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OZET

Korneal Kollajen Capraz Baglama Tedavisinin Uzun Donemde Gorsel Kaliteye Etkisi
Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Uzmanlik Tezi, Ankara 2014
Amag: Keratokonuslu olgularda riboflavin ve ultraviole A (UVA) destekli korneal

kollajen ¢apraz baglama (KCB) tedavisinin gorsel kaliteye etkisinin degerlendirilmesi.

Gerec¢ ve Yontem: Progresif keratokonus tanistyla takip edilen, 111 olgunun 111 gozii
bu retrospektif, randomize olmayan c¢alismaya dahil edildi. Calismaya katilan tiim olgulardan
KCB tedavisi oncesi ve 12. ay kontroliinde; diizeltilmemis gérme keskinligi (DGK), gozliikle
diizeltilmis en iyi gorme keskinligi (GDEIGK), manifest sferik refraksiyon, manifest
astigmatizma (MA) 6l¢iimleri yapildi. Biyomikroskopi ve topografi muayenesi yapildi.

Kornea topografisinde (CSO Sirius topografi cihazi, italya) 4mm optik zona gére total
korneal; vertikal koma, horizontal koma, vertikal trefoil, oblik trefoil, sekonder sferik, total
yiiksek sirali aberasyon (YSA) degerlerinin root mean square (RMS) degerleri, point spread
function (PSF) strehl oran1 ve 5, 10, 15, 20. uzaysal frekans (c/°) degerlerinde vertikal ve
horizontal modiilasyon transfer fonksiyon (MTF) diizeyleri degerlendirildi.

Bulgular: Tedavi oncesi ortalama DGK 0.2 + 0.2 iken, postoperatif 12. ayda 0.29 +
0.24 idi (p<0,001). Tedavi Oncesi ortalama gozliik ile diizeltilmis en iyi gorme keskinligi 0.54
+ 0.26 iken, postoperatif 12. ayda 0.64 = 0.22 idi (p<0,001 ). Onikinci ay sonunda ortalama
DGK ve GDEIGK diizeyi anlamli olarak artmist1 (p<0,001 ve p<0,001). Tedavi dncesine
gore; ortalama MRSE ve MA anlamli olarak azalmistt (p= 0.007 ve p<0,001). Tedavi
Oncesine gore 12. ay sonunda ortalama total YSA, vertikal koma ve vertikal trefoil RMS
degerlerinde anlamli bir diizelme goriilmiistiir (p<0,001, p<0,001, p=0.008).

Tedavi oncesine gore KCB sonrasi ortalama horizontal koma, oblik trefoil, sekonder
sferik diizeyde ise istatistiksel olarak anlamli degisim goriilmemistir (p>0,05). Tedavi
oncesine gore, PSF strehl orani ve vertikal ve horizontal MTF diizeyinde istatistiksel olarak
anlamli degisim goriilmemistir (p>0,05). Higbir olguda ameliyat sirasinda ve sonrasinda,
gormeyi tehdit eden 6nemli bir komplikasyon ile karsilasilmadi.

Sonug¢: Keratokonusta KCB tedavisi topikal anestezi ile uygulanan, gérme kaybina
neden olmayan giivenilir bir cerrahi yontem olarak goriinmektedir. Gorme keskinliginde hafif
bir miktar artig elde edilirken, bir yillik takipte gorsel kaliteye ozellikle vertikal komadaki
diizelme ile olumlu etkisi oldugunu sdyleyebiliriz.

Anahtar kelimeler: Capraz baglama, Gorsel kalite, Keratokonus
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ABSTRACT

Long-Term Effects of Corneal Collagen Cross-Linking Treatment on Visual Quality

Atatiirk Training and Research Hospital, Ophthalmology Thesis, Ankara 2014

Purpose: To evaluate the effect of riboflavin and ultraviolet A (UVA) supported
corneal collagen cross-linking (CXL) treatment on visual quality in the keratoconic eyes.

Materials and Methods: One hundred and eleven eyes of 111 patients with progressive
keratoconus were included in this retrospective, non-randomized study. Uncorrected visual acuity
(UCVA), best spectacle corrected visual acuity (BSCVA), manifest spherical refraction, manifest
astigmatism (MA) measurements of all patients participated in the study were evaluated at
baseline and at 12 months follow-up. Slit-lamp examination and topography were performed.

In Corneal topography (CSO Sirius topography device, Italy), at the 4 mm optical zone,
total corneal; vertical coma, horizontal coma, vertical trefoil, oblique trefoil, secondary spherical
and total higher-order aberration (HOA) root mean square (RMS) values, the point spread
function (PSF) strehl ratio, vertical and horizontal modulation transfer function (MTF) levels at 5,
10, 15, 20. spasial frequency (c / ©) values were evaluated.

Results: The mean UCVA was 0.29 + 0.24 at 12 months follow-up while UCVA was
0.2 + 0.2 at baseline (p <0.001). The mean BSCVA was 0.64 + 0.22 at 12 months follow-up
while BSCVA was 0.54 + 0.26 at baseline (p <0.001). The mean UCVA and BSCVA values has
significantly increased (p <0.001 ve p <0.001) after CXL when compared with baseline. The
MRSE and MA values has significantly decreased (p= 0.007 ve p<0,001) after CXL when
compared with baseline. In addition; mean total HOA, vertical coma and vertical trefoil RMS
values have significantly improved (p <0.001, p <0.001, p = 0.008)

It has not been observed a statistically significant (p> 0.05) change in the mean horizontal
coma, oblique trefoil, seconder spherical values after CXL compared with baseline. Also It has
not been observed a statistically significant (p> 0.05) change in PSF strehl ratio and the vertical
and horizontal MTF levels. Significant sight-threatening complications were not encountered
during and after surgery in any case.

Conclusion: Corneal collagen cross-linking is applied with a topical anesthetic in
keratoconus and seems to be a safe surgical method which does not cause a loss of vision.
While a slight increase in the amount of visual acuity was achieved, we can say that it has a
positive effect on image quality especially by improvement in vertical coma at 12 months
follow-up.

Key words: Cross-linking, Visual quality, Keratoconus
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1.GIRIS ve AMAC

Ultraviyole A (UVA) ve riboflavin destekli korneal kollajen ¢apraz baglama tedavisi
(KCB) ektatik kornea hastaliklarinda, korneal ektazinin progresyonunu durdurmayi
amaclayan giincel bir tedavi yontemidir. Bu tedavi esnasinda kullanilan fotosensitize edici
riboflavin ve UVA 1sinlan sayesinde kornea stromasindaki kollajen fibrilleri arasindaki
kovalent baglar artmakta ve kollajen matriks biyomekanigi gliglenmektedir (42,44).

Keratokonus tedavisinde KCB’nin kullanimi i¢cin FDA (Food and Drug
Administration) onay1 ilk kez 2010 yilinda alinmistir. Giiniimiizde KCB tedavisi basta
progresif keratokonus, pellusid marginal dejenerasyon ve post LASIK ektaziler olmak iizere,
enfeksiydz keratitler, biilloz keratopati, Fuchs’ endotel distrofisi gibi ohastaliklarin
tedavisinde kullanim alani bulan bir tedavi yontemidir (44-49).

Korneal kollajen capraz baglama tedavisi sonrasinda erken donemde korneada gelisen
bulaniklik ve yiizey diizensizliginden dolay1 gérme seviyesi bir miktar diigmektedir. Korneal
kollajen c¢apraz baglama tedavisi sonrast uzun donemde ise bu olgularda gérme keskinligi
artmasina ragmen; bu artis genelde 1 veya 2 sira kadar olmaktadir (90-96). Bu yetersiz artis
diizeyinin nedenini belirlemek i¢in; KCB sonrasi topografik (106), pakimetrik (107), korneal
haze (108) ve korneal biyomekanik oOzelliklerin (109) etkisine bakilmis ve KCB sonrasi
gorme keskinligi diizeyi degisimi ile iligkili bulunamamastir.

Klinik pratikte gorsel performanst degerlendirmek icin subjektif ve objektif yontemler
kullanilmaktadir. Subjektif yontemler goérme keskinligi seviyesi ve kontrast duyarliligi
Olgiimleridir.  Okiiler aberasyon, modiilasyon transfer fonksiyon (MTF), nokta sac¢ilim
fonsiyonu (point spread function- PSF) gibi ol¢iimler klinik pratikte optik gorsel kaliteyi
degerlendiren ana objektif yontemlerdir (116).

Wavefront dl¢limiin gelisimiyle birlikte, sadece geleneksel kirma kusurlarini degil;
ayni zamanda yiiksek sirali optik aberasyonlar1 da analiz etmek miimkiin olmaktadir. Bir optik
sistemde 15181n ideal imaj olusturacak pozisyondan sapmasina aberasyon denir (71). Optik
aberasyonlar optik kaliteyi etkiler ve bir optik sistemin kalitesi farkli sekillerde belirtilebilir.
Aberasyon root mean square (RMS) degerleri ayni olsa bile, farkli insan gozlerinin gdrsel
performanslar1 farkli olmaktadir; bu ylizden aberasyonlar tek basina insan gdziiniin goriintii
kalitesini degerlendirmede yeterli degildir (120).

Optik kaliteyi agiklamanin bir bagka yolu MTF dir. Modiilasyon transfer fonksiyon bir

optik sistemin ¢esitli diizeylerdeki ayrintiy1 (uzaysal frekans) nesneden goriintiiye kopyalama



(transfer) yetenegini gosterir (71). Modiilasyon transfer fonksiyon optik sistemin giris
nesnesinin kontrastinin, sisteme 6zgii bir ¢oziiniirliik seviyesinde ¢ikisa, yani faydalanilan
goriintliye aktarma yetenegidir. Bagka bir ifadeyle MTF, ¢oziiniirliigli ve kontrast aktarimini
tek bir 6zellik olarak birlestirmenin yoludur (71).

Modiilasyon transfer fonksiyon klinik pratikte optik karakteri tamamiyla yansitan
onemli bir fonksiyon olarak kabul edilmektedir ve insan optik sisteminin goriintii kalitesini
objektif ve nicel olarak dogru sekilde yansitmaktadir.

Optik kaliteyi agiklamanin bagka bir yolu ise, bir 151k noktasi gibi basit geometrik bir
nesne goriintlisiiniin ayrintili seklindedir; goriintii diizleminde 151k dagilimi nokta dagilim
fonksiyonu (PSF) olarak adlandirilir (71). Yani PSF; noktasal bir objenin goéziin optik
sisteminden gecerek retina iizerinde nasil gorlintiilendiginin Ol¢limiidiir ve gorsel kalite
degerlendirmesinde temel rol oynayan metodlardan biridir. Modiilasyon transfer fonksiyon ile
yakin iligkilidir.

Bir¢ok calismada keratokonuslu olgularin korneasinda yiiksek sirali aberasyonlarin
(YSA), ozellikle de koma benzeri aberasyonlarin normal gozlere oranla belirgin olarak
yliksek oldugu kaydedilmistir (85,97,98).

Keratokonuslu gozlerde karakteristik YSA bulgusu vertikal komadaki artistir. Ayrica
trefoil, tetrafoil ve sekonder astigmatizma da keratokonuslu gozlerde daha yiiksektir (84).
Keratokonik gozlerde kornea merkezine kiyasla; yer degistiren koninin asimetriye ve apeks
kaymasina neden olarak kornea kiriciliginda farkliliklara ve vertikal koma tipi aberasyonlara
yol actig1 disiiniilmistiir (99). Alio ve arkadaglar1 Ozellikle primer koma olmak iizere
Y SA’daki artisin gérme kalitesini sinirlamada direkt etkisi oldugunu belirtmiglerdir (111).

Ayrica keratokonusta total ve yiiksek sirali MTF ve PSF degerlerinin diisiik oldugu
bildirilmistir (117).

Calisgmamizin amaci, progresif keratokonus olgularinda KCB tedavisinin subjektif
gorme diizeyi ve gorsel kalite hakkinda objektif bilgi veren MTF, PSF ve okiiler aberasyon

iizerine bir y1l sonundaki etkilerini incelemektir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Kornea
2.1.1. Kornea Embriyolojisi

GOz kiiresi noroektoderm, yiizeyel ektoderm ve mezensim olmak {izere ii¢ ana
embriyonik dokudan olusur. Retina ve iris noroektoderm tabakasindan gelisirken yiizeyel
ektoderm lens ve kornea epitel katini, mezensim de kornea stromasini meydana getirir.
Kornea endoteli ise ndroektoderm kdkenli optik ¢anagin kristasindan gelen fibroblastlardan
olusur. Lens vezikiili yiizeyel ektodermden 6. haftada ayrilir. Lens vezikiilii oniindeki
ektoderm tabakasindan kornea epiteli meydana gelir. Korneanin diger katlar1 ve goz kiiresi 6n
segmenti yiizeyel ektoderm ile lens vezikiilii arasina dalgalar halinde gelecek hiicrelerden
olusur. Sekizinci haftada gelen ilk dalgayla kornea endoteli ve Descemet membrani olusur.
Kornea stromas ikinci dalgayla gelen mezensim hiicrelerinden olusur. Besinci ayda kornea
epiteli altinda bulunan stroma yiizeyinin yogunlasmastyla bowman kat: gelisir. Ugiincii ayda
korneaya gelen duyu sinirleri 5. ayda epitel katina ulasir (4).

2.1.2. Kornea Anatomisi

Kornea goziin 6n kisminin merkezinde yer alan ¢evresindeki diger dokulardan farkli
olarak saydam, damarsiz bir dokudur. Korneanin 6n yiizii gézyas: film tabakasi ile arka yiizii
akoz ile temas halindedir. Prekorneal gbzyas: film tabakasi ortalama 7 pm kalinliktadir (1).
Gozyas1 film tabakasi en dista géz kapagindaki meibomain bezler tarafindan iiretilen lipit
katman, ortada lakrimal gland ve yardimc1 gbzyasi bezleri tarafindan iiretilen akdz katman ve
en icte konjoktival goblet hiicreleri tarafindan iiretilen mukoprotein katmandan olusur.
Diizensiz olan kornea 6n ylizii gdzyasi film tabakasi ile 1slandiginda diizgiin bir optik ylizey
elde edilmis olur (1). Her g6z kirpma hareketiyle kornea on yiizeyi gozyas: ile tekrardan
1islatilmaktadir. Havadaki serbest oksijen gozyasinda ¢oziinmektedir ve bu durum damarsiz
olan korneanin beslenmesinde hayati 6neme sahiptir (1).

Korneanin erigkinlerde yatay ¢ap1 yaklagik 12 mm dikey ¢ap1 11 mm olup, dikey ¢apin
kisalig1 siiperior ve inferior limbusun 6n ylizde skleraya benzemesi ve konjonktivanin biraz
daha korneaya invaze olmasiyla ilgilidir. Bu durumdan dolay1r kornea 6nden bakildiginda
ovaldir. Kornea arkadan bakildiginda daireseldir ve ortalama 11.6 mm ¢apa sahiptir (2).

Kornea ylizeyi yaklagik 1.3 ¢cm?® dir ve bu goziin tiim yiizeyinin 1/14 kadardir (3).
Saydam korneanin devaminda opak sklera ve yar1 saydam konjonktivadan olusan oldukca

damarli limbus vardir.



2.1.3. Kornea Histolojisi
2.1.3.1. Epitel ve Bazal Membran

Korneanin 6n yiizeyi keratinize olmayan ¢ok katli skuamoz epitel ile kaphdir. Epitel
tabakas1 ortalama 50-60 um kalmligindadir ve kornea kalinliginin % 10’unu olusturur. Bu
epitel kati yiizey ekdoderm kokenlidir (4).

Epitel merkezi korneada 5-7 sira hiicre kalinligindadir, bu say1 limbusta 15 hiicreye
kadar artar. Epitel tabakas1 3 farkli hiicre tipinden olusur. En alt kisminda tek kat halinde
ortalama 6.000 hiicre/mm? yogunlukta bazal kiiboidal hiicreler vardir. Bazal kiiboidal hiicreler
hemidezmosomlarla ve tip VII kollajen yardimiyla bazal laminaya tutunmaktadirlar.
Limbustaki kok hiicreler mitozla ¢ogalarak kornea merkezine dogru ilerleyerek bazal
kolumnar hiicreleri olustururlar. Kornea epitelinde ¢ogalma yetenegi sadece bazal kolumnar
hiicrelerde vardir. Bazal hiicreler mitoz ile boliinerek 2-3 kattan olusan kanat hiicrelerine
sonrasinda epitel tabakasinin en iist katinda bulunan 3-4 kattan olusan yiizey hiicrelerine
dontstr (4).

Bazal korneal epitel hiicreleri 75 nm kalinlikta basal lamina olarak adlandirilan bazal
membrani olusturacak hiicre dist maddeleri (tip IV kollajen, laminin, heparin ve az miktarda
fibronektin ve fibrin) aktif olarak salgilar. Elektron mikroskobunda, basal laminanin
morfolojisi 2 farkli tabakadan olusmus gibi goziikkmektedir. Bunlar; 25 nm kalinlikta lamina
lucida ve 50 nm kalinliktaki lamina densadir (4).
2.1.3.2. Bowman Tabakasi

Epitel bazal membrani ile korneal stroma arasinda yer alan Bowman tabakas1 yaklasik
12 pum kalinliktadir. Bazal membran altta yatan Bowman tabakasina sikica tutunmustur (5).
Temel olarak tip 1 ve 3 kollajen liflerinin diizensiz diziliminden olusmustur ve hiicre icermez
(4). Kollajen lifler kornea stromasindaki keratositler tarafindan sentezlenir ve salinir. Hasar
sonrasi rejenere olamaz ve skar dokusu ile iyilesme goriiliir. Bowman tabakasinin timor ve
enfeksiyonun derin katlara ilerlemesini engelleyen bir bariyer gorevi oldugu diisiintilmektedir
).
2.1.3.3. Stroma

Kornea stromasi kornea kalinliginin %90’m1 olusturmaktadir. Stroma ekstraseliiler
matriks, keratositler ve sinir liflerinden olusmaktadir. Stromanin % 78’1 su ve kuru agirligin
%70’1 kollajen lifler tarafindan olusturulmaktadir. Kollajen liflerin biiyiik ¢ogunlugu tip I
kollajendir ayrica tip III, V, VI kollajende bulunmaktadir. Stromadaki kollajen lifleri lameller
seklinde diizenli bir dizilime sahiptirler ve bu durum korneanin saydamlig: i¢in hayati 6neme

sahiptir (4). Kollajen fibrilleri 34-40 nm ¢apta ve 20-50 nm araliklarla dizilim gosterirler.
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Stromada 2 um genislikte ortalama 200-250 adet kollajen lameli bulunur (13). Kollajen
fibriller =~ arasinda  glikozaminoglikanlar ~ bulunmaktadir.  Kornea  stromasindaki
glikozaminoglikanlarin %65.2 ini keratan siilfat geri kalan kismim ise kondroitin siilfat ve
dermatan siilfat olusturmaktadir. Kornea stromasinin ana hiicresi keratositlerdir. Keratositlerin
ortalama omrii 2-3 yildir (4).

2.1.3.4. Dua’min Katmam

Stroma ve Descemet membrani arasindaki bu tabaka 15 pm kalinligindadir. Dua ve
arkadaslarilari, ¢ok ince olan bu katmani kornea katlarini birbirinden ayirmak i¢in kii¢iik hava
kesecikleri enjekte ettikten sonra elektron mikroskobuyla gézlemleyerek tespit etmislerdir (6).
2.1.3.5. Descemet Membrani

Descemet membran1 endotel hiicrelerinin bazal membranidir. Erigkindeki kalinlig1 10-
12 pm dir. Yapisinda tip IV kollajen ve laminin bulunmaktadir. Descemet membrani stroma
arka yiizeyine sikica baghdir ve stromadaki olusabilecek degisikliklerde Descemet
kirisikliklart olugur. Descemet yirtiklarinda ak6z hiimor stomaya diffiize olur ve stromal 6dem
gelisir (4).
2.1.3.6. Endotel

Endotel tabakasi korneanin arka yiizeyini kaplayan tek sira hiicrelerden olugsmaktadir.
Endotel hiicreleri yaklagik 5 pm kalinlikta 18-20 pum genisliktedir. Endotel tabakasinda
yaklagik 500.000 adet heksagonal hiicre bulunmaktadir ve endotel hiicreleri rejenere
olamadiklari i¢in bu say1 yasla beraber azalmaktadir. Yenidoganda endotel hiicre yogunlugu
yaklasik 5.000 hiicre/mm?’dir (7). Korneadaki biiylimeye ve yasa bagl hiicre oliimleri
nedeniyle endotel sayisi 20 yasinda ortalama 3.000 hiicre/mm?’dir (8). Sonraki yillarda
endotel hiicreleri yilda ortalama % 0.6 oraninda azalmaktadir (7,8). Endotel hiicreleri 0.1-0.2
um genislikte 0.5-0.6 yiikseklikte 20-30 kadar mikrovillus igerir (9).

Endotel hiicrelerinin stomadan akdz humore dogru devamli olarak aktif su pompalama
gorevleri vardir. Travma, gecirilmis gozi¢i ameliyat, enflamasyon gibi durumlarda endotel
say1s1 azalmaktadir. Endotel sayis1 stromadan aktif su pompalama islevini géremeyecek kadar
azaldig1 durumlarda stromada 6dem olugmakta kornea lifleri arasindaki mesafe artmakta ve
kornea saydamligini1 kaybetmektedir. Endotel hiicreleri pompa islevi ortam 1sisindan ve gozigi
basingtan etkilenmektedir. Diisiik sicaklik ve yiiksek gozigi basingta aktif pompa islevi
azalmaktadir (9).

2.1.4. Kornea Damarlanmasi
Kornea damarsiz bir dokudur ve lenfatik drenaji yoktur (2). Limbusta epitel altinda

yiizeyel marjinal pleksus bulunur. Yiizeyel marjinal pleksus on siliyer damarlarin episkleral
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dallarindan gelen damarlar tarafindan olusturulur. Limbus epiteli altinda lenfatik ag mevcuttur
(2).
2.1.5. Kornea Innervasyonu

Kornea innervasyonu duyusal sinirlerle olur ve olduk¢a zengindir. Duyarlilig1 deriden
300-600 kat fazla olup 0.1 mm?’sinde yaklagik 100 adet sinir sonlanmasi bulunur. Trigeminal
sinirin oftalmik dalindan gelen arka siliyer sinirler, 6n ve arka dala ayrilarak korneaya
girerler. Lifler korneada miyelin kiliftan yoksundur. Onde sinirler, bazal hiicreler ve epitel
bazal membrani seviyesinde sonlanirlar. Endotelde ve Descemet membraninda sinir lifi
yoktur (2). Kornea merkezinde duyarlilik periferden daha fazladir. Kornea olguliklarinda sinir
uclarmin agikta kalmasi agri, goz yasarmasi ve fotofobiye neden olur. Epitelyal 6dem ise 151k
sacilmasina ve halo goériilmesine neden olur (4).

2.1.6. Korneanin Optik Ozellikleri

Korneanin 6n yiizey diizgiinliigii kornea epiteli ve gozyasi film tabakasi ile
saglanmaktadir. Kornea 15181n gozyasi- hava yiizeyinde kirilmaya ugradig: sartlarda yaklasik
+ 43 diyoptri (D) giice sahip bir mercektir (2). Bu goziin toplam kiriciliginin yaklasik 2/3” tine
tekabiil eder. Kornea on yiizli asferik olup sadece merkezi 3-4 mm’ lik kisim sferiktir.
Kiricilik santralden perifere gittikge diiser. Korneanin arka yiizeyi 6n ylizeyden daha egimli
oldugu icin periferde yaklasik 700 um olan kornea kalinlig1 santralde 500 um civarindadir.
Kornea kalinlig1 merkezde 510 ile 560 um periferde 630 ile 670 um arasinda degismektedir
(10,11).

2.2. Keratokonus

Keratokonus, ilerleyici kornea protriizyonu ile karakterize, tipik olarak korneanin
santral ya da alt parasantral bdlgesini etkileyen ve korneada incelme, miyopi gelisimi ile
genellikle diizensiz astigmatizmaya sebep olan bir hastaliktir. Hiicresel infiltrasyon veya
vaskiilarizasyon goriilmez (12).

Keratokonusun tani koydurucu 6zellikleri; santral veya parasantral stromal incelme,
apikal protriizyon ve ilerleyici astigmatizmadir (13). Kornea incelmesi myopi, diizensiz
astigmatizma ve diklesmeye neden olarak gorme keskinliginin orta ve ileri derecede
azalmasina neden olur.

Keratokonus, korneanin bir olguligi olarak ilk kez 1748’de Mauchart ve 1766’da
Taylor tarafindan bildirilmistir (13). Korneanin diger ektazik durumlarindan ayirimi ve klinik
ozelliklerinin detayli tanimlanmasi ise 1854’te Nottingham tarafindan yapilmistir (14).

Keratokonus ¢ogunlukla bilateral tutulum goéstermesine ragmen, oncelikli olarak bir gozde



baslar ve ergenlik ¢aginda ortaya ¢ikar. Hastalik 40-45 yasina kadar remisyon ve niikslerle
devam eder (15).
2.2.1. Epidemiyoloji

Farkli serilerde genetik ve iklim faktorlerine bagli olarak olgularin sayis1 degisse de
tim toplumda prevalans: yiiksektir. Prevalans 54.5/100000 olgu olarak bildirilmistir (16).
Insidans1 da degisik yaymnlarda farklilik gosterir. Genel populasyonda 50-230/100.000 yani
yaklagik 1/2000 olarak tahmin edilmektedir (17). Kornea topografisinin yaygin kullanima
girisi ve teknik gelismelerle bu sayida artis beklenir. Miyopi i¢in refraktif cerrahi isteyen bir
grup olguda bilgisayarli videokeratografi ile yapilan degerlendirmede 91 olgunun 5’inde
(%35.5) keratokonus goriilmiistiir (18).

Keratokonus ile birliktelik gosteren c¢esitli sistemik ve okiiler hastaliklar
tanimlanmustir.

Atopi ile birliktelik sik goriiliir ve olgularin %35’inde bildirilmistir (19). Vernal
konjoktivit seyrek degildir ve goriilen goz ovusturma davranisinin keratokonus gelisimi ve
ilerlemesindeki rolii genel kabul gormiistir. Down sendromu olgularinin %5.5’inde
keratokonus goriiliir (20). Bu olgularda akut hidrops sikligi fazladir. Bu durum, gozii
ovusturma ve bu olgulara daha az keratoplasti yapilmasina bagl olabilir. Keratokonus ile
birlikteligi gosterilmis diger sistemik olguliklar arasinda Marfan sendromu, Ehlers-Danlos
sendromu, Cruzon sendromu, Apert sendromu, Leber’in konjenital amarozisi ve retinitis
pigmentoza sayilabilir.

2.2.2. Histopatogenez

Keratokonusun patogenezi tam olarak bilinmemektedir. Korneal stromanin incelmesi,
bowman tabakasindaki kiriklar ve kornea epiteli bazal membraninda demir depolanmasi
keratokonusta bulunan 3 klasik histopatolojik 6zelliktir (17). Son yapilan ¢aligmalarda kornea
epitelinde lizozomal enzimlerin (matriks metalloproteinazlar-MMP) artmasi ve proteolitik
enzim inhibitorlerinin (metalloproteinaz inhibitorleri-TIMP) azalmis seviyeleri gibi enzim
anomalilerinin kornea stromasinin bozulmasinda bir rolii olabilecegi diistiniilmektedir (17).
Stromada jelatinolitik aktivite de tarif edilmistir ki bu muhtemelen enzim inhibitorlerinin
fonksiyonunun azalmasina baglidir. Ayrica bu enzim aktivitelerinde promoter olan genler de
anormal olabilir (21). Bir kisim c¢alismada kornea kollajenindeki ve onun c¢apraz baglarindaki
anormalliklerin keratokonus sebebi olabilecegi yonilinde bilgiler elde edinilmistir. Kontakt
lens kullanimmin da keratokonus gelisiminde rolii olabilir. G6zii ovusturma nedeniyle
stromadaki bozulmadan sorumlu aracinin interlokin (IL) 1 sitokini oldugu diisiiniilmiistiir

(22).



Keratokonuslu olgularin patolojik o6rneklerinin incelenmesi ile santral stromada
incelme, diizensiz epitel, bowman tabakasinda kirilmalar ve bunlar1 dolduran ve epitel altina
ilerleyen fibrozis gosterilmistir. Elektron mikroskopisinde kornea kalinliginda azalma ve
normalden az sayida lameller gosterilmistir (17). Lamellerdeki kollajen fibrillerinde hafifce
kalinlagsma ve fibriller arasindaki alanda artig goriiliir (23). Hidrops sirasinda aslinda normal
olan Descemet membraninda yirtilmalar ve ige biikiilmeler goriiliir.

2.2.3. Tan1 ve Smiflama

Uzun yillar keratokonus tanisin1 koymak, daha sonra da evrelemek icin keratometri,
retinoskopi ve biyomikroskopik bulgularla yapilmistir. Keratometri (K) keratokonus teshisi
icin onemlidir. Keratokonusta mirler bozuk ve diizensiz olarak goriiliir. Iki esas meridyen
birbirine dik a¢ida degildir ve Ol¢iilen degerler genellikle 48 D ve iizerindedir.

Keratokonusun K degerleri ve biyomikroskopik bulgulara gore siniflamalar1 asagidaki
gibidir:

Tlerleme evrelerine gore:

Evre 1: Diizensiz keratometri mirleri ile birlikte oblik astigmatizma

Evre 2: Evre 1’deki bulgularda ilerleme ve tam diizeltilemeyen gérme diizeyi

Evre 3: Biyomikroskopta belirgin koni olusumu ve kornea incelmesi

Evre 4: Koni apeksinde opasiteler

Keratometri degerlerine gore:

hafif: <45 D; Radyus > 7.50 mm

orta: > 45 D; Radyus < 7.50 mm

ileri: > 52 D; Radyus < 6.50 mm

cok ileri: > 60 D; Radyus < 5.50 mm

Morfolojiye gore:

Sivri (nipple) koni: Boyutlar1 kii¢iik (5 mm), kurvatiirleri diktir. Apikal merkez siklikla
inferonazale yer degistirmistir. En sik goriilendir.

Oval (sarkan) koni: Daha genis (5-6 mm), elipse benzer. Apikal merkez siklikla
inferotemporale yer degistirmistir. Koninin merkezi gérme aksindan uzaktadir.

Kiiremsi (globus) koni: En genis olanidir (> 6mm)

Amsler-Krumeich Siniflamasi

Keratokonus smiflamasinda daha pratik ve daha yaygin olarak kullanilan bir diger
siniflama Amsler-Krumeich smiflamasidir. Bu siniflamada keratokonus 4 evre olarak
degerlendirilmistir. Olgu evreleme kriterlerinden bir tanesini bile tagiyorsa olgulik o evrede

kabul edilmektedir.



Evre 1
Korneada eksantirik diklesme
Indiiklenmis miyopi ve/veya astigmatizma < 5.0 D
Ortalama K degeri < 48.0
Vogt cizgileri, tipik topografi
Evre 2
Indiiklenmis miyopi ve/veya astigmatisma >5.0 D <8.0
Ortalama K degeri <53.0 D
En ince noktada pakimetrik deger > 400 pm
Evre 3
Indiiklenmis miyopi ve/veya astigmatisma >8.0 D
Ortalama K degeri >53.0 D
En ince noktada pakimetrik deger 200-400 um
Evre 4
Refraksiyon 6l¢iilemiyor
Ortalama K degeri >55.0 D
Santral korneal skar var
Alio-Shabayek Simiflamasi
Son zamanlarda yapilan yayimlarda keratokonus siniflamasinda korneal aberasyonlar,
ozellikle virgiil seklinde (coma like) aberasyonlarin 6nemli oldugu belirtilmis ve Amsler-
Krumeich simniflamasi korneal aberasyonlar eklenerek Alio-Shabayek tarafindan modifiye
edilmisgtir.
Evre 1
Ortalama K degeri <48.0 D
Virgiil seklinde aberasyon 1.50- 2.50 um
Korneal skar yok
Evre 2
Ortalama K degeri 48<K <53.0D
Virgiil seklinde aberasyon >2.50, < 3.50 um
Korneal skar yok
En ince noktada pakimetrik deger > 400 pm
Evre 3
Ortalama K degeri 53<K <55.0D
Virgiil seklinde aberasyon >3.50, <4.50 um



Korneal skar yok
En ince noktada pakimetrik deger 300-400 um
Evre 4
Ortalama K degeri > 55.0 D
Virgiil seklinde aberasyon > 4.50 pm
Korneal skar var
En ince noktada pakimetrik deger 200 pm
2.2.3.1.Keratokonus Derecelendirilmesi

CLEK (Colloborative Longitudinal Evaluation of Keratoconus Study Group) ¢alisma
grubu keratokonus olgularimin yasam kalitesi, gorme diizeyi, korneal degisiklikler,
hastaliktaki progresyon ile ilgili seri yayinlar yapmaktadir. Bu calisma grubu, wavefront
analizlerinden elde edilen degerleri de igeren keratokonus ciddiyet skorlamasini yayinlamigtir
(24,25):

Keratokonusta altin standart evreleme semasi:
Normal:
Normal biyomikroskopi
Diizenli aksiyel topografi paterni
Diizeltilmis gérme keskinligi logarithm of the minimum angle of resolution (logMar) eselinde
4 m’den > 55 harf
Atipik Normal:
Biyomikroskopik muayene veya anamnez ile agiklanamayan aligila gelmisin disinda aksiyel
topografi bulgular1 (kontakt lens warpage sendromu, keratokonusa tipik olmayan korneal
skar, refraktif cerrahi hikayesi)
Normal gérme keskinligi veya gormede hafif azalma
Keratokonus Siiphesi:
Normal biyomikroskopi
Stipheli aksiyel topografi (izole diklesme alani, santral diklesme > 48 D)
Diizeltilmis gérme keskinligi logMar eselinde 4 m’den > 55 harf
Hafif Keratokonus:
Keratokonus ile uyumlu aksiyel topografi
Diiz keratometri degerleri <51 D
Fleischer halkas1 veya Vogt striasi
Korneal skar goriilmez

Diizeltilmis gérme keskinliginde azalma ( LogMar eselinde 4 m’den < 55 harf)
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Orta Keratokonus:
Keratokonus ile uyumlu aksiyel topografi
Diiz keratometri degerleri 51.25-56.00 D veya > 8 D astigmatizma
Fleischer halkas1 veya Vogt striasi
CLEK evre 3.0 da kapsayan korneal skar goriilebilir (keratokonus ile uyumlu, iyi sinirli her
tiirlii stromal skar)
Diizeltilmis gérme keskinliginde azalma ( logMar eselinde 4 m’den < 45 harf)
Ciddi Keratokonus:
Belirgin diklesme alanlar1 gosteren keratokonus ile uyumlu aksiyel topografi
Diiz keratometri degerleri > 56.01
Fleischer halkas1 veya Vogt striasi
CLEK evre 4.0 da kapsayan korneal skar goriilebilir (keratokonus ile uyumlu her tiirlii
dense/opak skar)
Diizeltilmis gérme keskinliginde azalma ( logMar eselinde 4 m’den < 30 harf)
2.2.4. Klinik Bulgular
Keratokonusta tipik olarak olgular 10 veya 20’li yaslarda ilerleyici gorme azalmasi ile
bagvururlar. Bulanik gérme, fotofobi, monokiiler diplopi, ¢izgilerde egrilme, golgeli gérme
goriilebilen semptomlar arasindadir. Retinoskopide makaslama reflesi ile birlikte yliksek,
diizensiz miyopik astigmatizma keratokonusta tipiktir. Kontrast duyarlilik 6l¢timleri, Snellen
gorme keskinligindeki kayiptan daha 6nce gorsel fonksiyonlardaki azalmay1 gosterir (26).
Klinik bulgular olguligin siddetine baglh olarak degisir. Basta erken keratokonusta
biyomikroskopi olagan sinirlarda olabilir. Olguligin bulgular1 (17):
Eksternal Bulgular (ileri olgularda):
Munson belirtisi
Rizutti fenomeni
Biyomikroskopi (ileri olgularda):
Stromal incelme
Arka stres ¢izgileri ( Vogt strialart )
Demir halkasi ( Fleischer halkasi )
Skar (epitelyal veya subepitelyal )
Retroiluminasyon:
Retinoskopide makaslama

Yag damlacig1 bulgusu (Charleaux bulgusu )
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Fotokeratoskopi:

Mirlerin alt temporale dogru baskilanmasi (yumurta sekilli mirler )
Mirlerin alt veya santralde yogunlagmasi

Fleischer Halkasi:

Koninin tabaninda goriiliir. Isik ve elektron mikroskopi caligmalarinda epitel
hiicrelerinin i¢inde ve arasinda ferritin partikiilleri goézlenmistir (27). Fleischer halkast
keratokonuslu olgularin yaklasik yarisinda bulunur ve yiiksek siddette genis 1s1k ile fokal
illumunasyonda iyi goriiliir.

Sinir liflerinin goriilmesi:

Direkt fokal illuminasyonla sinir liflerinin grimsi dalciklarinin ag1 nadiren goriilebilir.
Kon apeksinde incelme:

Santral kornea inceldigi i¢in One c¢ikinti olusturur. Koninin tepesindeki kornea
dokusunun inceligi bazen periferik korneanin 1/3’ii veya daha azidir.

Vogt Strialar:

Muhtemelen kornea lamellerinin gerilmesi sonucu olusan Descemet membraninda
dikey cekme cizgileridir. En iyi apikal bolgede iyice skarlasmadan once goriiliir ve globa
basing uygulandiginda kaybolur.

Apikal skarlasma:

Koni apeksinde bowman membran1 seviyesindeki riiptiirlerin stromal bag dokusuyla
dolmasiyla meydana gelir. Bu yiizeyel skarlarin iizerindeki epitelin kirilmasi tekrarlayan
erozyonlara neden olabilir, ge¢ devrede bu opasiteler (korneal nebula) gérmeyi belirgin olarak
azaltir ve glare olusumuna (1s1klarda sagilmaya) neden olur (28).

Descemet membrani riiptiirii:

En iyi retroilluminasyon veya spekiiler yansima ile goriiliir. Daima hidrops ile
beraberdir. Descemet membraninin riiptiirii ile kornea stromasina akdz hiimoériin difiizyonu
sonucu korneal hidrops gelismektedir. Genellikle korneal hidrops kendi kendini sinirlar,
birka¢ haftada 6dem azalir ve skarlasma olusur. Akut korneal hidrops geciren hastalar
gormelerinin aniden azalmasindan, agridan, goz yasarmasindan, fotofobiden ve
blefarospazmdan sikayet ederler. Allerji ve géz ovusturmanin hidrops gelisiminde 6nemli risk
faktorleri oldugu bildirilmigtir (121). Akut hidrops sonrasi korneal neovaskiilarizasyon
gelisebilir. Hidropsun boyutu ve limbal damarlara yakinligi neovaskiilarizasyon i¢in temel
risk faktorleridir (122). Baz1 vakalarda kornea diizlesmesine bagli olarak gérmede iyilesme ve

kontakt lens kulaniminda kolaylik goriilebilir (123).
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Retinoskopi:

Retinoskopi reflesinde distorsiyon gozlenir. Isik hareketi pupilla periferinde yavas,
santralde hizlidir.

Munson ve Rizutti isareti:

Munson isareti; olgu asagi bakarken ektazik korneanin alt kapaklara V seklini
aldirmasidir (17). Rizutti isareti ise korneanin temporalden aydinlatilmasi ile nazal korneada
konik bir reflenin alinmasidir (28).

Erken evrelerde biomikroskopik olarak kornea normal olabilir. Ancak, korneal
topografide mirlerde hafif bir distorsiyon, santral ve inferiorda diklesme izlenebilir. Pupilla
biiyiitiildiiglinde  retinoskopik reflenin makaslama yapmasi ve retroluminasyonda
Charleaux’un yag damlacig1 bulgusu saptanabilir. Siipheli vakalarda santral ve parasantral
korneanin topografik degerlendirilmesi ¢cok dnemlidir (17).

2.2.5. Keratokonusta Tedavi Se¢enekleri
2.2.5.1. Cerrahi Dis1 Tedaviler
A) Gozliik ile diizeltme

Gozlik hafif keratokonus olgularinda miyopi ve astigmatizmayi diizeltmede
kullanilabilir. Erken evrelerde gozliikk yeterli gorme keskinligi saglar. Diizeltilemeyen
diizensiz astigmatizma, anizometropi, refraktif kusurun c¢ok kisa siirede degismesi, yiiksek
miktardaki kornea torisitesi ve meydana gelen refraktif astigmatizma gibi durumlar gozliik
takilmasini sinirlar.

B) Kontakt lens ile diizeltme

Kontakt lens, kornea 6n yiizeyini kaplayarak ve diizenli sferik bir optik yiizey saglar.
Boylece kontakt lens kullanimi ile diizensiz astigmatizma diizeltilebilir. Kontakt lenslerin
olguligin ilerlemesi {lizerine iizerine bir etkisi bulunmaz. Keratoplasti sonrasi diizensiz
astigmatizma diizeltilmesi ic¢inde kullanilabilir. Keratokonusta sert gaz gecirgen kontakt
lensler, yumusak kontakt lensler, sert-yumusak kontakt lens kombinasyonlar1 ve sklera
lensleri kullanilabilir.
2.2.5.2. Cerrahi Tedaviler
A) Intrastromal korneal halka (INTACS) tedavisi

INTACS, santral korneay1 diizlestirmek amaci ile kornea stromasinin derinine cerrahi
olarak  yerlestirilen, kavisli yay benzeri segmentlerdir. INTACS segmentleri
polimetilmetakrilattan iiretilirler. Keratokonusta uygulanan INTACS tedavisi geri doniisli bir

cerrahi tekniktir (32). Giiniimiizde INTACS; Keratokonus, subklinik keratokonus, post-lasik
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ektazi, pellusid marjinal dejenerasyon hastaliklarinin tedavisinde kendine kullanim yeri
bulmus ve popiilaritesi giderek artan bir tedavi yontemidir (33).
B) Penetran keratoplasti

Kontakt lens intolerans1 gelisen, kontakt lense ragmen gorme keskinligi 20/40°dan
diistik olan, kornea santralinde skar gelisen, keratometri degeri 55 D’den yiiksek olan, sik akut
hidrops ataklar1 geciren ileri evre keratokonus olgularina keratoplasti uygulanabilmektedir.
Penetran keratoplastide keratokonuslu korneanin santrali ¢ikarilmakta ve donér korneadan
tam kat olarak alinan parga, bu alana siitliire edilmektedir. Penetran keratoplasti sonrasinda
gelisen yiiksek astigmatizma ve greft rejeksiyonu gibi komplikasyonlar alternatif tedavi
seceneklerini 6n plana ¢ikarmaktadir (124).

C) Derin 6n lameller keratoplasti (DALK)

Bu teknikte lameller cerrahide en biiyiik sorun olan ara yiizeyi ortadan kaldirmak i¢in
Descemet membranina kadar inmek amaglanmigtir. Dortyiiz um periferik trepenasyon sonrasi
derin stromaya hava injeksiyonu yapilarak arka stroma ile Descemet membrani arasindaki
hava aracilig1 ile bir disseksiyon plani olusturulur. Daha sonra 6n stroma bigaklar ile diseke
edilerek biiyiik kabarcik olan alana bigak ile girilir ve arka stroma alic1 yataktan uzaklastirilir.
Hazirlanan dondr korneanin endoteli soyularak alici yataga siitiire edilir. Yontem kornea
endotelini yerinde birakmasi ve lameller ara yiizey olmamasi nedeni ile teorik olarak penetran
cerrahi tekniklere tistiin goriilmektedir (125).

D) Korneal kollajen ¢apraz baglama (KCB) tedavisi
Cerrahi tedaviler icerisinde keratokonus progresyonununu durdurdugu gosterilmis tek

tedavi yontemidir.

2.3. Korneal kollajen ¢apraz baglama (KCB) tedavisi

Korneal kollajen ¢apraz baglama tedavisi korneal kollajenler arasindaki kovalent
baglar1 arttirarak ve kollajen matriks biyomekanigini gili¢lendirerek keratokonus
progresyonunu durdurmayir amaglayan bir tedavi yontemidir. Yapilan biyomekanik ve
immunohistokimyasal caligmalarda matriks proteoglikanlarinin keratokonuslu kornealarda
normale gore farklilik gosterdigi belirtilmistir (34,35). Keratokonuslu kornealarda lizozomal
ve proteolitik enzim iretiminde artis ve proteaz inhibitorlerinde azalma olmasi korneal
pakimetrik incelmenin ve stromal kollajen lamellerinin modifikasyonuna neden oldugu
distiniilmektedir (36,37). Keratokonik kornealarda 6n stromal fibrillerde diizensizlesme ve
kollajen lamel sayisinin azalmasi nedeniyle refraktif degerlerden bagimsiz gérme azligi

gelisebilmektedir (17).
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Korneal kollajen ¢apraz baglama ilk olarak biyomiihendislik alaninda kullanima
girmistir. Prostetik kalp kapagi ve dis dolgu materyali yapiminda polimer molekiiller
arasindaki kovalent baglar1 gelistirerek biyomekanik giiclenme sagladigi goriilmiistiir (38,39).

Korneal dokuda riboflavin esliginde KCB uygulamasi sonuglari ilk kez 1998 yilinda
Spoerl ve arkadaslarilar1 tarafindan, domuz korneasi ¢aligmasinda rapor edilmistir (40). Daha
onceki hayvan korneasi ¢aligmalarinda ultraviyole A (UVA) 15181 bir foto duyarlastirict olan
riboflavin olmadan kullaniliyordu. Bu ¢alismada domuz kornealar: tedavi guruplari ve kontrol
grubu olarak ayrilmis ve % 0.5 riboflavin ile 365 nm dalga boyunda UVA uygulanan grupta
korneal rijiditenin diger gruplara gore daha yiiksek oldugu saptanmis. Bu ¢alisma gelecekteki
KCB uygulamalari i¢in bir donlim noktas1 olusturmustur.

Diger bir in vitro c¢alismada Kohllhaas ve arkadaslari, domuz ve insan donor
kornealarint KCB tedavisi sonrasinda mikrokeratom ile 200 pum’luk iki flebe ayirmustir.
Korneal kollajen ¢apraz baglama tedavisi’nin 6n flepteki gliglenme etkisi arka flebe gore
domuz korneasinda 1.8 kat ve insan korneasinda 4.5 kat daha fazla oldugu saptanmis. Bu
caligmanin sonucunda UVA 1sininin % 60-70 oraninda 6n korneal stroma tarafindan absorbe
edildigi rapor edilmistir (41).

Ayrica tavsan kornealarinda yapilan bir calismada KCB sonrasinda korneal 6n stromal
kollajen liflerinin ¢apinda %12.2 (3.96 nm) arka stromal kollajen liflerinin ¢apinda %4.6
(1.63nm) artig goriilmiistiir (42).

Spoerl ve arkadaglarilar tarafindan 60 domuz gozii lizerinde yapilan bir ¢aligsmada:
KCB sonrasinda kollajen lifleri arasinda gelisen kovalent baglar sayesinde pepsin, tripsin,
kollajenaz gibi enzimler tarafindan korneal kollajenlerin sindirilmesinin 6niine gegilebilecegi
saptanmistir (43).

Yapilan ilk insan calismasi Wollensak ve arkadaslarilar1 tarafindan keratokonus
olgularinda 1998 yilinda baslamistir ve 4 yil takip sonuglari Dresden pilot ¢alismasi olarak
2003 yilinda yaymlanmistir (44). Bu ¢alismadan ¢ikan olumlu sonuglar iizerine, Italya
Florance Universitesinde Ultraviyole makinelerinin seri {iretimine baslanmis ve diinya
genelinde keratokonus tedavisinde uygulamaya gecilmistir. Keratokonusta KCB tedavisi igin
FDA onay1 2010 yilinda alinmistir. Keratokonusta endikasyonlari; keratokonusta ilerleme (bir
yilda; K maks >1 D degisim, en ince kornea kalimliginda >30 pum incelme, topografik
astigmatizmada >1 D artis olmasi), 20 yas alt1, 20-30 yas aras1 hastalarda takiplerde ilerleme
kriterlerinin tespit edilmesidir (126,127). Kadin hastalarda gebelik ve emzirme gibi hormonel
faktorlerin ilerlemeyi artirabilecegi tedavi kararinda géz onlinde bulundurulmalidir. Korneal

capraz baglama tedavisinin diger kullanim alanlari; pellucid marjinal dejenerasyon, refraktif
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cerrahi sonrasi ektazi, medikal tedaviye yanit vermeyen korneal iilserlerde, Fuchs’ endotel
distrofisi ve biilloz keratopati gibi hastaliklardir (45-49).
2.3.1. Korneal kollajen ¢capraz baglama Etki Mekanizmasi

Kollajen ¢apraz baglama tedavisinde UVA ve riboflavin ile korneal stromada gelisen
serbest oksijen radikallerine bagli olarak, kollajen fibrillerinin amino gruplar1 arasinda
kovalent baglar gelismektedir (40). Riboflavin, UVA 1s181n1 absorbe ederek derin ultraviyole
hasarmi engeller ve bir foto duyarlastirici olarak serbest oksijen radikalleri olusumuna neden
olur (40).

Diyabette, ileri yasta ve sigara kullanan olgularda gelisen KCB etkisinden dolay1
keratokonus insidansinin daha az oldugu gosterilmistir. Diyabetik kornealarda “Maillard”
reaksiyonu olarak da bilinen, proteinlerin amino gruplarinin glikozillenmesi nedeniyle korneal
kollajen liflerinin ¢ap1 ve rijiditesi artmaktadir (50). Yaslanmaya bagli KCB, lizil oksidaz
enzimi aracilikli kollajenin aldehid formasyonu ve postranslasyonel modifikasyonu
sonucunda gelismektedir (40,51). Spoerl ve arkadaslarilari, sigara kullanan populasyonda
keratokonus insidansinin daha az oldugunu bildirmislerdir. Bu durumun diisiik molekiil
agirlikli aldehid ve glyoxal gibi maddelerin son iiriinlerde glikozilasyona neden olmasi,
Ostrojen miktarinda azalma ve nitrojen oksite bagli KCB gelistigi diistiniilmektedir (52).

2.3.2. Korneal kollajen ¢capraz baglama Tedavisi Preoperatif Hazirhk

Korneal kollajen capraz baglama tedavisi Oncesinde olgulara gorme keskinligi,
manifest refraksiyon, keratometri, korneal topografi, oftalmoskopi, ultrasonik pakimetri ve
endotel hiicre sayimini igeren kapsamli bir oftalmolojik muayene yapilmaktadir. Kontakt lens
kullanan olgularin iglemden bir ay oOncesinde kontakt lens kullanimina ara vermesi
onerilmektedir.

2.3.3. Korneal kollajen capraz baglama Tedavisi Cerrahi Protokol

Keratokonusta standart KCB tedavi protokolii ilk kez Wollensak ve arkadaslarilar:
tarafindan yayinlanmistir ve bir¢cok c¢aligmada bu protokole yakin bir sekilde modifiye
edilmistir (44).
2.3.3.1. Standart Cerrahi Protokol

Ortalama 7-9 mm ¢apinda santral keratektomi yapilir. Kornea kalinligi 400 pm veya
daha kalin olan gozlere izotonik riboflavin soliisyonu 2 dakika araliklarla toplam 30 dakika
boyunca damlatilir. Izotonik riboflavin soliisyonu icerisindeki %20 dextran bulunmaktadir ve
korneal 6demi azaltic1 ve capraz baglamayi iist diizeye ¢ikarici etkisi bulunmaktadir (44).

Korneal kalinlik 400 pm altinda olan olgulara hipotonik riboflavin kullanilir (128). Hipotonik
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riboflavinde dextran bulunmaz, steril su bulunur. Bu sayede stromal hidrasyon yapilarak
kornea kalinlig1 400 um’a ulasilarak UV A uygulamasina gegilir.

Sonraki 30 dakikada riboflavin soliisyonu 2 dakika araliklarla damlatilirken,
beraberinde UVA 1s1m1 30 dakika boyunca tatbik edilir (370 nm, 3mW/cm2 -5 J/cm?) (44).

2.3.3.2. Modifiye Cerrahi Teknikler
A) Transepitelyal KCB

Epiteliyal keratektomi yapilmaksizin standart KCB protokolii uygulanmaktadir.
Trometamol (Tris-hydroxymethyl aminomethane) ve EDTA (ethylenediaminetetraacetic)
sodyum tuzu igeren %0.1 riboflavin, dextrane T500 soliisyonu kullanilmaktadir. Stromal
riboflavin konsantrasyonundaki azalmaya bagh tedavi etkinligi diismektedir (54). Ancak bazi
caligmalarda kornea kalinligi 380 umm yakinlarinda olan olgularda, INTACS sonrasinda ve
pediatrik yasta giivenli ve etkin bir sekilde uygulanabilecegi iddia edilmektedir (54,55).

B) Cross-hatch paterni keratektomi

Bu yoOntemin postoperatif agriyr azalttigt ve epitel iyilesmesini hizlandirdig
diisiiniilmektedir. Kornea epitelinde art1 seklinde debridman yapilmaktadir (56).

C) Femtosaniye lazer ile stromal cep olusturulmasi

Femtosaniye lazer ile 100 um derinliginde korneal cep olusturularak bu alana 2 kez
0.1 mL dozunda riboflavin uygulanmaktadir (57).

E) Intrastromal halka tedavisi INTACS) ve kollajen ¢apraz baglama uygulamalari

Keratokonusta kontakt lens kullanamayan olgularda, gérme keskinligini arttirmak
amaciyla uygulanan INTACS tedavisi ile KCB uygulamasi kombine edilebilmektedir.
INTACS sonras1 KCB uygulamalari, diizlesen ve yeniden sekillenen korneanin stabil bir hale
gelmesine yardimci olmaktadir. Yapilan g¢alismalarda INTACS sonrast KCB uygulama
sonuglarinin, tek basina INTACS uygulamalarina gore gorsel, refraktif ve topografik olarak
daha iyi oldugu belirtilmektedir. Ayrica INTACS sonrasinda KCB uygulamalariin, INTACS
oncesi KCB uygulamalarin gore daha iyi sonuglar verdigi gosterilmistir (58,59).

Chan ve arkadaslarilari, segment kanallarinda riboflavin gdllenmesine bagli tedavi
etkinliginin daha fazla olacagim belirtse de, fazla miktardaki riboflavinin UVA’y1 absorbe
ederek tedavi etkinligini azaltacagi da bilinmektedir (58).

Ertan ve arkadaslarilarinin yaptigi bir ¢alismada, INTACS ile transepitelyal KCB
tedavisi kombine edildiginde gorsel, refraktif ve keratometrik diizelme sagladigini saptamislar

(54).
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F) Fotorefraktif keratektomi (PRK) ve kollajen ¢capraz baglama uygulamalar:

Keratokonusta kontakt lens kullanamayan olgularda, gérme keskinligini arttirmak
amaciyla uygulanan PRK tedavisi ile KCB uygulamasi da kombine edilebilmektedir. Yapilan
klinik ¢aligmalarda giivenilir ve etkili bir yontem olarak sunulmaktadir (57,60,61).

Kanellopoulos ve arkadaslarilari, PRK sonrasi ayni seansta yapilan KCB tedavisinin,
PRK’dan 6 ay sonrasinda yapilan KCB tedavisine gore daha etkili oldugunu saptamislar (57).
2.3.4. Korneal kollajen capraz baglama Tedavisi Postoperatif Takip

Ameliyat sonrasinda bandaj kontakt lens takilir. Koruyucusuz suni gozyasi
postoperatif 12 ay boyunca, topikal antibiyotik postoperatif 2 hafta boyunca, topikal zayif
steroid postoperatif 8 hafta boyunca azaltilarak kullanilmaktadir.

Erken postoperatif donemde, kornea epiteli iyilesene kadar bandaj kontakt lens ile
kontroller ve daha sonrasinda biyomiroskopik korneal haze takibi yapilmaktadir.
2.3.4.1. Kollajen capraz baglama tedavisi sonrasi korneal haze

Korneal haze, keratosit apopitozisi, kollajen fibrillerinde meydana gelen kalinlagma,
korneal lamellar mesafenin daralmasi, KCB sonrasinda aktive olan keratositlerdeki reflektif
kristalin, proteoglikan — kollajen etkilesimi ve glikozaminoglikan hidrasyonu gibi nedenlere
bagli olarak erken postoperatif donemde gelismektedir (62).

Postoperatif 1.aydan itibaren azalmakla beraber, keratosit repopiilasyonunun
gerceklestigi 3 ve 6.aya kadar siirebilmektedir (63). Korneal haze biyomikroskopik muayene
ve schiempflug analizlerle takip edilebilmektedir (Tablo-2.1).

Tablo 2.1. Biyomikroskobik korneal haze degerlendirilmesi- Hanna Siniflamasi

Evre 0 Saydam kornea

Evre 0.5 Hafif opasite

Evre 1 Orta, refraksiyon etkilenmez
Evre 2 Orta, refraksiyon etkilenir

Evre 3 Refraksiyona engel olan opasite
Evre 4 Refraksiyona engel olan opasite

2.3.5. Korneal kollajen ¢capraz baglama Tedavisi Komplikasyonlari
A) Operasyon esnasindaki komplikasyonlar
Genellikle cihaz kalibrasyon hatalarina bagli; Limbal hiicre hasari, endotel hasari,

kornea yanig1 seklinde gelismektedir.
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B) Erken postoperatif komplikasyonlar (24-48 saat)
Steril korneal infiltrat (64)
Enfeksiyoz keratitler (E.coli, acanthamoeba, herpes keratit) (66)
Bandaj kontakt lense bagli 6n kamara reaksiyonu
C) Gec postoperatif komplikasyonlar (1.hafta)
Diffiiz lameller keratit (129)
Haze: (129) PRK dan sonra goriilen subepitelyal haze den farkli olarak %60 6n
stromal derinlige uzanir (130) Keratosit kayb1 veya dehidratasyondan kaynaklanir.
Kornea erimesi: Topikal anestezik, NSAIDs, mikrobik keratit (68)
Snellen eseli ile 2 sira ve lizeri gorme kaybi (%2,9) (129)
Stromal skar (%2,8) (129)
Geg epitel 1yilesmesi (129)
Basarisizlik (ilerlemenin durmamasi veya demarkasyon hatt1 olusmamasi); >58 D dik

kornealarda %7,6 siklikta bildirilmistir (129).

2.4 Gorsel Kalite

Gozde goriintii olusumunun ilk basamagi retinal imaj olusumudur. Dis ortamin
goriintlisii géze gelen 1sinlarin temel kirici ortamlar olan kornea ve lens tarafindan uygun bir
kirilmaya ugramasiyla olugur. Goziin ortalama 62 D olan toplam kiriciliginin yaklasik %70°1
kornea tarafindan olusturulur. Kornea 6n yiizde 48.8 D; arka yiizde -5.8 D olmak iizere
toplam 43 D kirma giiciine sahiptir. Her iki yiizii de konveks olmasina ragmen kirma indeksi
havadan daha fazla olan akdzle gevrili oldugundan lensin toplam kiricilik giicii 19 D’dir.
Maksimum uyum ile lensin kirma giicli 14-15 D kadar artabilmektedir. G6z bu toplam giicii
sayesinde 6 metre uzaktaki bir cismin retina tizerinde yaklasik 350 kez kii¢iiltiilmiis ger¢ek bir
goriintlisiinli olusturmaktadir (69).

Retinal imaj kalitesini etkileyen faktorler nelerdir?

Retinal imaj olusumunu difraksiyon (kirinim), sacilma, defokus (sferosilendirik
refraktif hata), akomodasyon ve aberasyonlar etkileyecektir (70).
2.4.1. Difraksiyon (Kirinim)

Isik 1smlarmin kirllma veya yansima olarak degerlendirilmeyen sapmalaridir.
Miikemmel bir optik sistemde pupil ¢apr arttikca kirmnim etkisi azalir ve retinal imaj netlesir.
Kirinim retinal imaj kalitesinin {ist limitlerini ve ¢6ziiniirliik limitini tanimlar. Pupil ¢ap1

azaldikg¢a kirmmim etkisi artar ve retinal imaj kalitesi azalir.
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Difraksiyon; 1s18in dalga 6zelligi nedeniyle olusmaktadir. Isigin bir diyaframdan
(pupil, apertur) yada optikten gectiginde -kirilma yada yansima disindaki- egilmesini
tanimlamaktadir. Difraksiyon stigmatik imaj (tek nokta halindeki imaj) olusumunu
engellediginden difraksiyonun artmasi imaj kalitesini azaltir.

Difraksiyon 151¢imn dalga boyu ile dogru orantili, apertur (lensin c¢ap1) ile ters
orantilidir.

Difraksiyonu azaltmak i¢in lens c¢api biiyiitiildiigiinde aberasyonlar artacaktir.

Insan gozii icin pupil ¢apt 3 mm’ den kiigiik ise difraksiyon, 3mm’ den biiyiik ise
aberasyon nedeniyle goriintli kalitesi diismektedir. Emetrop bir géz pupil ¢apt 2,5 mm’den
kiictik ise aberasyonsuzdur. Bu pupil capinda retinal imajin boyutunu etkileyen tek faktor
pupil kenarindan 151k 1smlarimin kirinimidir. Pupil ¢apr arttiginda retinal imajin kalitesi, optik
aberasyonlara bagl olarak azalir. Ancak optik aberasyonlarin olmadigi ideal gozde retinal
imaj kalitesi, pupil dilate iken kirinim etkisi azalacagindan artacaktir. Bu goz ‘kirinim-limitli’
seklinde tanimlanir. Normal bir g6z i¢in yiiksek sirali aberasyonlarin diizeltilmesi 6zellikle
pupil ¢ap1 genis oldugunda gérme kalitesinin arttirilmasi agisindan énemlidir (70).

2.4.2. Okiiler Aberasyonlar

Bir optik sistemde 15181n ideal imaj olusturacak pozisyondan sapmasina aberasyon
denir (71).

Paraksiyel optik veya birinci diizey optik, optik akstaki 151k 1smnlarinin yiiksekliginin
az oldugunu varsayar ve optik sistemi aberasyonsuz kabul eder. Bu ideal kosullarda, sferik
yiizeyler ideal imaj olustururlar. Ancak gercek hayatta insan gzl gibi optik ortamlar ideal
degildir ve optik 6zellikleri paraksiyel kurallarin disinda kalir. Paraksiyel optigin tanimladigi
ideal durumdan sapmalar yiiksek diizenekli aberasyonlar olarak adlandirilir. Okiiler
aberasyonlar 2 ana tipe ayrilir (71):

a) Kromatik aberasyonlar
b) Monokromatik aberasyonlar
a) Kromatik aberasyonlar

Kromatik aberasyonlar goéziin optik elemanlarinin 15181 ayrigtirmasi sonucu olusan
kusurlardir. Bunun iyi bilinen 6rnegi beyaz 15181 esit acilardaki 151k demetlerine ayiran cam
prizmadir. Her ortamin refraktif indeksi 15181n dalga boyuna gore degisiklik gosterdiginden
insan goziindeki kromatik aberasyonlar her dalga boyu ic¢in farkli odak noktasindadir.
Kromatik aberasyonlar ideal imajdan hareket eden 1sinlarin dagilimina karsilik gelir ve sadece
polikromatik 1g1kta goriiliir. Retinaya diisen goriintiiniin ¢ozliniirliiliigiinde diisme meydana

gelir. Polikromatik aberasyonlar1 diizeltmek pratik bir ¢éziim degildir (71,72).
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Refraktif cerrahi teknikleri kromatik aberasyonlar1 diizeltemez c¢ilinkii bu kusurlar
okiiler materyalin optik 6zellikleri ile iligkilidirler ve gdz komponentlerinin optik seklinden
bagimsizdirlar (71,72).

b) Monokromatik aberasyonlar:

Monokromatik aberasyonlar spesifik dalga boyundaki goriiniir 15181 kapsar ve diisiik
diizenekli aberasyonlar (defokus: sferik refraktif kusurlar, astigmatizma: silindirik refraktif
kusurlar) ve yiiksek diizenekli aberasyonlar (koma, sferik aberasyon, trefoil, kuadrofoil,
tetrafoil, sekonder astigmatizma ve pentafoil) olarak iki alt gruba ayrilir. Monokromatik
aberasyonlar, kromatik aberasyonlar diizeltilmeksizin tek basina diizeltildiginde bile goérme
kalitesinde iyilesme saglanir (71,72).

Diisiik diizenekli aberasyonlar camlar, kontakt lensler ve refraktif cerrahi ile
diizeltilebilirler. Genellikle bu aberasyonlar ortalama wavefront kusurunun yaklasik %85’ini
olustururlar.

Koma, sferik aberasyonlar ve diger yiiksek diizenekli aberasyonlar saglikli gozlerin
gérme seviyesini retinal limitlerin altina indiren refraktif ¢carpitmalardir. Normal gbzlerde bu
aberasyonlar ortalama wavefront kusurunun yaklasik %15’ine karsilik gelirler (71,72).
2.4.2.1. Wave-front
Wave-front teknolojisi nedir?

Wave-front teknolojisi astrofizik kokenlidir. Astronomlar teleskoplari ile elde ettikleri
imajlar1 miikemmel hale getirmek icin bu teknolojiden yararlanirlar. Bunu yaparken,
astrofizikg¢iler galaksiden teleskopik lens sistemlerine giren yiiksek aberasyonlar1 ve wave-
front distorsiyonlarin1 mitkemmel hale getirmek i¢in ‘adaptif optikler’ adinda bir ayna sistemi
kullanirlar (77).

Almanya’nin Hiedelberg Universitesi’nde fizik profesdrii olarak calisan Josef Bille
Wavefront teknolojisinin babasi olarak bilinir. Dr. Bille ilk kez 1970’lerin ortalarinda
Astronomi uygulamalar1 i¢in bu spesifik teknolojiyi gelistirirken bu alanda ¢alismaya basladi.

1997°de 20/10 miikemmel gorme fikrini 6ne siirdii ve calisma arkadaslarilar ile
birlikte imaj kaydeden aygit, monitor, bilgisayarli degerlendirme {initesi ve klavyeden olusan
ilk wavefront cihazini gelistirdi (73).

Wavefront (6nciil dalga) nedir?

Dalga; 151k dalgasi veya ses dalgasi, frekansi (birim zamandaki titresim sayisi) ve
yayitlim hizi ile tanimlanir. Monokromatik 151k dalgasinin dalga boyu bu iki parametreye
baglidir. Dalga boyu, frekans ve hizin ¢arpimina esittir. Goriiniir 15181n dalga boyu 400 ile 700

nm arasindadir (71). Onciil dalga, suya diisen tasin etrafinda olusturdugu dairesel dalgalar gibi
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bir etki noktasindan ¢evreye yayilir. Homojen bir ortamda bir monokromatik 1s1k kaynagi her
yone sabit hizda yayilan oncii dalgalar tiretir. Her hangi bir anda uzayda 151k kaynagindan esit
uzakliktaki noktalar ayni elektromanyetik degere sahiptir. Wavefront bu noktalarin birlegimi
sonucu olusur ve ideal durumda sferiktir (71).
Wavefront nasil yayilir?

Boslukta, havasiz ortamda 6ncii dalganin yayilim hiz1 ‘¢’ ile tanimlanir. Diizlemsel
(iki boyutlu) wavefront ayni1 diizlemdeki egri olmayan (konveks veya konkav olmayan-diiz)
lenste kirilmaya ugrarsa lensin kirilma indeksine bagl olarak yavaglar. Frekans degismedigi
icin lens i¢inde dalga boyu azalir. Lensin diizlemi wavefront egrisinin diizlemine paralel
oldugu i¢in faz degisikligi goriilmediginden lensten ¢ikan Oncii dalganin sekli degismeden
kalir. Lensin diizlemi o anki dncii dalganin diizlemine paralel degil ise wavefrontta deviasyon
olusur fakat sekil degisikligi meydana gelmez. Lensin egri pozisyonundan dolay1 dalganin bir
boliimiinlin hiz1 yavaglar; diger boliimiiniin hizi degismeden kalir. Bu durum tiim onciil

dalganin pozisyon degistirmesine yol agar (Sekil 2.1) (71).

Sekil 2.1: Havada ¢ hizinda yayilan 1s1ik 1gininin cam ara yiizeyden acgilanmadan gegisi
gosterilmekte. Cam atomlar1 15181 sagmakta; iletilen dalga c’den daha diisik bir hizda
yayilmakta. Ek olarak 1518in dalga boyu cam iginde azalirken; dalganin salinimi (frekansi)

sabit kalmakta. Dalga camdan ¢iktiktan sonra hiz1 tekrar ¢’ye ulagsmakta (71).
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Diizlemsel wavefront konveks lensten gecerken, optik yol lensin farkh
lokalizasyonundaki her 1s1n i¢in degisik olacaktir. Lensin merkezinden gegen 1sinlarin optik
yolu en biiyiiktiir. Wavefront fazinin orta kismi, kenarlarina gore relatif olarak, geride kalir.

Bu 6ncii dalganin birbirine yaklasmasina neden olur. Ideal konveks lensten gecen diiz
wavefront sferik sekil alir boylece dncii dalgaya dikey tiim 151k 1s1nlar1 ayni noktada toplanir

(sekil 2.2) (71).

Sekil 2.2: Sferik wavefront yayildik¢a capi artar. Kaynaktan uzakta, gelen wavefront’un
kiictik bir alan1 yaklasik olarak bir dalganin diiz pargasini temsil eder (A). Miikemmel bir g6z
icin (kirmim limitli) tek bir kaynaktan yayilan 1sinlarin optik yolu benzerdir: Isik kaynaktan
foveaya birim zamanda esit sayida salmnir. Bu diizlemsel wavefront sferik wavefronta
doniistiirtilerek fovea lizerinde odaklanir (B) (71).

Wavefronttaki biikiilme, en Ondeki nokta ile iliskili faz gecikmesi dagilimi ile
aciklanir.

Homojen ortamdan (sabit refraktif indeks) c¢ikarken, dalga boyu uzun olanlar kisa
olanlara gore daha geride kalirlar; optik yoldaki bu fark um diizeyindedir.

Farkli renklerdeki 151k ortamda farkli hizda yayilir; refraktif indeks dalga boyuna
baglidir (71).

Isik uzayda yol alirken bir dogru boyunca yayilir. Bir 151k demetinde de ¢ok sayida
151k hiizmelerinin var oldugunu diisiinebiliriz. Bu 151k hiizmeleri optik olarak problemsiz bir
goze geldiginde bu iic boyutlu yapi icinde koni seklinde kirilarak retinada bir noktada
odaklanir. Bu yolun tam tersini diisiiniirsek, retinadaki bir noktadan yansiyan 1s18in ayni
sekilde birbirine paralel olarak yayilmasi beklenir. Bu yansiyan ismlarin her birinin bir

diizlem iizerinde birbirine esit uzaklikta ve netlikte goriintiisii olusur ve elde edilen
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goriintiilerin hepsine wavefront denir. Tiim noktalar birbirine esit uzaklikta ve netlikte ise bu
haldeki goriintii ‘miikemmel wavefront’ olarak adlandirilir (74).

Genel olarak bir optik sistem veya mercek 1sik 1sinlarini kirar diye tarif edilmesine
karsin, wavefront (6nciil dalga) sekli gegirir diye de tanimlanabilir. Foveadan yansiyan 15181
lens ve korneadan gecerek disa dogru yoOnlenmesi emetrop, myop ve hipermetrop veya
diizensiz astigmatizma gibi yliksek diizenekli sapmalardaki kirilma kusurlarinin ¢éziimiinde
wavefront analizi kullanilabilir (74).

Kusursuz goziin wavefrontu herhangi bir kirilma kusuru olmayan emetrop bir gézdeki
gibi gdrme hattina dik olan diiz bir plan olarak goriiliir. Miyopik gozlerde kaseye benzer yani
periferik wavefront santral wavefronttan daha ileride, hipermetropik gozlerde tepe seklinde
olmasina karsin, diizensiz astigmatizma veya yiiksek ¢Oziiniirliiklii sapmalar1 olan goézlerde
diizensiz sekillerde olacaktir. Bu dalgalarin her bir kornea bolgesi i¢in yapilan 6lgiimlerine
‘wavefront’ (6nciil dalga) 6l¢timler denmektedir (74).

Onciil dalga (wavefront) dlciimii

Wavefront dl¢limler géziin oniine ¢esitli yapay mercekler konarak yapilmaktadir. Bu
Olciimlerin hepsine aberometri (sapma Ol¢limil) (wavefront analizi), dl¢limleri yapan aletlere
aberometre (sapma Ol¢iicll) (wavefront analizorii) denir. Gozde wavefront analizinin amaci
wavefront sapmalar1 degerlendirerek goziin optik kalitesini saptamaktir.

Son yillarda aberasyon kavraminin oftalmik pratige girmesi ile yalniz sferik ve
silindirik refraksiyon kusurlar1 degil, gozde var olan ve aberasyona neden olan high order
(ytiksek sirall) refraksiyon kusurlar1 diizeltilmeye ¢aligilmaktadir.

Dalga aberasyonlari 6lgmenin ¢ok kullanilan iki yontemi vardir. Birinci yontemde
Olciilmek istenen wavefront ideal referans wavefrontu ile karsilastirilarak referansdan
sapmalar1 hesaplanir. Interferometrik teknikler kullanilarak gergeklestirilen bu yontemle optik
ylizeyler ya da yiiksek enerjili laserler test edilir.

Ikinci yéntemde wavefront diizlemi boyunca ¢ok sayida noktada lokalize egriligi
Olciilerek wavefront yeniden olusturulur. Elemanlarina ayrilabilmesi i¢in c¢ok sayida
matematiksel fonksiyon vardir.

Zernicke polinomlar1 yuvarlak apertiirlerde en sik kullanilan yontemlerden birisidir.
Zernicke polinomlart iki numara ile siniflandirilir. Birinci parametre ‘n’ ile gosterilir ve
polinomun radyal dagilimindaki siralanmasini gosterir. Sira sayist biiyilidiikge ana ozellikler
daha perifere dogru yer degistirir. ikinci parametre ‘m’ ile gosterilir ve polinomun rotasyonel

simetrisini gosterir.
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Wavefront aberasyonlarin Zernicke polinomlar1 ile ifade edilmesi goziin optik
ozelliklerinin tanimlanmasinda sferik ve silindirik kusurlar gibi klasik tanimlara gore daha
detayli bilgi verir. Birinci sira Zernicke polinomu Tip ve Tilt olarak adlandirilir ve genellikle
gbziin optik ekseninin egrilmesine (basin hafif donmesi gibi) bagh olarak ortaya ¢ikar. ikinci
sirada klasik refraksiyon kusurlari olan sferik ve silindirik refraksiyon kusurlart yer alir.
Ucgiincii sira ve daha yiiksek sirali Zernicke polinomlar1 ise high order (yiiksek siralr)
aberasyonlar1 (YSA) tanimlar ve bu aberasyonlar goziin optik sisteminin optik hatalarinin
onemli bir kismin1 olusturur (75).

Glinlimiizde okiiler aberasyonlar1 6l¢mek i¢in ¢ok sayida farkli teknoloji kullanan
aberometre mevcuttur. Aberasyonlar1 dlgmekte kullandiklar1 yontemlere gore aberometreler
simiflandirilabilir.

a) Cikis wavefrontu ol¢cen cihazlar

Alcon Summit wavefront algilayicisi

Visx 20/10 Perfect Vision Wavescan wavefront Analyzer
Baush&lomb Zyoptic System

Aesculap meditec WASCA

b) Retinal Goriintiileme Aberometreleri (Tscherning Prensibi)
Wavelight wavefront analyzer

Tracy Retinal Ray Tracing

ORK Wavefront(SCHWIND eye-tech-solutions)

¢) Okiiler aberasyonu notralize etmek icin gerekli giris wavefrontu élcen
cihazlar (Scheiner prensibi)

Emory Vision Spatially Resolved Refractometry

Nidek Slit Sciascope (OPD-SCAN)

Wavefront Olciimlerinde son teknikler aslinda Scheiner’in 17. Yiizyilda gosterdigi
prensiplere dayanir ve Smirnov tarafindan 1961 yilinda siibjektif ayarlanabilen refraktometre
olarak ortaya atilmistir. Bu yontemde perifere gelen 151n demeti periferal noktadaki okiiler
aberasyonu noétralize etmek icin subjektif olarak merkezi hedefe dogru ydnlendirir. Bu
yontemin retinayr spesifik aks ve dogrultuda hizli bir sekilde tarayan objektif varyant: slit
retinoskopi prensibine dayanir.

Retinoskop reflesi sistem tarafindan objektif olarak yakalanir.

Higbir okiiler cerrahi ge¢irmemis gbzde okiiler aberasyonlarin yaris1 kornea yarisi da
lens kaynaklidir. Aberasyonlar pupil ¢ap1 ve pozisyon degisiklikleriyle de degisir. Gozdeki

birinci ve ikinci sira aberasyonlar sferik ve silindirik gozliiklerle veya kontakt lenslerle
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diizeltilirken, YSA bu yoOntemlerle diizeltilemez. Sferik aberasyonlar korneanin 6n yiizeyi,
lensin 6n ylizeyi ve arka ylizeyinden kaynaklanir. Aberasyonlar yasla birlikte artar. Genglerde
kornea ylizeyi pozitif sferik, lens ise negatif sferik aberasyonlara neden olarak birbirini
kompanze ederler ve bdylece sferik aberasyonlar sifirlanir. Yaglhlarda kornea 6n yiizeyi
pozitif sferik, lens 6n ve arka ylizeyi ise pozitif sferik aberasyonlara neden olarak total
aberasyon miktarinda artisa neden olur (76).

Hartman-Shack aberometresinde temel prensip olarak kiigiik bir yapay acikliktan
paralel gonderilebilen bir 151k demeti (genellikle Nd:YAG 532 nm, laser 15181) kullanilir. Bu
151k retinanin kiiclik (1*1 mm veya daha kiiclik) bir alanina diisiiriilerek oradaki netligin
durumunu ve netligi bozan faktdrler +2 mikrometre duyarlilikla saptanir. Olgiimde geri
yanstyan 15181n diiz bir plan (harita) olugturmasi beklenir.

Bu wavefront mikroaynalar ve video kameradan olusan ‘wavefront alicist’ ile saptanir.

Netligi bozan faktorler sferik, egrilige bagli, astigmatik, yayvari ve katlanti faktorleri
ve bunlarin degisik alt gruplar olabilir. Bu 6l¢iimler objektif dlglimlerdir ve giivenilir oranda
tekrarlanabilirler. Tiim bu faktorlere aberasyon (sapma) denir ve yaklasik olarak 14 ile 65
arasinda aberasyon bireyi hesaplanir. Ortaya ¢ikan total aberasyon ‘zernike polinomu’ olarak
matematiksel analiz yontemi ile alt aberasyon (sapma) gruplarina ayrilir (74).

Her bir aberasyon ayr1 ayr1 hesaplanir. Bu hesaplamalar renkli sekiller olarak da ifade
edilebilir. Bunlarin hepsi zernike polinomu denen sekilde de gosterilir. Bunun sonucunda
ortaya cikan aberasyonlar temel olarak 2 grupta toplanirlar: diigiik ve yiiksek diizenekli
aberasyonlar.(74).

1) Diistik diizenekli (0. 1. ve 2. diizenekli ) sapmalar: Prizmatik, sferik, silindirik ve
aksa bagli hesaplanan sapmalardir. Gozliikle diizeltilebilirler.

2) Yiiksek diizenekli (3. ve daha fazla diizenekli veya yliksek diizenekli sapmalar):
Refraktif cerrahisinde hesaplanan ve refraktif diizeltmeler i¢in referans kabul edilen
sapmalardir.

Bu sapmalar da kendi i¢inde diiz sirali (simetrik) (6rn. Sferik aberasyon) ve diizgiin
olmayan siral1 (asimetrik) (6rn.egrilige bagli) olarak ayrilirlar (74).

Aberasyonlar: Dalga aberasyonlarin retinal imaj kalitesi {izerine olan kotii etkisi saglikli bir
gbzde pupil ¢ap1 arttikga fazlalasir. Sfero-silindirik diizeltmesi yapilmis normal bir gozde
retinal imaj kalitesi pupil ¢ap1 3 mm iken en ytiksektir.

Normal bir g6z i¢in yiiksek diizenekli aberasyonlarin diizeltilmesi 6zellikle pupil ¢ap1

genis oldugu zaman gorme kalitesinin arttirilmasi agisindan 6nemlidir (71).
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Bu olgiimler yapilirken kullanilan araclarin da optik sistemlerinden kaynaklanan
aberasyonlar olabilecegi gz Oniine alinarak ‘adaptif optik’ diye tarif edilen diizeltme
degisimleri de makinalara ilave edilmektedir. Boylece gozden elde edilen gercek wavefront
gorlintiiniin optik sistemlerde tekrar bozulmasi en aza indirilmeye ¢alisilmaktadir (74).

Bu dl¢limlerde akomodasyon goz ardi edilip uzaga odaklanilir ve Zernike katsayisi
hesaplamalarinda teorik pupil biiytikliikleri (12,77-79) degerlendirmeye alinmaz.

Ancak dilate pupilla ile 6l¢iilen onciil dalga 6l¢iimii referans alindiginda bulunan temel
onciil dalganin, pupillanin dogal halinde Ol¢iilen ‘gergek oOnciil dalga’dan farkli oldugu
bulunmustur. Bu fark ‘6nciil dalga degisimi’ olarak adlandirilmaktadir (74).

Onciil dalganin Zernike polinomlarina ayristirilmasinin prensipleri:

Bir optik sistemden kaynaklanan optik aberasyonlar1 ayrigtirmak ve tanimlamak icin
Zernike polinomlar1 denen bir matematik agilim kullanilir. Bu aberasyonlar sferik ve silindirik
olanlar1 kapsar ancak ayni zamanda Zernike analizi ile yiiksek diizenekli aberasyonlar da
tanimlanir (71).

Bu konsept Fourier ayrisimindan kdken alir ancak basit bir siniis/cosiniis fonksiyonu
kullanimindan farkli olarak Zernike fonksiyonuna dayanir. Adaptif optikler alaninda Zernike
polinomlar1 6zellikle wavefrontun ayristirilmasinda kullanilir. Bu fonksiyonlar genellikle bir
piramiti temsil ederler (Sekil 2.3 ve 2.4). Ik Zernike polinomlarmin fiziksel pratik yorumlari
vardir ¢linkii klasik optik aberasyonlara uyarlar. Her Zernike fonksiyonu bir polinomun veya

bir cosiniis veya siniis fonksiyonunun bir iirtintidiir (71).

I. sira

2. sira

3. sira

4. sira

Sekil 2.3: Zernike polinomlarinin grafik goriiniimii (71).
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Ayristirmada kullanilacak polinomlarin sayist wavefront analiz sistemi tarafindan

belirlenen en yiiksek dereceye dayanir. Ayristirmanin esas amact her polinom i¢in katsayilarin

degerinin ayrica belirlenmesidir. Bilgisayarli matriks dl¢iimleri ile dlgiilen anlik wavefront ile

Zernike polinomlariin toplami arasindaki fark en aza indirilmeye ¢alisilmaktadir. Bu yiizden

katsayilar hesaplanir boylelikle referans yiizeyde artan farkin karesinin toplami minimalize

edilir. Her Zernike terimine verilen katsayt RMS (root mean square), oncii dalganin total

standart deviasyona katilimina karsilik gelir (Sekil 2.5). Olgiilen 6ncii dalganin Zernike

polinomlarma ayristirilmasi yaklagik bir degerdir. Verilen bir polinomun direkt RMS katsay1

degeri direkt olarak gérme kalitesini yansitmaz (71).
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RMIS calculation for the coma term :

"RMS — 0.1 11

Sekil 2.5: Verilen terim i¢in hesaplanan RMS katsayisi, geometrik wavefrontun uzakliginin

kareleri toplaminin ortalamasinin kok degeridir. MM diizeyinde ifade edilir (71).

Hartman-Shack sistemi ile elde edilen ideal wavefrontun diiz oldugunu kabul edersek,

aberasyonlar diizlemdeki tiimseklerdir (Sekil 2.6):

Sekil 2.6: (A) piston (Z¢"); (B) tilt aberasyon: (Zi'); (C) Defokus aberasyon (Z°); (D)
silindirik: defokussilindirik (Z»?); (E) koma aberasyon (Zs'); Trefoil aberasyon (triangular

astigmatizma)(Z3%); (G) sferik aberasyon (Z4°) (71).
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Zernike fonksiyonlarinin tiimii geometriktir ve her fonksiyonun RMS wavefront
kusuru katsayisi ile birlikte verilir. Sonug olarak bir Zernike agilimi uygun bir hesaplama
semas1 saglar; burada total RMS wavefront kusuru, wavefront aberasyon haritasinin Zernike
spektrumundaki katsayilarin tek tek karelerinin toplaminin karekokiine esittir. Bu katsayilar
tek tek radyal diizende n sayist ile belirtilerek listelenebilirler (71).

Diisiik siral aberasyonlar
n=0 aberasyonlar: Imajda distorsiyona yol agmayan sabit faz kaymalaridur.
n=1 aberasyonlar: Kaymaya (shift) karsilik gelir. Tilt prizmatik bir kusurdur.

Ideal wavefrontun seklini bozmaz ancak orginal pozisyonundan kaymasina neden olur.

Okiiler yapilarin agilanmasindaki farkliliktan kaynaklanir.
n=2 aberasyonlar: Defokus ve astigmatizmaya karsilik gelir (6rn. Sferosilindirik emetropi).
Defokus ideal diiz wavefrontta parabolik distorsiyona yol acar. ikinci derece astigmatizma
parabolik distorsiyonun simetrik akstaki varyasyonlaridir. Ikinci derece astigmatizmaya
karsilik gelen bu selektif polinomlarin tespiti astigmatizmanin hem biiyiikliigiiniin hem de
aksinin belirlenmesine olanak saglar.

Yiiksek Sirali Aberasyonlar:

Zernicke aciliminda 3. diizey ve daha yiiksek aberasyonlar yiiksek diizey aberasyonlar
olarak adlandirilir (70,80).

Genellikle bu aberasyonlar ortalama wavefront kusurunun yaklasitk % 85’ini
olustururlar. Pupil dilate edildiginde artan wavefront aberasyonlardir.
n=3 aberasyonlar: Koma ve trefoil 3. sira aberasyonlardir. Koma aberasyon; esas olarak
okiiler yapilarin ko-aksiyel (es eksenli) olmamasi ve pupilin desantralize olmasindan
kaynaklanir (81).

Optik sistemin desantralizasyonundan kaynaklanan ve klinikte kappa acisi olarak
bilinen bu dogal durum, kendisini desantralize bir kiiresel aberasyon gibi gosterir ve noktasal
cisimlerin virgiil ya da kuyruklu yildiz gibi algilanmalarma sebep olur. Ugiincii siradan bir
aberasyondur. Virgiil bicimindeki bu aberasyonda kuyruk, iki gézde zit yondedir ve binokiiler
goriiste zit yonde kuyruklar ortadan kalkar, {ist {iste denk gelen noktasal goriintii gii¢lenir; bu
durumun derinlik algisinda bir yarar sagladig diisiiniilebilir (82).

Koma refraktif cerrahi sonrasi sik olarak gériilen bir aberasyondur. Ozellikle
horizontal koma ¢ift gérme sikayeti ile iliskili olabilir. Koma ameliyat sonras1 donemde g6z
ici lensin tilt ve desantralizasyonuna bagli olarak gelisebilir. Trefoil refraktif cerrahiden sonra
goriilen bir diger li¢lincli diizey aberasyondur. Benzer RMS biiyiikliigiindeki komaya gore

goriintii kalitesini daha az diistirtir.
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n=4 aberasyonlar: Sferik aberasyonlar (SA), pupil a¢ikliginin periferinden giren
isinlarla, santral pupiller alanda lokalize 1sinlarin (paraksiyel durumlar) odaklanmasi
arasindaki farka karsilik gelir. Sferik aberasyon katsay1 degeri Z4° saghikli gozlerde pozitif
degerlerdedir. Zernike modu Z4° ile tanimlanan sferik aberasyonlar pupilin santral bolgesinde
ayni isaretin Z° ile tanimlanan defokusu ile zit yonde etki olustururlar. Bu yilizden ayni isarete
sahip bu aberasyonlar zit yonde birbirini dengeler ve santral pupillada her aberasyon i¢in ayri
bir diiz aberasyon fonksiyonu olusur (Sekil 2.7).

Total wavefront ayni isaret ile gosterilen iki Zernike terimine ayrilir (defokus Z2° ve

Z5).

‘Fotal Warvefront

Sphervical Aberration Z 9 Defocus 250

Sekil 2.7: Pupil c¢ap1 kiiciikken bu aberasyonlarin toplami olumlu etkilidir (wavefront
distorsiyonu santralde minimumdur). Bu Zernike sferik aberasyon teriminin (Z4°)
matematiksel karakteristigi ile iliskilidir. Kapsadigi bazi ikinci derece 1s1nsal terimler, defokus
(Z2°) terimi ile yok olur. Bu aberasyonlardan birinin supresyonu vizyon igin zararli olacaktir

(71).

Bu sferosilindirik refraksiyonun goriiniir lensler ile diizeltilmesinin, subjektif
refraksiyon sonuglarina dayanan Z,° igin etkisiz Zernike terimi katsayisi yerine; gorme
keskinligini bir sekilde maksimize eden ve sferik aberasyon i¢in sistematik olarak pupil cap1
ve Zernike katsayimna bagl olarak degiskenlik gdsteren bir degere dayandigini aciklayabilir
(71).

Normal popiilasyonda kornea pozitif SA’ya, lens ise negatif SA’ya sahiptir ve
aralarinda bir denge s6z konusudur. Yas arttikca veya refraktif cerrahi sonrasi bu denge
bozulabilir. Bunun sonunda retinal imajda dagilma, bulaniklagma ve cisimlerin etrafinda halo

benzeri goriiniim ortaya ¢ikar (83).
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Oranlan genellikle diisiiktlir ve vizuel performansin bozulmasindaki rolleri kiiciiktiir
fakat irreguler skar, insizyonel cerrahi ve penetran keratoplasti gibi bazi 6zel durumlarda
belirgin hale gelirler.
n=5 ve iizeri aberasyonlar: Radial katsayisina gore pentafoil (Zs’) hekzafoil (Z¢®) gibi
aberasyonlarin yani sira yiiksek sirali trefoil, koma, astigmatizm ve SA bu gruplar icerisinde
yer alabilir (Zs®, Zs', Z¢*, Zé*, Z¢° vs.). Ancak bu gruptaki aberasyonlar nadirdir ve gorme
kalitesi tizerindeki etkileri azdir.
2.4.2.2. Yiiksek Sirali Aberasyonlarin gorme keskinligi ve Semptomlarla Korelasyonu:

Zernike katsayisina bakilarak yapilan degerlendirmelerde gorme keskinligi ve kalitesi
iizerine etkili iki esas sapmanin sferik ve koma aberasyonlar oldugu goriilmiistiir (72).

Koma iiciincii diizenekli bir aberasyondur. Ayni meridyende hipermetropik alanin
komsulugundaki miyopik alani temsil eder. Ismi bu aberasyonun yarattig1 virgiil seklindeki
paternden kaynaklanir (Sekil 2.8). Zernike komponentleri incelendiginde koma vertikal veya

horizontal sekillidir. Cift gorme sikayeti belirgin olarak horizontal koma ile iliskilidir (72).

Sekil 2.8: Koma aberasyonun goriiniimii ve wavefront haritasi

Sferik aberasyon, pupillanin santralinden Olgililen radyal mesafeye bagli olarak
varyasyon gosteren dordiincii diizenekli bir aberasyondur (Sekil 2.9). Bir optik sistem pupilla
santralinde refraktif kusur barindirmazken pupil merkezini ¢evreleyen dairesel zonlarda kusur

artabilir. Sonug imaj kiiciik pupil ¢api i¢in keskin iken pupil genisledik¢e bozulur (72).
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Sekil 2.9: Sferik aberasyonun goriiniimii ve wavefront haritasi (74).

Sferik aberasyonlar pozitif veya negatif olabilir. Normal gozlerde genellikle diisiik
miktarda pozitif sferik aberasyon bulunur. Pozitif sferik aberasyon, santralde hizlanmig alan
(hipermetropik odak) ve bunu ¢evreleyen gecikmis bir 11k halkas1 (miyopik daire) igerir.

Normal populasyonun kiiclik bir boliimiinde negatif sferik aberasyon bulunabilir.
Negatif sferik aberasyon santralde geri kalmis alan (miyopik odak) ve bunu c¢evreleyen
hizlanmis 151k halkasi (hipermetropik daire) igerir. Sferik aberasyon cisimlerin etrafinda halo
gorme sikayeti ile iliskilidir (72).

Viziiel semptomlarin yiiksek diizenekli aberasyonlar ile iliskisi pupil capi arttik¢a
belirginlesmektedir. Sikayeti olan olgulara wavefront Sl¢limiiniin skotopik pupil ¢apinda
uygulanmasi onerilir (72).
2.4.2.3. Keratokonusta Yiiksek Sirali Aberasyonlar

Keratokonusta agirlikli olarak koma tipi aberasyon 6n plandadir. Keratokonuslu
gozlerde karakteristik HOA bulgusu vertikal komadaki artistir. Ayrica trefoil, tetrafoil ve
sekonder astigmatizma da keratokonuslu gozlerde daha yiiksektir (84)

Keratokonusta goriilen yiiksek orandaki koma, keratoplasti sonrasinda da vizyonu
engelleyen aberasyonlardandir (85).

Gaz gecirgen lens kullanimi ile total YSA degerlerinde azalma goriilse de normal
populasyona gore bu degerler hala yliksektir. Yiiksek sirali aberasyonlar; keratokonusun
ciddiyet skorlamasi ve siipheli durumlarda erken tan1 konulmasinda yardimci olabilmektedir
(85). Yapilan bir ¢aligmada; siipheli keratokonusu normal kornealardan ayirmada vertikal
koma degerlerinin (Z 3,-1) en dogru bilgiyi sagladig: belirtilmistir (spesifite 71,9%; sensitivite
89,3%) (86).

Vizuel semptomlarla wavefront analizini birlikte degerlendirdigimizde bazi

semptomlarin bazi aberasyonlarla birlikte oldugunu goriiriiz. Ornegin; monokiiler diplopi,
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horizontal koma ve total koma ile; halo, sferik aberasyon ile; glare, sferik aberasyon ve total
YSA ile iligkili bulunmustur (87).

Keratokonus olgularinda baskin yiiksek sirali aberasyonun miyopik komponenti
inferior yerlesimli koma paterni oldugu gdsterilmistir (72).

2.4.3. Nokta Sacilim Fonksiyonu (Point Spread Function- PSF)

Noktasal bir obje, miikemmel bir optik sistemde kompakt, yliksek kontrastl bir retinal
imaj olarak goriintiilenir. Boyle noktasal bir objenin imaji nokta sacilim fonksiyonu (point
spread function- PSF) olarak adlandirilir. Bu fonksiyon, bir goriintiileme sisteminde obje olan
bir noktanin imaj diizlemine transferi sirasindaki degisimini tanimlar. Yani noktasal bir
objenin gdziin optik sisteminden gecerek retina iizerinde nasil goriintiillendiginin 6l¢iimiidiir.
Obje sonsuzda bir nokta ise; retina iizerinde noktasal bir imaj yerine dagilan bir leke gozlenir
(81).

Okiiler PSF noktasal bir objenin retinal imajindaki 151k dagilim yogunlugudur. Kirinim

ve aberasyonun etkilerini birlestirir (Sekil 2.10) (71).

e e

High order aberrations: advanced orretarded plhases

Sekil 2.10: Bir optik goriintiileme sisteminde wavefront aberasyonlar, 1s1k 1sinlari, ve retinal
PSF arasindaki iliski. Ustte: aberasyonlarin yoklugunda wavefront sferik. Gelen 151k tek
noktada odaklanmakta, PSF kompakt ve dagilim sadece pupil kenarindan kirinim etkisine
bagli. Altta: aberasyonlarin varliginda wavefront miikemmel sferik seklinden sapma
gostermekte. Isik 1ginlart tek bir diizlemde birlesmiyor. PSF genislemis. Miikemmel sferik
seklinden uzaklasmis wavefrontun renkli haritasi. Sicak renkler ilerideki bolgeleri; soguk

renkler geride kalan bdlgelere uymakta (71).

34



Strehl orani aberasyon olan gozde PSF’ nin santral maksimum illuminansi ile
aberasyon olmayan sistemde olabilecek santral maksimum degerin oranidir. Bu, wavefront
hatanin bir fonksiyonu olarak PSF pikindeki kademeli diisiisiin dl¢iistidiir. Strehl oraninin 1
olmas1 mitkemmeli gosterir.

2.4.4. Modiilasyon Transfer Fonksiyon (MTF)

Gortlintlileme sistemlerinin ayirma giiciinii nicel olarak degerlendirmek ve karakterize
etmek icin kullanilan modiilasyon transfer fonksiyonu (Modulation Transfer Function-MTF),
sistemin belirli frekanslarda sinyal yanitidir. Modiilasyon transfer fonksiyonu goriintiileme
sisteminde ayirma giicii ve keskinligin goriintiiye birlikte etkisinin 6l¢timiinde kullanilir. Yani
her bir frekansta sisteme verilen sinyalin genliginin sistem ¢ikisindaki genliginin girisindeki
genligine oranidir.

Bir goriintiileme sisteminin girigine farkli frekanslarda giris bilgileri uygulanirsa,
goriintlileme sisteminin ¢ikisindaki isaretin genligi yiiksek frekanslara gidildik¢e diiser ve
sonunda sistemin minimum ¢ikis verdigi bir sinira ulasilir (Sekil 2.11). Bu nokta sistemin
ayirma giicliniin sinirin1 vermektedir.

Retina yiizeyi fotoreseptorler tarafindan boliimlere ayrilmistir. Bu yap1 insan goziiniin
coziliniirliik kapasitesine bir iist limit getirmektedir. Buna Nyquist limit denir.

Foveal kon mozaiginin ornekleme frekansi 120 c/derece’dir. Nyquist limiti veya
kusursuz maksimum fark edilme frekansi, 6rnekleme frekansinin yaklasik yarisidir. Bu
yiizden foveal konlarin maksimum Ornekleme orant 60 c/derece’dir (goérme keskinligi
eselinde 20/10’a karsilik gelir).

Bu limiti asan uzaysal frekanslar retina iizerinde dogru ayristirllamaz ve imaj

diizensizlesir (71).
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Sekil 2.11. Birim uzunlukta farkli sayida ¢izgi cifti iceren bir test fantomundan elde edilen

modiilasyon transfer fonksiyonu

Parametreler elde edilirken yararlanilan ana performans oOl¢im bilgisi, sistemin
uzaysal frekans esasli tepkisini ¢izgi ¢ifti/mm veya devir/mm birimi ile gésteren MTF dir. Bir
optik/elektro-optik sistemin MTF’i; o sistemin girig nesnesinin kontrastinin, sisteme 6zgii bir
cozliniirliik seviyesinde cikisa, yani faydalanilan goriintiiye aktarma yetenegidir. Baska bir
ifadeyle MTF, ¢oOziiniirliigii ve kontrast aktarimini tek bir 6zellik olarak birlestirmenin
yoludur.

Ornegin gorsellik acisindan yiiksek MTF degerleri o sistemin net goriintii aldigini,
diisik MTF degerleri ise zayif goriintii alindigin1 gostermektedir. Net goriintii veya zayif
goriintii olarak adlandirilan bu goriinti alma kalitesi sistemin uzaysal frekans tepkisine
baglidir. MTF’i agiklamanin belki de en kolay yolu, ylizde yiiz kontrast1 gdsteren siyah ve
beyaz ¢izgilerden olusan bir hedefi diisiinmektir. Kirinim siir1 6zelliginden dolayr higbir
optik sistemin, herhangi bir ¢06ziiniirlik degerinde bu kontrasti goriintiiye tamamiyle
aktaramayacag1 bilenen bir gercektir. Isinlarin bir odakta toplanamamasi halinde ortaya ¢ikan
goriintii kayb1 yani sapma, uygun optik teknikler kullanilarak onlenmesi miimkiin oldugu
halde, 1sinlarin yansimalarda ve gegis noktalarinda olusturdugu sapmalar sebebiyle olusan
goriintii kayb1 yani kirinim, 1518 dogal yapisindan kaynaklandigindan, en uygun tasarimla
olusturulan optik ve/veya elektro-optik sistemde bile 6nlenemez. Bu nedenle gergekte biitiin

optik/elektro-optik sistemler “kirinim-sinirli”dir (Abbott 1980).
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Bir hedefteki ¢izgi cifti arasindaki bosluk genisligi azaldik¢a yani uzaysal frekansi
arttik¢a; optik /elektro-optik sistem i¢in bu kontrasti verimli bir sekilde ¢ikisa aktarmak da
gittikce zorlasir. Bu uzaysal frekans kontrast aktarma iligkisi sekil 2.12° de goriilmektedir.
Sekil 2.12° den goriildiigii gibi; frekans yiikseldik¢e goriintliniin kontrasti diiser ve ayrintilarin
algilanmasi zorlagir. Uzaysal frekansin bir fonksiyonu olarak kontrastin aktarilmis kismu ile
ilgili olan MTF grafigi, cizgisel frekansa bagli performans azalmasini gdstermenin bir
yontemidir.

Hedef Garintd

‘ l | ‘ L
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| Kontrast .?fnovas_. w
Gizgi Cifti J

Hedef Garintd
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[ | %20
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Sekil 2.12. Sistemin MTF degeri azaldikg¢a ayirt edilen kontrastin azalmasi

MTF egrisi ¢esitli ¢oziiniirliiklerde retinal goriintiiniin kontrast zayiflama yiizdesini
temsil eder ve dagilimin kombine etkilerini ve yliksek derecede optik sapmalari icerir. Derece
basma 30 dongii (cpd) (30 cyl/derece) olan bir MTF, yaklasik 20/20 bir gérme keskinligine
karsilik gelir, MTF degeri diistiikce gorme kalitesi diiser (sekil 2.13).
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Sekil 2.13. Ortalama normal bir MTF egrisi.

Normalize edilmis modiilasyon transfer fonksiyonunun (MTF) ayni1 pupil acikligi ve ayni
dalga boyunda iki farkli goz icin ortalamalar1 goriilmektedir: (A) aberasyon olmayan / kirinim
limitli ideal g6z: egri (mavi) diiz ¢izginin altinda hafifce asagi dogru egimleniyor. Biitiiniin
normallestirilmis uzaysal frekansi difraksiyon (kirinim) limitine karsilik gelmektedir.
Maksimum kontrast, uzaysal frekanslar (biiylik sekilller) diisiik oldugu zaman belirgindir.
Uzaysal frekans biiyiidiikce (daha kiigiik sekiller) kontrast azalir. Kiriim etkileri, yiiksek
frekanslarda bir sinirlanmaya neden olur. Bu 6rnekte oldugu gibi, goriintiide parlak vurgular
gercekte oldugu kadar parlak goriinmez, karanlik ya da golgeli alanlar 6rnekte oldugu gibi
parlak goriinmezler. Goziin (veya optik bilesenlerinden biri) kalitesi gercek MTF egrilerinin
bu ideal egriye ne kadar yakin olduguna bakilarak olgiiliir. (B) Aberasyonu olan bir gozde,
MTF egrisi (mor) daha fazla asagi dogru egrilir ve kirinim sinirli MTF egrisinin altindadir. Bu
ornekte, her iki goz (en yiiksek kontrast gorme keskinligi ayn1 olacaktir) ayni esik frekansa
sahiptir. Kirmim smurlt goz ile karsilastirildiginda daha diigiik uzaysal frekans degerlerinin
tiimiinde kontrast degeri daha diisiiktiir. Yani; aberasyonu olan g6z 'miikemmel' kirmnim sinirl

gbzden tiim uzaysal frekanslarda kontrasti daha az efektif aktarmaktadir (soldaki grafi).

Cheng ve arkadaglar’’ nin myopi olan olgularda Sirius topografi cihazi kullanarak
yaptig1 calismada (118); uzaysal frekans degeri 0’ dan 15 c/°” e yiikselirken 6n kornea

ylizeyinin MTF degerlerinde hizli bir azalma oldugu ve 15 c/° iizerindeki frekans degerlerinde
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MTF’ nin sifira yaklastigi bulunmustur. Tiim goz ve total korneadaki MTF egrisine benzer
sekilde; 50-60 c/° arasindaki frekans degerlerinde 6n kornea ylizeyi rezolusyon limitine
ulagmaktadir.

Ayrica horizontal MTF degerleri aynmi frekanstaki vertikal MTF degerlerinden daha
yiiksek bulunmustur. Horizontal plandaki korneal goriintii kalitesinin vertikal plandakinden

daha iyi oldugu belirtilmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu retrospektif randomize olmayan klinik ¢alismaya Yildirim Beyazit Universitesi,
Atatiirk Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Keratokonus ve Refraktif Cerrahi Klinigi’'nde Ekim
2011 ve Kasim 2013 tarihleri arasinda, keratokonus tanisi biyomikroskopik ve topografik
bulgularla konulmusg ve progresyon gosteren; Amsler-Krumeich siniflamasina gore evre 1-3
keratokonuslu ve santral korneada derin skar1 olmayan 111 olgunun 111 gozii dahil edildi.

Calismaya alinan tiim olgulara otorefraktometre (KR-3500, Topcon Corporation,
Tokyo, Japan) ile refraksiyon Ol¢iimii, Snellen eseli ile gorme keskinligi muayenesi,
biyomikroskopi ile 6n segment ve fundus muayeneleri, Goldmann applanasyon tonometrisi ile
g0z i¢i basinci dl¢limii yapildi. Sirius Scheimpflug Kamera-Topografi Sistemi (Costruzione
Strumenti Oftalmici, Italya) ile tiim olgularin topografik haritalari ¢ikarildi.

Keratokonus tanis1 keratometride korneal kurvatiirde santral ya da parasantral
diklesme, biyomikroskop bulgular1 (korneada 6ne dogru bombelesme veya koniklesme,
fleischer halkasi, vogt ¢izgileri, korneal incelme, skarlasma, korneal sinirlerde belirginlesme)
ve topografik haritalar1 degerlendirilerek konuldu.

Son 1 yil igerisinde; dik keratometrik degerlerde 1 D veya daha fazla artis olmasi,
manifest astigmatizma (MA) ve manifest refraksiyon sferik esdegerinde (MRSE) 0.5 D veya
daha fazla artis olmasi, gérme keskinliginde 1< sira azalma ve 2 yildan az bir siirede yeni bir
kontakt lens ihtiyaci olmasi gibi bulgulardan 1 veya daha fazlasinin bulunmasi preoperatif
progresyon gostergesi olarak kabul edildi.

Amsler-Krumeich smiflamasina gore olgular evrelere ayrildi. Olgu evreleme
kriterlerinden bir tanesini bile tastyorsa hastalik o evrede kabul edildi.

Kirkbes yas tistii, korena kalinlig1 330 um’dan daha ince olan, hamile ve emzirenler,
otoimmun ve kollajen doku hastaligi, ndrodermatit, derin korneal skar1 olanlar, hidrops sekeli,
kornea distrofisi, rekiirren kornea erozyonu, gozyast disfonksiyonu, herpetik goz hastaligi,
tedavi edilmemis g6z kapagi rahatsizliklar1 olan olgular ¢alisma dis1 birakilda.

3.1. Cerrahi yontem

Tiim cerrahi islemler topikal anestezi altinda ve ameliyathane sartlarinda steril
ortamda gerceklestirildi (44). Topikal anestezik olarak Proparacaine HCl 0.5% (Alcain,
Alcon) damla uygulandiktan sonra %10’luk povidon iyot ile cerrahi alan temizlendi ve steril
ortii ile goz ortiildii. Kornea epiteli %20’lik alkol ile 20 saniye muamele edilerek gevsetildi ve

mekanik olarak yaklagik 8mm’lik santral keratektomi yapildi. Ultrasonik pakimetre (Palm

40



Scan Fastpatch pakimetre, OIC) ile kornea kalinlig1 6lgiildii. Ardindan %20 dextran T500
%0.1’lik riboflavin soliisyonu (Merribo, Meran Tip, Tiirkiye) 30 dakika boyunca 2 dakika
araliklarla damlatildi.

Ilk 30 dakikalik periyodun ardindan ultrasonik pakimetre ile santral ve periferik
korneal kalinlik 6l¢iimii yapildi. Kornea kalinligi 400 um veya daha kalin olan gozlere UVA
(Apollon Kornea Capraz Baglama UVA Tedavi Cihazi, Meran Tip, Tiirkiye) uygulamasina
gecildi. UVA 1511 (370 nm, 3mW/cm2) 30 dakika siireyle uygulanirken berberinde 2 dakika
araliklarla %20 dextran T500 %0.1°lik riboflavin soliisyonu damlatilmaya devam edildi.

Ilk 30 dakikalik periyodun ardindan, ultrasonik pakimetre ile santral ve periferik
korneal kalinlik 400 umm altinda olan olgulara hipotonik riboflavin soliisyonu 2 dakika
boyunca 10 saniye araliklarla damlatilirken, beraberinde steril distile su ile stromal hidrasyon
yapildi. Hedef kornea kalinligina ulagildiktan sonra (400 pm) UV A uygulamasina gegildi.

3.2. Postoperatif takip

Ameliyat sonrasinda tiim olgulara senofilcon A (Acuvue Oasys, J&J) bandaj kontakt
lens takild1 ve epitel defekti (ortalama 5 giin igerisinde) kapaninca ¢ikarildi. Koruyucusuz suni
gozyast (Eyestil tek dozluk, Teka) damlas1 postoperatif 12 ay boyunca, ofloxacin 0.3%
(Exocin, Allergan) damla 4x1 dozunda postoperatif 2 hafta boyunca, fluorometolon 0.1%
(FML, Allergan) damla 4x1 dozunda epitel defekti kapaninca basland1 ve postoperatif 8 hafta
boyunca azaltilarak kullanildu.

Olgular postoperatif 1. giinde kontrol edildi ve epitel defekti takibi i¢in 5. giin tekrar
kontrole ¢agrildi. Epitel defekti kapananlarin bandaj kontakt lensi ¢ikarildi. Epitel defekti
devam eden olgular epitel defekti kapanana kadar giinliik takibe alindi, sonrasinda ise; 1, 3, 6
ve 12. aylarda takip edildi.

Korneal kollajen capraz baglama tedavisi Oncesi ve postoperatif 1, 3, 6 ve 12. ay
takiplerinde tiim olgu gozlerine; diizeltilmemis goérme keskinligi (DGK), gozlik ile
diizeltilmis en iyi gdérme keskinligi (GDEIGK), manifest sferik refraksiyon, MA dl¢iimleri
yapildi. Biyomikroskopi ve topografi muayenesi yapildi.

Kornea topografisinde 4mm optik zona gore total okiiler; vertikal koma, horizontal
koma, vertikal trefoil, oblik trefoil, sekonder sferik ve total YSA degerlerinin RMS degerleri,
PSF strehl oran1 ve 5, 10, 15, 20. uzaysal frekans (c/°) degerlerinde vertikal ve horizontal
MTF degerlendirildi.

Postoperatif takiplerde; GDEIGK’de 2 siradan fazla kayip olmasi veya dik K
degerinde 2.0 D veya daha fazla artis olmasi1 progresyon olarak kabul edildi.
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Verilerin analizi SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) for Windows 11.5
paket programinda yapildi. Kesikli ve siirekli sayisal degiskenlerin dagiliminin normal
dagilima uygun olup olmadigi Kolmogorov Smirnov testi ile varyanslarin homojenligi ise
Levene testiyle arastirildi. Tanimlayicr istatistikler kesikli ve siirekli sayisal degiskenler i¢in
ortalama + standart sapma, veya medyan (minimum —maksimum) bi¢ciminde, nominal ve
ordinal degigkenler ise olgu sayis1 ve (%) seklinde gosterildi.

Operasyon Oncesine gore operasyon sonrasi ortalama degerlerde istatistiksel olarak
anlamli degisim olup olmadig1 Bagiml t-testi ile medyan degerler agisindan farkin 6nemliligi
Wilcoxon Isaret testiyle aragtirildi.

Gruplar arasinda ortalama degerler yoniinden farkin 6nemliligi bagimsiz grup sayisi iki
oldugunda Student’s t testiyle ikiden fazla grup arasindaki farkin 6nemliligi ise Tek Yonli
Varyans Analizi (One-Way ANOVA) ile arastirildi. Gruplar arasinda medyan degerler
yoniinden farkin 6nemliligi bagimsiz grup sayisi iki oldugunda Mann Whitney U testiyle
ikiden fazla grup arasindaki farkin onemliligi ise Kruskal Wallis testi ile arastirildi. Kruskal
Wallis test istatistigi sonucunun 6nemli bulunmasi halinde Conover’in parametrik olmayan
coklu karsilastirma testi kullanilarak farka neden olan durum(lar) tespit edildi.

Stirekli degiskenler arasinda istatistiksel olarak anlamli iligkinin olup olmadig: ise
Spearman’in Korelasyon testi kullanilarak incelendi.

p<0,05 i¢in sonugclar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Yaslar1 12 ile 44 y1l arasinda degisen 111 keratokonus olgusu dahil edildi. Olgularin yas
ortalamast 22.9 + 6.1 (yil) idi. Olgularin 48’1 (%43.2) kadin, 63’1 (%56.8) ise erkek idi.
Olgularin 49’unun (%44.1) sag, 62’sinin (%55.9) ise sol tarafina KCB yapildi. Amsler-
Krumeich siniflandirmasina gore ise; olgularin 43’ (%38.7) Evre 1, 51’1 (%45.9) Evre 2,
17°s1 (%15.3) ise Evre 3 idi.

Olgularin 17’sinde (%15.3) hipotonik riboflavin kullanilarak KCB yapildi.

Tablo 4.1. Olgularin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler n=111
Yas (y1l) 22,9+6,1
Yas Araligi (yil) 12-44
Cinsiyet

Kadin 48 (%43,2)
Erkek 63 (%56,8)
Lateralite

Sag 49 (%44,1)
Sol 62 (%55,9)
Evre

1 43 (%38,7)
2 51 (%45,9)
3 17 (%]15,3)

Tedavi Oncesi ortalama DGK 0.2 + 0.2 iken, postoperatif 12.ayda 0.29 + 0.24 idi
(p<0,001) (Sekil 3.1). Olgularin 36’sinda (%32.4) 2 ve lizeri sira artis1 olurken, 25 inde (%
22.5) degisim goriilmedi. Olgularin sadece 7’sinde (%6.3) 2 sira kayip varken hi¢bir gbzde 2’
den fazla sira kaybi1 gelismedi (Sekil 3.2).

43



DG

Sekil 3.1. Korneal capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi diizeltilmemis gérme keskinligi

(DGK) diizeyi (Snellen eseline gore)

W Seril; 22;32,4

Yok; 22,5
= Seril;-1; 11,7
W Seril;-2;6,3
\_ J

Sekil 3.2. Korneal ¢apraz baglama tedavisi oncesi ve sonrasi diizeltilmemis goérme keskinligi

(DGK) degisimi

Yiizde (%)

Tedavi &ncesi ortalama GDEIGK 0.54 + 0.26 iken, postoperatif 12.ayda 0.64 + 0.22
idi (p<0,001 ) (Sekil 3.3). Olgularin 4’tinde (%37.9) 2 ve iizeri sira artis1 olurken, 17’sinde (%
15.3) degisim goriilmedi. Olgularin 10°unda (%9) 2 sira kayip varken hicbir gézde 2’ den fazla
sira kayb1 gelismedi (Sekil 3.4).Tedavi dncesine gore KCB sonrast donemde ortalama DGK
ve GDEIGK anlamli olarak artmisti (p<0,001 ve p<0,001).
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GDEIGK

o %
Sekil 3.3. Korneal ¢capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi gozliikle diizeltilmis en iyi

gdérme keskinligi (GDEIGK) diizeyi (Snellen eseline gore)

4 N
Seril; 22; 37,9
g
[} 1. . 1. 41-
B ® Seril; -1; &,aerll, Fark Yci; Seril; +1; 19,8
2 15,3

H Seril; -2;9,0 I I

GDEIGK Degisimi

- /
Sekil 3.4. Korneal ¢apraz baglama tedavisi 6ncesi ve sonrasi gozliikle diizeltilmis en iyi gérme

keskinligi (GDEIGK) degisimi
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Tablo 4.2. Korneal ¢apraz baglama tedavisi Oncesi ve sonrasi diizeltilmemis ve gozliik ile

diizeltilmis en iyi gérme keskinligi (DGK ve GDEIGK) degisimi

Degiskenler Ortalama Std. Sapma Medyan En Kiiciikk En Bilyiikk p-degeri?
DGK <0,001
Pre-op 0,20 0,20 0,10 0,01 0,80

Post-op 0,29 0,24 0,20 0,01 1,00

GDEIGK <0,001
Pre-op 0,54 0,26 0,60 0,10 1,00

Post-op 0,64 0,22 0,60 0,10 1,00

Ortalama MRSE, KCB o6ncesi -2.85 + 2.35 D iken, postoperatif 12. ayda -2.16 + 2.88
D idi (Sekil 3.5). Ortalama MA, KCB 6ncesi -3.81 + 1.89 D iken, postoperatif 12. ayda -3.04
+ 1.57 D idi (Sekil 3.6). Tedavi dncesine gore KCB sonrast donemde ortalama MRSE ve MA

anlamli olarak azalmist1 (p=0.007 ve p<0,001).
~

MRSE (D)

Sekil 3.5. Korneal capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrast manifest refraktif sferik esdeger

(MRSE) diizeyi
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MA (D)

Sekil 3.6. Korneal capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi manifest astigmatizma

(MA) diizeyi

Tablo 4.3. Korneal capraz baglama tedavisi oncesi ve sonrast manifest refraksiyon sferik

esdeger (MRSE) ve manifest astigmatizma (MA) degisimi

Degiskenler Ortalama Std. Sapma Medyan En Kiiciikk En Bilyiikk p-degeri?
MA <0,001
Pre-op -3,81 1,89 -4,00 -11,00 0,00

Post-op -3,04 1,57 -3,00 -8,00 0,00

MRSE 0,007
Pre-op -2,85 2,35 -1,50 -14,50 1,00

Post-op -2,16 2,88 -2,00 -16,50 0,75

a: Wilcoxon Isaret testi.

Ortalama total YSA RMS degeri, KCB o6ncesi 1.23 + 0.48 pum iken, postoperatif 12.
ayda 1.15 £+ 0.49 pum idi (Sekil 3.7). Ortalama vertikal koma RMS degeri, KCB 6ncesi -0.88 +
0.42 um iken, postoperatif 12. ayda -0.77 = 0.46 pum idi (Sekil 3.8). Ortalama vertikal trefoil
RMS degeri, KCB 6ncesi 0.21 £ 0.38 um iken, postoperatif 12. ayda 0.16 + 0.36 um idi (Sekil
3.9). Tedavi oncesine gore KCB sonras1 donemde total YSA, vertikal koma ve vertikal trefoil
RMS degerlerinde anlamli bir diizelme goriilmiistiir (p<0,001, p<0,001, p= 0.008).

Tedavi oncesine gore KCB sonrast donemde ortalama horizontal koma, oblik trefoil,

sekonder sferik diizeyinde ise istatistiksel olarak anlamli degisim goriilmemistir (p>0,05).

47



= /

Sekil 3.7. Korneal ¢capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi total yiiksek sirali

aberasyon (YSA) diizeyi

verrtikal IJoma (um)

- J

Sekil 3.8. Korneal ¢capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi vertikal koma diizeyi
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vertikal trefoil (um)

(. /

Sekil 3.9. Korneal capraz baglama tedavisi dncesi ve sonrasi vertikal trefoil diizeyi

Tablo 4.4. Yiiksek sirali aberasyonlarin (YSA) degisimi

Degiskenler Ortalama Std. Sapma Medyan En Kiiciik En Bilyilkk p-degeri
vertikal trefoil 0,008
Pre-op 0,21 0,38 0,20 -1,24 1,54

Post-op 0,16 0,36 0,12 -0,84 1,32

vertikal coma <0,001°
Pre-op -0,88 0,42 -0,83 -2,21 0,02

Post-op -0,77 0,46 -0,73 -2,17 0,88

horizontal coma 0,158°
Pre-op 0,00 0,34 0,04 -1,44 0,80

Post-op 0,02 0,34 0,03 -1,53 0,90

oblik trefoil 0,432°
Pre-op -0,09 0,47 -0,07 -1,67 1,24

Post-op -0,07 0,50 -0,06 -1,71 1,37

sekonder sferik 0,141
Pre-op -0,08 0,17 -0,07 -0,50 0,29

Post-op -0,06 0,16 -0,05 -0,48 0,25

total yiiksek siral aberasyon <0,001*
Pre-op 1,23 0,48 1,16 0,42 2,66

Post-op 1,15 0,49 1,08 0,30 2,52

a: Wilcoxon Isaret testi, b: Bagiml1 t-testi.
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Tedavi oncesine gore KCB sonrast donemde PSF strehl oraninda ise istatistiksel

olarak anlamli degisim goriilmemistir (p>0,05).

Tablo 4.5. Point spread function (PSF) strehl oran1 degisimi

Degiskenler Ortalama Std. Sapma Medyan En Kiiciik En Biiyiikk p-degeri
PSF 0,807%
Pre-op 0,09 0,12 0,06 0,03 0,83

Post-op 0,07 0,03 0,06 -0,07 0,16

a: Wilcoxon Isaret testi

Tedavi oncesine gére KCB sonrast donemde ortalama 5, 10, 15 ve 20. uzaysal frekans
(cycle/®) degerlerindeki vertikal ve horizontal MTF diizeyinde de istatistiksel olarak anlaml

degisim goriilmemistir (p>0,05).

Tablo 4.6. Vertikal ve horizontal modiilasyon transfer fonsiyon (MTF) degeri degisimi

Degiskenler Ortalama Std. Sapma Medyan En Kiiciikk En Bilyiikk p-degeri?
5. ferkans vertikal MTF 0,399
Pre-op 0,07 0,05 0,06 0,00 0,35

Post-op 0,07 0,06 0,05 0,00 0,34

5. frekans horizontal MTF 0,230
Pre-op 0,10 0,07 0,09 0,00 0,50

Post-op 0,11 0,08 0,09 0,01 0,50

10. frekans vertikal MTF 0,892
Pre-op 0,03 0,03 0,02 0,00 0,25

Post-op 0,03 0,03 0,02 0,00 0,25

10. ferkans horizontal MTF 0,109
Pre-op 0,05 0,04 0,04 0,00 0,30

Post-op 0,05 0,04 0,05 0,00 0,25

15. frekans vertikal MTF 0,978
Pre-op 0,02 0,02 0,02 0,00 0,17

Post-op 0,02 0,05 0,02 0,00 0,48

15. frekans horizontal MTF 0,524
Pre-op 0,03 0,03 0,03 0,00 0,20

Post-op 0,03 0,03 0,03 0,00 0,15

20. frekans vertikal MTF 0,560
Pre-op 0,02 0,02 0,01 0,00 0,15

Post-op 0,02 0,02 0,01 0,00 0,15

20. frekans horizontal MTF 0,271
Pre-op 0,03 0,02 0,02 0,00 0,17

Post-op 0,03 0,02 0,02 0,00 0,12

a: Wilcoxon Isaret testi.
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Yas arttikca tedavi 6ncesine gore postoperatif PSF degerindeki diizelme de istatistiksel
acidan anlamli olarak artmaktaydi (r=0,217 ve p=0,022). Yas arttikca 5. ve 20. frekanstaki
horizontal MTF diizeyi de istatistiksel agidan anlamli olarak artmaktaydi (r=0,255 ve
p=0,007, r=0,191 ve p=0,045).

Tedavi 6ncesi GDEIGK diizeyi arttikga tedavi Oncesine gore sekonder sferik
aberasyon RMS degeri degisimi de istatistiksel agidan anlamli olarak azalmaktaydi. (r=-0,195
ve p=0,040).

Tedavi oncesi MRSE diizeyinin postoperatif YSA, MTF ve PSF degerlerindeki

degisime herhangi bir etkisi goriillmemistir.

Tablo 4.7. Yiiksek sirali aberasyon, PSF ve MTF degerlerinde meydana gelen degisimler ile
yas, tedavi dncesi GDEIGK ve tedavi dncesi MRSE degerleri arasindaki korelasyon

Yas BCVA Sferik Esdeger
r-degeri p-degeri® r- p-degeri® r-degeri p-degeri®
degeri

vertikal trefoil 0,134 0,162  -0,098 0,304 0,023 0,811
vertikal coma 0,069 0,470  -0,006 0,946 -0,096 0,316
horizontal coma -0,047 0,624  -0,074 0,442 0,089 0,352
oblik trefoil -0,061 0,526  -0,013 0,893 0,031 0,749
sekonder sferik 0,005 0,962  -0,195 0,040 0,053 0,580
Total YSA 0,076 0,429 0,055 0,564 -0,030 0,751
PSF 0,217 0,022 0,058 0,544 0,034 0,722
5. frekans vertikal MTF -0,010 0918  -0,043 0,651 -0,181 0,058

5. ferkans horizontal MTF 0,255 0,007 0,035 0,718 0,078 0,414
10. frekans vertikal MTF 0,168 0,077 0,041 0,672 -0,022 0,818
10. frekans horizontal MTF  -0,036 0,705 0,023 0,813 0,106 0,266
15. frekans vertikal MTF 0,076 0,425 0,042 0,664 -0,129 0,178
15. frekans horizontal MTF (0,029 0,760 0,138 0,148 0,101 0,293
20. frekans vertikal MTF 0,191 0,045  -0,031 0,749 -0,141 0,141
20. frekans horizontal MTF  -0,085 0,378 -0,077 0,422 0,019 0,841

a: Spearman’in Korelasyon testi.

Evre 1,2 ve 3 arasinda KCB dncesine gore 12. ay DGK, GDEIGK, MRSE ve MA
diizeylerindeki degisimler istatistiksel olarak benzer bulundu (p>0,05).
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Tablo 4.8. Korneal capraz baglama tedavisi 6ncesine gore 12. ay DGK, GDEIGK, MRSE ve

MA ol¢giimlerindeki degisimlerin evre yoniinden karsilagtirilmasi

Degiskenler Ortalama Std.Sapma Medyan En Kiiciik En Biiyiikk p-degeri?
DGK 0,411
Evre 1 0,11 0,18 0,10 -0,30 0,76

Evre 2 0,07 0,17 0,05 -0,40 0,60

Evre 3 0,10 0,23 0,01 -0,20 0,60

GDEIGK 0,224
Evre 1 0,06 0,20 0,00 -0,30 0,64

Evre 2 0,11 0,19 0,10 -0,30 0,50

Evre 3 0,12 0,19 0,20 -0,20 0,40

MA 0,657
Evre 1 0,90 1,41 0,75 -2,00 5,00

Evre 2 0,58 1,97 0,50 -4,75 5,50

Evre 3 1,00 2,29 1,00 -4,25 6,25

MRSE 0,478
Evre 1 -0,32 1,77 0,00 -4,75 4,75

Evre 2 -1,03 3,03 -0,75 -10,25 5,00

Evre 3 -0,50 3,68 -0,50 -9,25 8,75

Evre 1, 2 ve 3 arasinda KCB oncesine gore 12. ay vertikal trefoil diizeylerindeki
degisim yoniinden istatistiksel olarak anlamli farklilik goriildii (p=0,015). Evre 1 ve Evre 2
gruplarina gére Evre 3 grubunda vertikal trefoil diizeyinde istatistiksel anlamli olarak daha
fazla azalma goriilmiisti (p=0,002 ve p=0,009). Evre gruplar arasinda diger YSA diizeyleri
acisindan KCB Oncesine gore 12. ayda degisimler istatistiksel olarak benzer bulundu

(p>0,05).
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Tablo 4.9. Korneal ¢apraz baglama tedavisi 6ncesine gore 12. ay YSA Ol¢timlerindeki

degisimlerin evre yoniinden karsilastirilmasi

Degiskenler Ortalama Std.Sapma Medyan En Kiiciik En Biiyiikk p-degeri
vertikal trefoil 0,015°
Evre 1 -0,08 0,19 -0,07¢ -0,57 0,32

Evre 2 -0,05 0,21 -0,044 -0,55 0,57

Evre 3 0,04 0,27 0,03%4 -0,81 0,54

vertikal koma 0,852°
Evre 1 0,09 0,17 0,08 -0,40 0,69

Evre 2 0,12 0,35 0,09 -0,81 2,02

Evre 3 0,12 0,21 0,10 -0,14 0,48

horizontal koma 0,393b
Evre 1 0,01 0,12 0,00 -0,31 0,50

Evre 2 0,04 0,16 0,02 -0,39 0,43

Evre 3 -0,02 0,12 -0,04 -0,19 0,27

oblik trefoil 0,568°
Evre 1 0,02 0,26 -0,02 -0,57 1,19

Evre 2 0,00 0,22 0,03 -0,53 0,95

Evre 3 0,07 0,24 0,01 -0,23 0,48

sekonder sferik 0,201
Evre 1 0,00 0,10 0,00 -0,39 0,28

Evre 2 0,02 0,11 0,03 -0,28 0,38

Evre 3 0,06 0,21 0,05 -0,60 0,38

total YSA 0,632%
Evre 1 -0,05 0,25 -0,07 -0,49 1,09

Evre 2 -0,08 0,22 -0,10 -0,63 0,66

Evre 3 -0,15 0,23 -0,08 -0,55 0,19

a: Kruskal Wallis testi, b: Tek Yonlii Varyans Analizi (One-Way ANOVA), c: Evre 1 ile Evre 3 arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli (p=0,002), d: Evre 2 ile Evre 3 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p=0,009).
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Evre 1, 2 ve 3 arasinda KCB 0Oncesine gore 12. ay MTF ve PSF ol¢iimlerindeki

degisimlerin tiimii istatistiksel olarak benzer bulundu (p>0,05).

Tablo 4.10. Korneal capraz baglama tedavisi dncesine gore 12. ay MTF o6l¢iimlerindeki

degisimlerin evrelere gore dagilimi

Degiskenler Ortalama Std.Sapma Medyan En Kiiciik En Biiyilkk p-degeri?
5. ferkans vertikal MTF 0,924
Evre 1 0,01 0,05 0,00 -0,06 0,16

Evre 2 0,00 0,05 0,00 -0,15 0,12

Evre 3 0,02 0,06 0,00 -0,04 0,16

5. frekans horizontal MTF 0,296
Evre 1 0,02 0,10 -0,02 -0,18 0,24

Evre 2 0,00 0,06 0,00 -0,19 0,10

Evre 3 0,03 0,05 0,02 -0,07 0,15

10. frekans vertikal MTF 0,361
Evre 1 0,00 0,04 0,00 -0,09 0,20

Evre 2 0,00 0,04 0,00 -0,15 0,09

Evre 3 0,00 0,03 0,00 -0,06 0,08

10. ferakans horizontal MTF 0,412
Evre 1 0,01 0,05 0,02 -0,09 0,17

Evre 2 0,00 0,04 0,00 -0,13 0,09

Evre 3 0,01 0,02 0,00 -0,03 0,06

15. frekans vertikal MTF 0,794
Evre 1 0,00 0,03 0,00 -0,04 0,17

Evre 2 0,01 0,07 0,00 -0,14 0,46

Evre 3 0,00 0,01 0,00 -0,03 0,02

15. frekans horizontal MTF 0,642
Evre 1 0,00 0,03 0,00 -0,07 0,06

Evre 2 -0,01 0,03 -0,01 -0,09 0,06

Evre 3 0,00 0,02 0,00 -0,05 0,05

ccl 20. frekans vertikal MTF 0,822
Evre 1 0,00 0,02 0,00 -0,04 0,13

Evre 2 0,00 0,02 0,00 -0,13 0,04

Evre 3 0,00 0,01 0,00 -0,02 0,04

ccl 20. ferkans horizontal MTF 0,891
Evre I 0,00 0,03 0,00 -0,06 0,07

Evre Il 0,00 0,02 0,00 -0,09 0,05

Evre II1 0,00 0,02 0,00 -0,04 0,03

a: Kruskal Wallis testi.
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5. TARTISMA

Keratokonusta KCB tedavisi ilk kez 2003 yilinda Almanya’da tanimlandiktan sonra
diinya genelinde yaygin kullanim alani bulmustur. Bu 11 yillik siireg¢te KCB tedavisinin
giivenilirlik ve etkinligini degerlendiren bircok calisma yapilmistir (42-44). Kollajen capraz
baglama tedavisi sonrasinda; kornea biyomekaniginde giiclenme meydana gelmektedir.
Korneal lameller yapiin diizenli ve stabil bir hale gelmesi refraktif ve gorsel sonuclara da
katki saglar (91-96).

Calismamizda KCB tedavisinin progresif keratokonuslu gozlerdeki; gorsel kaliteye 12.
aydaki etkisi arastirildi. Tedavi dncesine gére DGK ve GDEIGK diizeylerinde yaklasik 1 sira
anlamli bir artis olmustur ve MRSE ve MA degerlerinde yaklasik 1 D anlamli bir azalma
olmustur. Ortalama total YSA, vertikal koma ve vertikal trefoil RMS degerlerinde anlaml1 bir
azalma olmustur.

Ortalama horizontal koma, oblik trefoil, sekonder sferik diizeyinde ise istatistiksel
olarak anlamli degisim goriilmemistir. PSF strehl oranm1 ve MTF’de de istatistiksel olarak
anlamli degisim goriilmemistir.

Calismamizda DGK ve GDEIGK diizeyinde 1 siras1 artis tespit edildi. Bu artis
keratokonus olgularinda yapilan diger ¢caligmalarla benzerlik gostermekteydi (Tablo 5.1).
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Tablo 5.1. Korneal ¢apraz baglama tedavisi ncesi ve sonrast DGK ve GDEIGK degisimi

Cahismalar Goz sayim | Siire | ADGK | A GDEIGK
Wollensak ve arkadaslar (44) 23 4yil |- 1.2
Raiskup-wolf ve arkadaslar: (88) 480 6yl |- 1
Caporrossi ve arkadaslar (89) 44 Syil |27 1.9
Wittig-silva ve arkadaslar (67) 24 Lyl |- 1
Vinciguerra ve arkadaslari (90) 28 Iyil |1 2
Coskunseven ve arkadaslar: (91) 38 Lyl |- 1
Derakhsan ve arkadaslari (92) 31 6ay |2 1.7
Hersh ve arkadaslar: (93) 49 Lyil |02 1

Asri ve arkadaslari (94) 142 1 yil | Fark yok | Fark yok
Grewal ve arkadaslar: (95) 101 Iyill |- Fark yok
Goldich ve arkadaslar1 (96) 14 2yil | Farkyok |1

Bizim calismamizda 111 Iyil |1 1

A DGK: Diizeltilmemis gérme keskinligi fark: (Snellen eseline gore).

A GDEIGK: Gézliikle diizeltilmis en iyi gorme keskinligi farki (Snellen eseline gore).

Manifest refraksiyon sferik esdegerinde KCB 6ncesine gore 12. ayda 0.7 D anlamli bir

azalma goriildii. Keratokonus olgularinda yapilan diger ¢alismalarla benzer sonuglar oldugu

goriildi (Tablo 5.2).

Tablo 5.2. Korneal capraz baglama tedavisi oncesi ve sonrast manifest refraksiyon sferik

esdeger (MRSE) degisimi

Cahismalar Goz sayis1 Siire A MRSE
Wollensak ve arkadaslar (44) 23 4 yil -1.1
Caporrossi ve arkadaslar (89) 44 Syil -1.8
Wittig-silva ve arkadaslar (67) 24 1 yil Fark yok
Vinciguerra ve arkadaslari (90) 28 1 yil -0.4
Derakhsan ve arkadaslari (92) 31 6 ay -0.5
Hersh ve arkadaslari (93) 49 1 yil -0.8
Grewal ve arkadaslar: (95) 101 1yl Fark yok
Goldich ve arkadaslar1 (96) 14 2yl Fark yok
Bizim calismamizda 111 1 yil -0.7

A MRSE: Manifest refraksiyon sferik esdeger farki.
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Manifest astigmatizmada KCB 0Oncesine gore 0.8 D anlamli bir azalma goriildii.
Keratokonus olgularinda yapilan diger caligmalarla benzer sonuglar oldugu goriildii (Tablo

5.3).

Tablo 5.3. Korneal ¢apraz baglama tedavisi Oncesi ve sonrasi manifest astigmatizma (MA)

degisimi

Calismalar Goz sayis1 Siire | A Astigmatizma (D)
Raiskup-wolf ve arkadaslari (88) 142 ILyil |-09

Caporrossi ve arkadaslar (89) 44 Lyil |-0.5

Vinciguerra ve arkadaslari (90) 28 ILyil |-0.2

Hersh ve arkadaslar: (93) 49 1 yil | Fark yok

Asri ve arkadaslar (94) 142 1 yil | Fark yok

Bizim calismamizda 111 Lyil |-0.8

A Astigmatizma: Astigmatizma farki.

Refraktif etkideki degisiklikler korneanin optik 6zelliklerinde cesitli iyilesmeler ve
epitelde kalinlagma, 6demde azalma, simetri indekslerinde degisiklikler gibi tedavi sonrasinda
meydana gelen bazi morfolojik degisiklikler ile iliskili goriinmektedir (89).

Yapilan ¢alismalarda YSA RMS degerinin <0.40 pum; total RMS degerinin <1.0 um
olmas1 normal kabul edilmistir (25,86). Ugiincii ve dérdiincii sirali aberasyonlara
baktigimizda ise; normal sferik aberasyon degeri +0.15 um olarak belirtilirken; koma
aberasyon degerinin normal kisilerde <0.32 um oldugu bildirilmistir (25,86).

Kornea yiizey incelemesinde son adimlardan biri olan ve gdzdeki total aberasyonlari
saptayarak ideal goriiniitiiyli elde etmeyi hedefleyen bir teknoloji olarak adini duyuran
wavefront analizorlerle keratokonuslu olgular iizerinde yapilmis farkli ¢aligmalar vardir.
Bir¢ok ¢alismada keratokonuslu olgularin korneasinda YSA degerlerinin, 6zellikle de koma
benzeri aberasyonlarin normal gozlere oranla belirgin olarak yiiksek oldugu belirtilmistir
(85,97,98).

Keratokonuslu gozlerde karakteristik YSA bulgusu vertikal komadaki artistir. Ayrica
trefoil, tetrafoil ve sekonder astigmatizma da keratokonuslu gozlerde daha yliksektir (84).
Keratokonik gozlerde kornea merkezine kiyasla; yer degistiren koninin asimetriye ve apeks
kaymasina neden olarak kornea kiriciliginda farkliliklara ve vertikal koma tipi aberasyonlara

yol actig1 diistiniilmiistiir (99).
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Gorsel semptomlarla wavefront analizi birlikte degerlendirildiginde baz1 semptomlarin
baz1 aberasyonlarla birlikte oldugu goriiliir. Ornegin; monokiiler diplopi, horizontal koma ve
total koma ile; halo, sferik aberasyon ile; glare, sferik aberasyon ve toplam YSA ile iligkili
bulunmustur (87). Keratokonus olgularinda baskin YSA’nin miyopik komponenti inferior
yerlesimli koma paterni oldugu gosterilmistir (100).

Gobbe ve arkadaslarilar1 keratokonus olgularinda 6zellikle de diisiik 151k siddetinde
YSA, vertikal ve horizontal koma ile sferik aberasyon RMS degerlerinin gorsel performans ile
korelasyonunu belirgin olarak anlamli bulmuslardir (86).

Korneal kollajen ¢apraz baglama tedavisi sonrast YSA’daki degisimden ilk kez 2009
yilinda Vinciguerra ve arkadaslariin keratokonus hastalarinda yapmis oldugu bir ¢alismada
bahsedilmistir (90). Calismada 12. ay sonunda korneal sferik aberasyonda anlamli diizelme
olurken, korneal astigmatizma ve komada degisim goriilmemistir. Total (korneal ve internal)
degisime bakildiginda ise total YSA, astigmatizma, koma ve sferik aberasyonda anlamli bir
azalma goriilmiistlir. Vinciguerra ve arkadaglarinin 18 yas alt1 keratokonus olgularinda yaptigi
bir calismada da benzer sonuglar ¢ikmistir (101). Total okiiler koma aberasyonda azalma
olurken 6n korneal komada azalma olmamasini total aberasyon tarafindan maskelenen arka
korneal yilizey degisimi ile aciklamaktadirlar. Bu calismada total korneal degisime
bakilmamistir. Bizim ¢alismamizda ise total korneal YSA, vertikal koma ve vertikal trefoil
degerlerinde diizelme goriiliirken, sekonder sferik ve oblik trefoilda degisim gézlenmemistir.

Caporossi ve arkadaslarinin ¢alismasinda 44 keratokonus olan géze KCB tedavisi
yapilmis ve 4 yillik takibi sonucunda korneal total YSA degerinde diizelme postoperatif 3.
ayda baslayip 1 yil sonunda yaklagik 1.5 um kadar azalmis ve 2. yila kadar diizelme devam
etmistir (89). Ayrica koma aberasyon diizeyindeki degisim 1. ayda baglayip, RMS degeri 1.
yil sonunda yaklagik 1.5 pm kadar azalmistir. Korneal sferik aberasyonda ise bir degisim
goriilmemistir. Total YSA’daki azalmanin koma degerindeki degisimden dolay1r oldugu
belirtilmistir. Bu ¢aligma bizim sonuglarimiza benzerlik gostermektedir.

Greenstein ve arkadaslar1 keratokonus hastalarinda KCB tedavisinden 12 ay sonra
YSA diizeyindeki degisimi incelemistir (104). On korneal total YSA, total koma ve vertikal
koma degerinde KCB oOncesine gore 12. ayda yaklasik 0.4 um kadar anlamli bir azalma
olurken, total trefoil ve sferik aberasyonda diizelme olmamustir. Ayrica arka korneal
aberasyonda da degisim goriilmemistir. Total okiiler YSA, total koma, trefoil ve sferik
aberasyonda anlamli degisim goriilirken, vertikal ve horizontal komada degisim
goriilmemistir. Bu ¢aligmada diger ¢caligmalarda da oldugu gibi okiiler ve 6n korneal YSA ve

koma degerinde KCB sonrasi anlamli bir diizelme goriilmiistiir (89,90,105).
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Korneal kollajen capraz baglama tedavisi sonrasi baslangigta epitel incelmesi, stromal
0dem ve keratosit apopitozundan kaynaklanan gorme keskinliginde hafif azalma
olabilmektedir ve ilk bir aylik siirede artmis glare bildirilmistir (131). Uzun dénemde gérme
keskinligi artmasia ragmen; bu artis genelde 1 veya 2 sira kadar olmaktadir (90-96). Bu
yetersiz artis diizeyinin nedenini belirlemek i¢in; KCB sonrasi topografik (106), pakimetrik
(107), korneal haze (108) ve korneal biyomekanik 6zelliklerin (109) etkisine bakilmis ve
KCB sonrast gorme keskinligi diizeyi degisimi ile iliskili bulunamamustir.

Keratokonus ve ektazide gorme bozuklugunun en ¢ok nedeni optik aberasyon oldugu
icin bu c¢aligmada KCB sonrasi optik degisikliklerde aberasyonun etkisi daha detayli
incelemislerdir. Ancak YSA degerlerindeki diizelmenin gorme keskinligindeki artig lizerine
etkisi bulunamamustir.

Ghanem ve arkadaslarinin keratokonus olgularinda yaptig1 bir calismada, KCB sonrast
2. yilda 6n korneal aberasyon degisimine bakilmistir (110). Ugiincii sira koma ve trefoil,
sekonder astigmatizma, quatrefoil, sekonder koma ve sekonder trefoil degerlerinde anlamli bir
diizelme olmustur. Bu ¢alismada Greenstein ve arkadaslarinin ¢alismasinda oldugu gibi KCB
sonrasi en iyi diizeltilmis gorme keskinligi degisimi ve YSA degisimleri arasinda anlamli bir
korelasyon bulunamamistir.

Alio ve arkadaslar keratokonus hastalarinda 6zellikle primer komadaki artigin gérme
kalitesini smirlamada direkt etkisi oldugunu belirtmislerdir (111). On korneanin simetrik
olmas1 sonucu YSA degeri diisiik ve merkezi konisi olan dik bir korneanin biyomekanik
ozellikleri diistik bile olsa tatmin edici gérme keskinligi saglanabilir (111).

On korneal YSA diizeylerinin gérsel bozulmadaki rolii bilinmektedir (97,112), ancak
korneal sacilma, arka korneal yiizeyin optik bozulmasi gibi faktdrler (113) en son goérme
keskinligi ve gorsel bozulmada anlamli bir rol oynamaktadir. Bu yiizden biz ¢aligmamizda
keratokonus hastalarinda total korneal aberasyonlarin etkisine baktik. Calismamizda KCB
tedavisi oncesine gore 12. ayda total korneal YSA, vertikal koma, vertikal trefoil degerlerinde
diizelme goriildii. Ayrica KCB tedavisinden sonra GDEIGK ile YSA’larin degisiminin
iligkisine baktik. Greenstein (104) ve Ghanem’in (110) ¢alismalarinda oldugu gibi YSA’larin
degisim ile gorme keskinligi degisimi arasinda anlamli bir iliski bulunamadi. Tedavi 6ncesi
GDEIGK diizeyi arttikga tedavi oncesine gore sekonder sferik aberasyon RMS degeri
degisimi de istatistiksel acidan anlamli olarak azalmaktaydi. Evre 1 ve Evre 2 gruplarina gore
Evre 3 grubunda vertikal trefoil diizeyinde istatistiksel anlamli olarak daha fazla azalma

gorilmiistiir.
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Okiiler aberasyon, MTF, PSF gibi Ol¢iimler klinik pratikte optik gorsel kaliteyi
degerlendiren major objektif metodlardir (116). Optik aberasyonlar optik kaliteyi etkiler ve
bir optik sistemin kalitesi farkli sekillerde belirtilebilir. RMS degerleri ayn1 olsa bile, farkli
insan gozlerinin gorsel performanslari farkli olacaktir, bu ylizden aberasyonlarin RMS degeri
de insan goziinlin goriintii kalitesini iyi yansitamamaktadir. Yani okiiler aberasyon gorsel
kaliteyi yansitmada tek basina yeterli degildir (120). Bu yiizden ¢aligmamizda gorsel kalite
hakkinda daha detayli bilgi edinmek icin PSF ve MTF degerlerindeki degisimi de
degerlendirdik.

Noktasal bir obje, miikemmel bir optik sistemde kompakt, yliksek kontrastl bir retinal
imaj olarak goriintiilenir. Boyle noktasal bir objenin PSF olarak adlandirilir. PSF strehl orant
ile gosterilir. Oranin 1 olmasi1 miikemmel gorlintiiyti simgeler. Okiiler PSF noktasal bir
objenin retinal imajindaki 151k dagilim yogunlugudur. Kirinim ve aberasyonun etkilerini
birlestirir (71).

Optik kaliteyi agiklamanin bir baska yolu MTF’dir. Modiilasyon transfer fonksiyon,
bir optik sistemin c¢esitli diizeylerdeki ayrintiyr (uzaysal frekans) nesneden goriintiiye
kopyalama (transfer) yetenegini gdsterir. Modiilasyon transfer fonksiyon optik sistemin giris
nesnesinin kontrastinin, sisteme 6zgii bir ¢oziiniirliik seviyesinde ¢ikisa, yani faydalanilan
goriintliye aktarma yetenegidir. Bagka bir ifadeyle MTF, ¢oziiniirliigli ve kontrast aktarimini
tek bir 6zellik olarak birlestirmenin yoludur.

Modiilasyon transfer fonksiyon klinik pratikte optik karakteri tamamiyla yansitan
onemli bir fonksiyon kabul edilmektedir. Modiilasyon transfer fonksiyon insan optik
sisteminin goriintli kalitesini objektif ve nicel olarak dogru sekilde yansitmanin yoludur.

Retina yiizeyi fotoreseptorler tarafindan boliimlere ayrilmistir. Bu yap1 insan goziiniin
¢ozliniirliik kapasitesine bir iist limit getirmektedir. Buna Nyquist limit denir (71).

Foveal kon mozaiginin 6rnekleme frekansi 120 c/°dir. Nyquist limiti veya kusursuz
maksimum fark edilme frekansi, 6rnekleme frekansinin yaklasik yarisidir. Bu yiizden foveal
konlarin maksimum oOrnekleme oranit 60 c/°dir (gérme keskinligi eselinde 20/10’a karsilik
gelir) (71).

Bu limiti asan uzaysal frekanslar retina iizerinde dogru ayristirllamaz ve imaj
diizensizlesir (71). Calismamiza dahil ettigimiz 111 olgunun ortalama GDEIGK 0.54 sira idi.
Bu deger yaklasik olarak 20 c¢/° uzaysal frekansa denk geldigi i¢in 5, 10, 15 ve 20 ¢/° uzaysal
frekanstaki total MTF degerleri dikkate alind.

Literatiirii baktigimizda, heniiz keratokonus olgularinda KCB tedavisi sonrasi gorsel

kalite hakkinda bilgi veren MTF ve PSF degerleri ile ilgili ¢alisgma bulunmamaktadir.
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Keratokonus olgularinda bu konu ile ilgili yapilan en yakin ¢alisma Hamdi’nin yaptig
caligmadir (117).

Hamdi c¢alismasinda ferrara intrakorneal ring segmenti implantasyonu yapilan
keratokonus olgularinda ameliyat 6ncesi saglikli kontrol grubuna gore total ve yiiksek sirali
MTF ve PSF degerlerinin anlamli olarak diisiik oldugunu bulmustur. Bu ¢alismada MTF ve
PSF degerleri tiim goziin wavefront aberasyonu 6l¢iimii ile kombine plasido-tabanli korneal
topografisi NIDEK OPD-Scan II (Optical Path Difference; NIDEK Co Ltd, Gamagori,
Japonya) cihazi ile dl¢lilmistiir. Total ve yiiksek sirali aberasyona gore 2 grupta incelenmistir.

Calismada segment implantasyonu sonrasi 6n korneal YSA, total ve yiiksek sirali PSF
ve MTF degerlerinde diizelme goriilmemistir. Refraksiyonda (diisiik sirali aberasyon)
iyilesme olsa da, YSA diizeyinde olmamistir. Bu nedenle, PSF ve MTF degerleri diisiik
kalmastir.

Calismamizda okiiler aberasyon, MTF ve PSF sirius topografi cihazi ile yapilmstir.
Sirius topografi cihazi ile normal ve keratokonuslu gozlerde, 3,0 mm zonda kornea egriligin
ve 0n korneal aberasyonlarin tekrarlanabilirlikleri yliksek iken; arka kornea yiizeyi igin orta
derecede tekrarlanabilirlik gostermektedir (115).

Sirius topografi cihazinda MTF ve PSF total aberasyona goére hesaplanmaktadir.
Calismamizda manifest refraksiyon sferik esdeger ve total yiiksek sirali aberasyon degeri
azalmasia ragmen MTF ve PSF degerinde azalma goriilmemistir. Bunun nedeni total YSA
degerindeki diizelmenin MTF ve PSF diizeyindeki degisime yeteri kadar etki etmemesi
olabilir.

Calismamizda ayrica yasin MTF ve PSF degerlerindeki degisime etkisine
bakildiginda; yas ile PSF ve 5. ve 20. uzaysal frekanstaki horizontal MTF diizeyindeki
degisim korele bulundu. Keratokonus evresinin ise MTF ve PSF degisimine etkisi
goriilmemistir.

Modiilasyon transfer fonksiyon objektif bir degerlendirme olmasina ragmen subjektif
olan kontrast duyarlilig1 ile yakin iliskilidir (119). Modiilasyon transfer fonksiyonnun daha
detayli olarak incelenmesi ve ¢ikan sonucun degerlendirilmesinde kontrast duyarliliginin
etkisine bakilabilirdi. Ancak retrospektif olan ¢aligmamizda kontrast duyarlilig
degerlendirmesi yapilamamustir.

Sonug olarak KCB tedavisi keratokonus olgularinda gorsel kaliteyi etkileyen; basta
vertikal koma olmak {izere okiiler aberasyonda diizelme saglamaktadir. Bunun yaninda gorsel
kalite hakkinda onemli veriler sunan MTF ve PSF degeri icin bir yil sonunda herhangi bir

diizelme saglayamamustir.
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6. SONUCLAR

KCB tedavisinin bir yil sonunda keratokonus olgularindaki gorsel kaliteye etkisine

subjektif ve objektif metodlarla bakildiginda su sonuglar elde edilmistir.

Tedavi éncesine gére DGK ve GDEIGK diizeylerinde yaklasik 1 sira anlamli bir artis
olmustur ve 2’den fazla sira kayb1 olmamugtir.

MRSE ve MA degerlerinde 1 D anlamli bir azalma olmustur.

Ortalama total YSA, vertikal koma ve vertikal trefoil RMS degerlerinde anlamli bir
azalma olmustur.

Ortalama horizontal koma, oblik trefoil, sekonder sferik diizeyinde ise istatistiksel
olarak anlamli degisim goriilmemistir. Tedavi oncesi GDEIGK diizeyi arttikca tedavi
oncesine gore sekonder sferik aberasyon RMS degeri degisimi de istatistiksel acidan anlaml
olarak azalmaktaydi.

PSF strehl oraninda istatistiksel olarak anlamli degisim goriilmemistir. Yas arttikca
tedavi dncesine gore postoperatif PSF degerindeki diizelme de anlamli olarak artmaktaydi. 5,
10, 15 ve 20. Uzaysal frekans (cycle/°) degerlerindeki vertikal ve horizontal MTF diizeyinde
de istatistiksel olarak anlamli degisim goriilmemistir. Yas arttikga 5. ve 20. frekanstaki
horizontal MTF diizeyi de istatistiksel agidan anlamli olarak artmaktaydi.

Evre 1 ve Evre 2 gruplarina gore Evre 3 grubunda vertikal trefoil diizeyinde
istatistiksel anlamli olarak daha fazla azalma goriilmiistii. Bunun disinda evrenin YSA, MTF

ve PSF degisiminde etkisi bulunmamaktadir.

Sonug olarak KCB tedavisi keratokonus olgularinda gorsel kaliteyi etkileyen; basta
vertikal koma olmak iizere okiiler YSA’da diizelme saglamaktadir. Bunun yaninda gorsel
kalite hakkinda onemli veriler sunan MTF ve PSF degeri icin bir y1l sonunda herhangi bir

diizelme saglayamamuistir.
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