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II1. OZET

Giris ve amacg: Keratokonus tanili olgulara, topografik haritalarina gore
modifiye epitel debridman teknigi ile yapilan kornea kollojen ¢apraz baglama
tedavisinin bir y1llik takip sonuclarinin degerlendirilmesi.

Gereg¢ ve yontem: Calismamiza; keratokonus tanisi almig 40 olgunun 40 gozii
dahil edildi. Tiim hastalara ¢apraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi 1.ay, 3.ay, 6.ay,
12.ay’da detayli g6z muayenesi yapildi. Spekiiler mikroskobik muayene, Nidek CEM-
530; topografik analiz, li¢ boyutlu, hareketli Scheimpflug kamera ve plasido disk
kullanan Sirius ile gergeklestirildi. Sferik eqivalan, diizeltilmemis ve diizeltilmis en iyi
gorme keskinligi, santral korneal kalinlik, anterior korneal yilizeyde ektazinin en yiiksek
noktas1 (Kvf), posterior korneal ylizeyde ektazinin en yiliksek noktasi, keratometrik
degerler (SimK1 ve SimK2), en diiz meridyen (K1), en dik meridyen (K2) ve bunlarin
ortalamasi, korneal endoteliyal hiicre sayisi, altigen hiicrelerin yiizdesi, varyasyon
katsayis1 gibi parametreler her kontrolde kaydedildi

Bulgular: Calismamiza yaglar1 11 ile 31 arasinda degisen yaris1 kadin, yarisi
erkek 40 hasta alimmustir. 6 olgunun 1. derece akrabasinda, 5 olgunun 2. derece
akrabasinda keratokonus hikayesi vardir. 23 olgu gozlerini sik ovalamakta, 2 olgu
gozlerini ¢ok sik ovalamakta, 15 olgu ise gozlerini nadiren ovalamaktadir. Amsler
Krumeich siniflamasina gore 16 olgu evre 1, 16 olgu evre 2, 8 olgu ise evre 3’tiir.
Modifiye epitel debridmani ile yapilan CXL Oncesi ve sonrasi l.ay, 3.ay, 6.ay, 12.ay
sferik eqivalan Ol¢limleri arasinda azalma izlendi (p=0.001). CXL 6ncesi ve sonrasinda,
diizeltilmemis gorme keskinligi ve en iyi diizeltilmis gérme keskinligi agisindan anlamli
bir artig bulundu (swrasiyla; p=0.001, p=0.001). Endotel hiicre sayis1 ve endotel
varyasyon katsayist 6lglimlerinde takip araliklari arasinda anlaml bir fark goriilmedi
(swrastyla; p=0.088, p=0.059). Endotel hiicre hexogonalitesinde istatistiksel olarak artis
tespit edildi (p=0.008). Santral kornea kalmliginda (SKK) tedavi sonrasindaki ilk
aylarda azalma 6. aydan sonra artma izlendi ve 12. ayda SKK tedavi dncesi durumuna
gore daha kalin 6l¢iildii (p=0.001). KVf 6l¢iimiinde zamanlar arasinda anlaml bir fark
bulundu (p=0.001). SimK1 ve SimK2 degerlerinde anlamli fark saptanmadi (sirasiyla;
p=0.158, p=0.226). K1 degerlerini zamanlara gore karsilastirilmasi sonucunda azalma

saptand1 (p=0.002). K2 degerlerinde operasyon Oncesi ve sonrasi farkli aylarda
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istatistiksel olarak anlamli degisiklikler izlendi (p=0.001). K1 ve K2 §l¢iimlerinde ve
ortalamalarinda tespit edilen degisiklikler istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001).

Sonug¢: Topografik haritaya goére modifiye epitel debridmani ile yapilan kornea
kollajen capraz baglama tedavisi keratokonusun ilerlemesini durdurmada ve goérme
diizeyini arttirmada etkili alternatif bir yontemdir. Calismamizda endotel hiicre sayis1 ve

morfolojisi agisindan ciddi, olumsuz bir etkisi olmadigin1 tespit ettik.

Anahtar Kelimeler: Modifiye epitel debridmani, kornea endoteli, kornea kollojen

capraz baglama tedavisi, keratokonus



IV. ABSTRACT

Background and aim: In cases with keratoconus, evaluation of one-year
follow-up results of CXL with modified epithelial debridement technique according to
topographic maps.

Materials and Methods: We included 40 eyes of 40 patients who had been
diagnosed with keratoconus. Detailed eye examinations were performed before and
after all disease cross-linking therapy at 1 month, 3 months, 6 months, 12 months.
Specular microscopic examination, Nidek CEM-530; topographic analysis, Sirius using
a three-dimensional, moving Scheimpflug camera and plasido disk. Spherical eqivalan,
corrected uncorrected and corrected best visual acuity, central corneal thickness (CCT),
the anterior corneal surface is the highest point of the ectasine (KVf), the highest point
of ectasin on the posterior corneal surface, keratometric values (simK1 and simK?2), the
most straight meridian (K1), the steepest meridian (K2) and their average, corneal
endothelial cell number, percentage of hexagonal cells, coefficient of variation were
recorded at each control.

Results: Forty patients were enrolled, 20 female and 20 male, aged between 11
and 31 years. There is a story of keratoconus in the first degree relatives of 6 cases and
second degree relatives of 5 cases. 23 eyes frequently rub their eyes, 2 eyes rub their
eyes very frequently, and 15 eyes occasionally rub their eyes. According to the Amsler
Krumeich classification, 16 cases were stage 1, 16 cases were stage 2, 8 cases were
stage 3. Decrease was observed between the 1st, 3rd, 6th, and 12th hour spherical
equivalent measurements before and after CXL with modified epithelial debridement
(p=0.001). There was a significant increase in uncorrected visual acuity and best
corrected visual acuity before and after CXL (p=0.001, p=0.001, respectively). There
was no significant difference in the endothelial cell counts between the follow-up
intervals (p=0.088). There was no significant difference between follow-up intervals in
endothelial variation coefficient measurements (p=0.059). A statistically significant
increase was detected in endothelial cell hexagonalities (p=0.008). After treatment,
central corneal thickness decreased in the first months and increased after sixth month
(p=0.001). At 12. month, CCT was thicker than pretreatment (p=0.001). There was a
statistically significant difference in the time between the measurements of KVf

(p=0.001). There was no significant difference between SimK1 and SimK2 values
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(p=0.158, p=0.226, respectively). A decrease was detected in the results of the
comparison of K1 values over time (p=0.002). Statistically significant changes in K2
values were observed at different months before and after operation (p=0.001). The
changes in the K1 and K2 measurements and in the mean values were statistically
significant (p=0.001).

Conclusions: Corneal collagen cross-linking therapy with modified epithelium
debridement according to topographic map is an effective alternative to stop the
progression of keratoconus and increase visual acuity. It is thought that there is not a

serious negative effect on endothelial cell number and morphology.

Keywords: Modified epithelial debridement, corneal endothelium, corneal colloidal

cross-linking therapy, keratoconus
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1. GIRIS VE AMAC

Keratokonus; dejeneratif, nonenflamatuvar, korneanm 6ne dogru egiminin arttig1
ve inceldigi sik goriilen ektatik bir hastaliktir. Genellikle ikinci dekadda goriiliir, her iki
cinsiyeti ve tiim etnik kokenleri etkiler. Etyolojide ¢evresel ve genetik faktorleri igeren
karmagsik bir patofizyolojiye bagli pek ¢ok patolojik degisiklik izlenir (1).
Keratokonusta refraksiyonu diizeltmek i¢in; gozlik, silikon hidrojel sferik ve torik
kontakt lensler, gaz gecirgen sert kontakt lensler, piggyback uygulamalar, hibrid kontakt
lensler, intrakorneal halkalar ve korneal lazer tedavileri uygulanmaktadir (2).

Kollajen ¢apraz baglama tedavisi (CXL), ultraviole A (UVA) ve riboflavin ile
kornea kollajen fibrilleri arasinda yeni kovalen baglar olusturulmasi sonucu kornea
sertligini arttiran ve keratokonusta ilerlemeyi durduran bir yontemdir. Keratokonusta
CXL yontemi, 1998 yilinda Spoerl ve Seiler tarafindan tarif edilmistir (3). Wollensak ve
arkadaslar1 2003 yilinda 23 progresif keratokonus olgusunun kornealarina 30 dakika
boyunca 2 dakikada bir % 0.1 riboflavin soliisyonu damlatmis, 670 nm dalga boyunda
ultraviole A 1smin1 3 mW/em? giicte 30 dakika uygulamis ve bu protokole “Standard
protokol” veya “Dresden protokolii” admi vermistir (4). Capraz baglama tedavisinde
etkinlik, kullanilan riboflavin konsantrasyonu, tedavi derinligi ve UV A giicii ile ilgilidir.
Dresden protokolii sonraki farkli ¢alismalarda modifiye edilerek her olguya en uygun
teknik bulunmaya calisilmistir. Ornegin hizlandirilmis kollajen ¢apraz baglama
protokolii korneaya uygulanan toplam UVA dozu degismeksizin, UVA siddeti
arttirilarak tedavi siiresini kisaltan bir yontemdir (5). Standart protokele goére daha kisa
zamanda yapilan tedavi ile hasta uyumu artirilmistir. Arastirmalar, keratositlerin
sitotoksik UVA 1s1ma siddetini 0.5 mW/cm? olarak gdstermistir. 3 mW/cm?'lik bir
yiizey irradyansi ile korneal stromanin 6n 250-300 mm'sinde degisken bir apoptoz
derecesi ve hiicre kaybr gosterilmistir (6). Endotel hiicresi tabakasinda 0.37mW/cm?'lik
bir 1smim diizeyi endotel hiicreleri i¢in sitotoksiktir (4,7). Bu nedenle epitelin
soyulmasindan sonra kornea stromasmin en az 400 mm kalinligi, UVA 1smlamanin
olumsuz etkilerinden endotel ve goz i¢i yapilar1 korumanin giivenli smir1 olarak kabul
edilir (4). Ince kornealar igin ise hipotonik riboflavinle uygulanan ydntem ve kornea
epitelini kaldirmadan uygulanan yontem (transepitelyal: TE-CXL) gibi farkli tedavi

yaklagimlar1 denemistir. TE-CXL sirasinda stromaya riboflavin soliisyonunun yeterince



gecmesini saglamak i¢in ¢esitli modifikasyonlar yapilmistir buna ragmen yapilan
tedavinin etkinligi tartigmalidir 1/5 oranda etkinlik azalmasi olabilecegi ve riboflavin
soliisyonun stromaya homojen olarak dagilimasinda sorunlar olusacagi bildirilmistir (8).

Riboflavin konsantrasyonunu veya tedavi derinligini degistirerek her olgu igin
en uygun kollajen capraz baglama yontemini tespit etmek ve gelistirmek en dnemli
tedavi stratejisidir. UVA 1smlarinin  6zellikle ince kornea kalinligma sahip
keratokonuslu olgularda gosterilen ciddi zararlari1 epitel kazinmasinin her hastanin
topografik haritasina gore yapildigi modifiye yontemlere egilimi artirmistir (8,9).
Calismamizda hem stromaya riboflavin soliisyonunun yeterli miktarda ge¢mesini
saglamay1 hemde CXL tedavisi sonrasi olusabilecek komplikasyonlar1 engellemeyi ve
hasta uyumunu artirmay1 hedefledik. Ozellestirilmis bir epitel debridmanindan sonra
yapilan CXL, ince kornealar i¢in kullanilan modifiye alternatif bir tekniktir (9).
Korneanm topografik haritasma gore yaptigimiz Ozellestirilmis epitel debridmani
teknigiyle CXL tedavisi sonrasi olgularin 1 yillik izlem sonuglarmi gdstermeyi

amagcladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. KERATOKONUS

Keratokonus 1748’de Mauchart ve 1766’da Taylor tarafindan tanimlanmigtir
(10). Hastalik genellikle ergenlik c¢aginda baslayip, 4. dekada kadar progresyon
gosterebilmektedir (11).
Keratokonus ilerleyici santral veya parasantral stromal incelme, en sik alt temporal
kadranda olan lokalize konikal diklesmeyle giden siklikla bilateral olup asimetrik seyir
gosteren korneal ektatik hastaliklardandir (Resim 1). Irregiiler astigmatizmaya ve

miyopiye yol agarak gérme azligina neden olur (1,12).

Resim 1. Keratokonusta kornea santralindeki diklesme
2.1.1 Epidemiyoloji ve insidans

Keratokonusun genel populasyondaki insidanst 1/2000°dir (13). Prevalansi
54.5/100.000 olarak bildirilmistir (14). Asya toplumunda keratokonusa yatkinligin daha
fazla oldugu goriilmiistiir (15). Puberte doneminde baslayip tiglincii ve dordiincii dekada
kadar ilerleme gosteren keratokonus her iki cinsiyeti de esit olarak etkilemektedir (14).
2.1.2 Etyoloji ve patogenez

Keratokonus hastaligmin etyolojisi ve patogenezi tam olarak anlagilamamakla
birlikte genetik yatkinlik ve c¢evresel faktdrlerin Onemi tizerinde durulmaktadir.
Keratokonusun noninflamatuvar bir hastalik oldugu diisiiniilse de stromal incelme ve
epitel dejenerasyonunun nedeninin proteinazlar ve inflamatuvar sitokinler olabilecegine
yonelik caligmalar mevcuttur (16)

Genetik faktorler: Keratokonus hastalarin %6-10’unda aile hikayesi mevcuttur

(14,17). Genel niifusla kiyaslandiginda klinik bulgularm olmadigi birinci dereceden
akrabalarda subklinik topografik anormalliklerin goriilme diizeyi ytiksektir (18). Cesitli

sistemik ve okiiler hastaliklar keratokonus ile birliktelik gostermektedir (19).



Keratokonus ile iliskili oldugu diisiiniilen hastaliklar; atopi, vernal keratokonjoktivit,
mitral kapak prolapsusu, Down, Marfan, Ehlers Danlos, mental retardasyon Cruzon ve
Apert sendromlari, Leber’in konjenital amarozisi ve retinitis pigmentozadir (1).
Keratokonusun potansiyel lokusu 21. kromozomda belirlenmistir (20). ( 21, 20q12, 20 p
11-ql1, 17, 16q, 15q, 13, 5q14.3-g21.1 ve 3p14-q13 ve 21. kromozomdaki SOD1 geni)

Kalitimsal gegisi destekleyen bulgular; ailesel yatkinlik, diger genetik hastaliklar
ile beraber goOriilmesi, monozigotik ve dizogotik ikizler arasindaki genetik gecis
farkliligmnin tespit edilmesidir (21). Keratokonuslu ailelerin bir kisminda 1p36,23-36,21
ve 8ql3,1- 21,11 genlerinde degisiklik gosterilmistir (22). Keratokonuslu hastalarin
birinci derece akrabalarinda keratokonus gelisme riski %3,34 olarak saptanmis olup, bu
oran keratokonuslu akrabasi olmayanlara gore 15-68 kat daha fazla bulunmustur (23).

Cevresel faktorler: Kronik mikrotravma korneada IL-1 salinimini artirir ve
apoptozise neden olur. IL-1, MMP regiilasyonunda rol oynar. Keratokonus hastalariin
korneasindaki keratositlerde, normal kornealardaki keratositlerden dort kat fazla 1L-1
reseptorii  saptanmustir (24,25). Sert lens kullanimi ve g6z ovalama kronik
mikrotravmaya yol a¢ip, bazi keratokonus tiplerinin olusma veya ilerleme riskinin
artmasima neden olabilmektedir (26,27). G6z ovalamanin gézyasinda MMP 13, IL 6 ve
TNF-a sitokinlerini arttirdigi ¢esitli calismalarda gosterilmistir. G6ze ulasan ultraviyole
isinlarm bir kisminin stroma tarafindan absorbe edilirken oksidatif strese neden oldugu
disiiniilmektedir (27). Keratokonuslu kornealarda serbest radikaller ve superoksidler
gibi reaktif oksijen molekiillerinin uzaklastirilmasinda rol oynayan superoksid dismutaz
enzimlerinin diizeyinin diisiik oldugu gosterilmistir (28,29).

Olgularin korneasinda meydana gelen histoptolojik degisimler;

1.Bazal epitel hiicre yogunlugunun azalmasi,

2. Proteolitik enzimlerin ortaya ¢ikmasi sonucunda bowman tabakasi ve stromal
dokuda kollajen liflerinde azalma olmasi,

3. Bazal membranin altindaki anterior stromada fibrotik skar olusmasi,

4. Bowman tabakasinda catlaklarin ortaya ¢ikmasi, kollajen lamella sayisindaki
azalma ve kollajen liflerinin 6zellikle kondaki yerlesiminde bozulma olmasi, lifler
arasinda capraz bag sayismin azalmasi,

5. Ekstraselliiler matriks yapisinda enzimatik etkiye bagli olarak bozulma olmasi

ve keratosit yogunlugunda azalma olarak tarif edilebilir.



2.1.3 Klinik bulgular

Ilerlemis keratokus hastaliginda tan1 koymak oldukg¢a kolay olmasmna ragmen
hastaligin erken donemlerinde ileri tetkikler gerekmektedir. Olgularin baglica
tarifledikleri semptomlar; ilerleyici gérme bozuklugu, siirekli gozliik numarasinin
degisimi, gece ve giindiiz goriis kalitesinde azalma, fotofobi, géz kamagmasi,
monookiiler diplopi, okiiler irritasyon, ¢izgilerde egrilme biikiilmelerdir (30).
1.Fleischer Bulgusu: Kon tabaninda derin bazal epitel hiicrelerinde ferritin
parcaciklarinin birikimidir. Biyomikroskobun kobalt mavisi filtresiyle renkli halka
goriiniimiindedir.
2.Munson Bulgusu: Hasta asagi bakarken korneanin apikal protruzyon alani alt g6z
kapagini iterek kapak kenarinin V seklini almasina neden olur. Genellikle orta ve ileri

keratokonus hastalarinda gézlenen bir klinik bulgudur (Resim 2).

Resim 2. Munson Bulgusu Resim 3. Korneal skar

3.SKkar: lleri evrelerde goriiliir. Bowman membram seviyesindeki yirtiklarin stromal
bag dokusuyla dolmasi sonucunda meydana gelir (Resim 3).

4.Yag Damlacig1 Reflesi: Dilate edilmis pupillada 90 derece ac1 ile 151k verildiginde
‘yag damlacig1’ reflesi tespit edilir.

S.Vogt Cizgileri: Kon apeksinde korneanin incelip 6ne dogru protruzyonu ile birlikte
derin stromada ve descement membraninin dniinde ince parlak vertikal ¢izgiler seklinde
ortaya ¢ikan stres ¢izgileridir (Resim 4).

6.Diizensiz Makaslanma Reflesi: Dilate edilmis pupillada retinoskopi yapilirken retina
yansimasinda makaslanma tespit edilir. Hafif keratokonusta bile tespit edilebilir.

Keratokonus hastaligina 6zgii degildir.



7.Akut Korneal Hidrops: Asir1 korneal incelme ve gerilmeye bagl olarak descement
membranimin yirtilmasiyla kornea stromasi ve epitelde yogun sivi birikimi meydana
gelir. Ani ve agrili gorme kaybi olusturur (Resim 5).

8.Rizzutti Bulgusu: Kornea temporalinden 1sik tutulunca nazal sklerada 1s181n
goriilmesidir (Resim 6).

9.Stromal incelme: Fokal incelme koni tepesinde olusur. Genellikle kornea merkezinin
alt komsulugundadir. Yarikli lambanm korneaya agili yansitilmasiyla korneal incelme

goriilebilir (Resim 7).

Resim 4. Vogt Cizgileri

Resim 6. Rizzutti Bulgusu Resim 7. Stromal incelme

2.1.4. Korneal Goriintiileme

Keratometri ve otorefraktometri ile keratokonik bir korneada yiiksek
astigmatizma, mirlerde diizensizlik, korneal diklik tespit edili. Bu nedenle
otorefraktometri ve keratometri basit, ucuz bir baslangi¢c 6l¢iimii olarak keratokonus
tanisinda kullanilmaktadir.

Keratoskopi: Placido diski denilen yaklasik 9 adet ardisik ve koyu halkadan
olusan desenin kullanilarak goriintii elde edilmesidir. Keratokonusta olusan diizensizlik
ve diklesmeye bagli incelerek birbirine yaklasan halkalarin olusturdugu goriintiiler

modern korneal topografinin dnciisiidiir.



Keratokonus tani ve takibinde korneal topografi kullanilmaktadir (31,32).
Kornea topografisinde kullanilan sistemleri; refleksiyon bazli (Placido disk) sistemler
(EyeSys, Tomey TMS 1 ve 2, TechnoMed), yiikseklik sistemine gore ¢alisan ve tarayici
slit kullanan sistemler (Orbscan), yiikseklik sistemine gore calisan ve Scheimpflug
goriintii sistemi kullananlar (Pentacam, Galilei), Scheimpflug goriintii sistemi ve placido
disk kullananlar (Sirius) ve VHF djijital ultrason (Artemis) olarak ayirabiliriz.
Refleksiyon bazh sistemler: keratoskopi ile siyah ve beyaz halkalardan olusan bir
diskin On korneal yiizeye yansiyan goriintiisiiniin uygun bilgisayar programi ile analiz
edilmesi ve analiz sonucunun renk skalasi ile degerlendirilmesi prensibiyle
calismaktadir. Arka korneal ylizey hakkinda bilgi vermez.

Tarayic1 slit kullanan sistemler: Tarayici yarik lamba ve 3 acili stereoskopik
goriintilleme sistemi kullanilarak korneanm on ve arka ylizeyi, korneal kalinlik ve 6n
kamara derinligi 6l¢limii yapilir. Placido diski kullanan topografi cihazlariyla esas olarak
egrilik yaricapr Olgiilirken, yiikseklik esasna dayali sistemlerle korneanin bir referans
yiizeyine gore yiiksekligi 6l¢iilmektedir.

Scheimpflug goriintii sistemleri: Scheimpflug temelli topografide cihazin kenarinda
yerlestirilmis bir kamera ve merkeze yerlesmis 360 derece donen 50 meridyende kesit alan
yarik lamba bulubur. Kamera ve yarik lamba 25.000 farkli noktadanin yiikseklik 6lgtimiinii
alir. Bu sayede kornea 6n ve arka yiizey kiriciligi, korneal kalinlik haritasi, 6n kamara
derinligi, pupil ¢ap1, lens kalinlig1 degerlendirebilinir (33).

Scheimpflug goriintiileme ve placido disk kullananlar (Sirius): Scheimpflug
goriintiileme ile; kornea ve On segment analizi, kornea arka ylizey topografisi, 6n
kamara derinligi ve 6n kamara ag1s1, kornea arka yiizeyinin tanjansiyel ve aksiyel egimi,
12 mm’de kornea pakimetri haritasi analiz edilir. Plasido topografi sistemi ile kornea 6n
yiizey topografisi, kornea On yilizeyinin tanjansiyel ve aksiyel egimi, K degeri,
Wavefront analizi, kontakt lens uygulama programi analizi yapilmaktadir. Pupilografi
ile ise dinamik ve statik fotopik, skotopik, mezopik sartlarda pupil c¢ap1 Olglimii,

korneanin 6n ve arka yiizeylerinin refraktif gii¢ haritasi analiz edilebilmektedir.



Korneanin ve 6n segmentin analizi (Sekil 1)

1. Kalinhk Haritasi: Korneanin um diizeyindeki kalmligini gosterir.

2. Tegetsel Haritalar: On ve arka yiizeyin tegetsel egrilik degerlerini gdsterir.

3. Sagittal Haritalar: On ve arka yiizeyin sagittal egrilik degerlerini gosterir.

4. On Yiikseklik Haritas1: Korneanin 6n yiizey yiiksekliginin haritasmi gosterir.

5. Arka Yiikseklik Haritasi: Korneanin arka ylizey yliksekliginin haritasini gosterir.
6. On Refraksiyon Haritasi: Korneanim 6n yiiz gii¢ haritasin1 gosterir.

7. Arka Refraksiyon Haritasi: Korneanin arka yiiz gii¢ haritasin1 gosterir.
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Sekil 1. Korneanin 6n-arka elevasyon, sagittal ve korneal kalinlik haritasi



Korneanin keratometrik analizi (Sekil 2)

1. Sim K: Sim-K indisi keratometre ile elde edilen K degerlerini gosterir.
2. K1: Egriligiyle en diiz meridyeni verir.

3. K2: Egriligiyle en dik meridyeni verir.

4. Avg: K1 ve K2 ortalama degeridir.

5. Cyl: Korneanin astigmat degerini gosterir.
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Sekil 2. Sirius keratometrik degerlerin analizi

Korneanin Keratorefraktif indis analizi (Sekil 3)
1. Astigmatizm: 3 mm ve 5 mm c¢apinda bir alanda korneal vertexte merkezlenmis

diyoptri olarak belirtilen diizenli astigmatizmin bilesenlerini cyl ve axis degerlerini
gostertir.

2. MPP (Ana Pupil Giicii): Ortalama eksen egriligini gosterir.

3. LSA: Marjinal gii¢ ve paraxial gii¢ arasindaki farki gosterir.

4. Yiizey Asimetrisi (SAI): her meridyenin iki karsit semimeridyen boyunca eksenel
egrilikleri arasindaki farklarin ortalamasidir.
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Sekil 3. Sirius keratorefraktif parametrelerin analizi



Sirius keratokonus analizi (Sekil 4)

On yiizeyin en dik noktas1 (AKf), arka yiizeyin en dik noktas: (AKb), 6n korneal

yiizeydeki ektazinin en yiikksek noktast (KVf), arka korneal yiizeydeki ektazinin en

yiiksek noktasi (KVb), korneanin en ince noktast (ThkMin), 6n egriligin simetri indisi

(SIf), arka egriligin simetri indisi (SIb). Son olarak da BCVf ve BCVb indislerinin

varlig1 ektazi durumunun degerlendirilmesini saglar.
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Sekil 4. Siriusta keratokonus analizi

Keratokonusta topografik degerlendirme sonucu santral korneal kirma giici

>47,2 D ise siipheli, >48,7 D ise mutlak keratokonus tanisi konulabilir. Kornea

merkezindeki bir noktanin 3 mm alt1 ve 3mm {stiindeki (I-S)K degerleri arasindaki fark

>1,4 D ise siipheli, >1,9 D ise mutlak keratokonus tanis1 konulabilir. Iki g6z arasmdaki

santral korneal K degerleri arasindaki fark >0,5 D ise ve Sim K astigmatizm degeri >1,5

D ise keratokonus hastalig1 oldugu diisiiniiliir. Irregiiler radial astigmatizma aksinmn

ac1s1(SRAX) >21° olmas1 da keratokonus lehine bir bulgudur (32,34).

2.1.5. Keratokonusun Siniflamasi

Morfolojik Siniflama: 3 tip kon bulunur.

1.Sivri kon: 5 mm ve daha kii¢iik boyuttadir, genelde alt nazale yerlesmisdir (Sekil 5).

2.0val kon: 5-6 mm boyutlarinda genelde elipsoid sekillidir ve alt temporale

yerlesmisdir (Sekil 6).

3.Globus kon: 6 mm den biiyiik dev kondur. Kornea son derece incelmistir (Sekil 7).



Sekil 5. Sivri kon Sekil 6. Oval kon Sekil 7. Globus kon

Amsler-Krumeich Simiflamasi : 4 evreye ayrilir (40) (Tablo 1)

Tablo 1. Amsler-Krumeich keratokonus siniflandirma sistemi

5 D’den az astigmatizma ve/veya miyopi

Evre 1 48 D’den az ortalama K degeri

Ekzantrik diklesme

5-8 D aras1 astigmatizma ve/veya miyopi
Evre 2 48-53 D arasindaki ortalama K degeri

En ince kornea kalinlig1 400 um’den fazla
Korneal skar dokusunun olmamasi

8—-10 D aras1 astigmatizma ve/veya miyopi
Evre 3 53 D iizeri ortalama K degeri

En ince kornea kalinlig1 300 — 400 um arasinda
Korneal skar dokusunun olmamasi

Refraksiyonun alinamadigi
Evre 4 55 D iizerinde ortalama K degeri
En ince kornea kalinlig1 200 pym
Santral korneda skar dokusu

Alio-Shabayek Smmiflamasi: Amsler-Krumeich smiflamasina korneal aberasyonlar

eklenerek Alio-Shabayek tarafindan modifiye edilmistir (36) (Tablo 2).

Tablo 2. Alio-Shabayek keratokonus siniflandirma sistemi

Ortalama K degeri <48.0 D
Evre 1 Koma aberasyon 1.50- 2.50 um
Korneal skar yok

Ortalama K degeri 48§ <K <53.0 D

Evre 2 Koma aberasyon > 2.50, <3.50 uym
Korneal skar yok

En ince noktada pakimetrik deger > 400 p

Ortalama K degeri 53 <K <55.0 D

Evre 3 Koma aberasyon > 3.50, <4.50 ym

Korneal skar yok

En ince noktada pakimetrik deger 300-400 p

Ortalama K degeri > 55.0 D

Evre 4 Koma aberasyon > 4.50 pm

Korneal skar var

En ince noktada pakimetrik deger 200 p
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2.1.6.Keratokonusta Ayiric1 Tani

Forme Fruste Keratokonus: Kornea topografisinde keratokonus bulgularini igeren
ancak tashihli/tashihsiz vizyonu tam olup, klinik agidan keratokonus bulgularini
gostermeyen hasta grubunu tanimlar.

Pellusid Marjinal Dejenarasyonu: Korneal incelme ve sivrilesme topografik haritanin
alt periferinde goriiliir. Bu incelme alani siklikla saat 4 ve 8 arasinda uzanip 1-2 mm
genisligindedir ve limbusa 1-2 mm mesafede, yatay oval bir bant seklindedir.
Keratoglobus: Korneanin tamammin normalden farkli olarak ince oldugu, olduk¢a
nadir goriilen, konjenital, iki gdzii etkileyen korneal ektazidir . Incelme 6zellikle limbus
kenarinda daha fazladir. Leber’in konjenital amorozisi, mavi sklera, eklemlerde asir1
elastikiyet, sensorinoral sagirlik ile birlikte olabilir. Fleischer halkasi, stres ¢izgileri ve
skarlagsma izlenmez.

Posterior Keratokonus: Genellikle tek tarafli ve sporadik olarak izlenmektedir, arka
korneal ylizeyin bolgesel veya yaygin olarak stromaya dogru biiylime yapmasiyla
olusur. Konjenital bir kornea anomalisidir. Tedavi gerektirmez.

Iyatrojenik keratokonus: Keratorefraktif cerrahi sonrasnda gelisen bir korneal
ektazidir. Topografi bulgular1 keratokonus ile karisabilir, hastanin dykiisii bize ayirimda
yardimc1 olmaktadir (37).

Pseudokeratokonus: Topografi olarak keratokonus diisiindiiren ama keratokonusun
diger bulgularinin olmadig: bir tablodur. Pakimetrik kornea incelmesi yoktur. Santralize
olmayan sert kontakt lenslerin uzun siireli kullanim1 sonucu gelisen hipoksi neticesinde
ortaya ¢ikar. Sert kontakt lensin altinda diizlesme ve lensin oturma alaninin disindaki

korneada diklesme ile karakterize bir durumdur.

2.1.7. Keratokonusun Giincel Tedavi Secenekleri
Keratokonusun cerrahi ve gorsel rehabilitasyon yontemlerini iceren tedavi
yaklagimlari ile ilgili yakin zamanda global bir konsensus ile Delphi metoduna gore bir

protokol olusturuldu (38) (Tablo 3).
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Tablo 3. Delphi metoduna gore olusturulan protokol

KERATOKOMNLUS ]

v

| GOZ OVALAMAMA UYARISI |

Endikasyon uygun deglse- Endikasyonlar uygunsa-—- CXL
Gorme Rehabilitasyonu
Gozluk/Yumusak skleral Lens
Kontakt Lens Denemesi
Drenemesi
Memnun Edici Gorme Saglanamad
Korneal Halka Tedawvisi icin uygun mu? DALK/PK

I I

Konkakt Lens Denemesi

(Korneal & Skleral Lens)

Keratokonus Hastalarinda refraktif diizeltme:

Erken evre keratokonusta genellikle refraksiyon gozliikle yeterince diizeltilerek
gorme diizeyinde tatmin edici artis saglanabilir. Hastalik ilerledik¢e korneal ylizeyde
diizensiz astigmatizma olusur bu nedenle gozliik yetersiz kalip ve gorme kalitesi
istenilen miktarda artirilamaz. Kontakt lensler keratokonusun olusturdugu diizensiz
korneal yiizeyi kapatarak diizgiin bir ylizey olusturur ve gozliigiin yetersiz kaldigi
durumlarda kullanilabilir. Keratokonus hastalarinda tedavide ilk basamak kontakt lens
uygulamasidir ve bu tedavi %90 hastada yeterli gérme keskinligine ulagmayi
saglamaktadir (39). Erken evre ve subklinik keratokonusta yumusak torik kontakt
lensler genellikle yeterli gérme diizeyini saglar. Daha yiiksek dereceli astigmatizmanin
goriildiigii orta ve ileri evre keratokonusta ise gaz gecirgen sert kontakt lensler tercih
edilir. Yeni teknolojiyle gelisen lensler olan hibrid ve skleral kontakt lensler ise

gbérmeyi iyi seviyede artiran yiiksek konforlu lenslerdir.
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Keratokonus Hastalarinda Cerrahi Tedaviler:

1. Intrakorneal Halka Segmentleri: Korneay1 diizlestirip miyopun diizeltmesini
saglamak ve kontakt lens kullanilabilirligini arttirmak amaciyla kornea icine
yerlestirilen halka segmentlerdir. Kornea icine insizyon yapildig1 bolgenin kalinliginin
en az 450 mikron olmasit ve santral korneada skar olmamasi gerekmektedir. Bu
yontemde kullanilan baslica intrakorneal halka segmentleri; Keraring, Ferrara Rings ve
Pntacs’ tir (40-43) (Tablo 4).

Tablo 4. Keratokonusta kullanilan kornea i¢i halka segmentlerinin 6zellikleri

Ark Kalinlik (kalinlik ic/Dis cap
Segment uzunlugu Kesit artisi) (um) (mm)
Intacs 150° Hekzagonal 250-450 (50) 6.77/8.1
Intacs-SK 150° Oval 400-450 6/7.4
Ferrara ring 160° Ucgen prizma 150-350 (25) 4.4/5.6
Keraring 90%210° Uggen prizma 150-350 (50) 4.4/5.6

2. Keratoplasti: Prospektif bir ¢alismada, keratokonus nedeniyle kontakt lens kullanan
hastalarm %12’ sinde ilerleyen donemde, penetran keratoplasti gerektigi sonucuna
varilmistir (44). CLEK caligmasi sonucuna gore genc yasta, keratometri degeri 60
D’den biiyiik, kalinlig1 400 p’dan kii¢iik, santralde skar1 olan, diisiik gorme keskinligi
ve kontakt lens intoleransi olan olgular keratoplasti gereksinimi olan olgulardir (44).
Penetran keratoplasti sonrasinda gelisen yiiksek astigmatizma ve uzun donemde endotel
hiicre kaybina bagl allograft rejeksiyonu alic1 yatakta endotel tabakasmin korundugu
derin anterior lameller keratoplasti gibi cerrahi tekniklerinin gelismesine yol agmustir.

3. Korneal Kollajen Capraz Baglama Tedavisi (CXL): Capraz baglama 4 farkli
sekilde olusabilir.

Enzimatik CXL, lizin oksidaz enzimi kollajen liflerinin maturasyon siireci
icinde dogal yollardan ¢apraz baglanmasini saglar. Aminoasitlerin amino gruplari
aldehide arasinda kovalan bag olusumunu saglar.

Kimyasal CXL, gluteraldehid ve formaldehid ile aldehid reaksiyonlar1 yapilarak
patoloji spesimenlerinin fiksasyonunda kullanilir.

Enzimatik olmayan glikasyon ile CXL, dogal yaslanma siireci sirasinda ve

diabetiklerde goriilen, ileri glikasyon son iriinleri kollajen, elastin ve proteoglikanlar
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arasindaki ¢apraz baglar1 arttiran bir yoldur. Uzun siire monosakkaridlere maruz kalmak
indirgenen seker ve proteinlerin amino gruplar1 arasindaki spontan kovalan ¢apraz bag
olusumuna neden olur.

Riboflavin varhginda foto kimyasal CXL, Korneal dokuda riboflavin esliginde
CXL uygulamast sonuglari ilk olarak ilk 1998 yilinda Dresden iiniversitesinde, Spoerl
ve arklar1 tarafindan, domuz korneasi ¢alismasinda rapor edilmistir (3). Yine ayni
iniversiten 2003 yilinda Wollensak tarafindan ilerleyici keratokonus hastalarinda UVA
ve riboflavin ile CXL tedavisi sonuglar1 yaymlanmistir (4). Bu caligmaya 22 orta-ileri
keratokonus hastaligina sahip hastanin 22 gozii dahil edilmis olup 3 yillik takip
sonuglarinda %73 hastada diizlesme (2 D) tespit edilmistir (4).
Korneal Kollajen Capraz Baglama Endikasyonlarn
1. Pellusid marginal dejenerasyon ve keratokonus hastalarinda; ard arda cekilen
topografilerle ilerleme tespit edilmesi (2,4,45,46).
2. Iatrojenik keratektazi sonucu korneada ilerleyici ektazi olmasi (47,48).
3. Kornea i¢i halkalarin etkisinin artirilmasi (49,50).
4. Biilloz keratopati, Fuchs endotelyal distrofi, keratoglobusta hidrops tedavisinde,
kornea 6demini iyilestirmek ve korneanm biyomekanik direncini arttirmak, agri1 ve
fotofobi belirtilerini azaltmak icin (51,52).
5. Tedaviye direngli kornea enfeksiyonlari i¢in (herpes keratiti haric).
Keratit tedavisinde keratokonustan farkli olarak riboflavinin 370 nm dalga boyunda
UVA 1513 aktivasyonu ile olusan reaktif oksijen molekiilleri, mikroorganizmalarin
DNA ve RNA ’larindaki kromozomlara etki eder (53,54).
Kollajen Capraz Baglama Kontrendikasyonlan (3,4,55)
1. 400 pum’den ince kornealar (350-400 um aras1 hipotonik soliisyon ile yapilabilir (56)
2. K-maks >65 D olmasi
3. Daha 6nce insizyonel refraktif cerrahi ge¢irme hikayesi
4. Gebelik veya emzirme gibi durumlar
5. Santral korneal l16kom
6. Korneal reepitelizasyonunu engelleyen siddetli kuru goéz, konjonktivit, blefarit,
periokiiler infeksiyon vb durumlar
7. Herpetik keratit

8. Sistemik kollajen doku hastaligi, sistemik immun yetmezlik
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Standart CXL Tedavisi (Dresden Protokolii)

Keratokonuslu hastalarda ek kimyasal baglar olusturup korneay: giiclendirmek
amaciyla Seiler, Spoerl ve Wollensak tarafindan gelistirilen CXL tedavisi su 3 temel
noktadan olusmaktadir (4).

1.Tedavi Oncesi %0.1’lik riboflavin damlatilmasi: 30 dakika boyunca iki
dakikada bir olmak tizere damlatilir.

2.Santral korneal epitelin kaldirilmasi (7-9 mm): kiint spatiil yardimi ile manuel
olarak, femtosaniye lazer ile veya seyreltilmis alkol yardimu ile yapilabilir.

3.Santral korneanm 30 dk boyunca 3 mw/cm? yogunlukta 365 nm dalga boyunda
UVA ile 1sinlanir ve her 3 dakikada bir riboflavin damlatilmaya devam edilir.
Hizlandirilmis CXL Tedavisi (Accelerated CXL)

Standart CXL protokoliiniin en bliyiik dezavantajlarindan biri olan 60 dakikadan
uzun tedavi stiresidir. Hizlandirilmis CXL protokolii ile UVA giicii arttirilarak daha
yiliksek yogunlukta 1sinla, maruziyet siiresini kisaltmak amaglanmistir (5,57). Standart
protokolde 5.4 J/cm? doz i¢in 3 mW/cm? 1smimla 30 dakika verilirken hizlandirilmis
protokolde 5.4 J/cm? doz igin 30 mw/cm? 1s1nimla 3 dakika verilmektedir (5). Yapilan
calismalarda standart veya hizlandirilmig korneal kollajen capraz baglama tedavisi
arasinda fark bulunmamistir. Hizlandirilmis kollajen c¢apraz baglama uygulama
stiresinin kisa olmasi ile avantaj saglamaktadir (58).

Pulse Hizlandirilmis CXL

CXL isleminde oksijenin 6nemli rolii oldugu anlagilmistir. UVA 1smimi
riboflavinle sulanmis korneada oksijenin hizli bir sekilde tiikenmesine neden olur. UV
15181 kapatilmasi 3-4 dk icerisinde oksijenin yeniden orijinal seviyesine ulagsmasini
saglamaktadir. CXL sirasinda oksijenin pulse olarak verilmesi etkinligi artirir.
Iyontoforez yardiml transepitelyal CXL

Riboflavinin transepitelyal yolla stromaya gecisini artirmak i¢in iyontoforez
kullanilan CXL ydntemidir. Iyontoforez elektriksel olarak yiiklii bir maddenin zayif bir
elektrik akimi vasitasiyla difiizyonunun arttirilma yontemidir.

Femtosaniye lazer ile stromal cep olusturulmasi

Femtosaniye lazer ile 100 p derinliginde korneal cep olusturularak bu alana

riboflavin uygulanmasi ile yapilan CXL yontemidir. Genellikle intrastromal korneal

halka segmentleri implantasyonu ile eszamanli olarak yapilir.
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Laser-Assisted in Situ Keratomileusis sirasinda yapilan CXL (LASIK XTRA)

LASIK cerrahisi sirasinda olusturulan flebin korneay:1 zayiflatmasi nedeniyle
korneal biomekanik giicii arttirmak i¢in diisiiniilmiis bir yontemdir. 30 yas alti, 6D’den
yiiksek miyop, tiim hipermetropik diizeltmeler icin LASIK diisiiniilen olgular ve iki goz
arasinda 0.75 D fazla astigmati olan, topografisinde ufak diizensizliklere sahip, ailesinde
keratokonus hikayesi olan kisilere cerrahi sirasinda rutin yapilmasini 6neren ¢aligmalar
vardir (59).

Fotorefraktif intrastromal CXL (PIXLTM)

Yanlizca topografiye gore belli bolgelere farkli dozlarda UV-A isinlamasi
yapabilen KXL II (Avedro Inc.,Waltham, MA, USA) cihaz ile yapilan; 3D’nin alt1
miyopik bozuklugu veya hafif evre keratokonusu bulunan ve hipermetropi, presbiyopi,
astigmatizmasi olan hastalara kullanilmaktadir (60-62). En biiylik avantaji herhangi bir
kesi, epitel debridmani veya excimer laser gibi doku uzaklastirilmas1 yapilmadan
refraktif bozukluklar1 diizeltmeyi hedefleyen bir tedavi olmasidir.

Epitel kazimasi ile yapilan (epi-off) CXL ve Transepitelyel (TE) CXL

Kornea stromasindaki kollajen fibrillerde ve proteoglikanlarda gelisen
biyomekanik etki i¢in riboflavin ve UV A nin stroma igerisine yeterli konsantrasyon ve
giicte gecebilmesidir. Epitel kazinmadan gergeklestirilen transepitelyel CXL’ nin amaci
hasta konforunu arttirmak, hizli geri doniisii saglamak ve epitelyal komplikasyon riskini
azaltmaktir (Tablo 5). Standart yonteme gore epitelin kazinmamasmim, 1/5 oraninda
biomekanik etkide azalma olusturacagi ve riboflavinin stromal yayilimina direng sonucu
homojen olmayan dagilim gelisebilecegi bildirilmistir (8).

Tablo 5. CXL tedavisinde Epi-off ve TE yontemlerin karsilagtirilmasi

Avantajlarn Dezavantajlar

Hizli penetrasyon Agri
. Yiiksek konsantrasyon Enfeksiyon riski
Epi-off CXL Giiglii ve derin CXL etkisi

Endoteli giiglii koruma

Daha konforlu Cok derine etki edememesi
Daha az agr

TE CXL Daha az enfeksiyon riski
Kontakt lense daha hizli
doniis
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Standart riboflavin ve intakt bir epitelle TE CXL yapilamaz bu nedenle ¢esitli
yontemlerle epitel permeabilitesinin ve riboflavin soliisyonunun modifikasyonu
yapilarak TE CXL’ de iyi sonuglar alinabilmektedir (Tablo 6).

Tablo 6. Etkili bir TE CXL i¢in modifiye edilen parametreler

BAC, EDTA

Epitel permeabilitesinin modifikasyonu Iyontoforez .
Kanal olusturucu peptid

Mekanik degisimler

Dekstran kullanilmamasi,
Riboflavin soliisyonunun modifikasyonu Hipoosmolar daha yiiksek riboflavin

konsantrasyonu
Temas siiresi artis1

Uygulamanin modifikasyonu UV den once epiteden riboflavinin
yikanmasi

UV dozunun modifikasyonu %20 daha fazla UV dozu

CXL Tedavisi Komplikasyonlar

CXL tedavisi giivenilir bir yontemdir. Hastalara olusabilecek komplikasyonlar
acisindan bilgi verilmelidir. Erken donemde olusan komplikasyonlar epitel soyulmasia
baglh ve CXL prosediiriinde 151 uygulamasma bagli olarak gelisebilmektedir. En sik
karsilagilan komplikasyonlar; gecikmis epitel iyilesmesi, enfeksiyon, steril infiltrat,
gecici kornea Odemi, korneal skar ve haze gelisimidir (63). CXL tedavi
komplikasyonlarii géstermektedir (64) (Tablo 7).
Tablo 7. CXL Komplikasyonlar1

Isimmma Bagh Yara iyilesmesine Bagh Limbal Kok Hiicre Hasan
Keratosit Apoptozisi Gecikmis Epitel Tyilesmesi | Superfisyal keratit
Sinir Lifi Hasar1 Steril Infiltrat Stromal bulutlanma
Endotelyal Toksisite Korneal haze-skar Hiicre infiltrasyonu
Tedavi Bassarisizligi Korneal erime

En sik olusan komplikasyonlardan biri stromal haze’dir. Ogularm % 8.6’sinda
izlenmekte olup genellikle 12 ay icerisinde kaybolmaktadir (63). Baz1 hastalarda kalici
stromal haze izlenebilmektedir (65). Diger 6nemli komplikasyon ise steril infitratlardir.
Steril inflitratlarn UVA ve riboflavine karsi gelisen bir asir1 duyarhlik reaksiyonu

oldugu one siiriilmektedir. Insidans1 %7,6 olarak bildirilmistir (8). Kornea epitelinin
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soyulmasi, operasyon sonrasi kontakt lens ve postoperatif donemde topikal steroid-
nonsteroid damla kullanimi enfeksiyoz keratitler i¢in risk faktoriidiir. CXL sonrasi
psddomonas, akantomoeba ve fusarium etkenlerine bagl keratit vakalar1 bildirilmistir
(66-68). Literatiirde tedavi basarisizligmin oranlar1 ise %5-10 arasinda bildirilmistir
(64).

En cok korkulan komplikasyon endotel hasaridir. Epitel soyulduktan sonra
kornea kalinlig1 400 pm altinda olan gozlerde UV A hasarina bagh kalic1 korneal 6dem
ve endotel hasari oldugu bazi c¢aligsmalarda gosterilmistir (69). Stromanin 400pm
kalmlikta oldugu 3 mW/cm? ile 30 dakika boyunca 1sinan 30 dakika boyunca riboflavin
damlatilmis korneada endotel i¢in hasar esik degeri 0.35 mW/cm? olarak tespit
edilmistir. Islem sirasinda endotele ulasan miktarin 0.18 mW/cm? goriilmiistiir. Lens,
retina ve diger goz yapilarina ulasan enerjinin de hasar esik degerinin altinda oldugu
hayvan deneylerinde gosterilmistir (3). Kornea kalinligi 400 pm’nin iizerinde olan
olgularda endotelyal hasar esiginin altinda toplam UV-A ulastig1 i¢in CXL sirasinda
endotel hasar1 ithmal edilebilecek diizeydedir. Kymionis 400 pm’nin altinda kornea
kalmlig1 bulunan 12 hastanin 14 goziine Dresden prokolii ile CXL yapmistir. Olgularin
epitel debridmani sonrasi ortalama kornea kalinligi 373.92 + 22.92 pum’dir. CXL
tedavisi sonrasit endotel hiicre sayis1 2733 + 180°den 2441 + 400’e diigmiistiir ve
istatistiksel anlamli  bir endotel hiicre kayb1 yasanmistir (69). Endotelin
degerlendirilmesi CXL yontemlerinin uygunlugunun anlasilmasi agisindan énemlidir.
Spekiiler mikroskopi

Spekiiler mikroskop, korneaya diisiiriilen yarik 1s181n, endotel tabakasi ve hiimor
akdz arasmdaki optik ara yiizeyden yansimasi ile goriintii olusturan bir cihazdir. Ik
endotelyal goriintilleme 1919°da Vogt tarafindan spekiiler aydinlatma prensibinin
biyomikroskopide uygulanmasi sonucu olusturulmus ve kendi ¢izimleriyle
yaymlanmistir (70). Spekiiler mikroskop ile arka korneal ylizeye yarik 151k diistiriiliir.
Kornea saydamligi ve akoz— kornea kiricilik indeksleri arsindaki farkin ¢ok diisiik
olmasi1 nedeniyle diisiiriilen 15181 ¢ok kii¢lik bir kism1 akdz-kornea bileskesinden geri
yansir ve bu yansiyan isikla goriintli elde edilir (71). Spekiiler mikroskop cihazinin
kontakt ve hastalarca daha iyi tolere edilebilen non-kontakt olmak fiizere iki tipi

bulunmaktadir. Spekiiler mikroskop ile kalitatif ve kantitatif analiz yapmak
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mimkiindiir. Kantitatif analiz yapilarak endotel hiicreleri ile ilgili bir¢cok bilgiye
ulasilabilmektedir (72,73).

- Hiicre yogunlugu (CD): 1 mm?’ye diisen hiicre sayisidir.

- Endotel hiicre sayis1

- Alanin genigligi

- Alaninin genigliginin hiicre sayisina boliinerek elde edildigi ortalama hiicre
alan1. Normal eriskin i¢in 150-350 mm?*’dir.

- En kiigiik hiicre alan1 (MIN)

- En biiytik hiicre alan1 (MAX)

- Standart sapma (SD): Hiicre alaninin ortalama degerinin standart sapmasidir.

- Varyasyon (degiskenlik) katsayis1 (CV): Hiicre alanlarinin standart sapmasinin,
ortalama hiicre alanina oranlanmasidir. Normal degeri 0.30 (%30) altinda olmalidir
(CV: (SD/AVEX*100)).

- Hekzagonalite (HEX): Altigen hiicrelerin diger farkli sekillerdeki hiicrelere
oranidir. Ideali % 100 olmakla birlikte, saglikli endotel tabakasinda oran % 50
civarindadir (Sekil 8).

Sekil 8. Spekiiler mikroskopi parametreleri
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3. GEREC ve YONTEM

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Degerlendirme Komisyonu Etik
Kurul Onay1 alinarak yapilan 14.11.2016 tarihli 2016/299 protokol nolu ¢alismamiz;
Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Gz Hastaliklar1 Anabilim Dalinda
Kasim 2016 — Mayis 2017 tarihleri arasinda yapildi. Olgular keratokonus hastaligi ve
tedavisi ile ilgili ayrmtilt bilgilendirildi ve aydinlatilmig onamlar1 (18 yas alt1 hastalar
icin ebeveynlerinden) alindi.

Calismamiza; keratokonus tanist almig 40 olgunun 40 gozii dahil edildi.
Calismaya dahil olma kriterleri: Klinik olarak ilerleyici keratokonus hastaligi tespit
edilmis olan hastalar calismaya dahil edildi. Son 6 ay i¢erisinde ardisik iki kontrolde; en
dik simule keratometri (Sim Kmax) degerinin 1 diyoptri (D) veya daha fazla artis,
santral korneal astigmatizmada 1 D veya daha fazla artis, gérme keskinliginde 1 sira
veya lizerinde azalma tespit edilmis olan olgular. Kornea kalinligmin en ince noktada
>350 um olmasi, keratokonus disinda ek okiiler hastaligi olmayan saydam korneas1 olan
hastalar caliyjma kapsamina alindi. En az iki hafta once kontakt lens kullanimini
birakmis, tedavi sonrasi en az 12 ay takibi yapilan olgular ¢alismamiza dahil edilmistir.
Calisma dis1 birakilan olgular: Intraokiiler veya refraktif cerrahi 6ykiisii olan, korneal
yara iyilesmesini etkileyecek sistemik ya da kollajen doku hastaligi olan, sistemik bir
ilag kullanan, ciddi kuru gozii olan, gebelik ya da laktasyon donemindeki hastalar ile
kronik okiiler yiizey hastaligi bulunan ya da herpetik keratit ge¢irme hikayesi, korneal
distrofi tanisi, pellusid marjinal dejenerasyon, keratoglobus gibi diger korneal ektatizi
tanis1 olan olgular ¢calismamiza dahil edilmemistir.

Hastalarin kornea ¢apraz baglama tedavisi dncesi sikayetleri, yasi, alerji durumu,
kontakt lens kullanimi, goz ovusturma hikayesi, 6zge¢misi (sistemik hastalik, ilag
kullanimi, gecirilmis cerrahi) ve ailede keratokonus varligi gibi demografik 6zellikleri
kaydedildi. Tiim hastalara capraz baglama tedavisi Oncesi ve sonrasi l.ay, 3.ay, 6.ay,
12.ay’da detayli g6z muayenesi yapildi. Sferik eqivalan (SE), diizeltilmemis (DGK) ve
diizeltilmis en iyi gérme keskinligi (EDGK) bakildi. Gorme keskinlikleri en kiigiik
rezoliisyon ag¢ismin logaritmasmna (logarithm of the minimum angle of resolution-
logMAR) ¢evrildi. Biyomikroskopik muayenesi, fundoskopik muayene, spekiiler
mikroskopik ve topografik analiz igeren oftalmolojik muayene yapildi. Santral korneal

kalinlik (SKK), 6n korneal yiizeyde ektazinin en yiliksek noktasi olan (KVf), arka
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korneal ylizeyinde ektazinin en yliksek noktasi (KVb), keratometrik degerler (simK1 ve
simK?2), en diiz meridyen (K1), en dik meridyen (K2) ve bunlarin ortalamasi, korneal
endoteliyal hiicre sayis1 (ECD), altigen hiicrelerin yiizdesi (HEX), varyasyon katsayisi
(CV) gibi parametreler her kontrolde kaydedildi. Keratokonusun klinik muayenesinde
Amsler — Krumeich siniflamasma bakildi. Spekiiler mikroskobik muayene, Nidek
CEM-530 (Nidek Co., Ltd., Gamagori, Japonya) ii¢ boyutlu otomatik izleme ve
otomatik ¢ekim yapan, merkez nokta manuel analiz fonksiyonu olan parasantral
spekiiler mikroskopi ile yapildi. Topografik analiz; 6n segmentin ve korneanin tamami
bir saniyeden daha kisa bir slirede ve tek seferde analiz eden {i¢ boyutlu, hareketli
Scheimpflug kamera ve plasido disk kullanan Sirius (CSO, Italya) ile gerceklestirildi.
3.1. Cerrahi teknik

Hastalara operasyon oncesi 5 dakika ara ile 3 kez %0,5’lik proxymetacaine
hydrochloride g6z damlas1 damlatilarak topikal anestezileri saglandi. Ameliyat sahasi
%10’luk Povidone lodine soliisyonu ile silinerek tek kullanimlik steril drep ile ortiildii.
Kapak spekulumu takildi. Topografik ve pakimetrik dlctimlere gore 400 mm'den daha
ince kornea alanlar1 isaretleyici kalem ile isaretlendi. Isaretli alan iizerindeki epitele

dokunmadan yaklasik 8-9 mm c¢apli alanmn epiteli kiint uglu spatiil yardimiyla

merkezden perifere olacak sekilde uzaklastirildi (Resim 8).

Resim 8. Topografik haritaya epitel kazinmasi

Epitelin uzaklastirildigir bu alana riboflavin (Peschke Meditrade GmbH) 30
dakika boyunca her iki dakikada bir damlatildi. Sonrasinda UV-A (370 nm) ile 151
tedavisi i¢in, kornea apeksinden 6 cm uzakta olacak sekilde lazer probu ayarlandi.
Olgulara 10 dakika boyunca 9 mW/cm? siddetinde UV —A 1sm1 uygulandi. 365 nm

dalga boyunda; 1mW/cm? ile 18 mW/cm? arasinda UVA enerjisi verebilen, 7 mm
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ayarlanabilir spot bliylikliigiine sahip Meran Apollon-D cihazi kullanildi. Bu sirada her
2 dakikada bir riboflavin solusyonu damlatilmaya devam edildi. Islem bittikten sonra
gozlere kontakt lens takildi. Hastalar rutin olarak bir hafta slireyle 8x1 moksifloksasin,
8x1 suni gozyasi damlas1 regete edilerek taburcu edildi. Ortalama 3-5 giinde
epitelizasyon tamamlandiktan sonra kontakt lens ¢ikarilip, 8x1 deksametazon regete
edildi. Ameliyat sonras1 moksifloksasin ikinci hafta sonunda, deksametazon azaltilarak
1. ayda kesildi. Suni gézyas1 en az 3 ay kullanildi.
3.2. Istatistiksel analiz

Baktigimiz tiim parametreler i¢in sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu
Shaphiro wilk testi ile test edilmistir ve bakilan tiim parametreler normal dagilima
uygun bulunmustur. Farkli takip araliklarindaki muayenelerde (0.ay, 1.ay, 3.ay, 6.ay,
12.ay); sferik eqivalan (SE), diizeltiimemis (DGK) ve diizeltilmis en iyi gorme
keskinligi (EDGK), santral korneal kalinlik (SKK), korneal endotelyal hiicre yogunlugu
(ECD, hiicre / mm?), hiicre alaninin varyasyon katsayis1 (CV%) ve hiicre altigenligi
(altigen hiicrelerin yiizdesi,% orani), 6n korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktasi
olan (KVfY), arka korneal yiizeyinde ektazinin en yiliksek noktasi (KVb), keratometrik
degerler (simK1 ve simK2), en diiz meridyen (K1), en dik meridyen (K2) ve bunlarin
ortalamasi1 ((K1+K2):2) 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi i¢in normal dagilan degiskenlerde
tekrarlanan 6l¢iimlii varyans analizi (ANOV A) ve Fisher LSD ( Fisher en kiiclik anlaml
fark testi) ¢oklu karsilastirma testleri kullanilmistir. Analizlerde SPSS 22.0 paket
programi kullanilmistir. Sonuglar ortalama + standart sapma olarak verildi. P<0,05

anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik ozellikler

Calismaya 20’si (%50) erkek, 20’si (%50) kadin olmak iizere toplam 40 hastanin
40 gozii dahil edildi. Ortalama yas 20 £ 4.8 (11-31) yil ve takip siiresi tiim hastalar i¢in
12 ay idi. Olgularin 6’smin (%15) birinci derece akrabasinda, 5’inin (%12.5) ikinci
derece akrabasinda keratokonus tanist mevcuttu. Geri kalan 29 olgunun (%72.5) aile
Oykiisiinde keratokonus tespit edilmedi. G6z ovalama 6ykiisii olgularin 15’inde (%37.5)
nadir, 23’linde (%57.5) sik, 2’sinde (%5) cok sik olarak saptandi. Amsler Krumeich
evrelemesine gore 16 (%40) goz Evre 1, 16 (%40) goz Evre 2, 8 (%20) goz Evre 3, 0
(%0) g6z Evre 4 olarak saptandi (Tablo 8).

Tablo 8. Demografik 6zellikler

E/K n (%)
Erkek 20 (50)
Kadin 20 (50)
Yas

Ortalama 20+ 4.8
Aralik 11-31
Aile oykiisii

1. derece 6 (15)
2. derece 5(12.5)
Yok 29 (72.5)
GOz ovalama

Nadir 15 (37.5)
Sik 23 (57.5)
Cok sik 2(5)
Amsler Krumeich

Evre 1 16 (40)
Evre 2 16 (40)
Evre 3 8 (20)
Evre 4 0(0)

* Shaphiro wilk testi kullanilmistir.

4.2. Preoperatif ve postoperatif muayene sonuclariin karsilastirilmasi
Tablo 9’da operasyon Oncesi ve operesyon sonrast l.ay, 3.ay, 6.ay, 12.ay
diizeltilmemis ve en iyi diizeltilmis gorme keskinlikleri, sferik eqivalan degerleri,

keratometrik ve spekiiler mikroskopik Ol¢timlerinin karsilagtirilmasi goriilmektedir.
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Tablo 9. Olgularin muayene bulgularinin takip araliklarina gore degisimi

OLCUM

PARAMETRELERI 0. ay l.ay 3. ay 6.ay 12.ay p
SE

Ort. = Sd -7.0544.5 -7.72+4.8 -7,31+4.4 -6.95+4.3 -6.54+4.2 0.001
Aralik (-19/-1) (-20/-0.75)  (-18.5/-1)  (-18.2/-1.2)  (-17.5/-1) '
DGK(logMAR)

Ort. = Sd 240,92 0.82+1 0.72+1 0.69+1 0.69+1 0.001
Aralik (2-0.2) (2-0.3) (2-0.3) (2-0.3) (2-0.3) ’
EDGK

Ort. £ Sd 240,74 0.52+1 0.43+1 0.36+0.85  0.32+0.82 0.001
Aralik (2-0.15) (2-0.2) (1.6-0.2) (0.6-0.15) (0.5-0.15) ’
ECD

Ort. = Sd 27774268  2759+£310 27224233 2748+£237  2751+283 0.088
Aralik (2263-3697)  (2043-3782)  (2100-3150) (2150-3220) (2152-3752) ’
HEX

Ort. £ Sd 69.3+8.6 67.249.1 67.77£8.2  69.12+6.4  70.524+5.3 0.008
Aralik (47-89) (45-84) (47-81) (50-79) (59-80) ’
Cv

Ort. £ Sd 29,62+12 31.77+15 27.85+8 29.07+13 26.85+7 0.059
Aralik (14-81) (17-98) (19-48) (17-90) (18-52) '
SKK

Ort. £ Sd 443.1+40 410.3+47 416,5+47 426.9451 441.74+41 0.001
Aralik (341-528) (299-518) (315-520) (245-525) (340-536) '
KVf

Ort. £ Sd 33.33+15 34,1512 32.9+12 31.67+12 31.27+13 0.001
Aralik (11-96) (13-65) (11-76) (11-73) (10-72) ’
KVb

Ort. £ Sd 69.9+34 69.254+29 68.9+27 67.25+27 65.92425 0.071
Aralik (30-219) (21-155) (32-150) (27-150) (30-136) ’
SimK1

Ort. £ Sd 46.4943.8  46.56£3.6  46.53+3.6  46.43+£3.6  46.42+3.5 0.158
Aralik (40.8-60.2) (40.6-56.5)  (40.6-56)  (40.8-56.4) (40.7-56.4) ’
SimK2

Ort. £ Sd 49.9+4.4 50.35+4.4  50.29+4.4 50+4.4 504+4.5 0.226
Aralik (42.3-64.4)  (42.1-49) (42.3-45.6) (42.3-60.7) (42.4-60.8) ’

K1

Ort. £ Sd 47.41+4.3 47.52+4 47.3243.8  46.98+3.8  46.94+4.1 0.002
Aralik (42.2-60.2) (41.5-60.5) (42.5-59.2) (42.2-59) (41.5-59.7) )
K2

Ort. £ Sd 51.47£5.4  52.02+4.9  51.47+4.8  51.17+4.8 51.0745 0.001
Aralik (43.7-67)  (43.8-64.7) (43.7-62.2)  (43.5-62)  (43.5-62.5) ’
(K1+K2):2

Ort. = Sd 49.4444.5 49.77+4 .3 49.4+4.2 49.08+4.2 49+4 4 0.001
Aralik (43.3-62.5) (43.8-62.3) (43.6-60.7) (43.5-60.5) (42.7-61.3) )

Kisaltmalar: SE; Sferik eqgivalan, DGK; Diizeltilmemis gérme keskinligi, EDGK; En iyi diizeltilmis gérme keskinligi, ECD;
Endotel hiicre sayisi, HEX; Endotel hiicre hexogonalitesi, CV; Varyasyon katsayisi, SKK; Santral kornea kalmlik,
KVf; Korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktasi, KVbj; korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktasi, SimK1; En dik
simiile meridyen, SimK2; En diiz simiile meridyen, K1; En dik meridyen, K2; En diiz meridyen, (K1+K2):2; En dik ve en diiz
meridyenlerin ortalamasi.

* Tekrarlanan 6l¢iimlii varyans analizi ve Fisher LSD ¢oklu karsilagtirma testleri kullanilmistir. p<0.05
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Modifiye epitel debridman teknigi ile yaptigimiz CXL tedavisi sonuglarini
inceledigimizde tedavi Oncesi ile tedavi sonrasi 1.ay, 3.ay, 6.ay, 12.ay. sferik eqivalan
Olctimleri arasinda azalma izlendi(p=0.001). Diizeltilmemis gérme keskinligi ve en iyi
diizeltilmis gérme keskinliginde CXL 6ncesi ve sonrasinda anlamli bir artis bulundu, p
degerleri sirastyla; p=0.001, p=0.001"dir. Endotel hiicre hexogonalitesinde istatistiksel
olarak artig tespit edildi (p=0.008). Santral kornea kalinliginda tedavi sonrasindaki ilk
aylarda azalma 6. aydan sonra artma izlendi ve 12. ayda SKK tedavi dncesi durumuna
gore daha kalin 6l¢iildii (p=0.001). KVf 6l¢limiinde zamanlar arasinda anlamli bir fark
bulundu (p=0.001). SimK1 ve SimK?2 degerlerinde anlamli fark saptanmadi, p degerleri
sirastyla; p=0.158, p=0.226’dir. K1 degerlerini zamanlara gore karsilastirilmasi
sonucunda azalma saptandi (p=0.002). K2 degerlerinde preop ve postop farkli aylarda
istatistiksel olarak anlamli degisiklikler izlendi (p=0.001). K1 ve K2 6l¢iimlerine benzer
olarak ikisinin ortalamasinda da tespit edilen degisiklikler istatistiksel olarak anlaml idi

(p=0.001).

4.3. Degiskenlerin alt grup karsilastirmalan
Sferik Eqivalan: Tablo 10’da takip araliklarina gore sferik eqivalan karsilastiriimalar:

verilmistir.

Tablo 10. Takip araliklarina gore Sferik eqivalan (SE) degisimi

Takip Arahklarn SE p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (-7.0544.5) — (-7.72+4.8) 0.005
0. Ay- 3. Ay (-7.0544.5) - (-7.31+4.4) 0.037
0. Ay- 6. Ay (-7.05+4.5) — (-6.95+4.3) 0.972
0. Ay- 12. Ay (-7.0544.5) — (-6.54+4.2) 0.018
1.Ay
1. Ay- 3. Ay (-7.7244.8) - (-7.31+4.4) 0.480
1. Ay- 6. Ay (-7.72+4.8) - (-6.95+4.3) 0.005
1. Ay- 12. Ay (-7.7244.8) - (-6,54+4.2) 0.001
3.Ay
3. Ay- 6. Ay (7.31+4.4) - (-6.95+4.3) 0.034
3. Ay- 12. Ay (7.31+4.4) - (-6.54+4.2) 0.001
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (7.31+4.4) — (-6.54+4.2) 0.020

Kisaltmalar: SE; Sferik egivalan

* Fisher LSD ¢oklu karsilastirma testi kullanilmigtir. p<0.05
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Sferik eqivalan preopretif (0. ay) 7.05%4.5 olarak dlciildii. Postoperatif ise 1.
ayda -7.72+4.8, 3. ayda -7.31+4.4, 6. ayda -6.95+4.3, 12. ayda -6.54+4.2 olarak 6l¢iildi.
0. ay — 1. ay arasinda istatistiksel agidan anlamli bir artig saptand1 (p=0.005). 0. ay — 3.
ay arasinda azalma tespit edildi (p=0.037). 1. ay — 3. ay arasinda anlamli bir fark tespit
edilmedi (p=0.480). 3. ay — 6. Ay arasinda anlamli bir azalma tespit edildi(p=0.034). 3.
ay — 12. ay ve 6. ay — 12. aylarda bu azalma devam etti. Sirasiyla p degerleri (p=0.001),
(p=0.020)’dir. Calismanin SE degeri i¢in olusturdugu sonug ilk aylarda izlenen artis,

sonraki aylarda tedavi 6ncesi degere doniis ve 6. aydan sonra ise azalma seklindedir.

Diizeltilmemis gorme keskinligi: Tablo 11°de takip araliklarina gore diizeltilmemis

gorme keskinligi karsilagtirilmalar1 verilmistir.

Tablo 11. Takip araliklarina gore diizeltilmemis gérme keskinligi (DGK) degisimi

Takip Arahklan DGK p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (2+0.92) — (0.82+1) 0.888
0. Ay-3. Ay (2+£0.92) — (0.72+1) 0.010
0. Ay—6. Ay (2+0.92) — (0.69+1) 0.001
0. Ay—12. Ay (2+0.92) — (0.69+1) 0.001
1.Ay
1. Ay-3. Ay (0.82+1) - (0.72+1) 0.015
1. Ay-6. Ay (0.82+1) - (0.69+1) 0.001
1. Ay-12. Ay (0.82+1) - (0.69+1) 0.001
3.Ay
3. Ay-6. Ay (0.72+1) - (0.69+1) 0.377
3. Ay—12. Ay (0.72+1) - (0.69+1) 0.044
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (0.69+1) - (0.69+1) 0.258

Kisaltmalar: DGK; Diizeltilmis gorme keskinligi

* Fisher LSD ¢oklu karsilastirma testi kullanilmistir. p<0.05

Tedavi Oncesi ortalama DGK 2+0.92 logMAR iken, postoperatif 1. ayda 0.82+1
logMAR, 3. ayda 0.72+1 logMAR, 6. ayda 0.69+1 logMAR, 12. ayda 0.69+1 logMAR
olarak saptandi. CXL Oncesine gore 3,6,12. aylik takiplerde DGK’da artis var iken, bu
artis 3. ay (p=0.010), 6. Ay (p=0.001) ve 12. ay (p=0.001) i¢in istatistiksel olarak
anlaml idi. 3. ay — 6. ay arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark tespit edilmedi

(p=0.377). Calismanin DGK degeri i¢in olusturdugu sonu¢ soyledir; tedavi dncesine




28

gore izlenen tiim aylarda DKG’de artig olmustur ve bu artigin 6nemli bir kismu ilk 6. ay
icinde olmustur.
En iyi diizeltilmis gorme Keskinligi: Tablo 12’de takip araliklarma gore en iyi

diizeltilmis gérme keskinligi karsilagtirilmalar1 verilmistir.

Tablo 12. Takip araliklarina gore en iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EDGK) degisimi

Takip Arahklan EDGK p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (2+0.74) — (0.52+1) 0.024
0. Ay-3. Ay (2+0.74) — (0.43+1) 0.007
0. Ay- 6. Ay (2+0.74) — (0.36+0.85) 0.001
0. Ay- 12. Ay (2+0.74) — (0.32+0.82) 0.001
1.Ay
1. Ay- 3. Ay (0.52+1) - (0.43+1) 0.671
1. Ay- 6. Ay (0.52+1) - (0.36+0.85) 0.001
1. Ay- 12. Ay (0.52+1) - (0.32+0.82) 0.001
3.Ay
3. Ay- 6. Ay (0.43+1) - (0.36+0.85) 0.001
3. Ay- 12. Ay (0.43+1) - (0.32+0.82) 0.001
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (0.36+0.85) - (0.32+0.82) 0.077

Kisaltmalar: EDGK; En iyi diizeltilmis gérme keskinligi

* Fisher LSD goklu karsilagtirma testi kullanilmistir. p<0.05

Tedavi Oncesi ortalama EDGK 2+0.74 logMAR iken, postoperatif 1. ayda
0.52+1 logMAR, 3. ayda 0.43+1 logMAR, 6. ayda 0.36+0.85 logMAR, 12. ayda
0.32+0.82 logMAR olarak saptandi. CXL Oncesine gore tiim takiplerde DGK’da artis
var iken, bu artis 1. ay (p=0.024), 3. ay (p=0.007), 6. ay (p=0.001) ve 12. ay (p=0.001)
icin istatistiksel olarak anlamli idi. 1. ay — 3. ay (p=0.671) ve 6. ay — 12. ay (p=0.077)
arasinda istatistiksel a¢idan anlaml bir fark tespit edilmedi. Calismanin EDGK degeri
icin olusturdugu sonug soyledir; tedavi oncesine gore izlenen 1. ay hari¢ tiim aylarda

EDKG’de artis olmustur ve bu artisin dnemli bir kismu ilk 6. ay i¢inde olmustur.

Endotel hiicre sayis1 degisimleri: Hiicre sayis1 dlclimlerinde takip araliklari arasinda
anlamli bir farklilik bulunmadi (p=0.088). Sekil 9’da takip araliklarma gdre endotel

hiicre sayis1 degisimi karsilagtirilmalar1 verilmistir.
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Endotel varyasyon katsayis1 degisimleri: Endotel varyasyon katsayis1 dl¢limlerinde

takip araliklar1 arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi (p=0.059).

Sekil 9. EHS degerinin takip araliklarina gore degisimi
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Endotel sayisi Endotel sayisi Endotel sayisi Endotel sayisi Endotel sayis

haglangic 1.ay

Jay B.ay

Endotel hiicre hexogonalite degisimleri: Tablo 13’de takip araliklarina gore endotel

hiicre hexogonalite karsilastirilmalar1 verilmistir.

Tablo 13. Takip araliklarina gore endotel hiicre hexogonalitesi (HEX) degisimi

Takip Arahklan
0.Ay
0. Ay - 1.Ay
0. Ay- 3. Ay
0. Ay- 6. Ay
0. Ay—- 12. Ay
1.Ay
1. Ay-3. Ay
1. Ay- 6. Ay
1. Ay- 12. Ay
3.Ay
3. Ay-6. Ay
3. Ay- 12. Ay
6.Ay
6. Ay— 12. Ay

HEX

(69.3%8.6) - (67,249.1)

(69.3%8.6) - (67.77+8.2)
(69.3%8.6) - (69.126.4)
(69.3+8.6) — (70.52+5.3)

(67.249.1) - (67.7748.2)
(67.249.1) - (69.12+6.4)
(67.249.1) - (70.52+5.3)

(67.77+8.2) - (69.126.4)
(67.7748.2) - (70.52+5.3)

(69.1246.4) - (70.52+5.3)

p

0.972
0.258
0.031
0.004

0.273
0.034
0.005

0.305
0.083

0.480

Kisaltmalar: HEX; Endotel hiicre hexogonalitesi

* Fisher LSD ¢oklu karsilastirma testi kullamlmgtir. p<0.05
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0. ay — 6. ay (p=0.031) ve 0. ay — 12. ay (p=0.004) arasinda hexogonalite
degerleri acisindan anlamli bir fark bulundu. 1. ay — 6. ay (p=0.034) ve 1. ay — 12. ay

(p=0.005) arasinda hexogonalite degerleri agisindan anlamli artis izlendi.

Santral korneal kalinhk degisimleri: Tablo 14°da takip araliklarina gore santral

korneal kalinlik karsilagtirilmalar: verilmistir.

Tablo 14. Takip araliklarina gore santral korneal kalinlik (SKK) degisimi

Takip Arahklan SKK p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (443.1+40) — (410.3+47) 0.001
0. Ay-3. Ay (443.1+40) — (416.5+47) 0.001
0. Ay- 6. Ay (443.1+40) — (426.9+51) 0.001
0. Ay- 12. Ay (443.1440) - (441.7+41) 0.001
1.Ay
1. Ay- 3. Ay (410.3£47) - (416.5£47) 0.243
1. Ay- 6. Ay (410.3£47) - (426.9+£51) 0.001
1. Ay- 12. Ay (410.3£47) - (441.7441) 0.001
3.Ay
3. Ay-6. Ay (416.5+47) - (426.9+£51) 0.243
3. Ay—12. Ay (416.5+47) - (441.7+41) 0.034
6.Ay
6. Ay—12. Ay (426.9+51) - (441.7+41) 0.340

Kisaltmalar: SKK; Santral kornea kalinlik

* Fisher LSD goklu karsilagtirma testi kullanilmistir. p<0.05

Tedavi oncesi SKK 443.1+40 iken, postoperatif 1. ayda 410.3+47, 3. ayda
416.5+47, 6. ayda 426.9+51, 12. ayda 441.7+41 olarak 6l¢iildii. CXL 6ncesine gore 1.
ve 3. ay takiplerde incelme gozlenirken (p=0.001), 3. ay ile 12. ay arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir artis gozlendi (p=0.034). 3. ay — 6. ay arasinda istatistiksel agidan
anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0.243). 12. ayda SKK degerlerinin preoperatif
degerlere gore artmig oldugu goriildii (p=0.001). Sekil 27 de zamanlara gore santral
korneal kalinlik degisimleri verilimistir (Sekil 10).
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Sekil 10. SKK degerinin takip araliklarma gore degisimi

480

460

440

%95 GA

4207

4007

3807

T T T T T
Santral korneal Santral komeal Santral komeal Santral korneal  Santral korneal
kalinlik baglangig  kalinhk 1.ay kalinhk 3.ay kahnlk 6.ay kalnlik 12.ay

Anterior korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktasi (KVf) degisimleri: Tablo

15°de takip araliklarina gore KVf karsilastirilmalar1 verilmistir.

Tablo 15. Takip araliklarina gore anterior korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktasi

(KVTt) degisimi

Takip Arahklarn KVf p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (33.33£15) — (34.15+12) 0.112
0. Ay- 3. Ay (33.33+15) — (32.9+12) 0.031
0. Ay- 6. Ay (33.33£15) — (31.67+12) 0.001
0. Ay- 12. Ay (33.33£15) — (31.27+13) 0.001
1.Ay
1. Ay- 3. Ay (34.15£12) - (32.9+12) 0.572
1. Ay- 6. Ay (34.15+12) - (31.67+12) 0.006
1. Ay- 12. Ay (34.15+12) - (31.27+13) 0.001
3.Ay
3. Ay- 6. Ay (32.9£12) - (31.67+12) 0.031
3. Ay- 12. Ay (32.9£12) - (31.27+13) 0.001
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (31.67£12) - (31.27+£13) 0.216

Kisaltmalar: KVf; Korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktast

* Fisher LSD ¢oklu karsilastirma testi kullanilmigtir. p<0.05
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Tedavi Ooncesi KVf 33.33+15 iken, postoperatif 1. ayda 34.15+12, 3. ayda
32.9£12, 6. ayda 31.67£12, 12. ayda 31.27+13 olarak 6l¢iildii. CXL 6ncesine gore 1. ay
Olctimiinde anlamli bir degisim izlenmedi (p=0.112). 3. ay takibinde preoperative
Olgtimlere gore istatistiksel olarak bir fark gézlendi (p=0.031). 1. ay ile 3. ay (p=0.572)
Olgtimleri arasinda anlamli bir fark saptanmadi. 0. ay ile 6. ay (p=0.001), 0. ay ile 12. ay
(p=0.001) arasinda ve 1. ay ile 6. ay (p=0.006), 1. ay ile 12. ay (p=0.001) arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir azalma tespit edildi. 3. ay — 6. ay (p=0.031), 3. ay — 12. ay
(p=0.001), arasinda yine istatistiksel acidan anlamli azalma goriildii. 6. aydan sonra KVf

degerlerinin 12. aya kadar degismedigi gorildii (p=0.216).

Posterior korneal yiizeyde ektazinin en yiiksek noktasi (KVb) degisimleri: Farkli

zamanlar arasindaki KVb dl¢timlerinde anlaml bir degisim bulunmadi (p=0.071).
SimK1 ve SimK2 degisimleri Takip araliklarma gére SimK1 ve SimK2 degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli degisim izlemedi. Smasiyla p degerleri (p=0.158),

(p=0.226)’dur.

En dik meridyen (K1) degisimleri: Tablo 16’de takip araliklarina gore Kl

karsilastirilmalar: verilmistir.

Tablo 16. Takip aralikarina gore en dik meridyen (K1) degisimi

Takip Arahklarn K1 p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (47.4144.3) — (47.52+4) 0.377
0. Ay- 3. Ay (47.4144.3) — (47.32+3.8) 0.083
0. Ay- 6. Ay (47.4144.3) - (46.98+3.8) 0.022
0. Ay- 12. Ay (47.4144.3) - (46.94+4.1) 0.001
1.Ay
1. Ay- 3. Ay (47.5244) - (47.32+43.8) 0.396
1. Ay- 6. Ay (47.5244) - (46.98+3.8) 0.157
1. Ay- 12. Ay (47.5244) — (46.94+4.1) 0.007
3.Ay
3. Ay-6. Ay (47.32£3.8) — (46.98+3.8) 0.572
3. Ay- 12. Ay (47.32£3.8) — (46.94+4.1) 0.066
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (46.98+3.8) — (46.94+4.1) 0.203

Kisaltmalar: K1; En dik meridyen

* Fisher LSD ¢oklu karsilastirma testi kullanilmgtir. p<0.05
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0. ay — 6. ay (p=0.022) ve 0. ay — 12. ay (p=0.001) arasinda K1 degerinde
anlamli bir azalma bulundu. 1. ay — 12. ay (p=0.007) arasinda yine istatistiksel olarak

anlamli bir azalma izlendi.

En diiz meridyen (K2) degisimleri: Tablo 17°de takip araliklarina gore K2

karsilastirilmalar: verilmistir.

Tablo 17. Takip araliklarina gore en diiz meridyen (K2) degisimi

Takip Arahklan K2 p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (51.474£5.4) — (52.02+4.9) 0.525
0. Ay-3. Ay (51.4745.4) — (51.47+4.8) 0.305
0. Ay- 6. Ay (51.4745.4) — (51.17+4.8) 0.044
0. Ay- 12. Ay (51.4745.4) — (51.07+5) 0.001
1.Ay
1. Ay- 3. Ay (52.02+4.9) - (51.47+4.8) 0.697
1. Ay- 6. Ay (52.02+4.9) - (51.17+4.8) 0.168
1. Ay- 12. Ay (52.02+4.9) - (51.07+5) 0.001
3.Ay
3. Ay-6. Ay (51.47£4.8) - (51.17+4.8) 0.322
3. Ay—12. Ay (51.47+4.8) - (51.07+5) 0.001
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (51.1744.8) - (51.07+5) 0.005

Kisaltmalar: K2; En diiz meridyen

* Fisher LSD goklu karsilagtirma testi kullanilmistir. p<0.05

0. ay — 6. ay (p=0.044) ve 0. ay — 12. ay (p=0.001) arasinda K2 degerinde
anlamli bir azalma bulundu. 1. ay — 12. ay (p=0.001), 3. ay — 12. ay (p=0.001) ve 6. ay —

12. ay (p=0.05) arasinda da anlamli bir azalma goriildii.

En dik meridyen (K1) ve en diiz meridyen (K2) ortalamasinin degisimleri: Tablo

18’de araliklarma gore K1ve K2 ortalamasmin karsilastirilmalar1 verilmistir.
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Tablo 18. Takip araliklarina gore en dik meridyen ve en diiz meridyen (K2)

ortalamasinin degisimi

Takip Arahklan (K1+K2):2 p
0.Ay
0. Ay - 1.Ay (49.44+4.5) — (49.77+4.3) 0.416
0. Ay-3. Ay (49.4444.5) — (49.4+4.2) 0.216
0. Ay-6. Ay (49.4444.5) - (49.08+4.2) 0.018
0. Ay— 12. Ay (49.4444.5) - (49+4.4) 0.001
1.Ay
1. Ay-3. Ay (49.7744.3) — (49.4+4.2) 0.671
1. Ay- 6. Ay (49.7744.3) — (49.08+4.2) 0.120
1. Ay- 12. Ay (49.77+4.3) - (49+4.4) 0.001
3.Ay
3. Ay-6. Ay (49.444.2) - (49.08+4.2) 0.258
3. Ay- 12. Ay (49.444.2) — (49+4.4) 0.001
6.Ay
6. Ay— 12. Ay (49.08+4.2) - (49+4.4) 0.040

Kisaltmalar: (K1+K2):2; En dik meridyen ve en diiz meridyen

* Fisher LSD goklu karsilagtirma testi kullanilmistir. p<0.05

0. ay — 6. ay (p=0.018) ve 0. ay — 12. ay (p=0.001) arasinda K1 ve K2 ortalama
degerlerinde anlamli bir azalma bulundu. 1. ay — 12. ay (p=0.001), 3. ay — 12. ay
(p=0.001) ve 6. ay — 12. ay (p=0.040) arasinda anlaml1 bir azalma goriildi (Sekil 11).
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Sekil 11. Ortalama K1-K2 degerinin takip araliklarina gore degisimi
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Calismamiza dahil ettigimiz bir olgunun preoperatif topografik ve spekiiler

mikroskopik goriintiileri asagida verilmistir (Sekil 12).
7 ; iz
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Sekil 13. Postoperatif 1. Ay topografik goriintiisii ve spekiiler mikroskopik goriintiisii
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Sekil 15. Postoperatif 6. Ay topografik goriintiisii ve spekiiler mikroskopik goriintiisii
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Sekil 16. Postoperatif 12. Ay topografik goriintiisii ve spekiiler mikroskopik goriintiisii

Calismamizda yer alan bagka bir olgunun CXL tedavisi sirasindaki ve
postoperatif 1. giin, 1.hafta ve 1.ay goriintiileri asagida verilmistir (Resim 9). Birinci
giinde epitel defekti sorunsuz olarak kapanmaya baslamis olup birinci haftada kornea

tamamen iyilesmistir.

Resim 9. A. CXL sirasindaki riboflavinli kornea, B. CXL sonras1 1.giin, C. CXL

sonrasi 1. hafta, D. CXL sonras1 1. ay
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5. TARTISMA ve SONUC

Keratokonus parasantral korneal incelme sonucu sekonder ektazi ve irregiiler
astigmatizmaya yol agarak gérme kaybina sebep olan, tipik olarak bilateral asimetrik
tutulum gosteren non enflamatuar ve ilerleyici bir hastaliktir (74-76). Gozliikler, kontakt
lensler, intrakorneal halka segmentleri, derin anterior lameller veya penetran
keratoplasti de dahil olmak tizere keratokonusun yonetiminde bir¢ok tedavi yaklasimi
kullanilmistir (77-79). Son yillarda, bu tedavi stratejilerine korneanmn biyomekanik
direncini ve saglamhigmi artwrarak keratokonusun ilerlemesini yavaslatmak veya
durdurmak i¢in uygulanan etkili bir yontem olan CXL eklenmistir (4). Keratokonus i¢in
daha 6nce bahsedilen tedavi seceneklerinin aksine CXL, korneal ektazinin ilerlemesini
durdurmak i¢in etkin bir tedavi yontemidir (4). Teknigin 6nemli bir sinirlamasi, 400
mikrometreden daha ince kornealarda UV 1smlamanin endotelyal hiicre tabakasi ve gz
ici yapilar i¢cin sitotoksik etkisinin olmasidir. Modifiye epitel debridmanindan sonra
yapilan CXL, alternatif yeni bir tekniktir (9,80-82). Epitelyal defektin en aza indirilmesi
ve epitel iyilesme siiresinin kisalmasinin giivenligi artirabilecegi bazi calismalarda
bildirilmistir (83-85). Transepitelyal CXL'nin etkinliginin, epitelyum-off CXL'den daha
diisiik oldugu bilinmektedir (86). Ote yandan, stromada epitelin varligi, ince kornea
bolgelerinde keratosit apoptozisini onler (81). Keratosit kaybmnin CXL sonuglarina
etkisi bilinmemekle birlikte, keratosit apoptozisi CXL'den sonra ortaya ¢iktig1r ve 6-12
ayda normallestigi bildirilmektedir (87). Bdylece, modifiye epitel debridmanl
gozlerdeki CXL etkinliginin, 6zellikle epitelin tamamen korundugu kornea bolgelerine

gore fazla olmasi beklenir, UV 1smlanlarinin verdigi zararin ise daha az olmasi1 beklenir.

Son yillarda uygulanmaya baslanmis olan hizlandirilmis korneal kollajen ¢apraz
baglama tedavisinde standart protokole kiyasla daha diisiik siirede ve daha yiiksek
seviyede UVA enerjisi kullanilmaktadir (88,89). Bu protokoldeki en biiylik avantaj,
hastanin konforunu artirmak, tedavi siiresini ciddi oranda kisaltmak ve o6zellikle ince
kornealarda UVA’nin derin penetrasyonunu ve buna bagli UVA toksisitesini 6nlemektir.
Bunson-Roscoe kuralina gore biitiin fotokimyasal reaksiyonlar absorbe edilen toplam
enerji diizeyine baghdir. Bu kurala gore toplam enerji miktarinda degisiklik olmadan
uygulanan enerjinin siddeti ve uygulama siiresi degistirilebilmektedir (90).

Hizlandirilmis CXL, Bunson-Roscoe kuralina gore uygulanmaktir. Beshtawi ve ark.
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(91) 10 insan donor korneasi iizerinde yaptiklar1 calismada yarisina standart tedavi,
yarisma ise HCXL (9 mW/cm2, 10 dakika) tedavi uygulamistir. Tarayict akustik
mikroskop ile kornea iizerine ultrasonik dalgalar géndermis biyomekanik sertlige gore
geri doniisler alip, her iki grup arasinda fark saptamamislardir. iki tedavinin de korneal
direnci artirmada esit seviyede etkili oldugunu gostermislerdir. Cinar ve ark. (92) 23
keratokonik gdze uyguladiklart HCXL tedavisinden sonraki 6 aylik takip sonuc¢larinda
tim keratometrik degerlerde anlamli azalma, DGK’de artis bildirmislerdir. Mita ve ark.
(93) calismasinda 22 hastanin 39 goziine HCXL tedavisi uygulanmistir. Calismada 6. ay
sonuglarinda DGK’de anlamli diizelme, Kmax, K mean ve korneal kalinlik degerlerinde

anlaml1 azalma bildirmiglerdir.

Kymionis ve ark. (80) 2009 yilinda modifiye epitel debridman teknigini
kullanarak CXL uyguladiklar1 2 hastay:1 bildirdiler ve her iki hastada da 9 ay sonra
kornea ektazisinin stabilize oldugunu gosterdiler. Kaya ve ark. (81) tarafindan yapilan
calisma ise, iki hastada 6n segment optik koherens tomografi (OKT) ve in vivo
konfokal mikroskopi ile modifiye epitelyal debridman teknigi kullanilarak yapilan
CXL'nin etkilerini arastirdilar ve 6n segment OKT’ de periferik kornea bolgelerinde
siir ¢izgisi izlenmesine ragmen epitelin korundugu, epiteli kazinmamis koniye tekabiil
eden merkezi kornea bolgesinde ise sinir ¢izgisinin izlenmedigini gosterdiler. In vivo
konfokal mikroskopi analizinde ise bal petegi benzeri stromal 6dem ile birlikte
keratositlerin kaybini1 gosterdiler. Mazzotta ve ark. (9) yaptig1 ¢alismada, keratokonus
tanil1 10 hastada modifiye epitel debridman teknigi ile yapilan CXL tedavisin 1 yillik
sonuglarmi in vivo lazer tarayici konfokal mikroskopi, kornea topografisi ve klinik
muayene yoluyla degerlendirdi ve keratokonus hastaligmmin stabilize oldugunu
gosterdiler. Cagil ve ark. (82) en ince pakimetri degerleri 400 mm'den az olan 19
keratokonik gézde modifiye epitelyal debridman teknigi kullanilarak CXL'in 1 yillik
sonuclarint ve olas1 komplikasyonlarini degerlendirdiler ve kornea ektazisinin bir yil
boyunca ilerlemedigini ve komplikasyonlarin ise azaldigmi gosterdiler. Calismamizda
keratokonus tanili 40 olguya topografik haritaya gbére modifiye edilmis epitel soyma
teknigi ile CXL tedavisi uyguladik ve 1 yillik takip sonucu korneal ektazinin stabilize

oldugunu izledik.

Yapilan farkli ¢alismalarda santral korneal kalinlik incelendiginde CXL sonrasi

erken donemde korneal kalmligm azaldigi goriilmektedir. Bu durum tedaviye baglh
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stromal sikilasma, postoperatif dehidratasyon ve epitelyal iyilesme sirasindaki
degisikliklere bagli olugsmaktadir (94-96). Standart korneal kollajen ¢apraz baglama
sonrasinda bu azalma yaklasik olarak operasyondan 6 ay sonra artmaya baslayip, bir yil
sonrasinda preoperatif degerlere donmektedir (96-99). Calismamizda hastalarin santral
kornea kalinliklar1 (SKK), 341 mm ve 528 mm arasinda degismektedir, ortalama olarak
ise 443 = 40 mm’dir. SKK 06l¢itimlerinde preoperatif muayeneye gore 1. ay kontoliinde
yaklagik 33 £ 7 mm azalma izledik. 3. ay kontroliinde SKK artmaya basladi. 6. ayda ise
preopretif degerine dondii. 12. ay takibinde ise preoperatif degerden istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksekti (p=0.001). Cagil ve ark. (82) calismasinda SKK, modifiye
epitel debridman ile yapilan CXL Oncesi muayenede 355 + 23.5 mm bildirilmigitr.
CXL'den 12 ay sonra 358.4 £ 31.09 mm bildirilmistir (p=0.05). Vinciguerra ve ark. (97)
standart CXL uyguladigi calismasinda benzer sekilde preoperatif santral kornea
kalinlig1 ve korneal en ince kalinlik noktasindaki 6l¢timlerin 6. ayda istatistiksel olarak
anlamli derecede azalma gosterdigi ve 12. ayda preoperatif degerlere dondiigiini
bildirmistir. Cinar ve ark. (92) yapmis olduklar1 hizlandirilmis korneal kollojen capraz
baglama tedavisinin etkilerinin izlendigi bir c¢alismada korneal en ince kalinlik
degerinin postoperatif 1. ayda anlamh olarak azaldigini (p<0.01), 3. aydan sonra
preoperatif taban degerine dondiigii bildirilmistir. Maria A. Henriquez ve ark. (100)
yaptig1 calismada keratokonik 10 olgunun CXL tedavisi dncesi ultrasonik pakimetri ile
Olciilen korneal kalinlik degeri 471.5 pum, tedavi sonrasi birinci yilda 462.8 um olarak

belirtilmistir.

Calismamizda sferik esdegerlerinin  preoperatif Ol¢iimlere gore 1. ay
kontrollerinde arttig1, daha sonra azalarak 6. ayda baslangic diizeyine geri dondiigii ve
12. ay kontroliinde ise preoperatif degerden yaklasik — 0.51 + - 0.26 D diisiik oldugunu
tespit ettik (p=0.01). Maria A. Henriquez ve ark. (100) yaptig1 c¢aligmada 10
keratokonus tanili hastanin kollajen ¢apraz baglama tedavisi Oncesi ile tedavi sonrasi
birinci yildaki ortalama sferik esdegerinde -2.32 + 2.08 D fark saptamislardir (p=0.01).
Hani Sakla ve ark. (101) yaptig1 ve 66 hastanin 85 gdziiniin 12 ay siireyle takip edildigi
caligmada preoperatif sferik esdegerleri -4.51 + 4.68 D ve 12. aydaki kontrollerinde -
2.80 £ 4.47 D bildirmislerdir. Coskunseven ve ark. (102) 19 olgunun 38 gdziinii
inceledikleri ortalama takip siiresi 9 ay olan ¢alismasinda, sferik degerde ortalama 1.03

D azalma ve astigmatik degerde ortalama 1.04 D azalma bildirmislerdir.
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Calismamizda diizeltilmemis gérme keskinligi (DGK), preoperatif muayeneye
gore 1. ayda degismedi, 3. ay kontroliinde 0.1 log MAR artt1 ve sonraki takiplerde
farklilik izlenmedi (p=0.01). En iyi diizeltilmis gorme keskinliginde ise (EDGK), 3. ay
kontroliinden sonra artig oldu 6. aydan sonra ise degisiklik olmadi (p=0.01). Cagil ve
ark. (82) ¢alisgmasinda CXL oncesi 1.07 = 0.28 log MAR olan DGK, 12. ay kontroliinde
0.77 £ 0.28 log MAR olarak tespit edilmistir. EDGK’ da degisiklik olmadigi
bildirilmistir. Raiskup-Wolf ve ark. (103) 130 olgunun 241 goéziinii inceledikleri ve
ortalama 26.7 ay takip siireli calismalari1 CXL tedavisinin uzun dénem sonuglari
hakkinda 6nemli bilgiler icermektedir. Calismanin 1. yil sonuglarma gore, gorme
keskinligi olgularin %53’tinde en az bir sira arttigi, %20’sinde ise bir degisiklik
izlenmedigi, %27’sinde azaldig1 belirtilmistir. Aldo Caporossi ve ark. (104) keratokonik
44 gbzde uygulanan CXL tedavisi sonrasi birinci yilinda diizeltilmemis gdrme
keskinliginde en az iki sira artis, diizeltilmis en iy1 gorme keskinliginde ise en az bir sira

artis bildirmislerdir.

Calismamizda endotel hiicre sayis1 preoperatif donemde ortalama 2777 + 268
hiicre/mm? olarak bulundu. Tedavi sonrasindaki takip araliklar1 boyunca ve postoperatif
12. ayda istatistiksel olarak anlamli bir degisim gostermedi (p=0.088). 12. Ay
kontroliinde 2751 =+ 283 hiicre/mm? olarak bulundu. Kymionis ve ark. (69) ince
kornealarda (<400 um) standart protokolii uyguladig1 calismasinda preoperatif endotel
hiicre sayis1 (2783 + 180 hiicre/mm?) ile karsilastirdiginda postoperatif donemde (2441
+ 400 hiicre/mm?) istatistiksel olarak anlamli oranda azaldigin1 gostermislerdir. Mazotta
ve ark. (9) tarafindan yapilan 10 olguluk ¢alismada da bizimki ile benzer olarak endotel
hiicre sayisinda preoperatif doneme kiyasla higbir takip araliginda anlamli bir fark
gostermemislerdir. Kimonis ve ark. (80) tarafindan yapilan calismada endotel hiicre
sayisinda 12. ayda baslangi¢ diizeyine gore azalma bildirildi. Cagil ve ark. (82)
tarafindan bildirilen bulgular da Kimonis ve ark. (80) ile benzerdi. Cagil ve ark. (82) ve
Kimonis ve ark. (80) calismasinda kornea kalinliklar1 400 mm’nin altinda olan hastalar
secilmistir. Endotel hiicre sayisindaki azalmayir bu secime baglayabiliriz. Aldo
Caporossi ve ark. (104) calismasinda tedavi dncesi ortalama endotel hiicre sayis1 2451 +
130.444 hiicre/mm?, tedavi sonras1 her yil ortalama istatistiksel olarak anlamli olmayan,
fizyolojik azalma ile uyumlu bir azalma tespit etmislerdir. Maria A. Henriquez ve ark.

(100) ve Raiskup-Wolf ve ark. (103) yaptig1 ¢alismada endotel hiicre sayisinda tedavi
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Oncesi ile tedavi sonrasi degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
belirtilmemistir. Yakov Goldich ve ark. (105) calismasinda tedavi dncesi 2730 + 261
hiicre/mm? olan endotel hiicre sayisi, tedavi sonrast birinci yilda yapilan dlgiimlerde
2640 + 266 hiicre/mm? olarak bildirilmistir. Bu degisim istatistiksel olarak anlamli
degildir. Arastirmamizda hiicre hexogonalitesinde (HEX) baglangi¢ diizeye gore 6. ay
kontroliinde artig goriildii ve 12. ay kontroliine kadar baska bir degisim izlenmedi
(p=0.008). Kimonis ve ark. (80), Cagil ve ark. (82) ve Mazotta ve ark. (9) yaptiklari
calismalarda hiicre hexogonalitesinde bir degisikliklik bildirmediler. CXL'den 1 yil
sonra bu parametrelerdeki degisikliklerde modifiye epitel debiridmani yapilmayan
calismalar ile benzer sonuclar elde edildi ve literatiir ile uyumlu izlendi. Ayrica lens

veya retinal hasar gibi diger komplikasyonlar da izlenmedi.

Calismamizda 6n korneal ylizeyde ektazinin en yiiksek noktas1 (KVf) dl¢timleri
preopratif diizeye gore ilk 6 ayda azalmistir. 6. ay ve 12. ay arasinda ise degisim
gostermemistir  (p=0.001). Kymionis ve ark. (106) standart tedavi protokoliinii
uyguladiklar1 ve hastalar1 5 yila kadar takip ettikleri caligmalarinda en diiz meridyen
(K1) ve en dik meridyen (K2) degerleri gerilemis ve K1 ve K2 degerlerindeki bu
diizlesme istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Arastirmamizda en diiz meridyen
(K1) ve en dik meridyen (K2) 6lglimleri baslangi¢ diizeye gore 6. ay takibinde anlamhi
diizeyde azaldi. 6. ay takibinden 12. ay takibine kadar azalma devam etti; p degerleri
sirastyla (p=0.002), (p=0.001)’dir. Ortalama K1 ve K2 degeride benzer sekilde
preoperatif dlgiimlere gore 6. ay ve 12. ay takiplerinde azalmig olarak izlendi. Cagil ve
ark. (82), Kimonis ve ark. (80), Mazotta ve ark. (9) ve Kaya ve ark. (81) tarafindan

yapilan ¢alismalarda K1 ve K2 6l¢limlerindeki degisimler calismamizla benzerdir.

Sonug olarak, modifiye epitel debridmanindan sonra yapilan CXL yodntemini
keratokonus hastaliginin ilerlemesini durdurmak, 400 mm’nin altindaki korneal
kalinliklar i¢in daha fazla tedavi glivenligi saglamak, kalinlig1 400 mm’nin iizerindeki
kornealarda ise CXL komplikasyonlarmi en diisiik diizeye indirmektir. Keratometrik
degerlerdeki diizelme, diizeltilmemis goérme keskinliginde izlenen artig, en 1iyi
diizeltilmis gorme keskinliginde izlenen artig, mevcut ektazinin stabilize edilmesi,
endotel hiicre sayisinda degisiklik izlenmemesi, endotel hiicre hexogonalitesinde olumlu
yorumlanan degisiklikler keratokonus hastalarinda o6zellestirilmis epitel debridman

teknigi ile iligkili CXL'nin istenen sonuclarini olusturmaktadir. Modifiye edilmis epitel
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debridmani yaptigimiz olgularin epitel defektinin kiigiik olmas1 ve iyilesme siirecindeki
hasta konforunu komplikasyonlarin azalmasinin nedeni olarak diisiinmekteyiz.
Calismamizda keratit, stromal haze, steril enfeksiyon gibi komplikasyonlarini
izlemedik. Standart CXL tedavisinin uygulandigi benzer sayidaki hasta ile
karsilastirilmali bir ¢aligma yapilarak komplikasyonlar ve goriilme sikliklar1 hakkinda
daha dogru bir yorum yapilabilir. Keratokonus hastaligi 6zellikle ergenlik yaslarinda
baslamaktadir ve tedavisi de bu yaslarda olmaktadir. Calismamizda hastalarin 1 yillik
izlem sonuglarmi paylasmaktayiz. Hastalarin yaslarinin gen¢ olmasi ve beklenen uzun
yasam siireleri i¢inde her tiirlii etkilesime agik olmalar1 tedavinin 1 yillik sonug¢larmninin
bu yeni yontemin basarisi hakkinda yorum yapmak i¢in yetersiz olmasma yol
acmaktadir. Bu prosediiriin sonuglar1 daha fazla hasta sayisiyla, farkli yontemlerin
uygulandig1 karsilatirmali ¢alismalarla daha uzun siireli takipli arastirmalarla

degerlendirilmelidir.
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