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GiRIS VE AMAC

Kornea perforasyonu ve desmatosel bir¢cok Giflamatuar veya enfeksiydz

nedenler sonras, gelisebilir. Ktsa donemde ledavide amag; akoz s,z,nt,sm, engellemek,

perfore alana leklonik destek saglamak, perforasyona neden olan etkeni yok edene

kadar 6n segmentin daha fazla harap olmastm engellemektir (,-3). Tedavide

knllamlabilecek yontemler: doku yap.stmotlar,, bandaj kontakt lens, penetran veya

lameller keratoplasti, yama greftler veya konjonlctiva Hepleridir (4-5). Ne yaz,k ki; bu

tedavi yontemleri; bircok komplikasyona neden olur.  Inflamasyona veya enfeksiyona

sekonder olarak gelisen perforasyonlarda gl,,b butinligini saglamak icin yap,lan

penetran keratoplasti operasyonu sonras,; sinesi, glokom, lveit ve greft yetmezligi gibi

komplikasyonlarla karsdasdabilir (4-5). Lameller keratoplasti yeterli olmay,Pl: akdz

sizmtisma neden olabilir. Hatta bazen dondr kornea ile ahc, kornea arasmda da bir

kamara olacak sekilde c¢ift kamara olusumuna neden olabilir. Doku yap.stmclar.,

gecici etkilidirler. Penetran keratoplasti beklerken gecici tedavi amacyla

kullan,labilirler. Aynca yap,sftr,c, toksisitesi sonucu doku inflamasyonu olusabilir. Bu

prosedirler, sadece tektonik amagh kullan,talar (4-5). 6rnegin; inflamasyonda

romatoid amit ve norotroftk Kkeratopatide gelisen desmatoselde veya perforasyona
neden olan ciddi gozyas, eksikliginde tedavi edici 6zellik gostermezler. Bu durumlarda
devam eden doku ytkum greftte incelmeye veya doku yap.sunclarmm yerinden
¢tkmasina neden olabilir (6-7).

Perforasyonlarda son y,Harda bir alternatif tedavide yuzeyin Amniyotik
Membran Transplantasyonu (AMT) ile rekonstriksiyonudur. T.pta ilk kez Davis, 1910
Oftalmolojide

ydmda amniyon membran,m deri naklinde kulland.gm, rapor etmistir.

ise AMT ilk kez 1940'da Rotth taraf,ndan konjonictiva defektlerinde ve kornea



yuzeyinin yeniden olusturuhnasmda kullan,Inustn.  Sorsby ve Symons 1946da

konjonktivanin kimyasal yamklarmda ve sembleferon da AMT kullannusir. Battle ve

Peidomo 1990ta. baSl,da okiler yizey bozukluklannda AMT kullanum», yeniden

baslatmiglardir. Daha sonra Kim ve Tseng fanlarda kornea epitelini kaznna ve

iimbal iameiier kera,ekliden sonra uygulanan saklan»,, amniyon membranm kornea

yuzeyinin tekrar olusmasin, kolaylandim, gosterislerdir. Son zamanlarda AMT

kimyasal yaniklar, ileri evre okiler sikatrisyel pemfigoid, Stevens-Johnson sendmmu,
pterjium eksizyonu, steril kornea ulserleri, . . . .
persistan epitel defektleri ve semptomatik

billoz keratopatide kullaniimaktadir.

Amniyotik membmn plasene e, i¢ tabakasldffi ~  bjr #

avaskiler stroma igerir. Son ydlarda bir¢ok okuler yiizey hastahklannda basardi bir

sekilde rekonstriiksiyonda ku,,an,,mak,ad,r.  Ca, Jmalar. AMT'nin epitalizasyonu

hizlandirdigni,, inflamasyonu, vaskilarizasyonu ve skar olusumunu azalttigim

gostermektedir.

kornea hastal,klar,na bagli perforasyonlarda, glob

(AMT)

Bu c¢alismanin amag,;
bitunlagunin  korunmasmda Amniotik Membran Transplantasyonunun
etkilerini arastirmaktir.



GENEL BILGILER

STERIL KORNEA ULSERI YAPAN OKULER YUZEY HASTALIKLARI
1 Okuler sikatrisyel pemfigoid
2. Stevens- Johnson sendromu (SJS)
3. Kimyasal yaniklar
4. Kuru goz
5. Vitamin yetmezlikleri (A ve C)
6. Norotrofik keratopati
7. Ekspojur keratopati

Persistan epitel defekti yapan hastaliklar

©

I- Okdler sikatrisyel pemligoid: Deri ve mukéz membranlarda skarlasma ile
sonuclanan, tekrarlama bil ve vezikdllerin olus,u8u ilerleyici, nadir bir hasmhknr(l).
Bazal membrandaki hicre yiizey antijenine kars, olusan otoantikorlara bagl. tip Il
(sitotoksik) reaksiyondur. Pilokatpin, timolol, epinefrin gibi topikal ajanlarca da benzer
klinik tablo olusabilir (Pseudopemfigoid) (9-10).

Zamanla olusan bollerin patlamakla hastaltk icin karakteristik olan subepitelyal

fibrozis olusur.  Skarlagsmayi takiben konjonktiva goblet hicreleri ve fomikslerin

kapanmast sonucu kuru guz olusur.  Entropiyon ve trikiazis gelisince korneada

ulserlesme gorulur. Bu hastalarda immdinite kontrol atanda olmadtkga guiz ve guzd.s,

herhangi bir cerrahi girisim, hastahgin aktive olmasina neden olur.

2-Stevens-Johnson  Sendromu (Eritema Multiforme Major):  Akut,

ilerleyici olmayan deri ve mukdz membranlarm eroziv tutulumunun oldugu bir

hastaliktir.  Hastahk 6 hafta kadar surer. Histolojisinde vaskili, ve/veya



perivaskilit  bulunmaktadir  (2). Tin MT u )
P Il hipersensitivite  reaksiyonudur

Mycoplasma pneumonia, herpes simpleks virtis (HSV), sllfonamidler, penisilin gibi

ilaclar hastaliga neden olabilen antijenler aras,,dad,r. Zamanla olusan billerin

patlamasi sonucu aberasyon ve skatris olusur.  Skarlasma sembleferon ve kapak

anomalilerine neden olur. Konjonktivadaki hasatlanma ve kapak bozukluklari kuru

g0z ve korneada ulserlesmeye neden olur.

3- Alkali ve kimyasal yamklar: Hafif irritasyoud» epitel yilzeyinde tam

harabiyet, kornea opasifikasyonu, . . e

vizyon kaybi ve nadiren g0zin kaybina kadar
gidebilen sik karilastlan bir problemdir (3). Sorumlu kimyasal ajanlar sivi, kat. ve toz
olabilir.  Kimyasal yaniklar siklikla dezenfektanlar, ¢oziciler ve yakici kimyasallar
nedeniyle olur. Alkaliler arasinda; amonyak, kostik ) _ _

y Y soda ve kire¢ kalsiyum, asitler
arasinda; silfirik asit ve hidroklorik . .

asit en sik karsilasilanlardir. Sorumlu kimyasal
ajanin tespiti kimyasal hasarin siddetinin pH, miktar, temas suresi ve toksisite icerigine
bagli olmasindan dolay, 6nemlidir (5). Kuvvetli alkali ve asitlerde hasatlanma siddeti
»ar. Alkali solisyonlarin hasarlayim etkisi, yuksek reaktif hidrojen ve hidroksil
iyonlarinin doku igindeki konsantrasyonunu etkin bir . o R
sekilde degistirme Ozelliginden
kaynaklanir.  Asit soltsyonlar ise igerdigi hidroj
y y cerdie Jen iyonu ile pH degisikligi yaparak
hasar olusturur.

Alkaliyaniklarin icerisinde en agir hasari olusturanlar amonyak ve kostik soda
olup, en sik karsilas,ig,m,z kire, yamg, sans eseri en haflf» yamk
kimyasaldir. Yine benzer sekilde en sik karsilasilan slfirik asit yaniklarinda eslik eden
baska bir patoloji olmadikca tedavi . e

prognozu ve son gérme keskinligi yuz guldaricudur

(3-4).

Kuwvvetli alkali ajanlar doku pH'im arttirarak hiicre ) .
membranindaki serbest yag



asitlerini sabunlastirir ve hiicre hasarma neden olur. . B
Daha da ilerleyerek 6n kameraya
N

da gecer ve y,gun inflamasyona neden ollff Ytasy *

sollisyonlar kornea stromasma kolayca penetre olarak, proteoglikan ve kollajen

fibrillerini harap eder. Ayrrca kollajenin sentezinde de azalma olur. Bu durum kollajen

sentezi icin gerekli askorbik asidi konsantre ederek akoz icine salan silyer cismin

harabiyeti sonucrmda meydarra gelir. Proteoglikan hidrasyonu ile kornea saydamhgi

bozulur, kollajen fibrillerinin hidrasyonu ile de ftbriller ktsahr ve kalinlasir. Kollajen

icin koruyucu olan proteoglikan kaybr, kollajenin enzimatik yrkrima egilimini arttrrrr.

Saglam kornea epiteli, stromadaki keratositleree drotilen tip 1kollajeimz, inhibe

eden sitokinleri salgdayarak uygunsuz kollajen dretimini engellemis olur. Kornea

stroma devamhhg, ve yenilenmesinden birincil olamk keratositler sorumludtu. Stroma

hasarrn. takiben keratositler frbroblastik aktivite kazanrrlar ve ,-,4 gun iginde hasarh

bolgeye goc ederler. Kimyasal hasar, takiben tip | kollajenaz sentezi 7-56 giinde

maksimuma ulas.r. Ancak alkali yan.k sonrast askorbik asi, eksikligine bagl, kollajen
sentezi bozulunca kornea Ulserasyonu ve perforasyonu gelisebilir (14-19),

Asi, maddeler ise temasdaki dokuda proteinlerin birikmesine ve denatire
olmasma neden olur. Bu birikim bariyer etkisi yaparak asidin daha derinlere inmesine
engel olur. Asit yamklarda stroma ve daha alt dokular genelde hasar gormez.

Yamg, takiben 12-24 saat soma periferik korneada polimorf niiveli l16kositler ve

mononukleer I6kositlerin mfiltrasyonu gorilur. Bu hucreler fagositoz ve degraniilasyon

aktiviteleri gosterir ve kollajenaz gibi enzimleri salgdarlar. Koliajen molekilinin

parcalanmasinda maniks metalloproteinazlar, h,z belirleyicidir. Kimyasal yamk ciddi

157 gU'de “ “ dalga inflamasSon inftimasyonu baglar ve onanm ile ylk,mm

en fazla oldugu 14-21, giinde maksimuma ulastr. Epitel defektinin veya nekrotik



AonM va dokusunun varhg, dev», edigi slrece inMtrasyon da

1[0 S tojonkti™ « — uzaklastmlmas, ve i,k dalga mayonun

tedavisi « i Boyiece «cinci daiga infdtmsyonu ve do,ay,s,y,a U,serasyon

engellenecektir.
Thoft ve arkadaslarinin yaptigi bir siniflamaya gg
? yaptg y 8re ylzey hasari 4 basamakta
degerlendirilmistir (5):

aalLL K” jonk,iva13 ™ <m»* yo-ysel punkta, keratopati

GmkJL Konjonktiva da hiperemi ve k,smi kornea epitei kayb,
Sm kJi Konjonktiva da hiperemi, tam kornea epitei kayb, ve/veya limbal

nekroz

_ -
GrgdeJl Tam kornea epitei kaybi ve % 50' den fazla perilimbal nekroz

4- Kum go6z: GoOzde rahais,z,,k semptom,ar,n,n eSik ettigi ve kapaklar araa,
okUier ylizeyde sarara neden o,a» asnr gozyas, buhar,asmas, yeya " A

gOzyas! hasta,,g,d,r (6).

Sjogren olarak 2'ye ayr,,r. Non-Sjogren'de dogumsa, hipoplastik g,a,d, Ri,ey-Day

sendromu, gozyas, bezine infitaasyon yapan hasta,,k,ar, senso”al kornea duyn kayb,,

konjonktivanin skatrizan hastahklar, ve baz, i,ac,ar nedeniy,e kuru gtz olur.

Sjogren sendromunda ise agiz kurulugunun eslik ettigi ve sistemik . . y
immin veya bag

doku hasta,.«mm kahlmad.g, (primer) veya katlId,§, (sekonder) bir Klinik durum

eksikligi non-Sjogren'dekine goére daha

vard,,.  Sjogren sendromunda gozyas,

siddetlidir.

Gozyas,nda buharlasman,n fazlalas,,§g, durumlarda o genelde gozdigi bir

hasta,,k mevcuttur.  Blepharitis, Meibomian . . . . .
bezi hastaligi ve ekspojur en 6nemli



nedenleridir.  Meibomian bezi kanallarinin agizlar, tikmnnca buharlasmaya bagl

gOzyasi osmolaritesi artar. Bu durum "yalanci kuru g6z" olarak da adlandinlir (88).

Konjonktivada inflamasyon yapan hastaliklarda goblet hiicre kaytana bagl olarak

milsin azahr. Bu hastahklara skarlasma da eslik edebildigi igin beraberinde gozyas,

bezlerinin agizlarinda kapanmaya bagl akéz yetersizligi mevcuttur.
Hastalik semptomlari guniin sonlanna dogru buharlagsmaya bagh azalmis
gOzyas, nedeniyle belirginlesir. Surtiinmeye bagli yabanci elsim hissi, batma ve gozyas.

kiricilik indeksi azalmasina bagli fotofobi en sik semptomlaridir.

A vitamininin az veya fazla alinmasina, C

5-Vi,.mi,, yetmezlikleri:
vitaminin de az alinmasina bagl, olusur. A vitamin azhg, sistemik protein Gretimini

azaltarak gOzyas, dretimini azalur (7). Gozyas,nda Ozellikle makustaki azlik,

konjonktivada kserozis yapar. Zamanla kornea ve konjonktivada keratinizasyon olur.

Bulbar konjonktivada trianguler alanda tipik Bitot lekeleri gordlir.  Once

niktolopsi gelisir, daha sonra okdler yiizeyde kuruma olur. Sonunda kornea Ulserine ve
nekroza gider.

¢ vitamini ribozomal kollajen sentezinde prolin ve lirinin hidroksilasyonunda

kofaktor olarak etki gosterir. Bu mekanizmanin bozulmasi bozuk kollajen Gretimine

neden olur. Kollajen sentezi bozulmasi stromal yara iyilesmesinde bozulma olusturur.

Alkali yaniklar lokal C vitamini eksikligi olarak degerlendirilebilir.

6- Norotrofik keratitis: Trigeminal nikleustan korneaya kadar olan 5.

sinirin lezyonlarinda, korneanin nornial duyusu ve trofik uyarisi kesintiye ugrayarak

kornea yuzeyinde norotrofik dlserasyonla sonuglanir (8). Trofik Ulserasyon, kornea

epitelinin azalmis ,un>over ve mfleks gdzyas, olusumu nedeniyle bozulmus tamir

mekanizmasindan kaynaklanir. Adrenerjik uyar, cAMP'i arttirarak mitozis



inhibisyonu, koline# uyan da cGMP'i arttik tum-over'da artisa neden olur. Iki

uyart arasindaki dengenin bozulmasi Glserasyon olusturur.  Epitel hucrelerinin

yapisindaki bozukluk gdzyasinin stabil olmasin. Onleyerek okuler yiizeyde kuruma

meydana getirir ve ulserasyona katkida bulunur.

Hastalik travma, toksisite, timoér ve infeksiyonlara bagh meydana gelir. En

buyuk grubu olusturan infeksiyonlar iginde herpes zoster viiis (HZV) ve HSV en

onemlileridir.  Hastalik ilerleyici ve kot prognozludur. Zamanla keratitis, stromal

meltmg ve perforasyona kadar giden buyik epitel defektlen olusur. Kornea Ulserasyonu
santral veya alt parasantral alanda oval sekildedir.

7- Ekspojur kera,.patli Her goz kirpmada kapaklarca korneaya yeterli gozyasi

film tabakasi dagiliminin  olmamasi nedeniyle olur. Yedinci  sinir felci,

kapak anomalileri, koma durum,an, proptozis, ektr,piyon ye

bagli olarak olusur. Klinikte genellikle korneanin alt 1/3'Un0 tutan baslangicta

keratopati sonra Mserasyon, meliing ve perforasyon gorulur. O6zyasinm agikta kalmaya

bagli bubharlasmasi ve dizgun dagilamamas, hastaligin olusmasinda etkendir.

Korneanin alt kisminin tutulumu Bel! fenomeni nedeniyle korneanin yukari disa
bakmasi nedeniyledir.

8- tnatg, Epitelyal De,ek,ler (1IED); Yogun tedavi ¢abalanna karsin santral
veya parasantral alanda kronik, iyilesmeyen epite, defekti ile karakterizedir. Altta yatan
cesitli hastaliklardan en sik karsilasilanlari:

Herpetik kornea hastaliklari (HSV,HZV)

Kimyasal yaniklar

Gecikmis cerrahi sonrasi epitel iyilesmesi

Tekrarlayici kornea erozyonlari



- Kuru g6z sendromlari
- Noroparalitik keratopatiler
- Prezarvan igeren topikal ilaglar
AY,, inflamasyon veya nonnal iyilesme cevapiannda yetersizlik olunca, epitel
hasarlar., sonunda steril persis.au kornea tlseri gelisir (9). Onun igin alttaki nedenin
erken ,an. ve uygun medikal tedavisi, istenmeyen inflamasyonu baskdamada veya doku
iyilesmesini artttrmada, kornea epitel defektleri ve ulserlerinin tedavisinde 6nemlidir
(9-10).
Siklikla altta belirgin stromal inflamasyonun olabildigi kabank, rulo kenarh epitelin
yuvarlak ve oval bir alan, ¢evreledigi gurtlir. Defektler genellikle Bell fenomeninin st

komeayt konnnas. ve temasa en ag,k bolge oldugu igin al. ve al.-naza, bolgeleri .uttna

egilimlidir. ~ Sdthkla; HSV, HZV, kera.op,as.i veya ka.arak. eksttaksiyonuna bagl.
kornea anestezisi veya hipoestezisi de eslik eder. Normal konjonktival floranin bir

uyesi olan staphilococcus aureus'uu infeksiyon olusturma riski bu vakaiarda faziadu.
Kera.okonjunk.ivl.is sicca'da da Kkars.,as,,d.g,ndan bu ybdnde de hastanm
degerlendirilmesi gerekmektedir.

STERIL KORNEA ULSERI VE PERFORASYONDA TEDAVI

A. MEDIKAL TEDAVI:

* Suni gozyasl

» Lubrikanlar

» Hipertonik Damla ve Pomadlar

» Anti-inflamatuar Ajanlar

Topikal kortikosteroidler

Nonsteroid anti-inflamatuar ajanlar



Epitelyal Buyime Faktorleri ve Diger Buylme Faktorleri

Adezyon Molekdlleri
Fibronektin

Laminin ve diger bazal membran komponentleri

Liptd Sekresyonunu Duzenleyerek Etki Eden Ajanlar-Tetrasiklin

Terap6tik Yumusak Kontakt Lensler

B. CERRAHI TEDAViI:

Limbal Kok Hiicre Transplantasyonu

Limbal otogreft veya allogreft transplantasyon keratoepitelyoplasti

Konjonktival Kok Hucre Transplantasyonu
Konjonktival otogreft transplantasyon

Amniyon Ortme

Keratoplasti
Lameller keratoplasti
Penetran keratoplasti
Koruyucu ve Destekleyici Tedaviler
Hk 6nce bu hastaliklara neden olan topikal ve sistemik ilagtan degistirilmesi
veya birakilmasi gerekir, 6zellikle prezervan madde olarak benzalkonyum klorid igeren
ilagtan rejenere olan epite, varhgmda kullanim., epitelin ilerleyen kenannda sik,
baglantilarin kaybi, epitel stoplazmik aktivite azligi ve sonugta da epitelin soyulmasina
neden olur. Topikal anestezik ilaglar da epiteldeki normal yara iyilesmesi icin akut

safhada gerekli ak,in demetlerini bozarak, epitel migrasyonunu ve bélinmesini bozar.

Timolol, levabunolol gibi selek,if olmayan beta b.okerler; kornea duyarhihgini ve



konjonktivai goblet hiicre yogunlugunu azaltarak, asetolazomid, antihistaminikler ve
anukolinerjikler de; ak6z yapimini azaltarak kuru goze neden olurlar.

Terdpatik yumusak bandaj kontakt lensler, kapaktan kirpma hareketi nedeniyle
olusan suplricu eddsine karg. bazal membmna zay.f yap,smls kornea epitelini Korur.
Sonugta Iokosit infiltrasyonu azalarak ve bazal metnbran rejenerasyonu artarak iyilesme

olur. Yumusak kontakt lensler hidrasyontam devam ettirmek i¢in gozyasi filminden su

cekerek buharlasan gbzyasi miktanm arttirir ve osmolariteyi azaltir. Bu durum

infeksiyon, kornea yiizey diizensizlikleri, 6dem ve pannus olusumuna neden olur.
Kimyasal yaniklarda epitele penetrasyomi azaltmak igin bol su veya serum

fizyolojik ile pH'I normale getirineeye kadar yikamak gerekir. Cunkl temastan (.emen

sonra Ozellikle alkali solisyonlar 6n kamaraya hemen ulasabilirler. Ekstemal pH

normale getirilmisse 30 dakika ile 3 saat i¢cinde ak6z pH normal seviyeye ulasir. |

Medikal Tedaviler .
i

Serum fizyolojige ilave edilmis selliiloz esterleri veya polivinil alkol sunni

gOzyas! olarak kullanthr.  Kayganlastirin! etkisini arttirmak icin polimerler de

katilmaktadir. Sunni gozyaslari gdzyasindaki eksigi gideremezler. Aneak, kornea hiicre

dokilmesi ve azalmis osmalariteyi iyilestirirler.  Koruyucu madde iceren sunni

gOzyaslari yara iyilesme sorunu olanlarda kullanilmamalidir. Daha sirekli etki etmek

icin 24 saat etkili, al, konjonktivaya yerlestirilen yavas salin,mi. preparatlar (Laerisert)
kullanthr (11),

Farmakolojik olarak gdzyasi salinimini uyaran baz, ilaglarda mevcuttur. Topikal

Siklosporin A, parasempatomimetik etkili pilokarpin bilinenler arasindadir. Mukolitik

ajan olarak %10'luk asetilsistein topikal hazirlanarak kullanilabilir. Polimorfonikleer

(PMNL) hucrelerin membranindaki Ca~ eksikligi hicrelerin degranillasyonunu inhibe



eder. Tetrasiklin ve sitrik asit gibi hucre Hic, r QO+
I hiicre digi Ca gokeltlden PMNL 1erce olusturulan
kollejenolizisin inhibisyonunda faydalidir.
Toptca. tretinoin (all-trans retinoik asit) siddetli cok kath epitel ,,,e,aplazisi \&
keratmizasyonun oldugu skatrisye, hastaliklarda faydalichr. Etkisini konjonktiva ve kdk
hlcrelerin fonksiyonu, epitel farklilasmasi ve diizgliin anatomiyi saglayarak indide.

yoldan kornea epiteli iyilesmesini arttirarak gosterir (,0,1). Pakat genel kullanimlarda

elde edilmesi zor bir ilagUr. Topikal ve derialti askorbik asitin alkali yan,k,ar somasi

akoz humor icmdeki azalan miktar, tekrar olusturularak perforasyon ve kornea ulseri
mns,dans,uda belirgin azalma saglanir. Yara iyilesmesinde gerekli olan ve p,asmaya gire
aktde normalden 15-20 kat fazla bulunan askorbik asidin tedavide 6nemli bir yeri

bulunmaktadir.

fibronektin ve

Klinik ve labaratuvar calismalarinda buylme faktorleri,

retinoidlerin epite, migrasyonu, mitoz, adhezyon ve farkldasmay, etkileyerek kornea

epuel iyilesmesini arttirici etkisi oldugu gosterilmistir (,2-,4). Buylme faktorleri esas

olarak mitojenik ajan olmasina ragmen, hiicre-substra, yapismasm, arttir,c, hiicre d,s,

matriks yapdanmn Grerimini uyararak yam iyilesmesini kolaylasnrir. Plazma ve hucie

dist  matriks glikoproteini  olarak fi ronektin
ac ronektin, hucre-substrat yapismasi  ve

. snemli " g
migrasyonunda Gneml b!Lr %r%%dclil ?nn"kall %Bronektm g6z damlalan HSV keratitis,

katarakt cerrahisi ve trofik kerath
glbl persistan *

~efektlere eslik eden birgok

hastalikta kornea epite, iyilesmesini etkin olarak arttinr (15). Paka, diger taraftan

fibronektin g6z damgalarinin kuru géz veya kornea alkali ymik sonrasi olusan epitel
defektlerinin tedavisinde onemli bir fayda, olmadigi da gosterilmistir (16) Son

yilarda diyabetik hastalarda persistiin epite, defekt ve norotrofik keratopatiye bagh yara

iyilesme sorunlarinda etken mekanizma a,doz lediktaz, inhibe edecek yaklas.mlar da



denenmektedir.

Inflamatuvar ~ cevabin  oldugu  durumlarda  kortikosteroidler,  PMNL

fonksiyonlar'm inhibe ederek, somadan bu hicrelerce salmacak enzimlere bagl,
olusacak kornea stroma, kollajen ve diger destek yapHamun kaybolmasm, Unler.

Ozellikle kimyasal yantklarda kollajen yap.mmm basladigi ilk 2 hafta kullamlmas,

komplikasyonlari 6nleme acgisindan 6nemlidir. immin sistemin etkili oldugu

hastaliklarda siklofosfamid gibi sistemik immun baskilayicdarm da Onemli bir yeri
vardir. )
[ ] I
Cerrahi Tedaviler

Yara iyilesmesini azaltan kapaklar, kirpikler ve punk,tunlarda hastahk varsa

dizeltilmesi gerekmektedir. GOz kapaklanma acik kalmasi durumunda kalici veya

gecici tarsorafi, kirpiklerin okiler yuzeyi tahris etmesi durumunda da elektrolizin veya

Wyo uygulamalar, yapihir. Gozyasmda ileri azl,s,n oldligu

kalici veya gegici tikama ile gozyasi miktari arttirillmaya cahsilir.
1 - Doku Yapistiricilar

Stromal erimenin erken devresinde doku yapistir,e,lannin uygulanmasi,

sonrasinda uygulanacak cerrahi yaklasimlara ihtiyaci azaltir. Kornea ulserasyonu ve

perforasyonunun tedavisinde doku yapistiricilarindan 6zellikle butilsiyanoakrilat

kullaniimaktadir, 6n kamara derinligi bozulmadan korneadaki yaradan sizdirmama

oldugu vakalarda konvansiyonel yaklasimdan en az 3 giin fayda gorilemediyse doku

yapistiricilar, kullanilir.  Kornea perforasyomur 2-3 mm'den fazla oldugu vakalarda

tercih edilmemelidir.

Yapistiricilarin yara alanina inflamatuvar hiicreler ve epitelin girisini onleyerek

kornea incelmesini azalttiklar, dasundlur. Alm olusan yeni doku ve damar,anma ile



b at» «s™ »_  cin gerekli a n » ve besin temini saglanir. Doku

yapistiricilarinin - bakteriyostatik ekinden dolay, infeksiyon varliginda da

kullanilabilme avantaji vardir.
2 - Konjonktival Transplantasyon

Tek g6zde limbal hicrelerde hasann olmadigi konjonktival inflamasyon veya

skatrizasyona bagl, durumlarda yapihr. Bu girisimin temel amag, limbus yakinma

y S n transdiferansiyon gosteren konjonktiva serbest flebinin skarlasmis

konjonktiva ve limba, epite, ile yer degis,itmesini sa8lamaktir. Ancak, kok hicre

kaybinin fazla oldugu durumlarda konjonktiva epi,elinin Uansdiferansiyon yapmayip
kendi karakterinde davrandigi da bildirilmistir, 6nceleri konjonktiva epite,inin kornea

epi,eline donusimdind savunan teorilere dayanilarak bu cereahi uygulanmaktaydi. Artik

bayie bir donusimin ota> * bilindiginden dolay, bu teknik terk edihnistir (3)

Operasyonda ytizeyse, keratektomiyi takiben 360°'e kadar genis peritomi yapthr ve
karsi gbzden alinan 4 parca serbest konjoktiva flebi limbus yakinina suttre edilir. Yedi
«e 10 gun icinde keratektomize kornea serbest konjonktiva flebinden gelen epi,elce
kaplanir.

3 - Tenoplasti

Ozellikle ciddi kimyasal yan,Harda kullanilmistir.  Fomikslerde ilerletilecek

yeterince saglam konjonktiva bulunmadi§i zaman tenonun ekvatolyel bdlgeden itibaren

kiin, diseksiyon ile aynimas, ve one cekilerek limbusa ilerletilmesi ile yapilir. Bu

sekilde ilerletilen tenon limbusa s.kica temas edecek sekilde sittre edilir. Burada amag,

doku olusturulduktan sonra okdler yiizeyin birka¢ ay sakinlesmesi ve limbusta sagl.kl,

bir epite, akiimu,asyonu saglamaktir. Ancak fornikslerde diizlesme olusturabihnesi

nedeniyle serbest mukoza greftleri ile fomikslerin genisletilmesi gerekebilir.
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4 - Keratoepitelyoplasti

Temel farkhhk

Cerrahi uygulama konjonktival transplantasyona benzer.

keratoepitelyoplastide; allojenik doku olarak kornea epiteli kullanthrken , konjonktiva

transplantasyonunda; otolog konjonktiva epiteli kullanrimas. ve iki goziin de hasarh

oldugu olgularda uygulanmasin (5,51). Prensibi, g6z bankasmdaki donor gdzlerden

elde edilen komea-limbal kenar veya periferik kornean,n ahc, ¢,plak periferik kornea
yuzeyine yerlestirilmesinden sonraki 7-10 gln icinde al,e, komeay, kaplamas,d,r.
Ancak, stk karadan epitel reddi ve sonrasmda ahc, konjonktival epitel ile yer

degistirme ve uygulamada karsdas.lan zorluklar nedeniyle bu teknik tercih edilmemistir.

Bana kars, donorin, subkonjonktiva. fibrovaskiler dokunun limbal k,simdan

ilerlemesine mekanik engel olusturmasi da avantajidir.

5 - Konjonktival Flepler

Gorinenin  birincil 6nemde ,lImad,d, vyap,sal ve inflamatuvar kornea

hastahklarmda etkilidir, infeksiyon ve perforasyonun varhgmda kullan.Imamahd.r.

Daha ok kronik epitel ve stroma Glserleri ve agrih bulloéz keratopati gibi durumlarda
tercih edilir.  On kamaranin gorilmemesi .

ve ila¢ penetrasyonuna engel olusturmasi
dezavantaj,d,r. Cerrahide «s, limbus ve fomiksden baslayarak aynlan konjonktival flep,
360» peritomiyi takiben hasta bolgenin buyikligine gore k,smi, iki pedikdlld, ilerletici
veya tam sekillerde uygulan,r. Delinme ve buna bagl, flep gerilmesi en s,k kars,las,lan

komplikasyonudur. Flebin basit olarak ahnmas, ulundaki korneada olusan skarlasma

nedeniyle gormede iyilesme yapmaz. Konjonktival flep uygulamas, limbal kok

hlcrelerine hasar verdigi icin, flep alumyla otolog limbal kék hiicre nakii beraber

uygulanmalidir.



6' LimbalKok Hicre Transplantasyonu

ilk defa 1989da Kenyon ve Tseng tarafindan siddetli limbal kok hcre

yetmezliginde kullanilmistir (17).  Limbal kok hicreleri hasiahk veya kaza ile

hasar,anrnca, kornea ylizeyi daha az saydam, diizensiz ve normal korneaya gore erozyon

ve vaskularizasyona daha yatkrn konjonktiva epiteli ile kaplanir. Limbal kdk htcre

kaybi siklikla kimyasal yaniklar, L .

y y y uzun sdreli kontakt lens kullanimi, ¢oklu cerrahi
operasyonlar, buylk kornea yizeyi hasarlanmalan, tekrarlayan inflamasyon|tér veya
konjonktiva alh 5- Flirourasil injeksiyonu sonucu gordlebilir.

Tam limbal kok hiicre kayb, tek tarafl, olunca diger gozden otogreft, iki tarafl,

olunca allogmft Ihnbal epite, nakli yapilir. Limbosun 2 mm gerisinden alman limbal

konjonktiva hasari, bolgedeki limbnsa nakledilir. Keratoplasti gerekli gérilirse limbal

oakli takiben en erken Iy, beklenmelidir. Son zamanlarda arashnnas, stiren kultor

Hmba. epite,in teknik olarak ko.ayhgma karsm pratikte degeri henuz gosterilememistir.
Epitel iyilesme ve etkinligini arttmnak icin AMT de beraber uygulanabilmektedir.

7- Lameller veya Penetran Keratoplasti

Tektonik veya tedavi edici amach olarak yama greftlerle lameller tarzmda,
perforasyon ,eh,idi veya ilerleyici incelme durumunda da penetran tarzda yap.hr.
Belirgin inflamasyonnn oldugu perforasyon tehdidi durumlar,nda PK'den &nce doku
yapistiricilar, veya lameller keratoplasti denenmelidir. PK ile vizyon sonuclan lameller
keratoplastide gortilen ytizey arasi opasifikasyonlara rastlanmamasi nedeniyle daha
iyidir. Yara iyilesmesinin yillar alabilecedi baz, inflamatuar hastaliklarda (kimyasal
yaniklar, skatrizan hastaliklar) keratoplasti skarlasma safhasina kadar ertelenebilir.

Beraberinde kapak anomalileri olan hastaliklarda epitelin korunmasl i¢in PK somas,

yumusak kontakt lensler takilma!,d,r (18). Cogunda inflamasyon zemini mevcut oldugu



icin tek tek suttrasyon tercih edilmelidir.
S-Keratoprotezler
Ciddi kornea hasanna bagh, kornea saydam in,,, tamamen kaybolmas, sonucu
gelisen gonne kaytanda, diger cmrahi tekniklerden de yarar gérme san, olmayan
hastalara keratoprotez az da olsa gonne saglayabilecek en son tedavi yontemidir.

Keratoplastiden fayda gotmeyen veya fayda saglanamayacak hastalar ve iki gozi de

Keratoprotez optik silindir ve bunu

gérmeyen hastalar endikasyonlar arasmdadtr.
N

destekleyip goze tespitini saglayan bir kafes klsmmdan
genis olarak penetre edildikten sonra kalan ktsmtn stromas, ici,.e kafes k.sm,m
konulma, ve protez Uzerinin otolog mukozal doku grefti ile kapahlma, ile yapthr.
Uzun vadede komplikasyon oramnm yuksek olma, dezavantajlardan biridir.

9-Amniyon Membran Transplantasyonu

Memeli embriyonlar, ekstra-embriyonik dokulanlan kaynaklanan ici ,v, dolu bir
kesede bulunur. - Glntinde bir gebelikte anneye ait hucrelerle temas halindeki dis kat
veya kotyon ve atandaki yogun Kkollajenden olusan mezensime ,k.ea yap.snns
ekdoderm kaynakh, tek kath silendirik hicrelerin olusturdugu i9 kat veya amniyon
membramndan(AM) olusan feta. membranlar vard,r (,9-20). AM; amniyon ,v,s. ie
doludur. AM epiteli atandaki bazal membrana hiicre uzan,dar, ve hemidesmozomlarla
baglan,,. AM epitelinin kaplama, aktif sekresyon ve transpor, fonksiyonlar, mevcuttur.
AM damar,z stromal icerik, korneadaki gibi tip IV ve V kollajen ve laminin iceren ve
strekli bazal membran ve tek kati, epitelden olusmus fetal membran,n en i¢ k,sm,d,r

(21-22). Antianjiyojenik, HLA doku antijeni iceimeme, antibakteriyel ve antiadhezivite

Ozelliklerine sahiptir (23). AM. anti-ndkrobik 6zelligini mikrop,ar,n membrana

yap,smasiyla gostermektedir (24). Amniyon epiteli HLA sm.f | ve Il antijenleri
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icermemesi nedeniyle nakil sonrasi . . ..
¢ y immiinolojik redde neden olmaz.

Amniyon Membranmin

Amniyon membran. transplantasyonunun avantajlari Qu sekilde aralanabilir:
Amniyotik membran, fotal membranlann en icte yerlesmis olanidir; stromal

matriksi avaskdler yapidadir, kaim ve sureklilik goésteren bir bazal membram vardir (lp

ajen ve laminin icerir) ve tek sirali bir epitele sahiptir (26-28). Bazal

membran avaskiilerdir ve anti-anjiojeniktir. Anti-adesiv 0zellikleri vardir (29-30).

Bol bulunan, elde edilmesi kolay, ucuz ve saklanabilen bir materyaidir (32).
Yasayan doku seklinde, kumtulmus, dondurulmus veya liyofize edilmis sekilde
kullanilabilir.  Ancak istenmeyen allogreft rejeksiyonlarla karsilasmamak icin yasayan

doku seklinde degil, preserve olarak kullanim, tavsiye edilmektedir. Eksi 80 derecede

aylarca bozulmadan saklanabilir. Bir plasentadan bir defada 3x3 enlik her biri bir

kullan,mide 25-30 ade, amniyon membran parcasi eide edilebildigi dustnuldiginde
oldukga ekonomik oldugu ortaya ¢ikmaktadir.
Amniyon membran, insan lokosit antijeni (HLA) icermez (33-34), bu nedenle

immunolojik reaksiyon olustuimaz (35). Amniyon membran,n antijenitesi ¢cok zayiftir.

Cok cesitli alanlarda kullan,Imas.na ragmen lejeksiyonu bildirilmemistir.  Akle ve

ark.'lar, ikisi multiple allojenik cil, grefti ile sensitize olmus yedi kiside subkutantz
dokuya bir parca amniyon membran impiante etmisler ve implantasyonu takip eden

farkli zamanlarda implantasyon yapilan alan, tamamen eksize edip histopatolojik olarak

incelemiglerdir (32,35).  Olgularin hicbirinde akut rejeksiyona ait bulgu veya

immunolojik herhangi bir reaksiyon saptanmamistir. Olgulardan bir ay sonra alman

serum oOrnekleri in-vitro olarak kiltire edilmis ve amniyotik hicrelerle tekrar

karsilastirilmis  ve yapilan immunohistokimyasal calismalarda higbir  6rnekte



immunofloresan» saptanmam,sur. Trelford ve ark.'lar,nm calismalari da bu sonuclarla
ayumludur (32-37). Calisma sonuglannda amniyotik membran transplantasyonlarinda
hicresel ve humoral immin reaksiyon gelismedigini bildirmislerdir.

Amniyotik membranm bakteriye! ¢ogalmayi inhibe edici etkisi oldugu ve
enfekte yaralarda iyilesmeyi hizlandirdigr gosterilmis ve bu amagcla pek Gk cerrahi
alanda genis uygulama alani bulmustur.

Amniyotik s.vrmn antibakteriyel 6zelligi iyi doklimente edilmis ve pekcok

potansiyel antibakteriye, faktorin varlrg, gosterilmistir (35-36). Galask ve Synder

anmiyon srvrsmda W miktarda lizozim, transfeirin, 7S immdinogiobin, P,c ve

globulin gibi antimikrobiyal maddelerin var oldugunu gdéstemrislerdir (32). Amniyotik

membranda ise henliz bu maddelerin varirg, gosterilememistir. Amniyotik membntmn

antibakteriyel etki mekanizmasmrn acrklanabilmesi i¢i,, ¢ok cesitli ¢ahsmalar

yaprimrstir.  Talm. ve ark'lan bu amagla amniyotik membran, kordondan ayrilmamis

amniyotik membran ve omidem, (sentetik, iner,, ince, saydam, polilretan baza,

membran) kullanrlarak disk diflizyon teknigi ile kultir,er hazrrlanmrs ve membranlann
bes bakteri tlrinin (koagulaz + stafilokok, E. Coli, Klebsiella Pnonémonia, P.
Aeroginoza ve Proteus Mirabilis) ¢ogalmasr Uzerindeki etkileri incelemisler (32).
Sonucta, bakteriye! c¢ogalma inhibisyonunun sadece membranlann atandaki a,anda

snuri, kaldigim ve disk drsmdaki alanlarda inhibisyon olmadrgm, saptamtslardu.

Omiderm diskleri atanda da bakteriyel c¢ogalma inhibasyonunun saptanmasr,

membranlann,n yara yerine yapisarak bir bariyer gibi antibakteriye, etki godstermis

olabilecegi seklinde acrklanmrstrr. Burieson ve Eisman yara yerine yaprsmayan cil,

greftlerinde antibakteriyel etkinin olmadrgm, bildirmislerdir (32). Robson, Samburg ve

Krizek yaptrklari bir karsrlastrrmal, cahsmada radarda tam kat yan ki, alan,arda bakteri



s e » azaltilmasinda amniyotik membmnin allogreft ve xenogreftten *

1zogreft ile esdeger oldugunu bildirmislerdir (32). Rao ve Chandrasekmtur Asanlarda
anestezi altinda derin yar,Idar olustumiuglar, 5 giin sonm skar dokusunu uzaklastip

yaran,n yar,s,,,, amniyotik membran ile ortmus, diger yar,sni, kondo, aniac.yla agik

birakmiglardir (32). Amniyotik olembranla kapli yaridan yapilan kiltirlerde treme

Olmamis, kontroi olarak acgik birakilan yaridan yap,lan kultir,eide ise koagulaz +

stafilokoklar ve pseudomonas pyoeyanea wretilmistir.  Sonu¢ olamk, amniyotik

membramn bakteriye, cogalmayi inhibe edici etkisi oldugu ancak bunu yara yeline
yapisarak bir bariyer gibi mi oynayarak yaptig, gariisii kabul gormektedir. Amniyon
membrani kaim bir bazal membran ve avaskiler stromal matriksten olusur. Bunlar

basanl, bir dansplantasyon icin ideal 6zelliklerdir. Bazal membran epitel hicrelerinin

migrasyonunu  kolaylastim, bazal epitel hucrelerin adezyonu ve epitel

differansasyonunu arttirir (36,37.40-63). Kim ve Tsengin limba, ve kornea hasar,

olusturduklar, tavsan deneyinde, amniyon membran, Ordnesi ile * « basaril, sonug

aldiklarin, bildirmeleri ile baslayan ve ardindan Lee ve Tseng'in ulserasyonlu diiencli
epitel defektlerinin tedavisinde ve Tseng ve Prabhasawat',,, limbal kak hicre yetmezligi
olan hastalarda limbal allogreft transplantasyonla birlikte _—
veya tek basina amniyotik
membran értmesinin basaril, oldugunu bildiimeleriyle, trofik kornea ulserleri ve limbal
kok hacre hastalarinda amniyon membrani . . .
ortmesi uygulamasi diger tedavi
yontemlerine alternatif, yeni ve umut L L )
verici bir tedavi yontemi olarak uygulanmaya
baslanmistir (40,41,45).
insan amniyotik membrani (AM); fetal membranlarin . .
en icte olani olup dg¢

tabakadan olusmaktadir. Tek s,rai, epite, tabakasi, kalin ve sireklilik gosteren bazal

membran, ve avaskuler bir s,roma, madiksi vardir. Amniyotik mebran, kornea ve
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konjonktiva bazal membranlarinm hepsi fibronektin ve laminin yanmda tip tv, v ve VII

kollajen icerirle, Amaiyon membranrnmda bulunan tip 1V kollajen ve laminin tzerinde

yapilan calismalar, kornea bazal membramndan daha ¢ok konjonktiva bazal

membraninda bulunan zincir yapdanna benzer yapilar icerdigini gostermistir.
Okuler ylzeydeki ciddi hastaliklarin tedavisi, oftalmologlar icin her zaman

sorunlu olmustur. Son yillarda yalnizca sklera Uzerinde gerceklestirilen tekniklerin

kullanim, azalmis ve serbest konjonktival otogmft, oral ve nazal mukoza grefti gibi

tekniklere dogru kayma gerceklesmistir. Ancak bu tekniklerin de yetersiz kaldig,

vakalar vardir ve ammyon membran transplantasyonunun (AMT) yararh olabildigi
Oftalmolojide rapor edilmis ilk AMT; 1940 yilinda Rotth ve

hastalar, bu hastalardir.

ark. tarafindan konjonktiva defektlerinin kapatilmasinda kullaniimisti,  Sorshy ve

Symons tarafindan 1946'da kimyasal yaniklarda AMT kullanimi tanimlanmisti, Batile
ve Pademo; 1993'de okdler hastaliklarda AMT'nu tekrar giindeme getiimisletdi, Daha

sonra Kim ve Tseng 1995'de tavsanlarda epiteli tamamen kaldirdiktan ve limbai lameller

keratektomi yaptiktan sonra AMT yapmiglardi, Amniyon membran, bugun igin

oftalmolojide giderek artan bir kullanim alan, bulmaktadir. Persishm kornea epitel
defektlerinde, filtrasyon bleblerindeki sizmalarda, pterjium cerrahisinde, sembleferon
onaraninda, genis bulbar konjonktiva rezeksiyonunda, konjonktival flep olarak ve
okuler yuzeylerdeki biylk hasarlarda, billoz keratopatide, limbai yetmezlikte, steril
kornea Ulserlerinde, kimyasal veya termal yaniklarda kullanim, AM'nin oftalmolojideki
baslica kullanim alanlaridir.

Rotthun calismalarinda hem amniyon hem de koriyon beraberce kullanilirken,

Kim ve Tseng sadece amniyonu kullanmislardi, Amniyon membran,hazirlanmasi

Lee ve Tseng tarafindan tanimlanmistir. Plasentalar eiektif sezeryan geciren



hastalardan, en ge¢ bir hafta 6nce bakilan hepatit B, hepatit C, _
sitiliz ve HIV testlerinde
seronegatif sonu¢ atanasi kaydiyla ahmr.  Normal - 5
vajinal dogumlardan elde
edilebilecek olan plasentalarin ¢ok daha o _
patojenik organizmalar tarafindan enfekte olma

olasthgr bulundugu gosterilmistir.

Saklanmis (pteserve) AM hummasindaki; maliye,, teknik donanim gibi baz,

sorunlar, saklanmamis (non-preserve) AM kullanimini giindeme g e tirir Ancak

saklanmamis AM kullanimi kan yoluyla buldan hastaliklar agisindan risk teski,

etmektedir.  Saklanmis AM'da epite, kaybolmaktadir ve ilging bir sekilde epiteli

olmayan AM'nin kornea epiteli hicreleri igin daha iyi bir kiltir oftam, olusturdugu

goster,im,stir, Kruse ve artta, byopresevasyondan sonra AM hiicrelerinin 6ldugini,

vtal boyalarla ve hicre kiltirlerinde Ureyememelen ile gostermislerdir. Amniyon

membranimn dispase enzimi ile y,kanmasi, epiteli tamamen yok etmektedir.

Bircok calisma AM'nin HLA antjenleri iceimedigini ve bu nedenle immune
reaksiyon olusmayacagin, belirhnektedir. Ancak Gah,er ve Lohman AMT yapilan bir
olguda, imminolojik sensitizasyondan kaynaklandigin, dustndikleri, hipopyon ve
mflamasyon gelistigini yayinlamislardir. Ancak yapilan son calismalar; AM epi,elinin
HLA tip , molekdli icerdigini gdstennektedir Sonu¢ olarak AMna Karsi

Immunizasyon gelismemesi, AM'nin HLA igermemesinden degil, AM'nin inflamasyonu

baskilayici etkisinden kaynaklanmaktadir.

membran, normal  kornea epitel migrasyonu, adhezyonu,
differansiyasyonu saglamak ve apoptozisi 6nlemek igin gereklidir. Amniyon membran,
korneada transplante edilmis bir bazal membran gibi davmnarak epitelizasyonun
gerceklesmesini saglamaktadir. Bunun yaninda AM'nin icerdigi FGF (Ubroblas, groivth

factor), HGF (hepotocyte groivth factor), TGF (transfomiing groivth factor) gibi



buytime faktorleri epitelizasyonu uyarmaktadir. o
Ancak kryopreservasyon blylme

faktorlerini azaltmaktadir. Bazi durumlarda
ise AM bir bazal membran gibi degil, bir
teropatik  kontakt lens gibi davranmakta - )
ve epitelizasyon AM'in  altinda
gerceklesmektedir.
AMNIYON MEMBRANININ HAZIRLANMASI
100 pg/ml

enta oncelikle, 50 pg/ml penisilin, 50 pg/ml streptomisin,

neomisin ve 2.5 ug/m, amfoterisin B iceien steril salin solisyon ile yikiularak kan

pthtilarindan arindinthir. ~ Ardindan icteki amniyon membiani kint diseksiyon ile

koryondan ayr.hr. Diseksiyon tamamlandiktan sonra AM, nitro-selluloz kagit tzerine,
epitel-bazal membran Uste gelecek sekilde yahnin ve 4x4 cmMik pargalar halinde
kesilerek 1/1 oramnda steri, Dubocco’nun modifiye Eagle's soliisyonu ve gliserol iceren
siselere konarak -80° 'de saklanir (82-87).

CERRAHI TEKNIK

1-Greft (inlav™ teknigi

Amniyon membran,; greft (inlay) teknigi, yama (pateh, teknigi veya doldunna
(filhing) yontemleri ile okiler cerrahide kulan,labilmektedir. Oreft tekniginde; AM
defektten biraz daha biylk olacak sekilde kesilir ve epitel-bazal membran yiizi
yukariya gelecek sekilde sutlre edilir. Bu teknikte AM., bir bazal membran gibi
fonksiyon gorir ve Uzerinde kornea epitelizasyonunun gerceklesmesi  beklenir.
Amniyon membran,nin bazal membran yizunin Gste gelmesi ¢cok énemlidir. Amniyon
membran, hazirlanirken nitro-seliiloz kagida epite, Ustte kalacak Skilde kondugu igin

AM ahc, yataga yerlesirken nitro-seliiloz kagittan dikkatlice alinarak yerlestirilebilir

ancak AM c¢ok ince bir zar oldugu igin bazen nitro-selilloz kagittan atanindan sonra

donebilir ve epiteli ayirt etmek guclesir (82-87). Bu durumda ayirim, saglamak igin



selltUoz sponge ile AM™Min her iki tarfma nazikge doldurulur. Epitel-bazai membran

Ck ~ 82 W »*» e«m™>, gorllecektir. Bir diger ayrrrm

faSmmffi
youremi ise D , ve Azara tarafrndan ia,Imlanan daz kun, uglu forseps

Burada ,se stroural ylzden tutuldugunda viireusa benzer ip lerin 7

gosterilmesidir. Epitel-baza, membmn yiiziinde boyle bir ¢ekinti olnrayacakUr.

Amnryon mebranin, korneaya sittire ederken 10-0 nylon stttir kullamUr Bu

noktada dikkat edilmesi gereken nokta; AM ylizeye tam o,arak duzgln bir sekilde

yerlestirilmeli ve altma srv. veya kan girmesi engel,enmeiidir. Persistan epitel

defektlerde, steril kornea Ulserlerinde ve blil6z keratopatilerde AMT t, )
oncesi gevsek olan

epttal tabaka saglam epite, dokusuna ulasmcaya kadar debride edilmelidir. Kruse ve

ark-'larr; ileride suturlerin ¢.karrm, srrasrnda AM'nin kalkmasrna neden olabilecegi igin

digumlerin cerrahi srrasmda gdmulmemesi gerektigini belirtmislerdir.

2-Yama fpatch. nverlav” teknia;

Bu teknikte ise tim kornea, limbus ve perilimbal alan AM ile kaplana. Burada
AM greft tekniginden fark,, o.arak bir bazal membran gibi degi,, biolojik bir »
lens gibi hareke, etmektedir. Bir diger énemli fark ise bu teknikte epitel-baza, membmn

yuzin hangi tarata gelecegi ¢ok énemli olmamaHa A A

sam tersi olacak sekilde korneaya bakmas.drr, Amniyon membran. 8-0 veya 9-0 vikril
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sutdr ile tek tek suttre edilmektedir (81,82-87)

G ekli SmUm * b“ Iki * * * birlestirilerek de yapdabilir. 6nceiikle
AM Kkorneaya greft teknigi i,e sutlre edilir ve ikinci bir tabaka olamk da yanta teknigi
ile daha genis bir AM sdture edilerek bu iki tabaka arasinda epitelizasyon olusmasi
beklenir. Ancak yama teknidinde genis olarak konjonktivaya siitiire edilen AM'l Sok
bsa bir sure icerisinde kapak hareketlerinden veya hafif bir ovustnmta ile bile
siyrilabilmekte ve cerrahinin tekrar,m gerektirmektedir. Biz klinigimin .
bu teknigi
uygularken oncelikli olarak perilimbal 360 .
peritonu yapip ardindan 4 kadrandan
yaklasik 3mm konjonktivaya kesi yapip AM'i episkleraya sttire ettikten oo Kesi

yapng.m.z 4 kadran, 6-0 vikril sttur ile kapatarak. AM'in kenarlanma ag,k.a kalmasm,

engelleyerek s.ynlmasm, onliyoruz. Egder AMT’u limbal transplantasyon ile kombine
edilecek ,se; greft teknigi kullundan olgularda AM'nin (zerine, yama teknigi kullamlan

olgularda ise membranm altina transplatasyonu kombine edilir.

3-Doldnrma ffilling) teknigi

Derin stromal Ulserasyonlarda ise. Ulser kavitesini doldurmak igin birkag kat AM

kullanilabilir. Ulser kavitesi icerisindeki AM'larm . o
oryantasyonu onemli degildir, ancak
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» ylzeye! olan son tabakada, ayni greft tekmgindeki gibi, »
gerceklesebilmesi icin epitel-bazal membran yizi M ari gelecek sekilde olmalidir.
Sadece en Us, tabaka sattre edilmelidir. Manada ve ark'lan dlser kavi,esini doldnnnak

icin AM'l kiigiik parcalara keserek konabilecegini gostermislerdir (83-84).

Aranlyon membran tabakasi

on kamara

POSTOPERATIF BAKIM

Genis caph hidrofilik bir teropatik kontak, lens kullamm,; sitire bagh
irritasyonu azaltacak ve kapak hareketlerinden kaynaklanabilecek AM s.yrilma riskini
azaltacaktir. Ancak yama tekniginde konjonktiva atana sutiirierin ve AM kenarlar™
konulmasi operasyon sonras, kontak lens kullamm ihtiyacm, da ortadan kalduacaknr.

Epitelizasyon tamamlanincaya ve inflamasyon baskilan,ncaya kadar topikal antibiyotik

ve steroidli damla kullan,imal,d,r.  Amniyon membramna karsi ciddi bir immiin

reaksiyon gelismedigi ici,, sistemik bir immunosipresyona ihtiya¢ duyulmamaktadir.
Yama teknigi kullamlan olgularda AM haftalar ve batta aylar icerisinde ¢Ozilen*
kaybolurken, greft tekniginde; AM (zerinde epitelizasyon gerceklestigi icin ¢cok daha

uzun sire ¢ozilmeden kalacaktir (82,83,87).
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Persitan epitel defektlerde ye steril kornea ulserlerinde AMT
Norotrofik keratitlerde, keratokonjonktivitis sikkada, Stevens-Johnson sendmmu

ve okdler skatnsyel pemfigoid gibi kronik inflamatuar hastaliklarda, parsiyel veya total

Mmbal kok hicre yetmezliklerinde persistan epitel defekti olabilmektedir. Persistan

oidukga zor olmakia beraber, kronik inflamasyona,

eptel defektlerin tedavisi
neovaskuiarizasyona, skar olusumuna, Ulselasyona hatta okuler yizeyin eriyerek
perforasyonuna neden olabilmektedir.
Persistan epitel defektlerin primer tedavisinde, toksik ilaglarin kesimi,
lubrikasyon, puntom oklizyonu, bandaj kontak, lens kullanim, ve tarsorafi gibi
konservatif tedavi yaklas,mlanna cevap vermeyen olgularda AMT iyi bir cerrahi
alternatif olusturmaktadir.

Desmatosel ve kornea perforasyonlarmda AMT

Desmatoselde veya kornea perforasyonlarmda tektonik olarak AMT kullanim,
konusunda yapilan ¢alisma sonucglan heniiz ,,et bir sonug¢ vermekten uzaktir. Hanada ve
ark lari, 4 kornea perforasyonlu ve 5 desmoteselli topiam 9 olguda c¢ok kati, AMT
yapmislar (greft ve yama teknigini kombine uygulayarak) 22-64 haftalik takiplerinde 6
olguda diuzelme saglanirken, limbai kok hicre yetmezligi ve otoummin hastaligi olan
diger 3 olguda basar, saglayamamislardir (40,41). Azuala-Blanco ve arklar, ise perfore
korneada yama teknigim kullanmislar ancak hicbir olguda basar, elde edememislerdir
(43).

Su ve Lin ise 17 mm kornea perforasyonu olan bir olguda bazal membran

yakar, gelecek sekilde AM'ini 6n kamaraya itmis ve Uzerine siyanoakrilat koymuslar

Amniyon membran, bir yandan akdzun kagisim engellerken bir yandan da

Hastanin takibinde 3. haftada

(84).

siyanoakrilat i¢in kuru bir ortam hazirlamaktadir.
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yapisana ¢ikmis ve perforasyonun kapandigi izlenmistir. Ancak bu yéntemin eger AM
enfekte ise endoftalmi icin ¢cok biyuk bir risk olusturacagim unutmamak getekir. Yeni
yo tem olarak Duchesne ve arklari kornea perforasyonlu 3 olguda; FDA onayli
fibrin yapistmciy1 uyguladiktan sonra Uzerine greft teknigi ile AMTu yapmigslardir.
Sekiz haftabk donem icerisinde AMin eridigini ve geride perfoiusyon sahasmda
Inflamasyon olmadigim ve skar dokusu izlendigini bildiimislerdir (53-54).
Sklera perforasyonunda AMT'u
Hanada ve ark/lan; birincisi mitomisinli pterjium eksizyonu somasi digeri ise
yabanci c¢isime ikincil gelisen sklera mikroperforasyonlarinda AMT uygulamislardir.

Mitomisinli ltrasyon cenabisi yap,,mis Marfan sendromlu bir olguda operasyon

somasi donemde gelisen sklera perforasyonunda. kadavradan alinmis dondurulmus

skleral doku ve AMT kombine olarak uygulanman.
Limbal transplantasyonda AMT'nun yeri

Lunbal hicre yetmezligi sonucu gelisen okuler yiizey hastaliklari; okuler

rahatsizhga ve gérmede diusmeye neden olur. Bu vakalarda yapilan rutin keratoplasti

ise alict dokunun epitelizasyonu gerceklestirememesi nedeniyle basarisizlikla

sonuglanmaktadir.  Epitel instabilitesi, persistan epitel defekt ve ardindan gelisen

vaskularizasyon rejeksiyon ile  sonlanabilmektedir. Limbal epitel hicre

transplantasyonunda cerrahi tekniklerin gelismesi hem prhner okuler jdizeyi korumada

hem de keratoplasti somasi izlemde basar,lann artmasin, saglamistir.  Limbal

transplantasyon yapilarak rekonstriikte edilen okiller ylzey (efer keratoplasti

planlaniyorsa) artik greft korneayi koruyabilecek 6zellikte olacaktir.

Parsiyel limbal yetmezlik gelismis olgularda sadece AMT'nun yapilmasinin

okuler yuzey buatinltagunin saglanmasinda daha etkili oldugu gosterilmistir.  Ancak-
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<xe—  * AMTnun tek basma yapilmasi

xe g g

yeterli olmamaktadir. Bu durumda limbal koék hiicre transplantasyonunun yapilmasi

gerekmektedir. Limbal veya keratolimbal transplantasyonunun teknigi, endikasyonlan

ve basarisi bircok calismada ayrmtil, olarak tammlanmishr.  Limbal kok hicre

transplatasyonunda oktiler Mamasyonun sureklffigi, transplante edilmis kék hiicrelerin

studliebilmesi Gzerine olumsuz etkide bulunmaktadir. Amniyon

canhihigim
membraninin  Mamasyonu baskilayici ve apotozisi onleyici etkileri yanmda kok
hlcrelerinin AM'da c¢ogaltilabilmesi ve tadindan kombine olamk kok hicreleri ile
beraber AMTnun yapilmasi operasyonun basarisini arttirmaktadir.

Kimyasal ve termal yaniklarda AMT'nun yeri

Kimyasal ve termal yaniklarin kronik fazinda, limbal transplantasyon ile beraber

veya vyalniz olarak AMT vyapilmaktadir.  Yaniklara, akut déneminde AMTnun

epitelizasyonu saglayip, inflamasyonu baskilayip baskilamayacagin, arastirmak igin
yapilan bir calismada Mel,er ve ark.'lar, kimyasal yamgi olan 13 gozde ilk iki hafta
icerisinde AMT yapmislar; kornea ve konjonktiva, yuzey batiunliginin saglandigim,

inflamasyonun baskilandigini ve semblefaron olusmadigim belirmiislerdir.  Ancak

hmbal koék hicre yetmezligi gelisen olgularda limbal transplantasyonun da yapilmasi
gerektigini belirtmislerdir (44).

Konjonktival defektlerde AMT’nun yeri

Konjonktival lezyonlarm rezeksiyonundan sonra AMT'u; konjonktival, oral veya
naza, mukoza o,6gretilerine alternatif olarak kullanilabilmektedir. Ancak AM’l haftalar
icerisinde absorbe olacagi i¢in gevresinde normal konjonktiva dokusu olmadigi taktirde
epitelizasyonu gergeklestiremeyecegi igin kahc, bir ¢6zim olusturamayacaktir. Glokom

cerrahisi gerektirebilecek olgularda 0Ozellikle konjonktiva otogreftinden kaginmak
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gerekmektedir. - Bu d“r“mgs‘ ﬁIMElleH yap||ma5|, 'Sulber konjonktivamn Korunmas|

acisindan son derece 6nemlidir.

Konjonktival intraepitelyal neoplazilerin ve tlimorlerin eksizyonundan sonra
0.UR,, defektlerde, star ve semblefaron buta» olgularda AMTu uygu,ummaktadir.
Budenz ve artlar, yaptiklar, calismada; sizdiran bleplerde AMT'nun effektif bir cerrahi
yaklasim olmadigini bildirmislerdir (57).

Pterjiyum cerrahisinde AMT’nun yeri

Prabhasawat ve artlar, ozellikle ¢ift bash veya rekthren olgularda ve ileride

fibraayon cerrahisi getirebilecek olgularda amniyon membran grefti™ konjonktival

ortmeye daha .y, bir alternatif oldugunu savunmaktadir (59). Bu calismada primer

pterjium olgularmda amniyon membran, grefti rekttaens oram s,a » ve niks pterjium
olgulannda ise %25 ile 37.5 arasinda bulunmustur. Konjonktivamn 6zellikle pterjiuma
komsu limbus konjonktivasinin ¢ikarim, da oldukga 6nemlidir. Daha genis bir alanin
amniyon membian, ile ontilmesi geride kalan normal limba, epitel difera®iyasyonunu
saglamakta ve bu da flbrovaskttler dokunun ilerlemesini engelleyebilmektedir. Ma DH
ve Tsaihin 80 pterjium olgusu lzerinde yaptiklar karsilashimal, ¢a,,smada mitomicin c
kullanilan olgularda rektlrrensin daha disiuk oldugunu fakat bu olgulardan birinde
skieral iskemiye rastladiklarim beluhnis,erdir (74). Amniyon 6rtme ile konjonktival
transplantasyon arasinda rekdrrens acisindan bir farka rastlanmam,stir.  Topikal
mitomicin C kullanilan olgularda rekirrens oran, ¢ok daha disiuk bulunmasina ragmen
yapilan Kkarsilastirmali ¢alismalarda; sklerai Ulserasyon. katarakt olusumu glokom gibi
gormeyi tehdit eden ciddi komplikasyonlarin varhdr mitomicin Cnin kullanimini

kisitlamaktadir. Ti SE ve art,an primer ve rekimen olgularda yaptiklari ¢alismalarda

MMCIi AMT ile ilgili aniaml, bir sonuca ulasamamislar ve bunu da fark,, cerrahi



teknikler kullanmama ve 6grenme dénemine baglamislardir (77). Stam S ve arkta
ise konjonktiva, transplante edilen rektaen olgularda %31 gibi yuksek bir nikse

rastlamislar ve bunu farkli cerrahla™ opemsyonu yapma,arma baglamislar. ,8 olgunun

8'Inde yetersiz greft 6lcima kullanilmis olmasi da bunun bir sonucu olmaktadir (78).

onjonktival otogreft ve ammyon membran grefti uygulanan olgularda rekirrens

acismdan primer kapama teknigi ile anlamli bir fark bulunmasina ragmen bu

cerrahilerin yapilabilmesi igin cerrahi tecriibeye ihtiya¢c duyulmaktadir. Limbusn da

iceren konjonktival greftler, limbal kok hticrelerini de igerdiklerinden limbal bariyeri
restore etmekte ve rekirrens oranini ve baslangicini geciktirmektedir.

Bulloz Keratopatide AMT'nun yeri

Oo6z ici cerrahiye ikincil veya endotelyal distrofiye ikincil olan billoz

keratopatiler bugtn icgin g6z hekimlerinin tedavisinde en cok zorlandikta kornea

rehabilitasyonun

hastaliklarinin  basinda gelmektedir. Bu olgularda gorsel

saglanabilmesi icin penetran keratoplastinin yapilmasi gerekse de; maliyetinin yutksek
olmasi, dondr korneanin bulunabilmesindeki yetersizlikler vc bu ceirahinin yeterince

yaygin olarak yapilamamasindan dolay, halen istenilen diizeyde hasta rehabilitasyonu

yaptlamamaktadir. Bulloz keratopatili hastalar gérmedeki diismenin yaninda; 6zellikle

agri, fotofobi.ve epifora gibi surekli olarak semptomatik rahatsizi,klardan dolay, g6z

hekimlerine sikca basvurmaktadirlar. Tseng ve arktan,n billoz keratopatili 50

hastanin 50 g6zunde yaptikta amniyon membran transplantasyonu sonuclarina gore,
ortalama 33 haftalik takipte 43 hastada (%90) agrinin tamamen dizeldigi gozlenmistir.
5 hastada tekrar operasyon gerekmistir ve bu olgularin 4'lne amniyon membran

transplantasyonu, bir olguya da konjonktival 6rtme uygulanmistir (80).



Excimer lazer cerrahisinde AMT'nun yeri

Refraktif bozukluktan duzel,ibnesi ici,, fotoiefaktif keralektomi ve #

kornea opasifikasyonlar, veya duzensizlikler igin de fototerapatik keratetam

kullaniimaktadir. ~ Ancak post-operatif i,, mea Uansparansmin kaybolmasi (haze)

oldukga 6nemli problem teski, etmektedir. T avlar uzerinde yapilan deney,erde;

AMT'nun lazer ablasyondan sonra olusan stomal Mamatuvar hicre varligin, ve haze

olusumunu azalttigin, gostermistir (78,92). Bugun icin lazer ablasyonu yapilan

olgularda AMT endikasyonu koymak icin bu konuda yapilacak genis serilere ihtiyac
duyulmaktadir.

Glokom cerrahisinde AMT nun yeri

Glokom cerrahisinde post-operatif donemde konjonktiva ve sklera amsinda
yapisma olup ffltrasyon cenubisinin basarisin, engelleyebilecek olgularda mi,emisin C
kullanim, yaninda Fujishima ve arkta sklera, flebin altma AM koyarak, membiamn
anti-adesif 6zelliginden yararlanmay1 disunmus,erdir (62). Bu c¢alismada ,3 hastan
14 goziine yaptiklan operasyonlarda 2 yillik takip,ende hasan,, sonugclar bildiimislerdir.

Budenz ve arkta yapakta calismada; sizdiran bleplerde AMT nun effektit'bir

cerrahi yaklasim olmadigini bildirmislerdir (57).



GEREC VE YONTEM

Klinigimizde anmiyotik membran &értmesi uygulamalari, ilk olarak 1998 Ocak

ayinda amniyonun yasayan doku seklinde elde edilerek, trofik kornea dlserli olgularda

kullanilmasi ile basladi. Ocak 1998 - Temmuz ,998 tarihleri arasinda yapilan amniyotik

membran »rUnesi uygulamalarim basaril, olmasi ile tedavi protokolli belirlendi ve

Temmuz 1998den itibaren saklanmis insan amniyon membran, kullanilmaya baslandi.
Subat 2002 - Mayis 2004 tarihleri arasinda S.B Ankam Egitim ve ArasUima

Hastanesi Goz Klinigi Kornea bélimune refere edilmis, travmatik olmayan kornea

hastaliklarina bagli perforasyonu olan ve dondr bulunamadigi igin, PKP yapilamayip,

amniyon membran transplantasyonu yapilmis olan 28 hastanin 28 go6ziu c¢alisma

kapsamina alindi. Hastalarin 18 ‘i ( %64,3 ) erkek, 10 ‘u ( %35,7 ) kadin ve yas

ortalamasi 40,5 + 2,5 (min: 8 ay - max: 80 yas ) idi.
Hastalarin ilk muayenelerinde ayrintili hikaye alindiktan sonra biyomikroskobik

olarak kapak ve kirpikler, konjonktiva, kornea ve 6n kamara incelendi. Kapaklarda

entropion veya ektropion, keklerde trikiazis veya distikiazis gibi okuler ylzeyde

bozukluga neden olabilecek durumlar arastirildi. Konjonktivada hiperemi,

inflamasyon, Ulserasyon, skatrizasyon, semblefaron ve kuruma gibi patolojiler

arastirildi.  Korneada limbusda Vogt palisatlari, limba, hiperemi, ylzey epitelinde

defekt, stromada vaskilarizasyon, inflamasyon, incelme, Ulserasyon, perforasyon ve
kornea duyu varhgina bakildi, 6n kamara derinlik, hiicre varli§i, hipopiyon, hemoraji
yonunden incelendi.

Hepatit B, hepatit C, sitiliz, HIV yoniinden seronegatif gebelerden sezalyan

sirasinda  plasenta steril sartlarda alindi ve 50 mg / mi penisilin, 50 mg / mi

streptomisin, 100 mg / mi tobramisin ve 2,5 mg / mi amphoterisin B iceren 500 cc steril



serum fizyolojik ile yikanarak kan pihtilarindan temizlenerek kotyondan ayrildi.

Hazirlanan amniyon membrant, steril selliiloz asetat kagitlara epitel yizi yukari gelecek

sekilde getgin olarak yaptstmldi. Kagitlar 3x3 cm boyutlannda kesildi ve 1/ 1

oran,uda Dulbecco ntodifiye Eagie solisyonu ve glisero, iceren Relere yerlestirilerek
kullanilincaya kadar - 80 derecede muhafaza edildi. Kullauundan .

once amniyonlar oda
Isisinda bekletilerek yavas yavas erimesi saglandi.

Bir hastaya genel anestezi, diger hastalara ameliyathane sartlarinda % 2 ‘lik

lidokain ile peribuiber ve retrobuiber anestezi yapildi, Go6z ve cevresinde gerekli

sterihzasyon islemlerini takiben Glser taban, ve gevsek epite, sunger sponge ile

temizlendi. Konjouktiva ve tenon 360 derece peritonu ile diseke edildi.' ulserlerin

boyutu ve lokalizasyonu dikkate aliumakstzin tim olgtdarda amniyon meutbran, epite,

yuzi yukari gelecek ve tim komeay, kaplayacak sekilde yama ( patch, overlay ) teknigi

ile iki kat uygulandi (82). Limbusun 2-3 mm gerisinden episkleraya kirisiklik ve

katlant, yapmayacak gerginlikte, 9.0 veya 10.0 vikril sutur ile tak tek sdttre edildi.
Disseke edilen konjonktiva amniyonun kenarlann, ortecek sekilde limbusa yaklastirild
ve bir veya iki tak sutlrle fikse edildi. Hastalara, postoperatif topikal olarak % 1 dik
prednisolon asetat ( 4x, ), % 0,3 dik o,,,xasi,, (4%, ) ve prezervan icemieyen
gOzyas! (4<1) baslandi.

Takipler 1 gin, 1 hafta, 1 ay, 3.ay, 6. ay ve yillik olarak yap,id,. Kontrol
mugyenelerinde;  Snellen egeli lle 88”}118 kee‘qslﬂﬂliél Kornea epitelinin  durumu,
opasifikasyon, damarlarima, kornea kalinlig, amniyon membranm durumu, enfeksiyon

varhgi, inflamasyon, epitelizasyonun . I o
g Y P y sureci, amniyotik memrandaki erime asamalari,

semptomlarin niks edip etmedigi incelendi. Olgular en k.sa 3 ay, en uzun 18

ortalama (10,5 ay) takip edildi.

ay.

BULGULAR



Hastalar perforasyon nedenlerine . .
P y gore siralandiklarinda, 10 hasta steril kornea

ulseri, 5 hasta bakteriyel kornea ulseri, . . .
y 3 hasta alkali yanik, 2 hasta herpetik keratit, 2

hasta romatoid = -
arinte bagh oidler ylizey bozuklugu, 6 hasta ise desmatosel idi.(Tablo-I)

Tablo -1 : Olgularin etyolojiye gore dagilimi

-Etyoloji .
GO0z sayisl %
Pi. »* = e e
| 10 357
liesmaiosel
6 21,4
uukiornyel kornea ulseri
5 17,8
AIKFfIIl VOniLr e .
p3 110,7
KURIOIY artnte bagh okdler yiizey bozikligu - -
Herpetik keratit
2 7,2
T . e
opltarn
28 100

Hastalarin operasyon oncesi goérme keskinliklerine bakildiginda, % 92,8 mnin

gormesi 0,1 ‘in altinda idi ( Sekil -1).
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11.1:0Olgularin operasyon dncesi gérme
keskinlikleri

Amniyon membran transplantasyonundan hemen . - ]
y P y sonra gorme keskinliklerinde

ameliyat oncesine gote 8nemli bir # elde edijmedi A

anmiyotik membran eriyince korneadaki iyilesmeyle paralel olarak gérmede de tntts
gorildd. Olgulann son gonne keskinliklerine baktldtgmda % 60.7 hastada gomtc
keskinligi 0.1 ve Uzerinde idi ( Sekil-2 ). Birinci yrhn sonunda 20 hastada ( % 71,4 ).
gorme keskinliginde 3-4 straltk bir artts olurken, 8 hastada ( M 28,6 ) bir degisiklik

gorilmedi (Tablo-2).
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Tablo -2 : Ameliyat (incesi ve sonrasi gérme keskinligi degisimi

Gorme keskinligi Goz say!s %

2 sira ve Uzeri artan 20 714 R
1y Kaan 17 28.6

2 sira ve (zeri azalan yok )

‘lupiam h. U 28 A A = 100

Ameliyat sonra, 1 ginde higbir hasta da aktz sizintisi saptanmadt. Kornea

absesine ikincil perforasyonu olan vakanrn birinde ameliyat sonra, 1 haftadaki

kontroliinde amniyotik membranm alt yandan s.yrtld.g, gorildi. Bunun (zerine bu

vakaya 2. kez AMT uygulandt. Cerrahiden yaklas* 2 hafta soma amniyotik membtanm
yavas yavas kaybolmaya basladtd, ve bundan da yaklas* 1-2 hafta soma amniyotik
membran (zerinden epitelizasyonun gercekleserek defekti kapatmaya baslad.g, izlendi.

Ameliyat soma, 3. ay civarmda degisen skar dokusu ile stabi, bir stroma, kaimi,k

Hastalann ikisinde sutdr irritasyonu gelisti. Bu hastalann ucu acdcta olan

Yirmi iki hastada 1 kez AMT vyeterli

olustu.
sutdrlerinin almmas, ile semptomlan dizeldi.

olurken, 4 hastaya 2 kez, 2 hastayada 3 kez AMT yapildi (Tablo-3).
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Tablo -3 : Amniyon membrani transplantasyi,
nu uygulamasi

Amniy°n membran transplantasyon

Toplam

iki kez AMT yapilan hastalarin, ikisi abseye ikincil I .
yap y perforasyon, ikisi alkali
aniga ikincil perforasyon, 3 kez AMT yapilan hastalarin jt . ) —
yang P 4 yap Ise birisi alkali yanik, birisi de
romatoid artrite ikincil perforasyon idi,
iki hastaya AMT’den 2 ay sonra, 1hastayaAMT’den lay sonra, 1hastaya
AMT den 20 guin sonra PKP, lhastaya daAMT’den 1 . L .
ay sonra konjonktiva rtmesi

uygulandi (Tablo-4).

Tablo-4 : AMT sonrasi ilave cerrahi tedavi

Cerrahi saylsi

Konjonktiva értmesi

Toplam
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Resim 2. Alkali yanikli hastanin
AMT sonrasi 2. gini
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Resim 4. Trofik ulserli hastanin
AMT sonras! 3. gund
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TARTISMA

Bu calismada; kornea hastahklanna bagli perforasyonlarda, glob butunliguinun

korunmasinda amniyon membran transplantasyonunun (AMT) etkisi arastirilmaktadir,

ilk kez 1910 y,mda Davis cilt transplantasyonu icgin fotal zarlann

kullamlabilecegini bildirmistir (27). Bu tarihten itibaren insan anmiyonu ¢ok gesitli

alanlarda uygulama alani bulmustur. Bunlara 6rnek olarak insan .
amniyonunun;

timpanik membran ve nazal mukoza olusturulmasinda (30-37), vaginal . .
epitelizasyonun

saglanmasinda (30-37), ayak dlserlerinin tedavisinde (30-37), genis yaniklarin

kapatilmasinda (30-37), ompholocele tedavisinde (30,36,37,43), bas boyun cerrahisi
G0z

sonrasi nekroze olan fleplerin tedavisinde (30-37) kullanim, verilebilir.

hastaliklarinda insan amniyon membran. tennal ve kimyasal yanik sonrasi okiler

ylzeyin rekonstriksiyonunda (44), semblefaronla birlikte olan nuks ptcrjiumlarin

tedavisinde (31), hasarli tavsan kornealarinda yuzey rekonstriksiyonunda (40),

konjonktiva ylizey rekonstriksiyonunda (42), Ulserasyonla birlikte olan direncli epitel

defektlerinde (41), pterjium eksizyonu sonrasi primer kapama ve konjonktival otogrefte

alternatif olarak (45), limbal kok hicre yetmezlikti hastalarda kornea

rekonstriksiyonunda kullantimistir (64).

Kim ve Tseng deneysel yolla kornea ve limbal ylizeyde hasar olusturarak, limbal

kok hicre yetmezligine sebep olduklar, 23 tavsandan 13Une (%40) Kkornea

saydamhginin saglanmasi ve epilelyal fenotipin duzeltilmesinde amniyotik membran

transplantasyonunun basarili oldugunun bildirmislerdir (40).
Daha sonra; Lee ve Tseng ortalama 17,5t£13,9 hafta sebat eden kornea epitel

defekti veya ulseri mevcut olan 11 hastanin 11 . . ) ) .
g0zune insan amniyon membram 6rtmesi
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m. U-

keratokonjonktivit ve 1hastada siddetli kemtokonjonktivitis i i
sikkaya sekonder direncli

epitel defekti veya trofik kornea (Ulseri o o
mevcut oldugu bildirilmistir. ~ Amniyotik

AN N N

membranlar Tseng'in tavsan deneyi cahsmasmda *

retrobulber anesteziyi takiben Glser tabani forseps ve stinger sponge

edilerek zayif ve saglikli epitel simnna kadar zayif epitel nzaklastiriimistir.

bircok inflamatuar ve. enfeksiytz

Kornea perforasyonu ve desmatosel;
N N

hastaliklarin sonucu olarak geHs. *~ # A

engellemek, perfore alana tektonik destek saglamak, 6n segmen,e daha fazla zarar

venlmedenperforasyon nedenini elimine etmeye ¢alismaktir. Bunun iyinde Uyguianan

sedav, prosedurleri; doku yapisnrietiar, terap6tik yumusak kontak, lensler, penetran
veya lameller keratoplasti, yama gieftlar veya konjonktival fleplerdir. Ne yazk ki- bu

tedavi prosedirleri birgok komplikasyona neden olabilir, inflame veya enfekte gozlerde

N AN

uygulanan PKP; sinesi, g,,,kom, Gvei( veya greft

aoil sartlarda her zaman hazir dondr de bulunamayabilir. Lameller keratoplasti ise;

akoz sizintisini engellemede yetersiz kaiabiiecegi gibi, dondr ile alici kornea arasinda
mhinci bir kamara olusumuna neden olabilir. Konjonktiva 6rtmesi, limbal kok hiicrelerin
6limdane yo, actigl, vaskulanzasyon olusturdugu ve kotu bir gérinime neden o.dugu

Gn ~  teKih ~ c.lar1; biyik perforasyonlarda simrl, fayda

-glar, yerinden cikabilir, bunlar PKP uygulanana kadar birka¢c gunluk gecici bir

prosedir olarak uygulamrlar. Ayrica bu prosedirler, inflamasyon problemini

gozmeksizin sadece tektonik amagcla uygulanmaktadir. Bir alternatif tedavi protokoll de

amn,yo,ik membran transplantasyonudur. Amniyon membran transplantasyonu; kornea
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ve konjonktivanin yuzey rekonstriksiyonunda basardi bir sekilde uygulamnaktadir.
Amniyoik membran; plasentan* en i¢ tabakasidir, kahn bir bazal membran ve

askiller stroma igenr.  Bircok calisma; AMT’nun; epitalizasyonu hizlandirdigu,

inflamasyonu, vaskilarizasyonu ve skar olusnmununu azalttigim goéstermektedir (82-
87).

Amniyon membran,nin  bazal membram genel olarak epitel hicrelerinin

migrasyonnnu hizlandinnakla (65), bazal epitel hiicrelerinin adezyonnnn saglamakta

(66-67) ve epitel diferasyonimu sa§lamaktadir (68-71), Yakin ddnemde bazal

membraninin epitel apoptozisini oOnledigi de gosterilmistir (73-74).  Laboratuvar

calismalarinda amniyon bazal membraninin, kornea ve konjonktiva progenitor

hlcrelerinin yasam dongusuni de uzattigi gosterilmistir (74-75). Bu son bulgu amniyon

membran,n neden parsiyel limbal hicre yetmezliginde de kullanilabilecegini

gostermektedir (21). lileride yapilacak calismalar; kornea epiteli bilyiimesini saglayan
faktorlerin matrikse mi, blyume faktorlerine mi yoksa ikisine birden mi bagh oldugunu
gosterecektir (76).

Amniyotik membraninin stromal yuzl ise korneada; transforming growth faktor
P, proliferasyonu ve myofibroblast diferasyonunu inhibe eden bir matriks komponenti
icerir (77). Matriks komponentinin bu etkisi; amniyon membran transplantasyonunda
konjonktivada skar olusumunun gézlenmemesini (22), pterjium eksizyonundan sonraki
skar olusumunun engellenmis olmasin, (26), fototeropatik keratektomi ve fotorefraktif
keratektomi sonrasi azalmis kornea haze olusumunu agiklamaktadir (78-79). Stromal
matriks ayn, zamanda bir ¢ok proteaz inhibitorleri icermektedir (80). Bu inhibitorler

epitel iyilesmesini hizlandirirken stromal iflamasyonu ve llserasyonu azaltir.

Amniyon  membran tiansplantasyonu, kornea ve konjonktivadaki normal



epitalizasyonun olumunda ve yiizey iyilesmesi slrasinda olufabiikek ~

onlemede etkilidir. Amniyon, korneadaki epiteliyal defektleriniyilerinde cabnk ve

N N

etkin bir rol oynamaktedir. Amniyon membtan, ucuz>

hazirlanmasi  kolay bir materyaldir. Amniyon membramn antijenik 06zelligi

olmadigmdan istenmeyen imminolojik reaksiyonlara sebep oimaz. Amniyon membian
transplantasyonun; cetrahi teknik olarak koiay bir yontem oimasi ve iyi.edmenin kisa
surede tamamlanmasi nedeniyie klinik nyguiamalarda korneadaki perforasyonlanla
«Ser cerraili prosedirlere iyi bir alternatif olabilecegini disunduktedir. Amniyon

membran transpiantasyonun diger yontemlere en o6nemli 0Ostunligl; seffaflasarak

vizyona katkida bu,manasidir. Ptozis gibi komplikasyonlara neden olmamasi ve daha

iyi bir kozmetik goriinim saglamasi bu teknigin konjonktiva, 6rtmeden daha Ustln bir
teknik olabilecegini dustndirmektedir. Bu nedenle X . ) .

amniyon Ortmesi yapilan gozlerde
ilende tekrar bir penetran keratoplasti yapilabilmektedir (87-89).

Ulkemizde boyle bir operasyonun uygulanmasindaki bir giicliik, -80 derecelik

saklama ortemmin saglanmasidir.  Eksi seksen dereceiik dondurucu,ar; gelismis

hematoloji ve genetik labaratuvar,arinda bulunabilir. Buzdoiaplarinin derin dondurucu

bélimleri -20 derecedir. Ancak -20 derecede raf omri kisadir. Kesin sakiama stresi

I.inmemekle birlikte, biz -80 dereceden aldiktan sonra kullanincaya kadar -20 derecede
bir hatta beklettigimiz olgularda basaril sonuclar aldik.

Bu calismada; travma,ik olmayan kornea hastaldc,arina bagli perforasyonu olan

ve donar bulunamadigi icin, PKP yapdamayip, amniyon membran transplantasyonu

yapilmis olan 28 hasta cahsma kapsamina alinmistir. Hastalara, yama (patch, overlay)

teknigi ile AMT uygulanmistir.

Cahsmamiza! sonucunda, AMT’nun uygulamasi kolay bir teknik olmasi



amniyon membrammn ucuz, hazirlamasi ve temininin kolay olmasi, dondr kornea

bulunana kadar gecici bir tedavi olanagini saglamasi, bazi vakalarda baska bir prosediire

ihtiya¢ duyulmadan perforasyon alanini kapamasi gibi avantajlarinin oldugunu gordik.

Ozellikle; steril kornea dlserleri ve desmatosele ikincil perforasyonlarda basarinin

oldukga ylksek oldugu, cogu vakada bir kez yapilan AMT nin perfore alani kapatmada
yeterli oldugu saptandi. Ancak; inflame gozlerde, gozyasi yetersizligi mevcudiyetinde
ve alkali yanikta; AMT’nin basarisi dusiiktl. Bu ytzden 2-3 kez AMT yapmak gerekti.
Alkali yaniklarda basarisizligin en biyik nedeni limbal kok hicre yetersizligidir. Alkali

yaniklar, hiicre membranindaki serbest yag asitlerini likefiye ederek hiicre hasarina yol

acmaktadir.  Hucrelerden su c¢ekerek nekroza neden olur. Daha derin dokulara

penetrasyon nedeni ile agir hasar olusturabilirler. Limbustaki damar yapisinda agir

hasar ile limbal kék hicrelerin kaybina ve buna bagl olarak okdler yiizey hastaligina

yol agarken, derin penetrasyon ile glikozaminoglikanlarin yikimina ve korneanin stroma

tabakasinda opaklasmaya da neden olmaktadir. Alkali yaniklarda erken donemde

yapitlan AMT’u epitelizasyonu hizlandirir ve inflamasyonu baskilar, bdylece

skarlasmanin neden olacadl ge¢ donem sekelleri onlenir. Bu etkiler 6zellikle 1limh

grade 1l ve Il alkali yaniklarda okuler yuzeyin hizli restorasyonuna katkida bulunur.

Siddetli yaniklarda AMT vyanlizca limbal stromal inflamasyonu azaltir. Konjonktival

yuzeyi restore eder, sembleforon formasyonu olusumunu Onler. Fakat tek basina limbal
kok hicre yetmezligi gelisimini 6nleyemez. Bu durumda; okiller yiizey btinligiini
restore etmek icin ilaveten limbal kok hucre transplantasyonu yapmak gerekir (90).
Limbal kok hucre transplantasyonu, limbal kok hicre hasarinda uygulanan yeni bir

cerrahi metodtur. Kisinin kendisinden (otogreft) veya baskasindan (allogreft) alman

saglikli limbal greft ile rekonstriksiyon amaclanir (91). Bizim alkali yanikli



olgularimizda da limbal . .
kok hucre hasarinin fazla olmasi nedeniyle AMT tek basina
yeterli olamamistir.

Sonug olarak; AMT. kal,, veya rekonstriksiyon dncesi gegici olarak travmatik
Olmayan kornea perlonlarinin tedavisinde etkili bir metodun, 6zellikle penetran
kerotoplastinin yeterince yaygin olmayisi, her
P y yeyg v zaman dondr korneanin bulunamayisi, bu

olgularda alternatif rehabilitasyon yontemlerinde arayis, arttirmaktadir.  fcflame

gozlerde, gozyasi yetersizligi olan gozlerde ve alkali yandi olan gozleide bas» disik

olmasina ragmen tekrarlayan operasyonlarla perforasyon kontrol . .
g y perasy P y altina alinabilmektedir,

Onuimiizdeki yillarda kurulacak olan ) . . )
amniyon bankalari araciligi ile yontemin daha da

yayginlasabilecegin! dlstiinmekteyiz.
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SONUC;

" Am"IlyOn membran ~P 'y onu, kornea ve konjonktivadaki norma,

epitalizasyonun olusumunda ve ylizey iyilesmesi slrasmda olusabilecek asrr, fibrozisi

onlemede etkilidir.

" Am" yOn’ k°mea epi,eli¥al Efektlerinin iyilesmesinde ¢abuk ve etkin bir rol

oynamaktadir.
A Amniyon membram; ucuz, saklanabilen, temini ve hazirlanmasi kolay bir

materyaldir.

“Amniyon membranm  antijenik  0zelligi  olmadigindan  istenmeyen

immunolojik reaksiyonlara sebep olmaz.

A AmnlJ'on om bran transplantasyonun; ceirahi teknik olarak kolay bir yontem

olmasi ve iyilesmenin kisa sirede tamamlanmasi nedeniyle klinik uygulamalarda,

kornea perforasyonlarmda uygulanan diger cerrahi prosedurlere iyi bir alternatif

olabilecegini distundirmektedir.

A Amniyon membran transplantasyonun diger yontemlere en 6nemli dUstunlGgu;
seffaflasarak vizyona katkida bulunmasidir.

~ POZIS gibi  ko” Psik*onlara neden olmamasi ve daha iyi bir kozmetik

gorinim saglamasi bu teknigin konjonktival 6rtmeden daha Gstin bir teknik

olabilecegini distndimiektedir. Bu nedenle amniyon 6rtmesi yapilan gozlerde ileride

tekrar bir penetran keratoplasti yapilabilmektedir.

" Amniy°n membKm fonu, kalici veya rekonstriksiyon oOncesi

gecici olarak travmatik olmayan kornea perforasyonlarinin tedavisinde efektif bir
metodtur. Ancak, amniyon membran transplantasyonunun, inflame gozlerde, gdzyasi

yetersizligi mevcudiyetinde ve alkali yaniklarda basar, orani distktr.
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N Calismamizin sonucunda AMT ile,
Galis % 17,9 hastada PKP yapilana kadar

gecici olarak basari saglanirken, % 82,1 hastada ) L. o
kalici bir tedavi saglanabildi. 6 hastada

( %21,5 ) AMT ‘nun tekrarr gerekti. Daha somaki prosediir olarak, 4 hasta (%14,3 )

PKP -e, 1hastada (%3,5 ) konjunktiva drtmesine gitti.
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