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ÖZET 

Keratokonus Hastalarında Hızlandırılmış Korneal Kollajen 

Çapraz Bağlama Tedavisinin 3 Yıllık Sonuçları 
 

 

Amaç: Keratokonus hastalarında hızlandırılmış korneal kollajen çapraz 

bağlama (KKÇB) tedavisinin üç yıllık sonuçlarının değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  

Gereç-Yöntem: Progresif keratokonusu olan 50 hastanın 50 gözü retrospektif 

olarak incelendi. Hastalara 10 dk 9 mW/cm² ultraviole-A (UV-A) ile hızlandırılmış 

KKÇB tedavisi uygulandı. Tüm olguların tedavi öncesi ve sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl, 

3. yıldaki, en iyi düzeltilmiş görme keskinlikleri (EİDGK), topografik, tomografik, 

topometrik ve dansitometrik parametreleri (Pentacam® HR, Oculus Inc. Wetzlar, 

Almanya) değerlendirildi.  

Bulgular: Çalışmaya katılan hastaların yaş ortalaması 21,7±5,1 yıl idi. 

Hastaların 19’u (%38,0) kadın, 31’i (%62,0) erkekti. Tedavi sonrası 6. ay ve 1.yıl, 

2.yıl, 3.yıldaki EİDGK değerinde istatistiksel olarak anlamlı artış saptandı (sırasıyla; 

p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Tedavi sonrası 1. yıl, 2. yıl, 3. yıldaki ön yüzey 

maximum keratometri değerinde istatistiksel olarak anlamlı azalma saptandı (sırasıyla; 

p<0.001, p<0.001, p<0.001). Tüm takiplerde en ince kornea kalınlığında, tedavi 

öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı azalma olduğu saptandı (sırasıyla; p<0.001, 

p<0.001, p<0.001, p<0.001). Tedavi sonrası 6.ay, 1.yıl, 2.yıl, 3.yıldaki ön elevasyon 

değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı azalma olduğu saptandı  (sırasıyla; p<0.001, 

p<0.001, p<0.001, p<0.001). Korneanın total tabakasında, 0- 2 mm zonunda 6. ay ve 

1. yılda; 2- 6 mm zonunda 6. ayda; 6- 10 mm zonunda 1. yıl, 2. yıl ve 3. yılda  korneal 

dansitometri değerlerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı artış 

saptandı (sırasıyla; p<0,001, p<0,001; p<0.001; p=0.002, p<0,001, p<0,001). Aynı 

tabakanın 10-12 mm zonunda ise tedavi sonrası tüm takiplerde anlamlı değişiklik 

saptanmadı (Tüm takipler için p>0,05). Tedavi öncesine göre vertikal koma (ortalama 

0,41 µm), sferik aberasyon (ortalama 0,42 µm), yüksek sıralı root mean square (HO-
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RMS) (ortalama 0,40 µm), total aberasyon (ortalama 1,5 µm) değerlerinde 1. yıl, 2. yıl 

ve 3. yılda istatistiksel olarak anlamlı azalma saptandı (Tüm takipler için p< 0,05). 

Sonuç: Hızlandırılmış KKÇB tedavisi keratokonus progresyonunu 

durdurmakta ve bazı hastalarda görsel, topografik ve aberometrik düzelme 

sağlamaktadır. Bu nedenle hızlandırılmış KKÇB, ilerleyici keratokonus hastalarında 

ilerlemeyi önlemek amacıyla uygulanabilecek etkin bir tedavi yöntemidir.  
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ABSTRACT 

 

THREE-YEARS RESULTS OF ACCELERATED CORNEAL 

COLLAGEN CROSSLINKING TREATMENT IN KERATOCONUS 

PATIENTS 

 

Purpose: To evaluate the three-years results of accelerated corneal collagen 

cross-linking treatment in keratoconus patients. 

Materials and Methods: Fifty eyes of 50 keratoconus patients retrospectively 

reviewed. Accelerated corneal cross – linking treatment procedure was performed to 

the patients who exposed 9mW/cm2 irradiance UV-A with riboflavin for 10 minutes. 

Best corrected visual acuity (BCVA), topographic, tomographic, topometric, corneal 

densitometry were evaluated preoperatively and postoperatively 6th months and 1st , 

2nd,3rd years for all patients by using Scheimpflug imaging system (Pentacam® HR, 

Oculus Inc., Wetzlar, Germany).  

Results: The mean age of patients was 21.7±5.1 years. Nineteen of patients 

(38%) were females, 31 of patients (62%) were males. BCVA were statistically 

significantly improved when compared between preoprative and postoperative 6th 

months and 1st, 2nd, 3rd years for all patients (p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001 

respectively). Anterior Kmax values reduced statistically significantly at postoperative 

1st, 2nd, 3rd years (p<0.001, p<0.001, p<0.001 respectively). Thinnest corneal thickness 

decreased statistically significantly when compared between preoperative 

measurements and postoperative 6th months and 1st, 2nd, 3rd years for all patients 

(p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001 respectively). Anterior elevation values 

decreased statistically significantly when compared between preoperative and 

postoperative 6th months and 1st, 2nd, 3rd years for all patients (p<0.001, p<0.001, 

p<0.001, p<0.001 respectively). The total corneal densitometry was increased 

significantly sixth month and first year after treatment on 0-2 mm zone; 6th months 

after treatment on the 2-6 mm zone; 1st, 2nd, 3rd years after treatment on the 6-10 mm 

zone (p<0,001, p<0,001; p<0.001; p=0.002, p<0,001, p<0,001 respectively). Howewer 

there was not any significant change on the 10-12 mm zone after the treatment (for all 

p>0,05). The mean vertical coma, spherical aberration, HO-RMS, total aberration 
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values were significantly decreased when compared between preoperative and 

postoperative first, second and third years (for all p<0,05). 

Conclusions: Accelerated corneal cross – linking treatment stops keratoconus 

progression and provides visual, topographic and aberometric improvement in some 

patients. Therefore, Accelerated corneal cross – linking treatment is an effective 

treatment method to prevent progression in progressive keratoconus patients. 
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

Keratokonus korneada progresif konikleşme ve incelme sonucu düzensiz 

astigmatizma ve görme düzeyinin azalmasına neden olan dejeneratif bir hastalıktır 

(1,2). Mevcut tedavilerin iki amacı vardır; hastalığı durdurmak, görmeyi arttırmaktır 

(3). Refraktif kusuru düzeltici gözlük, kontakt lens gibi tedaviler progresyonu 

durduramamakta ve sonuçta keratokonus hastalarında kornea transplantasyonu 

gerekebilmektedir (4).  

Korneal kollajen çapraz bağlama (KKÇB) tedavisi ultraviole A (UV-A) ve 

riboflavin kullanılarak keratokonus progresyonunu durdurabilen bir tedavi yöntemi 

olarak Wollensak ve ark. tarafından sunulmuştur (5). Bu tedavi ile kollajen molekülleri 

arasında yeni kovalent bağlar oluşturularak kornea biyomekanik olarak daha stabil 

hale getirilmektedir. Bu tedavi ile korneal rijiditenin arttığı, korneanın enzimatik 

yıkıma daha dirençli hale geldiği gösterilmiştir (6,7). Klinik çalışmalarda bu bulguları 

desteklemektedir (8,9).  

Konvansiyonel KKÇB protokolü iso-osmolar %0,1’lik riboflavin solüsyonun 

epiteli kaldırılmış korneaya 30 dk uygulanması ardından 30 dk boyunca 365 nm UV-

A’nın 3mW/cm2 yoğunlukta uygulanması şeklindedir. Kornea epitelinin kazınması 

riboflavinin kornea stromasına yeterince geçmesine yardımcı olmaktadır. Riboflavin 

ise serbest radikallerin ortaya çıkmasını sağlayan foto duyarlaştırıcı bir maddedir. 

Konvansiyonel yöntemde tedavi süresi bir saattir. Bu süre hasta ve hekim için oldukça 

uzun bir süredir. Bunsen-Roscoe kuralına göre toplam enerji düzeyi sabit kaldığında 

enerji ve ışıma süresinin değiştirilmesi fotokimyasal reaksiyonu değiştirmemektedir 

(10). Bu kurala göre daha kısa sürede yüksek yoğunluklu uygulama ile uzun sürede 

daha düşük yoğunluklu uygulanınca aynı etkiye sahip olmalıdır. 

Çalışmamızın amacı progresif keratokonus hastalarında hızlandırılmış 

(9mW/cm2) KKÇB tedavisinin uzun dönem etkilerini değerlendirmektir. 
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2.GENEL BİLGİLER 

2.1. Kornea Anatomisi 
Kornea göz küresinin primer bariyeri olarak işlev gören, saydam ve avasküler 

bir bağ dokusudur. Korneal hücrelerin anatomik ve fizyolojik özellikleri saydamlığın 

sağlanmasında önemli rol oynamaktadır. Özellikle kornea stromasındaki kollajen 

liflerin düzenli yerleşimi korneal saydamlık için kritik öneme sahiptir (11,12).   

Erişkin korneası 11- 12 mm yatay, 9- 11 mm dikey çapa sahiptir. Merkezde 

yaklaşık 500 µm kalınlığındadır ve perifere gidildikçe bu kalınlık artarak ortalama 700 

µm’a ulaşır (13). Korneal yüzeyin kurvatürü sabit bir değerde değildir. Santralde daha 

büyük periferde daha küçük değerlere sahiptir. Korneanın santral 3mm lik alandaki 

eğim yarıçapı 7,5- 8 mm arasındadır. Gözün toplam kırma gücünün 2/3 ünü sağlayan 

kornea 40- 44 diyoptrilik (D) bir kırma gücüne sahiptir. Periferde düz merkezde daha 

dik olması korneanın asferik optik sisteme sahip olmasına yol açar. Korneanın kırıcılık 

indeksi 1,376’dır (14,15). 

 

 
 

           Resim 1. Histolojik Kesitte Korneanın Tabakaları 

 

Kornea; epitel tabakası, Bowman tabakası, stroma, Dua tabakası, Descemet 

membranı ve endotel tabakası olmak üzere 6 tabakadan oluşmaktadır (Resim 1). 
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2.1.1. EPİTEL TABAKASI 

Kornea epitel tabakası, nonkeratinize çok katlı yassı epitel tabakası 

yapısındadır. Bu tabakanın ortalama kalınlığı 50 µm olup kornea kalınlığının yaklaşık 

%10 luk kısmını oluşturmaktadır. Epitel tabakası tüm kornea yüzeyi boyunca sabit 

kalınlıktadır (16). Epitel tabakası; yüzeyel hücreler, kanat hücreleri ve bazal 

hücrelerden oluşur. Ayrıca bu tabakaların altında Bowman tabakası ile bitişik olan 

bazal membran bulunmaktadır. Farklılaşma döngüsü yaklaşık 7- 14 gün olup bu süre 

sonunda yüzey hücreleri gözyaşı içine dökülerek döngü tamamlanır (17).   

- Yüzeyel Hücreler; Kornea epitelinin en yüzeydeki ve son 

farklılaşmış tabakasıdır. Yüzeyleri mikrovilluslarla kaplıdır (18). Yüzey 

hücreleri desmozomlar ve sıkı bağlantılarla birbirine bağlanmıştır (19).  

- Kanat Hücreler; Yüzeyel hücrelerin altında 2- 3 sıra olarak 

bulunmaktadır. Keratinden zengindir (20). 

- Bazal Hücreler; Kolumnar bazal hücreler bazal membran üzerinde 

tek sıra olarak yer alır. Yüzey ve kanat hücrelerin aksine çoğalma kapasitesi 

vardır. Bozukluğunda rekürren korneal epitel erozyonları ve iyileşmeyen epitel 

defektleri oluşur (21). 

- Bazal Membran 

 Epitelyal bazal membran ortalama 0,05 µm kalınlığında tip 4 kollajen 

ve laminin içeren bir yapıdadır. Zarar gördüğünde yeni oluşan bağların eski 

saydamlığa ulaşması zaman alacağından epitelyal iyileşme süresi uzar (20). 

2.1.2. BOWMAN TABAKASI 

Kollajen fibrilleri ve proteoglikanların oluşturduğu bir tabakadır. Daha çok 

kollajen tip 1 ve tip 3 bulunur. Hasarında yenilenemez, skar bırakır. Korneanın şeklinin 

korunmasında yardımcıdır (22,23). 

  2.1.3. STROMA TABAKASI 

 Korneal stroma, kornea kalınlığının % 90 ını oluşturan ana iskelet yapıdır. 

Korneanın fiziksel gücü, şeklinin stabilitesi ve saydamlığı büyük ölçüde stromanın 
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anatomik ve biyokimyasal özellikleri ile sağlanır. Yapısındaki kollajen fibriller ve 

ekstraselüler matriks elemanlarının düzenlenişi sayesinde saydamlık sağlanır (24). 

Paralel olarak yerleşim gösteren bu kollajen fiberler fibril olarak adlandırılır. Periferik 

stroma merkez stromaya göre daha kalındır ve limbusa yaklaştıkça fibrillerin dairesel 

yerleşimi izlenir (25). Yüzeyel stromanın daha rijid olması ödematöz durumlarda derin 

stromada asimetrik şişmeye ve dezme kırışıklıklarına yol açar (26).  

Stromanın yaklaşık % 78’i sudur. Kollajenler kornea yüzeyine paralel olarak 

sıralanmıştır. Stromadaki kollajenlerin % 70’ini tip I kollajen oluşturmakla beraber tip 

III, V, VI, VII, XI ve XIV kollajenler de bulunmaktadır (23). Tip III kollajen yara 

iyileşmesinde görev alırken, tip VII kollajen epitelin bağlayıcı fibrillerini oluşturur. 

Proteoglikan ve glikoproteinlerden oluşan bir matriks içinde bulunan kollajen fibriller 

yaklaşık 200 adet kollajen lamella oluştururlar. Korneanın tüm çapı boyunca uzanan 

lameller, stromanın 1/3’lük ön kısmında oblik, arka 2/3’ lük kısımda paralel, limbus 

etrafında da çevresel bir şekilde yerleşir. Kollajen lameller ön stromada 0.5 µm eninde, 

0.2–1.2 µm kalınlığında, arka stromada 100–200 µm eninde, 1–2.5 µm kalınlığındadır. 

Stromadaki kollajen fibrillerin arasındaki boşluklar homojendir ve yaklaşık 55–60 nm 

genişliğindedir (27,28). Bu özellik korneanın şeffaf olmasında çok önemlidir. 

Skleranın opak olmasının sebebi ise kollajen fibrillerindeki dizilimin uniform 

olmamasındandır. 

Stromal ekstrasellüler matrikste yer alan ana glikozaminoglikanlar keratan 

sülfat, dermatan sülfat ve kondroitin sülfattır. Glikozaminoglikanlar stromaya 

hidrofilik özellik kazandırırlar. Stromada ortalama 2-4 milyon keratosit vardır. 

Keratositler kollajen lameller arasında uzanarak kollajen ve proteoglikan sentezlerler. 

Keratositlerin yoğunluğu ön stromada yaklaşık 1058 hücre/mm2, arka stromada ise 

771 hücre/mm2’ dir. Keratositler aktif hücreler oldukları için yüksek miktarda 

mitokondri, granüllü endoplazmik retikulum ve golgi cisimciği içerirler. Keratositlerin 

içeriğindeki kristalin yapı ışığın keratositlerden geri saçılımını engelleyerek kornea 

saydamlığında rol alır. Keratositler hasar durumunda miyofibroblastlara 

dönüşebilirler. Miyofibroblastlar ekstraselüler matriks, matriks metalloproteinaz, 

sitokin salınımı ile stromal yara iyileşmesini sağlar (29). 
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2.1.4 DUA TABAKASI 

 

Yeni tanımlanan bu tabaka, derin stroma ve Descemet membranı arasında yer 

alır.  Derin stromadaki sıkı kollojen fibrillerinden oluşur.  

 

2.1.5 DESCEMET MEMBRANI 

 

Descemet membranı kornea endotelinin bazal membranı olarak görev yapar. 

Doğumda 3 µm kalınlığında iken yetişkinde 8-10 µm kalınlığa ulaşır. Descemet 

membranı kollajen tip 4, tip 8, laminin ve fibronektinin birleşimi ile oluşur. Stromal 

kollajen fibriller Bowman membranı ile devamlılık gösterirken Descemet membranı 

ile devamlılık göstermezler. Descemet membranının periferik uzantısı Schwalbe 

hattını oluşturur (30,31). 

 

2.1.6 ENDOTEL TABAKASI 

 

Korneal endotelyal hücreler Descemet membranının arka yüzeyini tek sıra 

olarak kaplayan, mozaik paternde, nöral krest kökenli hücrelerdir. 5 µm kalınlığında 

20 µm genişliğinde poligonal şekilde hücrelerdir. Genç erişkinlerde endotel hücre 

yoğunluğu 3500 hücre/mm2’ dir. Merkezi endotelyal hücre yoğunluğu yıllık % 0,6’ lık 

azalma gösterir. 500 hücre/mm2’ nin altındaki değerler korneal ödem gelişimi için 

oldukça risklidir. 

Endotel hücreleri metabolik olarak oldukça aktif hücreler olmakla beraber 

bazolateral kısımlarında Na-K bağımlı ATPaz ve Na/H değişimi sağlayan iyon 

pompası bulunur. Bu mekanizma ile korneal stromada fazla su bulunması engellenir 

ve korneal saydamlığına katkı sağlar. Endotel hücrelerinde mitoz nadirdir ve hücre 

sayısı yaşla azalır. Endotel hasarında iyileşme, hücre göçü, yeniden düzenlenme ve 

geriye kalan hücrelerin genişlemesi şeklinde olur. Cerrahi hasar, inflamasyon veya 

kazanılmış bazı hastalıklar nedeniyle oluşabilecek endotel hücre disfonksiyonu ve 

kaybı, endotelyal yetmezliğe, stromal ödeme ve görme kaybına yol açar (32,33). 
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2.2. KERATOKONUS 

    2.2.1 Tanımı 

 

Keratokonusun ilk detaylı tanımlaması 1854 yılında yapılmıştır (34). 

Korneanın en sık gözlenen primer ektazik hastalığıdır. Bilateral, asimetrik, lokalize 

incelme ve incelme alanının öne protrüzyonu ile karakterize dejeneratif bir hastalıktır 

(35,36). Korneal incelme sıklıkla santral ve infero-temporalde izlense de superior 

incelme lokalizasyonları da görülmektedir (37,38). Her iki cinste eşit oranda görülür 

(1,39). 

 

2.2.2 Epidemiyolojisi 

 

Keratokonus insidansı 5-23/10.000; prevalansı ise yaklaşık olarak 5,4/10.000 

dir (1,39). Tüm etnik kökenlerin etkilendiği kabul görsede son çalışmalar özellikle 

Asyalıların keratokonusa yatkınlığı olduğu yönündedir (39,40). 

 

2.2.3 Klinik Özellikler ve Bulgular 

 

Semptomlar hastalığın evresine göre farklılık göstermektedir. Başlangıçta 

hiçbir semptom görülmeyebilir. İleri evrelerde refraktif düzeltme ile 20/20 görme 

keskinliğine ulaşılamama uyarıcı olabilir. Hastalık ilerledikçe görsel distorsiyon 

artmaktadır. Bu nedenle hızlı artış gösteren refraksiyon bozukluğu ve görme 

keskinliğinin gözlükle düzeltilemediği genç hastalarda keratokonustan 

şüphelenilmelidir (41).  

Klinik bulgular da hastalık şiddetine göre değişkenlik göstermektedir. Orta-

ileri düzey hastalıkta görülen başlıca biyomikroskopik bulgular; stromal incelme 

(genel olarak santralde veya inferior-inferotemporal lokalizasyonda), konik 

protrüzyon ve etrafında oluşan demir birikimi (Fleischer halkası), konda basmakla 

kaybolan derin stroma ve Descemet membranının hemen önünde yerleşim gösteren 

vertikal çizgiler (Vogt striaları) şeklindedir (Resim 2). Diğer gözlenebilen bulgular 

epitelyal nebül, ön stromal skar, genişlemiş korneal sinirler, korneal endotelyal 

refleksin ve subepitelyal fibriler hattın yoğunluğunda artış olarak sıralanabilir. 
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  Munson bulgusu ve Rizutti fenomeni keratokonus tanısında faydalı olabilen 

eksternal bulgulardır. Munson bulgusu ileri derecede dikleşmiş konun aşağı bakış 

sırasında alt göz kapağını ileriye doğru itmesi sonucu ortaya çıkar (Resim 3). Rizutti 

fenomeni ise temporal bölgeden gönderilen ışığın nazalde limbusun önüne düşmesidir. 

                                                                                        

            
                    Resim 2. Vogt Striaları                      Resim 3. Munson Bulgusu          

                                       

İleri derece keratokonusu bulunan hastalarda ağrılı ani görme kaybı meydana 

gelebilir. Konjonktival enjeksiyon ve diffüz stromal opasitenin görüldüğü bu durum 

akut hidrops olarak adlandırılır. Descemet membranında oluşan yırtıktan aköz 

hümörün stromaya kaçışı nedeniyle oluşur. Bu ödem haftalar veya aylar içinde skar 

bırakarak iyileşir. 

Hastalığın erken evrelerinde retroillüminasyon yapıldığında, retina reflesi 

üzerinde yağ damlacığı (konun gölgesi) görünümü tespit edilmesi (Charleux bulgusu) 

tanıyı kolaylaştırabilmektedir (Resim 4).  

 

 
Resim 4. Yağ Damlacığı Bulgusu 
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2.2.4 Kornea Topografi Bulguları 

Kornea topografi cihazlarının, hastalığın tanısında kullanılmasıyla birlikte 

hastalığa çok daha erken evrelerde tanı konulmaya başlanmıştır. İlk jenerasyon 

topografi cihazları sadece kornea ön yüzeyinin haritasını çıkarırken, yeni nesil cihazlar 

korneanın hem ön hem de arka yüzeyinin daha detaylı haritalarını 

çıkarabilmektedirler. Bu cihazlarla keratokonik değişikliklerin aslında korneanın arka 

yüzeyinde başladığı anlaşılmıştır. Böylece hastalık henüz daha arka yüzeyde iken bile 

tanı konulabilir hale gelinmiştir. 

Kornea kırıcılığının 48,0 D’den yüksek olduğu dik bir bölge ve bu bölgeyi 

çevreleyen kırıcılığı azalan bölgeler, alt-üst kornea kırıcılığı asimetrisi (1,5 D), 

horizontal meridyenin altında ve üstündeki en dik radyal eksenlerde bükülme, 

ortalama keratometri (Kort) değerinin 47,0 D’ nin üstünde olması, ön elevasyon 

değerinin 15 µm’den, arka elevasyon değerinin ise 17-20 µm’den fazla olması, santral 

kornea kalınlığında (SKK) incelme, SKK ile en ince kornea kalınlığı (EİKK) arasında 

10 µm’dan fazla fark olması keratokonus lehinedir (42,43,44). (Resim 5, Resim 6, 

Resim 7). 

 

         
 

Resim 5. Ön sagittal kurvatür haritasında 48 D üzerindeki noktalar ve alt-üst 

 kornea kırıcılığı asimetrisi (Pentacam HR) 
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Resim 6. Kornea kalınlık haritasında azalmış kornea kalınlığı ve en ince 

     noktanın infero-temporaldeki yerleşimi (Pentacam HR) 

 

 

 
 

    Resim 7. Ön ve arka elevasyon artışı (Pentacam HR) 
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2.2.5 Histopatolojisi 

Keratokonusun histopatolojik olarak 3 tane bulgusu; stromal korneal incelme, 

Bowman tabakasında yırtıklar ve korneal epitelyal bazal tabakada demir birikimidir 

(1,42). 

 Keratokonusta korneal epitelyal bazal hücreler dejenere olur ve Bowman 

tabakasına doğru ilerler. Bunun sonucunda ferritin iyonları epitel hücreleri arasına ve 

içine geçiş gösterir (45). Stromada keratosit sayısında ve lamella sayısında azalma 

gözlenir. Özellikle kon çevresinde olmak üzere lamellalar arası organizasyon 

bozulmuştur (46). Descemet membranı ve endotel tabakası genel olarak korunmuştur; 

ancak özellikle kon altındaki endotelyal hücrelerde pleomorfizm görülebilmektedir 

(47,48). Korneal sinir liflerinde genişleme ve yoğunluğunda azalma olmaktadır (49). 

2.2.6 Etyoloji ve Patogenez 

2.2.6.1. Birliktelik Gösterdiği Hastalıklar 

Keratokonus izole ve sporadik bir hastalık olarak gözlense de, bazı nadir 

görülen hastalıklarla birlikteliği vardır (1). Down sendromu, Leberin konjenital 

amarozisi, konnektif doku hastalıkları, sert kontakt lens kullanıcıları, atopi öyküsü ve 

pozitif aile öyküsü keratokonusa yatkınlık yaratmaktadır. Down sendromunda 

keratokonus insidansı %0.5-15 arasındadır. Normal popülasyona göre risk 10-300 kat 

artmıştır (50). Leberin konjenital amarozisi hastalarının da %30’ unda keratokonus 

görülmektedir (51). Kollajen metabolizma bozukluğu ile giden osteogenezis 

imperfekta, Ehler Danlos sendromu gibi bağ dokusu hastalıklarında da keratokonus 

daha sık görülmektedir (52,53).  

2.2.6.2. Genetik 

Keratokonusun hem genetik hem de çevresel bileşenlerinin olduğuna 

inanılmaktadır. Monozigotik ikizlerde keratokonus sıklığının yüksek olması bu 

hastalığın genetik orijinli olduğunu düşündürür. Birinci derece akrabalarda 

keratokonus prevalansı %3.34 olarak belirtilmiştir ki bu genel populasyonun 15-16 kat 

daha fazlasıdır. Yine keratokonusluların yakın akrabalarının 15- 67 kat daha fazla 
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keratokonusa yakalanma riski vardır (54,55). Bu açıdan hastalığın otozomal dominant 

bir yönünün olduğu düşünülmüştür (56). 

Literatürde 19 monozigot keratokonuslu hasta bildirilmiştir. Bu olguların 

çoğunda hastalık şiddeti aynı olmakla birlikte asimetrik tutulumlar ve farklı hastalık 

şiddeti bulunan hastalar da vardır (57,58). Monozigot ikizlerde keratokonusun görülüp 

ebeveynlerinde görülmediği aileler mevcuttur. Bu durum tam olmayan geçiş, resesif 

kalıtım veya izole gen mutasyonunun varlığını gösterebilir (59). 

Heon ve ark. VSX1 geninde 4 farklı mutasyon bulmuştur (60). Bisceglia ve 

ark.’ da VSX1 geninde farklı bölgelerde 4 mutasyon bulmuşlardır (61). Farklı 

çalışmalarda farklı gen bölgelerinde mutasyon tespit edilse de keratokonusla bağlantısı 

tam olarak belirlenememiştir. 

2.2.6.3. Biyokimyasal Faktörler 

Keratokonus gelişiminde ortaya atılan biyokimyasal teoriler korneanın yapısal 

elemanlarının kaybına bağlı stromal incelmenin oluşmasını açıklamaktadır. Maatta ve 

ark. keratokonuslu hastalarda kollajen tip 13-15-18’in normal kornealara göre farklı 

olduğunu göstermişlerdir (62). Korneal stromada degradasyon olması proteazların 

veya diğer katabolik enzim aktivitelerinin arttığını veya alfa2-makroglobulin, alfa1-

antiproteaz gibi proteinaz inhibitör seviyelerinin azaldığını düşündürmektedir (63,64). 

Çünkü keratositlerde hücre bölünmesi, farklılaşması ve apoptozisinde önemli rolleri 

bulunmaktadır (65). Keratokonuslu hastaların keratositlerinde normal kornealara göre 

4 kat daha fazla interlökin-1 (İL-1) reseptörü içerdiği gösterilmiştir (66). Ayrıca 

epitelyal mikrotravmaların IL-1 düzeylerinde artış oluşturduğu, bunun da göz kaşıma, 

sert kontakt lens kullanımı gibi durumlarda keratokonusun niçin daha fazla 

gözlendiğini açıkladığı belirtilmiştir (67). Yapılan bir çalışmada keratokonuslu 

hastalarda proinflamatuar sitokinler olan IL-6, hücre içi adezyon molekülü-1  (ICAM-

1) ve vasküler adezyon molekülü-1 (VCAM-1)’in arttığı antiinflamatuar sitokin olan 

IL-10 düzeyinin ise azaldığı gösterilmiştir (68). Bu farklılıklar hastalığın gelişiminde 

inflamasyon kaskadının rolünü göstermektedir. 
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2.2.6.4. Biyomekanik Faktörler 

Stromal lamella sayısında azalma ve düzenindeki değişim korneal rijiditede 

azalma ve incelmeyle sonuçlanmaktadır (69). Keratokonuslu olguların % 85’inde 

epitel incelmesi, %71’inde Bowman zarında kırıklar, %63’ünde stromal kollajen fibril 

yoğunlaşması, %22’sinde derin stromal skarlaşma, % 18’inde Descemet membranında 

kırıklar, % 9’unda yüzeyel demir birikintileri ve %22’sinde endotel hücre kaybı olduğu 

tespit edilmiştir (70)  

Konfokal mikroskopide epitel kanat hücrelerinin daha büyük olduğu ve epitel 

bazal hücre çapının daha geniş olduğu tespit edilmiştir. Bazal epitel hücresi ve 

subbazal uzun sinir yoğunluğunun azaldığı, subbazal ve stromal sinir kalınlığının 

arttığı, ön, orta ve arka stromal keratosit yoğunluğunun azaldığı tespit edilmiştir. 

Keratokonuslu kornealarda keratosit kaybı mevcuttur, ayrıca keratositlerde belirgin 

reflektivite artışı, düzensiz sıralanma ve ön stromada keratosit nükleuslarında yapısal 

anomaliler mevcuttur. Endotel hücre yoğunluğu azalmıştır ve pleomorfizm mevcuttur. 

Keratokonuslu kornealarda sağlıklı kornealardan farklı olarak kollajenin ağ oluşturma 

yetileri de azalmıştır hatta bazı yerlerde yok olmuştur. Normalde birbirine dik olan iki 

yöndeki (ortogonal) stromal kollajen fibril düzeni bozulmuştur. Keratokonuslu 

kornealarda kollajen fibrillerin ortalama çaplarının ve fibriller arası mesafenin azaldığı 

saptanmıştır (71-72).  

 

2.3 Korneal Kollajen Çapraz Bağlama Tedavisi  

 

Keratokonus hastalarında görme düzeyinin arttırılması için gözlükler, sert 

kontakt lensler, intrakorneal halkalar, derin anterior lameller keratoplasti ve penetran 

keratoplasti gibi tedavi seçenekleri bulunmaktadır. Bu yöntemler görsel kaliteyi 

artırmakta fakat hastalığın progresyonuna etki edememektedir. 

 KKÇB tedavisi hastalığın ilerlemesini durdurarak bu alanda yeni bir çığır 

açmıştır. Aslında çapraz bağlama yöntemi polimer sanayisinde maddelerin 

sağlamlaştırılmasında ve biyomühendislikte dokuları stabilize etmekte 

kullanılmaktadır. Gluteraldehidle kimyasal bağlama prostetik kalp kapaklarının 

yapımında, UV-A ile çapraz bağlama ise dişçilikte dolgu materyallerinin 

sertleştirilmesinde kullanılmaktadır (73,74). Benzer mekanizmaların kornea üzerinde 
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uygulanması ile korneanın kollajen yapısının biyomekanik özelliklerinin 

sağlamlaştırılması amaçlanmıştır. 

 

2.3.1 Etki Mekanizması 

 

Korneal kollajen çapraz bağlama için gerekli ana elemanlar; uygun yoğunluk 

sağlayabilen, güvenli parametrelerde bir ışık kaynağı, foto duyarlaştırıcı bir maddedir. 

Ribofilavin (vitamin B2) alkilizoalloksazin yapısı ile geniş spekturumda ışık 

ışınlarını özelliklede UV-A’yı emebilen, kollajen çapraz bağlamanın standart 

fotoindüktör elemanıdır (75). Ribofilavin suda çözünebilen yüksek molekül ağırlığına 

sahip bileşiklerdir. Efektif bir çapraz bağlama sağlanması için uygun düzeyde 

ribofilavinin stromaya geçmesi gerekmektedir. Fakat moleküler ağırlığının yüksek 

olması, suda çözünür olması geçişi sınırlamaktadır. Bu yüzden standart prosedürde 

epitel kazıması yapılmaktadır (76). Riboflavinin bir diğer görevi ise UV-A ışınlarının 

korneanın derin tabakalarına geçişini engelleyerek endotel, lens ve makulayı 

korumasıdır (77). 

UV-A ışını çapraz bağlamanın diğer bir gerekli elemanıdır. Dalga boyu, 

yoğunluk ve toplam enerji gibi parametreler UV güvenliği için önemlidir (78,79). 

Spoerl ve ark. yaptıkları çalışmada 370 nm dalga boyunun ribofilavinle sağlanan 

emilimin ideal olduğunu ve diğer göz yapılarını korumada da eşik değer olduğunu 

göstermişlerdir (80). Standart Dresden protokolünde 3mW/cm2 UV-A 30 dk boyunca 

uygulanır ve toplam enerji dozu 5,4 J/cm2 olur. Hızlandırılmış korneal çapraz bağlama 

tedavileri ise Bunsen-Roscoe karşılıklılık kuralı baz alınarak geliştirilmiştir. Bu kurala 

göre fotokimyasal etki, uygulanan ışının dozu/yoğunluğu ve zaman ne olursa olsun 

verilen total enerji dozu ile orantılı olacaktır. Ancak yapılan klinik çalışmalarda ışın 

yoğunluğunun 45mW/cm2 yi geçtiği durumlarda KKÇB etkisinin anlamlı olarak 

azaldığını göstermiştir (81,82).  

Fotoduyarlı etkisi bulunan ribofilavin UV-A ile karşılaştıktan sonra reaktif 

oksijen metabolitleri ortaya çıkarır. Bu metabolitler kollajenler arası ve kollajen 

proteoglikan arası kovalent bağların oluşmasına yol açar (83). Klinik olarak bu etki 

Ön segment OCT’ de demarkasyon hattı olarak görülmektedir. Standart prosedürde bu 

hat tipik olarak 300-350 mikron derinlikte bulunmaktadır (84). Oksijen düzeyinin de 
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çapraz bağlamada önemli görevler üstlendiği, düşük oksijen düzeylerinde yapılan ex 

vivo hayvan deneylerinde çapraz bağlamanın yetersiz kaldığı gösterilmiştir (81).  

Çapraz bağlama tedavisinin güvenliği limbal kök hücreler, kornea endoteli, 

lens ve retinanın korunmasına bağlıdır. Kornea kalınlığının en az 400 mikron olması 

önerilmektedir. Uygun kornea kalınlığına sahip hastalarda da epitel kazınması sonrası 

dehidratasyona bağlı incelme nedeniyle monitarizasyonunun önemli olduğu 

vurgulanmaktadır  

 

2.3.2 Meydana Getirdiği Etkiler 

 

2.3.2.1 Biyomekanik Etkiler: Mikrobilgisayar destekli biyomateryal test 

makinesi kullanılarak yapılan stres-gerilme ölçümlerinde kornea dokusunda 

biyomekanik stabilite ve dirençte %329.8 oranında, Young modulüsünde ise 4,5 faktör 

artış gösterilmiştir (85). Tavşan korneaları üzerinde yapılan diğer bir çalışmada ise 1 

ay sonrasında Young modülüsünde 1,6 faktörden 6 faktöre artış gösterilmiştir, 

dirençteki bu artış tedavi sonrası 8 ay devam etmiştir (86). 

 

2.3.2.2 Morfolojik Etkiler: Tavşan kornealarında yapılan bir çalışmada ön 

stroma kollajen liflerinde büyüklüklerinde %12,2’ lik bir artış izlenirken arka stromada 

bu artış %4,6’ da kalmıştır (86). Bu durum indüklenen çapraz bağların kollajen 

polipeptit zincirlerini sıkıştırması sonucu moleküller arası boşluğun artmış olmasına 

bağlanmaktadır. Ayrıca elektron mikrokopisinde vitreusta çapraz bağlanmış kollajen 

liflerde artış da gösterilmiştir (87).  

 

2.3.2.3 Keratositler Üzerine Etkisi: Konfokal mikroskopik çalışmalar, çapraz 

bağlama tedavisinden sonra ön stromada yaklaşık 350 µm derinliğe kadar 

keratositlerde nerdeyse tamamen kaybolma olduğunu, UV-A uygulanan bölgenin 

hemen komşuluğunda ise tedavi öncesi seviyelerde keratosit varlığını ortaya 

koymuştur. Hayvan çalışmalarında, keratositlerdeki maksimum sitotoksik hasarın ilk 

24 saatte ortaya çıktığı görülmüştür. Bu, UV-A radyasyonu sonrası tarif edilene 

benzer, gecikmiş tipte apoptozistir (77). Keratosit apoptozisi klinik olarak geçici ve 

orta seviyede bir korneal ödem olarak gözlenmektedir. Aktive keratositler, stromanın 
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derin tabakalarından, tedavi sonrası 2.-3. aydan itibaren başlayarak tekrar çoğalır ve 

yaklaşık 6. ayda işlem öncesi sayıya ulaşır (77,88).  

 

2.3.3. Hızlandırılmış KKÇB Tedavisi: Standart KKÇB protokolünün en 

büyük dezavantajlarından biri olan 60 dakikadan uzun tedavi süresi, daha kısa süreli 

tedavi arayışına yol açmıştır. Hızlandırılmış KKÇB yöntemi ile UV-A’ nın gücü 

arttırılarak 60 dk’lik tedavi süresi kısaltılabilmektedir (15). Işınım, korneanın yüzeyine 

alan başına verilen gücü ifade etmektedir, W/cm² birimiyle ifade edilir. Alan başına 

korneanın yüzeyine verilen enerji ise dozdur ve J/cm² cinsindendir. Işınım ve doz 

arasında ilişki aşağıdaki denklemde verilmiştir (15). 

Işınım (W/cm²) x Zaman (sn) = Doz ( J/cm² ) 

 

Hızlandırılmış KKÇB protokolleri “Bunsen-Roscoe Karşılıklılık Yasası”olarak 

adlandırılan fotokimyanın temel yasalarına dayanmaktadır. Bu yasaya göre 

fotokimyasal biyolojik etki, uygulanan ışınım ve zaman ne olursa olsun verilen total 

enerji dozu ile orantılı olacaktır. Standart protokolde 5,4 J/cm² doz, 3 mW/cm² ışınımla 

30 dakikada verilirken aynı doz hızlandırılmış protokolde 30 mW/cm² ışınımla 3 

dakikada veya 9 mW/cm²  ışınımla 10 dakika verilebilmektedir (15). 

 

(0.03 W/cm²) x (180 sn) = 5.4 J/cm²  veya   (0.01 W/cm²) x (540 sn) = 5.4 J/cm² 

 

Domuz kornealarında yapılan çalışmalarda 9 mW/cm2lik irradiansın 10 dk 

uygulanması ile elde edilen korneal rijidite standart prosedürle benzer olarak 

saptanmıştır (89). Yoğunluğun 3-90 mW/cm2 arasında değiştiği geniş ex-vivo 

çalışmalarda 45 mW/cm2 nin üzerinde sağlanan korneal rijiditenin yeterli düzeyde 

olmadığı görülmüştür (82).  

 

2.3.4 KKÇB Tedavisinin Yan Etkileri ve Komplikasyonları 

Epitelin kazınması, bandaj kontakt lenslerin kullanımı ve postoperatif steroid 

kullanımı enfeksiyon riskini artırmaktadır. Riboflavin ve UV-A’nın kombine 

kullanımı antimikrobiyal etki göstermekle birlikte epitelin kaldırıldığı KKÇB sonrası 
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enfeksiyöz keratit vakaları bildirilmiştir (90). Korneal sensitivitede azalma olduğu 

bildirilmiş ve postoperatif 6. aya kadar bu durumun düzeldiği belirtilmiştir (91). 

KKÇB sonrasında limbal kök hücre hasarı, teorik olarak direkt UV-A maruziyetine 

bağlı olarak gelişebilir. Bu yüzden limbusa doğrudan UV-A maruziyetini önlemek için 

limbusu örten halka şeklindeki kalkanlar önerilmişse de limbal kök hücre hasarı ile 

ilgili bildirilmiş vaka bulunmamaktadır (92). 

Stromal haze oluşumu KKÇB tedavisi sonrası görme keskinliğini azaltan en 

önemli komplikasyonlardan biridir. Bir çalışmada KKÇB sonrası 1 yıl sonunda 

görmeyi bozan korneal haze oranı %8,6 olarak bulunmuştur. Stromal haze gelişimi 

için kornea kalınlığının düşük olması ve keratometri değerlerinin yüksek olması risk 

faktörüdür (93). Literatürde KKÇB tedavisi sonrası steril infiltrat gelişimi de 

bildirilmiştir (94). 

Standart prosedürde 500 µm kalınlığındaki korneada UV-A ışınlarının % 95’i 

riboflavin tarafından tutulduğu için kornea endoteline geçen toplam ışın dozu 0,15 

mW/cm2 düzeylerinde kalmaktadır (95). Bu doz endotel hasarı için gerekli UV-A  

dozunda oldukça uzaktadır. Wollensak ve ark. tavşan kornealarında yaptıkları 

çalışmada ve domuz korneaları ile yapılan çalışmalarda da benzer sonuçlar elde 

edildiği için insan uygulamalarında 400 µm altı korneal kalınlığın endotelyal toksisite 

oluşturma açısından oldukça riskli olduğu belirtilmiştir (96,97). Ayrıca yapılan 

çalışmalar preoperatif 400 µm’ dan kalın kornealarda intraoperatif kalınlık 

dalgalanmalarının 75-87 µm düzeyinde olduğunu göstermiştir (98). Bu durum epitel 

olmadığı yüzeyden buharlaşmaya ve %20’ lik dekstranın onkotik etkisine 

bağlanmaktadır. Bu sebeple intraoperatif korneal kalınlık takibi oldukça önemlidir. 

Yapılan klinik çalışmalarda 400 µm’ dan ince kornealarda yapılan standart KKÇB 

tedavilerinde endotelyal hücre yoğunluğunun azaldığını göstermektedir (99). Reiskup 

ve ark. 400 µm altı kornealarda hipoosmolar riboflavin ile yaptıkları çalışmalarda 1 

yıllık takiplerinde korneada herhangi bir etkilenme olmadığını göstermişlerdir (100). 

İnce kornealarda korneal şişmeyi artıran hipoosmolar riboflavin solüsyonunun 

kullanımı ile ilgili yayınların standart prosedürden daha az efektif olduğu fakat endotel 

koruması açısından etkili olduğu yönündedir (101,102). Bunun birlikte hipoosmolar 

riboflavin ile yapılan KKÇB’ nin, standart KKÇB kadar etkili olduğunu bildiren 

çalışmalarda mevcuttur (103,104). 
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2.4. Scheimpflug Görüntüleme Sistemi 

Pentacam HR, 475nm’lik mavi light emitting diod (LED) ışık kullanan ve 

fotoğraf çekimi için 1,45 megapixel kamerası bulunan invaziv olmayan non-kontakt 

ön segment görüntüleme cihazıdır. Göz optik aksı etrafında 360º dönerek görüntü alır 

(105,106). Bu cihaz ön segmentin görüntüsünü iki saniye gibi kısa sürede 25 fotoğraf 

çekimi ile alır ve 138.000 elevasyon noktası ölçebilir. Toplanan bu slit görüntülerle üç 

boyutlu görüntü oluşturulur. İkinci bir kamera ise, göz hareketlerini yakalar ve uygun 

düzeltmeler yapar. Pentacam HR cihazı güvenilir, tekrarlanabilir ölçümlere imkân 

veren ve kişiden bağımsız ölçüm yapabilen bir cihazdır (105). 

Gözün Scheimpflug tomografi görüntüsü alındıktan sonra, cihaz bu görüntüleri 

‘akıllı haritalar’ olarak adlandırılan haritalar şeklinde sunar. Bu haritalar açılan birçok 

menüyü kullanarak; ön ve arka korneal yüzeyin eğim ve elevasyon haritası, sagital 

eğim haritası, tanjansiyel (lokal) eğim haritası, refraktif güç haritası, üç boyutlu 

haritalar, kornea kalınlık haritaları, wavefront haritaları ve kornea dansitometri 

haritalarını verir (105,107). 
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   3. GEREÇ ve YÖNTEM 

Retrospektif kesitsel klinik çalışmamıza, Ulucanlar Göz Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi Göz Kliniğinde progresif keratokonus tanısıyla hızlandırılmış KKÇB 

uygulanan ve en az 3 yıllık takibi olan 50 hastanın 50 gözü dahil edildi. Hastalara ya 

da velilerine  işlem öncesi, KKÇB tedavisi hakkında bilgi verilerek, aydınlatılmış 

onam formu imzalatıldı. Çalışma için Numune Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik 

Kurul’undan etik kurul onayı alındı. Çalışmada Helsinki Deklerasyonu’na uygun 

olarak hareket edildi. 

3.1. Hasta Seçimi 

Çalışmaya klinik ve topografik olarak kanıtlanmış, ilerleyici keratokonusu 

bulunan, korneası saydam, keratokonus dışında oküler veya sistemik hastalığı 

bulunmayan hastalar dahil edildi.  Progresyon kriteri olarak, son 6 ay içerisindeki 

ardışık ölçümlerde; maksimum keratometri (Kmaks) değerinde 1 D üzeri artış kabul 

edilmiştir. Geçirilmiş kornea cerrahisi, apikal skar, aktif oküler enfeksiyon, herpetik 

keratit öyküsü, ciddi kuru göz, gebelik ve emzirme öyküsü, konnektif bağ doku 

hastalığı dışlanma kriteri olarak belirlenmiştir. 

 

3.2 Takip ve Değerlendirme Parametreleri 

 

En az 36 aylık takibi olan ve takiplerine düzenli gelen hastalar çalışmaya dahil 

edildi. Tüm hastaların KKÇB tedavisi öncesi ve sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıllarda 

kontrolleri yapıldı. Tedavi öncesi ve sonrası kontrol muayenelerinde; refraksiyon 

ölçümleri için Huvitz HRK-7000A (Huvitz Co. Ltd. Kore) otorefraktometre cihazı 

kullanıldı. Hastaların sferik ve silindirik refraksiyon değerleri kaydedildi. Hastaların 

Snellen eşeli ile en iyi düzeltilmiş görme keskinliği (EİDGK) ölçüldü ve istatistiksel 

analiz için logMAR’a çevrildi. Goldman applanasyon tonometresi (Haag Streit, Inc, 

ABD) ile göz içi basınç ölçümleri, yapılarak kaydedildi. Kornea topografisi için 

Pentacam HR (Oculus Inc., Wetzlar, Almanya) cihazı kullanıldı (Resim 8). Ölçümler 

aynı kişi tarafından cihazın 3 boyutlu tarama, 25 resim / 1sn modunda yapıldı. 

Pentacam HR ölçümlerinden elde edilen;  Kmaks (korneanın ön yüzeyindeki en dik 
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keratometri), korneal astigmatizma değerleri, ön yüzey elevasyon, arka yüzey 

elevasyon, en ince kornea kalınlığı, en ince korneal noktada ön ve arka yükseklik 

değerleri, santral 3.0 mm alandaki için düz K (K1) ve dik K (K2), ve sagittal eğrilik 

haritasındaki kornea asferisitesi (Q değeri), yüzey varyans indeksi, dikey asimetri 

indeksi, keratokonus indeksi, merkez keratokonus indeksi, yükseklik asimetrisi 

indeksi ve topometrik haritadaki yükseklik desantralizasyon indeksi; Zernike 

analizinde trefoil, koma, sferik aberasyon, HO-RMS ve toplam RMS kayıt edildi. 

Pentacam yazılımına göre  hesaplanan toplam korneal aberasyonlar, 6.0 mm çapındaki 

merkezi alanda pupil merkezine göre değerlendirildi. 

Dansitometri ölçümlerinde  tüm korneal bölge 4 eş merkezli bölgeye ayrıldı, 

ilk bölge kornea merkezinde 2 mm çapında dairesel bir alandan oluşuyordu. İkinci 

bölge, birinci bölge etrafındaki 2- 6 mm' lik halka şeklindeki alandı, üçüncü bölge, 

ikinci bölgenin etrafındaki 6- 10 mm' lik halka şeklindeydi ve dördüncü bölge, üçüncü 

bölge etrafındaki 10- 12 mm' lik halka şeklindeki alandı. Bu analiz ayrıca 3 farklı 

derinlikte korneanın dansitometrik değerlerini göstermektedir. Anterior tabaka 

yüzeysel 120 µm' yi, arka tabaka korneanın arka kısmından itibaren 60 µm’ lik alanı 

içermektedir. Santral kornea tabakası bu 2 tabaka arasındaydı. Korneal dansitometre 

değerleri gri tonlama birimlerinde ve birim hacim başına piksel parlaklığı olarak ifade 

edildi. 

 

    
Resim 8. Pentacam HR Scheimpflug Görüntüleme Sistemi 
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3.3 Tedavi Protokolü ve Cerrahi Yöntem 

Tüm hastalara hızlandırılmış KKÇB tedavisi, tecrübeli iki cerrah tarafından 

uygulandı.  

UV-A cihazı olarak Apollon M17KKDL (Meram Tıp, Türkiye) çapraz 

bağlama cihazı kullanıldı (Resim 9). 

 
       Resim 9. Apollon M17KKDL UV-A Cihazı 

 

Uygulama ameliyathanede steril koşullar altında gerçekleştirildi. Topikal 

anestezi için %0,5’lik proparakain HCl oftalmik solüsyon (Alcaine®, Alcon, Fort 

Worth, Texas, ABD) damla kullanıldı. Sonrasında işlem uygulanacak göz ve etrafı 

%10’luk povidon iodin ile temizlendi, steril örtü ile kapatıldı. Metal blefarosta ile 

kapaklar yeterli açıklığa getirildi. Merkezi korneada 8 mm çapındaki alanda epitel, 

künt uçlu spatül ile kaldırıldı (Resim 10). Kornea kalınlığı 400 µm’un üzerindeki 

hastalarda 30 dakika boyunca, 2 dakikada bir iso-osmolar riboflavin [ (MERRIBO), 

Meram Tıp, Türkiye] damlatıldı. Otuz dakika tamamlandıktan sonra ultrasonik 

pakimetri ile kornea kalınlığı tekrar ölçüldü. Kornea kalınlığı 400 µm altında olan 

hastalara 400 µm’a ulaşıncaya kadar hipo-osmolar riboflavin solüsyonu (NaCl 

içerisinde % 0,1 Riboflavin-5-fosfat) damlatıldı. Ardından UV-A (370 nm) ile ışın 

tedavisine geçildi (Resim 11). Kornea apeksinden 5 cm uzaklıkta olacak şekilde lazer 

probu ayarlandı ve 9 mW/cm² irradiansta 10 dakika boyunca UV-A uygulandı. UV-A 

uygulaması sırasında her 2 dakikada bir riboflavin solüsyonu damlatılmaya devam 

edildi. 
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Resim 10. Epitel Debridmanı 

 
Resim 11. Ribofilavinle Doyurulmuş Korneada UV-A Uygulaması 

 

Kornea kollajen çapraz bağlama işlemi bitiminde hastanın gözü bol serumla 

yıkandı ve bir damla % 5’lik moksifloksasin (Vigamox®, Alcon Laboratories, Inc. , 

ABD) damlatıldı ve yumuşak kontakt lens yerleştirildi (Bausch & Lomb 

PureVision™, Rochester, New York). Hastalara KKÇB tedavi sonrası, % 5’lik 

moksifloksasin damla 4x1 (Vigamox®, Alcon) 1 hafta ve % 0,5’lik loteprednol 

etabonate (Lotemax®, Bausch & Lomb, Rochester, New York) hafta 4x1 başlanarak, 

haftada bir damla azaltıp 4 haftada kesildi. 
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Hastalar KKÇB tedavisi sonrası, 1. gün kontrole çağırıldı. Epitel iyileşmesi 

tamamlandıktan sonra yaklaşık 5. günde  kontakt lens çıkartıldı. Olgular 1, 3 ve 6. 

aylarda ve daha sonra düzenli olarak 6 ayda bir düzenli muayeneler gerçekleştirildi. 

 

3.4 İstatistiksel Analiz 

İstatistiksel analiz için SPSS 24,0 (IBM corp. NY: ABD) programı kullanıldı. 

Çalışmada tüm veriler ortalama ± standart sapma olarak sunuldu. Sayısal verilerin 

normal dağılıma uygunluğu görsel (Histogram ve Olasılık grupları) ve analitik metod 

(Kolmogorov-Smirnow/Shapiro-Wilk) testleri kullanılarak değerlendirildi. Ameliyat 

öncesi ve sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl ve 3. yılda elde edilen ölçümlerinin 

karşılaştırılmasında, non parametrik koşulların sağlanması halinde Wilcoxon ve 

bağımlı gruplarda t testi kullanıldı. p<0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul  

edildi.
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                                    4. BULGULAR 

 

Çalışmaya 50 hastanın 50 gözü dahil edildi. Çalışmaya katılan hastaların yaş 

ortalaması 21,7±5,1 yıl idi. Hastaların 19’u (%38.0) kadın, 31’i (%62.0) erkekti.  

Tedavi sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıldaki EİDGK değerlerinde, tedavi 

öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı artış varken (p=0.001, p<0,001, p<0,001, 

p<0,001 sırasıyla), 1. yıldan sonra; 1. yıl- 2. yıl, 1.yıl- 3. yıl EİDGK düzeyinde anlamlı 

fark yoktu (sırasıyla; p=0,164, p=0,146).  

            Hastaların keratometri değerleri incelendiğinde (K1, K2) tedavi sonrası preop- 

6. ay değerlerinde, tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı azalma varken 

(sırasıyla; p=0.006, p=0.004), 6. ay- 1. yıl, 1.yıl- 2. yıl ve 2. yıl- 3. yıl arasında K1 ve 

K2 değerlerinde, tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı fark saptanamadı 

(Tüm takipler için p>0,05). Tedavi sonrası 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıldaki değerleri tedavi 

öncesine göre anlamlı azalma izlendi. Tedavi sonrası 3. yılda K1 ve K2 değerinde 

tedavi öncesine göre sırasıyla 1,61 D ve 1,70 D azalma olduğu tespit edildi.  

           Tedavi sonrası 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıldaki Kmaks değerinde tedavi öncesine göre 

istatistiksel olarak anlamlı azalma varken (sırasıyla; p<0.001, p<0.001, p<0.001), 

tedavi sonrası preop- 6. ay, 6. ay- 1. yıl, 1. yıl- 2. yıl ve 2. yıl- 3. yıl arasında Kmaks 

değerlerinde, tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı fark saptanamadı 

(sırasıyla; p=0.072, p=0.269, p=0.155, p=0.343). Tedavi sonrası 3. yılda Kmaks 

değerinde tedavi öncesine göre 2,70 D azalma olduğu tespit edildi.   

Tedavi sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl ve 3. yılda EİKK değerlerinde, tedavi 

öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı azalma olduğu saptandı (sırasıyla; p<0.001, 

p<0.001, p<0.001, p<0.001). Tedavi sonrası 1. yıl- 2. yıl ve 1. yıl- 3. yıl arasında EİKK 

değerlerinde, tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı fark saptanamadı 

(sırasıyla; p=0,206, p=0,359). Tedavi sonrası 3. yılda EİKK değerinde tedavi öncesine 

göre 26,9 µm azalma olduğu tespit edildi.   

Tedavi sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıldaki ön elevasyon değerlerinde, tedavi 

öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı azalma olduğu saptandı (sırasıyla; p<0.001, 

p<0.001, p<0.001, p<0.001). Tedavi sonrası 3. yılda ön elevasyon değerinde tedavi 

öncesine göre 6,5 µm azalma olduğu tespit edildi.  Tedavi sonrası 6. ay, 1. yıl, 2. yıl 
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ve 3. yıldaki arka elevasyon değerlerinde, tedavi öncesine göre istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanamadı (sırasıyla; p=0,635, p=0.114, p=0.398, p=0.398 ).  

Tedavi sonrası 6. ayda Q değeri, tedavi öncesine göre istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanamadı (p=0,126). Tedavi sonrası 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıldaki Q değeri, 

tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı azalma olduğu saptandı (sırasıyla; 

p<0.001, p<0.001, p<0.001). Tedavi sonrası 3. yılda Q değeri tedavi öncesine göre 

ortalama 0,20 azalma olduğu tespit edildi. 

 
 

Pre-op                         6. ay                       1.  yıl               2. yıl                 3. yıl                 

EİDGK 
(logMAR) 

0,45±0,20 0,28±0,17 0,18±0,14 0,16±0,14 0,15±0,14 

K1, (D) 45,84±2,94 45,23±3,03 44,62±2,79 44,36±2,75 44,23±2,78 

K2, (D) 50,33±3,70 49,74±3,57 49,23±3,19 48,79±3,22 48,63±3,16 

Kmax, (D) 56,17±5,42 55,31±5,11 54,21±4,68 53,71±4,48 53,41±4,81 

EİKK,µm  459±45,60 431,83±52,18 430±55,70 433,77±56,36 432,16±58,65 

ÖE, µ 21,55±8,22 17,63±8,66 17,18±9,31 15,17±8,50 15,08±8,10 

AE, µ 45,95±15,88 47,12±18,36 50,12±17,96 49,61±17,17 49,24±17,18 

Q value 0,89±0,33 0,82±0,34 0,74±0,32 0,70±0,32 0,69±0,32 

 

      Tablo 1. Hastaların preop ve takiplerindeki; EİDGK, keratometri, elevasyon ve 

      korneal asferite değerleri görülmektedir.  

 
SÜRE Pre-op-6.ay                        6.ay - 1. yıl   1. yıl - 2.yıl                               2.yıl -3.yıl                 Pre-op–3. yıl                       

EİDGK 
(logMAR) 

p=0,001 p=0,005 p=0,164 p=0,950 p<0,001 

K1, (D) p=0,006 p=0,125 p=0,118 p=0,338 p<0,001 

K2, (D) p=0,004 p=0,898 p=0,136 p=0,482 p<0,001 

Kmax, (D) p= 0,072 p=0,269 p=0,155 p=0,343 p<0,001 

EİKK,µm  p<0,001 p=0,507 p=0,206 p=0,728 p<0,001 

ÖE, µ p<0,001 p=0,752 p=0,297 p=0,343 p<0,001 

AE, µ p=0,635 p=0,398 p=0,635 p=0,901 p=0,398 

Q value p=0,125 p=0,210 p=0,467 p=0,548 p<0,001 

 

     Tablo 2. EİDGK, keratometri, elevasyon ve korneal asferite için preop ve takip              

     değerlerinin karşılaştırılması ile oluşan p değerleri görülmektedir 
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Korneanın ön tabakasında, 0- 2 mm zonunda 6. ay, 1. yıl ve 2. yılda; 2- 6 mm 

zonunda 6. ay ve 1. yılda; 6- 10 mm zonunda 1. yıl, 2. yıl ve 3. yılda  korneal 

dansitometri değerlerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı artış 

saptandı (sırasıyla; p<0.001, p<0.001, p=0,022; p<0.001, p=0,007; p=0,002, p<0.001, 

p<0.001). Aynı tabakanın 10-12 mm zonunda ise tedavi sonrası tüm takiplerde anlamlı 

değişiklik saptanamadı ( Tüm takipler için p> 0,05).  

Korneanın merkezi tabakasında, 0- 2 mm zonunda 6. ay, 1. yılda; 2- 6 mm 

zonunda 6. ay ve 2. yıl ve 3. yılda; 6- 10 mm zonunda 1. yıl, 2. yıl ve 3. yılda  korneal 

dansitometri değerlerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı artış 

saptandı (sırasıyla; p<0.001, p=0,006; p=0.001, p=0,001, p<0,001; p=0,006, p<0.001, 

p<0.001). Aynı tabakanın 10-12 mm zonunda ise tedavi sonrası tüm takiplerde anlamlı 

değişiklik saptanamadı (Tüm takipler için p> 0,05).   

Korneanın arka tabakasında, 0- 2 mm zonunda 6. ayda; 2- 6 mm zonunda 6. ay 

ve 2. yılda; 6- 10 mm zonunda 2. yıl ve 3. yılda  korneal dansitometri değerlerinde 

tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı artış saptandı (sırasıyla; p=0,002; 

p=0.014, p=0,044; p<0.001, p=0,006 ). Aynı tabakanın 10-12 mm zonunda ise tedavi 

sonrası tüm takiplerde anlamlı değişiklik saptanamadı ( Tüm takipler için p> 0,05).   

            Korneanın total tabakasında, 0- 2 mm zonunda 6. ay ve 1. yılda; 2- 6 mm 

zonunda 6. ayda; 6- 10 mm zonunda 1. yıl, 2. yıl ve 3. yılda  korneal dansitometri 

değerlerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı artış saptandı (sırasıyla; 

p<0,001, p<0,001; p<0.001; p=0.002, p<0,001, p<0,001). Aynı tabakanın 10-12 mm 

zonunda ise tedavi sonrası tüm takiplerde anlamlı değişiklik saptanamadı (Tüm 

takipler için p> 0,05).  
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SÜRE 
Pre- op 

 

6. ay  

 

1. yıl 

 

2. yıl 3. yıl Pre-op–

6. ay 

6.ay– 

1. yıl 

1.yıl– 

2.yıl 

2.yıl–

3.yıl 

Preop-

3.yıl  

0-2 mm Zon 

       Ön 22,70±3,59 32,52±6,45 31,52±11,11 28,41±10,23 27,10±9,40 p<0,001 p=0,107 p=0,072 p=0,217 p=0,666 

       Santral 14,21±1,61 17,78±3,35 16,50±3,80 15,00±4,09 14,67±4,73 p<0,001 p=0,291 p=0,003 p=0,107 p=0,666 

       Arka 8,47±1,29 9,88±1,70 9,33±2,14 8,46±1,60 8,95±2,66 p=0,002 p=0,312 p=0,002 p=0,297 p=0,950 

       Toplam 15,13±1,94 20,06±3,40 19,11±5,29 17,28±5,11 17,04±5,13 p<0,001 p=0,463 p=0,009 p=0,429 p=0,229 

2-6 mm Zon 

       Ön 19,16±2,26 24,12±3,58 21,91±5,47 19,78±4,22 19,06±3,03 p<0,001 p=0,011 p=0,003 p=0,411 p=0,282 

       Santral 12,13±1,13 13,56±1,54 12,34±1,99 11,31±1,44 10,98±1,21 p=0,001 p<0,001 p=0,002 p=0,107 p<0,001 

       Arka 8,66±1,49 9,46±1,19 8,95±1,14 9,19±5,97 8,59±1,05 p=0,014 p=0,104 p=0,005 p=0,121 p=0,195 

       Toplam 13,39±1,33 15,71±1,87 14,40±2,70 13,16±2,10 12,88±1,61 p<0,001 p=0,001 p=0,004 p=0,376 p=0,177 

6-10 mm 

Zon 

       Ön 16,54±3,09 16,41±3,31 15,65±3,57 15,18±3,61 14,84±3,01 p=0,874 p=0,004 p=0,937 p=0,255 p<0,001 

       Santral 11,09±1,45 10,89±1,73 10,55±1,87 10,11±1,61 10,00±1,65 p=0,635 p=0,030 p=0,193 p=0,343 p<0,001 

       Arka 8,81±1,09 8,79±1,35 8,53±1,26 8,21±1,20 8,39±1,36 p=0,312 p=0,376 p=0,125 p=0,343 p=0,006 

       Toplam 12,15±1,77 12,03±2,02 11,57±2,11 11,13±2,01 11,09±1,91 p=0,825 p=0,004 p=0,398 p=0,658 p<0,001 

10-12mm 

Zon 

        Ön 29,60±10,94 28,45±11,48 25,97±9,40 27,74±8,18 27,44±9,59 p=0,191 p=0,191 p=0,191 p=0,191 p=0,191 

       Santral 17,20±5,54 16,61±5,87 15,19±3,82 15,74±3,78 15,91±4,68 p=0,297 p=0,398 p=0,137 p=0,312 p=0,087 

       Arka 12,66±3,06 12,52±3,56 11,86±2,82 11,95±2,71 12,25±3,03 p=0,147 p=0,147 p=0,147 p=0,147 p=0,147 

       Toplam 19,82±5,92 19,40±6,61 17,67±4,91 18,49±4,40 18,54±5,35 p=0,183 p=0,442 p=0,354 p=0,277 p=0,197 

Toplam 

        Ön 20,51±2,79 23,57±3,46 22,04±5,04 20,93±4,17 20,41±3,27 p<0,001 p=0,011 p=0,080 p=0,749 p=0,587 

       Santral 12,93±1,33 13,84±1,71 12,87±1,90 12,24±1,77 12,07±1,72 p=0,011 p=0, 001 p=0,066 p=0,237 p<0,001 

       Arka 9,38±1,04 9,78±1,26 9,33±1,19 8,92±1,18 9,18±1,33 p=0,275 p=0,080 p=0,106 p=0,125 p=0,142 

       Toplam 14,28±1,57 15,74±1,96 14,75±2,56 14,03±2,25 13,89±1,98 p<0,001 p=0,001 p=0,116 p=0,443 p=0,323 

 

Tablo 3. Hastaların preop ve takiplerindeki; kornea dansitometri değerleri ve kornea 

dansitometri değerlerinin karşılaştırması ile oluşan p değerleri görülmektedir. 
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Tedavi sonrası korneanın topometrik değerlerinde IHA hariç (ISV, IVA, KI, 

CKI, IHD) tedavi öncesine göre 3. yılda istatistiksel olarak anlamlı azalma saptandı 

(Tüm indekslerde p<0,001). Topometrik değerler için tedavi sonrası diğer tüm 

takiplerinde anlamlı değişiklik saptanamadı (Tüm takipler için p> 0,05). 

Tedavi sonrası 1. yıl, 2. yıl, 3. yıl vertikal koma değerlerinde, tedavi öncesine 

göre istatistiksel olarak anlamlı azalma varken (sırasıyla; p=0,006, p<0,001, p<0,001), 

tedavi sonrası 6. ay vertikal koma değerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanamadı (p=0,766). Tedavi sonrası 3. yılda vertikal koma değerinde 

tedavi öncesine göre ortalama 0,41 µm azalma olduğu tespit edildi. Tedavi sonrası 6. 

ay, 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıl trefoil aberasyon değerlerinde, tedavi öncesine göre 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanamadı (Tüm takipler için p>0,05). Tedavi 

sonrası 1. yıl, 2. yıl, 3. yıl sferik aberasyon değerlerinde, tedavi öncesine göre 

istatistiksel olarak anlamlı azalma varken (sırasıyla; p<0,001,  p<0,001, p<0,001), 

tedavi sonrası 6. ay sferik aberasyon değerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanamadı (p=0,100). Tedavi sonrası 3. yılda sferik aberasyon 

değerinde tedavi öncesine göre ortalama 0,42 µm azalma olduğu tespit edildi. Tedavi 

sonrası 1.yıl, 2. yıl, 3. yıl HO-RMS değerlerinde, tedavi öncesine göre istatistiksel 

olarak anlamlı azalma varken (sırasıyla;  p=0,008, p<0,001, p<0,001), tedavi sonrası 

6. ay HO-RMS değerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanamadı (p=0,229). Tedavi sonrası 3. yılda HO-RMS değerinde tedavi öncesine 

göre ortalama 0,4 µm azalma olduğu tespit edildi. 

Tedavi sonrası 1.yıl, 2. yıl, 3. yıl total aberasyon değerlerinde, tedavi öncesine 

göre istatistiksel olarak anlamlı azalma varken (sırasıyla; p=0,007, p<0,001, p<0,001), 

tedavi sonrası 6. ay total aberasyon değerinde tedavi öncesine göre istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanamadı (p=0,255). Tedavi sonrası 3. yılda total aberasyon değerinde 

tedavi öncesine göre ortalama 1,5 µm azalma olduğu tespit edildi. 
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Pre-op                         6. ay                       1.  yıl               2. yıl                 3. yıl                 

ISV 82,08±26,33 81,77±29,74 75,48±23,31 73,65±22,18 71,95±23,16 

IVA 0,80±0,35 0,82±0,33 0,77±0,32 0,76±0,31 0,72±0,34 

KI 1,21±0,09 1,20±0,11 1,19±0,08 1,18±0,09 1,17±0,09 

CKI 1,06±0,03 1,06±0,04 1,04±0,04 1,04±0,03 1,04±0,04 

IHA 37,84±25,41 36,82±20,64 36,36±22,09 31,31±21,81 32,09±19,66 

IHD 0,117±0,05 0,113±0,04 0,105±0,04 0,09±0,04 0,09±0,04 

Vertikal koma 
(µm) 

1,88±0,89 1,78±0,82 1,63±0,87 1,51±0,89 1,47±0,93 

Trefoil (µm) 0,18±0,35 0,19±0,39 0,09±0,35 0,17±0,32 0,17±0,35 

Sferik 
aberasyon(µm) 

0,53±0,53 0,47±0,77 0,22±0,60 0,12±0,57 0,09±0,61 

HO-RMS 2,60±1,06 2,58±1,13 2,38±0,91 2,26±0,88 2,25±0,94 

Total 
aberasyon(µm) 

10,86±4,18 10,67±3,73 9,92±3,40 9,58±3,40 9,36±3,55 

 

Tablo 4. Hastaların kornea topometrileri ve aberasyon değerlerinin tedavi öncesi ve 

sonrası değişimi görülmektedir.   

 
SÜRE Pre-op-6.ay                        6.ay - 1. yıl   1. yıl - 2.yıl                               2.yıl -3.yıl                 Pre-op–3. yıl                       

ISV p=0,937 p=0,054 p=0,255 p=0,312 p<0,001 

IVA p=0,229 p=0,242 p=0,206 p=0,591 p<0,001 

KI p=0,398 p=0,430 p=0,242 p=0,282 p<0,001 

CKI p=0,184 p=0,621 p=0,107 p=0,825 p<0,001 

IHA p=0,144 p=0,144 p=0,144 p=0,144 p=0,144 

IHD p=0,100 p=0,206 p=0,054 p=0,975 p<0,001 

Vertikal koma 
(µm) 

p=0,004 p=0,129 p=0,136 p=0,448 p<0,001 

Trefoil (µm) p=0,570 p=0,570 p=0,570 p=0,570 p=0,570 

Sferik 
aberasyon(µm) 

p=0,100 p=0,149 p=0,184 p=0,924 p<0,001 

HO-RMS p=0,229 p=0,499 p=0,030 p=0,411 p<0,001 

Total 
aberasyon(µm) 

p=0,255 p=0,248 p=0,877 p=0,752 p<0,001 

 

Tablo 5. Hastaların preop ve takiplerindeki; kornea topometri ve aberasyon 

değerlerinin karşılaştırması ile oluşan p değerleri görülmektedir. 
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                                        5. TARTIŞMA 

Kornea kollajen çapraz bağlama tedavisi ilk olarak Wollensak ve ark. 

tarafından 2003 yılında tarif edilmiştir. KKÇB tedavisinin amacı kollajenlerdeki 

çapraz bağları arttırarak korneanın sertleşmesini sağlamak ve böylece ektatik 

hastalıkların ilerlemesini durdurmaktır. KKÇB tedavisi, ektazinin ilerlemesini 

durdurabilen etkinliği kanıtlanmış tedavi seçeneğidir (5,108).  

Son yıllarda yapılan çalışmalarda özellikle 9 mW/cm2 ışınımla 10 dakika, 18 

mW/cm2ışınımla 5 dakika uygulanan tedavilerin güvenli olduğu, keratokonus 

ilerlemesini durdurduğu ve standart Dresden Protokolü’ne benzer klinik sonuçlar elde 

edildiği bildirilmiştir (109,110). Çalışmamızda epitelin kaldırıldığı, 9mW/cm2 ışınımla 

10 dakika uygulanan hızlandırılmış KKÇB yöntemini kullandık. 

KKÇB tedavisinin amacı keratokonusun ilerlemesini durdurmaktır. Görme 

keskinliğinin arttırılması tedavinin öncelikli hedeflerinden değildir. Hastalara da bu 

yönde bilgi verilmelidir. Ancak birçok çalışma tedavi sonrası EİDGK’ da artış 

olabileceğini göstermiştir (111,112,113). Çınar ve ark. yaptığı hızlandırılmış KKÇB 

(9 mW/cm2, 10 dk) tedavisinde 6. ayda EİDGK’ da anlamlı artış (0,15 logMar) 

gözlemlemişlerdir (112). Shetty ve ark. 14 yaş altı 30 çocukta yaptıkları hızlandırılmış 

KKÇB (9 mW/cm2, 10 dk) tedavisinde 2 yıllık takip sonucu EİDGK’da 0,12 logMar 

düşüş saptanmıştır ve bu düşme anlamlı bulunmuştur (114). Çınar ve ark. 

hızlandırılmış (9 mW/cm2,10 dk) ile standart prosedürü karşılaştırdıkları çalışmada 

EİDGK her iki gruptada artmakla birlikte bu artış sadece hızlandırılmış grupta anlamlı 

çıkmıştır (111). İki grup karşılaştırıldığında ise arada anlamlı farklılık bulunmamıştır. 

Hızlandırılmış KKÇB prosedürü (9 mW/cm2,10 dk) ile standart prosedürün 

karşılaştırıldığı diğer bir çalışmada ise EİDGK’daki iyileşme ve korneal düzleşme 

standart prosedürde anlamlı iken, hızlandırılmış prosedürde anlamlı bulunmamıştır. 

Bu çalışmada EİDGK’daki değişim hızlandırılmış ve standart grupta sırasıyla 0,021 

logMar ve -0,126 logMar’dır (115). 

Kanellopoulos ve ark. hızlandırılmış prosedür (7 mW/cm2,15 dk) uyguladıkları 

çalışmalarında EİDGK’da artış tespit etmişlerdir (116). Chow ve ark. yaptığı 

çalışmada hızlandırılmış KKÇB prosedürü (18 mW/cm2,5 dk) ile standart prosedürü 

karşılaştırmışlar, EİDGK açısından anlamlı fark saptamamışlardır (113).  
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Bizim çalışmamızda EİDGK preop 0,45±0,20 logMar iken 3. yılda 0,15±0,14 

logMar’ a çıkmıştır. EİDGK’ daki bu artış 1. yıla kadar anlamlı olmasına rağmen 2. 

yıl ve 3. yıldaki görme keskinliği düzeyindeki artış anlamlı değildir. Görme keskinliği 

düzeyindeki artışın  tedavi sonrası hastaların ön keratometri değerlerinde ortaya çıkan 

düzleşme, kornea aberasyonlarındaki azalma etkisiyle olduğunu düşünmekteyiz. Bu 

sonuçlar çerçevesinde hızlandırılmış KKÇB tedavisinin keratokonus hastalarında 

görme keskinliği üzerine olumlu sonuçlar doğurduğunu söyleyebiliriz. 

Elbaz ve ark.’ nın yaptığı çalışmada (9 mW/cm2, 10 dk) topografik 

parametrelerde regresyon olmamakla birlikte hastalığın ilerlemesinin durduğu 

gösterilmiştir (117).  

 Çınar ve ark. yaptığı hızlandırılmış KKÇB (9 mW/cm2, 10 dk) tedavisinde 6 

aylık gözlemde Kmaks’ taki 1,4 D azalma saptanmıştır  (112). Shetty ve ark. 14 yaş 

altı 30 çocukta yaptıkları hızlandırılmış KKÇB (9 mW/cm2, 10 dk) tedavisinde 2 yıllık 

takip sonucu keratometri değerlerinde (K1, K2) yaklaşık 2 D’ lik düşüş saptamışlardır 

(114). Çınar ve ark.’ ın, başka bir çalışmasında hızlandırılmış (9 mW/cm2, 10 dk) ile 

standart prosedür karşılaştırılmış  Kmaks’taki azalma ise her iki gruptada anlamlı 

bulunmuş ve iki grup arasında anlamlı fark görülmemiştir (111). Hızlandırılmış KKÇB 

(9 mW/cm2, 10 dk) ile standart prosedürün karşılaştırıldığı diğer bir çalışmada ise 

korneal düzleşme standart tedavide anlamlı olarak gözlenirken (1,8 D), hızlandırılmış 

grupta anlamlı değişiklik saptanmamıştır (0,3 D) (118). Aradaki farkın olası sebebi 

kollajen molekülleri arasındaki kovalent bağların oluşumunun oksijen bağımlı olması 

buna bağlı olarak hızlandırılmış prosedürün standart prosedüre göre daha az etki 

yaratması olabilir. Yapılan bir ex vivo çalışmada da bu durum gösterilmiştir (119).  

Tomita ve ark. hızlandırılmış KKÇB prosedürü ( 30 mW/cm2, 3 dk) ile 1 yıllık 

takip sonucunda Kmaks’ ta 0,62 D azalma göstermişlerdir (120). Mazzotta C. ve ark. 

yaptğı çalışmada hızlandırılmış KKÇB tedavisi uygulanan pediatrik keratokonuslu 

hastaların %19’ u on yıllık takip sonuçlarında 2. ve 3. yılda progresyon gözlenmiştir. 

Pediatrik keratokonuslu hastalarda bu durumu atopi, alerji, göz kaşıma gibi çevresel 

faktörlere bağlamışlardır (121).   

Bizim çalışmamızda; preop Kmaks 56,17±5,42 iken 3. yılda 53,41±4,81 olarak 

saptanmıştır. Tedavi sonrası 1. yıl, 2. yıl ve 3. yıldaki Kmaks değerinde tedavi öncesine 

göre anlamlı azalma saptandı ve 3. yılda ortalama 2,7 D’ lik düzleşme tespit edildi. Bu 
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bakımdan hızlandırılmış KKÇB tedavisinin de progresyonu durdurmakla birlikte 

kısmi regresyon da sağladığı düşünülebilir.  

Hızlandırılmış tedavinin kullanıldığı üç çalışmada, tedavi sonrası 12. ayda 

EİKK’ de anlamlı değişiklik olmadığı tespit edilmiştir (113,122,123). Mazzotta C. ve 

ark. yaptğı pediatrik çalışmada hızlandırılmış KKÇB sonrası EİKK’ nin 1. ve 3. ayda 

anlamlı azaldığı fakat 6. ayda bazal değerlerine tekrar ulaştığı ve 10 yıl sürecinde de 

stabil seyrettiğini bildirmiştir (121). KKÇB tedavisi sonrası korneada incelmenin 

dehidratasyon, epitel incelmesi ve keratosit apoptozisi nedeniyle oluştuğu 

bildirilmiştir. Ancak yapılan çalışmalarda bu incelmenin geçici olduğu, yaklaşık 12. 

ayda kornea kalınlığının tedavi öncesi seviyeye geldiği bildirilmiştir (113,122).  

Çalışmamızda ise EİKK’nin 6. ayda preop değerine göre anlamlı azaldığı ve 

takiplerde 3. yıla kadar stabil kaldığı gözlenmiştir. Çalışmamızın süresi de dikkate 

alındığında korneadaki bu incelmenin aynı zamanda ilerleme bulgusu olabileceği ve 

hastaların diğer parametrelerle yakın takibi yapılması gerektiğini düşünmekteyiz.  

Mirzaei ve ark. ön elevasyonda değişiklik olmadığını, arka elevasyonda artış 

olduğunu bildirmiştir (124). Johannes Steinberg ve ark. ise çalışmalarında ön ve arka 

elevasyonda değişiklik olmadığını bildirmişlerdir (125). Koç ve ark. hızlandırılmış 

prosedür (9mW/cm2, 10dk) ile yaptıkları çalışmada 6. ayda ön elevasyonda azalma 

tespit ederken arka elevasyonda anlamlı değişiklik saptamamışlardır (126).      

Çalışmamızda tedavi sonrası ön elevasyonda azalma, arka elevasyonda anlamlı 

olamayan bir artış olduğunu saptadık. Ön elevasyondaki azalmanın, kornea ön 

yüzeyindeki düzleşmeden ve epitelyal remodelingden kaynaklandığını 

düşünmekteyiz. 

Kornea dansitometri, korneanın ışık geçirgenliğini ölçen ve korneanın 

şeffaflığını gösteren bir ölçüttür. Kornea dansitometri ödem, haze, skar, aktif 

inflamasyon, infiltrat ve depo hastalıklarındaki birikim materyali gibi faktörler 

nedeniyle değişebilir. Keratokonusta kornea dansitometrinin değiştiğini bildiren bir 

çalışmada bu değişikliğin merkezi korneada, epitel ve ön stroma tabakalarında daha 

fazla olduğu gösterilmiş, bunun bozulmuş kollajen diziliminden kaynaklanıyor 

olabileceği söylenmiştir (128). KKÇB tedavisi sonrası epitel iyileşme süreci, keratosit 

hasarının sebep olduğu geçici haze ve demarkasyon hattı gibi nedenlerle kornea 

dansitometri değişebilir.   
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Maged Alnawaiseh ve ark. hızlandırılmış KKÇB tedavisinden 22 ay sonra tüm 

tabakalarda ve zonlarda dansitometri değerlerinde anlamlı bir değişikliğin olmadığını 

bildirmişlerdir (129). Maged Alnawaiseh ve ark. 36 ay takip süreli diğer bir çalışmada, 

tedavi sonrası 1-3 ay arasında tüm katlarda kornea dansitometrisinde anlamlı artış 

olduğunu, 24-36 ay arasında ise azalma olduğu saptamışlardır. Çalışmada tedavi 

sonrası 1. ayda kornea dansitometri artışının en fazla olduğu saptanmıştır. Yine aynı 

çalışmada kornea dansitometrisinin 1. yılda ameliyat öncesi değerlere gerilediğini ve 

2. yıldan sonra ameliyat öncesi değerlerin de altına düştüğünü bildirmişlerdir (130).  

Koç ve ark. yaptığı klinik çalışmada hızlandırılmış KKÇB sonrası korneal 

dansitometri değerlerini 1 yıl sonra bile preop değerlere göre anlamlı yüksek 

bulmuşlardır (131). 

Çalışmamızda tedavi sonrası 0-2 mm zonda tüm katlarda kornea 

dansitometrisinde 6. ayda en yüksek değere ulaştığını ve takiplerde 3. yıla kadar bu 

değerin azaldığını ancak preop değerlere dönmediğini; 2-6 mm zonda ise tüm katlarda 

kornea dansitometrisinde artış olduğunu ve bu artışın 6. ayda en yüksek değere 

ulaştığını ve bu değerin 2. yıla kadar azalarak preop değere yaklaştığı ve 3. yılda bazal 

değerin altına düştüğü; genel olarak 6-10 mm ve 10-12 mm zonunda tedavi sonrası 

kornea dansitometresinde değişiklik olmadığını tespit ettik. Epitelin kaldırıldığı alan 

ile uyumlu olarak tedavinin merkezi kornea dansitometrisini etkilediği perifer kornea 

dansitometrisine etkisinin olmadığını tespit ettik.  

Kornea dansitometrisindeki artışın korneanın yüzeyel tabakalarında belirgin 

olması, tedavinin uygulandığı merkezi korneayı etkilemesi ve yıllar içinde azalma 

göstermesi, bunun tedaviye bağlı bir komplikasyon olmadığını, iyileşme sürecinin bir 

parçası olabileceğini düşündürmektedir. Kornea dansitometrisindeki değişimin tedavi 

etkinliğini gösteren bir parametre olarak kullanılabileceğini bununla ilgili ön segment 

Optik Koherens Tomografi ile karşılaştırmalı çalışmalar yapılabileceğini 

düşünmekteyiz.  

 

 

Yapılan çalışmalarda KKÇB tedavisi sonrası, HO-RMS, total aberasyon, 

vertikal koma ve trefoil değerlerinde azalma izlenirken sferik aberasyon değerinde 

değişiklik olmadığı bildirilmiştir (132,133). Çalışmamızda vertikal koma, sferik 
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aberasyon, HO-RMS ve total aberasyon değerinde azalma; trefoil değerinde ise 

değişiklik olmadığını saptadık. Vertikal koma ve sferik aberasyondaki azalma 

EİDGK’deki artışa katkı sağlamış olabilir. 

 

Çalışmamızın eksik yönlerinden birisi endotel sayımının yapılmamış 

olmasıdır. Dolayısıyla hızlandırılmış KKÇB tedavisinin endotel üzerine etkilerini 

gözlemleyemedik. Literatürde kornea kalınlığının 400 µm üzerinde olduğu 

kornealarda endotele ait herhangi bir komplikasyon bildirilmemiştir. Çalışmamızın 

diğer bir eksik yönü ise ön segment Optik Koherens Tomografi cihazı ile hastalardaki 

demerkasyon hattını inceleyememiş olmamızdır. Bilindiği üzere KKÇB tedavisinin 

etkinliğini gösteren parametrelerden biri de demerkasyon hattının derinliğidir. En 

önemli dezavantajımız ise çalışmamızın retrospektif dizaynda oluşudur. Kısıtlayıcı 

faktörlere rağmen çalışmamız hızlandırılmış KKÇB etkinliğinin 3 yıllık sonuçlarını 

göstermesi açısından önemlidir. 
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6. SONUÇ 

Sonuç olarak hızlandırılmış KKÇB tedavisi keratokonus progresyonunu 

durdurmakta ve bazı hastalarda görsel, topografik ve aberometrik düzelme 

sağlamaktadır. Bu nedenle hızlandırılmış KKÇB, ilerleyici keratokonus hastalarında 

ilerlemeyi önlemek amacıyla uygulanabilecek etkin bir tedavi yöntemidir.  
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