T.C.
DOKUZ EYLUL UNIiVERSITESI
TIP FAKULTESI

GOZ HASTALIKLARI ANABILIiM DALI

KERATOKONUS HASTALARININ GORSEL REHABILITASYON

SECENEKLERININ RETROSPEKTIF OLARAK INCELENMESI

TIPTA UZMANLIK TEZI

Dr.Nargiz AHMADOVA

iZMiR-2025



T.C.
DOKUZ EYLUL UNIiVERSITESI
TIP FAKULTESI

GOZ HASTALIKLARI ANABILIiM DALI

KERATOKONUS HASTALARININ GORSEL REHABILITASYON

SECENEKLERININ RETROSPEKTIF OLARAK INCELENMESI

TIPTA UZMANLIK TEZI
Dr.Nargiz AHMADOVA

(0009-0005-1445-6556)

TEZ DANISMANI

Prof. Dr. Zeynep OZBEK



ICINDEKILER

TESEKIKUR ......ooiteteeeteeecteestesesssesssesesssessssesessssesesssssssssssssssessssssessssssesassessssssssssesssssesassene [
TABLO LISTESI ...ttt sesessss s sessssssesessssssssssesssssassssesssenes I
SEKIL LISTEST ...ttt sees e sesssesessssessssesesassessssssesessssessssessssssssssesessssesnsseses m
SIMGELER VE KISALTMALAR LISTESI ...cooeiiitieeeeeereeeeeeereresss e sesesesesssesesens v
(02 ) [P VII
INGILIZCE OZET (ABSTRACT) ....cuuiieeteeeereteeeseeesseseenssesesssssssesessssessssssessssesssssesasss VIII
1. GIRIS VE AMAC ...ttt st sas sttt ssss s st ssssssssssssssassssassssassssassssssssssssssasses 1
2.GENEL BILGILER ...ttt sssssessessessessessesssssssassassssssessessessessassassassans 3
3.GEREC VE YONTEM ......oouuitiitestesrescenssessessesssessesssssssssesssssssssessssssssssssessssssssssessessssasss 53
ABULGULAR ..oetetetetretsesssessesses s sesssssesssssssasssssssssssasssessessssassessassassssssssssssessessessessassassaseas 55
S.TARTISMA ....ooeeeetiteetests s sssssssssesses s ssssssassasssssassssssssssssssessessassassassassssssessessssessessassanes 70
6.SONUCLAR VE ONERILER ........ucooeitititcestectenssctessessessessssessessessssessessessssssessesssssssessns 81

TKAYNAKLAR. .ot s 84



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim siiresince bilimsel, klinik ve cerrahi egitimimde emegi
gecgen, basta Anabilim Dali Baskanimiz Prof. Dr. Giill ARIKAN’a, Prof. Dr. Ali
Osman SAATCI’ye, Prof. Dr. Ismet DURAK’a, Prof. Dr. Meltem SOYLEV
BAJIN’e, Prof. Dr. Niliifer KOCAK’a, Dog. Dr. Ziya AYHAN’a, Dog. Dr. Omer
KARTI'ya, Dog. Dr. Meryem Altin EKIN’E, Uzm. Dr. Ali DEVEBACAK’a ve
Uzm. Dr. Ozlem URAL FATIHOGLU na sonsuz sayg1 ve tesekkiirlerimi sunarim.

Tezimin konusunun belirlenmesinde, arastirma asamasinda, yon tayininde ve
zamanlamasinda oldugu kadar; iletisimi, sabri, bakis agisi, etik degerleri ile her
zaman Ornek aldigim ve beraber caligmaktan mutluluk duydugum cok degerli

danisman hocam Prof. Dr. Zeynep OZBEK ’e ayrica tesekkiir ederim.

Bu siirecte ¢alismamin tamamlanmasinda biiyiik katkisi olan Prof. Dr. Canan

Asli YILDIRIM’a ayrica tesekkiir etmek isterim.

Daha 6nce {iniversitemizde calisan ve bizlere emegi gecen Prof. Dr. Uzeyir
GUNENC’e, Prof. Dr. A.Tiilin BERK’e, Prof. Dr. Aylin YAMAN’a, Dog. Dr. Arif
Taylan OZTURK’e ve Dog. Dr. Mahmut KAYA’ya, klinikte birlikte ¢alismaktan
mutluluk duydugum asistan ark.m, hemsire ark.m ve diger saglik personeli

arkadaslara,

Basarili ve mutlu olmam icin desteklerini benden hi¢ esirgemeyen aileme sonsuz

tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. Nargiz AHMADOVA



TABLOLAR LISTESI

Tablo 1. Amsler - Krumeich ve Alio - Shabayek siniflandirma sistemlerinin

KargilestIrImast. . ... ..o e
Tablo 2. Keratokonus siniflandirmasi i¢in yeni ABCD sistemi.....................

Tablo 3. Keratokonus tedavisi i¢in akis S€masi............c.oeovriiniiiniiniinnenn..n.

Tablo 4. ilk-son l¢iim degisimlerinin, uygulanan tedavi acisindan

NGB ENIMIES . ..t

Tablo 5. Ik - son &l¢iim degisimlerinin, evre agisindan

NG BNIMIES . . ettt e

Tablo 6. Evre ile uygulanan tedavi arasindaki iliskinin

NGB BNIMIES . . et e e

Tablo 7. Tedavi yili ile uygulanan tedavi arasindaki iliskinin

NGB BNIMIESI. . . .ottt e



SEKILLER LISTESI

Sekil 1. insan korneal sinirlerinin diyagramatik gosterimi............................... 8
Sekil 2. Grafiksel olarak gosterilen dort ABCD parametresi...............c.eeune..... 19
Sekil 3. Keratokonusun klinik belirtilerinin fotograflari................................ 23
Sekil 4. Yarik lamba muayenesinde izlenen total korneal protriizyon................ 27
Sekil 5. Posterior keratokonuslu gozlerin 6n segment fotograflari..................... 28
Sekil 6. Placido diski ve kornea sekillerinin temsili desenleri......................... 41

Sekil 7. Pentacam ile elde edilen 6n ve arka elevasyon, korneal kalinlik haritasi...44
Sekil 8. Topografik deSenler...........ooiriiii e 46

Sekil 9. Yiikseklik haritasindaki anterior ve posterior elevasyonun gsematik

GOTUNTIMTL . ..ottt et e ettt et e et e et e et e et e e e e e eaeenaens 47

Sekil 10. Uygulanan tedavi segeneklerinin uygulanma siklig1..........cccceeveeveennennne.. 56



SIMGELER VE KISALTMALAR LISTESI

AK: Arkuat Keratotomi

AKC: Atopik Keratokonjonktivit

ARTmax: Ambrosio Relational Thickness Maximum

ARTort: Ambrosio Relational Thickness Mean

BAD _D: Belin-Ambrosio Enhanced Ectasia Imaging Total Deviation Value
BFA: En lyi Uyan Asfer

BFS: En lyi Uyan Sfer

BFTA: En lyi Uyan Torik Asfer

CAIRS: Allogenic Intrastromal Ring Segments (Allojenik Intrastromal Halka
Segmentleri)

CXL: Cross-Linking (Capraz Baglama)

DALK: Derin Anterior Lameller Keratoplasti

DM: Diyabetes Mellitiis

EIDGK: En lyi Diizeltilmis Gérme Keskinligi

FLAK: Femtosaniye Lazer ile Arkuat Keratotomi

HGF: Hepatocyte Growth Factor

HNE: 4-hidroksi-2-nonenal

ICRS: Intracorneal Ring Segments (Intrakorneal halka segmentleri)
IL-6: Interldkin 6

I-S: Inferior ve Superior Dioptrik Asimetri

Kmax : Maximum K



Kmean: Mean (ortalama) K

Q degeri: Asferisite

Qs: Goriintii Kalitesi

LASIK: Laser-Assisted in Situ Keratomileusis

LED: Light Emitting Diodes (Isik Yayan Diyotlar)
MDA: Malondialdehit

MMP13: Matriks Metalloproteinaz 13

Na-K ATPaz: Sodyum- Potasyum Adenin Trifosfataz
PDGEF: Platelet Derived Growth Factor

PDL: Pre-Descemet Tabaka

plOL: Fakik Intraokiiler Lens

PK: Penetran Keratoplasti

PPI: Pachymetric Progressiyon Index

PPImax: Pachymetric Progressiyon Index Maximum
PPImin: Pachymetric Progressiyon Index Minumum
PRK: Fotorefraktif Keratektomi

RGP: Rigid Gas Permeable (Sert Gaz Gegirgen)
RMS: Koma Benzeri Aberasyonlarin Karekok Ortalamasi
SimK: Simule K degeri

SMILE: Small Incisiyon Lenticule Extraction (Kiicik Kesili
Ekstraksiyonu)

SOD1: Siiperoksit Dismutaz 1

Lentikiil



SRAX: Skewed Steepest Radial Axis

TGF-B1: Transforming Growth Factor-p1
TIMPs: Tissue Inhibitors of Metalloproteinases
TNF-o: Timor Nekroz Faktorii-alfa

UVA: Ultraviole A

UVB: Ultraviole B

UVC: Ultraviole C

VSX1: Visual System Homeobox 1

Vi



OZET

Amag¢: Bu calismadaki amacimiz klinigimize basvuran keratokonus tanili
hastalarin ilk ve son gelisdeki gorme keskinliklerini kiyaslamak, Amsler - Krumeich
evreleme sistemine gore uygulanan tedavi ve gorsel rehabilitasyon segeneklerini
degerlendirmek, uygulanan tedavi sonrasinda Belin - Ambrosio degerlerinin nasil

degistigini aragtirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi G6z
Hastaliklar1 Anabilim Dali Kornea Birimi’nde Temmuz 2015 - Aralik 2023 tarihleri
arasinda keratokonus tanisi ile takip edilen hastalarin dosya verileri ve topografi
bulgulari retrospektif olarak incelendi. Hastalarin ilk gelisteki ve son gelisteki gorme
keskinligi, Belin - Ambrosio evreleme sistemine gore A,B,C parametresi ve D degeri
karsilastirildi. Uygulanan tedavi segeneklerine gore gérme keskinliginin ve Belin-

PN

Ambrosio degerlerinin ve yillara gore tedavinin nasil degistigine bakildu.

Bulgular: Calismaya ortalama yaslar1 29,65 + 11,93 yil olan 292 hastanin 584
gozii dahil edildi. Hastalarin 133’t kadin (% 45,5), 159°u erkek (% 54,5) idi. Bu
caligmada gozlikk, yumusak kontakt lens, Rigid Gas Permeable (RGP) veya farkli
ozellikli lens, Penetran Keratoplasti (PK), ve Intracorneal Ring Segmentleri (ICRS)
tedavilerinin gorme keskinliginde istatistiksel olarak anlamli (p < 0,05) artis
sagladig1 goriiliirken, Cross-Linking (CXL) ve takip gruplarinda gérme keskinligi
degisimi anlamli bulunmamistir (p > 0,05). Belin parametrelerinde; 6zellikle PK,
ICRS ve Derin Anterior Lameller Keratoplasti (DALK) uygulamalarinda belirgin
diizelme saptanmistir. Tedavi yil1 dagilimlarina bakildiginda, CXL’ nin baz1 yillarda
yiiksek oranda uygulanip diger yillarda uygulanmadigi, yumusak kontakt lens ve

RGP kullaniminin ise degiskenlik gosterdigi izlenmistir.

Sonug: Hastaligin takibini ayni cihazdan yapmak ve Belin-Ambrosio evreleme
sistemini kullanmak daha dogru sonuglar verebilir. Ileri evrelerde daha invazif
yontemler tercih  edilmesi, keratokonus yonetiminde evre temelli ve

bireysellestirilmis yaklasimlarin 6nemini ortaya koymaktadir.

Anahtar kelimeler: Belin - Ambrosio evreleme sistemi, keratokonus,

pentacam, tedavi
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to compare the visual acuities of patients
diagnosed with keratoconus at their first and last vizits, to evaluate the various
treatments according to the Amsler-Krumeich staging system, and to investigate how

Belin-Ambrosio values change after the applied treatment.

Materials and Methods: Patient records and corneal topography findings of
individuals diagnosed with keratoconus who were followed up at the Cornea Unit,
Department of Ophthalmology, Dokuz Eylul University Hospital between July 2015
and December 2023 were retrospectively analyzed. The visual acuity of the patients
at the first and last vizits, the A, B, C parameters and D values according to the
Belin-Ambrosio staging system were compared. It was examined how the visual
acuity and Belin-Ambrosio values changed according to various treatment options

and the treatment according to the years.

Results: A total of 584 eyes of 292 patients (mean age: 29,65 + 11,93 years)
were included in the study. Among the patients, 133 were female (45,5%) and 159
were male (54,5%). In this study, Penetrating Keratoplasty (PK), soft contact lenses,
glasses, Rigid Gas Permeable (RGP) and Intracorneal Ring Segments (ICRS)
treatments were found to provide statistically significant (p < 0.05) increases in
visual acuity, while visual acuity changes in Cross-Linking (CXL) and follow-up
groups were not found to be significant (p > 0.05). Significant improvements were
found in Belin parameters, especially in PK, ring and Deep Anterior Lamellar
Keratoplasty (DALK) applications. Analysis of treatment distribution over the years
showed that CXL was performed at a high rate in certain years while not applied in
others, whereas the use of soft contact lenses and RGP lenses exhibited variability.

Conclusion: Monitoring the disease from the same device and using the Belin-
Ambrosio staging system may yield more accurate results. The preference for more
invasive interventions in advanced stages highlight the necessity of a stage-based and

individualized approach in keratoconus management.

Keywords: Belin - Ambrosio staging system, keratoconus, pentacam, treatment
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1.GIRIS VE AMAC

Keratokonus, korneanin incelmesi ve diklesmesiyle sonuglanan, diizensiz
astigmatizmaya ve gorme keskinliginde azalmaya yol agan, iki tarafli ve asimetrik bir
hastaliktir (1). Korneadaki bu progresif koniklesme diizensiz astigmatizma ve
miyopiye neden olarak gorme keskinligini disiirmektedir. Keratokonusun
histopatolojisinde birgok patolojik degisiklik kanitlanmis olsa da patogenezi hala tam
olarak aydinlatilemamistir. Progresif stromal incelme, anterior limitan membranin
yirtilmas1 ve santral/parasantral korneada ektazi en sik gozlenen histopatolojik

bulgulardir (2-4).

Keratokonus ergenlik ve erken yetiskinlik donemindeki bireyleri etkileyen
ilerleyici bir goz rahatsizligidir. Hastalarin goérme keskinligini ve yasam kalitesini
onemli diizeyde diisiirmektedir. Bu nedenle erken tani, ilerlemenin fark edilmesi
uygun tedavi segenegi, ve CXL ile zamaninda miidahale, kétiilesmeyi durdurmak i¢in
zorunludur. Okiiler alerji hastaligin progresyonunu hizlandirir. Bu nedenle sistemik ve
okiiler alerji Oykiisii sorgulanmali ve Onemli alerjik rahatsizligi mevcutsa tedavi

edilmelidir (5).

Keratokonus i¢in tedavi segenekleri, hastaligin siddetine ve ilerlemesine gore
degismektedir. Erken evrelerde gozlik veya yumusak kontakt lenslerle gorsel artis
elde edilebilir. Orta evre hastalikta RGP ve skleral lensler hastanin gérme keskinligini
ve yasam kalitesini artirabilmektedir (6). Orta ve ileri evre stabil hastalikta RGP lens
kullanimina intolerans mevcutsa, kornea saydam ve kalinlig1 yeterli ise ICRS, doku
morfolojisini diizenlemek ve bodylece hastalarin gorsel fonksiyonunu ve yasam
kalitesini iyilestirmek igin kornea stromasina yerlestirilebilir. Ciddi gorme bozuklugu
olan hastalar kornea naklinden fayda gormektedir, ancak bu cerrahi hastaligin

ilerlemesini durdurmamaktadir (7).

Hafif ile orta dereceli progresyon gosteren keratokonus olgulari artik yaygin
olarak CXL ile tedavi edilmektedir. Topografik goriintii karsilestirma haritalarinda
maksimum keratometrik degerde (Kmax)'ta baslangica gore +1,5 D'lik bir degisim
CXL tedavisi i¢in esik degerdir (8). Bununla birlikte, giincel ¢alismalarin ¢ogunda bu
esik daha diisik (Kmax’ta 1D artis) kabul edilmistir (9,10). CXL tedavisi su anda



korneay1 gii¢lendirmeyi ve keratektazinin ilerlemesini durdurmayir amaglayan tek

tedavi yontemidir.

Siddetli keratokonusta korneal hidrops, skar gelistiginde keratoplasti planlanabilir
(9). Konagin grefte kars1 bir bagisiklik reaksiyonu gelistirme riski genel olarak %20
olup bunun %85'1 endotel hiicre reddinden kaynaklanmaktadir (10,11). Bazi
caligmalar ayrica keratoplastili gozlerde endotel hiicre sayisinin her yil %4,2 oraninda
azaldigim1 gostermistir. Bu diislis nakilden 5-10 yil sonrasina kadar devam
edebilmektedir (12). Son on yilda lamellar keratoplasti (LK) isleminin yapilma orani
artmaktadir. Bu islemde endotel korunur, hasarli kornea katmanlar1 ¢ikarilir; bu
nedenle greft reddi olasiligi azalir. DALK, alicinin endotelinin korunmasini saglar ve
endotel kaynakli red riskini azaltir. Ancak kalan epitel tabakasi nedeniyle red riski

tamamen ortadan kalkmamaktadir(1).

Bu caligmadaki amacimiz klinigimize bagvuran keratokonus tanili hastalarin ilk
ve son gelisdeki gorme keskinliklerini kiyaslamak, Amsler - Krumeich evreleme
sistemine gore uygulanan tedavi segeneklerini degerlendirmek, uygulanan tedavi

sonrasinda Belin - Ambrosio degerlerinin nasil degistigini aragtirmaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Kornea
2.1.1 Korneanin anatomi ve fizyolojisi

Kornea, goziin 6n kisminda yer alan, goz kiiresinin 6n 1/6’sin1 olusturan, 6nemli
refraktif ve bariyer fonksiyonlarina sahip saydam, avaskiiler dokudur. Kornea sklera
ile birlikte goziin dis duvarimi olusturmakta ve go6zii enfeksiyonlara Kkarsi
korumaktadir. G6zyas1 filmiyle birlikte, 6nde refraktif bir yiizey saglamakta ve goziin

refraktif giliciiniin tigte ikisini olusturmaktadir (13).
2.1.1.1. Korneanmn tabakalart

Kornea horizontal olarak ovaldir, horizontal ¢ap1 11-12 mm ve vertikal cap1 9—
11 mm 6l¢tilmektedir. Korneanin sekli, perifere dogru daha diiz ve santralde diktir. Bu
da asferik bir optik sistemi olusturmaktadir (14). On egrilik 7.8 mm ve arka egrilik 6.5
mm'dir. Korneanin kirilma indeksi 1.376'dir (15). Korneal kalinlik kornea santralinden
periferine dogru gittikce kademeli olarak artmaktadir. Bu degisiklik periferik
stromadaki kolajen miktarindaki artistan kaynaklanmaktadir. Normal gézlerde santral

kornea kalinlig1 551 ile 565 um arasindadir (16).

Kornea beslenmesi i¢in gerekli glikozu hiimoér akdzden difiizyon yolu ile, aerobik
metabolizma i¢in gerekli oksijeni gozyasi film tabakasindan difiizyon yolu ile
almaktadir. Beslenmesinin bir kismimni1 da oftalmik arterin  dal olan 6n siliyer

arterlerden koken alan limbal damarlar olusturmaktadir (17).

Kornea viicudumuzun en zengin afferent, duyusal sinir ve daha az olgiide
sempatik sinir inervasyonuna sahip dokularindandir. Kornea duyusal inervasyonu
trigeminal gangliyonun  oftalmik dalindan uzanan ve korneoskleral limbusa
ulagsmadan 6nce suprakoroidal bosluktan gecerken kademeli olarak dallanan iki uzun
siliyer sinirden kaynaklanir. Bu sinir lifleri  korneaya girdikten sonra

miyelinizasyonlarini kaybederler (18).

Kornea histolojik olarak bes tabakadan olusur (Dua tabakasindan stroma
basliginda bahsedilecektir).



1-Epitel

2-Bowman tabakasi
3-Stroma

4-Descemet membrani
5-Endotel

Epitel: Embriyolojik olarak kornea epiteli, gebeligin bes ile alt1 haftas1 arasinda
yilizey ektoderminden olusmaktadir. Kornea epiteli, dort ile alt1 kat nonkeratinize,
skuamoz epitel hiicrelerinden olusur ve yaklagik 50 pm kalinligindadir. Epitel, 6n
epitel ylizeyinin mikro diizensizliklerini diizeltmede optik olarak onemli olan bir
gozyast filmi ile kaplidir. Hava-gozyasi filmi arayiizii, kornea ile birlikte, goziin
toplam refraktif gilicliniin tigte ikisini olusturmaktadir (19). Kornea epitel hiicrelerinin
omrii ortalama yedi ile on giindiir. Bazal hiicreler ¢ogalarak epiteli yenilemektedir.
Epitel hiicreleri ylizeyel hiicreler, suprabazal veya kanat hiicreler ve bazal hiicreler
olmak tizere {i¢ tip hiicreden olusur. Kornea epitel hiicreleri diizenli olarak apoptozis

ve deskuamasyona ugrar ve limbustaki kok hiicrelerden boliinerek yenilenir.

Yiizeyel hiicreler iki ile ii¢ sira, diiz ve poligonal seklindedir ve apikal mikrovillus
ve mikroplika ile gozyasi filminin miisin tabakasinin yiizey alanini en ist diizeye
¢ikaran yiikli bir glikokaliks ile kaplidir. Hiicre periferindeki siki baglantiler (zonula
okludens) su gecirmez sizdirmazlik saglar ve patojenik organizmalarin korneaya

girmesini 6nlemeye yardimei olur (20).

Suprabazal veya kanat hiicreler yiizeyel hiicrelerin altinda yerlesen iki veya ig

sira kanat sekilli hiicrelerden olusmaktadir. Hiicrelerarasi siki baglantiler mevcuttur.

Bazal hiicreler 20 nm yiiksekliginde tek kat kolumnar epitel hiicre tabakasindan
olusan; mitoz yapabilen tek kornea epitel hiicreleridir. Hiicreler birbiriyle

desmozomal, altta yatan bazal membran ile de hemidesmozomal sistemle baglidir.

Epitel bazal membran 0,05 mm kalinligindadir, tip IV Kkolajen ve laminin igerir.
Epitele yapisal destek saglayarak hiicre proliferasyonu ve farklilesmasinda katkida
bulunur. Hasar goriirse fibronektin seviyeleri artar ve iyilesme siireci alti haftaya

kadar uzayabilir. Bu siire zarfinda yeni olusan bazal membrana olan epitel bagi



dengesiz ve zayif olma egilimindedir (19). Epitel, Transforming Growth Factor-5/
(TGF-p1) ve Platelet Derived Growth Factor (PDGF) iretebilir. Epitelyal bazal
membran, bu faktorlerin keratosit fonksiyonu tizerindeki etkisini modiile etmek i¢in

fiziksel bir bariyer gorevi goriir.

Limbusta yerlesen kok hiicreler Vogt palizadlari adi verilen Kkatlantiler iginde

ylizeyel yerlesirler ve epitel yenilenmesine yardimci olurlar.

Bowman Tabakasi: Epitel bazal membranin altinda, yaklasik 8-12 um
derinliginde aseliiler, yenilenmeyen bir tabakadir. Arka yiizeyleri anterior stroma ile
birlesen kolajen fibrillerinden olusmaktadir. Bu lifler stromadaki kolajen fibrillerinin

kalinliginin yarist ile {igte ikisi kadardir (20).

Stroma: Korneanin kalinhiginin yaklasik %90'min1 stroma olusturur. Kolajenler,
proteoglikanlar ve hiicreler olmakla ii¢ temel bilesene sahiptir. Korneanin merkezinde
yaklagik 200 lamel vardir ve paketleme yogunlugu 6n lamellerde arka lamellerden
daha yiiksektir. On lameller i¢ ice gecmistir ve ¢ogu Bowman tabakasina yerlesmis
gibi goriinmektedir. Stroma ortasindaki lameller de olduk¢a i¢ ige gecmistir. Arka
lamellar daha az i¢ ige gegmistir. Bu nedenle arka stroma kolayca sisebilirken, daha i¢
ice gecmis On stroma sisemez. Lamel diizeni dokunun genel seklinin korunmasina

katk: saglar ve baz1 optik 6zelliklerden de sorumludur.

Merkezi korneadan limbusa dogru hareket edildiginde insan korneast kalinlagir.
Bu periferik stromadaki kolajen miktarindaki artistan kaynaklanmaktadir. Kolajen
fibrilleri, lamellerin ana yiik tasiyict bilesenleri olarak, g6z i¢i basmcindan
kaynaklanan gerilme kuvvetlerine kars1 koymakta ve i¢ okiiler dokulari dig travmadan

korumakta, ayn1 zamanda dokunun seffafligina katkida bulunmaktadir (21).

Glikozaminoglikanlar ise kolajen lamellerinin diizgiin bir tabaka olusturmasina
katkida bulunarak kornea saydamligini saglarlar. Bunlar korneanin %78 su igerigini
temin etmektedir. Proteoglikan konsantrasyonu arka stromada daha fazla hidrasyon

olacak sekilde 6n - arka eksende degisir (20).

Keratositler, kornea stromasinin i¢indeki ana hiicrelerdir. Bag dokusu matriksinin
yavas yenilenmesini saglarlar. Kolajen molekiilleri ve proteoglikanlar, matriks

metalloproteinazlari iiretirler. Keratositler ¢ekirdekleri disinda seffaftir (22).



Dua Tabakasi: 2013 yilinda Harminder Dua ve ark. kesfetmis ve buraya pre-
Descemet tabakasi (Dua tabakasi veya PDL) ismini vermislerdir (23). Yaklasik 6-15
pm kalinliginda, 5-8 kompakt kolajen lamelinden olusan Descemet membrani ve
stroma arasinda yer alan aseliiler tabakadir. Kornea stromasinin biiyiik kismi skleral

stroma ile periferde birleserek, PDL kolajeni trabekiiler ag olarak devam eder (24).

Descemet Membrani: 3-12 um kalinlikta, aseliiler membrandir. Lamininler,
kolajen tip IV, nidojenler ve perlekan dahil olmak iizere kolajenli ve kolajensiz
bilesenler icermektedir. Endotelin bazal membranidir. Periferde limbusun en ug arka
kenarin1 olugturarak trabekiiler aga agilir. Kornea yapisi ve homeostazinda ve kornea
seffaflifinin  korunmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Besinlerin, biiyiime
faktorlerinin, sitokinlerin ve diger makromolekiillerin akéz hiimérden  kornea
stromasina ve stromadan ak6z hiimore gegisini iki yonli olarak diizenlemektedir.
Descemet membrani hasar gordiigiinde rejenerasyonu sinirlidir. Descemet membran-
endotel kompleksindeki kiigiik defektler, endotelin siirli cogalma potansiyeline bagh

kapanabilmektedir (25).

Endotel: Korneanin arka yiizeyini kaplayan tek sira, poligonal, yaklasik 5 um
derinliginde ve 20 pm capinda hiicre tabakasindan olusmaktadir. Endotel hiicre sayisi
dogumda yaklasik 3000 - 4000 hiicre/mm? diizeyindedir ve bu deger, yasla birlikte
fizyolojik olarak azalarak eriskin bireylerde ortalama 2500 - 3000 hiicre/mm?
diizeyine geriler. Endotel hiicre sayis1 santral korneaya kiyasla parasantral ve periferik
bolgelerde sirasiyla %5 ve %10 daha yiiksektir. Konfokal mikroskopi ile yapilan bir
calismada yasam boyu yilda 10,92 hiicre/mm? oraninda endotel hiicre kayb1 oldugu
gosterilmistir (26). Hiimor akoz ile direkt temas halindedir ve korneanin hiimor

akozden beslenmesini temin etmektedir.

Kornea endoteli stromal hidrasyona karsi koruyucu rol oynamaktadir. Bu
hidrasyon gradyanmin korunmasi, endotel hiicreleri arasindaki siki baglantilera ve
Sodyum - Potasyum Adenin Trifosfataz (Na+/K+-ATPaz) kanal ile iliskili pompa
islevine baghdir. Na - K pompasi endotelyal hiicrenin bazolateral membraninda
lokalizedir. Stromal sivinin disar1 pompalanmasini saglamaktadir. Endotel hiicre sayisi

300 - 500 hiicre/mm? seviyesine diistiigiinde endotel yetmezligi gelismektedir. Endotel



yetmezligi gelistiginde endotel transport mekanizmasi yetersiz kalmakta ve akoz

hiimoriin kornea i¢ine akisina neden olmaktadir.

Agquaporin-1, kornea endotel hiicrelerinde sentez edilmektedir ve yoklugu korneal

O0deme neden olmaktadir.

Endotel hiicrelerinin rejenerasyon 6zelligi yoktur. Kaybolan endotel hiicrelerin
yerine konmasi mitoz yoluyla degil, gé¢ yoluyla gerceklesir. Merkezde fokal bir hiicre
kaybi, komsu endotel hiicrelerinin merkeze dogru gociine, ardindan siki baglantilarin

olusmasina ve pompa islevinin devamina yardimeci olmaktadir (28).
2.1.1.2 Korneanin inervasyonu

Kornea, esas olarak duyusal sinirler ve daha az dl¢lide otonom sinir sisteminin
sempatik sinirleri tarafindan innerve edilmistir. Kornea duyusal inervasyonunun
biiyiik ¢ogunlugu, trigeminal gangliyonun oftalmik dalindan gelen arka uzun siliyer
sinirlerden ayrilen 6n ve arka siliyer sinirlerden kaynaklanir. Bu dallar, bazal epitel ve
Bowman tabakasi arasindaki korneanin ylizeyine paralel olarak bdliiniir ve istteki
kornea epitelini besleyen subbazal sinir pleksusunu olusturur (27). Sekil 1’de korneal
sinirlerin diyagramatik gosterimi verilmistir. Kornea sinirleri, onemli duyusal
islevlerine ek olarak, refleks gozyas: iiretimini, goz kirpmay1 ve trofik faktorlerin
salimimini tetikler; bunlar g6z ylizeyinin yapisal ve islevsel biitlinliiglinii korumaya

katki saglar.



Superfisyel epitel | > g o "

Duyusal sinir sonlanmalari

Bazal epitel |—-
Bowman tabakasi | |

Subbazal pleksus

S

Stroma

Sekil 1: Insan korneal sinirlerinin diyagramatik gosterimi (28).
2.1.1.3 Korneann vaskiilarizasyonu

Kornea lenfatik drenaji olmayan avaskiiler dokudur. Oftalmik arterin dali olan 6n
siliyer arterler korneay1 ¢evreleyen vaskiiler ag olusturur ve dis karotis arterin fasiyal
dali1 ile anastamoz yaparlar. Bu nedenle limbal vaskiiler ag hem i¢, hem de dis karotid
arterlerden beslenir. Seffaf, avaskiiler kornea ile zengin damarli konjonktiva ile kaph
beyaz sklera arasinda 1,2 mm uzunlugunda limbus vyerlesir. Vendz doniis,
konjonktival ven aracilifiyla gerceklesir. Limbal kok hiicre bariyerinin kaybi ve
inflamasyon gibi durumlarda proanjiyojenik uyarilerin antianjiyojenik faktorlerle

dengelenmesi bozuldugundan korneal neovaskiilarizasyon gelisir (29).
2.1.2. Korneanin fonksiyonlart
2.1.2.1 Bariyer Fonksiyon

Kornea sklera ile birlikte, g6z i¢i yapilart korumak icin bariyer gérevi goriir. En
distaki bariyer, hacmi yaklasik 7-10 ul olan gézyasi filmidir. Isik igin birincil kirici
ylizey gorevi goriir ve korneaylr nemlendirir ve korur. Kornea epitel hiicreleri
tarafindan salgilenan hiicre yiizeyi musinleri patojenlerin okiiler yilizeye yapismasini

Onler.



2.1.2.2. Gegirgenlik

Kornea epitelinin hiicre membrani lipid yapida olup ozellikle suda eriyen ileglar
icin  bariyer olusturur. Epitelin kaldirildigi durumlarda suda eriyen maddelerin

penetrasyonu logaritmik olarak artacaktir. Epitelden gegmenin {i¢ yolu vardir (30).
1. ilag boyutuna, yiike ve lipofilisiteye bagli transseliiler yol

2. Kiigiik hidrofilik molekiiller i¢in paraseliiler yol

3. Tasiyic1 aracili gegis

Stroma, korneanin kalinliginin yaklasik %90'indan sorumludur. Temel olarak su
ve kolajenden (¢ogunlukla tip I) olusur. Stroma hidrofilik yapida oldugundan suda
eriyen ileglarin gegisi daha kolaydir. Bununla birlikte, kolajen lifler hidrofilik

makromolekiillerin difiizyonunu engelleyebilir.
2.1.2.3 Dehidratasyon

Korneanin toplam agirligmin %75-80’ini su olusturur. Stroma hidrofilik
proteoglikanlar agisindan zengindir. Endoteli kornea hidrasyonunun korunmasinda
onemli rolii vardir. Kornea hidrasyonu ve seffafligi i¢in Maurice (1972) "pompa-
sizint1" teorisini Onermistir. Bu teori proteoglikanlarin emme kuvvetleri tarafindan
stromaya sizan sivinin, ¢oziinen maddenin hiimor akoz igine taginmasinin pompa ile
dengelenebilecegini 6ne siirmiistiir. Sodyum - Potasyum Adenin Trifosfataz iyon

transportunda ve hacmin stabilizasyonunda énemli rolii oldugu gosterilmistir (31).
2.1.2.4 Refraksiyon

Korneanin ve gozyasi filminin kirilma indeksi, goziin optik 6zelliklerini etkileyen
temel faktorlerdir. Hava ve hiimor akoz arasindaki kiricilik indeksi farki nedeniyle
g06ziin en kirict yapisidir. Cagdas 6lciimler, gézyasi filmi - kornea kompleksinin antero
- posterior yondeki ortalama kirtlma indeksinin 1.423 ile 1.436 arasinda degistigini
gostermistir. Kornea asferik ve santralde prolattir, perifere dogru gittikce diizlesir.
Merkezi keratometrik degerler 40 D ile 47 D arasinda degismektedir (ortalama 43 D).
On yiizii +48 D, arka yiizii -5 D kirma giiciine sahiptir (32). Asferisite (Q degeri),
kornea egriligindeki merkezden c¢evreye dogru degisimi karakterize eder. Kornea

egriligi yasla birlikte azalma egilimindedir. Bebeklikte sferiktir, ¢ocukluk ve ergenlik



caginda kurala uygun astigmatizmaya doniisiir. Orta yaslarda tekrar sferik olur ve yas

ilerledikce kurala aykir1 astigmatizmaya donisiir.

Optik fonksiyonunu yerine getirebilmesi igin korneanin saydam olmasi gerekir.
Kolajen demetlerinin birbirlerine paralel ve diizgiin dizilimi saydam kornea igin
gereklidir. Lamellerin, proteoglikan agisindan zengin sulu bir matrikse gomiilii dar,
paralel kolajen fibrillerinden olustugu bilinmektedir. Ani basing artisi
glikozaminoglikan yap1 i¢inde diizgiin dizilmis kolajen demetlerinin dagilimini
degistirmesiyle saydamlik azalir. Korneanin saydam kalmasi igin ¢evresindeki

stvilarin osmotik basinglarinin en az interstisyel sivi basinci kadar olmasi gerekir.

Kornea yoluyla Ultraviole B ve C'nin (UVB ve UVC) iletimi disiiktir. Clinki
epitel ve stroma, bu radyasyonun ¢ogunu emdigi ve boylece korneayr ve goziin i¢
kisimlarini korudugu diisiiniilen 6zel proteinler ve vitaminler icerir. Korneadan gecen

151k gegirgenligi yasla birlikte azalmaktadir (21).
2.2 Keratokonus

Keratokonus kelimesi, Yunanca kornea anlamina gelen 'keras' ve koni anlamina

gelen 'conus' kelimelerinden tliremistir ve 'koni bigimli' kornea anlamina gelir.

Keratokonus, korneanin incelmesi ve diklesmesiyle giden diizensiz astigmatizma
ve gorme keskinliginin azalmasina neden olan bileteral ve asimetrik bir hastaliktir.
Korneal incelme, merkezi veya parasantral korneada, c¢ogunlukla alt temporal
kadranda olusur. Cogunlukla bir géz digerinden daha fazla etkilenir. Keratokonus igin
risk faktorii olan géz ovusturmanin da Matriks Metalloproteinaz 13 (MMP - 13),
Interlokin 6 (IL - 6) ve Tiimdr Nekroz Faktorii - alfa (TNF-a) gozyas: seviyelerini
artirdi@1 gosterilmistir. Yasamin ikinci ve iiclincli dekadinda gelisir ve dordiincii
dekada kadar ilerleme gosterir. Bu hastalik tiim etnik kokenleri ve her iki cinsi de
etkiler. Genellikle izole okiiler hastalik olmasimna ragmen bazen diger okiiler ve

sistemik hastaliklarla birlikte goriilebilir (1).

2.2.1. Epidemiyoloji
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Epidemiyolojik ¢alismalar, keratokonusun insidans ve yayginlik oranlarinin
sirastyla 100.000 kiside 0,2 ile 4.790 ve 100.000 kiside 1,5 ile 25 arasinda oldugu

tahmin etmekte ve dnemli kiiresel farkliliklar oldugunu gostermektedir (1).

En yiiksek yayginlik ve insidans oranlari 20 ile 30 yaslarindaki bireylerde goriiliir
ve ilerlemesi 35 yasina kadar silirer. Geng hastalarda goz alerjisi ve goz
ovusturmasmin sik olmasi ilerlemesini tetikleyen onemli faktorlerdir. Elli yas st
hastalarda prevalans %7,4 ile %15 arasinda degismektedir. Keratokonus siddeti ile yas
arasinda ters orant1 vardir. Kornea Kolajen fibrilleri arasindaki bosluk yasla birlikte
azalir ve kolajen demetlerinin lifleri kalinlasir, bu da korneanin sertligini artirir. Bu

degisiklik, prevalansin yas arttik¢a azalmasini agiklayabilir (33).
2.2.2 Histopatogenez

Keratokonusta tim kornea katmanlarinda degisen miktarda histopatolojik
degisiklikler oldugu bildirilmistir. G6z ovusturma, UV 1s181ina maruz kalma ve kontakt
lens takma gibi c¢evresel faktorler hastaligin ilerlemesine sebep olmaktadir.
Korneadaki ektazik degisiklikler, diizensiz astigmatizma, gérme keskinliginde azalma
ve koni benzeri diklesmeye neden olur (6). Stromanin incelmesi, Bowman
tabakasindaki catlaklar ve kornea epiteli bazal membraninda demir depolanmasi,
Descemet membraninda katlanma veya catlaklar ve degisken miktarlarda yaygin

korneal skarlagma gibi patolojik bulgular goriilebilir.

Hiicresel diizeyde, hiicre dis1 zar sertligini degistiren enzimatik degisiklikler,
biyokimyasal ve biyomekanik sinyal yollarindaki degisiklikler, stroma igindeki
kolajen capraz baglanmasini bozarak yapisal biitiinliik kaybina ve normal kornea
anatomisinin bozulmasina sebep olur. Kolajen fibrilleri arsindaki mesafede azalma ve
proteoglikanlarda artis oldugu bildirilmistir. En sik posterior stromada bulunan koyu
ve agik bantlarin stres altindaki kolajen lamellerini temsil ettigi diisiiniilmektedir ve
yarik lamba biyomikroskopisi incelemesinde Vogt ¢izgilerinin goriinlimiine karsilik

gelmektedir (34).

Descemet membranindaki catlaklar ve deformitelere yaklasik bes keratokonuslu

gozden birinde rastlandigi bildirilmistir ve genellikle daha siddetli vakalar
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etkilenmektedir. Neticede kornea stromasina ve epiteline sivi gegisi kornea hidropsu

olarak bilinen ciddi durumu olusturur ve cerrahi tedavi gerektirebilir (35).

Keratokonus hastalarinda kornea incelmesi sonucu, bazal epitel ile Bowman
tabakasi arasinda yer alan sub-bazal korneal sinir pleksusunda korneal sinirlerin
goriiniirliigii artmistir. Normal gozlere kiyasla kornea inervasyonu, duyusu ve bazal ve
sub-bazal epitel sinir yogunlugu azalmistir ve merkezi sub-bazal sinir yogunlugu
hastaligin siddetiyle iliskilidir (1).

2.2.3 Etiyopatogenez

Keratokonusun etiyolojisi bilinmemektedir; ancak ilerlemeye yol agan birkag
cevresel ve genetik faktor tanimlanmistir. Gz ovusturma, atopi, astim, egzema, giines
1s18ina maruz kalma, c¢esitli faktorler (¢evresel ve endiistriyel toksinler), yas, aile
oykiisti, etnik farkliliklar ve kontakt lens kullanimi keratokonus i¢in 6nemli gevresel

risk faktorleridir.

Go6z ovusturma, atopik keratokonjonktivit (AKC) hastalarinda yaygin bulgudur
ve keratokonus i¢in onemli risk faktoriidiir. Atopik keratokonjonktivit hastalarinin
gozyaslarinda ve plazmasinda géz ovusturulduktan sonra bir¢ok inflamatuar sitokinin
yiikseldigi gosterilmistir.  Ovulma sonucu epitele verilen mikrotravma, epitel ve
stromal hiicreler tarafindan salgilenan matriks metalloproteinazlar MMP - 1 ve MMP -
13, IL - 6 ve TNF - a gibi inflamatuar medyatérlerin yiikselmesine neden olur.
Yapilan bir ¢calismada AKC hastalarinda <12 yas ve 20-29 yas araliginda keratokonus
insidans oran1 yiiksek bulunmustur (36). Down sendromlularda siddetli goz ovusturma
sik goriiliir ve korneal hidropsun yiiksek siklikta goriilmesine neden olur. Ailesel
keratokonusta en sik goriilen paternin otozomal dominant ve sporadik pattern oldugu

gosterilmistir (37).

Dogru uygulanmamis RGP lens kullanimi1 korneal mikrotravma olusturarak

ovusturmaga benzer sekilde etiyolojide rol oynadigi diistiniilmektedir.
2.2.3.1 Genetik

Keratokonus  patogenezinde  genetigin  Onemli rolii  vardir. Ailesel

keratokonuslarin ¢ogu otozomal dominanttir. Ailesel gecis oranlart %5 ile %27,9
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arasinda degismektedir. Bir ¢alismada ailede en az bir kisiye keratokonus tanisi

kondugunda, birinci derece akrabalarin %20,5'i etkilenmektedir (38) .

Dizigotik ve monozigotik ikizleri karsilestiran bir ¢alismada monozigotlarda
dizigota kiyasla onemli Olglide daha fazla topografik uyum bulunmustur. Bu da
hastalikta genetigin rolii oldugunu daha fazla diisindiirmektedir (39).

Keratokonus i¢in genetik mutasyonlara ev sahipligi yapabilecek en az 19 aday
genetik lokus belirlenmistir.  Visual system homeobox 1 (VSX1) ve siiperoksit
dismutaz 1 (SOD1) olmak tizere iki ana aday olas1 gen arastirilmstir.
VSX1'deki mutasyonlarin keratokonus hastalarinin ¢ok kiiciik bir yilizdesini etkilemesi

olasidir ve bu durum hastaligin genetik heterojenligiyle uyumludur.

SOD 1 geni, siiperoksit radikallerini metabolize eden ve oksijen toksisitesine karsi
bir koruma saglayan 6nemli sitoplazmik antioksidan enzimi kodlar. Keratokonustan
etkilenen kornealarda sitotoksik yan iirlinlerin birikimi, mitokondriyal Deoksiriboz
Niikleik Asit (DNA) hasar1 ve yiiksek seviyelerde oksidatif stres oldugu belirtilmistir.
Ancak yapilen c¢alismalarda SOD1'de hicbir mutasyon tanimlanmamustir.
SOD1'in keratokonus patogenezindeki bir rolii heniiz aydinlanmamuistir (4).

Keratokonusun bazi sistemik ve goz hastaliklartyla iligkisi tanimlanmistir. Atopi
ve Down sendromu en sik iligkili sistemik hastaliklardir. Down sendromlu hastalarda
keratokonus prevalansi literatiirde %0 ile %71 arasinda bildirilmistir. Keratokonus
hastaliginin Ehlers-Danlos sendromu, Marfan sendromu, Osteogenesis Imperfecta ve

mitral kapak prolapsusu gibi bag dokusu hastaliklartyla da birlikteligi mevcuttur.

Diyabetes Mellitiisun (DM) keratokonusa karst koruyucu bir etki saglama
potansiyeli oldugu tartisilmaktadir. Bu etkinin ileri glikasyon son iiriinleri araciligiyla
oldugu disiiniilmektedir. DM hastalarinda uzun siireli hiperglisemi  oksidasyon
iriinlerinde artisa neden olur ve bu da kolajen capraz baglanmasini gii¢lendirir.

Neticede kornea stromasinin elastikiyeti azalir ve kornea incelmesi dnlenir (40).
2.2.3.2 Biyokimyasal ¢alismalar

Keratokonusta kritik yapisal deyisiklikler kornea epiteli, epitel bazal membrant,

Bowman tabakasi ve stromada gozlenir, endotel daha az oranda etkilenmektedir.
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Keratokonusta yapisal ve ekstraseliiler matriks bileseni degisiklikleri, hastaligin
evresine baglh olarak ektatikten fibrotik degisikliklere kadar degismektedir.
Keratokonus hastalarinin epitelinde kolajen 1, VI, VII, XII ve XIllI ifadelerinin
azaldigir ve kornea stromasinda kolajen 1, III, 1V, V, VI ve XII diizeylerinin daha
distik miktarda oldugu bulunmustur. Kolajen doniisimiini  veya sentezini
kolaylastiran prolidaz aktivitesi de keratokonus hastalarinin gézyasi sivisinda ve
serumunda onemli miktarda diisiik bulunmustur. Keratokonus hastalarinda Bowman
tabakasi, epitel ve stromada kolajen | ve IV ekspresyonunda belirgin ve gesitli bir
farklilik g6zlenlenmistir. Kolajen | ve 1V ekspresyonu epitelde ektatik ve nonektatik
bolgeler arasinda farkli; kolajen 1V, fibronektin ve laminin-1 diizeyleri epitel bazal
membranin skarlasmamis bolgesinde daha diisiik, ancak skar bolgelerinde daha

yiiksek bulunmustur (41).

Keratokonuslu kornealarda, MMP-2 ile inhibitérii olan Tissue inhibitors of
metalloproteinases (TIMPs) ekspresyonunda dengesizlik mevcuttur. Keratokonuslu
kornealarda TIMP-1 diizeyinde diisiiklik sonucunda korneal incelme olabilecegi

gosterilmistir.

Apoptozis: Programlanmis hiicre olimidiir. IL-1, epitel hasarindan sonra
keratosit apoptozisisine ve/veya nekrozuna yol acan kornea yara iyilesme kaskadi
icinde onemli bir medyatordiir. Keratokonus hastalarinin Kkeratositlerinde normal
kornealara gore IL-1 baglayict protein dort kat fazla bulunmustur. Bu da IL-1

hassasiyetinin artmasina neden olmustur.

Hepatocyte Growth Factor (HGF) hiicre apoptozisisi tizerinde inhibe edici etkiye
sahiptir. Keratokonus hastalarinda keratositlerin nispeten daha diisiik HGF salgilemas1
apoptozisisi tetikleyebilir (42).

Diger olas1t mekanizma ise TIMP-1"in apoptozisisi inhibe etmesi ve keratokonuslu

kornealarda diistik diizeylerde bulunmasidir.

Keratokonusta oksidatif hasar: Uzun siireli giines 1s1gina maruz kalma reaktif
oksijen tiirleri gibi serbest radikallerin olusmasini tetiklemektedir. Antioksidan

seviyelerinin azalmasiyla siiperoksitler, hidrojen peroksit ve hidroksil radikalleri

artmistir. Keratokonus hastaliginda kornea epiteli ve stromasinda lipid peroksidasyonu
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icin malondialdehit (MDA) ve peroksinitrit olusumu i¢in 3-nitrotirozin birikiminin
hastaligin patogenezinde onemli rolii oldugu disiiniilmektedir. UV maruziyetinden
sonra Uretilen serbest oksijen radikalleri, lipid peroksidasyonunu uyarmaktadir.
Sonugta MDA ve 4-hidroksi-2-nonenal (HNE) gibi reaktif aldehitler tiretilmektedir.
Normalde aldehit dehidrogenaz reaktif aldehit formlarini ortadan kaldirir ve dogrudan
UV radyasyonunu emer, kornea hiicrelerini korur. Saglikli korneadaki proteinlerin
%20 - 401 aldehit dehidrogenaz enzimlerinin izoenzimleridir. Keratokonus
hastalarinda, MDA ve HNE hiicresel biyomolekiillere zarar verebilir ve neticede
korneadaki keratositleri etkileyerek kornea dokusunun zayiflamasina neden olur. Bu
aldehitler lizozom zarlarinda degisikliklere neden olarak kornea dokusuna zarar veren
proteolitik enzimlerin salinmasina yol agarak korneanin incelmesine ve diklesmesine

sebep olabilir (43).

Oksidatif stres kaynakli oksidatif DNA hasari, apoptozis ve otofaji keratokonusta
artmigtir ve bu durum stromal incelme ile sonuglanabilir. Reaktif oksijen tirtinleri
MMPZL1’in ve MMP2’in aktivitesini uyararak, tip | kolajen salgilenmasini inhibe
ederek ve ekstraseliller matriksin temel bilesenleri olan TIMP ekspresyonunu

azaltarak korneal incelmeye yol acabilir.
2.2.4. Tani ve siniflama

Keratokonus i¢in kornea morfolojisine veya kornea incelmesi, 6n ve arka kornea
egriligi ve dikligin yeri ve sekli gibi parametrelere dayanan gesitli siiflandirma
sistemleri gelistirilmistir; fakat klinik olarak yeterli bir smiflandirma sistemi
yoktur. Bazi siniflandirma sistemleri skarlar, Vogt ¢izgileri ve Fleischer halkasi gibi

belirtileri de dikkate almaktadur.
Keratometri degerleri ve morfolojiye gore en yaygin siniflandirmalar sunlardir:

Keratometrik smiflandirma - Keratokonusu korneanin merkezi  giiciliniin

biiyiikliigiine gore dort sinifa ayirir:
1.Hafif (<45 D)
2. Orta (46 D ile 52 D arasinda)

3. Ileri (53 D ile 59 D arasinda)
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4.Siddetli (>59 D).

Morfolojik (Buxton) siniflandirma - Bu sistem hastali§i koninin sekline ve

konumuna goére oval, sivri ve globus keratokonus olarak siniflandirir:

1. Oval koni: Bir veya iki kornea kadranim etkiler ve en sik etkilenen yer alt

temporaldir. Koninin merkezi gorme aksindan uzaktadir.

2. Sivri (nipple) koni: Capr < 5 mm'dir ve merkezi veya parasantral korneada

bulunmaktadir.

3. Kiiremsi (globus) koni: En genis olanmidir ve 6n korneanin genis bir

bolgesini (>%75) etkilemektedir.
Hom'un siiflandirmasi - Klinik bulgulara dayanarak dort sinifa ayirir:
A. Preklinik : Keratokonus bulgulariin saptanmadigini gosterir.
B. Hafif : Hafif korneal incelme ve makaslama refleksi gosterir.

C. Orta: Korneal skar olmaksizin kotii gérme kalitesini ve korneal incelmeyi

gosterir.

D. Siddetli: Skar varhigini, degisken refraksiyonu ve siddetli korneal

incelmeyi igerir.

Amsler — Krumeich: 1947'de Marc Amsler tarafindan onerilmistir. Keratometri
ve optik pakimetriye dayanan ve bu nedenle yalnizca merkezi 6n egriligi ve apikal

kalinligr 6l¢en klinik pratikte en sik uygulanan siiflandirma sistemidir.

Alio-Shabayek: Amsler - Krumeich siniflandirmasini baz alan bu sistem, ek
olarak korneal skar ve 6n korneal aberasyonlari yani, koma benzeri aberasyonlarin
karekok ortalamasimi (RMS) dikkate almaktadir. Tablo 1’de Amsler - Krumeich ve

Alio - Shabayek siiflandirma sistemlerinin karsilestirmasi gosterilmistir.
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Tablo 1. Amsler - Krumeich ve Alio - Shabayek siniflandirma sistemleri (1).

Amsler - Krumeich

Alio - Shabayek

Siif 1

Kornea diklesmesi

Refraksiyon >5D

Ortalama merkezi K degeri <48 D
Sinuf 11

Higbir yara izi yok

Kornea kalinlig1 > 400 pum
Refraksiyon >8 D

Ortalama merkezi K degeri <53 D
Sif T

Higbir yara izi yok

Kornea kalinligi > 300 pm
Refraksiyon > 10 D

Ortalama merkezi K degeri <55 D
IV. Sif

Merkezi yara izi

Kornea kalinlig1 > 200 pym
Giivenilir olmayan refraksiyon

Ortalama merkezi K degeri > 55 D

Hicbir yara izi yok
Koma benzeri RMS 1,50 ile 2,50 um
Ortalama merkezi K degeri <48 D

Hicbir yara izi yok

Kornea kalinligr > 400 um

Koma benzeri RMS > 2,50 ile < 3,50 pm
Ortalama merkezi K degeri< 53 D

Hicbir yara izi yok

Kornea kalinligi > 300 pm

Koma benzeri RMS > 3,50 ile <4,50 pm
Ortalama merkezi K degeri <55D

Merkezi yara izi

Kornea kalinligr > 200 um

Koma benzeri RMS > 4,50 um
Ortalama merkezi K degeri > 55 D

RMS:Koma benzeri aberasyonlarin karekok ortalamasi.

Optik ve gorsel fonksiyonu dikkate alan siniflandirma sistemleri asagidakilerdir:

Keratokonus Siddet Skoru:

Bu sistem keratokonusun siddetini iki korneal

topografik indekse (yani, 6n korneal yiiksek dereceli aberasyon RMS hatasi ve

ortalama merkezi keratometri), keratokonusun topografik paternine ve yarik lamba

biyomikroskopisindeki klinik bulgularina (yani, Vogt ¢izgileri, korneal skarlasma ve

Fleischer halkalar1) dayanarak sifirdan (siipheli) bese (siddetli) kadar derecelendirir.
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RETICS simiflandirmasi: Klinik bulgular ile optik ve gorsel fonksiyon
degiskenlerine ek olarak, kornea biyomekanik parametrelerini de (6rn. histerezis ve

direng faktorii) dikkate almaktadir.

Yeni Belin ABCD smiflandirmasi: Korneanin en ince noktasina odaklanan 6n
ve arka egriligi, en ince pakimetri degerlerini ve 0 - 4 derece araliginda uzak gérme
keskinligini i¢eren yeni gelistirilmis sistemdir (Tablo 2’de gosterilmistir). Apikal
yerine en ince noktaya dayali arka egrilik ve kalinlik Slgiimlerini de igerdiginden
keratokonus ve diger ektatik hastaliklarda goriilen anatomik degisiklikleri daha iyi
yansitmaktadir. Korneal refraktif cerrahinin yayginlasmasi, erken veya subklinik
keratokonus vakalarini belirleme ihtiyacint dogurmustur; ¢iinkii refraktif cerrahi
sonrast bu vakalarda ektazi ortaya ¢ikma olasiligi daha yiiksektir. Sadece on egrilik
ve apikal kalinlik degerlerine dayanan eski smiflandirma/evreleme sistemleri bu
durumda yetersiz kalmaktadir. Belin ABCD simiflandirma/evreleme sistemi, hem
Amsler - Krumeich sisteminin eksikliklerine hem de kismen Keratokonus ve Ektatik
Hastalik Kiiresel Mutabakatinda belirtilen ihtiyaglara yanit olarak Oculus Pentacam'da
(Oculus GmbH, Wetzlar, Almanya) yerlestirilerek tanitilmustir.

Yeni ABCD evreleme sistemi dort parametreyi kullanmaktadir:

Parametre "A": Korneanm en ince yerini merkez alan 3,0 mm'lik bolgede On Egrilik

Yaricapi.

Parametre "B": Korneanin en ince yerini merkez alan 3,0 mm'lik bolgede Arka

Egrilik Yarigap1
Parametre "C": um cinsinden en ince pakimetri

Parametre "D": 'En lyi Diizeltilmis Gdérme Keskinligi'. Bu parametre kullanici
tarafindan girilmelidir. Sekil 2’te grafiksel olarak dort ABCD parametresi

gosterilmistir.

Ayrica son muayenedeki D degeri 1.6 ve daha kiigiik olan kornealar normal, 2.6 ve
daha biiyiik olan kornealar ektazik ve bu ikisi arasindaki degerler siipheli olarak

gosterilmektedir.
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Tablo 2. Keratokonus siniflandirmasi i¢in yeni ABCD sistemi (44).

ABCD Kriterleri A B C D Yara izi
ARC (3 mm Boélge) PRC (3 mm Bélge) En ince Pach pm BDVA

Asama 0 >7,25 mm (<46,5 D) >5,90 mm (<57,25 D) >490 um =20/20 (=1,0) -

Asama | >7,05 mm (<48,0 D) >5,70 mm (<59,25 D) >450 um <20/20(<1,0) -+, ++
Asamal Il >6,35 mm (<53,0 D) =5,15 mm (<65,5 D) >400 um <20/40 (<0,5) -+ ++
Asama III >6,15 mm (<55,0 D) >4,95 mm (<68,5 D) >300 um <20/100 (<0,2) - + ++
Asama IV <6,15 mm (>55,0 D) <4,95 mm (>68,5 D) =300 um <20/400 (<0,05) -, +, ++

ABCD smiflandirmasinin avantajlari, her bir kornea katmanini bagimsiz olarak
tanimlamasi, Ol¢iimiin koninin tepesine karsilik gelen en ince noktaya odaklanmasi ve
merkezi bir apikal Ol¢iimiin aksine en ince pakimetri kullanmasidir. Keratokonik
gozlerde, apikal ve en ince nokta pakimetri degerleri arasinda 100 pma kadar fark

bulunabilmektedir.

Belin ABCD Keratoconus Staging

ARC (3mmZone) [63Bmm |4
PRC (3mmZonel  [48Tmm |
Thinnest Pachy: IW C
DOV [ |o

0 1 2 3 4
A2 B4+C4 D

Sekil 2. Grafiksel olarak gosterilen dort ABCD parametresi

ABCD ilerleme ekrani, klinisyene hastalig1 izleme yontemi ve daha dnce sadece
on kornea yiizeyiyle sinirli olan onceki sistemlerle miimkiin olandan ¢ok daha erken
bir zaman diliminde hastaligin ilerlemesini teshis etme ve daha erken miidahale etme

$ansi sunar.

Keratokonus, 1 yildan kisa bir siire i¢cinde asagidaki degisikliklerden biri (veya

birkag¢1) meydana geldiginde ilerleyici olarak tanimlanmistir (1):

- Astigmatizmada > 1,0 D artig
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- Kirilma eksenlerinin yoneliminde 6nemli degisiklikler
- En dik kornea meridyeninin optik giiciinde 1,0 D veya daha fazla artis
- Kornea kalinliginda 25 um veya daha fazla azalma.

Keratokonus ve Ektatik Hastaliklar Kiiresel Konsensiisii (2015), belgelenmis
ilerlemenin asagidaki parametrelerden en az ikisinde tutarl bir degisiklik gerektirmesi

gerektigini onermistir:

1. Korneanin incelmesi

2. On kornea egriliginin diklesmesi
3. Arka kornea egriliginin diklesmesi

4. Korneanin periferinden en ince noktasina kadar kornea kalinliginin degisme hizinda

bir artis (45).

Meyer ve ark. tarafindan keratokonuslu gozlerde Orbscan II, Pentacam HR ve
Galilei tomografi sistemlerinin 6lgtimlerinin  tekrarlanabilirligini ve uyumunu
degerlendirdigi bir ¢alismada, Galilei, Pentacam ve Orbscan II tarafindan elde edilen
keratometrik ve pakimetrik Ol¢liimlerin degisken ve birbirinden bagimsiz oldugu
sonucuna vartlmistir. Calismada Pentacam'in en yiiksek tekrarlanabilirlige sahip
oldugu gosterilmis ve Pentacam'daki ABCD siniflandirmasinin  keratokonusun
evrelendirilmesi ve izlenmesinde ¢ok iyi bir arag¢ oldugu belirtilmistir. Ancak bu yeni
siniflandirma sisteminin Pentacam ile siirli olmasi ve dolayisiyla bu cihazin
bulunabilirliginin bu siniflandirmay1 kullanmak i¢in bir 6n kosul olmasi gibi bir

dezavantaji vardir (46).

Keratokonus belirti ve semptomlarinin gelisiminde zamanin ve bunlarin hastalik
siddetiyle iliskisinin etkisi dikkat gekicidir. Asagida subklinik hastaliktan siddetli
hastaliga kadar olan hastaliktaki bulgular gosterilmistir (47).

1. Subklinik:

e Siipheli topografi

e Normal yarik lamba bulgulari
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Gozliik diizeltmesiyle 6/6 EIDGK
Gormede bulaniklik yok veya hafif bulaniklik

2.Hafif:

'Makaslama reflesi'

Charlouex'nin yag damlacigi reflesi

Hafif, lokalize kornea diklesmesi ve incelmesi

Alt ve iist kornea arasindaki keratometrik farkliliklarin artmasi
Ozellikle koma benzeri aberasyonlarda artis

Refraktif kusurda hafif degisiklikler

Gozliikle EIDGK’de azalma

Hafif bulaniklik veya hafif bozuk gérme
3. Orta:

Evre 2 bulgular1 + 6nemli kornea incelmesi

Vogt catlaklar

Fleischer halkas1

< 6/6 gozliikle EIDGK, ancak kontakt lenslerle ~6/6
Artmus refraktif degisiklikler

Kornea sinirlerinin artmis goriiniirliigii

Kornea skarlagsmasi ve opasite normalde yoktur

Orta diizeyde bulaniklik ve bozuk gérme
4. Siddetli:

e Evre 3 bulgulara ek olarak

e Siddetli kornea incelmesi ve diklesmesi (>55D)
e Kornea skarlagmasi

e Kontakt lens diizeltmesi ile <6/7,5EIDGK

e Rizzuti belirtisi

e Munson belirtisi

e Kornea opasiteleri

e Kornea hidropsu
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e Siddetli bulaniklik ve bozuk gérme
e Monokiiler diplopi ( 'hayalet' goriintiiler olarak bildirilir)

2.2.5 Klinik bulgular

Hastalik genellikle 10 ile 30 yas arasindaki genglerde ilerleyici gorme azalmasi ile
ortaya cikar. Bulanik gérme, gozlikkle zayif gérme, sik gozlik degistirme, mono-
okiiler diplopi, fotofobi, ¢izgilerde egrilme, kontrast duyarlilikta azalma da hastaligin
goriilebilen semptomlar: arasindadir. Hastalik, Klinik belirtiler ve ileri teknoloji
yardimu ile teshis edilebilir. Basta keratokonusta biyomikroskopi olagan sinirlarda
olabilir. Hastaligin erken evrelerinde, genellikle retinoskopi kullanarak makaslama
reflesi tespit edebilir. Hastaligin erken evreleri genellikle subklinik veya form fruste
keratokonus adlandirilmistir. Form fruste keratokonusu, tipik olarak normal topografi,
normal kornea yarik lambasi bulgular1 ve diger gézde keratokonus gosteren bir gézii

tanimlar (1).

Hastalik ilerledikce, Rizutti isareti (nazal limbal 1s1k reflesi), Fleischer halkasi
(koni tabaninin etrafindaki demir birikintileri) ve Vogt strialari (derin stromadaki
dikey stres c¢izgileri) gibi daha fazla klinik belirti ortaya ¢ikabilir ve kornea
dokunmaya kars1 daha az hassas hale gelir. Bu belirtiler, orta evrede hastaligin bir
belirteci olarak kabul edilmistir. Daha ileri evrelerde Munson belirtisi (hasta asagi
baktiginda alt géz kapaginda goriilen V sekli) ve cok siddetli vakalarda hidrops
goriilebilir (48). Sekil 3’te keratokonusun klinik belirtileri gosterilmistir.

Eksternal bulgular (ileri olgular)

e Munson bulgusu

e Rizutti isareti
Biyomikroskopi bulgular (ileri olgular)

e Kornea apeksinde stromal incelme
e \ogt stria

e Demir birikimi (Fleischer halkasi)
e Korneal skatrizasyon

e Dairesel boyanma
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e Akut hidrops

e Azalmis goz i¢i basinci
Retroiliiminasyon bulgular:

e Retinoskopide makaslama reflesi

e Yag damlasi isareti (Charleaux)
Topografi bulgular:

e Kornea dikliginde artis

e Keratometri mirlerinin inferiorda veya merkezde kompresyonu

e inferior-superior dioptrik asimetri

Sekil 3. Keratokonusun klinik belirtilerinin fotograflari: (a) Kornea ¢ikintisi, (b)
Fleischer halkasi, (¢) Vogt strialari, (d) Belirgin kornea sinirleri, (¢) Munson isareti,

(f) Rizutti isareti, (g) Kornea skar1 ve (h) Retinoskopide makaslama reflesi (49).

Munson bulgusu: Siddetli vakalarda, oldukga belirgin ektatik kornea bagli olarak

asagl bakis sirasinda alt géz kapaginda V seklinde bir deformasyon olarak
bilinmektedir (50).

Rizutti fenomeni: Temporal limbal alana 1s1k yonlendirildiginde limbusun nazal
bolgesinin parlak bir sekilde yansimasi olan, konik reflenin alinmasi, ileri evre

keratokonuslarda siklikla gézlemlenen bir fenomendir.
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Kon apeksinde incelme: incelme tipik olarak merkezi veya parasantral
korneada, siklikla alt-temporal kadranda meydana gelir, ancak nadiren de iistte

lokalize olabilecegi bildirilmistir.

Vogt Strialari: Korneanin gerilmesi ve incelmesi nedeniyle posterior stroma ve
posterior sinirlayici lamina iginde dikey stres ¢izgileri olarak goriilebilir ve bu ¢izgiler
gbze hafif bir basing uyguladiginda kaybolur. Apikal bolgede yelpaze benzeri bir
goriiniimdedir. Vogt strialar1 Keratokonuslu hastalarin %65'inde bir veya her iki

goziinde gortlebilir (1).

Fleischer halkasi: Keratokonus epitel hiicrelerinin oksidatif strese verdigi tepki
sonucu subepitelyal demir oksitin birikimi oldugu diisiiniilmektedir. Fleischer halkasi
keratokonuslu hastalarin ~ %86'sinda bir veya her iki goziinde goriiliir. Koninin
tabaninin etrafinda posterior sinirlayict membranda bir yay veya halka seklinde sari-

kahverengi ile zeytin yesili hemosiderin pigmenti olarak ortaya ¢ikmaktadir (51).

Sinir liflerinin goriilmesi: Direkt fokal illiminasyonla belirgin sinir liflerinin

grimsi dalciklar goriiliir ve keratokonusa 6zgiidiir (51).

Apikal skarlasma: Keratokonusun karakteristik isaretlerinden biri epitelyal veya
subepitelyal kornea skarlasmasidir. Tan1 aninda daha geng yas; kornea lekelenmesi;
daha fazla kornea egriligi (yani, >55 D veya 6,13 mm'den daha dik); ve kontakt lens
takan hasta grubu skarlagsma gelisimi igin riskli gruptur. Ge¢ evrede bu opasiteler

goérmeyi belirgin azaltir ve kamagsma olusumuna neden olur (52).

Dairesel boyanma: Dairesel boyanma goziin ovusturulmasina bagl veya diiz
yerlesimli kontakt lenslerin mekanik etkisi nedeniyle de hortum ya da girdap seklinde

de goriilebilir.

Akut hidrops: Siddetli keratokonusta, Descemet membranindaki bir yirtilma
sonucu olusan belirgin kornea 6demi ile karakterizedir. Yirtilma sonugu akéz hiimor
kornea stromasina ve epiteline girerek hidrops tablosunu gelistirir. Yaklasik 3 ay
icinde kendi kendini sinirlayabilmesine ragmen, akut vakalar siddete bagli olarak
korneanin siitiire edilmesini veya intrakameral gaz enjeksiyonunu gerektirebilir.

Siddetine ve korneal skar olusturmasina bagli olarak birgok vakada islevsel gérme
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elde etmek i¢in skleral kontakt lenslere ve bazi vakalarda kornea nakline ihtiyag
duyulabilir (53).

Azalms goz ici basinci: Keratokonusta korneanin incelmesi ve skleral rijiditenin
azalmasi nedeniyle g6z i¢i basimnc oldugundan diisiik Olciilebilir. Bu nedenle bu

hastalarda detayli optik disk muayenesi yapilmasi gerekmektedir.

Retinoskopide makaslama reflesi:  Keratokonus hastalarinda  pupilla
biyitilldiigiinde retroiliiminasyonda retinoskopik reflede diizensizlik, makaslama

yapmasi tespit edilebilir.

Yag damlas1 isareti (Charleaux): Erken keratokonusta korneanin merkezinde

koyu, yuvarlak bir gblge genislemis bir géz bebegi ile retroilliiminasyon kullanilerak
gortilebilir (54).

Erken evrelerde biyomikroskopik olarak kornea normal olabilir. Ancak,
keratometride mirlerde hafif bir distorsiyon, santral ve inferiorda diklesme izlenebilir.
Stipheli  vakalarda santral ve parasantral korneanin topografik detayl
degerlendirilmesi ¢ok 6nemlidir. Yapilan bir ¢alismada en sik goriilen klinik bulgu,

hastalarin %70'inden fazlasinda korneal dikligin artmasi1 olmustur (54).
2.2.6 Aytrict tam

Pellucid marjinal dejenerasyonu: Bileteral, inflamatuar olmayan, periferik
kornea incelmesi ile giden hastaliktir. Inferior korneada periferik hilel seklinde ince
alan ile karakterizedir. Ektatik bolge limbustan 1-2 mm uzaklikta ve korneanin en ince
oldugu noktada yer alir. Hastaligin ismi 1957 yilinda Schalaeppi tarafindan "la
dystrophie marginale inferieure pellucide de la cornee" olarak adlandirilmistir.
"Pellucid” berrak anlamina gelmekte ve ektazi varligina ragmen korneanin berrak
kaldigini ifade etmektedir. Bu hastalik 2. ile 5. on yillarindaki erkek hastalarda daha
yaygindir. Hastalarin yaklasik 9%10'unda keratokonusla birliktelik mevcuttur.
Hastalarin aile {yelerinde yliksek astigmatizma bildirmistir, ancak kalitimi
kesinlesmemistir. Patoloji keratokonustakine benzer sekildedir, siddetli incelme
gosteren  ileri  keratokonus  vakalarina  benzer  histopatolojik  desenler

gozlemlenmigtir. Diklesme ve ektazi, etkilenen ve etkilenmeyen dokunun birlesim
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yerinde olusur. Kurala aykir1 yiiksek astigmatizma, 90 derecede paradoksal bir

diklesme sonucu olusur.

Muayenede korneanin ¢evresinde ¢ogunlukla saat 4'ten saat 8'e kadar uzanan hilel
seklinde stromal incelme goriiliir, yavas ve ilerleyici bir gelisim gosterir. Genellikle
tim kornea seffaftir ve vaskiilarizasyon, Fleischer halkasi, lipid birikintileri veya
kornea duyarliliginda degisiklik gozlenmez. Yandan bakildiginda bira gobegi
goriiniimii olusturmaktadir. ince alanla ile limbus arasinda 1 ile 2 mm genisliginde,
etkilenmemis, normal kornea mevcuttur. Erken ve orta evre hastalikta hastalarda
gozlik veya kontakt lenslerle gorsel rehabilitasyon elde edilebilir. Cerrahi tedavi,
ICRS, CXL, LK, PK prosediirlerini i¢erir. Zamaninda tan1 koymak ve uygun tedavi,

bu hastalarin yagsam kalitesini 6nemli 6l¢iide artirabilir (55).

Keratoglobus: Korneanin total protriizyonu ve limbustan limbusa diffiiz
incelmesi ile karakterize bileteral ektazik bir kornea hastaligidir (Sekil 4’te
gosterilmistir). Kesin genetik ve patogenez net tanimlanamamistir. Ehlers-Danlos
sendromu, Marfan sendromu ve Rubinstein-Taybi sendromu gibi bag dokusu
hastaliklariyla iligskilendirilmistir. Ehler-Danlos Tip VI’da yaygin korneal incelme ve
akut hidrops sik goriilmektedir. Patolojik bulgulari Bowman tabakasinin yapisinin
bozulmasi veya tamamen yok olmasi, stromal incelme ve diizensizlik ve Descemet
membraninin kirllmas1 veya kalinlagsmasidir. Stromal incelme, genellikle en ¢ok
periferde veya orta periferde belirgin go6ziikkmektedir. Kornea ¢ap1 normal
sinirlardadir.  Baglangic yasi dogumdur. Akut hidrops ve skarlagsma ataklar
gecirmedik¢e hastalar saydam kornealarla basvurur. Vogt strialar1 ve Fleischer
halkalar1 keratoglobusda genellikle goriilmez. Incelme ve diklik sonucu diizensiz
astigmatizma ile birlikte yiiksek miyopi olusmakta ve gérme bozukluguna neden

olmaktadir.
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Sekil 4. Yarik lamba muayenesinde izlenen total korneal protriizyon (56).

Keratoglobus dogumda ortaya ¢ikarken, keratokonus ergenlik doneminde gelisir
ve 40-50 yasina kadar ilerleyici olabilir. Ancak keratoglobus, ilerleyici olmayan veya
hafif ilerleyici bir hastalik olarak kabul edilir. Keratokonustaki korneal incelme en sik
korneanin alt parasantral yoniinde konik sekilli ve tepe noktasinda maksimum incelme
ile Kkarakterizedir. Keratoglobus ise diffiiz incelme ve total protriizyonla
karakterizedir. Konservatif tedavi yiiksek miyopi ve diizensiz astigmatizma igin
refraktif diizeltmedir, ancak  siirlidir. Kontakt lens ve yeni skleral lensler
kullanilebilir, ancak kornealar perforasyona hassas oldugu igin lensin takilip-
¢ikarilmasi sirasinda travma olusabildigi igin tartismalidir. Hastalara koruyucu gozliik
kullanim1 i¢in damigmanlik ve yiiksek perforasyon riski nedeniyle temas sporlarindan

kaginmak onerilmektedir. Cerrahi tedavi sinirlidir (57).

Posterior keratokonus: Anormal posterior kornea egriligi ve eslik eden stromal
opaklagma ile karakterize, nadir goriilen, inflamatuar olmayan korneal rahatsizliktir.
Genellikle konjenitaldir, ancak diger okiiler ve sistemik anormalliklerle birlikteligi
olabilir. Posterior keratokonus tanist Kklinik olarak konmaktadir, ancak ultrason
biyomikroskopisi ve On segment optik koherens tomografisi gibi goriintiileme

teknikleri dogrulama ve siniflandirma igin Kullanilebilir. Genetik ¢alismalar devam
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etmektedir, fakat belirli genetik lokus tanimlanmamuistir. Siklikla stromada Descemet
membranin Oniinde skar olusabilir. Patolojik incelemede Bowman zar1 seviyesinde
skarlasma ile birlikte Descemet membraninda incelme ve ¢ikintilarin oldugu

goriilmiistiir. Sekil 5°te posterior keratokonuslu gozlerin fotograflar: gosterilmistir.

Sekil 5. Posterior keratokonuslu gozlerin 6n segment fotograflari. (A—C) Kornea
opakligini gosteren diffuz 151kli goriintiiler. (D) Posterior keratokonuslu bir gozde

kornea opaklig1 ve anormal egrilik retroiliiminasyonla gosterilmistir (58).

Ambliyopi nedeni olabilir, bu nedenle erken tan1 ve tedavi, gorsel potansiyeli en
iist diizeye ¢ikarmak i¢in Onemlidir. Bazen, kornea nakli gibi cerrahi miidahale
gerekebilir. Katarakt ameliyat1 sirasinda goz igi lens giicii hesaplamasi agisindan 6zel

bir degerlendirme yapmak gereklidir.

fyatrojenik keratektazi: Korneal dokunun fazla ablasyonu veya tan1 konmamis
keratokonusu veya pellucid marjinal dejenerasyonu olan goézlere yapilen refraktif
cerrahi sonrast gelisen nadir bir korneal ektazik bozukluktur. Bazi kaynaklara gore,
Lazer in situ Keratomileusis (LASIK) sonrasi keratektazi goriillme sikligi %0,04 ile
%0,2 arasinda degismektedir. Keratorefraktif cerrahi i¢in bilinen higbir teknik bu
olasiligi tamamen ortadan kaldirmaz. Lazer in situ Keratomileusis sonrasi ektazi

gelismis hastalarin tedavisinde LK etkilidir. Goérme keskinliginde iyilesmeye,

28



korneanin giiglenmesine ve yiizeyinin normallesmesine yol agmaktadir. Ektazilerin

ilerlemesini yavaslattigi kanitlanmistir (59).

Psodokeratokonus: Keratokonusun kornea incelmesinin ve diger bulgularinin
bulunmadigi hastalarda keratokonusu diisiindiiren topografi varsa, bu duruma
psodokeratokonus (kontakt lens varliginda korneal warpage sendromu) denir. Uzun
stire santralize durmayan sert kontakt lens kullananlarda topografide tipik olarak,
lensin altinda goreceli bir diizlesme ve lensin oturma yerinin disindaki korneada
goreceli bir diklesme goriilmektedir (60). Bu tablo hastalarda uzun siire kontakt lens
kullanimina bagli lensin mekanik etkisi ile korneal hipoksi yaratmasi sonucunda
olusur. Korneal distorsiyon ve retinoskopi yapildiginda makaslama reflesi goriilebilir.
Kontakt lensten uzaklasildig: takdirde tablo geri doniisiimliidiir. Bu nedenle hastalara
kontakt lense ara vermeleri veya kontakt lens ile ilgili uyumsuzluk varsa tekrar lens

muayenesi onerilir.
2.2.7 Keratokonusun tedavisi

Keratokonus tedavi akis semast hastaligin siddetine ve ilerlemesine bagli olarak
farklilik gostermektedir. Oncelikle hastalara goz ovusturmaktan kaginmalar1 onerilir,
¢iinkii hastaligin baslangicina ve ilerlemesine neden olabilir. Allerji varsa kontrol
altina alinir. Genellikle hafif vakalar gozliiklerle, orta dereceli vakalar kontakt
lenslerle tedavi edilirken, skleral kontakt lenslerle tedavi edilemeyen siddetli vakalar
cerrahi tedavi gerektirebilir. Asagidaki tablo 3’te keratokonusun tedavi semasi

gosterilmistir.
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Tablo 3. Keratokonus tedavisi igin akis semasi (1).

PROGRESYONN
VARSA

GOZLUKLE GOZLUKLE
GORMEDEN GORMEDEN KROSSLINK
MEMNUN MEMNUN DEGIL

Topografi
rehberliginde
PRK veva plOL/IOL

TOLERE ETMIYOR

KORNEADA SKAR
VAR

R |
,

KORNEADA SKAR
YOK

INTRAKORNEAL
HALKA

KORNEA NAKLIi(PK
VEYA DALK)

GORMEDE IYILESME GORMEDE IYIiLESME
VAR YOK

EK PROSEDURLER
GEREKLI

(PRK, fotorefraktif keratektomi; pIOL, fakik ve psddofakik intraokiiler lens; IOL,
intraokiiler lens; PK, penetran keratoplasti; DALK, derin anterior lameller
keratoplasti).

Tedavi agamalart:

1- Gozlikle diuzeltme
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2- Kontakt lenslerle diizeltme
3- Cerrahi diizeltme
2.2.7.1 Gozliikle diizeltme

Erken evre keratokonuslu hastalarda gérme rehabilitasyonu agisindan ilk olarak
girisimsel olmayan ve konservatif yaklagim tercih edilir. Gozliikler hastalara erken
evrelerde kabul edilebilir bir gorme saglayabilir ve genellikle 20/40 veya daha iyi
gorme keskinligine ulasanlar i¢in kullanimi uygundur. Rutin muayenede kullanilan
otorefraktometre ile Olglilen degerler bu hastalarin siirekli akomodasyon yapma
egilimi nedeniyle yanlislikla asir1 miyopik 6lgiilebilir. Refraksiyon ve optik diizeltme
konusunda, ektazisi olan tiim hastalarda subjektif refraksiyon denenmelidir (45).
Gozliik keratokonusun forme fruste olgularinda hafif evrede basariyla kullanilebilir.
Hastalik ilerledikge muayene zorlasmaktadir, ancak daha sabirli ve dikkatli bir
refraksiyon muayenesi orta derecede keratokonusta bile gormeyi tatmin edici diizeyde
arttirabilir. Hastaligin asimetrik gitmesi sonucunda yasanan anizometropi, giinliik
veya haftalik degisen kirma kusuru, diizeltilemeyen diizensiz astigmatizma ve yiiksek

miktarda kornea torisitesi gozliik kullanilmasini sinirlayan durumlardir.
2.2.7.2 Kontakt lens ile diizeltme

Orta ile ileri evre hastalikta, gozliiklerle yeterli gorsel rehabilitasyon
saglanamadiginda gormenin iyilestirilmesi i¢in kontakt lensler denenebilir. Hastalik
asimetrik olma egilimindedir ve diizenli astigmatizma varliginda yapilen gozliiklerle
diizeltme, indiiklenen refraktif anizometropi nedeniyle anizokoniye neden olabilir.
Uygun lensin se¢ilmesi, hastaya nasil takip ¢ikaracaginin 6gretilmesi uzun ve zor bir
stiregtir. Konforlu, iyi gorme saglayan ve korneayi tehlikeye atmayan yeterli bir lens
secimiyle hastanin gorsel rehabilitasyonunda ciddi anlamda iyilesme elde edilebilir
(61). Kontakt lenslerin kullanimi ile hastaligin ilerlemesi durdurulamaz ya da
engellenemez. Ayni zamanda keratoplasti sonrasi rezidiiel astigmatizmay1 diizeltmek
icin de kullanilebilir. Kontakt lensler 1slanabilirlie, su igerigine, oksijen
gecirgenligine, 151k iletimine, kirilma indeksine, sicakliga karsi dirence, boyutlara ve
egilme kararliligina bagh olarak farkli diizeylerde etki etmektedir (62). Keratokonus

yonetimi i¢in kullanilen lens se¢enekleri asagidakilerdir:

e Yumusak kontakt lensler
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e Gaz ge¢irgen kontakt lensler
e Piggyback sistemleri

e Hibrit lensler

Yumusak kontakt lensler: Erken keratokonus, merkezden uzaktaki koniler ve
sert lens intoleransi olan hastalar i¢in miyopi ve astigmatizmanin diizeltilmesi igin
yiiksek sferik ve torik giiglerde yumusak lensler sert lenslere kiyasla daha iyi bir
baslangi¢ konforu sunmaktadir. Ancak keratokonik korneanin diizensiz sekline bagl
olarak suboptimal gorsel diizeltme elde edilir. Bu nedenle, diizensiz kornea seklini
maskelemek ve hafif ile orta diizeyde diizensiz astigmatizmay1 diizeltmek amaciyla
daha kalin bir merkez kalinligi (yani 0,2 mm ile 0,6 mm) ile gelistirilmis yumusak
lensler tasarlanmistir. Merkez kalinliginin artmasi oksijen gegirgenligini azaltacagi
icin bu lenslerin iretiminde silikon hidrojel malzemeler (6rnegin, Definitive 74,
Contamac, Ingiltere) kullanilmaktadir. Keratokonus igin HydroCone® (Toris K,
SeissLens, Isvicre), KeraSoft® IC (UltraVisiyon CLPL, Ingiltere) ve Rose K2 Soft
(Menicon Co., Ltd, Japonya) gibi yumusak torik kontakt lenslere istenmeyen lens
rotasyonunu Onlemek igin prizma-ballast ve peri-ballast dengeleme sistemleri ve
merkez ve periferik lens tasariminda farkliliklar eklenmistir (1). Tiim bu 6zelliklerin
diizensiz astigmatizmay1 azaltarak gorme keskinligini optimum seviyelere getirdigi
bildirilmistir. Ancak, lens biikiilmesi, desantralizasyonu, donmesi ve gozyasi tabakasi
etkileri gibi lens kullanimina bagh rahatsizliklar yiiksek dereceli sapmalarin

diizeltilmesini zorlastirir.
Gaz gecirgen kontakt lensler:
o Korneal: Kornea siirlari i¢inde kalmaktadir.
o Skleral: Kornea, sklera ve konjonktivay1 ortmektedir.

o Kornea-Skleral: Korneay1 6rtmekte, limbusu kopriilemekte ve konjonktivay1
kismen ortmektedir (63).

Sert korneal lensler: Yiiksek diizeydeki korneal diizensiz astigmatizma
gozyasinin  lensin  altinda  notralizasyonu  yoluyla  korneal — astigmatizma

diizeltildiginden bu yaklasim hastalarin yonetiminde son derece uygun segenek saglar.
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Skleral kontakt lensler: Bu lensler, 15-23 mm arasi farkli ¢aplarda iiretildigi i¢in
limbus dahil olmak {izere korneayr tamamen Ortmekte ve skleranin istiindeki
konjonktival dokuya dayanmaktadir. Lens ile kornea arasinda bir gézyasi rezervuari
oldugu icin kon apeksine temas etmez. Genellikle ileri keratokonus vakalarinda
kullanilmakta ve hafif merkezi skari olan kornealarda kornea grefti ihtiyacini
geciktirebilmektedir. Prolat ve oblat (yani, ters geometri) tasarimlar mevcuttur ve
keratokonik gozler igin On kornea konturuna benzediginden prolat tasarim
onerilmektedir. Ancak bir dezavantaji, korneal hipoksi potansiyelini artirmasidir, bu
durum gozyasi degisiminin azalmasi ve daha kalin merkezi lens tasarimina baglh
ortaya ¢ikmaktadir. ilk 6 ayinda hastalar icin bir lens kullanim 8grenme egrisi vardir.
Hastalarin yaklasik %30'u giin boyunca diizenli olarak lensin bugulanmasi problemini

yagsamakta ve bu lensin ¢ikarilip yeniden takilmasini gerektirmektedir (64—66).

Kornea - skleral lensler: Bu lensler, skleranin tistiindeki periferik kornea, limbus
ve konjonktivay1 kismen oOrter. Azaltilmis lens kenari-g6z kapagi etkilesimi nedeniyle
konfor saglanmis ve daha iyi bir goriis i¢in daha genis optik bolgelerle gelismis
stabilite ve merkezleme bu lenslerin en biiyiikk avantajlaridir. Gézyas1 degisimi ve
kornea 6demini azaltarak daha ince sivi rezervuari nedeniyle oksijen iletimi skleral
lenslere kiyasla iyi yonde gelistirilmistir. Limbusu orttiigiinden dolayr bu bolgede
kompresyon neovaskiiler bir yaniti tetikleyebileceginden, lensin limbal konumuna
dikkat edilmelidir.

Piggyback sistemleri: Yumusak bir kontakt lensin iizerine takilan sert bir kornea
kontakt lensinden olusan bir sistemdir. Bu sistemde kullanilen yumusak kontakt lens
konforu, sert korneal kontakt lens ise merkezlenmegi ve gorme kalitesini saglayarak
hastanin yasam kalitesini artirir. Hafif negatif giiclii yumusak kontakt lens daha diiz ve
daha az negatif giiglii sert kornea kontakt lensinin takilmasini kolaylastirir, bu da
sonu¢ olarak merkezlenme ve hareketin iyilesmesine, kiiresel ve koma benzeri

sapmalarin azalmasina neden olur (67).

Hibrit lensler: Bu lensler korneal sert lenslerin optik avantajlar1 ile yumusak
kontakt lenslerin sagladigi konforu bir araya getiren merkezde sert korneal lens ve
periferde yumusak bir etekten olusmaktadir. Hibrit lenslerin gorsel kalite ve konfor

acisindan klinik performanslar1 sert korneal lenslere benzerdir, ancak sert korneal

33



lenslere kiyasla daha yiiksek maliyetleri ve kullanim zorluklar1 oldugundan kullanimi

nispeten siirhidir.
2.2.7.3 Cerrahi diizeltme

Korneal ¢apraz baglama: Bu islem keratokonus ilerlemesini durdurmak,
korneanin biyomekanik kararliligint ve sertligini artirmak ve korneal incelmeyi
durdurmak amaci ile uygulanmaktadir. Ilk tanimlanan standart teknik, kornea
epitelinin merkezi 6 - 7 mm'sinin ¢ikarilmasin1 ve ardindan %0,1 riboflavin
soliisyonunun art arda damlatilarak emdirilmesini ve 370 nm'de UVA i1s1ginin
korneaya uygulanmasini igeren bir dizi islemden olusur (1). Ultraviyole-A
radyasyonunun etkisiyle riboflavin, molekiilleri enerjiyi emer, daha sonra yeni
kimyasal baglar1 indiiklemek igin serbest radikaller iireterek bir fotomediyator gorevi
goriir. Riboflavin toksik degildir ve siirecin etkinligini artirmak i¢in 6zel bir
fotosensitizdr (transfer molekiilii) olarak kullanilir. Islem stromanin én 300 pm’lik
kismina etki etmekte ve 400 um’den sonra stromal keratositlere ve endotele sitotoksik
etki gostermektedir. Kornea kalinligi 400 pm iizerindeki vakalara uygulanmasi
onerilmistir. Lokalize bir etkiye sahip olmasi, kisa tedavi siiresi ve kornea seffafliginin

degismeden kalmasi gibi avantajlart mevcuttur (68).

Islem uygulanmadan &nce kornea epitelinin ¢ikarilmasimin (yani, "epi-off" CXL)
merkezi korneay1 diizlestirdigi, gérme kalitesini iyilestirdigi ve koni ilerlemesini
azalttig1 gosterilmistir. Ilerleyici keratokonus hastalar1 igin ilk tercih edilen tedavi
yontemidir, ancak hastalar arasinda da farkliliklar mevcuttur. Uzun donem izlemde,
CXL tedavisi alan hastalarda keratokonusun ilerlemesini durdurdugu, gormeyi
artirdigt ve yiikksek dereceli aberasyonlari ve sferik aberasyonlar1 azalttigi
goriilmektedir (69). Genellikle ameliyattan sonra hastalar hala kontakt lens
diizeltmesine ihtiyag duyarlar. Kornea epitelinin kazinmasi daha agrili oldugu i¢in epi-
off CXL ile iliskili istenmeyen olaylarin Onlenmesi amaciyla, "epi-on" (yani
transepitelyal) CXL yontemi Onerilmistir. Diisiik kornea enfeksiyonu, daha az agri,
daha hizli iyilesme veya diger yan etki riskinin diisiik olmasi bu islemin avantajidir.
Epi-off CXL'in epi-on CXL ile karsilestirildiginda kornea yiizeyinde daha iyi bir
diizenleme ve aberasyonlarda iyilesme sagladigi gosterilmistir. Bir c¢aligmada,

ilerleyici keratokonuslu 461 hastanin 670 goziinde 2 farkli CXL teknigi (yani epi-on
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veya epi-off) arastirllmistir. Hastalar 1 yil izlenmistir. Epi-on CXL, Meran riboflavin
kullannm1 ve hizlandirilmis 1simlama protokoliiniin uygulanan hastalarin tigte biri
yeniden tedavi gerektirmistir (70). Islemden sonra dik keratometri degeri (K2) degeri
ani diislis gosterir, diiz keratometri (K1) degeri iSe islem sonrasi 3 ay gectikten sonra
da azalmaya devam ectmektedir. Prosediirden hemen sonra kalinlik azalmaktadir,
ancak 6 ay sonra kalinlik artmakta ve 12 ay sonra baslangi¢ diizeylerine gelmektedir
(71). Bu islem hastaligin ilerlemesini durdurarak hastalarin yasam kalitesini 6nemli

Olcilide artirmaktadir.

Fotorefraktif keratektomi: Bu ekzimer lazer yontemi ile buharlastirma yoluyla
kiiciik bir stromal doku kesitini ¢ikararak 6n merkezi korneanin seklini degistirerek
baslangic vakalarda koni ilerlemesinde azalma, goérme keskinliginde iyilesme ve
yiiksek dereceli aberasyonlarda azalma gozlemlenmistir. Ismi 'CXL Plus' olarak
adlandirilen yeni teknikte ise fotorefraktif keratektomi (PRK) veya ICRS veya fakik
intraokiiler lens implantasyonu (pIOL) gibi diger refraktif prosediirlerle CXL
birlestirilmistir ve CXL ile ardisik veya es zamanli uygulanmaktadir. Teknigin
avantaji kornea stabilitesini ve fonksiyonel goérme keskinligini iyilestirmesidir.

Ardisik teknigin sinirlamalart asagidakilerdir:

e Korneal ablasyon orani CXL islemi sonrasi normal kornealarinkinden farkl
olabilir, bu da nihai sonuclar1 degistirebilir.

e Haze olusumu olasilig1 PRK sonras1 daha yiiksektir.

e Fotorefraktif Keratektomi sirasinda CXL tarafindan sertlestirilen kornea

dokusunun ¢ikarilmas1 CXL'nin faydalarini azaltabilir.

Es zamanli PRK ve CXL korneanin gapraz bagl kisminin lazer ablasyonundan
etkilenmemesi ve yalnizca PRK'ya bagli olusacak olan olasi stromal skarlasmanin en

aza indirilmesi avantaj saglar (72).

Kornea i¢i halka segmentleri: Bu cerrahi teknik, minimum 450 pm kalinliga
sahip seffaf kornealarda kornea stromasina bir veya iki polimetilmetakrilat materyal
segmentinin implantasyonunu igerir. Yiiksek dereceli korneal aberasyonlarda azalma,
gorme keskinliginde iyilesme ve daha diizenli kornea yiizeyine neden olur. Bu tedavi
uygulanmadan once hastalik stabilse, ameliyat sonras1 uzun donemde stabil kalmasi

beklenmektedir. Ancak hastalik ilerlemesine dair kanit varsa, ameliyattan sonra elde
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edilen fayda etkisinin 5 yil sonra neredeyse tamamen kaybolabilecegi
ongoriilmektedir. Capraz baglama islemiyle kombine yapilmasinin avantaji ek olarak
keratokonusun ilerlemesini durdurmasidir. Manuel disektérle donme hareketi
sirasinda olusan kornea perforasyonu prosediiriin en ciddi
komplikasyonudur. Tiinellerin daha hassas boyut ve derinligini saglayan femtosaniye
teknolojisinin gelistirilmesi ICRS implantasyonunu giivenli bir cerrahi prosediir haline

getirmistir.

Korneal allogenic intrastromal ring segments (CAIRS) donor kornea stromal
segmentlerinin orta periferik korneaya intrastromal naklini icermektedir. Allojenik ve
daha az sert olan CAIRS’in daha ileri vakalara, daha ince kornealara nakledilmesi
prosediiriin avantajidir. Allojenik kornea dokusunun daha az invazif olmasina ve
konak kornea stromasina daha yiiksek entegrasyon gostermesine ragmen refraktif

sonuclarin koti tahmin edilebilirligi dezavantaj olarak sdylenebilir.

Sentetik ICRS implantasyonu sonrasi segment gogli, segmentlerin {ist liste
binmesi, stromal incelme, erime, nekroz, segmentlerin disar1 ¢ikmasi, enfeksiy6z
keratit ve korneal neovaskiilarizasyon gibi komplikasyonlar olusabilmektedir. CAIRS
implantasyonu sonrasi daha az parlama ve yansima olur. Ark uzunlugunu, kalinhigini,

optik bolgeyi ve implant derinligini hastaya gore spesifiklestirmek miimkiindiir (73).

Yeni gelistirilmis yapay zeka programlarinda hangi segment kombinasyonlariin
en iyi topografik sonucu ve en iyi kornea optik kalitesini ve hasta i¢in en iyi gérme
kalitesini saglayabilecegini simiile eden algoritmalar mevcuttur ve bu sistemler
gelistirilmege devam etmektededir. Yapay zekanmn kullanimimm sonuglarin

ongoriilebilirligini ve yagsam kalitesini artiracagi ongoriilmektedir (7).

Intraokiiler lens implantasyonu: Fakik intraokiiler lensler ve torik IOL sirasiyla
onemli diizeyde anizometropi ile yiiksek refraktif hatalarda ve hafif ve orta
keratokonuslu hastalarda kabul edilebilir ve stabil bir gérme saglar. Refraksiyonun
stabil hale geldiginde uygulanmasi Onerilmektedir. Fakik [OL’ler takildiginda
psodofakik IOL'lerin aksine akomodasyon korunur. Yiiksek koma ve koma benzeri
aberasyon seviyeleri olan hastalarda diizensiz astigmatizmayi diizeltmedigi gibi,
gorme keskinligini ve gorme kalitesini bozabilmektedir. Bir plIOL implantasyonundan

once gozliikle EIDGK’ni kabul edilebilir bir seviyeye (>0,5) getirmek gerekmektedir.
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Endotel kaybi veya On subkapsiiler katarakt gibi komplikasyonlar az da olsa

olusabilmektedir.

Torik 10L'lerin takilmas1 diisiik diizeyde diizensiz korneal astigmatizma
varliginda, hafif-orta stabil keratokonus vakalarinda, hasta gozliiklerle tatmin edici
gorme diizeyine sahip ise diistiniilebilir. Siddetli yiiksek astigmatizma olan vakalarda
daha disik Ongoriilebilirlik  sonuglar1  nedeniyle torik 10OL  genellikle
onerilmemektedir. Bu vakalarda olasi postoperatif komplikasyon IOL’un

rotasyonudur. Se¢ilmis vakalarda tercih edilmelidir (73).

Arkuat keratotomi: Penetran keratoplasti ve DALK cerrahisinden sonra
astigmatizma baslica komplikasyonlardan biridir ve vakalarin %38'inde bes D
iizerindedir. Hastanin astigmatizmasini gozliikkle veya lensle tolere edecek diizeye
getirmek icin manuel arkuat keratotomi (AK) ve femtosaniye lazer ile arkuat
keratotomi (FLAK) islemi yapilebilmektedir. Arkuat keratotomi yontemi kornea
astigmatizmasinin dik meridyenine; manuel olarak bir dik wveya iki derin, kavisli
kornea kesisi yerlestiren tekniktir. Yapilen c¢alismalar, kesilerin uzunluguna ve
derinligine, optik bélgenin ¢apina ve hastanin yasina ve cinsiyetine bagl astigmatik
kesilerin etkinliginin degisken oldugunu gostermistir (74). Bu islemin astigmatizmay1
azaltmada diisiik giivenilirlige ve Ongoriilebilirlige sahip olmasi, kesinin agilarak
diizensiz  astigmatizma yaratabilmesi, perforasyon, enfeksiyon gibi durumlar
komplikasyonlar arasindadir. Femtosaniye lazer ile arkuat keratotomide bu islem
femtosaniye lazer ile yapilir. Femtosaniye lazer ile arkuat keratotomi artirilmis
tekrarlanabilirlik ve iyilestirilmis dogruluk ve giivenlik profili ile kesilerin daha

yiiksek hassasiyetle olusturulabilmesi sebebiyle giivenli ve etkili bir yontemdir (75).

Penetran keratoplasti : Penetran keratoplasti korneanin tiim katmanlarinin
cikarilmasi ve dondr doku ile degistirilmesi ile olusan diger tedavi yontemlerine cevap
vermeyen ileri diizey keratokonus hastalar1 igin kullanilen cerrahi tekniktir.
Keratokonus tanili hastalarin %10 ile %20'si yillar igerisinde PK ihtiyact gelistirir.
Yeni teknikler gelistirilmis olmasina ragmen PK ileri keratokonus tedavisinde yiiksek
bir basar1 oranin1 korumaktadir. Cerrahi sonrasi sirasiyla 10 ve 20 yillik postoperatif
donemde %89 ve %49'luk bir greft sagkalim orani vardir. Yapilen caligmalarda PK

sonrast uzun vadeli gorme keskinliginin gozlikk diizeltmesiyle 20/40 — 20/30 'a kadar
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yiikselebilecegi gosterilmistir (76). Alicinin greft'e karsi bir bagisiklik reaksiyonu
gelistirme riski %20'dir ve bunun %85'i endotel hiicre reddinden kaynaklanmakta ve
yaklagik %2,5'l tedaviye cevap vermemektedir. Penetran keratoplasti sonrasi greftte
endotel hiicrelerinin sayist her yil %4,2 oraninda azalmakta ve bu siire¢ 5-10 yil
devam etmektedir. Tekrarlanan greftlerde greft reddi riski gittikce artar. Ayrica
ekspulsif hemoraji, endoftalmi, uzun siireli kortikosteroid kullaniminin yan etkileri ve

travmatik yaralanmalara yatkinlik da PK komplikasyonlar1 arasindadir (77).

Astigmatizma, keratoplasti sonrast saydam grefte ragmen gorsel sonuglari
sinirlayan onemli bir faktordiir. Yapilan ¢alismalarda, PK sonrasi hastalarin %61'inde
gozlik ve/veya kontk lens ile rehabilitasyon ihtiyaci gosterilmistir. Ortalama %77

oraninda (>5 D) astigmatizma mevcuttur (78).

Derin 6n lameller keratoplasti: Bu cerrahi, alic1 kornea endoteli ve Descemet
membrant korunurken, alict stromasinin dondr kornea stromasiyla degistirilmesiyle
uygulanan bir tekniktir. Bu teknikte, géz biitiinligiinii korunarak daha hizli yara
iyilesmesi ve daha erken dikis alinmasi miimkiin olmakta ve sonu¢ olarak yara
iyilesmesiyle iligkili sorunlar azalmakta, daha hizli gorsel rehabilitasyon elde
edilmektedir. Penetran keratoplasti gegiren hastalarda DALK gegirenlere gére daha iyi
gorme keskinligi beklenmekte fakat PK’ya kiyasla DALK'ta endotel hiicre kaybi ve
greft reddi riski daha azdir (1).

Bu cerrahiden sonra gozlerin %1-36'inda okiiler hipertansiyon gelistigi ve
sekonder glokom gelistirme riskinin PK sonrasi gozlere gére onemli Olclide daha
diisik  oldugu  gosterilmigtir.  Alicrmin - endoteli  dondriin - endoteliyle
degistirilmediginden endotel kaynakli red riski azalir. Ancak, epitel tabakasi
kaldigindan red riski hala mevcuttur. DALK’in nispeten dik 6grenme egrisi nedeniyle
cerrahi sonu¢ biiylik Ol¢lide cerraha baghdir. Yapilan bir calismada intraoperatif
gozlerin %45,4'linde perforasyon gelistigi ve bunlarin %24,1°’in PK'ya doniistiigii
bildirilmistir (76).

Bowman tabakasi nakli: Bowman tabakada ayrilmalar hastaligin erken
evrelerinde goriilen hassas ve spesifik bir gostergedir. Bowman tabakasi nakli, CXL
veya ICRS i¢in ¢ok dik veya ¢ok ince olan ileri keratokonuslu gozlerde kullanilen

yeni bir tekniktir. Gérme bozuklugunun veya hastaligin ilerlemesinin bu teknikle
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durdurulabilecegi diistintilmektedir. Boylece PK ve DALK gibi invazif islemlere

gerek kalmayabilir. Sonug teknigin zorluguna ve cerrahin deneyimine baglidir (1,76).

Kok hiicrelerin intrastromal implantasyonu: Sessiz otolog yag kaynakl
yetiskin kok hiicreleri iceren siispansiyon formundaki otolog mezenkimal kok
hiicreler, ileri (evre IV) keratokonuslu hastalarda orta stromada olusturulan lameller
cebe yerlestirilmis; herhangi bir klinik inflamatuar yanit veya red olmadan iyi
biyointegrasyon gostererek stroma i¢inde yeni kolajen firetimini uyarmistir ve
gormeye olumlu etki etmistir. K6k hiicrelerin intrastromal implantasyonu direkt
ekstraseliiler matriks tretimini uyarir ancak ileri ince korneanmn kalinligint geri
kazandirmak icin yeterli olmayabilir. Stromal cebin olusturulmasi baz1 aberrometrik

ve keratometrik degisikliklere neden olarak gorsel iyilesmeyi kismen engelleyebilir

(79).
2.3 Kornea Goriintiileme Sistemleri
2.3.1 Keratometri

Keratometri, on kornea egriligini, astigmatizmanin eksenini ve derecesini
Ol¢mektedir. Keratometride Olgiimler, korneanin korneanin santral 2 ila 3 mm'lik

bolgesi i¢inde kalan alanda gergeklestirilmektedir.

Yiiksek keratometri degeri ve astigmatizmasi olan keratokonus tanisi almayan
hastalar oldugu gibi, normal diklikte korneaya sahip olup keratokonus tanisi alan
olgular da mevcuttur. Bu da Kkeratokonus tanisi igin sinir kabul edilecek bir
keratometri degeri olmadigin1 gostermektedir. Keratokonus tanist i¢in 6nemli olan

diizensiz astigmatizmanin bulunmasidir.

Keratometri, keratokonus yonetiminde hem geng yaslarda, hem de ileri yasta
katarakt ameliyatindan dnce GIL giiciiniin hesaplanmasida gerekli olan énemli bir

parametredir.

Kornea yapisinin degerlendirilmesi igin gelistirilen en dnemli tekniklerden biri
Placido diskidir. Bu yontemde, i¢ ice gecmis siyah beyaz halkalarin kornea tizarindeki
yansimasina diskin ortasindaki delikten bakilerak korneadan yansiyan halkalarin

birbirine yakin veya uzak olmasina gore kornea yiizeyi degerlendirilmeye calisilir. Bu
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yontem giinimiizde kullanilen topografi sistemlerinin  baslangic noktasini

olusturmaktadir.

Keratometri bir ¢ok cihaz tarafindan 6l¢iilebilmektedir. Ancak 11 - 12 mm ¢aplt
korneanin yaknizca merkezi 3 - 4mm alanindan alinan dl¢limlerin tiim kornea yiizeyi

hakkinda bilgi vermemesi topografik sistemlerin gelistirilmesine zemin hazirlamigtir.
2.3.2 Topografik sistemler

‘Topografi', Yunanca 'topo' (yerlestirmek ) ve 'graphien' (yazmak) anlamina gelen
kelimelerden tiiretilmistir. Kornea ylizeyinin seklini ve Ozelliklerini haritalayan
invazif olmayan goriintileme teknigidir. Mevcut kornea topograflari  su

teknolojilerden birine dayanmaktadir:

e Placido disk sistemleri
e Bir yarik 15181n kornea iizerine yansitilmasina dayali sistemler

e (Cok renkli light emitting diodes (LED'ler) asimetrik yansimasina dayali

sistemler.
2.3.2.1 Placido disk sistemleri

Bu sistem, keratokonusu normal gozlerden ayirt etmek igin yiiksek duyarlilik ve
ozgiillik saglamakta ve ilk topogafi sistemlerinin kullandigi temel prensip olsa da goz
kliniklerinde hala yaygin olarak kullanilmaktadir. Keratometriye benzer prensipte
Olglim yapmaktadir, ancak periferik korneanin da degerlendirilmesine olanak
vermesiyle keratometriye gore avantaj saglamaktadir. Placido disk sistemi, doniisiimlii
esmerkezli a¢ik ve koyu halkalardan ibaret dairesel bir hedef ve bu agik ve koyu
bantlarin kornea iizerindeki yansimalarini gdézlemlemek i¢in merkezi bir agikliktan
olusmaktadir. Ozetle, korneadan yansiyan 1gmlarin desenini ve gdzyasi filmi-hava

arayiiziinii analiz etmektedir.

Yansiyan halkalar1 inceleyerek korneanin sekli hakkinda bilgi edinilir. Yansiyan
imaj halkanin Placido merkezine olan uzakligi ne kadar az ise korneanin egimi o
kadar fazladir ve bu durumun tam aksi de gecerlidir. Ayrica, halkalar arasindaki

mesafenin azalmasi korneadaki lokal egimin o kadar fazla oldugunu veya halkalar
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arasindaki mesafe arttik¢a lokal egimin de azaldigimi gostermektedir. Sekil 6’da

Placido diski ve kornea sekillerinin temsili desenleri gosterilmistir.

27
/
\
N

Placido disk

Minimal astigmatizm ile

. keratokonus
normal asferik kornea

Sekil 6. Placido diski ve kornea sekillerinin temsili desenleri (80).
Birbirine yakin olan halkalar

e Kiricilig1 daha ytiksek
e Dahadik

e Yarigapt daha az oldugunu ifade etmektedir.
Birbirinden uzak olan halkalar

e Kiricilig1 daha az
e Daha diiz

e Yaricapi daha fazla olan kisimlar ifade etmektedir.

Goriintiilerin gozyast filminden yansiyarak olusmasi nedeniyle gézyasi filmindeki
bir diizensizlik elde edilen goriintiiniin gilivenilirligini ve kalitesini diislirmektedir.
Halkalarin dogasi geregi kornea santralinin tam olarak belirlenememesi bu yontemin
dezavantajlarindan biridir. Keratokonus hastaliginda bazen ¢ok kavisli bir morfolojiye
sahip kornealarda dort diyoptriye kadar hata olusabilmektedir. Korneanin 6n yiizeyi

incelenmektedir. Bu nedenle, keratokonusun erken tanisi igin tanisal dogrulugu
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artirmak amaciyla, arka yiiz ve kalinlik bilgisini verebilen Scheimpflug tabanli kornea

tomografisi daha ¢ok onerilmektedir (81).
2.3.2.2 Bir yarik 15181n kornea iizerine yansitilmasina dayali sistemler

Bu sistem iki teknolojinin birlesiminden yaranmistir. Ilki, yansima yoluyla ayna
goriintiistinlin elde edilmesi ve bir yay-adim algoritmasi ile elde edilen egrilik ve
kirilma  giiciiniin  analizini icerir. Ikincisi, bir yarik 1s13in kornea iizerine
yansitilmasiyla elde edilir. Bu goriintiiler ile kornea yiiksekliklerinin dogru verilerini

saglanmaktadir. Bu teknolojinin, iki ¢esidi bulunmaktadir (82):

e Standart fotografcilik ilkesine dayali sistem.

e Scheimpflug fotografcilik ilkesine dayali sistemler.

Standart fotografcilik ilkesine dayah sistem: Orbscan (Bausch & Lomb;
Rochester, ABD) cihazi, dogru sekilde yiikseklik haritasin1 hazirlayan; kornea
yiizeyini invazif olmayan ve hizli bir sekilde degerlendiren ilk ticari cihazdir. Bu
sistem, anterior ve posterior Kornea yiizeylerinin farkli haritalarin1 ve ayrica
pakimetrik verileri saglar. Placido diskinin korneaya yansimasi kaydedilir, ardindan
cihaz eksenine 45 derecelik bir agiyla sagdan ve soldan 20 adet olmakla 40 yarik (her
yarik 12,5 mm yiiksekliginde ve 0,30 mm genisliginde) yansitilir. Goriintiiler cihazin
video kameras tarafindan algilenir. Bu sistem vasitasiyla 2 pm ¢oziiniirliik ile kornea
tizerinde 9000 noktanin verisi analiz edilmektedir. Makine tarafindan verilerin
islenmesi, 6n kamara derinligi, kappa agis1, pupil ¢api, anterior ve posterior yiikseklik
haritalarin1 ve egrilik haritalariin olusturulmasi islemi yapilir (83). Konveks ve
konkav yiizeyleri ayirabilmesi, Placido sistem ile dl¢iilemeyen posterior korneal yiizey

ve 6n kamara derinligi gibi verileri 6lgmesi sistemin avantajlaridir.

Korneaya yansitilan 15181n kalitesinin korneanin optik kalitesine bagli olmasi
sistemin dezavantajidir. Bu, kornea seffafliginin kayboldugu durumlarda posterior

korneanin dl¢iim giivenilirliginin 6nemli diizeyde diismesine neden olmaktadir.

Scheimpflug fotografciik ilkesine dayal sistemler: Bu teknolojide kornea
boyunca ilerleyen parlak bir yarik 1s1gmin yansimasimi yakalamak i¢in donen bir
kamera sistemi kullanir. On ve arka elevasyonun ii¢ boyutlu bir degerlendirilmesi ve

pakimetri degerleri hesaplanir. Bu sistemin ismi hava fotograf¢iligindaki bozulma igin
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bir yontem tasarlayan Theodore Schiempflug'a atfedilir. Pentacam cihazi tek bir dénen
kamera ve statik kamerayi igerir (84). Bu sistemi baz alan Pentacam, Sirius ve Galilei
gibi cihazlar mevcuttur. Sheimpflug goriintilleme teknolojisinin  kullanildig1
Pentacam sisteminin daha dogru keratometri verileri sagladig1 gosterilmistir. Bu cihaz,
cok sayida veri noktasina dayali olarak, 6n ve arka kornea yiizeyleri i¢in ayri ayri
keratometri degerlerini Olger. Pentacam'in keratometri Ol¢iimleri, Kkeratokonus
hastalarinda olduk¢a giivenilir ve tekrarlanabilirdir (85). Galilei makinesinin
pentacamdan farki iki adet donen kameraya (¢ift Schiempflug analizorii) sahip

olmasidir.

Pentacam Scheimflug topografi sistemi: Bu sistem, hastanin goziine bir 151k
kiimesi gonderir ve daha sonra bu 151k Scheimflug kameras: tarafindan yaklasik 45
derecelik bir aciyla algilenir. Bu sistemlerden biri olan Pentacam HR (Oculus
Optikgeraete GmbH; Wetzlar, Almanya) sisteminde 1.45 megapiksellik, 360° rotasyon
yapabilen bir kamera vasitasiyla 2 sn igerisinde 6n segmentin 50 adet kesit fotografi
alinir. Kornea {izerinde 138.000 nokta degerlendirerek incelenir. Bu sistem ile kornea,
iris ve kristalin lensin net gortintiileri elde edilir. Korneanin 6n ve arka ylizeyinin
Ol¢timii ve kalinlik haritalarini, kornea kirilma giiciinii, korneal gii¢ dagilimini, kornea
ve kristalin lens dansitometrisini, 360°'de 6n kamara agis1 Olglimiinii, on kamara
derinligini ve hacmini lger. Pentacam'in otomatik serbest birakma modu sayesinde

operatore bagli degiskenler azaltilir (86).

Cihaz elde ettigi goriintiileri haritalar geklinde sunmaktadir. Bu haritalara drnek
olarak sagital ve tanjansiyel egim haritasi, 6n ve arka kornea ylizeyinin egim ve
elevasyon haritasi, refraktif giic haritasi, kornea kalinlik haritas1 gosterilebilir. Sekil
7°de Pentacam ile elde edilen 6n ve arka elevasyon, korneal kalinlik haritasi

gosterilmistir.
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Sekil 7. Pentacam ile elde edilen 6n ve arka elevasyon, korneal kalinlik haritast.

Galilei ¢ift Scheimflug analizérii: Bu sistem, Placido disk topografisindeki
kornea egriligi verilerini ve Scheimpflug teknolojisindeki yiikseklik verilerini
birlestiren donen kameraya sahip bir sistemdir. Yarik goriintiilerinden gelen verilerle
beraber goziin kaginilmaz mikro hareketlerinden kaynaklanan merkezden uzaklagsmay1
tespit edebilir ve bir yazilim algoritmasi araciligiyla goz hareketini ve siklotorsiyonu
diizelterek hareket hatasini azaltabilir. Hem Scheimpflug, hem de Placido'dan gelen
yiikseklik verileri, 6n kornea ylizey verilerine yerlestirilir. Cift Scheimpflug

analizoriiniin goriintiilerinden ise korneanin arka yiizey verileri elde edilir.

Cift Scheimpflug goriintiileme posterior kornea olgiimlerini iyilestirir ve kornea
kalmliginin ~ degerlendirilmesinde sagladigi dogrulukla bir refraktif cerrahin
ameliyattan once ihtiyag duyabilecegi tim 6lgiimleri gerceklestirebilir. Bu da hasta ve
doktor i¢in konfor saglar. Galilei, toplam kornea giiciinii hesaplayabilmektedir. Bu da
IOL'lerin ve limbal gevsetici kesilerin ameliyat dncesi planlamasinda 6nemli 6lgiide
kullanilebilmektedir. Bir diger avantaji, kalinlikta ve daha yiiksek dereceli sapmalarda

tistiin tekrarlanabilirlik gostermesidir (87).
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Sirius topografi cihazi: Bu cihaz (Costruziyone Strumenti Oftalmici, Floransa,
Italya) Placido disk tabanli topografi sistemi ile 360 derece dénen bir Scheimflug
kamera sisteminin birlesiminden olusmaktadir. On ve arka kornea topografisi, kornea
pakimetrisini 6lgmektedir. On korneal yiizeyden 35,632 adet nokta, arka korneal
yiizeyden 30.000 noktanin gériintiisiinii alarak korneadan 25 adet kesitsel goriintii elde

ederek analiz yapmaktadir.
2.3.2.3 Cok renkli 151k yayan diyotlarin asimetrik yansimasina dayali sistemler

Bu sistem kirmizi, sar1 ve yesil renklerde 700'den fazla ¢ok renkli LED'in
asimetrik dagilimiyla olusturulmus bir panel kullanir; kornea iizerindeki yansima, tek
renkli bir 151k yansitirken elde edilen ayrint1 eksikligiyle karsilestirildiginda kornea
yiizeyinin daha dogru bir sekilde analiz etmektedir. Her bir LED projeksiyonunun
yansimast ic¢in benzersiz bir yeniden yapilandirma algoritmasinin kullanilmasi
sistemin avantajidir. Bu sistemle kurulan cihaz, kornea yiizeyinde tanimlanan her {i¢
noktay1, egriligini veya yiiksekligini yeniden tanimlamaktadir. Bu prensibe dayanan

ve su anda mevcut olan tek ticari cihaz Cassini renkli LED kornea analizoriidiir (88).
2.3.3 Topografi sisteminde haritalar
Topografi sisteminde kullanilen dort temel harita asagidakilerdir:

e Kurvatiir Haritasi
e Giig¢ Haritasi
e FElevasyon Haritasi

e Kalinlik Haritas1

Renk olgekleri: Topografik goriintiileme sisteminde korneanin yiksekligini
gostermek icin renk skalasi istifade edilmektedir. Sicak renkler yiiksek degerleri,
soguk renkler ise diisiik degerleri gostermektedir. Renk skalasi belirli yonde

diizenlenmektedir.

Mavi (soguk renkler) korneanin daha diiz, derin, kalin, yassit oldugunu ifade

etmektedir.

Kirmizi (sicak renkler) korneanin daha yiiksek, dik, ince oldugunu

gostermektedir.
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Kurvatiir Haritasi: Diyoptri birimleri kullanilerak kornea ylizeyini tarif
etmektedir. Egim haritalar1 diyoptri cinsi ile 6l¢lim yapar, ancak korneanin giicii
hakkinda bilgi vermez. Merkezi, parasantral ve periferik korneada 9 mm'ye kadar
korneanin diyoptrik giiciinii/egrilik yaricapini gosteren iki boyutlu goriintiilerden
ibaretdir. Egimi belirlemek icin aksiyel ve meridyenel olmak iizere iki metod

kullanilir.

Aksiyel egim: Videokeratografik eksen lizerinde referans alinan bir noktadan
dikey olarak alinan mesafe olgiilerek egriligin yarigapi elde edilir. Korneanin yapisi

asferik oldugu igin perifere gittikge topografide distorsiyon olustugu goriiliir.

Meridyonel egim: 1lgili noktaya uyan, bitisik halkanin yarigapim ifade etmektedir
ve aksiyel egimden farkli olarak videokeratografik ekseni baz almamaktadir. Ortama
degerleri vermemesi nedeniyle periferik korneal detaylar1 daha hassas sekilde

gostermektedir.

Kiirvatiir (egim) haritasinda normal desen simetrik “bow-tie” (papyon)
goriintiisiidiir. Diizenli astigmatizmay1 gostermektedir. Vertikal, horizontal ve oblik
sekilde olabilmektedir ve bazen keratokonusda da izlenmektedir. Meridyonel haritada

anormal desenler daha iyi goriilmektedir. Sekil 8’de topografik desenler gosterilmistir.

000

Round Oval Superior Inferior Irregular
steepening steepening

Symmetric Symmetric bowtie Asymmetric bowtie Asymmetric bowtie = Asymmetric bowtie
bowtie with skewed with inferior with superior with skewed radial
radial axes steepening (AB/IS) steepening (AB/SS)  axes (AB/SRAX)

Sekil 8. Topografik desenler (89).
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Gii¢ haritas1 (Refraktif harita): Gii¢ haritalar1 aksiyel haritay1 temel almaktadir
ve korneanin total kirma giiclinii gostermektedir. Korneanin her bir noktasindaki
refraktif giici hesaplamakta ve korneal ylizeyin optik kalitesi ve diizenliligi hakkinda
da bilgi vermektedir. Korneadaki belirgin optik diizensizlikler bu haritalarla

gosterilmektedir.

Elevasyon haritasi: Yiikseklik haritalari, referans ylizeylere gore ol¢iilen kornea
yiizeyi ylikseklik degisimlerini géstermektedir. En yaygin referans, "en iyi uyan sfer”
(BFS) adlandirilmaktadir. Diger degerler arasinda "en iyi uyan asfer (BFA) veya en
iyi uyan torik asfer (BFTA)" bulunmaktadir. Verilen referans degerinin {izerinde
bulunan degerler daha sicak renklerle, altindaki degerler daha soguk renklerle
gosterilmektedir. Sekil 9°da yiikseklik haritasindak: anterior ve posterior elevasyonun

sematik goriniimii gosterilmistir.

[ Anterior elevasyon ] .

(+)

Referans ]

[ Posterior elevasyon ]

Sekil 9. Yiikseklik haritasindaki anterior ve posterior elevasyonun sematik goriiniimii
(89).

Haritada asagidaki desenler tanimlanmaisgtir:

e Ada: Protriizyonu olan kornealarda goziikkmektedir.
e Diizenli kum saati: Kurala uygun astigmatizmaya sahip kornealarda

goriilmektedir.
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e Diizensiz kum saati: Deforme kornealarda géziikmektedir.
e Egik kum saati: Yanlis 6l¢iim sonucu ya da genis kappa agis1 olan kornealarda
goriilmektedir.

e Simiflandirilmamais

Pentacam Scheimpflug kornea tomografisinde:
Arka elevasyonda:

e Normal <+17 um
e Siipheli +18 pm ve + 20 pum arasi
e Riskli >+20 pm.

On elevasyonda:

e Normal <+12 um
e Siipheli +13 pm ve + 15 pm arasi

e Riskli >+15 pm.

Arka elevasyon keratokonusun erken tanisinda ¢ok Onemli bir ara¢ olarak

belirlenmistir.

Pakimetri haritasi: Bu kalinlik haritas1 korneanin farkli noktalarindaki kornea
kalimhgm olgmektedir. Baslangic asamasindaki keratokonusu tespit etmede
faydalidir. Farkli alanlarda kornea kalinligi1 dokuz mm'ye kadar gosterir.
Topografideki temel 6l¢giilen noktalar en ince bolge ve santral bes um’lik dairedeki
vertikal ve horizontal meridyende bulunan iki karsilikli noktadir. Topografik
asimetriye ek olarak 500 pm'den az merkezi kornea kalinligi keratokonus tanisina
yonlendirmektedir. Yapilen bir ¢alismada merkezi ve minimum kalinlik arasinda 27

um’den fazla bir fark yiiksek olasilikla (%97,5) kornea ektazisini gostermektedir (90).

Korneada iki karsilikli noktada superior ve inferior arasindaki fark 27 pm’den

biiyiik oldugunda asagidaki gibi anormal sekiller ortaya ¢ikabilmektedir:
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e Limbusdan limbusa uzanan jeneralize incelme
e En ince bélgenin horizontale yer degistirmesi
e En ince bolgenin vertikale yer degistirmesi

e Korneanin inferior kisminda ince bir bant sekli
2.3.4 Topografik haritalarda istatistiksel indeksler ve hesaplamalar

Topometrik ve topografik indeksler korneanin yiizeyini objektif bir sekilde analiz

eder ve degerlendirir.

Modifiye Rabinowitz indeksleri: Merkezi K ve korneal apeksden 3 mm uzaklikta
korneal inferior—superior dioptrik asimetri degerini (I-S degerini) baz alarak
gelistirilmistir. Hem santral, hem de periferik bolgelerde ortaya ¢ikabilen
keratokonusun tanisi igin énemli indekstir. Santral K degerinin 47,2 D, I-S degerinin

1.4 D’nin tizerinde oldugunda olas1 keratokonus akla gelmelidir (91).

KISA % indeksleri: Dort indeksten olusmaktadir: Inferior — superior dioptrik
asimetri degeri (I-S), diizensiz astigmatizmay1 gosteren skewed steepest radial axis
(SRAX) indeksi, Santral K, SimK degeri. KISA indekslerinin keratokonus tanisinda
yiiksek sensitivitesi ve spesifite gostermektedir. Indeksin 60 ile 100 arasinda olmasi

stipheli keratokonus, 100'den biiyiik ise keratokonus tanisina yonlendirmektedir (92).

Pakimetrik ilerleme indeksleri: Total kornea kalinhigindaki degisikligi baz
alarak hesaplanmaktadir. Her meridyendeki progresyon degeri progresyon indeksi
olarak ifade edilir. Pachymetric progressiyon index (PPI)’nin ortalamasi tiim
meridyenlerin orta degerini ifade etmektedir. Maksimum pakimetrik artisa sahip
meridyen PPImax, minimum pakimetrik artiga sahip meridyen ise PPImin ile
tanimlanir. Pakimetrik degerdeki hizli progresyon ektatik hastalik takibinde Onemli

parametredir.

Dikey asimetri indeksi: Superior ve inferior kornea egriligi arasindaki ortalama
fark, yatay meridyene gore egrilik simetrisinin seviyesi olan dikey asimetri indeksini
verir. Dikey asimetri indeksinin > 0,28 anormal ve > 0,32 biiyiik ise patolojik kabul

edilir. Prekeratokonik gozler igin oldukga duyarli ve spesifik bir indekstir (92).

49



Keratokonus indeksi: Korneanin {ist ve alt yarisi arasindaki egrilik yarigapi
degerlerinin ortalama oranini ifade etmektedir. Keratokonus indeksinin > 1,07 biiytik
olmas1 patolojik kabul edilir. Normal kornealar1 klinik belirgin keratokonustan ayirt

etmede faydalidir.

Yiizey varyans indeksi: Kornea sagittal yarigapinin ortalama degere gore ne

kadar saptigini ifade eder. Progresyonun izlenmesinde faydali indekstir.

Minimal sagital egrilik : Korneanin maksimum anterior egrilige karsilik gelen
en kiigiik egrilik yarigapini ifade etmektedir. Minimal sagital egriligin 6,71mm den
kiiciik olmasi patolojik kabul edilir (83).

Simule K degeri: En diiz ve en dik meridyenlerin diyoptrik giiciinii (K1 ve K2)
ifade etmektedir. K1 ve K2 degerleri arasindaki fark korneal astigmatizmanin degerini

verir.
Minimum K : En diiz meridyenin yerlesimini ve giiciinii ifade etmektedir.

Belin-Ambrosio Gelistirilmis Ektazi I: Belin - Ambrosio sistemi, Pentacam
haritalarindaki elevasyon degerleri ile pakimetrik degerleri birlestirerek keratokonus
tanisinit kolaylagtirmaktadir. Sekiz mm’lik optik zonda sabitlenen standart BFS’e gore
hesaplanan anterior ve posterior elevasyon degerlerini gostermektedir. Normal ve
ektatik kornealar arasindaki farki belirlemek igin standard BFS ile gelistirilmis BFS

arasindaki farki hesaplamaktadir.

Belin-Ambrosio Gelistirilmis Ektazi II: Bu siiriimiinde bes énemli parametre
eklenerek yapilmistir. Bu parametreler BFS’de anterior elevasyondaki degisiklikler,
posterior elevasyondaki degisiklikler, en ince kornea kalinligi, en ince noktanin yer
degistirmesi ve pakimetrik progresyondan olusur. Bu bes parametreden elde edilen
veriler keratokonusun mevcut olan veritabani ile regresyon analizine dahil edilmis ve
sonu¢ (final) D degeri ¢ikmistir. D degeri korneanin normal degerinden ne kadar

saptigini ifade etmektedir.

Belin - Ambrosio Gelistirilmis Ektazi III: Regresyon analizine Kmax,
korneanin en ince noktasinda anterior ve posterior elevasyon, Ambrosio relational

thickness maximum (ART max) gibi dort parametre eklenerek gelistirilmistir.
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Belin - Ambrosio Gelistirilmis Ektazi Goriintiileme Toplam Sapma Degeri:
Korneanin kapsamli bir genel goriinlimiinii veren ¢ok degiskenli bir indekstir. Pre-
keratokonus gibi hafif hastaliklarda hastalar1 taramak i¢in de kullanilmaktadir. Belin-
Ambrosio Enhanced Ectasia Imaging Total Deviation Value (BAD_ D) degeri dokuz
ayr1 endeksin:  On elevasyonun normalliginden sapma, arka elevasyonun
normalliginden sapma, korneanin en ince noktasinin normalliginden sapma, Ambrosio
iliskisel kalinligmin normalli§inden sapma, ortalama pakimetrik ilerlemede
normallikten sapma, dikey meridyen boyunca en ince noktanin yer degistirmesi, en
ince noktadaki 6n elevasyon, en ince noktadaki arka elevasyon ve Kmax endekslerinin

regresyon analizi ile hesaplanir.

e D degeri <1,6 SDise beyaz (normal)
e D degeri > 1,6 SD ise sar1 (siipheli)

e Ddegeri > 2,6 SD ise kirmiz1 (anormal)

D degeri bir regresyon analizine dayanmakta ve ektazi tespitinde dogrulugu en
st diizeye ¢ikarmaktadir. Hashemi ve ark. BAD D'nin tanisal degerini biiyiik bir

hasta 6rnekleminde (n = 326) dogrulamistir (93).
Ambrosio iliskisel Kalinlik Degerleri:

ARTmaks: En ince yerde korneal kalinligin maksimum pakimetrik progresyon
indeksine boliinmesi ile elde edilir. ART-Max igin 412 um deger keratokonusta sinir
kabul edilir.

ARTort: En ince yerde kornea kalinliginin ortalama pakimetrik progresyon

indeksine boliinerek hesaplanir.
2.3.5 Topografik haritada parametreler

e Qs: Goriintiiniin kalitesini gosterir. “OK” olmas1 kabul edilir.

e Q-val: Anterior korneal yiizeyin asferisitesini ifade eden Q degerini gosterir.
Merkezi 6 mm’lik alan i¢inde Ol¢iilen Q degerinin ideali -1 ile O arasindadir.
<-1 olmas1 keratokonusu diisiindiiriir.

e K1: Santral 3 mm’lik alanda 6n korneanin diiz meridyeninin egrilik giictinii

gostermektedir. Normal degeri K1 > 34,0 D’dir.
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K2: Santral 3 mm’lik alanda 6n korneanin dik meridyeninin egrilik giiciinii
ifade etmektedir. Normal degeri K2 < 47,0 D’dir.

Kmax: Korneanin 6n yiizeyinin maksimum egrilik giiclinii gostermektedir.
Normal degeri Kmax < 48,0 D’dir.

Km: Santral 3 mm’lik alanda korneanin ortalama egrilik giiciinii
gostermektedir.

Astig: Korneanin 6n kisminin astigmatizma degeri ifade etmektedir. K2 ve K1
arasindaki fark olciilerek elde edilir.

Aks: Korneal astigmatizmanin aksin1 gosterir.

Apex kalinhgi: Korneal apeksin kalinligini gosterir.

Pupil merkezi: Pupil merkezinin yerlesimini ve o alandaki korneal kalinlig
ifade eder.

Pupil ¢apr: Film gekilerken 6l¢iilen pupil gapidir.

En ince alan: Korneanin en ince noktasinin kalinlig1 ve lokasyonunu gdosterir.
Degerin > 500 pm’den fazla olmasi normal, 450-500 um arasi siipheli, < 450
olmas1 patolojik kabul edilir.

On kamara derinligi: <2.1mm olmasi ag1 kapanmasi glokomu igin risklidir.
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3. GEREC VE YONTEM

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Gz Hastaliklar1 Anabilim Dali Kornea
Birimi’nde Temmuz 2015 - Aralik 2023 tarihleri arasinda keratokonus tanisi ile takip
edilen hastalarin dosya verileri ve topografi bulgular1 retrospektif olarak incelendi.
Calisma igin Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Caligmalar

Etik Kurulu tarafindan onay (2024/20-25) alindiktan sonra ¢alismaya baslandi.
3.1 Hasta Se¢imi

Calismaya keratokonus tanisi alan hastalarin her iki gozii de dahil edildi. Kornea
cerrahisi gegiren hastalar, keratit oykiisii, verileri eksik ve ¢ekim kalitesi diigiik olanlar
calismadan ¢ikarildi. Tiim hastalara detayli refraksiyon muayenesi yapilerak EIDGK
Olglildii. Hastalarin korneal topografileri Pentacam cihazi ile  ¢ekildi. Detayli
biyomikroskopik muayene ve fundus muayenesi yapildi.  Keratokonus tanisi
Pentacam degerleri (asimetrik papyon paterni, inferior veya santral diklesme) ve
biyomikroskopi bulgularina (Vogt's stria, Fleischer halkasi veya 6n stromal skar)
dayanarak konuldu. Calismamizda hastalarin herhangi bir yas sinirlamasi yoktu.

Kontakt lens kullanicilarinin ¢ekimden en az 1 hafta O6ncesine kadar lensini
cikarmasina 6zen gosterildi. Belirgin vernal keratokonjonktivit olan hastalar, hamile
ve lakrimasyon doneminde olan hastalar ile topografi 6l¢limiine uyum gostermeyen ve
¢ekim kalitesi oldukca diisiikk olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Bir goziinde
klinik keratokonus, diger goziinde forme fruste keratokonus olan olgularin da her iki

g6zl calismaya dahil edildi.

3.2 istatistiksel Analiz

Analizler SPSS 26.0 programi ile yapilmistir. Analizlerde Oolgiimler igin
normallige bakilmis ve normalligin saglanmadig: belirlenmistir. Buna gore ilk-son
Olglimlerin degisimi Wilcoxon testi ile analiz edilmistir. Kategorik degiskenler
arasindaki iligski ise Ki-kare testi ile analiz edilmistir. p < 0.05 olmas: istatistiksel

acidan anlamli olarak kabul edildi.

Hastalarin demografik verilerine, okiiler ve sistemik hastalik sikligina bakildi.
Calisma kapsaminda tiim hastalarin ilk gelisteki ve son gelisteki verileri ve uygulanan

tedavileri karsilestirildi. Daha sonra hastalar Amsler - Krumeich siiflama sistemine
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gore evre 0 - 4 ve Belin - Ambrosio evreleme sistemine uygun olarak A,B,C verilerine
ve D degerine gore gruplara ayrildi. Ek olarak yillara gére gruplara ayrilarak her yilda

uygulanan tedavilere bakildi.
3.3 Veri Toplama

Klinigimizin kornea birimine bagvuran ve keratokonus tanisiyla takip edilen
hastalarin dosya verileri retrospektif olarak tarandi. Dosyalar taranarak hastalarin
demografik ozellikleri, hastalara uygulanan tedaviler, ilk geliste kullandigi okiiler
ilaglar, hastalarin okiiler ve sistemik hastaliklar1, hastalarin tedavilerinin uygulandigi
yillar kaydedildi. Ilk ve son vizitteki EIDGK dosyalardan taranak elde edildi.
Hastalarin EIDGK ’leri logMAR’a gore hesaplanarak kayd edildi.

Hastalarin keratometrik degerleri Pentacam HR (Oculus Optikger te GmbH,
Wetzlar, Almanya) cihazindan elde edildi.
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4 BULGULAR

Calismaya ortalama yaslar1 29,65 + 11,93 (aralik:10 - 73) yil olan 292 hastanin
584 gozii dahil edildi. Hastalarin 133’1 kadin (%45,5), 159°u erkek (%54,5) idi.

Gegcirilmis okiiler hastaliklar agisindan, hastalarin %53,4’tinde (n=312) herhangi
bir okiiler hastalik oykiisii bulunmazken, en sik rastlanan okiiler rahatsizliklar kaginti
(%19,2; n=112) ve alerjik konjonktivit (%22,6; n=132) olmustur. Daha nadir goriilen
hastaliklar arasinda nistagmus, hidrops, ambliyopi, katarakt, korneal iilser, korneal

skar, greft reddi, perforan yaralanma, glokom ve vernal konjonktivit yer almaktadir.

Gegirilmis sistemik hastaliklar a¢isindan, hastalarin %84,4’iinde (n=493) herhangi
bir sistemik hastalik dykiisii bulunmazken, en sik goriilen sistemik hastaliklar astim
(%2,7; n=16), hipertansiyon (%2,2; n=13) ve alerjik rinit (%1,4; n=8) olarak
belirlenmistir. Daha nadir goriilen sistemik hastaliklar arasinda epilepsi, Down
sendromu, diyabet, tilseratif kolit, psoriazis, serebral palsi, hipotiroidi ve hipofiz bezi

eksikligi bulunmaktadir.

[k geliste kullanilen okiiler ileglar, hastalarm %84,6’sinda (n=494) herhangi bir
ile¢ kullaniminin olmadigin1 gostermistir. En sik kullanilen okiiler ileglar olopatadin
(%6,7; n=39), siklosporin (%3,8; n=22) olarak belirlenmistir. Daha az kullanilen
ileglar arasinda fluorometalon, loteprednol, sodyum hiyaliironat, tobramisin pomad ve

trehaloz + sodyum hiyaliironat yer almaktadir.

Uygulanan gorsel rehabilitasyon yontemleri ve  tedaviler arasinda en sik
kullanilen yontemler sirasiyla gozliik (%39; n=228), herhangi bir optik diizeltme
verilmeyen hastalar (%22,4; n=131) ve ICRS tedavisi (%10,3; n=60) olmustur. ICRS
islemi sonrasi 1 hasta (%1,7) RGP lens kullanmistir. Diger uygulamalar arasinda CXL
(%9,4; n=55), RGP lens (%9,8; n=57), yumusak kontakt lens (%6,8; n=40), PK
(%3,1; n=18) ve DALK (%0,9; n=5) yer almaktadir. Sert lenslerin {igli (%5) hibrid
lenslerdir. PK sonrasi 2 hasta (%11,1) RGP lens kullanmis, ancak DALK sonrast RGP
lens kullanimi1 olmamistir. Sekil 10°da uygulanan tedavi segeneklerinin uygulanma
siklig1 sunulmustur. Takip siiresi, ortalama 26,13 + 29,83 (aralik: 0 - 156) ay olarak

hesaplanmuistir.
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Sekil 10. Uygulanan tedavi seceneklerinin uygulanma sikligi. (DALK:Derin Anterior
Lameller Keratoplasti; PK:Penetran Keratoplasti; CXL:Cross-linking; RGP:Rigid gas

permeable; ICRS:Intracorneal ring segments)

Yapilen normallik analizine gore Olglimlerin normal dagilim gostermedigi

belirlenmistir (p<0,05).

Hastalarm ilk ve son kontrollerindeki EIDGK’i, Belin-Ambrosio degerleri hastalara

uygulanan tedavi ile nasil degistiyi Tablo 5’te gdsterilmistir.
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Tablo 4: Ilk - Son Ol¢iim Degisimlerinin, Uygulanan Tedavi Acisindan incelenmesi

(Wilcoxon testi)

Uygulanan tedavi

Herhangi
bir optik
CXL PK Yumusak ooy dizeltme o pop ICRS DALK
Kontakt lens verilmey
en
hastalar
(ort£ss) (ort£ss) (ort£ss) (orttss)  (ortEss) (ort£ss) (ort£ss) (ort£ss)
medyan medyan medyan medyan medyan medyan medyan medyan
gll(])v(l}zlg (0,39+0,3 (1,05£0,59 (0,25£0,32) (0,24+0, (0,35£0,5 (0,5£0,44) (0,59+0,2 (1,14+0,23)
(l0gMAR) 1)0,3 )3 0,15 24)0,15  7)0,15 0,4 9)0,52 1,3
g‘fgé‘é‘t (032402 (0,4240,62 (0,13£0,21) (0,27+1, (0,38+1,2 (0,1640,16 (0,24+0,1 (0,21£0,09)
(l0gMAR) 9)0,22 )0,30 0,05 11)0,1  6)0,15 )0,1 9)0,22 0,22
P 0,064 0,001 0,000 0,008 0,633 0,000 0,000 0,042
Belin
_ (2,76£1,2  (3,14+127 (1,941,16)2, (1,96+1, (1,91,42 (3,07+1,26 (2,94+1,2
ﬁmrz‘;ts'OA 9)2.9 )4 2 222 )21 )4 8)3,2 (40)4
Belin
: (2,73£1,3  (0,42+0,86 (1,88+1, (1,91+1,4 (3+1,27)3, (2,12+41,2 (1,32+1,63)
gr:k\)/ricz)?tloA 2)2.8 o o GEL223 o o" T g 8 9)2,35 0.7
P 0,907 0,001 0,005 0576 0,480 0,891 0,000 0,042
Belin
, (3,27+1,0 (3,88+0,35 (2,82+1,1)2, (2,671, (2,72+14 (3,4+1,11) (3,43+1,1
ﬁmrgﬁ'w 9)4 )4 85 33)2,85  2)2,9 4 6)4 (40)4
i‘;']'gmsios (3,48+1,0 (1,51+0,99 (2,68+1,27) (2,65+1, (2,63+1,4 (3,52+0,8) (3,28+1,2 (2,74+1,64)
son vizit 5)4 )1,9 2,8 31)2,8  3)2,8 4 )4 3
P 0,006 0,000 0,422 0,006 0,169 0,512 0,336 0,109
Belin
: (2,62£1,0  (3,3£1,05) (1,8+1,02)1, (2,14+1, (2,3+1,32 (2,79+1,13 (2,91+1,1
ﬁmrz‘;f'oc 9)2,7 3.9 9 1723 )24 )3 3)3,2 (4£0)4
Belin
, (2,85£1,0 (0,33+0,53 (1,8+1,08)1, (2,02+1, (2,21£1,2 (2,64+121 (2,6+1,17
g:t\’/rfz’ft'oc 5)3,15 0.1 8 1521 921 )2.8 y2.85  (13EL7)06
P 0,001 0,000 0,201 0,195 0473 0,207 0,000 0,066
/Em'bnrosio (9,86+4,6) (13,7753 (7,04+3,27) (7,09+3, (8,41£62 (11,63+5,5 (9,89+4,0 (26,35+9,78
D ilk vizit 929 5)1189 658  58)665 2)7,03  )1127  7)997  )2398
2ﬂ'§rosio (10,744,7 (4,63+2,1) (7.51£3,54) (6,69+3, (8,64+7,1 (11,47+4,9 (9,2743.9 (9,28+2,3)9,
Dsonvigit 91163 4,53 6,75 22)621  6)6,33  2)10,95  6)9,65 17
P 0,028 0,003 0,001 0,628 0,698 0,288 0,014 0,043
(CXL:Cross-linking;  PK:Penetran  Keratoplasti; RGP:Rigid gas permeable;

ICRS:Intracorneal ring segments DALK:Derin Anterior Lameller Keratoplasti;)
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Her baglikta 6nce anlamli degisiklikler olan devaminda anlamli degisiklikler saptanmayan

hasta grubu verilmistir.
Ik ve son vizitte en iyi degerlendirilmis gorme Keskinligi:

PK: Ilk vizitte gérme keskinligi ortalamas1 1,05 + 0,59 (medyan=1), son vizitte 0,42 +

0,62 (medyan=0,30) olarak belirlenmistir. Degisim anlamlidir (p = 0,004).

Yumusak Kontakt Lens: Ilk vizitte gorme keskinligi ortalamas1 0,25 + 0,32
(medyan=0,15), son vizitte 0,13 + 0,21 (medyan=0,05) olarak belirlenmistir. Degisim
anlamhidir (p < 0,001).

Gozliik: 11k vizitte gérme keskinligi ortalamas1 0,24 + 0,24 (medyan=0,15), son vizitte
0,27 = 1,11 (medyan=0,10) olarak belirlenmistir. Degisim anlamhidir (p = 0,016).

Rigid Gas Permeable: Ilk vizitte gdrme keskinligi ortalamast 0,50 =+ 0,44
(medyan=0,40), son vizitte 0,16 + 0,16 (medyan=0,10) olarak belirlenmistir. Degisim
anlamlidir (p < 0,001).

intrakorneal Halka Segmentleri: ilk vizitte gérme keskinligi ortalamasi 0,59 + 0,29
(medyan=0,52), son vizitte 0,24 + 0,19 (medyan=0,22) olarak bulunmustur. Gérme keskinligi
artis1 anlamhidir (p < 0,001).

Derin Anterior Lameller Keratoplasti: Ik vizitte gérme keskinligi ortalamas1 1,14 + 0,23
(medyan=1,30), son vizitte 0,21 + 0,09 (medyan=0,22) olarak tespit edilmistir. Gorme
keskinligi artig1 anlamlidir (p=0,043).

Capraz baglama grubunda ilk vizitte gorme keskinligi ortalamast 0,39 + 0,31
(medyan=0,3), son vizitte 0,32+0,29 (medyan=0,22) olarak bulunmustur. Gérme keskinligi
artig1 anlamli degildir (p=0,048).

Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: ilk vizitte gérme keskinligi ortalamasi
0,35 + 0,57 (medyan=0,15), son vizitte 0,38 + 1,26 (medyan=0,15) olarak tespit edilmistir.
Gorme keskinligi artig1 anlamli degildir (p=0,922).

Belin Ambrosio A ilk ve son degerler:
PK: Ik deger ortalamasi 3,14 + 1,27 (medyan=4), son deger ortalamas: 0,42 + 0,86

(medyan=0) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p < 0,001).

58



Yumusak kontakt lens: Ilk deger ortalamast 1,9 + 1,16 (medyan=2,2), son deger
ortalamasi 2 + 1,25 (medyan=2,3) olarak belirlenmistir. Degisim anlamlidir (p=0,005).

intrakorneal Halka Segmentleri: Ik deger ortalamasi 2,94 + 1,28 (medyan=3,2), son

deger ortalamasi 2,12 + 1,29 (medyan=2,35) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p <
0,001).

Derin Anterior Lameller Keratoplasti: ilk deger ortalamas1 4 + 0 (medyan=4), son deger

ortalamasi 1,32 + 1,63 (medyan=0,7) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,042).

Capraz baglama grubunda ilk deger ortalamasi 2,76 + 1,29 (medyan=2.,9), son deger
ortalamast 2,73 £+ 1,32 (medyan=2,8) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir
(p=0,907).

Gozliik: Ik deger ortalamasi 1,96 + 1,24 (medyan=2,2), son deger ortalamas1 1,88 + 1,24
(medyan=2,2) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,576).

Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: ilk deger ortalamas1 1,9 + 1,42
(medyan=2,1), son deger ortalamasi 1,91 + 1,47 (medyan=1,9) olarak tespit edilmistir.

Degisim anlaml degildir (p=0,480).

Rigid Gas Permeable: Ilk deger ortalamasi 3,07 + 1,26 (medyan=4), son deger
ortalamasi 3 + 1,27 (medyan=3,8) olarak bulunmustur. Degisim anlaml1 degildir (p=0,891).

Belin Ambrosio B ilk ve son degerler:

Capraz baglama grubunda ilk deger ortalamasi 3,27 + 1,09 (medyan=4), son deger
ortalamasi 3,48 + 1,05 (medyan=4) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,006).

Penetran Keratoplasti: Ik deger ortalamasi 3,88 + 0,35 (medyan=4), son deger ortalamasi

1,51 £ 0,99 (medyan=1,9) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p < 0,001).

Gozliik: 11k deger ortalamasi 2,67 + 1,33 (medyan=2,85), son deger ortalamas1 2,65 +
1,31 (medyan=2,8) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,006).

Yumusak Kontakt Lens: Ik deger ortalamasi 2,82 + 1,1 (medyan=2,85), son deger
ortalamast 2,68 + 1,27 (medyan=2,8) olarak belirlenmistir. Degisim anlamli degildir

(p=0,422).
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Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: ilk deger ortalamas1 2,72 + 1,42
(medyan=2.,9), son deger ortalamasi 2,63 + 1,43 (medyan=2,8) olarak tespit edilmistir.
Degisim anlamli degildir (p=0,169).

Rigid Gas Permeable: ik deger ortalamasi1 3,4 = 1,11 (medyan=4), son deger ortalamasi
3,52 + 0,8 (medyan=4) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,512).

Intrakorneal Halka Segmentleri: Ik deger ortalamasi 3,43 + 1,16 (medyan=4), son deger
ortalamasi1 3,28 + 1,2 (medyan=4) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlh degildir
(p=0,336).

Derin Anterior Lameller Keratoplasti: Ik deger ortalamas1 4 + 0 (medyan=4), son deger

ortalamasi 2,74 £+ 1,64 (medyan=3) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,109).
Belin Ambrosio C ilk ve son degerler:

Capraz baglama grubunda ilk deger ortalamasi 2,62 £+ 1,09 (medyan=2,7), son deger
ortalamasi 2,85 + 1,05 (medyan=3,15) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,001).

Penetran Keratoplasti: ilk deger ortalamasi 3,3 + 1,05 (medyan=3,9), son deger
ortalamasi 0,33 £ 0,53 (medyan=0,1) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p < 0,001).

Intrakorneal halka segmentleri: Ik deger ortalamas1 2,91 + 1,13 (medyan=3,2), son deger

ortalamasi 2,6 = 1,17 (medyan=2,85) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamhidir (p < 0,001).

Yumusak Kontakt Lens: Ilk deger ortalamasi 1,8 = 1,02 (medyan=1,9), son deger
ortalamasi 1,8 + 1,08 (medyan=1,8) olarak belirlenmistir. Degisim anlamli degildir (p=0,201).

Gozliik: ik deger ortalamas1 2,14 + 1,17 (medyan=2,3), son deger ortalamas1 2,02 + 1,15
(medyan=2,1) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,195).

Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: Ilk deger ortalamasi 2,3 + 1,32
(medyan=2,4), son deger ortalamasi 2,21 + 1,29 (medyan=2,1) olarak tespit edilmistir.
Degisim anlamli degildir (p=0,473).

Rigid Gas Permeable: ilk deger ortalamasi 2,79 + 1,13 (medyan=3), son deger ortalamasi
2,64 + 1,21 (medyan=2,8) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,207).

Derin Anterior Lameller Keratoplasti: ilk deger ortalamas1 4 + 0 (medyan=4), son deger

ortalamasi 1,3 + 1,7 (medyan=0,6) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,066).
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Belin Ambrosio D ilk ve son degerler:

Capraz baglama grubunda ilk deger ortalamasi 9,86 + 4,6 (medyan=9,29), son deger
ortalamast 10,7 = 4,79 (medyan=11,63) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,028).

Penetran Keratoplasti: ilk deger ortalamasi 13,77 + 5,35 (medyan=11,89), son deger
ortalamast 4,63 =+ 2,1 (medyan=4,53) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p=0,003).

Yumusak kontakt lens: ilk deger ortalamasi 7,04 + 3,27 (medyan=6,58), son deger
ortalamasi 7,51 + 3,54 (medyan=6,75) olarak belirlenmistir. Degisim anlamlidir (p < 0,001).

Intrakorneal halka segmentleri: Ik deger ortalamasi 9,89 + 4,07 (medyan=9,97), son
deger ortalamasi 9,27 + 3,96 (medyan=9,65) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir
(p=0,014).

Derin Anterior Lameller Keratoplasti: Ik deger ortalamas1 26,35 + 9,78 (medyan=23,98),
son deger ortalamast 9,28 + 2,3 (medyan=9,17) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir
(p=0,043).

Gozliik: 1k deger ortalamasi 7,09 £ 3,58 (medyan=6,65), son deger ortalamasi 6,69 =+
3,22 (medyan=6,21) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,628).

Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: ilk deger ortalamasi 8,41 + 6,22
(medyan=7,03), son deger ortalamasi 8,64 + 7,16 (medyan=6,33) olarak tespit edilmistir.
Degisim anlamli degildir (p=0,698).

Rigid Gas Permeable: ilk deger ortalamasi 11,63 + 5,5 (medyan=11,27), son deger
ortalamas1 11,47 + 4,92 (medyan=10,95) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir
(p=0,288).

Amsler-Krumeiche gore evreleri belirlenen hastalarin ilk ve son kontrollerindeki

EIDGK’i, Belin-Ambrosio degerlerinin degisimi Tablo 6’te gdsterilmistir.
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Tablo 5: ilk - son &l¢iim degisimlerinin evre agisindan incelenmesi

Kontrol evre

00 1,00 2,00 3,00 4,00

(ortEss) (ort£ss) (ortEss)

medyan medyan medyan (ort£ss) medyan (ort£ss) medyan
Ilk vizitte
EIDGK (0,02£0,05)0  (0,18+0,22)0,1 (0,29+0,26)0,22  (0,56+0,41)0,52 (0,98+1)0,7
(logMAR)
Son vizitte
EIDGK (0,0140,02)0  (0,11+0,15)0,05 (0,28+1,12)0,15  (0,45£1,09)0,3  (1,04+1,42)0,22
(logMAR)
P 0,546 0,002 0,000 0,000 0,003
iei'l'lf \ﬁ;?tbros'o (0,15£025)0  (1,17+0,88)0,95  (2,39+1)2,4 (3,45+0,95)4 (3,86+0,39)4
ies':)m{;tt’ms'o (03+0,81)0  (1,2120,92)1,1 (2,341,042,4  (3,08+1,24)3,7 (1,87+1,9)0,7
P 0,254 0,646 0,585 0,000 0,016
gei'l'lf \ﬁ;ﬂbms'o (0,47+0,71)0,2  (1,96+1,15)2,2 (3,23£0,91)3,5  (3,84+0,66)4 (4+0)4
Sif!,'; Cir:i?msm (0,56+0,92)0,3  (2,07£1,12)2,3  (3,27+0,88)3,6 (3,7+0,82)4 (2,53+1,61)2,7
P 0,777 0,008 0,025 0,038 0,018
gei'l'lf \'/?:i‘tbms'o (1,0651,08)0,8  (1,66+0,94)1,5 (2,5241,09)2,7  (3,04+0,97)3,2 (3,93+0,19)4
ges'g;] Cir:ii’ms'o (L12£1,11)0,8  (1,66+0,96)1,5 (2,42+1,11)2,6  (2,76£1,19)3,1 (1,99+1,79)2,1
P 0,314 0,957 0,365 0,070 0,010
[B)eillllz \ﬁ;?tbms'o (2,24+1)2,17  (4,58+1,65)4,84 (8,06+2,35)7,94 (13,46+4,49)12,53 (25,71+8,06)22,95
[B)es'gmgitt’ms'o (2,46£2,34)2,01  (4,9+1,88)4,86 (8,14+2,39)7,94 (12,19+4,56)12,2 (15,61=11,56)11,99
P 0,307 0,017 0,506 0,005 0,499

Wilcoxon testi

Ik ve son vizitte en iyi degerlendirilmis gorme Keskinligi:

1. Evre: Ilk vizitte gérme keskinligi ortalamasi 0,18 + 0,22 (medyan=0,1), son vizitte 0,11

+ 0,15 (medyan=0,05) olarak belirlenmistir. Gorme keskinligi artis1 anlamlidir (p < 0,001).

2. BEvre: Ilk vizitte gérme keskinligi ortalamas1 0,29 + 0,26 (medyan=0,22), son vizitte

0,28 + 1,12 (medyan=0,15) olarak bulunmustur. Gérme keskinligi artisi anlamhidir (p <

0,001).
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3. Evre: ilk vizitte gdérme keskinligi ortalamas1 0,56 + 0,41 (medyan=0,52), son vizitte
0,45 + 1,09 (medyan=0,3) olarak tespit edilmistir. Gorme keskinligi artig1 anlamlidir (p <
0,001).

4. Evre: ik vizitte gérme keskinligi 0,98 + 1 (medyan=0,7), son vizitte ,04 + 1,42
(medyan=0,22) olarak bulunmustur. Gorme keskinligi artis1 anlamlidir (p=0,752).

0. Evrede ilk vizitte gorme keskinligi ortalamasi 0,02 + 0,05 (medyan=0), son vizitte 0,01
+ 0,02 (medyan=0) olarak bulunmustur. Gérme keskinligi artis1 anlamli degildir (p=0,131).

Belin Ambrosio A ilk ve son degerler:

3. Evre: 11k deger ortalamasi 3,45 + 0,95 (medyan=4), son deger ortalamas1 3,08 + 1,24
(medyan=3,7) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p < 0,001).

4. BEvre: Ilk deger ortalamasi 3,86 + 0,39 (medyan=4), son deger ortalamas: 1,87 + 1,9
(medyan=0,7) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,016).

0. Evrede ilk deger ortalamas1 0,15 + 0,25 (medyan=0), son deger ortalamas1 0,3 + 0,81
(medyan=0) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,254).

1. Evre: ik deger ortalamas1 1,17 + 0,88 (medyan=0,95), son deger ortalamasi 1,21 +
0,92 (medyan=1,1) olarak belirlenmistir. Degisim anlamli degildir (p=0,646).

2. Evre: ilk deger ortalamasi 2,39 + 1 (medyan=2,4), son deger ortalamas1 2,34 + 1,04
(medyan=2,4) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,585).

Belin Ambrosio B ilk ve son degerler:

1. Evre: Ilk deger ortalamasi 1,96 + 1,15 (medyan=2,2), son deger ortalamas1 2,07 + 1,12
(medyan=2,3) olarak belirlenmistir. Degisim anlamlidir (p=0,008).

2. Evre: 11k deger ortalamasi 3,23 + 0,91 (medyan=3,5), son deger ortalamas1 3,27 + 0,88
(medyan=3,6) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,025).

3. Evre: Ilk deger ortalamas1 3,84 = 0,66 (medyan=4), son deger ortalamasi1 3,7 + 0,82
(medyan=4) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p=0,038).
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4. Evre: Ilk deger ortalamasi 4 + 0 (medyan=4), son deger ortalamasi 2,53 + 1,61
(medyan=2,7) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,018).

0. Evrede ilk deger ortalamasi 0,47 + 0,71 (medyan=0,2), son deger ortalamasi 0,56 +

0,92 (medyan=0,3) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,777).

Belin Ambrosio C ilk ve son degerler:

4. Evre: Ik deger ortalamas1 3,93 £ 0,19 (medyan=4), son deger ortalamas1 1,99 + 1,79
(medyan=2,1) olarak bulunmustur. Degisim anlamlidir (p=0,010).

0. Evrede ilk deger ortalamas1 1,06 + 1,08 (medyan=0,8), son deger ortalamasi 1,12 +

1,11 (medyan=0,8) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,314).

1. Evre: Ilk deger ortalamasi 1,66 + 0,94 (medyan=1,5), son deger ortalamas1 1,66 + 0,96
(medyan=1,5) olarak belirlenmistir. Degisim anlamli degildir (p=0,957).

2. Evre: Ilk deger ortalamasi 2,52 + 1,09 (medyan=2,7), son deger ortalamas1 2,42 + 1,11
(medyan=2,6) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,365).

3. Evre: 11k deger ortalamasi 3,04 + 0,97 (medyan=3,2), son deger ortalamas1 2,76 + 1,19
(medyan=3,1) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamli degildir (p=0,070).

Belin Ambrosio D ilk ve son degerler:

1. Evre: Ilk deger ortalamasi 4,58 + 1,65 (medyan=4,84), son deger ortalamasi 4,9 + 1,88
(medyan=4,86) olarak belirlenmistir. Degisim anlamlidir (p=0,017).

3. Evre: 11k deger ortalamasi 13,46 + 4,49 (medyan=12,53), son deger ortalamas: 12,19 +
4,56 (medyan=12,2) olarak tespit edilmistir. Degisim anlamlidir (p=0,005).

0. Evrede ilk deger ortalamasi 2,24 + 1 (medyan=2,17), son deger ortalamasi 2,46 + 2,34
(medyan=2,01) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,307).

2. Evre: Ilk deger ortalamasi1 8,06 + 2,35 (medyan=7,94), son deger ortalamasi 8,14 +
2,39 (medyan=7,94) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,506).

4. Evre: Ilk deger ortalamas1 25,71 = 8,06 (medyan=22,95), son deger ortalamasi1 15,61 =+
11,56 (medyan=11,99) olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir (p=0,499).
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Amsler - Krumeiche gore evreleri belirlenen hastalara uygulanan tedavi segenekleri Tablo

7’te gosterilmistir.

Tablo 6: Evre ile uygulanan tedavi arasindaki iligskinin incelenmesi

Kontrol evre

,00 1,00 2,00 3,00 4,00 P
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
CXL 0(%0) 7(%55)  20(%8,7) 28(%19,2)  0(%0) 0,000
PK 0(%0) 0(%0) 3(%1,3) 6(%4,1) 5(%29,4) 0,000
I\g‘énusak kontakt 50067y  13(%10,2) 18(%7.9) 6(%41)  O(%0) 0257
Gozliik 15(%50) 67(%52,3) 98(%42,8) 33(%22,6) 1(%5,9) 0,000
Uygulanan tedavi  Herhangi bir optik
diizeltme 13(%43,3)  32(%25) 46(%20,1) 26(%17,8) 5(%29,4) 0,026
verilmeyen hastalar
RGP 0(%0) 4(%3,1)  18(%7,9) 27(%18,5) 4(%23,5) 0,000
ICRS 0(%0) 6(%4,7) 26(%11,4) 27(%185) 0(%0) 0,001
DALK 0(%0) 0(%0) 0(%0) 3(%2,1)  2(%11,8) 0,000

Ki-kare testi (CXL:Cross-linking; PK:Penetran Keratoplasti; RGP:Rigid gas permeable;
ICRS:Intracorneal ring segments DALK:Derin Anterior Lameller Keratoplasti;)

Capraz baglama tedavisi: 0.evrede higbir hastaya CXL tedavisi uygulanmamistir. 1.
evrede hastalarin %5,5’ine, 2. evrede %38,7’sine ve 3. evrede %19,2’sine CXL tedavisi
uygulanmistir. 4. evrede ise CXL tedavisi uygulanmamistir. Gruplar arasinda CXL tedavisi
uygulanma oranlari agisindan anlamli bir iligki bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,000).
Ozellikle, 3. evrede CXL tedavisinin uygulanma oranmnin en yiiksek oldugu dikkat

cekmektedir.

Penetran keratoplasti tedavisi:0 ve 1. evrede PK tedavisi uygulanmamistir. 2. evrede
hastalarin %1,3’line, 3. evrede %4,1’ine ve 4. evrede %29,4’line PK tedavisi uygulanmistir.
Gruplar arasinda PK tedavisi uygulanma oranlar1 agisindan anlamli bir iliski bulunmaktadir

(Ki-kare testi, p=0,000). Ozellikle, 4. evrede PK tedavisinin en sik uygulandig1 goriilmektedir.

Yumusak kontakt lens tedavisi: 0.evrede hastalarin %6,7’sine, 1. evrede %10,2’sine, 2.
evrede %7,9’una ve 3. evrede %4,1’ine yumusak kontakt lens tedavisi uygulanmistir. 4.
evrede ise yumusak kontakt lens tedavisi uygulanmamistir. Gruplar arasinda yumusak kontakt

lens tedavisi agisindan anlamli bir iliski bulunmamaktadir (Ki-kare testi, p=0,257).
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Gozliik tedavisi: 0.evrede hastalarin %50’si, 1. evrede %52,3’1, 2. evrede %42,8’1, 3.
evrede %22,6’s1 ve 4. evrede %5,9’u gozlik tedavisi almistir. Gruplar arasinda gdzliik
tedavisi uygulanma oranlart agisindan anlamli bir iligki bulunmaktadir (Ki-kare testi,
p=0,000). Daha erken evrelerde gozlik tedavisinin daha sik tercih edildigi dikkat
cekmektedir.

Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: 0.evrede hastalarin %43,3°1, 1. evrede
%25’1, 2. evrede %20,1°1, 3. evrede %17,8’i ve 4. evrede %29,4’li optik diizeltme
verilmemistir. Gruplar arasinda anlamli bir iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,026).

Ozellikle, 4. evrede optik diizeltme verilmeme oranlarinin tekrar arttig1 goriilmektedir.

Rigid Gas Permeable lens tedavisi: 0.evrede hicbir hastaya RGP uygulanmamustir. 1.
evrede hastalarin %3,1’ine, 2. evrede %7,9’una, 3. evrede %18,5’ine ve 4. evrede %23,5’ine
RGP uygulanmistir. Gruplar arasinda RGP uygulanma oranlar1 agisindan anlamli bir iliski
bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,000). Ozellikle, 4. evrede RGP kullanim oranmin yiiksek
oldugu dikkat ¢cekmektedir.

Intracorneal ring segments tedavisi: 0 evrede hastalara ICRS uygulanmamuistir. 1. evrede
hastalarin %4,7’sine, 2. evrede %11,4’line ve 3. evrede %18,5’ine ICRS uygulanmstir. 4.
evrede ise ICRS tedavisi uygulanmamistir. Gruplar arasinda ICRS uygulanma oranlari
acisindan anlamli bir iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,001). Ozellikle, 3. evrede ICRS

kullanim oraninin en yiiksek oldugu goriilmektedir.

Derin anterior lameller keratoplasti tedavisi: 0., 1. ve 2. evrede DALK tedavisi
uygulanmamistir. 3. evrede hastalarin %2,1’ine ve 4. evrede %11,8’ine DALK tedavisi
uygulanmistir. Gruplar arasinda DALK tedavisi uygulanma oranlar1 agisindan anlamli bir
iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,000). Ozellikle, 4. evrede DALK kullanim oraninin
daha yiiksek oldugu dikkat cekmektedir.

Hastalara yillara gore uygulanan tedavi segeneklerinin sikligi Tablo 8’te gosterilmistir.
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Tablo 7: Tedavi yili ile uygulanan tedavi arasindaki iliskinin incelenmesi

P
20150 2016,0 2017,0 20180 20190 2020,0 2021, 20220 2023,
0 0 0 0 0 0 00 0 0
n@) n(%) n@) n%w) n@) n(%) n@%) n(%) n (%)
5(%13, 8(%9,3 9(%8,1 18(%2 ... 3(%10, ., o A(%58 0,0
CXL 9 \ ) 2y 2063) T 0(%0) 0(%0) ) 00
0, 0, 0, 0, 0, 0,
PK o) 20623 AABE A4, o 2067 2%36 2%29 07
) ) ) 1) ) ) 85
Yumusak
Kontakt  N(028 TOBBL 8672 112 g0 20671 A(%14 4(%7,1 13(%1 00
e ) ) ) ) ) 3 ) 88 00
Goliik 22(%6 24(%2 41(%3 28(%3 33(%4 12(%4 9(%32 21(%3 28(%4 0,0
Zu 1) 79 69 46 93 29 1) 75 06 50
Uygulan Herhangi
an tedavi g!.r Oi“k 3(%8,3 16(%1 24(%2 10(%1 24(%3 9(%32, 9(%32 14(%2 16(%2 0,0
- e ) 86) 16) 23)  58) 1) 1) 5) 32) 17
verilmeyen
hastalar
RGP 6(%16, 10(%1 6(%54 6(%7.4 3(%45 2(%7,1 3(%10 15(%2 6(%8,7 0,0
7) 1,6) ) ) ) ) 1) 6,8) ) 01
3(%83 20(%2 19(%1 14(%1 3(%45 1(%3,6 ., . . 0,0
ICRS ) 33 70)  73) ) Y 0(%0) 0(%0) 0(%0)
0, 0 0, 0 0,
DALK 00k0) 0@0) H09 L%L2 1(%L5 1(%36 13, uen goh0) O
) ) ) ) 6) 70
Ki-kare testi

(CXL:Cross-linkink; PK:Penetran Keratoplasti; RGP:Rigid gas permeable;

ICRS:Intracorneal ring segments DALK:Derin Anterior Lameller Keratoplasti;
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Cross linking tedavisi: 2015 yilinda hastalarin %13,9’una, 2016 yilinda %9,3’tine, 2017
yilinda %8,1’ine, 2018 yilinda %22,2’sine, 2019 yilinda %3’{line, 2020 yilinda %10,7’sine, 2023
yilinda %>5,8’ine CXL tedavisi uygulanmistir. 2021 ve 2022 yillarinda CXL tedavisi
uygulanmamustir. Gruplar arasinda CXL tedavisi agisindan anlamli bir iligki bulunmaktadir (Ki-
kare testi, p=0,000). Ozellikle, 2018 yilinda CXL tedavisinin uygulanma oranlarinin en yiiksek
oldugu dikkat ¢ekmektedir.

Penetran keratoplasti tedavisi: 2015 yilinda PK tedavisi uygulanmamisken, 2016 yilinda
hastalarin %2,3’line, 2017 yilinda %3,6’sina, 2018 yilinda %4,9’una, 2019 yilinda %3’iine, 2021
ve 2022 yillarinda ise %7,1’ine uygulanmistir. Gruplar arasinda PK tedavisi acgisindan anlamli

bir iliski bulunmamaktadir (Ki-kare testi, p=0,785).

Yumusak kontakt lens tedavisi: 2015 yilinda hastalarin %2,8’ine, 2016 yilinda %8,1’ine,
2017 yilinda %7,2’sine, 2018 yilinda %1,2’sine, 2020 yilinda %7,1’ine, 2021 yilinda %14,3 iine,
2022 yilinda %7,1’ine ve 2023 yilinda %18,8’ine yumusak kontakt lens tedavisi uygulanmistir.
2019 ise bu tedavi uygulanmamistir. Gruplar arasinda yumusak kontakt lens tedavisi agisindan

anlamli bir iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,000).

Gozliik tedavisi: 2015 yilinda hastalarin %61,1°1, 2016 yilinda %27,9’u, 2017 yilinda
%36,9’u, 2018 yilinda %34,6’s1, 2019 yilinda %49,3’1, 2020 yilinda %42,9’u, 2021 yilinda
%32,1°1, 2022 yilinda %37,5’1, 2023 yilinda %40,6’s1 gozliik tedavisi almistir. Gruplar arasinda
gozliik tedavisi agisindan anlamli bir iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,050).

Herhangi bir optik diizeltme verilmeyen hastalar: 2015 yilinda hastalarin %8,3°1, 2016
yilinda %18,6’s1, 2017 yilinda %21,6’s1, 2018 yilinda %12,3°1, 2019 yilinda %35,8°1, 2020
yilinda %32,1°’1, 2021 yilinda %32,1°1, 2022 yilinda %25’i, 2023 yilinda %23,2’si takip
edilmistir. Gruplar arasinda anlaml bir iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,017). Ozellikle
2019 ve 2020 yillarinda takip oranlarinin yiiksek oldugu dikkat ¢ekmektedir.

Rigid gas permeable lens tedavisi: 2015 yilinda hastalarin %16,7’sine, 2016 yilinda
%11,6’s1na, 2017 yilinda %5,4’tine, 2018 yilinda %7,4’iine, 2019 yilinda %4,5’ine, 2020 yilinda
%7,1’ine, 2021 yilinda %10,7’sine ve 2022 yilinda %26,8’ine RGP uygulanmistir. 2023 yilinda

ise bu tedavi uygulanmamistir. Gruplar arasinda RGP tedavisi agisindan anlamli bir iligki
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bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,001). Ozellikle, 2022 yilinda RGP tedavisinin en sik
uygulandig1 dikkat ¢ekmektedir.

Intracorneal ring segments tedavisi: 2015 yilinda hastalarin %8,3’iine, 2016 yilinda
%23,3’line, 2017 yilinda %17,1’ine ve 2018 yilinda %17,3’tine ICRS uygulanmistir. 2019
yilindan itibaren ICRS tedavisi uygulanmamistir. Gruplar arasinda ICRS tedavisi agisindan
anlamli bir iliski bulunmaktadir (Ki-kare testi, p=0,000). Ozellikle, 2016 yilinda ICRS

tedavisinin en sik uygulandig1 goriilmektedir.

Derin anterior lamellar keratoplasti tedavisi: 2015 ve 2016 yillarinda DALK tedavisi
uygulanmamustir. 2017 yilinda hastalarin %0,9’una, 2018 yilinda %1,2’sine, 2019, 2020 ve 2021
yillarinda %1,5 ile %3,6 arasinda degisen oranlarda DALK uygulanmistir. Gruplar arasinda
DALK tedavisi agisindan anlamli bir iliski bulunmamaktadir (Ki-kare testi, p=0,570).

69



5.TARTISMA

Keratokonus, gorsel bozulma ve stromal incelme ile giden, artan miyopi ile, diizenli ve
diizensiz astigmatizmaya sebep olan asimetrik bileteral progresif korneal hastaliktir.
Keratokonusun o6zellikle geng yas grubunda goriilmesi ve bu donemin hem egitim siireci hem de
iiretkenlik acgisindan kritik 6neme sahip olmasi nedeniyle, hastaliin erken tan1 ve tedavisine
yonelik cok sayida aragtirma gergeklestirilmistir. Orta ve ileri evre hastaligin tanisi belirgin
klinik ve topografik bulgulara dayanarak rahatlikla konabilmektedir, ancak hala subklinik evrede
tespit etmek zor olabilir. Ektazik hastaliklarin taninmasinda yonetiminde korneal topografi altin

standartdir.

Keratokonus hastaligi korneanin arka yilizeyinde degisikliklerle basladigindan eski
yontemlerle erken evre hastaligin tanisini koymak miimkiin olmamustir. Gilincel gelismis
topografi cihazlariyla korneanin arka yiizeyinin goriintiilenmesi ve bunun sayesinde erken evrede
hastaliginin tanis1 koymak miimkiin hale gelmistir. Olgiimiin non-kontakt ve hizli olmasi

yontemin avantajlarindan biridir.

Son zamanlarda refraktif cerrahinin giderek yaygin hale gelmesiyle keratokonus riski tagtyan
gozlerin belirlenmesi postoperatif komplikasyonlar1 ve ektaziyi onlemek i¢in zorunluluk tegkil
etmistir. LASIK sonras1 ektazi insidansi en yiiksek diizeyde bildirilmis olup, bunu sirasiyla PRK
ve en diisiik oranla Small Incisiyon Lenticule Extraction (SMILE) cerrahisi takip etmektedir
(94). Keratokonus siiphesi ve forme fruste keratokonusu olan gozler postoperatif ektazi igin
riskli gruplart olusturmaktadir. Bu gibi durumlarin tespit edilmesi hem mevcut durumun
yonetimine, hem de olusabilecek komplikasyonlarin onlenmesine ve hastaya detayli bilgi

verilmesine olanak saglamistir.

Gelistirilmis topografi sistemleri sayesinde keratokonusun erken taninmasi, yoOnetimi,
evresine uygun tedavi karar1 verilmesi, uygulanan tedavinin takibi, hastaligin progresyonun

degerlendirilmesi, uygun hastalara CXL yapilmas1 kolaylagmistir.

Semptomatik tedavi, erken evre hastalikta gozliikk, yumusak kontakt lens veya 6zel RGP
lenslerle yapilmaktadir. Klinik anlamli ilerleme bulundugunda ve tekrarlanan Olg¢iimlerle

dogrulandiginda hastalara riboflavin UVA ile CXL tedavisi onerilmektedir. Fotosensitizor
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riboflavin ve UV A 15181inin birlesik etkisi sayesinde kornea dokusunu sertlestirerek hastaligin
ilerlemesini durdurmaktadir (95). Ancak yapilen tedavilere ragmen hastaligin progresyonu
durmuyorsa veya hasta bagvurdugunda ileri evredeyse ve gorme rehabilitasyonu saglanamiyorsa

hastaya ICRS, DALK, PK gibi cerrahi prosediirler 6nerilmektedir.

Hasan Hasimi ve ark. kapsamli bir meta analiz sonucunda gbéz ovusturma, ailede
keratokonus Oykiisii, alerji, asttm ve egzama gibi faktorlerin keratokonus i¢in en 6nemli risk

faktorleri oldugunu gostermistir (37).

Bizim c¢aligmamizda gecirilmis okiiler hastaliklar agisindan bakildiginda, hastalarin
%353,4’linde herhangi bir okiiler hastalik Oykiisii bulunmazken, en sik rastlanan okiiler
rahatsizliklar kasinti (%19,2) ve alerjik konjonktivit (%22,6) olmustur. Gegirilmis sistemik
hastaliklar agisindan, hastalarin %84,4’iinde herhangi bir sistemik hastalik dykiisii bulunmazken,
en sik goriilen sistemik hastaliklar astim (%2,7), hipertansiyon (%2,2) ve alerjik rinit (%]1,4)

olarak belirlenmistir.

Calismamizda keratokonus tanisi ile kornea birimimizde takipli olan hastalarin Pentacam
Scheimflug topografi cihazlari ile elde edilen 6l¢timleri, gorme keskinligi ilk muayenede ve son
muayenedeki karsilestirllmistir. Hastalara uygulanan tedavinin yillara gore nasil degistigi
incelenmistir. Ilk ve son vizitteki &lgiimlerin degisimlerininin uygulanan tedavi agisindan

incelenmesinde Wilcoxon testi kullanilmustir.

Erken evre hastalara ve klinigimize basvurdugunda gozlik ve ya yumusak kontakt lens
kullanan ve memnun olan hastalara takip onerildi. Takip sirasinda progresyon igin de topografik
parametreler degerlendirildi. i1k ve son vizitte EIDGK’de anlaml artis veya azalma bulunmadh.

Bu durum bu hastalarin mevcut goérme keskinliginin ilk geliste de iyi olmasi ile agiklanabilir.

Keratokonusun erken tanisinda kullanilen smiflandirma sistemlerinden birisi Belin -
Ambrosiodur. Bu siniflamada "A": Korneanin en ince yerini merkez alan 3,0 mm'lik bolgede 6n
egrilik yarigapi, "B": Korneanin en ince yerini merkez alan 3,0 mm'lik bdlgede arka egrilik
yarigapt , "C": um cinsinden en ince pakimetriyi ifade etmektedir. Belin - Ambrosio kriterleri
ortalama pakimetrik ilerlemenin standart sapmasi, arka elevasyondaki ortalama degisiklikleri, 6n
elevasyondaki ortalama degisiklikleri, ortalama en ince nokta yer degistirmesini, ortalama en

ince nokta kalinligimi ve son D (regresyon analizine gore 5 belirleyiciyi karsilestirmaktadir)
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degerini icermektedir. Shahram Bamdad ve ark. Belin - Ambrosio Kriterlerinin geleneksel
Orbscan ve topografi kriterlerine kiyasla nispeten daha fazla duyarlilik (%80) ve Ozgiilliige
(%78) sahip oldugunu belirtmistir. Belin - Ambrosio kriterlerinin keratokonusun erken tanisinda
daha etkili olabilecegini vurgulamislardir (96). Keratokonus tanili hastalara yapilan bagka bir
calismada, anormal BAD_ D’nin (1,6'dan biiyiik), hafif ile forme fruste tip keratokonusun tanisi

icin en dogru parametre oldugu ifade edilmistir (97).

Optik tedavi verilmeyen grupdaki hastalarin ilk ve son vizitlerindeki Belin - Ambrosio
A,B,C parametresi ve D degeri arasindaki fark incelendi. Bu degerlerde anlamli degisiklik

saptanmadi. Bu hasta grubunda ilerleme mevcut degildi.

Charles NJ McGhee ve ark. goz ovusturma ve atopi gibi dis gevresel faktorlerle birlesen altta
yatan genetik bir yatkinligin hastaligin patogenezinde Onemli olabilecegini vurgulamistir.
Hastaligin dogal seyrinini degisken olabilecegi, orta yasta dahi dnemli koni ilerlemesi olabilecegi
nedeniyle erken tani, diizenli izleme ve g¢evresel yardimci faktorlerin tedavisi yapilmalidir.
Gozliikler ve yumusak kontakt lenslerin hastalarin daha ¢ok tercih etmesi nedeniyle 6zellikle de

erken evre hastalikta keratokonusun optik yonetimi i¢in temel olmaya devam etmektedir (98).

Bizim ¢alismamizda gozliikle tedavi edilen grupta ilk vizitte EIDGK ortalamasinda anlamli

artis mevcuttur. Bu gruptaki ¢ogu hasta erken evrededir ve gozliikle tedavi tercih etmektedir.

Bu gruptaki hastalarda Belin - Ambrosio A parametresinin ilk deger ortalamasi 1,96 + 1,24
son deger ortalamast 1,88 + 1,24 olarak bulunmustur. Degisim anlamli degildir. Belin -
Ambrosio A,C parametresinde ve D degerinde anlamli degisiklik saptanmamustir. Fakat sadece B
parametresinde anlamli artis bulunmustur. Bu hem de keratokonus posterior yiizeyden

basladigina ve ilerlemesine baglidir. Hastalarin yakin takip edilmesi gerekmektedir.

Erken evre hastalikta ve nispeten astigmatizmasi diisiikk olan hastalarda gorme keskinligini
artirabildigi  konforu iyi oldugu i¢in yumusak kontakt lensler tercih edilmistir. Yumusak kontakt
lens uygulanan grupta anlamli gérme keskinligi artis1 bulunmustur. Bu gruptaki hastalarda Belin
Ambrosio A parametresi ve D degerinde anlamli degisiklik bulunmus hastaligin nispeten

ilerleme egiliminde oldugu goriilmiistiir.
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Keratokonusun orta ve ileri evrelerinde gozliikklerin rolii simirlidir. Yumusak kontakt
lenslerle tatmin edici olmayan goérme durumlarinda hastalara RGP’lerin  kullanilmasi
onerilmektedir. RGP lenslerin kullanilmasi keratokonus hastalar1 i¢in gorsel sonuglari, hasta
memnuniyetini, konforu ve li¢ boyutlu derinlik algisin1 artirmaktadir. Yeni ve daha konforlu
kontakt lens tasarimlari ve CXL'in ilerleme {izerindeki etkisiyle birlestiginde hastalarin cerrahi

prosediirlere olan ihtiyaci azalmistir. Bu hastaligin tedavisinde 6nemli adimlardan biridir (99).

Bizim c¢alismamizda RGP lens verilen grupta anlamli gérme keskinligi artis1 mevcuttur.
Gorme keskinligindeki belirgin artig bu lenslerin gorme keskinligine ne kadar iyi etki etdigini
gostermektedir. Belin - Ambrosio A,B,C parametreleri ve D degerini ilk ve son vizitte
kiyasladigimizda anlamli degisiklik bulunmamistir. Bu gruptaki hastalarin topografik verilerinde

anlaml1 ilerleme olmadig1 goriilmiistiir.

Capraz baglama, stromal molekiilleri ¢apraz baglayan reaktif oksijen tiirleri reterek
korneay1 sertlestirmekte ve ektaziye bagli zayiflamayi onlemektedir. Sonug¢ olarak CXL'in
biyomekanik olarak stabil bir korneay1 yapmakta, kornea nakli ihtiyacini ortadan kaldirarak uzun
vadede yasam Kkalitesinde iyilesmeye neden olmaktadir (8). Fanka Gilebska ve ark.
keratokonusta CXL sonrast gorme keskinliginde ve astigmatizmada meydana gelen
degisikliklerle ilgili galigmasinda CXL sonrasi subjektif gérmenin iyilestigini belirtmigslerdir. En
iyi diizeltilmis gérme keskinligindeki degisim preop EIDGK Ve en ince bolgesindeki &n ve arka
kornea yarigaplarinin orani degerleriyle iliskilendirilmistir. Subjektif gérme ve preop

astigmatizma arasindaki iliski, CXL ile basit bir neden - sonug iliskisi olmadigin1 géstermektedir.

Capraz baglama yapilan grupta gorme keskinligi artist anlamli degildir. Gorme
keskinliginde anlamli azalma da bulunmamistir. Bu isleme bagl ilerlemenin durdugunun bir
gostergesidir. Ayrica bu islemin gorme keskinligi iyilestirme yoniinde etkisi yoktur. Belin-
Ambrosio B,C parametresi ve D degerindeki degisiklik anlamli bulunmustur. Bu da CXL islemi
ilk gelisteki parametrelerde artis oldugunda yapildig1 ve bizim ¢aligmamizda ilk ve son gelisteki

parametrelere gore yapilmasina baglidir.

Intrastromal halka segmentlerinin implantasyonu geri déniisiimlii, basit bir cerrahidir ve bu
hastalik i¢in iyi bir cerrahi secenek olarak kabul edilir. Bu implantlar merkezi kornea egriligini

degistirerek hem sferik, hem silindirik degeri azaltarak ve korneada bir diizenleme olusturarak
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yiiksek dereceli kornea aberasyonlarmi azaltmistir. Ameliyat 6ncesi EIDGK (<20/70) olan
keratokonus hastalar1 icin faydas1 biiyiiktiir. Ameliyat déncesi EIDGK (>20/30) ve daha fazla
olan gozlerde bu iyilesme kisitli olmaktadir. Islemin diisiik komplikasyon riski ve tedavinin geri

dondiiriilebilirligi, giivenligini artirmaktadir (100).

Calismamizda ICRS grubunda gorme keskinligi artisi anlamlidir. Bu da girisimin gérme

keskinligindeki artisin1 gostermekte ve literatiir bilgilerini desteklemektedir.

Belin - Ambrosio A,C parametresi ve D degerinde anlamli iyilesme saptanmistir. Belin-
Ambrosio degerlerindeki azalma ICRS’nin korneanin keratometrik degerlerini degistirdigini,

dikligini azalttigin1 gdstermektedir.

Cerrahi tedavi seceklerinden birisi de DALK tir. Bu prosediir, goziin ameliyat sirasinda daha
az agilmasi, alicinin endoteli dokunulmadan kaldigi i¢in ameliyat sonrasi endotelyal bagisiklik
reaksiyonlarinin tamamen yok olmasi nedeniyle gen¢ ve greft reddi riski yiliksek atopik
hastalarda tercih edilmektedir (101). Muhammed Abdul Mukit ve ark.nin yaptig1 bir ¢alismada
DALK vyapilen hastalar1 bir yil izlemisler. Preoperatif EIDGK, 1 yillik takipte 1,11 + 0,23
logMAR'dan 0,46 + 0,20 logMAR'a degismistir ve keratometrik degerlerde anlamli diisiis
saptanmustir (102).

Biz calismamizda DALK grubunda gorme keskinli§inde anlamli 1yilesme saptadik. Sonug
olarak bu cerrahi sonrasi gérme keskinliginde belirgin anlamli artis ve Belin Ambrosio A

parametresi ve D degerinde anlamli azalma saptadik.

Ileri keratokonuslu hastalara kontakt lensler, gozliikler veya hatta ICRS ile tedaviden fayda
gormediklerinde kornea skarlasmasinin derecesine bagli olarak keratoplasti (penetran veya
lameller) cerrahi uygulanir. Pramanik ve ark., keratokonus hastalarinda yaptiklari ¢alismada PK
sonrasi hastalarmin %73'"liniin ameliyattan 14 yil sonra EIDGK > 20/40 oldugunu ve 25 yilda

hastaligin tekrarlama oraninin yaklasik %12 oldugunu gostermistir (103).

Bizim c¢alimamizda da PK grubunda goérme keskinligi artist anlamli bulundu. Belin -
Ambrosio A,B,C parametresi ve D degerindeki degisiklikler anlamlidir. Sonug¢ olarak bizim
hasta grubumuzda korneanin tiim parametreleri degismistir ve hastaliga bagli anlamli niiks

saptanmamigtir.
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Keratokonus tanist koymak igin bir diger smiflandirma Amsler - Krumeich
siiflandirmasidir. Hastalar1t Amsler - Krumeich siniflandirmasina gore evre 1 - 4 ve forme fruste
keratokonusu olanlar1 evre 0 olarak nitelendirdik. Bu bes grupta goérme keskinligi, Belin -

Ambrosio A,B,C parametresi ve D degerinin ilk ve son kontrolde nasil degistigini karsilestirdik.

Gorme keskinliginde evre 0 olan grupta anlamli degisiklik olmadigini1 ama diger gruplarin
hepsinde anlamli sekilde arttigini bulduk. Evre 0 da hastalarin mevcut gérme keskinligi yiiksekti
ve bu hastalarin ¢ogu optik tedavi verilmeyen gruptaydi. Bu diger gruptaki hastalarin mevcut

tedavilerden fayda gordiiklerinin gostermekteydi.

Pinero ve ark. yaptiklar1 ¢alismada keratokonus tanili gozlerin 6n ve arka yiizey egrilikleri
arasindaki iligkinin digik oldugunu sdylemislerdir (104). M. Belin ve ark. 6n korneal
degisikliklerin hastaligin ge¢ evrelerinde gorme keskinliginde diislisle ortaya  ¢iktigini
belirtmislerdir. EK olarak, posterior korneal yiizey verilerinin ve korneal kalinlik dagiliminin elde
edilmesini sagladigi i¢in erken veya subklinik keratokonusu teshis etmek ve hastalar refraktif

cerrahi i¢in taramak i¢in tomografik goriintiilemenin 6nemini vurgulamislardir (105).

Biz de galismamizda Belin - Ambrosio A parametresinin evre 3 ve evre 4 hastalikta anlamli
olarak etkilendigini bulduk. Bu sonu¢ korneanin 6n ylizeyinin daha gec hastalikta etkilendigini

One siiren ¢alismalar1 destekler niteliktedir.

Tomidokoro ve ark. ise keratokonus tanili ve keratokonus siipheli gozlerde hem 6n, hem de

arka egriligin etkilendigini ve bu degisikliklerin erken evrelerden itibaren ortaya ciktigini

belirtmiglerdir (106).

Calismamizda Belin - Ambrosio B parametresinin hastaligin ilk evresinden itibaren
etkilendigini bulduk. Bu da keratokonus erken evre arka yiizeyinin etkilendiginin ve hastaligi
tespit etmek i¢in Ozellikle korneanin arka yiizeyini degerlendirilmesi gerektiginin onemini

gostermektedir.

Reddy ve ark. keratokonuslu ve erken evre keratokonuslu gozleri normal gozlerden ayirmak
icin toplam kornea giicii, 6n egrilik, arka egrilik, merkezi ve en ince pakimetri ve kornea

aberasyon degerlerinin yararli oldugunu gostermistir (107).
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Belin - Ambrosio D parametresinin hastaligin son evrelerinde 6zellikle evre 4 hastalikta

onemli derecede etkilendigini gordik.

Y. Song ve ark. ¢alismasinda subklinik ve erken evre keratokonusu tespit etmek igin Belin -

Ambrsosio D degerinin ideal tanisal parametre oldugunu belirtmislerdir (108).

Biz de ¢alismamizda D degerinin evre 1’den itibaren anlamli sekilde etkilendigini bulduk.

Bu da bu parametrenin erken evre hastaligin tanisinda 6nemli oldugunu gosterir niteliktedir.

Seitz ve ark. ¢alismasinda erken evre ve subklinik hastalikta gozliik veya hastanin tercihine
bagh yumusak kontakt lenslerle tedavi yapilabilecegini belirtmislerdir. Ayni zamanda gérme
keskinligi artis1 yeterli degilse bir uzman tarafindan RGP lensler verilebilmektedir. Hastaligin
seyrinde ilerleme mevcutsa CXL tedavisini Onermiglerdir. Gorme keskinliginin azaldigi ve
merkezi korneanin berrak oldugu, hastalarin RGP lensleri tolere edemedigi durumlarda ICRS
onermiglerdir. Mevcut tedavilerle basarili gorme artisi elde edilemedigi takdirde DALK ve PK

gibi cerrahi girisimleri 6nermislerdir (109).

Hastalar1 uygulanan tedavi ve Amsler - Krumeich evrelemesine gore 1 - 4 ve evre 0 olarak
gruplara ayirdik ve hangi tedavilerin hangi evredeki hastalarda daha cok uygulandigini
degerlendirdik. Herhangi bir optik tedavi verilmeyen gruptaki hastalar en fazla evre 0’da sonra
sirastyla evre 1 ve diger evreler gelmekteydi. Ozellikle, 4. evrede takip oranlarinin tekrar arttig
goriilmektedir. Evre 4’te herhangi bir optik tedavi verilmeyen hastalar mevcut tedaviden fayda
goérmeyen ve nakil sirasini bekleyen hastalardi. Evre 0’daki hastalara sferik ve astigmatizma
degerlerine gore en uygun gozliikk sonrasinda da yumusak kontakt lens tedavisi verilmistir. Bu
evredeki hastalarda ilerleme olmadigi i¢in herhangi cerrahi islem veya CXL tedavisi

uygulanmamustir.

Yumusak kontakt lens ve gozliik kullanan hastalarin en ¢ok evre 1’de oldugunu sonra diger
evrelerde giderek azaldigini ve evre 4’te hicbir hastanin yumusak kontakt lens kullanmadigini
saptadik. Gruplar arasinda gozlik tedavisi uygulanma oranlart agisindan anlamli bir iliski

bulduk. Daha erken evrelerde gozliik tedavisinin daha sik tercih edildigi izledik.

Y. Xu ve ark. ¢alismalarinda RGP'nin uzun siireli kullaniommin kornea epitel yeniden

sekillenmesine neden olarak kornea 6n yiizeyinin simetrisini artirdigini, kornea dikey komasin
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azaltigim ve gorsel kaliteyi iyilestirdigini belirtmislerdir (110). M. Itoi ve ark. korneal RGP
lenslerin hem giivenli, degistirilmesi kolay ve ekonomik oldugu i¢in, hem de gérme keskinligini
etkili diizeyde artirdig1 i¢in hala keratokonus yonetiminin temel taglarindan birini olusturdugunu
belirtmiglerdir. Hastalar tarafindan lens bakim talimatlar1 diizgiin bir sekilde o6grenilip
uygulanirsa hatta siddetli keratokonuslu hastalarda bile etkili ve konforlu bir goriis elde
edilebilecegini vurgulamislardir (111). Nilegiri ve ark. gozlik ve RGP ile gorme keskinligi ve
derinlik algisinin nasil degistigini arastirmistir. Hem unileteral hem de bileteral keratokonus
tanis1 olan hastalarin gérme keskinliginin ve derinlik algisinin anlamli sekilde RGP lens takan

grupta iyilestigini belirtmislerdir (112).

Biz ¢alismamizda RGP lenslerin evre 1’den itibaren diisiik miktarda olsa bile kullanilmaya
basladigini ve giderek arttigini tespit ettik. En ¢ok kullanim benzer sekilde 3. evrede (%18.5) ve
4. evrede(%?23.5) oldugu dikkat cekmektedir.

Cumming ve ark. ilerlemekte olan hastalikta CXL tedavisinin kornea yapisini stabilize ettigi
ve sertligi artirarak kornea nakli ihtiyacini azaltdigini vurgulamislardir (113). Abbondanza ve
ark. ozellestirilmis periferik CXL tedavisini en ince pakimetrisi 400 um'nin oldukga altinda olan
evre 3 ve evre 4 hastalara uygulamislardir ve %85,7'lik bir basar1 orani elde etmislerdir. Cogu

vakalarinda gorme keskinligini ve tomografik gostergelerde de iyilesme saptamislardir (114).

Bizim g¢alismamizda CXL tedavisi en fazla evre 3’teki hastalara uygulanmistir. Sonra
sirasiyla evre 2 ve evre 1 gelmektedir. Bizim hasta grubumuzda evre 4 hastalara CXL tedavisi

uygulanmamustir.

Vega ve ark. ICRS implantasyonundan en fazla fayda goren hastalarin, keratokonusun ileri
formuna sahip, onemli goérme bozuklugu ve astigmatizmasi olan, ancak stabil ve saydam
korneaya sahip hastalar oldugunu belirtmislerdir (7). Alfonso ve ark.’nin ¢aligmasinda orta ve
ileri keratokonus olan hastalara ICRS yerlestirdikten sonra EIDGK ’nin gozlerin %45,2'sinde iki
veya daha fazla sira, %19.04'liinde bir sira iyilestigini ve hastalarinda gérme keskinliginde diisiis
izlenmedigini bildirmisler. Ameliyat sonrasinda kornealarin %80,95'inde ortalama keratometri
50.0 D veya daha az saptamiglardir. Sonuglara gore orta ile ileri santral hiperprolat keratokonus
ve saydam kornealara sahip hastalarda giivenli ve etkili bir cerrahi oldugunu bildirmislerdir

(115).
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Bizim hasta grubumuzda ICRS tedavisi en fazla evre 3 hastalara sonra sirasiyla evre 2 ve
evre 1 hastalara uygulanmistir. Ozellikle evre 4 hastalara ICRS tedavisi korneanm ileri diizey

ince olmasi nedeniyle uygulanmamastir.

Cursiefen ve ark. geg evrede 6zellikle atopik hastalarda DALK cerrahisinin uygulanmasinin
keratokonus hastalarinda greft sag kalinimin1 ve komplikasyon riskini azalttigini belirtmislerdir
(101). Maghsoudlou ve ark. epitel, Bowman tabakasi ve stromayi degistirilmesi ile yapilen
DALK cerrahisinin saglikli tabakalar1 korurken hastalikli tabakalar1 degistigi i¢in greft reddi,
komplikasyon oranini azaltigi ve daha iyi gorsel sonuglar verdigini sdylemislerdir (116). Sems
ve ark.nin calismasinda DALK cerrahisinin PK’ye gore nispeten daha giivenli ve daha etkili bir

prosediir olabilecegi sonucuna varmuslardir (77).

Bizim calismamizda 3. evrede hastalarin %2,1’ine ve 4. evrede %11,8’ine DALK tedavisi
uygulanmigtir. Ozellikle, 4. evrede DALK cerrahisinin kullanim oranmin daha yiiksek oldugu

dikkat ¢ekmektedir. Erken evrede olan hastalarin hi¢cbirinde DALK cerrahisi uygulanmamastir.

Brierly ve ark. keratokonus hastalarinin tedavisi i¢in yaklasik %10-20 oraninda PK cerrahisi
gerektirdigini ifade etmislerdir. Korneal koninin boyutu, hidropsun siddeti, durumu tedavi etmek
icin kontakt lens kullanma olasiligini smirliyorsa, bu hasta grubunda PK’nin 6nemini

vurgulamislardir (9).

Bizim ¢alismamizda 0 ve 1. evrede PK tedavisi uygulanmamistir. 2. evrede hastalarin
%1,3’iine, 3. evrede %4,1’ine ve 4. evrede %29,4’iine PK tedavisi uygulanmstir. Ozellikle, en
yiksek oran evre 4 keratokonus hastalarindadir. Bu hasta grubuna PK tedavisinin en sik

uygulandig1 goriilmektedir. Bu da literatiir bilgilerini destekler niteliktedir.

Sert kontakt lenslerin kullanima sunulmasiyla birlikte hastalarin yasam kalitesi artmis, stabil
hastalarin cerrahi diizeltmeye olan ihtiyaci azalmigtir. Gallardo ve ark. gézliikkle ve RGP lenslerle
diizeltilen bileteral keratokonusta binokiiler gérme parametreleri ve gorsel performansi
karsilagtirmiglardir. RGP kontakt lens takilmis keratokonuslu gozlerin gorme keskinligi,
stereopsis ve akomodasyonunda belirgin artis ve hastalarin yasam kalitesinde onemli diizeyde
iyilesme oldugunu belirtmislerdir (117). Myagkov ve ark. refraktif bozukluklarin RGP skleral
kontakt lenslerle optik olarak diizeltilmesinin, keratokonusun semptomatik cerrahi olmayan

diizeltilmesi igin ilk segenek olabilecegini belirtmislerdir (118).

78



Calismamizda keratokonus hastalarina uygulanan tedavinin yillara gére (2015 - 2023) nasil
degistigini inceledik. Gozliik tedavisin en fazla 2015 yilinda oldugunu sonra giderek azaldigini
izledik. Ancak 2019 ve 2020 yilinda tekrar artdigin1 gormekteyiz. Bu yillarda pandemi (17 kasim
2019 - 5 mayis 2023) nedeniyle hastalarin kontrole gelmesi azalmistir ve ¢ogu cerrahi islem
yapilamadig1 i¢in hastalar gdzliikle veya kontakt lens ile tedaviye devam etmistir. Ozellikle
herhangi bir optik tedavi verilmeyen gruptaki hastalarin 2019 ve 2020 yillarinda yiiksek oldugu
dikkat c¢ekmektedir. Bu yillarda  hastalarin pandemi sebebiyle daha yiiksek oldugu
diistiniilmektedir. Benzer sekilde yumusak kontakt lenslerin de en fazla 2021 ve 2023 yilinda
uygulandigini izledik. Pandemiden sonra RGP lenslerin kullannminin giderek arttigini en fazla

kullanimin 2022 yilinda oldugunu gérmekteyiz.

Capraz baglama 1990’lardan beri klinik uygulamaya girdi. H. Sah ve ark.nin ¢aligmasinda
Covid 19 nedeniyle CXL yapilacak hastalarin tedavisi 3 ay gecikmistir ve bu da hastaligin
ilerlemesine ve gormenin daha da kdtiilesmesine neden olmustur. Sonug olarak, CXL o6ncelikli
yapilmast gereken miidahele oldugunu ve hastalarin geciktirilmemesinin  Onemini

vurgulamislardir (119).

Bizim hastalarimiza da 2018’de en fazla olmakla CXL tedavisi uygulanmistir, ancak
2020’den itibaren uygulanma siklig1 pandemi nedeniyle azalmis ve 2021 - 2022 yillarinda islemi

uygulayan doktorun izinli olmasi nedeniyle uygulanamamistir.

Intrakorneal halka segmentleri ilk defa 1999 yilinda tamtildi. Kisa siirede farkli tip ve
boyutda halkalar gelistirildi (120). Orta diizeyde ecktazi, saydam korneas: ve kontakt lens
intoleransi olan hastalarda korneayr diizlestirmek ve goriisii iyilestirmek i¢in ICRS halkalari

onerildi (121). Bu tedavi hastaligin ilerlemesini durdurmaz, hastanin hayat kalitesini artirir.

Hastalarimiza 2015 yilindan itibaren ICRS tedavisi uygulanmaga baslanmis ve 2020 yilina
kadar devam etmistir. Ancak 2020 ve sonrasinda pandemi nediniyle daha elektif cerrahi

olmasina bagli bu islem uygulanmamaistir.

Zara ve ark., alt1 y1l takipli caligmalarinda en sik uygulanan cerrahi teknigin PK oldugunu
belirtmislerdir, bunu DALK ve Descemet membran endotel keroplastisi izlemistir (122). Annabel
ve ark. LK tekniklerine yonelik artan tercihe ragmen, PK cerrahisinin genel nakil ihtiyaci olan

gozlerde hala altin standart olmaya devam ettigini bildirmislerdir. DALK’in Keratokonus

79



tedavisinde, geleneksel PK'nin yerini alarak olumlu sonuglar veren basarili bir alternatif
oldugunu da vurgulamislardir (123). Tanyildiz ve ark. 15 yil boyunca kliniklerinde yapilen
keratoplasti vakalarimi incelemis ve DALK oranlarinin arttigini ama gelismis tilkelerdeki
seviyeye daha ulagsmadigini belirtmiglerdir. COVID-19 pandemisi sirasinda keratoplasti
sayisinda belirgin bir diisiis oldugunu ve acil keratoplasti gerektiren veya gbéz agrisi ¢eken

hastalara daha 6ncelikli olarak uygulandigini ifade etmisler (124).

2017 yilindan itibaren klinigimizde DALK cerrahisi yapilmaya baslanmistir. 2022 yilina
kadar benzer oranlarda yapilmaya devam etmistir. PK cerrahisi 2019 yilina kadar yapilmis,
ancak 2020 yilinda Covid-19 pandemisi nedeniyle bu cerrahi bu hasta gruplarina yapilemamstir.
2020 yilinda sadece acil yapilmasi gereken gozlere bu prosediir uygulanmistir. Bu hastalarin

arasinda keratokonus tanili hastalar yoktu. 2021 yilindan itibaren tekrar yapilmaya baslamistir.

Keratokonusun tedavi segenekleri zamanla gelistirilmektedir. RGP lensler hastalarin yagsam
kalitesini 6nemli diizeyde iyilestirmistir. Progresyon karari takip ve tedavi basarisinin ¢ok dnemli
asamasini olusturmaktadir. Hastaligin progresyonun takibini miimkiinse ayni cihazdan yapmak
ve izlemede Belin - Ambrosio evreleme sistemi ve D degeri kullanmak oOnemlidir. CXL
tedavisine baslandiktan sonra hastaligin progresyonu 6nemli Ol¢lide yavaslamis ve hastalarin
nakil ihtiyaci azalmigtir. Lameller nakil tekniklerinin gelismesi endotele bagli redd riskini
azaltmistir. Tedavi segeneklerinin genisligi hastalarin evresine uygun hasta bazinda tedavi

seceneginin verilmesi hastaligin yonetiminde 6nemli basamaklardan biridir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda klinigimizin kornea birimine bagvuran ve keratokonus tanisiyla takip edilen
hastalarin dosya verileri retrospektif olarak tarandi. Dosyalar taranarak hastalarin demografik
oOzellikleri, hastalara uygulanan tedaviler, ilk geliste kullandig1 okiiler ileglar, hastalarin okiiler ve
sistemik hastaliklari, hastalarin  tedavilerinin uygulandigi yillar kaydedildi. Calismaya 292
hastanin 584 gozii dahil edildi. ilk ve son vizitteki EIDGK dosyalardan taranarak elde edildi.
Ogzetle;

1. Okiiler Hastahklari: Hastalarin %53,4’linde herhangi bir okiiler hastalik Oykiisii
bulunmazken, en sik rastlanan okiiler rahatsizliklarin kasinti (%19,2) ve alerjik

konjonktivit (%22,6) oldugu saptandi.

2. Sistemik Hastahk Gecmisi: Hastalarin %84,4’tinde ek sistemik hastalik bulunmazken,
en sik goriilen sistemik hastaliklar astim (%2,7), hipertansiyon (%2,2) ve alerjik rinit

(%1,4) olarak belirlendi.

3. Ilk Geliste Kullanilen Okiiler ilaclar: Hastalarin %84,6’sinda herhangi bir okiiler ileg
kullanim1 olmadig: tespit edildi. En sik kullanilen okiiler ileglarin olopatadin (%6,7) ve

siklosporin (%3,8) oldugu saptandi.

4. Uygulanan Tedaviler ve Gorsel Rehabilitasyon Yontemleri: En sik kullanilen
yontemlerin; gozlik (%39) ve ICRS tedavisi (%10,3) oldugu belirlendi. Diger tedavi
yontemleri sirasiyla, RGP lens (%9,8), CXL (%9.,4), yumusak kontakt lens (%6,8), PK
(%3,1) ve DALK (%0,9) tedavisi olarak saptandi. Herhangi bir optik diizeltme

verilmeyen grup ise hastalarin %22.4’{inti olusturmakta idi.
5. Gorme Keskinligi Degisimi :

o PK, yumusak kontakt lens, gozliik, RGP, ICRS ve DALK uygulanan gruplarda

ilk-son vizit arasinda anlamli EIDGK artis1 tespit edildi.

o CXL ve herhangi optik diizeltme verilmeyen gruplarda gérme keskinliginde artis

anlamli degildi.
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6. Belin - Ambrosio A, B, C parametresi ve D Degeri:

o PK, ICRS ve baz1 DALK veya CXL gruplarinda, Belin-Ambrosio degerlerinde
anlaml degisiklikler saptandi.

o Gozlik veya herhangi optik diizeltme verilmeyen gruplarda ise anlamli degisim

saptanmadi.
7. Amsler - Krumeich Evrelerine Gore EIDGK Degisimi:

o Evre 1, 2, 3 ve 4'te gébrme keskinliginde anlamli degisimler goriiliirken, evre 0'da

anlamli bir degisim bulunmad.
8. Evrelerle Tedavi Secenekleri Arasindaki Iliski:
o CXL ozellikle 3. evrede siklikla tercih edildi.

o PK en fazla 4.evrede uygulanmig; RGP kullanim orani da evre ile ilerleme artisi

gostermekteydi.

o Gozlik daha erken donemlerde yaygin olup, ICRS ise ikinci ve tigilincii evrelerde

tercih edildi, 4. evrede ise uygulanmada.
9. Tedavilerin Yillara Gore Dagilim:
o CXL tedavisi 2018'de en yiiksek seviyeye ulasmis, 2021 ve 2022'de ise uygulanmadi.
e PK tedavisi en yiiksek 2021°de (%7,1) uygulandi.
e ICRS tedavisi 2016'da en sik uygulanmis, 2019'dan itibaren yapilmadi.

o DALK islemi 2017’den itibaren uygulanmaya baslanmis ve benzer oranda 2022’ye kadar

uygulanmaya devam etdi.
e RGP lens, 2022'de en yiiksek oranlara (%26,8) ulasti.

e Yumusak kontakt lens en yiiksek 2023’te (%18,8) uygulanmis, 2019°da ise uygulanmadi.
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e Gozlik, 2015'de en yiiksek oranlarla (%61,1) uygulanmaya basladi ve diger tedavi
seceneklerinin yayginlagmasi ile azaldi, fakat yinede yiiksek oranda kullanilmaya devam

etdi.

Netice olarak, farkli evrelerdeki keratokonus olgularinin genis bir yelpazede incelenmesi ve bu
vakalarda uygulanan tedavi yontemlerinin uzun dénem sonuclarinin ortaya konmasi, basit
keratokonus yonetimine iliskin yol gosterici verileri sunmustur. Gelecekte yapilacak calismalar,
ozellikle CXL uygulanmis gozlerde daha uzun izlemleriyle progresyonun durma ve topografik
degisimlerin ayrintili analizine, DALK ile PK'nin uzun dénemlerinin tamamlanmasina ve
skleral/hibrit lens gibi kontakt lens tiplerinin genis hasta serilerinde degerlendirilmesine

odaklanarak keratokonus tedavisine daha fazla katki saglayacaktir.
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