elektron mikroskobik incelemeler i¢in alinan doku pargalar1 Millonig fosfat tamponu ile
hazirlanmis % 5°lik glutaraldehit soliisyonunda 1 saat bekletildikten sonra iizerinde bir
ka¢ damla %5’lik glutaraldehit bulunan, dis¢i mumu ile kaplanmis petri kutularina
alindi ve jilet yardimiyla yaklasik 1 mm? biiyiikliigliinde parcalara ayrildi. Doku

parcalar1 tekrar %5’lik glutaraldehit soliisyonuna alinarak 3 saat kadar daha tespit
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edildi. Boylece dokular bu soliisyonda toplam 4 saat tespit edilmis oldu. Tespit

isleminden sonra, dokular Millonig fosfat tampon soliisyonunda 10 dakika siireyle

calkalandi. Dokular Millonig fosfat tamponu ile hazirlanmis %]1°lik osmium tetraoksit

soliisyonuna alinarak 2 saat siireyle ikinci kez tesbit edildi ve ardindan Millonig fosfat

tampon sollisyonu ile iki kez 10’ar dakika yikandi. Dokular daha sonra derecesi

asagidaki siraya gore artan alkol serilerinden gegirilip dehidrate edildi.

e 9% 50 Etil alkolde
e 9% 70 Etil alkolde
e 9% 86 Etil alkolde
e 9% 96 Etil alkolde
e 9% 100 Etil alkolde
e 9% 100 Etil alkolde

+4° C’de
+4° C’de
+4° C’de
+4° C’de
+4° C’de
+4° C’de

15 dakika
15 dakika
15 dakika
15 dakika
15 dakika
15 dakika

Buraya kadar olan islemler buzdolabinda +4° C’de gergeklestirildi. Daha sonra

asagidaki islemler oda 1sisinda gercgeklestirildi.

* 9% 100 Etil alkolde
e Propilen oksitte

e Propilen oksitte

15 dakika
15 dakika
15 dakika

Dehidrate edilen doku parcalar1 daha sonra asagidaki soliisyonlar igerisinde

immerse edildi.

e Propilen oksit + gdmme materyali

e Propilen oksit + gdmme materyali

30 dakika
30 dakika

Bu islemden sonra doku pargalari icerisinde yeni hazirlanmis gdmme materyali

(rezin) bulunan tiiplere alind1 ve bir gece siireyle rotatorda karistirildi.
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Gomme materyali:

e Araldit CY 212 20 ml
e Sertlestirici. HY 964 20 ml
e Hizlandirict DY 064 0.6 ml
e Plastiklestirici—Dibiitil Fitalat 1 ml

Ertesi giin doku parcalar1 taze hazirlanmis gdmme materyali kullanilarak 00
polietilen kapsiillere gomiildii ve 60° C’de etiivde 48 saat siireyle polimerize edildi.
Daha sonra elde edilen bloklar etiivden cikarilarak sogumaya birakildi. Bloklardan
Reichert Ultracut S ultramikrotomu ile alinan yari ince kesitler Toluidin mavisi ile
boyandi ve 1sik mikroskobunda degerlendirildi. Belirlenen alanlardan alinan 50
nanometre kalinligindaki ince kesitler, uranil asetat ve kursun sitrat soliisyonlar1 ile

boyandi ve Jeol JEM 1400 Transmisyon Elektron Mikroskobu ile incelendi.

3.6. Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 19.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Olctimler say1 ve ylizde olarak, sayisal Ol¢limlerse ortalama ve standart sapma (gerekli
yerlerde ortanca ve minimum - maksimum) olarak 6zetlendi. Kategorik olgiimlerin
gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki Kare test istatistigi kullanildi. Gruplar arasinda
sayisal Ol¢limlerin karsilastirilmasinda varsayimlarin saglanmasi durumunda Bagimsiz
gruplarda T testi (Student’s T test), saglanmamasi durumunda ise Mann Whitney U testi
kullanildi. Gruplarin cerrahi 6ncesi ve sonrast OSDI ve GKZ o6l¢limlerini
karsilagtirmada Bagimli gruplarda T testi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel dnem

diizeyi 0.05 olarak alindu.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Calismaya alinan 19 hastanin 12’si Grup I’de, 7’si Grup II’de olmak {izere, Grup
I’deki hastalarin yas ortalamasi 66,8+6,9 yil ve Grup II’deki hastalarin yas ortalamasi
58,4420,5 yil olarak elde edilmis ve gruplarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel bir
farklilik saptanmamustir (p=0,328). Gruplardaki hastalarin cinsiyet dagilimlar
incelendiginde, Grup I’de 6 erkek, 6 kadin hasta bulunurken, Grup II’deki tiim
hastalarin kadin oldugu goriilmiistiir (Tablo 3).

Tablo 3. Gruplarin Demografik Ozellikleri

Grup I Grup II
Olciimler P
Ozet Olgiit*  Ozet Olgiit*

66,83+6,87 58,43+20,46

Yas 67.5(58-75)  60(23-85) 328
Cinsiyet
Erkek 6 (%50) 0 (%0) 0,044
Kadin 6 (%50) 7 (%100)

* Ozet olgiit, yas icin ortalamats.sapma, medyan (min-maks) ve cinsiyet igin sayt (viizde) olarak
verilmigtir.

s N
Gruplardaki cinsiyet dagilimi
M Erkek mKadin
100%
50% 50%
Grup | Grup Il
N J

Sekil 13. Gruplarin cinsiyet dagilimi

36



Calismamizdaki olgulardan en gen¢ olani 23 yasinda bir kadin hastaydi.
Sulanma basta olmak iizere okiiler yiizeye ait semptomlarla bagvuran hastanin alt ve
temporal bodlgede lokalize, gbézyast meniskiisiini olduk¢a bozan evre III

konjonktivosalazisi mevcuttu (Sekil 14). Konjonktivosalazis disinda okiiler muayenesi

dogaldu.

Sekil 14. 23 yasindaki kadin hastanin cerrahi 6ncesi 6n segment fotografi.

Grup II sinifina dahil olan olgunun cerrahi sonrasi birinci ayda tiim okiiler

semptomlarinin ortadan kalktig1 ve gézyasi meniskiisiiniin tamamen diizeldigi goriildi

(Sekil 15).

Sekil 15. Sekil 14°teki olgunun cerrahi tedavi sonrasi 1. aydaki 6n segment fotografi.
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Tablo 4. Gruplarda KSa Lokalizasyonunun Dagilim ve Cerrahi Siireleri

. Grup I Grup II
Olgiimler — —
Ozet Olgiit* Ozet Olgiit*
KSa Lokalizasyonu
Alt 0 (%0) 1 (%14)
Temporal 5 (%42) 2 (%29) 0289
Alt - Temporal - Nasal 2 (%17) 2 (%29) ’
Alt - Temporal 5 (%42) 1 (%14)
Temporal - Nasal 0 (%0) 1 (%14)
Cerrahi Siire 3,08:0.87 9712086 4 601

3 (1,5-5) 9,5 (8,5-11)
* Ozet élgiit, cerrahi siire icin ortalamaxs.sapma, medyan (min-maks) ve lokalizasyon icin sayt (viizde)
olarak verilmistir.

Gruplarin KSa lokalizasyonu incelendiginde, cogunlukla temporal, alt— temporal
kombinasyonunun oldugu ve bunlarin dagilimmin gruplar arasinda istatistiksel olarak
benzer oldugu gorilmiistiir (p=0,289). Gruplarin cerrahi siireleri ise istatistiksel olarak
anlamli olacak sekilde farkli bulunmustur (p<0,001). Buna gére Grup II'nin cerrahi

stiresi Grup I’in cerrahi siiresinden daha yiiksek bulunmustur (Tablo 4).

1071 T
T

Cerrahi Sire
N

(i

I I
Grup | Grup I

Sekil 16. Gruplarin cerrahi siireleri
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4.2. Cerrahi Oncesi Bulgular

Gruplarin cerrahi 6ncesi yapilan 6l¢iimlerinde Grup II’nin cerrahi dncesi OSDI

skoru Ol¢timii rakamsal olarak Grup I’in 6l¢iimiinden yiiksek bulunmasina ragmen bu

farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,091). Gruplarin cerrahi oncesi

korneal - konjonktival boyanma evrelerinin ve gozyast kirilma zamam (GKZ)

Ol¢iimlerinin gruplar arasinda benzerlik gosterdigi saptanmistir (sirasiyla p=0,999,

p=0,299 ve p=0,703) (Tablo 5).

Tablo 5. Cerrahi Oncesi Bulgular

. Grup I Grup II
Ol¢iimler = " P
Ozet ol¢iit* Ozet ol¢iit*
40,25+13,51 53,29+18,18
OSDI 39,5 (25-67) 52 (29-80) 0,091
Korneal Boyanma
Yok 9 (%75) 5(%71) 0,999
Evre I 3 (%25) 2 (%29)
Konjonktival Boyanma
Yok 0 (%0) 1 (%14)
Evre I 4 (%33) 1 (%14) 0,299
Evre II 7 (%59) 3 (%43)
Evre III 1 (%8) 2 (%29)
7,58+1,08 7,2942.29
GKz 7 (6-10) 7 (5-12) 0,703

* Ozet ol¢iit, OSDI ve GKZ igin ortalamazs.sapma, medyan (min-maks) ve boyanmalar icin sayt (viizde)

olarak verilmistir.

4.3. Cerrahi Sonrasi Bulgular

Gruplarin cerrahi sonrast yapilan OSDI ve GKZ o6lgiimlerinde gruplar arasinda

istatistiksel bir farklilik bulunmazken, cerrahi tedavi sonrasi her iki grupta da korneal ve

konjonktival boyanmanin tamamen ortadan kalkti§1 gézlenmistir (Tablo 6).
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Tablo 6. Cerrahi Sonrasi Bulgular

. Grup I Grup II
Olgiimler - " P
Ozet dlgiit™* Ozet dlgiit™*
30,17+13,89 17,43+25,83
OSDI 33 (4-52) 7(0-72) 0.176
Korneal Boyanma 1
Yok 12 (%100) 7 (%100)
Konjonktival Boyanma 1
Yok 12 (%100) 7 (%100)
8,08+1,38 8+2,38
GKz 8 (6-10) 8 (6-13) 0,923

* Ozet olciit, OSDI ve GKZ icin ortalamas.sapma, medyan (min-maks) ve boyanmalar i¢in say: (viizde)

olarak verilmistir.

Tablo 7. Gruplarin Isik Mikroskobisi ile Patolojik inceleme Sonuclar

. Grup I Grup II
Olciimler
Say1 (%) Say1 (%)
Enflamasyon
Yok 4 (%33) 2 (%29)
+ 6 (%50) 3 (%43) 0,771
++ 1 (%8) 2 (%29)
+++ 1 (%8) 0 (%0)
Lenfatik Ektazi
Yok 4 (%33) 3 (%43)
+ 4 (%33) 4 (%57) 0,552
++ 2 (%17) 0 (%0)
+++ 2 (%17) 0 (%0)
Goblet Hiicre Kaybi
Yok 1 (%8) 1 (%14)
+ 4 (%33) 1 (%14) 0,917
++ 6 (%50) 4 (%57)
+++ 1 (%8) 1 (%14)
Elastik Lif Harabiyeti
+ 9 (%75) 3 (%43) 0,326
++ 3 (%25) 4 (%57)

Gruplarin patolojik inceleme sonuglar1 incelendiginde, gruplarda goriilen

pozitifliklerin istatistiksel olarak benzer oranda olduklar1 saptanmistir. Buna gore Grup

I’de 8 hastada (% 66), Grup II’de ise 5 hastada (% 71) artmis enflamasyon bulgulari

goriilmistiir (Sekil 17).
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Sekil 17. Subepitelyal alanda, yer yer epitelede ilerleyen yogun inflamatuar hiicre birikimi (X200,
H&E)

Grup I’de 8 hastada lenfatik ektazi goriiliirken (% 66), bu saymin Grup II’de 4
hasta (% 57) oldugu (Sekil 18), goblet hiicre kaybinin iki grupta da en g¢ok ++

seviyesinde ve benzer oranda (Grup I i¢in %50 ve Grup II i¢in %57) oldugu
goriilmiistiir (Sekil 19-20).

Sekil 18. KSa’h olguda subepitelyal alanda izlenen ve (+++) siddetinde degerlendirilen ektazik
lenfatikler (X100, H&E)

41



Sekil 19. Normal konjonktival dokudaki Sekil 20. KSa’ll Olgllllllll kOllellktiV&l doku

goblet hiicreleri. (X200, H&E) orneginde goblet hiicre kaybi
(+++). (X100, H&E)

Her iki gruptaki tiim hastalarda da elastik lif harabiyeti oldugu goézlenmistir
(Tablo 7) (Sekil 21).

Sekil 21. Belirgin konjonktival elastik lif harabiyeti. (X200, EIVG)
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4.4. Cerrahi Oncesi - Sonras1 Bulgulardaki Degisimler

Gruplarin cerrahi 6ncesi — sonrast OSDI ve GKZ o6l¢limlerindeki degisimler
incelendiginde, OSDI olgiimii her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli olacak
sekilde distlis gosterirken (sirasiyla p=0,019 ve p=0,001) (Sekil 24-25), GKZ 6l¢limii
sadece Grup II’de anlamli bir artig gostermistir (p=0,047). Grup I’in GKZ o6l¢timiindeki

artig1 istatistik olarak anlamli bulunmamaistir (p=0,111).

Tablo 8. OSDI Skoru ve GKZ Olgiimlerindeki Cerrahi Oncesi - Sonrasi Degisimler

Cerrahi oncesi Cerrahi sonrasi

Olgiimler Ort+S.Sapma Ort+S.Sapma P
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks)
40,25+13,51 30,17+13,89
OSDI-Grup 39,5 (25-67) 33 (4-52) 0,019
53,29+18,18 17,43+25,83
OSDI - Grup II 52 (29-80) 7(0-72) 0,001
7,58+1,08 8,08+1,38
GKZ - Grup I 7 (6-10) 8 (6-10) 0,111
7,29+2,29 8+2,38
GKZ - Grup I 7(5-12) 8 (6-13) 0,047
B0
B cerrahi 6ncesi M Cerrahi sonrasi
*
60
(=)
40
o
207
o
| |
Grupl Grup

Sekil 22. Gruplarin Cerrahi Oncesi - Sonras1 OSDI Skoru Degisimleri
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M Cerrahi 6ncesi B cerrahi sonrasi

*

109 o

GKZ

5

6

T |
Grup | Grup ll

Sekil 23. Gruplarin Cerrahi Oncesi - Sonras1 GKZ Degisimleri

Sekil 24. Tedavi oncesi yiiksek OSDI skoruna sahip olan ve grup I sinifina dahil edilen olgunun
postoperatif birinci giin fotografi.
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Sekil 25. Sekil 24°deki olgunun cerrahi sonrasi 1. Aydaki 6n segment fotografi.

OSDI skorlar1 ve GKZ ol¢iimlerinde gozlenen diislis ve artigslarin boyutlari
gruplar arasinda karsilastirildiginda, OSDI skorlarindaki hem rakamsal hem de yiizdesel
diisiis Grup II’de Grup I’e gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha yiiksek
bulunmustur (sirastyla p=0,004 ve p=0,013). Buna gére OSDI skorlar1 rakamsal olarak
Grup I’de ortalamada 10,1412,7 birim diiserken, Grup II’de ortalamada 35,9+16,3 birim
diisiis gostermistir. Bu diistisler ylizdesel olarak ise, Grup I’de ortalamada %23,9+36,7
ve Grup II’de %73,4+£31,1 olarak elde edilmistir. Grup II’de cerrahi sonrast GKZ
Ol¢iimiindeki artig istatistiksel anlamli bulunmasina ragmen, her iki grubun GKZ
Olctimiindeki cerrahi oncesi — sonras1 rakamsal ve yiizdesel degisimleri istatistiksel
olarak benzer bulunmustur (rakamsal degisim i¢in p=0,711 ve yiizdesel degisim i¢in

p=0,592)
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Tablo 9. Gruplarin Cerrahi Oncesi - Sonrasi1 OSDI Skoru ve GKZ Ol¢iimlerindeki Rakamsal ve
Yiizdesel Degisimleri

Grup I Grup II
Olgiimler Ort+S.Sapma Ort+S.Sapma P
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks)
. 10,08+12,7 35,86+16,31
OSDI Rakamsal degisimi 12,5 (-13-29) 45 (8-52) 0,004
. U 23,95+36,72 73,39+31,1
OSDI Yiizdesel degisimi 28.54 (-46,43-84) 78.95 (10-100) 0,013
U 0,5+1 0,71+0,76
GKZ Rakamsal degisimi 0.5 (-1-2) 1 (0-2) 0,711
, e 6,84+13,14 10,85+12,65
GKZ Yiizdesel degisimi 5.56 (-14.29.28.57) 8.33 (0-33.33) 0,592
B0
_ 404
E
L
i)
b -
o
@
g 20
]
-
]
(14
E J
73]
o
o
-207]
I |
Grup | Grup ll

Sekil 26. Gruplarin cerrahi dncesi — sonras1 OSDI skorlarindaki rakamsal degisimi
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Tablo 10. Korneal ve Konjonktival Boyanma Evrelerindeki Cerrahi Oncesi — Sonras1 Degisimleri

Cerrahi oncesi

Cerrahi sonrasi

Olciimler
Say1 (%) Say1 (%)
Korneal boyanma — Grup I
Yok 9 (%75) 12 (%100) 0,217
Evre ] 3 (%25) 0 (%0)
Korneal boyanma — Grup II
Yok 5(%71) 7 (%100) 0,462
Evre ] 2 (%29) 0 (%0)
Konjonktival Boyanma — Grup I
Yok 0 (%0) 12 (%100)
Evre ] 4 (%33) 0 (%0) <0,001
Evre I 7 (%59) 0 (%0)
Evre 111 1 (%8) 0 (%0)
Konjonktival Boyanma — Grup II
Yok 1 (%14) 7 (%100)
Evre I 1 (%14) 0 (%0) 0,015
Evre I 3 (%43) 0 (%0)
Evre 111 2 (%29) 0 (%0)

Korneal ve konjonktival boyanmalardaki cerrahi Oncesi — sonrasi degisimler

incelendiginde, korneal boyanma oranlarindaki degisimin her iki grupta da istatistiksel

olarak anlamsiz oldugu, ancak konjoktival boyanmada her iki grupta da istatistiksel

olarak anlamli olacak sekilde azalma oldugu saptanmistir (Tablo 10) (Sekil 27-28).

Sekil 27. Evre III alt yerlesimli KSa bulunan olgunun preoperatif fotografinda Rose-Bengal boyasi

ile evre III konjonktival boyanma goriiliiyor.
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Sekil 28. Sekil 27°deki olguda cerrahi sonrasi 1. ayda konjonktival boya alan sahanin tamamen
kayboldugu goriiliiyor.

~N
Konjonktival boyanma evrelerindeki degisim
mYok MEvrel Evre [l m Evre lll
100% 100%
59%
43%
33% 29%
14% 14%
8%
0% I 0% 0% 0% .. 0% 0% 0%

Grup | - Cerrahi 6ncesi  Grup | - Cerrahi sonrasi  Grup Il - Cerrahi dncesi Grup Il - Cerrahi sonrasi

J

G

Sekil 29. Gruplarin cerrahi 6ncesi — sonrasi konjontival boyanma evrelerindeki degisimi
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Tablo 11. Hastalarin Cerrahi Oncesi ve Sonrasi1 Semptomlarindaki Degisimler

Tamamen Devam
Cerrahi Tamamen
GrupI Azalma iyilesme veya etme
oncesi iyilesme
azalma (%) (Goz / %)
Doluluk agirlik hissi 6 2 1 50 3/50
Agn 6 3 2 83 1/17
Sulanma 8 2 4 75 2/25
Kizariklik 5 1 2 60 2/40
Yorgunluk 4 2 0 50 2/50
Kasinti 8 3 4 88 1/13
Bulanik gérme- gérmede
10 1 3 40 6/60
azalma
Yanma 7 3 4 100 0/0
Yabanci cisim hissi 10 3 5 80 2/20
Tamamen
Cerrahi Tamamen Devam etme
Grup II Azalma iyilesme veya
oncesi iyilesme (Goz / %)
azalma (%)

Doluluk agirlik hissi 4 3 1 100 0/0
Agrt 5 5 0 100 0/0
Sulanma 4 4 0 100 0/0
Kizariklik 2 0 1 50 1/50
Yorgunluk 6 4 0 67 2/33
Kaginti 6 3 2 83 1/17
Bulanik gérme-

4 3 0 75 1/25
gormede azalma
Yanma 6 6 0 100 0/0
Yabanci cisim hissi 4 4 0 100 0/0

Hastalarin cerrahi oncesine gore cerrahi sonrast semptomlarindaki degisimler

incelendi. Cerrahi sonras1 1. Ayda diizelen gézyasi meniskiisii ve gozyasi

semptomlar tlizerine etkisi degerlendirildi (Sekil 30, sekil 31)
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Sekil 30. Gozyas1 meniskiisiinii ileri derecede bozan evre III konjonktivoesalazisi bulunan olgunun
cerrahi tedavi 6ncesi 6n segment fotografi.

Sekil 31. Sekil 30’daki olgunun cerrahi sonrasi 1. ayda gozyasi meniskiisiiniin diizeldigi goriiliiyor.

Her iki grupta da cerrahi oncesi doneme gore semptomlarin 6nemli oranda
azaldig1 goriildii (Tablo 11). Her iki grup birlikte degerlendirildiginde cerrahi sonrasi en
¢ok devam eden semptomun bulanik gérme — gérmede azalma (%50 oraninda devam

ediyor) oldugu goriildii.
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4.5. KSa Lokalizasyonuna Gore Cerrahi Oncesi Bulgularin

Karsilastirilmasi

Tablo 12. KSa Lokalizasyonu - Alt Komponenti Olan ve Olmayan Hastalarin Cerrahi Oncesi

Bulgulan
Alt Diger
Olgiimler (N=11) (N=8) P
Ozet 8lgiit* Ozet 8lgiit*
50,09+18,91 38,1248,48
OSDI 52 (25-80) 38.5 (29-53) 0.115
7,82+1,94 7+0,76
GKz 7(5-12) 7(6-8) 0.276
Korneal Boyanma
Yok 9 (%82) 5 (%63) 0,603
Evre | 2 (%18) 3 (%37)
Konjonktival Boyanma
Yok 1 (%9) 0 (%0)
Evre I 1 (%9) 4 (%50) 0,093
Evre I1 8 (%73) 2 (%25)
Evre 111 1 (%9) 2 (%25)
Enflamasyon
Yok 4 (%36) 2 (%25)
+ 5 (%45) 4 (%50) 0,642
++ 2 (%18) 1 (%12)
+++ 0 (%0) 1 (%12)
Lenfatik ektazi
Yok 5 (%45) 2 (%25)
+ 4 (%36) 4 (%50) 0,842
— 1 (%9) 1(%12)
S 1 (%9) 1(%12)
Goblet Hiicre Kayb1
Yok 1 (%9) 1 (%12)
+ 2 (%18) 3 (%38) 0,715
++ 7 (%64) 3 (%38)
+++ 1 (%9) 1 (%12)
Elastik Lif Harabiyeti
+ 7 (%64) 5 (%62) 0,999
++ 4 (%36) 3 (%38)

* Ozet 6lciit, OSDI ve GKZ icin ortalamazs.sapma, medyan (min-maks) ve diger élciimler icin sayi
(viizde) olarak verilmistir.

Olgulardan 11’inde KSa’nin alt komponenti bulunmaktaydi (Sekil 32-33).
Cerrahi oncesi degerlendirilen OSDI skorlari, GKZ siireleri, korneal ve konjonktival
boyanma evreleri KSa lokalizasyonunda alt komponenti olan ve olmayan hastalar

arasinda istatistiksel olarak benzer bulunmustur (Tablo 12).
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Sekil 32. Alt yerlesimli evre III KSa bulunan olgunun 6n segment fotografi.

Sekil 33. Sekil 32’deki olgunun konjonktival eksizyon ve siitiir ile amniyon zar transplantasyonu
sonrasi 1. aydaki 6n segment fotografi.
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Tablo 13. KSa Lokalizasyonu — Nazal Komponenti Olan ve Olmayan Hastalarin Cerrahi Oncesi

Bulgular
Nazal Diger
Olciimler (N=5) (N=14) P
Ozet dlgiit* Ozet dlgiit*
49,8+19,52 43,36+15,36
OSDI 46 (28-80) 39,5 (25-73) 0,462
Korneal Boyanma
Yok 3 (%60) 11 (%79) 0,570
Evrel 2 (%40) 3 (%21)
Konjonktival Boyanma
Yok 0 (%0) 1 (%7)
Evrel 1 (%20) 4 (%29) 0,476
Evre I 4 (%80) 6 (%43)
Evre III 0 (%0) 3 (%21)
6,6£1,14 7,79+1,63
GKz 7 (5-8) 7(6-12) 0,154
Enflamasyon
Yok 1 (%20) 5 (%36)
+ 4 (%80) 5 (%36) 0,356
++ 0 (%0) 3 (%21)
+++ 0 (%0) 1 (%7)
Lenfatikektazi
Yok 1 (%20) 6 (%43)
+ 3 (%60) 5 (%36) 0,507
+ 0 (%0) 2 (%14)
+++ 1 (%20) 1 (%7)
Goblet Hiicre Kayb1
Yok 0 (%0) 2 (%14)
+ 2 (%40) 3 (%21) 0,576
++ 3 (%60) 7 (%50)
+++ 0 (%0) 2 (%14)
Elastik Lif Harabiyeti
+ 3 (%60) 9 (%64) 0,999
++ 2 (%40) 5 (%36)

* Ozet 6lciit, OSDI ve GKZ icin ortalamaxs.sapma, medyan (min-maks) ve diger élciimler icin say
(viizde) olarak verilmistir.

KSa lokalizasyonunda alt komponenti olan ve olmayanlarin durumuna benzer
sekilde nazal komponenti olan ve olmayan hastalarda da cerrahi 6ncesi degerlendirilen
OSDI skorlari, GKZ siireleri, korneal ve konjonktival boyanma evreleri istatistiksel
olarak benzer bulunmustur (Tablo 13). Sadece temporal komponenti olan olgular ile
temporal komponente eslik eden farkli lokalizasyonlarda konjonktivosalazisi bulunan
hastalar kiyaslandiginda da cerrahi oncesi degerlendirilen bu parametreler istatistiksel

olarak benzer bulunmustur (Sekil 34-35) (Tablo 14).
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Sekil 34. Temporal lokalizasyonda evre III KSa bulunan olgunun 6n segment fotografi

Sekil 35. Alt, nazal ve temporal lokalizasyonlarda KSa bulunan olgunun 6n segment fotografi
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Tablo 14. KSa lokalizasyonu Sadece Temporal Olan Hastalar ile Temporal Komponente Baska Bir

Lokalizasyonun da Eslik Etttigi Hastalarin Cerrahi Oncesi Bulgular

Sadece Temporal ve
- Temporal diger
Olciimler (N=6) (N=13) P
Ozet dlgiit* Ozet dlgiit*
38,33+8,45 48,15+18,23
OSDI 38,5 (30-53) 46 (25-80) 023
Korneal Boyanma
Yok 5 (%83) 9 (%69) 0,999
Evre I 1 (%17) 4 (%31)
Konjonktival Boyanma
Yok 0 (%0) 1 (%8)
Evre I 3 (%50) 2 (%15) 0,399
Evre II 2 (%33) 8 (%62)
Evre 111 1 (%17) 2 (%15)
740,63 7,69+1,84
GKz 7 (6-8) 7 (5-12) 0,389
Enflamasyon
Yok 2 (%33) 4 (%31)
+ 3 (%50) 6 (%46) 0,311
++ 0 (%0) 3 (%23)
+++ 1 (%17) 0 (%0)
Lenfatikektazi
Yok 1 (%17) 6 (%46)
+ 3 (%50) 5 (%38) 0,631
+ 1 (%17) 1 (%38)
4+ 1 (%17) 1 (%8)
Goblet Hiicre Kayb1
Yok 1 (%17) 1 (%8)
+ 2 (%33) 3 (%23) 0,703
+t 3 (%50) 7 (%54)
4+ 0 (%0) 2 (%15)
Elastik Lif Harabiyeti
+ 5 (%83) 7 (%54) 0,333
++ 1 (%17) 6 (%46)

* Ozet 6lciit, OSDI ve GKZ icin ortalamaxs.sapma, medyan (min-maks) ve diger élciimler icin say
(viizde) olarak verilmistir

4.6. Elektron Mikroskobik Bulgular

4.6.1. Kontrol Grubu

Kontrol grubundan alinan konjonktiva dokularinin elektron mikroskopik
incelenmesinde yiizey epiteli ve altinda yer alan lamina propriya tabakalarinin varlig
gozlendi. Konjonktiva epitelinin ¢ok katli prizmatik epitel tipinde oldugu, epitel
hiicrelerinin birbirlerine hiicrelerarasi siki baglantilarla baglandiklar1 izlendi. Epitelin

iist tabakasinda yer alan hiicrelerin apikal yiizeylerinde mikrovilluslarin varligr dikkati

55



cekti. Epitel hiicrelerinin sitoplazmasi igerisinde, merkezi olarak yerlesmis, yuvarlak
veya ovoid sekle sahip ve hafif indentasyonlar i¢eren hiicre ¢ekirdegi bulunmaktaydi.
Sitoplazma igerisinde yer alan organeller normal yapida izlendi. Yiizey epitelinin
altinda ince bir bazal lamina yer almaktayd: (Sekil 36). Bazal laminanin alt kisminda,
gevsek yapida diizenlenmis lamina propriya tabakasmin varligr izlendi. Lamina
propriya baslica fibroblast ve kollajen liflerden olusmaktaydi. Bunlarin yaninda, lamina
propriya igerisinde diger bag dokusu hiicre tipleri, az sayida lenfosit, nétrofil 16kosit ile

kan damarlar1 ve lenfatik kapillerler de gézlendi (Sekil 37).

Sekil 36. Kontrol grubu. Konjoktiva yiizey epitelinin ¢ok kath prizmatik tipte oldugu
izlenmektedir. Yiizeyde yer alan hiicrelerin elekton lusent bir gériiniime sahip iken,
bazalde yer alan epitel hiicrelerin daha elektron dens goriiniimde olduklar:
izlenmektedir. Epitelin altinda icerisinde fibroblast ve kollajen lifler bulunan lamina
propriya tabakasi gozlenmektedir. Bar=1 pm.
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Sekil 37. Kontrol grubu. Konjoktiva yiizey epitelinin altinda yer alan lamina propriyada yer alan
fibroblastlar ve kollajen liflerden olusan bag dokusu goriilmektedir. Ayrica igerisinde
eritrosit bulunan bir kapiller damarin varhg: da izlenmektedir. Bar=1 pm.

4.6.2. Konjonktivosalazis Grubu

Konjonktivosalazis olgularindan elde edilen konjoktiva doku Orneklerinin
elektron mikroskobik incelemesinde, yiizey epitelinin ¢ok katli prizmatik tipte oldugu
ve epitel hiicre tabakalarinin sayilarinin artis gosterdigi dikkati ¢ekti. Birbirlerine siki
baglantilar ile bagli epitel hiicrelerinin aralarindaki baglantilarin azalmasi1 sonucunda,
hiicreler arasi1 mesafelerin belirgin olarak genisledigi izlendi. Hiicreler arasi
araliklardaki genislemenin epitelin 6zellikle yiizeyel tabakalarinda daha da belirgin
oldugu dikkati ¢ekmekteydi. Bunlarin yaninda hiicrelerin elekron densitesinde artis,
cekirdeklerinde heterokromatin birikimi de gozlenen diger bulgulardi (Sekil 38-39).
Epitel, altinda yer alan lamina propriya tabakasindan, ince bir bazal lamina ile
ayrilmisti. Bu grupta lamina propriyada farkli yonlerde diizenlenen kollajen lifler
yaninda, gruplar halinde diizenlenmis elastik liflerin de bulunmasi dikkat cekiciydi.
Elastik lif gruplar1 kollajen demetleri arasinda nisbeten daha elektron dens topluluklar
olarak yer almaktaydi. Elastik lif topluluklarina 6zellikle subepitelyal alanlarda daha
siklikla rastlanmaktayd: (Sekil 40-41). Bunlarin yaninda, lamina propriyada
fibroblastlar, mast hiicreleri, nétrofil 16kositler ile kan ve lenfatik kapiller damarlarinin

varliklar1 da gozlendi.
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Sekil 38. Konjoktivosalazis grubu. Yiizey epitelinin cok kath prizmatik tipte oldugu, o6zellikle

epitelin yiizeyel tabakalarinda belirgin olmak iizere, hiicrelerarasi araliklarin genisledigi
dikkati c¢ekmektedir. Hiicrelerde ayrica elektron densite artisi ve cekirdeklerde

heterokromatin birikimi de gozlenmektedir. Epitel altinda lamina propriya yer
almaktadir. Bar=2 pm.

Sekil 39. Konjoktivosalazis grubu. Konjoktiva epitel hiicreleri arasinda hiicrelerarasi1 araliklarin

belirgin olarak genisledigi izlenmektedir. Epitel hiicrelerinde cekirdeklerde

heterokromatin birikimi, sitoplazmalarinda hafif vakuolizasyon ile elektron densite artisi
da gozlenmektedir. Bar= 0,5 pm.
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Sekil 40. Konjoktivosalazis grubu. Konjoktiva yiizey epitelinin altinda yer alan lamina propriyada
kollajen liflerden olusan bag dokusu goriilmektedir. Kollajen liflerin aralarinda kiimeler
halinde diizenlenen elastik liflerin varh@ dikkati cekmektedir. Bar= 0,5 pm.

Sekil 41. Konjoktivosalazis grubu. Konjoktiva epitelini destekleyen lamina propriyada yer alan
belirgin kollajen lif demetleri izlenmektedir. Kollajen demetleri arasinda yer alan ve
elektron dens goriiniimde olan elastik lif topluluklarindaki artis ilgi ¢ekicidir. Bar= 0,5
pm.
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5. TARTISMA

Konjonktivosalazis 6zellikle ileri yas hasta grubunda sik karsilasilan ve 6zellikle
ileri evrelerde okiiler ylizey sikayetlerine neden olabilen bir hastaliktir. Okiiler yiizey
sikayeti olan hastalardan iyi bir anamnez alinmali ve ayrintili bir oftalmolojik muayene
yapilmalidir. Benzer okiiler yiizey sikayetlerine neden olabilecek pek ¢ok hastalik
bulundugundan, konjonktivosalazisin muayene sirasinda akla gelen 6n tanilardan biri

olmasi, tan1 koyulabilmesi agisindan oldukca énemlidir.

5.1. Demografik Ozellikler

Konjonktivosalazis i¢in literatiirde bir cinsiyette daha sik goriildigi ile ilgili
yeterli bilgi bulunmamakla beraber Mimura ve ark. 1416 KSa hastasini dahil ettikleri
calismada kadmlarda KSa’nin istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
evrelerde bulundugunu bildirmislerdir.”® Bu durumun ¢alismaya alinan kadin hastalarin
yas ortalamasinin daha yliksek olusunun yani sira, konjonktiva ve tenon kapsiiliiniin
elastikiyetindeki farkliliklar nedeniyle ortaya c¢ikmis olabilecegi seklinde yorum
yapmuglardir.

Calismamiz prevelans ¢alismasi olmamakla beraber ¢alismaya dahil edilen KSa
hastalarimizin %. 68,4’linli kadin hastalar (13 olgu), % 32,6’sin1 ise erkek hastalar (6
olgu) olusturmaktadir. Kadin hastalarin yas ortalamasi1 61,62+15,44 (23-85) iken erkek
hastalarin yas ortalamasi 68,33+7,71 (58-75) olarak bulundu. Literatiirdeki kisith bilgi
ile uyumlu olacak sekilde olgularimizin biiyiik kismin1 kadin hastalarin olusturdugu
goriildii. Istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber kadm hastalarin yas
ortalamasinin daha diigiik oldugu goriildii. Caligmamizda tiim olgularin evre III sinifina
dahil oldugu diisiiniildiigiinde, kadin hastalarin yas ortalamasinin daha diisiik olusu,
ilerleyen yasla beraber konjonktival laksitenin artacagi hesaba katildiginda, Mimura ve
ark.’nin One sirdiigi ‘KSa’nin kadinlarda daha yiiksek evrelerde karsimiza
cikabilecegi’ goriisiinii destekler bir bulgu olarak diisiiniilebilir.

Hastaligin etyopatogenezinde konjonktivada meydana gelen yasa bagh
degisiklikler suglanmakta ve cinsiyet farki gbzetmeksizin ileri yasla beraber sikliginin

19,20

arttig bildirilmektedir. Di Pascuale ve ark.’nin yaptig1 ve akdz gozyas: yetersizligi

ile KSa birlikteliginin irdelendigi bir c¢aligmada, KSa’li hasta grubunun yas
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ortalamasinin KSa’nin eslik etmedigi kuru g6z hastalarina oranla istatistiksel olarak
anlamli sekilde fazla oldugu bulunmus ve bu fark 6nceki ¢aligmalarda da vurgulanan
ileri yasta KSa sikhiginimn arttig1 bilgisini destekler nitelikte olarak yorumlanmistir.”
KSa prevelansi ile ilgili bir ¢alismada ise 11-20 yas arasi1 %36,2 olarak belirtilen
prevelansin, 90-100 yas arasinda %100’°e ¢iktig1 bildirilmis ve yasin hastalik tizerindeki
roliiniin 6nemine vurgu yapllmlstlr.zo Geng yastaki KSa hastalarinin irdelenmesi
acisindan 6zellik arz eden bu ¢alismada, 20 yas ve altindaki KSa hastalarinda altta yatan
predispozan faktorler agiga ¢ikarilmaya calisilmistir. 20 yas ve altindaki 34 KSa hastasi
ele alinmis, atopik dermatit, alerjik konjonktivit ve pterjium gibi eslik eden okiiler
hastaliklarin erken yasta gelisen konjonktival laksiteye katkida bulunabilecegi one
stirtilmiigtiir.”’

Calismamizdaki olgulardan 23 yasindaki kadin hastanin alt ve temporal bolgede
lokalize evre III konjonktivosalazisi mevcuttu. Okiiler yiizey semptomlarini agiklayacak
ek bir okiiler problemi olmayan hastanin diger goziiniin muayenesi tamamen dogaldi.
Mimura ve ark.’min gen¢ KSa hastalar1 i¢in dikkat cektigi okiiler hastaliklardan
herhangi birine rastlamadigimiz olgunun konjonktival doku 6rneginin incelenmesinde
inflamatuar hiicre artigi, lenfatik ektazi, goblet hiicre kaybi ve elastik lif harabiyeti
saptandi. Bu patolojik degisiklikler KSa gelisiminde geng¢ hastalarda da inflamatuar ve

mekanik etkilerin birlikte rol almakta olabilecegini diistindliirmiistiir.

5.2. Semptomlar

Konjonktivosalazis hastalarinda agri, batma, yanma, yabanci cisim hissi gibi
sikayetler ortaya cikabilir.”*'°. Bu semptomlara yol acabilecek eslik eden baska bir
okiiler yiizey hastalig1r bulunmayan hastalarda konjonktival yiizeyde veya konjonktiva
ile kornea arasinda siirtiinmeye neden olan fazla konjonktival dokunun eksize edilmesi
bu sikayetlerde azalmaya neden olacaktir.

Meller ve ark. medikal tedaviye ragmen semptomlarin devam ettigi 40 hastanin
47 gozine gevsek konjonktival dokunun eksizyonu ile beraber amniyon zar
transplantasyonu uygulamuslardir.'® Cerrahi &ncesi agirlik hissi, agri, sulanma,
kizariklik, yorgunluk, kasinti, gormede bulaniklagsma, yanma, yabanci sisim hissi ve

capaklanma gibi semptomlari1 sorgulamislar ve cerrahi sonrasi semptomlarin tamaminin
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gozlerin ¢ok biiyiik bir kisminda cerrahi 6ncesi doneme gore tamamen gegtigini ya da
azaldigini not etmislerdir.

Calismamizda tiim hastalar i¢in Meller ve ark.’nin ele aldig1 semptomlar cerrahi
oncesinde sorguland: ve not edildi.'® Konjonktivosalazise eslik eden meibomianit ve
blefariti olan hastalarin semptomlar1 tedavi uygulandiktan ve enfeksiyon bulgular
geriledikten sonra kaydedildi.

Cerrahi sonrasi 1. ayda sorgulanan semptomlarin tamaminin hem grup I hem de
grup II’deki hastalarin biiylik ¢ogunlugunda geriledigi ya da tamamen ortadan kalktigi
goriildii (Tablo 11).

Tedavi sonrasi azalma gostermeksizin devam ettigi en sik ifade edilen semptom
bulanik gérme-gérmede azalma olarak karsimiza c¢ikti. Tedavi Oncesi bulanik gérme-
gormede azalma sikayeti olan 14 hastadan ( grup I’de 10 hasta, grup II’de 4 hasta),
Grup I’de 6 hasta (% 60), grup II’de ise 1 hasta (% 25) olmak iizere toplam 7 tanesi,
tedavi sonrasi bu sikayetlerinin devam ettigini ifade etti. Bu yedi hastanin alt1 tanesinde
gérme azligina yol acan farkli okiiler problemler mevcuttu. ( 1 olguda makiiler patoloji,
3 olguda diabetik retinopati, 2 olguda katarakt). KSa’nin cerrahi tedavisi sonras1 gozyasi
film tabakasinin diizelmesiyle beraber beklenen gorsel iyilesmenin bu hastalar
tarafindan fark edilememis olmasi, gérme azligina yol acan farkli okiiler problemlerin

varligina baglandi.

5.3. Okiiler Yiizey Hastahk indeksi Skorlamasi (OSDI)

Okiiler yiizey hastalig1 indeksi skorlamasi (OSDI), konjonktivosalazis ve diger
okiiler yiizey hastaliklar1 ile ilgili pek¢ok calismada gerek hastaligin siddeti gerekse
uygulanan tedaviye yanmitin degerlendirilmesi amaciyla kullanilmis ve kabul
gormiistiir.>* LI Qing-song ve ark. bilateral semptomatik konjonktivosalazisi bulunan 46
hastanin sag gozinii grup I, sol goziinii ise grup II olarak ayirmis ve iki grup i¢in farkl
cerrahi prosediirler kullanmistir.>* Postoperatif doénemde degerlendirilen OSDI
skorlarinin grup II’de daha diisiik olusunu ikinci grupta uygulanan cerrahi prosediiriin
basaris1 olarak kabul etmislerdir. Diisik OSDI skorlar1 bu ¢alismada cerrahi sonrasi
kalan konjonktival katlantilarin sayisinin daha az olusuna ve daha iyi bir yara iyilesmesi

o < 24
saglanmasina baglanmistir.
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Bizim c¢aligmamizda cerrahi oncesi ve cerrahi sonrasi 1. ayda degerlendirilen
OSDI skorlart karsilastirildt ve her iki grup hastada da cerrahi sonrasi donemde
istatistiksel olarak anlamli derecede bir diisiis gozlendi (grup I i¢in p=0,019 ve grup 11
icin p=0,001). Grup I ve Grup II’deki hastalarin hem cerrahi 6ncesi hem de cerrahi
sonrast 1. ayda degerlendirilen OSDI skorlar1 karsilastirildiginda ise iki grup arasinda
anlamli bir fark goriilmedi (sirasiyla p=0,091 p=0,176). Ancak grup II’de cerrahi
sonras1 degerlerin cerrahi 6ncesi doneme gore rakamsal ve ylizdesel diisiisii grup I’e
oranla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (sirasiyla p=0,004 ve
p=0,013). Calismamiza dahil edilen sosyokiiltiirel seviyesi diisiik, ileri yas grubu
hastalarin okuma, gece araba kullanma, bilgisayarda calisma gibi durumlar igin
sikayetlerini ifade edememeleri olumsuz bir etken olarak rol oynasa da cerrahi sonrasi
donemdeki diisiik OSDI skorlari, KSa semptom skorlamasit ve klinik bulgular ile
uyumlu olarak gozlenmistir. Grup II’deki hastalarda cerrahi sonrasi OSDI degerlerinin
daha fazla dustligli saptandi. Bunun sebebi olarak Grup II’deki hastalarda siitiir
kullaniminin cerrahi sonrasi erken donemde okiiler yiizey konforu iizerine olan olumsuz
etkilerinin 1. ay kontrollerine kadar ortadan kalkmis olmasi, ayrica cerrahi sonrasi erken
donemden itibaren okiiler ylizey semptomlarinda iyilesme hisseden ve aradan gegen 1
aylik siirede farkindaligi azalan grup I’deki hastalarin cerrahi 6ncesi doneme gore farki

daha az belirtmeleri olabilecegi diisiintildii

5.4. Gozyas1 Kirllma Zamam Degisimleri

KSa’da gozyast kirilma zamaninin azalmasina gevsek konjonktival dokunun alt
g6z kapag kenarinda birikerek gbézyast meniskiisiinii bozmasi ve fazla konjonktival
dokunun mekanik etki ile kapak kenarinda yarattigi enflamasyona ikincil gelisen
meibomian bez disfonksiyonu neden olur. Gozyas1 meniskiisiiniin etkilenmesi gozyasi
dagilimmin bozulmasina, meibomian bez disfonksiyonu ise gozyasinin lipid
tabakasinda eksiklige sebep olmaktadir.”

GKZ’nin KSa’da azaldigi onceki calismalarda gosterilmis olmakla beraber
cerrahi tedavi sonrast GKZ’min arttigma dair bir literatiir bilgisi bulunmamaktadir.”®

Yaptigimiz calismada cerrahi oncesi ve cerrahi sonrasi 1. ayda ol¢iilen GKZ
stireleri agisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p=0,703, p=0,923). Her

iki grupta da GKZ siireleri cerrahi dncesi doneme gore artmis olarak tespit edildi. Bu
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farklilik sadece grup II i¢in istatistiksel olarak anlamli iken her iki grubun GKZ
Ol¢timiindeki cerrahi Oncesi — sonrasi rakamsal ve yiizdesel degisimleri istatistiksel
olarak benzer bulundu. (rakamsal degisim i¢in p=0,711 ve yiizdesel degisim igin
p=0,592) Cerrahi sonrasinda beklenen GKZ artislariinin rakamsal olarak kiigiik degerler
oldugu hesaba katildiginda gevsek konjonktival dokunun ortadan kalkmasi ile okiiler
yiizeyde ortaya c¢ikan rahatlamanin GKZ iizerine etkisinin goriilebilmesi i¢in olgu

sayisinin arttirilmasi gerektigi diistiniildi.

5.5. Floresein ve Rose-Bengal ile Korneal - Konjonktival Boyanma
Dereceleri

KSa hastalarinda goriilen bir diger klinik bulgu ise epitel hasarina bagl olarak
goriilen korneal ve konjonktival boyanmadir.® Konjonktival boyanma paterninin kuru
g0z hastalarinda goriildiigli gibi kapak araligima uyan alanda ( maruziyet zonu)
olmayip, kapak serbest kenar1 komsulugunda yogunlagsmast KSa i¢in 6nemli bir
bulgudur.'® Ward ve ark.’nin KSa’li hastalarda yaptiklar1 bir ¢alismada gozyasinda yer
alan inflamatuar sitokin miktarinin floresein ve Rose-Bengal boyalar1 ile ortaya konan
korneal ve konjonktival boyanma ile iliskili oldugu gésterilmistir.” Yokoi ve ark.nin
yaptiklar1 bir ¢aligmada ise KSa’ya kuru goziin eslik ettigi olgularin KSa’ya yonelik
cerrahi tedavi Oncesi ve sonrasi floresein ile korneal boyanmalar1 degerlendirilmis ve
cerrahi sonrasinda korneal boyanma skorlarinin diistiigii gérﬁlmﬁstﬁr.47 Calismamizda
olgularin cerrahi tedavi oncesi floresein ve Rose — Bengal ile korneal - konjonktival
boyanma paternleri Oxford Semasi’na gore derecelendirildi ve fotograflandi. Cerrahi
sonrasi 1. ayda boyanma paternleri tekrar degerlendirildi ve higbir hastada korneal ya da
konjonktival boya alan saha saptanmadi. Caligma kapsamina alinan tiim hastalara
cerrahi tedavi Oncesi diger okiiler yiizey iliskili problemlerine yonelik tedavi ve suni
gozyast verildi. Hastalarin cerrahi Oncesi bulgular1 aldiklar1 bu tedavi sonrasi
kaydedildi. Lubrikan tedavinin korneayr KSa’nin neden oldugu okiiler yiizey
probleminden kismen korumus olmasma bagli olarak cerrahi tedavi oncesi korneal
boyanma az sayida hastada (n:5) ve diisiik derecede ( tiim olgularda evre I) karsimiza
ciktr.

Ancak cerrahi tedavi Oncesi tiim olgularda goriilen ve farkli derecelerde not

edilen konjonktival boyanmanin tedavi sonrasi hicbir hastada goriilmemesi, cerrahi
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sonrast 1 aylik donemde gozyast meniskiisiinlin diizelmesi ve gevsek konjonktivanin
yarattigr olumsuz mekanik etkinin ortadan kalkmasi sonucu okiiler yiizeyde gozyasi

dagiliminin diizeldigini gosterir bir bulgu olarak degerlendirildi.

5.6. Konjonktivosalazisin Lokalizasyonu

KSa hastalarinda gevsek konjonktival doku iist ya da alt bulber konjonktivada
gorilebilir. Alt kapak kenarindaki konjonktival doku fazlalig1 nazal ya da temporal
kadranda lokalize olabilir. Mimura ve ark. 1416 KSa hastasim1 degerlendirdikleri
calismada konjonktivosalazisin temporal lokalizasyonda daha yiiksek evrelerde
gorildigiini bildirmislerdir.”® Konjonktivanin alt yarisinda konjonktivosalazis gériilen
hastalarda, gevsek konjonktival dokunun lokalizasyonu ile evresi arasindaki iliskiyi
irdeleyen iki farkli calismada ise gevsek konjonktival dokunun en ¢ok temporal bolgede
goriildigii en az siklikla ise alt lokalizasyonda saptandigi bildirilmistir.>**
Olgularimizda gevsek konjonktival doku en sik temporal lokalizasyonda karsimiza
¢iktr. 19 olgunun 18’inde temporal lokalizasyonda konjonktivosalazis mevcuttu. Onceki
calismalar ile uyumlu olarak tespit edilen bu bulgunun, literatiirde de bahsedildigi gibi
tempoaralde alt goz kapagi boyunca degerlendirilen konjonktival sahanin alt ve nazal
bolgeye gore daha genis olmasi ile agiklanabilecegi diisiiniildi.

Nazal komponenti bulunan hastalar konjonktival dokudaki fazlaligin gozyasi
drenaji ve punktum iizerine degisik etkilerde bulunmasi nedeniyle farklilik
géstermektedirler.8

Wang ve ark. 29 KSa hastasim1 KSa’nin nazal yerlesiminin olup olmamasina
gore ayirmislar ve nazal KSa grubunda artmis Rose-Bengal ile okiiler yiizey boyanmasi,
artmig viziiel semptom skorlar1 ve azalmis konjonktival goblet hiicre yogunlugu
bildirmislerdir.®

Calismamiza dahil edilen 19 KSa hastasinin bes tanesinde KSa’nin nazal
komponenti de bulunmaktaydi. Calismamizda nazal bolge de dahil olmak iizere KSa
lokalizasyonu ile cerrahi dncesi degerlendirilen OSDI skorlari, GKZ siireleri, korneal ve
konjonktival boyanma evreleri arasinda bir iliski olmadig1 goriildii. Gerek olgu sayisi
gerekse nazal komponentin eslik ettigi hasta oraminin diisiik olusunun, KSa’da
lokalizasyonun klinik bulgular iizerine etkisinin goriilmesini engellemis olabilecegi

diistinildii.
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5.7. Cerrahi Prosediir

Medikal tedaviye yanit alinamayan KSa olgularinda cerrahi tedavinin okiiler
semptomlar1 ve okiiler yiizey hasarin1 azaltmada etkin oldugu yapilan pek ¢ok
caligmada gosterilmistir. 324647

Braunschweig’in tamimladig1 ilk cerrahi teknik alt bulber konjonktivanin hilal
seklinde eksizyonunu ve kalan konjonktival dokularin siitiirasyonunu igermekteydi.
Gerek bu yontem gerekse Serrano ve Mora’nin bu teknige limbusa yakin bir peritomi
ekleyerek ortaya c¢ikardiklar1 modifiye teknik konjonktival retraksiyona ikincil
komplikasyonlarin goriilmesine neden olmustur,'***

Calismamizda uygulanan cerrahi prosediirde, KSa cerrahisi ile ilgili tim
prosediirlerde oldugu gibi limbal kok hiicrelerin zarar gérmesini engellemek amaciyla,
konjonktival eksizyon limbus komsulugundaki konjonktiva korunarak yapildi.

Eksizyon sonrasi ortaya c¢ikan konjonktival agikligin serbest bir greft ile
kapatilmasi alt kapagin skatrisyel entropionu, alt forniksin retraksiyonu, okiiler hareket
kisitlilig gibi komplikasyonlarin gériilmesini engellemektedir.'® Kullamlanacak serbest
greft icin amniyon zardan yararlanilmasi KSa etyopatogenezi de diisiiniildiiglinde bazi
ek faydalar saglamaktadir. KSa patogenezinde rolii oldugu one siiriilen inflamatuar
stire¢ gbz Oniinde bulunduruldugunda amniyon zarin anti-inflamatuar 6zellikleri 6nem
arz etmektedir.”

Amniyon zarin kalin bazal membrani epitelyal proliferasyonun hizli olmasini
saglar ve bu durum amniyon zar transplantasyonu sonrasi epitelyal defektlerin 3 hafta
gibi kisa bir siire igerisinde tamamen kapanmasina olanak verir.'

Uyguladigimiz cerrahi prosediirde ¢iplak sklerayr drtmek amaciyla kullanilan
amniyon zar, okiiler ylizeye iki farkli teknik kullanilarak transplante edildi. Grup I’deki
hastalar i¢in fibrin doku yapistiricisi kullanilirken grup II’deki hastalara amniyon zar
stitiirasyonu yapildi.Bu sekilde gerek cerrahi siire ve manipiilasyon kolayligi gerekse
cerrahi sonras1 donemdeki okiiler bulgular agisindan iki farkli teknigin karsilastirilmasi
amagclandi.

Grup I’deki olgularda amniyon zarin okiiler yiizeye serilme asamasi ile sklera

tizerinde fiksasyonun tamamlandigi asama arasinda gegen cerrahi siire ortalama

3,08+0,87 dakika (1,5 —5) iken, grup II’deki olgular i¢in bu siire 9,71+0,86 dakika (8,5
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— 11) olarak tespit edildi. iki farkli prosediir arasindaki bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p <0,001).

Cerrahi siirenin kisaligi, manipiilasyon kolaylig1 ve cerrahi sonrasi birinci ayda
degerlendirilen OSDI skorlar1 g6z 6niinde bulunduruldugunda fibrin doku yapistiricisi
kullanimimin uygulama kolayligi ve erken donemde hasta konforunun saglanmasi
acisindan etkin bir yontem oldugu diisiiniildii.

Onceki ¢alismalarda KSa hastalarinda amniyon zar siitiirasyonu sonrasi
bildirilen skar formasyonu ve siitiir iligkili graniilom olusumu cerrahi sonras1 1 aylik
takipte goriilmedi.

Siitiir kullanilmayan olgularda fibrin doku yapistiricisinin hasta basina maliyeti
97 Amerikan dolar1 iken, bir adet 8-0 poliglaktin siitiiriin maliyeti 19 Amerikan dolar1
olarak hesaplandi. Fibrin doku yapistiricisinin tedavi maliyetini arttirmasi olumsuz bir

ozellik olarak karsimiza ¢ikt.

5.8. Konjonktival Orneklerin Isik Mikroskobisi ile Incelenmesi

Literatiirde KSa’ya yonelik patolojik inceleme iceren ¢alismalar, konjonktival
orneklerde inflamatuar degisikliklere rastlanildigin1  6ne siirenler ve KSa
histopatolojisinde okiiler yiizey inflamasyonunun yer aldigina dair bir bulgu olmadigini
iddia edenler olarak ikiye ayrilabilir.® Konjonktival 6rneklerde inflamatuar degisiklige
rastlanmadi@ini1 one siiren arastirmacilar konjonktivada stromal lenfanjiektazi ve 6dem
goriildigiinii belirtmislerdir.” EIVG boyama ise olagan bag paterninde kayip, fragmente
elastik lifler ve kollajen baglarda seyreklesme gibi patolojik degisiklikleri ortaya
koymustur.

KSa histopatolojisinde okiiler yiizey inflamasyonunun rol aldigii diigiindiiren
patolojik caligmalarda ise konjonktivada kronik nongranulamatdz plazma ve lenfosit
hiicre infiltrasyonu tespit edilmistir.°

Calismamizda 19 KSa hastasindan alinan konjonktival ornekler elastica van
gieson ve hematoksilen — eozin boyalar1 kullanilarak 151k mikroskobisi ile incelendi. 13
olguda artmis inflamasyon bulgulari, 12 olguda lenfatik ektazi, 17 olguda goblet hiicre
kaybi1 ve olgularin tamaminda elastik lif harabiyeti saptandi (Tablo 5).

KSa histopatolojisi ile ilgili yapilmis dnceki ¢alismalar gz oniine alindiginda,

calismamizda degerlendirilen doku Orneklerinin biiylik ¢ogunlugunda saptanan bu
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patolojik bulgular, KSa etyopatogenezinde inflamatuar ve mekanik faktorlerin birlikte

rol aldigin1 diisiindiirm{istiir.

5.9. Konjonktival Orneklerin Elektron Mikroskobisi ile Incelenmesi

Ward ve ark. KSa hastalarindan cerrahi tedavi sirasinda alinan konjonktival
doku orneklerini elektron mikroskobisi ile incelemis, epitelyal hiicreler arasindaki
iliskinin zayiflig1, azalmis hiicreler arasi baglantilar, epitelyal hiicrelere ait niikleer
materyalde topaklanma, piknotik niikleus, konjonktival stromada elastik liflerin y18in
halinde birikimi gibi bulgular tespit etmislerdir”.

Calismamizda 19 KSa hastasindan cerrahi sirasinda eksize edilen konjonktival
doku ornekleri ve kontrol grubu olarak segilen hasta grubu ile benzer yas grubundaki
hastalardan alinan 5 adet saglikli konjonktival doku 6rnegi elektron mikroskobisi ile
incelendi. Kontrol grubuna ait 6rneklerde epitel hiicrelerinin birbirlerine hiicreler arasi
sik1 baglantilarla baglandiklari izlenirken, KSa grubunda epitel hiicrelerinin aralarindaki
baglantilarin azalmasi sonucunda, hiicreler aras1 mesafelerin belirgin olarak genisledigi
izlendi. Kontrol grubunda normal yapida yerlesimli organellerin bulundugu sitoplazma
igcerisinde, merkezi olarak yerlesmis, yuvarlak veya ovoid sekle sahip ve hafif
indentasyonlar igeren hiicre c¢ekirdegi gorilirken KSa grubu orneklerde hiicre
cekirdeklerinde heterokromatin birikimi izlendi. Kontrol grubunda lamina propriya
tabakas1 bazal laminanin alt kisminda, gevsek yapida diizenlenmis fibroblast ve kollajen
liflerden olusmus bir sekilde izlenirken hasta grubunda lamina propriyada farkli
yonlerde diizenlenen kollajen lifler yaninda, gruplar halinde diizenlenmis elastik liflerin
de bulunmasi dikkat ¢ekiciydi. Hasta grubunda saptanan bu elastik lif topluluklarina
ozellikle subepitelyal alanlarda daha siklikla rastlanmaktaydi. Bu bulgular, KSa
etyopatogenezinde suglanan mekanik ve inflamatuar faktorler goz Oniinde
bulundurularak degerlendirildiginde, Ozellikle hiicreler arasi mesafelerin genislemesi,
elastik liflerin toplu halde izlenmesi gibi bulgularin mekanik etkiler sonucu ortaya
cikmis olabilecegi kanisina varildi. Ancak inflamatuar faktorlerin kaniti sayilabilecek
inflamatuar hiicre artisinin c¢alisilan Grneklerde tespit edilememesinde, elektron
mikroskobu ile incelenebilen sahanin oldukga kiigiik olmasinin roliiniin olabilecegi

diistinildii.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

o Konjonktivosalazis ileri yas hasta grubunda sik karsilasilan ve 6zellikle ileri
evrelerde okiiler ylizey sikayetlerine neden olabilen bir hastaliktir.

e Benzer okiiler ylizey sikayetlerine neden olabilecek pek cok hastalik
bulundugundan, konjonktivosalazisin muayene sirasinda akla gelen 6n tanilardan biri
olmasi, tan1 koyulabilmesi agisindan olduk¢a énemlidir.

e Calismamizdaki olgulardan birinin 23 yasinda olmasi, ileri yas hastaligi
olarak bilinen konjonktivosalazisin nadir de olsa genclerde de goriilebilecegine dair
literatiire bir katki saglamaktadir. Bu gen¢ olgunun konjonktival doku &rneginin
incelenmesinde inflamatuar hiicre artisi, lenfatik ektazi, goblet hiicre kaybi1 ve elastik lif
harabiyeti saptanmistir. Bu patolojik degisiklikler KSa gelisiminde geng hastalarda da
inflamatuar ve mekanik etkilerin birlikte rol almakta oldugunu diisiindiirmiistiir.

e (Calismamizda KSa lokalizasyonu ile tedavi oncesi degerlendirilen OSDI
skorlari, GKZ stireleri, korneal ve konjonktival boyanma evreleri arasinda bir iligki
olmadig1 goriilmiistiir. KSa lokalizasyonunun klinik bulgular iizerine etkisinin
degerlendirilebilmesi amaciyla daha genis olgu serilerine ihtiyag¢ oldugu diistintilmiistiir.

e Amniyon zar hazirlanmasi ve saklanabilmesi kolay, taze kullanilabilen ve
hazirlanmasi i¢in yliksek maliyetler gerektirmeyen bir materyaldir. Amniyon zarin bu
avantajlar ve ¢alismamizda goriilen tedavi basarisi dikkate alindiginda, KSa’nin cerrahi
tedavisinde konjonktival yilizeyin biitiinliigiiniin tekrar saglanmasi amaciyla amniyon
zar transplantasyonu pratik ve etkin bir yontem olarak bulunmustur.

e Cerrahi tedavi sonrasi birinci ayda tespit edilen; OSDI skorlarindaki diisme,
tim hastalarda korneal ve konjonktival boyanmalarin ortadan kalkmasi ve okiiler
semptomlarin tedavi dncesine oranla biiylik oranda azalmasi gibi bulgular her iki grup
hasta i¢in de uygulanan cerrahi prosediirlerin etkin oldugunu gdstermistir. Fibrin doku
yapistiricisinin - kullanimi  cerrahi  siirenin  kisaligi ve manipiilasyon kolayligi gibi
avantajlariyla 6n plana ¢ikarken, siitiir kullanimi ile tedavi maliyetinin diistigi

gozlenmistir.
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e Postoperatif bir aylik izlem siiresi iginde hicbir olguda komplikasyon
gormedigimiz bu calisma sonrasi medikal tedaviye yeterli yanit alinamayan evre III
KSa hastalarinda konjonktival eksizyon sonrasi siitiirle ya da fibrin doku yapistiricisi ile
amniyon zar transplantasyonunun iyi bir tedavi segenegi oldugu sdylenebilir.

e Tiim olgulardan cerrahi sirasinda alinan konjonktival doku 6rneklerinin 151k
mikroskobisi ile incelenmesi neticesinde 13 olguda artmis inflamasyon bulgulari, 12
olguda lenfatik ektazi, 17 olguda goblet hiicre kayb1 ve olgularin tamaminda elastik lif
harabiyeti saptanmistir. KSa histopatolojisi ile ilgili yapilmis 6nceki c¢aligmalar goz
Oonline alindiginda, calismamizda degerlendirilen doku Orneklerinin  biiyiik
¢ogunlugunda saptanan bu patolojik bulgular, KSa etyopatogenezinde inflamatuar ve
mekanik faktdrlerin birlikte rol aldigini diislindlirmiistiir.

e Konjonktival doku drneklerinin elektron mikroskobik incelemesi ile epitel
hiicrelerinin aralarindaki baglantilarin azalmasi sonucunda hiicreler aras1 mesafelerin
belirgin olarak genislemesi, hiicre ¢ekirdeklerinde heterokromatin birikimi, lamina
propriyada farkli yonlerde diizenlenen kollajen lifler yaninda, gruplar halinde
diizenlenmis elastik liflerin de bulunmasi gibi bulgular tespit edildi. Bu bulgular, KSa

etyopatogenezinde rol aldig diisiiniilen mekanik faktorler ile iliskilendirildi.
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