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BIR BAKISTA

Bir bakista 2025 yih 6. say:
Degerli meslektaslarim,

Tirk Oftalmoloji Dergisi’'nin 2025 yilinda yayinlanan bu son bu sayisi, kornea ve okiler yizey hastaliklarindan glokoma, 6n segment cerrahisinden
nadir refinal patolojilere uzanan genis bir yelpazede, klinik pratige dogrudan katki saglayan gincel ¢alismalari bir araya getirmektedir.

Ozgin arashrmalar béliminde, Ozgir ve ark.’nin “Kornea Neovaskilarizasyonunda Yeni Bir Potansiyel Biyobenzer Bevacizumabin Etkinliginin
Degerlendirilmesi” baslikli deneysel calismasi, anti-VEGF tedavilerin etkinligi kadar erisilebilirligi ve maliyet etkinligi acisindan da dikkat cekici bulgular
sunmaktadir (Bakiniz sayfa 299-304).

icer ve ark.’nin “Limbal Kok Hicre Yetmezliginde Farkli Cerrahi Tekniklerin Klinik Sonuglan” baslikli ilgili cerrahi tekniklerin uzun dénem klinik
sonuclarini inceledikleri calismalari ise, etiyolojiye ve korneal tutulum derecesine gére cerrahi yaklasimin bireysellestirilmesinin énemini vurgulamaktadir

(Bakiniz_sayfa 305-313).

Glokom alaninda, Gimiis Akgin ve ark.’nin “Goniyoskopi Yardimli Transluminal Trabekilotomi Uygulanan Hastalarda Cerrahi Basari ve Prediktif
Faktorler” baslikli ¢alismalari, minimal invaziv glokom cerrahilerine yonelik artan ilgiye degerli bir klinik perspektif kazandirmaktadir (Bakiniz sayfa
314-320).

Giirpinar ve Aritiirk’in, “igneleme Sonrasi Bleb Morfolojisinin ve Tedavi Basarisinin On Segment OKT ile Degerlendirilmesi” baslikli calismalari cerrahi
sonrasi izlemlerde obijektif gérintileme y&ntemlerinin rolini ortaya koymaktadir (Bakiniz sayfa 321-328).

Koru Toprak ve ark.’nin “Normal Basingh Glokom ve Kronik Non-Arteritik Iskemik Optik Néropatilerin Mikrovaskiiler ve Elektrofizyolojik Bulgularinin
Karsilashirmasi” baslikli ¢alismalar ise, ayirici tanida zorlayici olabilen bu iki klinik tablonun patofizyolojik farkliliklarina 1sik tutmaktadir (Bakiniz

sayfa 329-335).

Bu sayida ayrica, Gimis Akgin ve ark.’min “Basit lleri Mikroftalmus Olgularinda Lensektominin Refraktif Sonuglari ve Komplikasyonlar” baslikli
calismalari, nadir ancak yénetimi giic bu hasta grubunda cerrahi beklentilerin daha gercekei bicimde sekillendirilmesine katki saglamaktadir (Bakiniz

sayfa 336-340).

Derleme béliminde yer alan Agarwal ve ark.’nin “Keratoprotez Cerrahisinde Karar Verme: Karmasik Olgularda Cihaz Secimi” baslikli yazilari,
karmasik okiler yizey olgularinda cihaz secimine yonelik gincel bilgileri deneyim temelli bir bakis acisiyla ele almakta ve ileri evre hastalarda
tedavi stratejilerinin planlanmasinda yol gésterici nitelik tasimaktadir (Bakiniz sayfa 341-349).

Editsre mektuplar bsliminde ise, Ozyol'un presbiyopi tedavisinde farmakolojik pinhole yaklasimini pilokarpinden aseklidine uzanan tarihsel bir
cercevede ele aldigi yazisi, son yillarda giderek daha ¢ok ilgi géren bu tedavi secenegini gincel tarismalar 1siginda irdelemektedir. Presbiyopinin
cerrahi disi tedavilerine yonelik arayislarin hiz kazandigi giinimiizde, bu yazi hem tarihsel perspektif sunmasi hem de klinik pratige yansiyan giincel
yaklasimlari hatirlatmasi acisindan &ézel bir kaynak niteligindedir (Bakiniz sayfa 350-351).

Ayni bolimde yer alan Ural Fatihoglu ve ark.'mn KCNV2 iliskili refinopatiye ait genetik olarak dogrulanmis ilk Tirkiye olgusunu sunduklari yazi,
nadir refinal hastaliklar alaninda dikkat cekici bir katki saglamaktadir (Bakiniz sayfa 352-356).

Bu sayinin, klinik uygulamada karsilasilan sorunlara giincel ve kanita dayali yanitlar sunmasinin yani sira, bilimsel tarisma  kiltironi  de
guclendirecegine inaniyoruz. Tim yazarlanmiza, hakemlerimize ve meslektaslarimiza tesekkir eder; keyifli ve verimli bir okuma, umutly, saglik ve
huzur dolu bir yeni yil dileriz.

Editéryel Kurul adina

Dr. Sait Egrilmez
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Oz

Amac: Tavsanlarda siitiir ile indiiklenmis kornea neovaskiilarizasyonunda
(KNV), bevacizumab ile yeni bir potansiyel biyobenzer bevacizumabin
(anti-human VEGF GUO1) antianjiyogenik etkilerini kargilagtirmak.

Gere¢ ve Yontem: On bes tavsanin sag goz kornealarinin stromalarina
7-0 siyah ipek siitiir yerlestirilerek KNV indiiklendi (siiperior limbustan
1-1,5 mm mesafeden ve 3 mm genislikte). Yedinci giinde, siitiirler
kaldirildiktan sonra, tavsanlar randomize olarak 3 gruba ayrildi: 1.
gruptaki 5 gize 0,1 mL dengeli tuz soliisyonu (kontrol grubu), 2. gruptaki
5 goze 0,1 mL/2,5 mg bevacizumab (bevacizumab grubu), 3. gruptaki 5
goze 0,1 mL/2,5 mg anti-human VEGF GUO1 (biyobenzer bevacizumab
grubu) enjeksiyonlari, subkonjonktival olarak uygulandi. KNV alanini
analiz etmek icin, siitlir uygulamasi sonras: 7. (enjeksiyon dncesi) ve 14.
(enjeksiyondan 7 giin sonra) giinlerde ameliyat mikroskobu yardimiyla
standart goriintiiler kaydedildi. Korneadaki neovaskiiler alan Image]
programi yardimiyla, milimetre kare cinsinden hesaplandi. On dérdiincii
giinde, biitiin hayvanlar sakrifiye edildikten sonra, sa goz kornea
ornekleri hematoksilen-eozin boyasi ile histopatolojik olarak analiz edildi.

Bulgular: Enjeksiyonlar sonrasi yedinci giinde, bevacizumab ve
biyobenzer bevacizumab gruplarinda, KNV alanlarinin azalma oranlarinin,

Cite this article as: Ozgiir A, Yesilirmak N, Inan MA, Bagriacik EU,
Ozmen MC. Evaluation of a New Potential Bevacizumab Biosimilar in Corneal
Neovascularization.

Turk J Ophthalmol. 2025;55:299-304
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kontrol grubuna gore anlamli sekilde daha fazla oldugu izlendi (kontrol:
%24,6, bevacizumab: %82,2, biyobenzer: %83,4; p<0,05). Bevacizumab
ve biyobenzer bevacizumab gruplarinda, KNV azalma oranlart arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi (p>0,05).

Sonug: Bu deneysel ¢alismada, bevacizumabin potansiyel biyobenzeri
olan anti-human VEGF GUOI’in KNV tedavisinde subkonjonktival
bevacizumab kadar etkili oldugu bulunmugtur.

Anahtar Kelimeler: Bevacizumab, biyobenzer bevacizumab, anti-
human VEGF GUO1, kornea neovaskiilarizasyonu

Abstract

Objectives: To compare the antiangiogenic effects of bevacizumab and
a new potential bevacizumab biosimilar (anti-human VEGF GUO1) on
suture-induced corneal neovascularization (CNV) in rabbits.

Materials and Methods: CNV was induced in the right eyes of 15
rabbits by placing 7-0 black silk suture in the corneal stroma (3 mm
wide and 1-1.5 mm from the superior limbus). All sutures were removed
on day 7, and the rabbits were randomly divided into three groups. An
injection of 0.1 mL balanced salt solution (control group), 2.5 mg/0.1
mL bevacizumab (bevacizumab group), or 2.5 mg/0.1 mL of anti-human
VEGF GUO1 (potential bevacizumab biosimilar group) was administered
subconjunctivally. After suturing, standard corneal images were obtained
with a surgical microscope on day 7 (pre-injection) and day 14 (7 days
post-injection) to analyze the CNV area, which was calculated in square
millimeters using the Image] program. On day 14, all animals were
sacrificed and corneal specimens were analyzed histopathologically by
hematoxylin-eosin staining.

Results: On day 14, the percent reduction in CNV area was significantly
greater in the bevacizumab and bevacizumab biosimilar groups compared
to the control group (control: 24.6%, bevacizumab: 82.2%, biosimilar:
83.4%; p<0.05). There was no statistically significant difference between
the bevacizumab and biosimilar groups with respect to the CNV regression
rates (p>0.05).

Conclusion: This experimental study showed that the potential
bevacizumab biosimilar anti-human VEGF GUO1 was as effective as
subconjunctival bevacizumab in the treatment of CNV.

Keywords: Bevacizumab, bevacizumab biosimilar, anti-human VEGF
GUO1, corneal neovascularization
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Giris

Korneanin saydamligini korumast net gorme igin en
onemli etmenlerden biridir." Stres ve oksijen eksikligi gibi
bazi nedenlerle (enfeksiyon, enflamasyon, iskemi, dejenerasyon,
travma veya limbal kok hiicre eksikligi) patolojik kan damarlari
kornea boyunca biiyiiyebilmekte ve korneanin damarlanarak
saydamligini yitirmesine neden olabilmektedir. Bu duruma
korneal neovaskiilarizasyon (KNV) ad1 verilmektedir.

KNV tedavisinde farkli derecelerde basari saglayabilen
cerrahi ve medikal yontemler kullanilmaktadir.>* Bu tedavilerin
amact hem yeni damar olusumunu 6nlemek (altta yatan etiyoloji
ve patofizyolojiye odaklanarak) hem de olugmus patolojik
damarlarin regresyonunu saglamakeir” Damar geligiminde
onemli rolii olan vaskiiler endotelyal biiyiime faktdriiniin
(VEGF) KNV olusumunda 6nemli bir rolii oldugu ve VEGF
inhibisyonunun bu durumu azaltabilecegi gosterilmigtir.®

Giiniimiizde KNV tedavisinde denenmis veya kullanilmakta
olan ranibizumab (Lucentis; Genentech, ABD), bevacizumab
(Avastin; Genentech, ABD) ve aflibercept (EYLEA; Bayer,
Almanya) gibi iyi bilinen bazi anti-VEGF ajanlar bulunmaktadir.”
Bu ajanlardan bevacizumabin topikal veya subkonjonktival
uygulamasi endikasyon digit olmasina ragmen KNV'yi azaltmada
en stk kullanilan ajanlardan biridir.® Diger anti-VEGFler
KNV tedavisinde etkili olsalar da yiiksek maliyetlerinden
dolay: sik tercih edilmemektedir. Anti-VEGF ajanlara erigimi
kolaylagtirmak icin biyobenzer molekiiller geligtirilmeye
baglanmigtir.”!® Universitemizin immiinoloji laboratuvarinda da
bu amagla bevacizumabin potansiyel bir biyobenzeri olan yeni
bir monoklonal VEGF antikoru (anti-human VEGF GUO01)
gelistirme caligmasi yiiriitiilmektedir (bu ajan Bilim Sanayi ve
Teknoloji Bakanlig: tarafindan proje no: 0192-SanTez-2013-1
projesi kapsaminda desteklenmistir).!' Anti-human VEGF
GUO1, hibridoma yontemi ile, HiTrap Protein G HP klonu
kullanilarak Fast Protein Liquid Chromatography cihazinda
saflagtirilmig, fare kokenli monoklonal immiinoglobulin G
antikorudur."

Caligmamizin amact, anti-human VEGF GUO1 ajaninin
KNV'yi azaltmada etkisini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem

Calismamizin onayt Gazi Universitesi Hayvan Bakimi
Etik Komitesi'nden alindi (proje no: G.U.ET-15.025, tarih:
17/4/2015). Calismamiz icin agirliklari 2,5 ila 3 kg arasinda olan
15 saglikli ve geng Yeni Zelanda tavsani kullanildi.

Islemler Gncesinde gozlere topikal proparakain HCl 90,5
(Alcaine; Alcon, ABD) damlatildi. On bes tavsanin sag goziine
genel anestezi altinda (intramuskiiler ketamin {50 mg/kg} ve
ksilazin {5 mg/kg}) 7,0 siyah ipek siitiirler cerrahi mikroskop
altinda atildi. Siitiirler, {ist limbustan santrale dogru, orta
stromal diizeyde, 1-1,5 mm uzunlugunda ve 3 mm genisliginde
olacak sekilde ayn1 arastirmaci tarafindan (M.C.O.) yerlestirildi.
Enfeksiyon profilaksisi i¢in gozlere bir hafta boyunca giinde
iki kez topikal moksifloksasin (Vigamox, Alcon, Fort Worth,
Teksas, ABD) goz damlast uyguland:. Yedinci giiniin ardindan,
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KNV'nin tiim gozlerde yeterli oranda olustugu izlendi ve genel
anestezi altinda siitiirler ¢ikarilds.

Siitiirler ¢ikarildiktan sonra, 15 tavsan rastgele olarak iig
gruba ayrildi. Kontrol grubuna 0,1 mL dengeli tuz soliisyonu;
bevacizumab grubuna 0,1 mL/2,5 mg bevacizumab (Avastin;
Genentech, ABD) (4 mL/100 mg); biyobenzer grubuna 0,1 mL/2,5
mg anti-human VEGF GUO1 (Gazi Universitesi Immiinoloji
Laboratuvari; Ankara, Tiirkiye) (0,4 mL/10 mg), subkonjonktival
olarak uygulandi (Tablo 1). Enjeksiyonlar tist kadrandan, limbustan
1 mm uzakliktan 30 gauge igne ile uygulandi (M.C.O.).

Goriintiilemeler icin bir ameliyat mikroskobu (Méller-Wedel
FS 3000, Haag Streit, Almanya) ve ona monte edilmis bir
kayit sistemi (Avermedia software, Tayvan) kullanildi. 16x’lik
bityiitmede goriintiilenen KNV alani yedinci (enjeksiyon dncesi)
ve on dordiincii giinlerde (enjeksiyondan 7 giin sonra) Image]
programi (Wayne Rasband, Research Services Branch, National
Institutes of Health, Bethesda, MD, ABD) kullanilarak milimetre
kare cinsinden hesaplandi. Alan hesaplamalarindan 6nce
standardizasyon i¢in, ameliyat mikroskobu ile 16x’lik biiyiitmede
gekilen bir cetvel fotografi kullanildi. Image] programina yiiklenen
standart cetvel goriintiisii izerine ¢izilen 1 mm uzunlugundaki bir
¢izgi, programin numerik analizleri icin 1 mm olarak uygulamaya
kaydedildi. Fotograflardaki neovaskiiler bolge uygulama imleci
yardimiyla cevrelendi. Numerik degerlendirmeler igin tedavi
oncesi hesaplanan KNV alanlar1 %100 olarak kabul edildi.
Tedavilerden 1 hafta sonra KNV alanlarinin yiizde olarak ne kadar
azaldig1 hesaplandi. Bu ol¢iimler tedavi grubuna kor aragtirmact
(A.O.) tarafindan gerceklestirildi. Sonrasinda tiim hayvanlar
sakrifiye edilerek sag gozlere eniikleasyon uygulandi. Limbus
bolgesi saglam birakilarak KNV bélgesinin bulundugu kornea
bolgeleri eksize edildi. Alinan dokularin yarist histopatolojik
degerlendirme igin hematoksilen-eozinle boyanmak iizere 24
saat formaldehitte tutularak parafine gomiildii. Dokularin
diger yarilari endotel hiicresi belirteci olan CD31 boyast ile
immiinohistokimyasal inceleme igin immiinoloji laboratuvarina
yollandi. 4 mikronluk kesitlerle hazirlanan 6rnekler mikroskopta
200’liik biiyiitmede fotograflanarak degerlendirildi.

Istatistiksel Analiz

Caligmada orneklem biiyiikliigii belirlenirken, alandaki
benzer deneysel modellerde kullanilan hayvan sayilari referans
alinmig; aligma 6ncesinde giig analizi yapilmamugtir. Istatistiksel
analizler i¢in SPSS programi (versiyon 22, IBM, ABD)
kullanildi. Verilerimizin dagilimi ve 6rneklem sayist parametrik
analizler icin yeterli olmadigindan, tedavi 6ncesi ve sonrasi alan
karsilastirmalar: i¢in Kruskal-Wallis testi, tedavi sonrast KNV
alan1 regresyon oranlarini kargilastirmak i¢in Mann-Whitney
U testi kullanildi. p<0,05 degerler anlaml: olarak kabul edildi.

Tablo 1. Calisma gruplar: ve uygulanan tedaviler
Kontrol grubu (n=5)

0,1 mL dengeli tuz soliisyonu

Bevacizumab grubu (n=5) 0,1 mL/2,5 mg bevacizumab
0,1 mL/2,5 mg anti-human VEGF GUO1

VEGE: Vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii

Biyobenzer grup (n=5)
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Bulgular

Siitiirasyondan sonraki 7. giinde, tiim gozlerde yeterli
oranda KNV'nin olustugu izlendi. Kontrol, bevacizumab ve
biyobenzer gruplarinda hesaplanan ortalama KNV alanlari
sirastyla 2,59+0,34 mm?, 2,37+0,40 mm? ve 2,36+0,44 mm?
idi. Gelisen KNV alanlar1 arasinda gruplar arasinda anlamli bir
fark yoktu (p>0,05) (Sekil 1 ve 2). Siitiirasyonlara bagli keratit
veya bagka bir komplikasyon izlenmedi.

Ortalama KNV regresyon oranlari bevacizumab ve
biyobenzer gruplarinda, kontrol grubuna kiyasla anlamli
derecede daha yiiksekti (kontrol grubu: %24,6+3,9 bevacizumab
grubu: 9%82,2+3,0 biyobenzer grubu: %83,4+3,8; p<0,05).
Bevacizumab ve biyobenzer gruplari arasinda KNV regresyon
oranlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi
(p>0,05) (Sekil 1 ve 3). Hematoksilen-eozin boyamada, kontrol
grubunda ¢ok sayida damar izlenirken bevacizumab ve biyobenzer
gruplarinda neredeyse hi¢ damar goriilmedi (Sekil 4). CD31 ile
boyamanin yetersiz olmasi nedeniyle immiinohistokimyasal
degerlendirme yapilamadi.

Tartisma

Biyobenzer terimi, biyolojik ajanlara ¢ok benzeyen
ancak etkinlik, giivenlik ve saflik acisindan ayni olmayan
maddeler i¢in kullanilir. Biyobenzer ilaglarin yayginlagmasi,
ila¢ maliyetlerini diigirmekte ve hastalarin ilaglara ulagmasin
kolaylagtirmaktadir. Biyobenzer ilaglarin iiretimi karmagik
bir siirectir. Uretim siirecindeki kiigiik yapisal farklar ilacin
etkinliginde ve giivenliginde onemli degisikliklere neden
olabilmektedir.” Caligmamizda, immiinoloji laboratuvarimizda
iiretilen bevacizumabin potansiyel biyobenzeri anti-human
VEGF GUOl’in deneysel KNV modeli iizerindeki etkisini
aragtirdik.!!

Bevacizumabin okiiler kullanimlar icin iiretilmis formlari
bulunmamakradir. flacin okiiler kullanim igin hazirlama siireleri
iilkeden iilkeye farkliliklar gstermekeedir. Ilag, ticari olarak 4
mL veya 16 mL'lik tek siselerde bulunmaktadir. Okiiler kullanim
icin gereken kiigiik dozlar enjektorlerle hazirlanmaktadir. Bu
hazirlama agamalarinin kigiye bagimli olmasi ilact kontaminasyon
agisindan riskli kilmaktadir. Diinyanin farkli bolgelerinde
bevacizumaba bagli agir endoftalmi ve gorme kaybi olgulari
bildirilmigtir.!>1311

E

Sekil 1. Tedavi 6ncesi (7. giinde, siiciirlerin alinmasindan hemen sonra) ve tedavi sonras (14. giinde)
KNV alanlarinin goriiniimii. A) Tedavi 6ncesi kontrol grubu. B) Tedavi sonrasi kontrol grubu. C)
Tedavi dncesi bevacizumab grubu. D) Tedavi sonrast bevacizumab grubu. E) Tedavi ncesi biyobenzer

grubu. F) Tedavi sonrast biyobenzer grubu
KNV: Kornea neovaskiilarizasyonu
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Tedavi Oncesi KNV Alani Olgtimlerinin Karsilastirimasi
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Sekil 2. Siitiirasyon sonrast 7. giinde kornea neovaskiilarizasyonu (KNV)
alanlari. p degerleri Kruskal-Wallis testi kullanilarak hesapland:. Gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi

Tedavi Sonrasi KNV Gerileme Ytizdelerinin Karsilastinimasi
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Sekil 3. Tedavilerden 7 giin sonra kornea neovaskiilarizasyonu (KNV) alanlarindaki
regresyon yiizdeleri. p degerleri Mann-Whitney U testi kullanilarak hesapland:.
KNV bevacizumab ve biyobenzer gruplarinda kontrol grubuna kiyasla anlamls
olgiide geriledi. Bevacizumab ve biyobenzer gruplari arasinda KNV regresyonu
agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi

1998’de Yatoh ve ark.”” VEGF inhibisyonunun farelerde
greft sagkaliminin uzamasini sagladiini gostermesiyle beraber
bevacizumabin KNV iizerine olan etkisiyle ilgili bircok deneysel
ve klinik caligma yapilmaya baglanmistir. Deneysel ¢aligmalar
genellikle siitiirle olusturulan KNV modelleriyle yapilmistir. Bu
modellerde olugturulan KNV, hem patofizyolojik acidan hem de
goriinlim olarak insanlarda gelisen KNV ile daha uyumludur.'¢!”
Biz de bu bilgiler 1181nda caligmamizda siitiir ile olugturulmug
KNV modelini kullandik.

302

Sekil 4. Histopatolojik goriintiiler: A: Kontrol grubu;
stromada siitiirasyon bolgesinde enflamasyon goriiniimii (ok)
ve eritrosit igeren damarlar (yildizlar). B: Bevacizumab grubu:
Siitiirasyon bolgesinde enflamasyon goriiniimii (ok), stromada
eritrosit iceren damar yok. C: Biyobenzer grubu; siitiirasyon
bélgesinde enflamasyon gériiniimii (ok) ve stromada az
miktarda eritrosit igeren damarlar (yildiz)

KNV'nin ne kadar siiredir var oldugu tedavinin se¢iminde
onemli bir faktordiir. Aktif damar olusumu sirasinda yani
KNV’nin yeni geligtigi asamalarda tibbi tedavi daha etkili
olabiliyorken; olgun damarlarin gelistigi yani KNV’nin
kroniklegtigi agamalarda ince igne diatermi gibi cerrahi
miidahalelerin daha etkili oldugu gosterilmistir.'™” Bu
tarkliligin olusmasinda KNV gelistikten hemen sonraki iki hafta
icinde damarlarin farmakolojik ajanlara duyarliligini azaltan
perisitler tarafindan kaplanmasinin 6nemli bir faktér oldugu
diistiniilmektedir.’ Lin ve ark.', yaptig1 bir ¢aligmada KNV
tedavisinde anti-VEGF tedavinin zamanlamasini incelemiglerdir.
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Caligmada erken donemde baglanan anti-VEGF tedavinin
fayda sagladig: izlenirken, ge¢ donemde baglanan anti-VEGF
tedavinin ise KN'V'yi geriletici etkisinin olmadig1 gosterilmistir.
Biz de caligmamizda erken donemde tedavilerimizi uyguladik.
Sonuglara baktigimizda hem bevacizumab hem de anti-human
VEGF GUO1 enjekte edilen gruplarda, 14. giinde KNV
alanlarinin %80’den fazlasinin gerilemis oldugunu gozlemledik.

Caligmamizda siitiirle indiiklenen KNV modeli tercih
edilmistir ¢iinkii bu model hem olugturulmas: kolay hem de
insanlardaki KNV patofizyolojisi ile yiiksek derecede benzerlik
gostermektedir. Ancak klinikte ozellikle kimyasal yanik ve
limbal kok hiicre yetmezligi gibi durumlar daha agresif ve
kalici neovaskiilarizasyonlar izlenebilmektedir. Bu nedenle anti-
human VEGF GUO!’in bu tiir zorlu modellerde de etkinliginin
degerlendirilmesi, ilacin gercek klinik potansiyelini ortaya
koymast agisindan 6nemli olabilir."”

KNV  tedavisinde subkonjonktival
uygulamasinin dozu ve sikligi konusunda bir fikir birligi
bulunmamaktadir. Yirmi dort hastalik bir ¢aligmada, 2,5 ve S mg
subkonjonktival bevacizumabin tek doz uygulamasinin KNV
gerilemesi iizerinde benzer sekilde etkili oldugu bulunmustur.”
Yiiz sigant igeren bagka bir deneysel ¢aligmada, 1 mg, 5 mg ve 25
mg subkonjonktival bevacizumabin KNV tedavisindeki etkisinin
benzer oldugu bulunmustur.” Biz de ¢alismamizda ila¢ dozunu
2,5 mg olarak uyguladik. Subkonjonktival bevacizumabin yari
Omriiniin tavsanlarda 1,8-2,8 hafta arasinda gosterilmis olmast

bevacizumabin

sebebiyle ¢aligmamizda enjeksiyonlar: tekrarlamadik.*
Kornea nakilleri
%90’lik bir bagar1 oraniyla en basarili yontem oldugu
gosterilmistir.”’ Ancak cerrahi enflame veya vaskiilarize bir
alic1 yatakta gerceklestirildiginde bu bagari orani %20-40’lara
diisebilmektedir.* Bevacizumab KNV tedavisinde en sik
kullanilan anti-VEGF ajanlarindan biridir. Dekaris ve ark.”,
ameliyat icin yiiksek riskli kabul edilen 50 gozde penetran
keratoplasti sonrast greft sagkalimina faydasini degerlendirmek
i¢cin ameliyat sonrast 0,5 mL/25 mg subkonjonktival ve 25
mg/mL topikal bevacizumab kullanmiglardir. Caligmada {i¢
yulik takip sonrasi hastalarin %70’inde greft saydamliZinin

naklinin  tiim  organ arasinda

korundugu tespit edilmistir.

KNV'de vyalnizca pro-anjiyojenik biiylime faktorlerinin
artigt de@il, ayni zamanda ekstraselliller matriksin yeniden
sekillenmesi de 6nemli rol oynamaktadir. Bu siirecte matriks
metalloproteinazlar (MMP), ozellikle MMP-2 ve MMP-9, bazal
membran ve stromal yapiy1 yikarak yeni damarlarin invazyonunu
kolaylagtirmaktadir. Enflamatuvar hiicreler ve aktive olmug
epitel/stromal hiicreler tarafindan salgilanan bu enzimler, VEGF
gibi anjiyojenik faktorlerin etkisini potansiyel olarak artirmakta
ve damarlanmanin ilerlemesini desteklemektedir. Caligmamizda
MMP diizeyleri dogrudan degerlendirilmemis olmakla
birlikte, biyobenzer VEGF inhibitoriintin neovaskiilarizasyonu
baskilamasi, dolayli olarak MMP aktivitesinin de azalmig

olabilecegini diisiindiirmekeedir.?*?’

Calismanin Kisithiliklar

Bu ¢aligmanin 6nemli sinirhiliklarindan biri, deney gruplarinda
yer alan hayvan sayisinin az olmasidir. Grup basina beger hayvan
ile galigtlmis olmast, elde edilen sonuglarin istatistiksel giiciinii ve
genellenebilirligini kisitlayabilir. Calisma sonrast yaptigimiz gii¢
analizinde yeterli gii¢ elde edilmis olsa da (>%95), daha biiyiik
orneklemli ileri faz deneysel ve klinik caligmalar anti human
VEGF GUOl’in etkinligini daha kuvvetli degerlendirebilir.
Caligmamizin diger kisitliliklarindan biri, korneal damarlanmanin
immiinohistokimyasal diizeyde degerlendirilmesi amaciyla
kullanilan CD31 antikoru ile yapilan boyamanin basarisizlikla
sonuglanmasidir. Bu durumun olast nedenlerinden biri, CD31
antikorunun taginmasi veya saklanmasi sirasinda soguk zincirin
bozulmus olmasidir. CD31 gibi sicakliga duyarli antikorlarin
biyolojik aktivitesinin korunabilmesi i¢in 2-8 °C araliginda sabit
sicaklikta saklanmasi gerekmektedir. Soguk zincirdeki herhangi bir
aksama, antikorun hedef antijene baglanma kapasitesini azaltarak
boyama sonucunu olumsuz yonde etkileyebilir. Bu nedenle
caligmamizda immiinohistokimyasal analiz yapilamamus, sadece
klinik ve histopatolojik degerlendirme ile sonuglara ulagilmigtir.
Gelecek caligmalarda bu teknik sorun dikkate alinarak, CD31’in
yant sira CD34 veya von Willebrand faktorii gibi alternatif damar
endotel belirteglerinin kullanilmas: giindeme gelebilir. Caligmay1
giiclendirecek proanjiojenik ve anjioyenik molekiilleri diizeylerine
bakilmamas: ¢aligmanin diger kisitliklaridir.

Sonug¢

Sonug olarak, bu bilgiler 1s1§1nda bevacizumabin kornea nakli
ameliyatlarinda kullaniminin yayginlasmasinin cerrahi basariy1
artiracagint diislinmekteyiz. Faz caligmalari tamamlandiginda,
bevacizumabin potansiyel bir biyobenzeri olan anti-human
VEGF GUOL1 de yiiksek riskli penetran keratoplastilerde cerrahi
bagar: oranlarini artirma potansiyeli bulunmaktadir. Bu deneysel
calismada, literatiirde ilk olarak, anti-human VEGF GUO1’in
subkonjonktival uygulamas: yapilmigtir.
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Limbal Kok Hiicre Yetmezliginde Farkli Cerrahi Tekniklerin Klinik Sonuclari
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Oz

Amac: Farkli limbal kok hiicre transplantasyon (LKHT) cerrahisi
uygulanan limbal kék hiicre yetmezlikli (LKHY) olgularin uzun dénem
klinik sonuglarini degerlendirmek.

Gere¢ ve Yontem: LKHT yapilan 29 hastanin 32 gozii retrospektif
olarak degZerlendirildi. Tiim hastalarin ameliyat dncesi ve sonrast en iyi
diizeltilmis gorme keskinligi (minimum rezoliisyon agist logaritmasi
[logMARY), korneanin vaskiilarizasyon derecesi, kornea tutulum alan: ve
merkezi gorme ekseninin seffafligina bakilarak klinik skorlamasi yapildi.
Allogreft nakil olgularinda alici-donér insan lokosit antijeni (HLA)
uyumu degerlendirildi. Istatistiksel analiz olarak gruplar arast degiskenleri
kargilastirmada Kruskal-Wallis ve Wilcoxon testleri kullanildi.

Bulgular: Gozlerin %84,4’iinde (n=27) kimyasal yaralanmaya bagli
LKHY vardi. Cerrahi 6ncesi ve sonrast ortanca gérme keskinliZi degerleri
konjonktival limbal allogreft (KLAL, n=22, 18’i canli, 4'ti kadaverik) i¢in
2,1 ve 1,8 logMAR (p=0,01), konjonktival limbal otogreft (KLO, n=4)
i¢in 0,9 ve 0,7 logMAR (p=0,11), ve basit limbal epitelyal transplantasyon
(BLET, n=6, 3’i otogreft, 3’i allogreft) i¢in 2,1 ve 1,3 logMAR (p=0,04)
idi. Gruplar arasinda cerrahi dncesi ve sonrasi gérme keskinliklerinde
anlamli bir farklilik yoktu. Ortanca klinik skorlarin; KLAL grubunda
10’dan 6’ya (p<0,001), KLO grubunda 7’den 4’e (p=0,11) ve BLET
grubunda 10’dan 3’e (p=0,03) geriledigi izlendi. Klinik skorlamada
cerrahi 6ncesi sadece KLO ve BLET grubu arasinda anlamli farklilik
(p=0,029) mevcutken; cerrahi sonrasi gruplar arasinda anlamli bir
farklilik saptanmadi. HLA uyumu canli KLAL uygulanan 15 gozde %75
iken, allogreft BLET uygulanmug 3 gozde %100 idi.
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Sonuc¢: LKHY de etiyolojiye ve korneal tutuluma bagli olarak farkls
LKHT teknikleri uygulanabilmektedir. HLA doku uyumunun oldugu
allojenik kok hiicre uygulamalarinda da bagarili sonuglar elde edilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Limbal kok hiicre yetmezligi, limbal kok hiicre
nakli, basit limbal epitelyal transplantasyon, konjonktival limbal allogreft,
konjonktival limbal otogreft

Abstract

Objectives: This study aimed to evaluate the long-term outcomes of
limbal stem cell deficiency (LSCD) treated with various limbal stem cell
transplantation (LSCT) techniques.

Materials and Methods: This retrospective study included 32 eyes
of 29 patients who underwent LSCT. Clinical evaluation was performed
based on preoperative and postoperative best corrected visual acuity
(BCVA, logarithm of the minimum angle of resolution {logMARY), degree
of corneal neovascularization, extent of corneal involvement, and clarity
of the central visual axis. Human leukocyte antigen (HLA) compatibility
in allograft recipients was assessed via HLA tissue typing. The Kruskal-
Wallis and Wilcoxon tests were used to compare variables between groups.

Results: A total of 84.4% (n=27) of the eyes had LSCD secondary to
chemical injury. Median preoperative and postoperative BCVA (logMAR)
values were 2.1 and 1.8 (p=0.01) in the conjunctival limbal allograft
(CLAL) group (n=22; 18 living-related, 4 deceased donors), 0.9 and 0.7
(p=0.11) in the conjunctival limbal autograft (CLAU) group (n=4), and
2.1 and 1.3 (p=0.04) in the simple limbal epithelial transplantation
(SLET) group (n=6; 3 autografts, 3 allografts), respectively. There was
no statistically significant difference in BCVA improvement between
groups. Median clinical scores improved from 10 to 6 in the CLAL group
(p<0.001), from 7 to 4 in the CLAU group (p=0.11), and from 10 to
3 in the SLET group (p=0.03). Preoperatively, a statistically significant
difference in clinical scores was observed only between the CLAU and
SLET groups (p=0.029); however, no significant difference was found
between groups postoperatively. HLA compatibility was 75% in 15 eyes
that received living-related CLAL, and 100% in all 3 eyes that underwent
allogeneic SLET.

Conclusion: Different LSCT techniques may be applied in LSCD
depending on the underlying etiology and extent of involvement.
Favorable outcomes can also be achieved with allogeneic approaches when
HLA compatibility is ensured.

Keywords: Limbal stem cell deficiency, limbal stem cell transplantation,
simple limbal epithelial transplantation, conjunctival limbal allograft,
conjunctival limbal autograft

Telif Hakki© 2025 Yazar(lar). Tiitk Oftalmoloji Dernegi adina Galenos Yayinevi tarafindan yayimlanmgtir.
Bu, Creative Commons Atif-GayriTicari-TiirevleriYaratilamaz 4.0 (CC BY-NC-ND) Uluslararasi Lisanst kapsaminda agik erigimli bir makaledir.

@929

305


https://orcid.org/0000-0002-7906-6314
https://orcid.org/0000-0002-1079-7901
https://orcid.org/0000-0001-6266-4951

Turk J Ophthalmol 55; 6: 2025

Giris

Limbal kok hiicreler (LKH), kornea yiizeyinin biitiinliigiini
ve saydamligini korumada kritik rol oynayan, kornea epiteline
farklilasma yetenegine sahip yetiskin kok hiicreleridir.! Limbal
bolgedeki Vogt palizadlari LKH lerin canliliklaring siirdiirmeleri
ve islev gorebilmeleri icin gerekli 6zel mikro ortami saglar ve
LKH’ler bu bélgede yogun olarak bulunur. Ayrica, LKH'ler
limbal epitel kriptleri ve gukurlart i¢inde yerleserek kornea ile
konjonktiva arasinda fonksiyonel bir bariyer olusumuna katkida
bulunurlar.*>4

LKH’lerin  dogrudan
mikrogevrelerinin bozulmasi, limbal kok hiicre yetmezligine
(LKHY) vyol acar. Limbal bariyer fonksiyonunun kaybu,
konjonktival epitel hiicrelerinin kornea yiizeyine go¢ etmesine
izin vererek okiiler yiizey instabilitesine neden olur. Kornea
epiteli ve stromada neovaskiilarizasyon, kornea saydamligini
bozarak gérmede ciddi azalmaya veya kérliige sebep olabilir.>®
Ayrica, LKHY siklikla goblet hiicrelerinin kaybu ile iligkilidir ve
gozyast filminin stabilitesini etkileyerek okiiler yiizey hasarina
katkida bulunur.

LKHY primer veya sekonder olarak siniflandirilabilir. Primer
LKHY, PAX6 mutasyonlart ve aniridi,”® konjenital epidermal
displazi,”'® konjenital diskeratozis," ve kseroderma pigmentosum
gibi genetik veya konjenital hastaliklarda goriiliir.'? Buna
karsilik, sekonder LKHY tipik olarak edinseldir ve kimyasal
veya termal yaralanmalar,”” mukoz membran pemfigoidi,"
Stevens-Johnson sendromu,'>'¢
gibi sikatrizan hastaliklarda goriiliir."” Diger etiyolojiler arasinda
okiiler cerrahi, radyasyon, kriyoterapi, sistemik kemoterapi'®
ve genellikle mitomisin C, 5-florourasil, antiglokom ilaclar
veya kiikiirt hardali gibi ajanlarla iligkili ilaca bagli toksisite
yer almaktadir."? Okiiler cerrahiler ve kontakt lens kullanimi
gibi iyatrojenik faktorler de sekonder LKHY gelisimine neden
olabilir.”

LKHY nin yonetimi hastaligin siddetine, evresine ve altta
yatan etiyolojiye gore degismekte olup tibbi, cerrahi veya
kombine tedavi yaklagimlari kullanilmaktadir. Okiiler yiizeyde
optimal kosullarin saglanmasi, parsiyel LKHY de rezidiiel kok
hiicre fonksiyonunu destekledigi ve cerrahi yapilan olgularda
greft sagkalimini artirdi@1 icin birinci basamak tedavi, medikal
tedavidir. Cerrahi miidahale, tipik olarak otolog veya allojenik
limbal kok hiicre transplantasyonu (LKHT) yoluyla LKH’lerin
yerine konmasidir. LKHT tekniginin se¢imi (6rnegin;
keratolimbal veya konjonktival limbal greft, basit limbal
epitel transplantasyonu [BLET} ve kiiltiire edilmig limbal
epitel transplantasyonu [KLETY) hastaligin derecesine ve donor
mevcudiyetine baglidir.

1989'da Kenyon ve Tseng?, tek tarafli LKHY’li
hastalarda saglikli kontralateral gozden alinan konjonktival
limbal otogreftlerin (KLO) basarili bir sekilde nakledildigini
bildirmigtir. Ancak, nispeten biiyiik greftler alinmasi (tipik
olarak 2-3 saat kadran: boyutunda iki segment) donér gdzde
iyatrojenik LKHY riski olugturmaktadir. Alternatif olarak,
saglikli veya donér g6zden alinan kiigiik bir biyopsi materyalinin

hasara  uZramasi  ve/veya

veya graft-versus-host hastalig
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ex vivo kogullarda gesitli substratlar tizerinde kiiltiire edilerek
¢ogaltilmast ve daha sonra etkilenen goze nakledilmesi
ile mitkemmel uzun dénem klinik sonuclar elde edildigi
bildirilmistir.??* Diger bir cerrahi secenek ise, 2x2 mm’lik
limbal doku orneginin 6-10 kiigiik parcaya boliinerek fibrin
yapistirict yardimiyla amniyotik membran kapli kornea tizerine
yerlestirildigi BLET yontemidir. Bu yaklagim, laboratuvarda ex
vivo kogullarda kiiltiir yapilmasina gerek kalmadan hiicrelerin
in vivo kogullarda ¢oZalmasina olanak saglar.”’ Minimum doku
gereksinimi nedeniyle, donor sahast i¢in risk ihmal edilebilir
diizeydedir. BLET, otolog veya allojenik greftler kullanilarak
yapilabilir.

Bilateral total LKHY olgularinda LKHT yapabilmek
icin allojenik doku gereklidir. Verici tipik olarak hastanin
yasayan bir akrabasi veya kadavradir.?*? Bununla birlikte,
allogreftlerden sonra uzun siireli sistemik immiinosupresyon
yapilmas: gerekir ve nakledilen hiicrelerin sagkalim orani
genellikle otolog greftlerden daha diisiiktiir.”® Bu gibi olgularda
alternatif bir yaklagim, kiiltiire edilmis otolog oral mukozal
epitel hiicrelerinin transplantasyonudur. Bu teknik okiiler yiizeyi
stabilize etmede bagarili olsa da, gérmede elde edilen iyilesme
genellikle sinirlidir.?°

Bu ¢alismada, gesitli LKHT teknikleri ile tedavi edilen LKHY
olgularinin uzun donem klinik sonuglarinin degerlendirilmesi
amaglanmigtir.

Gerec ve Yontem

Bu retrospektif ¢aligmaya, Ocak 2010-Ocak 2023 tarihleri
arasinda Eskigehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklart Anabilim Dali’'nda cesitli etiyolojilere bagli LKHY
tanist alan ve LKHT vyapilan 29 hastanin 32 gozii dahil
edildi. Calisma icin Eskisehir Osmangazi Universitesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan onay alind: (say1: E-25403353-
050.99-2400074876, konu: 2024-102, karar sayisi: 47, karar
tarihi: 19.03.2024) ve Helsinki Bildirgesi’'nin etik ilkelerine
bagli kalind:.

Hastalarin  demografik ozellikleri, LKHY etiyolojisi ve
siddeti, biyomikroskopik ve fundus muayene bulgulari, en iyi
diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK), ameliyat sirasindaki yas,
kullanilan cerrahi teknik ve ek islemlere ait veriler kaydedildi.
Allojenik transplantasyon yapilan olgular igin, insan l5kosit
antijeni (HLA) tiplendirme sonuglari da analiz edildi. EIDGK
minimum rezoliisyon agist logaritmast (logMAR) olarak
kaydedildi.

Ameliyat Oncesi ve sonrasi kornea degerlendirmesinde
Aravena ve ark.’' tarafindan tanimlanan klinik derecelendirme
sistemi kullanilarak hasarli kornea alani, neovaskiilarizasyon
derecesi ve merkezi gorme ekseninin netligi degerlendirildi
(Sekil 1 ve 2A). Hasarli alan tespiti icin kornea, en biiyiik
tutulumun oldugu eksene dik dort kadrana ayrildi ve cutulumun
derecesine gore 1’den 4’e kadar derecelendirildi. Kornea
neovaskiilarizasyonu, kornea dort alana ayrildiktan sonra tutulan
alan sayisina gore 1'den 4’e kadar derecelendirildi. Merkezi
gorme ekseninin netligi i¢cin eksen opaksa 2, saydamsa O puan
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verildi. Toplam puan hesaplanarak klinik siddet skoru belirlendi.
Kimyasal yaniklara sekonder LKHY olgularinda, kornea
bulaniklig1 ve limbal iskemi i¢in Roper-Hall siniflandirmasinin
yant sira, limbal tutulumun kapsamina (saat kadrani cinsinden)
ve konjonktival tutulum yiizdesine gore daha ayrintili bir
degerlendirme saglayan Dua siniflandirmast da kullanilds (Sekil
2B, €).*% EIDGK'de postoperatif en az 0,2 logMAR iyilesme
saglanmasi basarili sonug olarak kabul edildi. Allojenik LKHT
yapilan hastalar ile akraba donérler arasinda HLA-A, B, C, DR
ve DQ lokuslar1 igin HLA eslesmesi degerlendirildi.

LKHT i¢in konjonktival limbal allogreft (KLAL), KLO ve
BLET olmak iizere ii¢ cerrahi teknik kullanildi. Tiim iglemler
ayni cerrah (N.Y.) tarafindan gergeklestirildi.

Konjonktival Limbal Allogreft ve Otogreft Cerrahisi

Dondr doku hazirligs asamasinda konjonktival limbal greftler,
her biri yaklagik 2 saat kadrani genigliginde olacak sekilde saat
12 ve 6 pozisyonlarindan alind1 ve toplam greft boyutunun 6 saat
kadranini gecmemesine Gzen gosterildi. Insizyon konjonktival
taraftan baglatilarak kok hiicreleri icerecek sekilde limbustan
korneaya dogru 1 mm uzatildi. Doku diseke edilerek dengeli tuz
¢ozeltisine (DTC) aktarddi. Her iki bolgeden doku alindiktan
sonra, dondr bolgelerde asiri gerginlife yol agmayacak sekilde

O ®@®

1 puan 2 puan 3 puan 4 puan

SISICL

1 puan 2 puan 3 puan 4 puan

O®

0 puan 2 puan

Kornea
vaskiilarizasyonu

Kornea
tutulumu

Merkezi gérme
ekseni tutulumu

Sekil 1. Limbal kok hiicre eksikliginde kullanilan klinik derecelendirme
sisteminin diyagrami. Diyagram, saatlere gore limbal tutulum (iist panel), kornea
yiizey alani tutulumu (orta panel) ve merkezi gorme ekseni tutulumu (alt panel)
i¢in degerlendirme kriterlerini gostermektedir!

iki adet 10-0 naylon siitiir ile kismen kapatildi. Alici gozde
360 derece konjonktival peritomi yapildi ve semblefaronlar
acildi. Anormal kornea epiteli ve fibrovaskiiler pannus, altta
yatan stromaya zarar verilmeden dikkatlice temizlendi. Greft
segmentleri LKHY alanina 10-0 naylon siittirler ile siitiire edildi.

Basit Limbal Epitel Transplantasyonu

Orolog veya allojenik BLET igin iist limbustan 2 mm’lik bir
limbal doku elde edildi. Insizyon, kok hiicreleri dahil etmek igin
konjonktivadan korneaya dogru 1 mm uzatildi. Alinan doku
DTC'ye kondu. Alict bolge, 360 derecelik peritomi yapilarak
ve mevcutsa semblefaron serbestlestirilerek benzer gekilde
hazirlandi. Anormal kornea epiteli ve pannus stromal hasara
neden olunmadan ¢ikarildi. Kornea ve komsu sklera tizerine
insan amniyon membrani (bazal membran tarafi yukari bakacak
sekilde) yerlegtirilerek fibrin yapistirict ile sabitlendi. Membran,
kivrimlart 6nlemek icin bir spatula ile hafifce diizlegtirildi.
Limbal doku Vannas makas: ile 6-10 kiigiik parcaya ayrilarak
orta periferik kornea tizerine (epitel tarafi yukari gelecek sekilde)
dairesel diizende yerlestirildi. Kiigiik greft fragmanlarinin dogru
oryantasyonda oldugu epitel tarafinin pigmentasyonu ve/veya
ylizeyinin piiriizsiiz olmasinin yani sira stromal tarafta beyazimsi
fibroz ipliklerin goriilmesi ile belirlendi. Pupiller alan veya
limbus tizerine doku parcas: yerlestirilmemesine dikkat edildi.
Her doku parcast bir damla fibrin yapistirict ile sabitlendi ve
polimerizasyondan sonra genis ¢apli bandaj kontakt lens takildi.

Fonksiyonel gorme keskinliginin alt sinir1 igin 2,0 logMAR
(=1 metrede parmak sayma) esik deger olarak belirlendi ve kalict
stromal opasite nedeniyle gorme keskinligi bu seviyeden daha
kotii olan gozlere keratoplasti endikasyonu kondu.

Preoperatif ve Postoperatif Yonetim

Tim hastalara ameliyattan once polivinil alkol-povidon
ve/veya sodyum hiyaliironat ve/veya karbomer iceren yapay
gozyast ile birlikte topikal %0,1 deksametazon sodyum
fostat ve/veya 90,05 siklosporin A verildi. Segilen olgulara
ameliyat Oncesi A vitamini iceren merhem de uyguland:.
Edinsel LKHY'li hastalarda LKHT, olaydan en az bir yil
sonra yapildi. Ameliyat sonrast tiim hastalara antibiyotik,
kortikosteroid ve siklosporinden olusan standart topikal tedavi
baslandi. Prezervansiz topikal antibiyotikler (netilmisin veya
moksifloksasin) bir ay boyunca giinde dort kez verildi. Giinde
6-8 kez olarak baglanan topikal %0,1 deksametazon sodyum
fosfat dozu kademeli olarak azaltilarak 6-12 ay iginde kesildi.

Sekil 2. A) Kimyasal hasar sonrast limbal kok hiicre yetmezligi gelisen, Aravena siniflamasina gore 12 puan alan kornea®' B, C) Roper-Hall
stniflandirmasina gore evre III ve Dua siniflandirmasina gore IV. derece olarak siniflandirilan, kimyasal hasarin akut evresindeki kornea
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Giinde 2-4 kez olarak recete edilen topikal 950,05 siklosporin
A tedavisine en az bir yil devam edildi. Ayrica allojenik
transplantasyon yapilan hastalara 100-200 ng/mL kan diizeyi
hedeflenerek 3-5 mg/kg/giin dozda sistemik siklosporin baglandi
ve en az bir yil olacak sekilde kullanild.

Istatistiksel Analiz

Tiim istatistiksel analizler icin IBM SPSS Statistics siiriim
26,0 (IBM, Inc., Armonk, NY, ABD) kullanildi. Shapiro-Wilk
ve Kolmogorov-Smirnov testleri kullanilarak yapilan normallik
analizi sonucunda degZigkenlerin normal dagilim gostermedigi
belirlendi. Sayisal degiskenler i¢in tanimlayici istatistikler
ortanca (aralik) olarak ifade edildi. Gruplar arasinda sayisal
degiskenlerin karsilagtirilmasinda Kruskal-Wallis testi, gruplar
arast ameliyat oncesi ve sonrast karsilagtirmalarda Wilcoxon testi

kullanilds. Istatistiksel acidan p degerinin <0,05 olmast anlamli
kabul edildi.

Bulgular

Hastalarin medyan yast 35,5 yil (2 -62 yil) olup %75’i
erkekti. Gozlerin biiyiik ¢cogunlugunda (n=27; %84,4) kimyasal
yaralanmalara sekonder LKHY mevcuttu. Ug gézde kalitsal

diskeratoz, birinde uzun siiredir devam eden biilloz keratopati
ve birinde kornea enfeksiyonu 6ykiisii saptandi. Yirmi iki goze
KLAL, 4 gize KLO ve 6 gize BLET (3 otogreft ve 3 allogreft)
yapildi. Genel olarak, 32 gozden 8'ine (%25) gorme diizeyini
anlamli eckileyen stromal opasite nedeniyle keratoplasti yapilmast
gerekti: 2 goze LKHT ile eszamanli penetran keratoplasti (PK),
5 goze LKHT den ortalama 4,8 yil sonra PK (aralik: 4 ay-15
yil) ve 1 géze KLAL'den 12 yil sonra derin anterior lameller
keratoplasti yapildi. Medyan takip siiresi 60 ayd: (12-108 ay).
KLAL veya BLET yapilan ii¢ goziin ameliyat 6ncesi ve sonrasi
goriintiileri Sekil 3’te gosterilmistir.

Roper-Hall siniflamasina gore kimyasal yaniklara sekonder
LKHY gelisen gozlerden 7’si Evre 3 ve 20’si Evre 4 idi. Dua
siniflamasina gore ise 3 goz IV. derece, 5 goz V. derece, 19 gz VL.
derece olarak degerlendirildi. KLAL grubunda (n=17), Roper-
Hall'a gore 5 goz evre 3 ve 12 goz Evre 4 olarak tanimlarken,
Dua’ya gore 1 gz IV. derece, 4 gz V. derece ve 12 gz VI. derece
idi. KLO grubunda (n=4) Roper-Hall’a gire 2 gz evre 3, 2 goz
evre 4; Dua’ya gore 2 gz IV. derece, 1 gz V. derece ve 1 goz VL.
derece olarak siniflandirlddr. BLET grubunda (n=6), tiim gozler

Roper-Hall'a gire evre 4 ve Dua’ya gore VI. derece idi (Tablo 1).

Sekil 3. A1-5) Kimyasal yaralanma ve iliskili semblefaron 8ykiisii olan bir hasta. Semblefaron serbestlestirildi ve konjonktival limbal allogreft (KLAL) yapilds. Bilateral canli-
akraba KLAL'den bir yil sonra kornea saydamdi. B1-4) Kimyasal yaralanma 6ykiisii olup KLAL yapilan hasta. On iki yil sonra derin anterior lameller keratoplasti yapild:.
C1-3) Basit limbal epitel transplantasyonu yapilan bir hasta. Postoperatif dénemde kornea bulaniklig1 azalds, neovaskiilarizasyon geriledi ve grme aks: agildi

Tablo 1. Kimyasal yaralanmaya sekonder limbal kok hiicre yetmezligi olan hastalarda preoperatif siddet dagilim1

Grup (gozler) Roper-Hall siniflandirmasi Dua siniflandirmasi Klinik skor’! medyan
Evre 3 Evre 4 IV. derece V. derece VL. derece (aralik)

KIAL (n=17) 5 12 4 12 10 (6-10)

KLO (n=4) 2 2 2 1 1 7 (4-10)

BLET (n=6) 0 6 0 0 6 10 (10-10)

KLAL: Konjonktival limbal allogreft, KLO: Konjonktival limbal otogreft, BLET: Basit limbal epitel transplantasyonu
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Preoperatif ve postoperatif medyan EIDGK degetleri sirasiyla
KLAL grubu icin 2,1 (0,52-2,8) ve 1,8 (0,22-2,8) logMAR,
KLO grubu icin 0,9 (0,7-2,8) ve 0,7 (0,52-2,3) logMAR ve
BLET grubu icin 2,1 (1,8-2,3) ve 1,3 (0,52-2,3) logMAR
bulundu (Sekil 4). Gruplar arasinda preoperatif ve postoperatif
EIDGK agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
Bununla birlikte, KLAL (p=0,01) ve BLET gruplarinda
(p=0,04) gorme keskinliginde anlamli bir iyilesme gozlendi.
KLO grubunda gorme keskinliginde iyilesme goriilmesine
ragmen degisim istatistiksel anlamlilifa ulagmad: (p=0,11).
Gorme keskinliginde iyilesme olarak tanimlanan genel bagari
orant %31,3 idi. Gruplara gore bagari oranlar1 KLAL grubunda
%36,4 ve BLET grubunda %33,3 iken KLO grubunda (%0)
gorme keskinliginde bir iyilesme gozlenmedi.

Medyan klinik skorlar KLAL grubunda 10’dan (6-10) G'ya
(1-10), KLO grubunda 7°den (4-10) 4’e (3-4) ve BLET grubunda
10’dan (10-10) 3’e (1-7) geriledi (Sekil 5).
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Medyan GK Degerleri (logMAR)
= -
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(=3
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Ameliyat é"mcesi GK Ameliyat slonra5| GK
Sekil 4. Konjonktival limbal allogreft (KLAL), konjonktival limbal otogreft
(KLO) ve basit limbal epitel transplantasyon (BLET) gruplarinda ameliyat 6ncesi
ve sonrast medyan gorme keskinligi (GK) degisiklikleri
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Sekil 5. Konjonktival limbal allogreft (KLAL), konjonktival limbal otogreft
(KLO) ve basit limbal epitel transplantasyon (BLET) gruplarinda ameliyat 6ncesi
ve sonrast medyan klinik skorlarda izlenen degisiklikler

Tiim gruplar postoperatif klinik iyilesme gosterse de KLAL
(p<0,001) ve BLET (p=0,03) gruplarinda degisim istatistiksel
olarak anlamli iken, KLO grubunda istatistiksel anlamliliga
ulagmadi (p=0,11). Preoperatif klinik skorlarda sadece KLO
ve BLET gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
gozlenirken (p=0,029), postoperatif verilerde gruplar arasinda
anlamli bir fark bulunmad: (p>0,05).

Birkac olguda postoperatif komplikasyon goriildii. ki
gozde LKH greft yetmezligi gelisti ve hastalar persistan epitel
defektleri ile bagvurdu. Bu hastalara otolog serum tedavisi
verildi. ki gozde konjonktivalizasyon meydana geldi. Biri
otolog serum uygulamasini takiben ve digeri kristalin keratopati
olmak {izere iki gozde keratit gelisti. Ayrica iki gozde glokom
gelismesi tizerine Ahmed glokom valfi implantasyonu yapildi.
Donorlerin  hicbirinde konjonktivalizasyon veya iyatrojenik
LKHY gelismedi. Biyopsi sonrasi lokalize subkonjonktival
kanama, 28 canli donér goziin 22’sinde (%78,6) meydana geldi
ve tiim olgularda spontan iyilesti. Yara yeri bir hafta i¢inde tam
iyilesme gosterdi, donorde refrakeif degisiklik izlenmedi.

KLAL yapilan 15 goz i¢cin HLA doku tiplendirme verileri
mevcuttu ve ortalama uyumluluk orant %75 (aralik: %50-%100)
idi. Buna kargilik, allojenik BLET yapilan 3 goziin hepsinde
%100 HLA uyumlulugu vardi. Sekil 6, HLA alt gruplar
arasindaki uyumluluk yiizdelerinin dagilimini gostermektedir.
Ortanca deger olan %67 esik kabul edilerek yapilan analizde
KLAL grubunda HLA uyumu %67 nin {izerinde olanlar yiiksek
(n=7, ortanca %100, aralik %71-%100) ve altinda olanlar
diisiik (n=8, ortanca % 62, aralik %50-% 67) uyumluluk grubu
olarak tanimlandi. Yiiksek uyumluluk grubunda, hem gorme
keskinliginde (1,2 ila 0,52, p=0,03) hem de klinik skorlarda (8
ila 5, p=0,04) anlaml: iyilesme gozlenirken, diisiik uyumluluk
grubunda, iyilesme sadece klinik skorlarla sinirliyds (9,5 ila 7,
p=0,03) ve gorme keskinliginde anlamli bir degigim yoktu (2
ila 2, p=0,5).

HLA Kategorisine Gére Allel Benzerligi
1. Allel = 2. Allel

100.0%

100
88.0% 88.0%

o\’? 82.0%
= 80 76.5% 75.0%
7]
3 '
2 64.7% 62,05
> 60
=
)
N
S 40
o0

20
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HLA Kategorisi

Sekil 6. Insan Iokosit antijeni (HLA) alt gruplarina gére HLA uyumluluk
yiizdeleri
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Tartigma

Bu c¢aligmada, cesitli etiyolojilere sahip LKHY'li hastalarda
KLAL, KLO ve BLET (hem otogreft hem de allogreft) cerrahi
tekniklerinin uzun dénem sonuglari degerlendirildi. KLAL ve
BLET yapilan hastalarda hem gorme keskinliginde hem de
klinik skorlarda anlamli iyilegme gozlendi. KLO grubunda,
gorme keskinligi ve klinikte ameliyat sonrast hafif bir diizelme
goriilmesine ragmen, bu degisiklikler istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi. Klinik skorlarda sadece preoperatif KLO ve BLET
gruplari arasinda anlamli fark gozlenirken, preoperatif diger
gruplar arasinda veya postoperatif skorlarda gruplar arasi anlaml
bir fark tespit edilmedi.

Limbusta siddetli travma veya enflamasyon, klinik olarak
progresif kornea neovaskiilarizasyonu, konjonktivalizasyon
ve kornea yiizeyinde skarlagma ile karakterize olan, sonugta
epitelyal disfonksiyona ve korneal korliige yol acan LKHY ye
neden olabilir.** Bu gibi olgularda tedavi, kornea epitelinin
rejenerasyonunu tegvik etmeye ve kornea saydamlifini geri
kazanmaya yoneliktir. Limbal ¢evrenin disfonksiyonuna sekonder
erken evre LKHY, cerrahi miidahaleye gerek kalmadan tibbi
olarak yonetilebilir.”> Ancak ileri evre LKHY de temel tedavi
LKHT dir.

ilk olarak 1989'da tanimlanan KLO tekniginin
kullanilabilmesi i¢in diger goziin saglikli olmas: gerekir. Otogreft
kullanilmast greft reddi riskini ve sistemik immiinosupresyon
ihtiyacini ortadan kaldirir, ancak ayni zamanda donér gozde
iyatrojenik LKHY riskini de beraberinde getirir.”* KLAL
teknigi, daha biiyiik greft dokusu ve sistemik immiinosupresif
tedaviye ihtiya¢ duyulan bir teknik olmasina ragmen, bilateral
LKHY tedavisinde en sik tercih edilen yaklagimlardan biri
olmaya devam etmektedir. Tran ve ark.”’, ozellikle allojenik
LKHT yapilan travmatik ve toksik olgularda, ameliyat sonrast
12. aya kadar gorme keskinliginde baglangica gore anlamls
iyilesme oldugunu bildirmistir. Ancak, bu ¢aligmada HLA
eslesmesi yapilmamigtir. KLAL'de donor ve alict arasindaki HLA
eslesmesinin cerrahi bagart oranlarini artirdigy gosterilmistir.®®
Bu ¢aligmada, KLAL grubunda gozlenen anlamli klinik iyilesme,
HLA uyumlulugunun yiiksek olmasina (ortalama eglesme orani
%75) baglanabilir. KLAL grubunda, HLA uyumlulugunun daha
yiiksek olmast (%67 nin {izerinde) hem gorme keskinliZinde
hem de klinik skorlarda anlamli iyilesme ile iligkili bulunurken,
daha diigiik uyumluluk (£%67), gérme keskinliginde kazanim
saglamadan yalnizca klinik skorlarda iyilegmeye yol agmustir.
Bu bulgular, HLA uyumluluk derecesinin, 6zellikle gérmede
iyilesme acisindan, allojenik LKHT’den sonra fonksiyonel
sonuglarin belirlenmesinde kritik bir rol oynayabilecegini
dugtindtirmektedir.

Pellegrini ve ark.? 1997°de nakledilebilir bir epitel
tabakasi olugturmak icin limbal dokunun saglikli bir gozden
ex vivo olarak cogaltilmast ile gerceklegtirilen KLET tekniZini
tanimlamiglardir. Okiiler yiizeyin restorasyonunda klinik
olarak etkili olmasina ragmen, KLET maliyeti yiiksek bir
yontemdir ve klinik diizeyde bir laboratuvara erisim olmasini
gerektirir. 2012 yilinda, Sangwan ve ark.”” hem KLO hem de
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KLET’in avantajlarini birlegtiren ve sinirlamalarinin ¢ogunu
ortadan kaldiran BLET tekniZini tanitmistir. BLET igin
ihtiya¢ duyulan dondr doku miktari minimumdur (1 saat
kadranindan az), hiicre kiiltiiriine ihtiya¢ yoktur ve sistemik
immiinosupresyon gerekmez. Bu avantajlar, yontemin LKHY
tedavisinde yaygin olarak benimsenmesine katkida bulunmustur.
Ayrica, BLET tekniZinde, biiylime faktorleri araciligiyla kok
hiicre proliferasyonunu destekleyen amniyotik membran
transplantasyonu da yapilmaktadir.’” Caligmamizda tiim BLET
hastalarina amniyotik membran transplantasyonu yapildi.

BLET, tek tarafli LKHY i¢in tek asamali bir tedavi olarak
yaygin sekilde kullanilmasina ragmen, allojenik greftlerin
kullanildig: bilateral olgularda da basarili sonuglar elde edildigi
bildirilmistir.**" Ancak, greft canliligini korumak icin sistemik
immiinosupresyon yapilmas: gerekir. Bu kohortta, BLET ile
tedavi edilen alt1 goziin ligtinde bilateral LKHY mevcuttu ve
sonug olarak allojenik greftler alindi. Greft reddi riskini en aza
indirmek i¢in, dondr-alict HLA uyumlulugu preoperatif olarak
degerlendirildi ve sadece %100 HLA eslesmesi olan donérler
secildi. BLET icin 6grenme egrisinin nispeten kisa oldugu
bilinmektedir ve kolaylikla tekrar edilebilir bir yontemdir.*
Ancak, ek konjonktival greftlemenin siklikla gerekli oldugu
ciddi semblefaron olgularinda tek bagina uygulandiginda
yetersiz kalabilir. Arora ve ark.”> alti ayda BLET ve KLO arasinda
semblefaron skorlarinda anlamli bir fark olmadigin: bildirirken,
diger caligmalarda preoperatif semblefaron varliginin BLET
basarisizlig1 icin bir risk fakeorii oldugu gosterilmigtir. 4

Farkli LKHT tekniklerini kargilagtiran bir derlemede,
BLET, KLET, KLAL ve keratolimbal allogreftin anatomik
bagart oranlarinin benzer diizeyde oldugunu bildirirken, iig
farkli teknigi degerlendiren bagka bir derlemede BLET ve
KLOda postoperatif klinik sonuglarin KLET’e kiyasla daha
tistiin oldugu gosterilmistir.”® Bu ¢alismada KLAL ve KLET
yaptlmamasina ragmen, ii¢ farkli cerrahi yaklagimin klinik
sonuglart degerlendirildi. Ameliyat sonrast klinik skorlar ii¢
grupta karsilagtirilabilir diizeydeydi. KLAL ve BLET ile tedavi
edilen gozlerde gorme keskinligi ve klinik skorlarda anlamli
iyilesmeler gozlenirken, KLO grubunda istatistiksel olarak
anlamli olmayan hafif bir iyilesme izlendi. Bu durum, KLO
ornekleminin daha kiiciik olmasina ve bu gruptaki gozlerin
baglangi¢ diizeylerinin nispeten daha iyi olmasina baglanabilir.
Ameliyat oncesi ortanca klinik skor KLO grubunda 7 iken
KLAL ve BLET gruplarinda 10 idi.

LKHY nin en yaygin nedeni olan kimyasal yaniklarin
tedavisini aragtiran bir ¢alismada, diisitk dereceli yaralanmalari
olan hastalar tibbi tedavi, amniyotik membran transplantasyonu,
limbal greftleme ve sonrasinda keratoplastiden anlamli 6l¢iide
fayda goriirken, ciddi yaralanmalari olan gozlerde mevcut
tim tedavi yontemlerine ragmen basarisizlikla daha sik
kargilagilmaktadir.”” fleri LKHY icin, LKH’lerin cerrahi
restorasyonu gereklidir ve hastaligin bilateral olup olmamast,
donér dokunun mevcudiyeti ve sistemik immiinosupresyon
ihtiyaci gibi faktorlere bagliolarak LKHT tekniginin se¢imi kritik
oneme sahiptir. Tek tarafli LKHY olgularinda en etkili tedavi
yontemi BLET tir ve HLA uyumlu birinci derece bir akrabadan
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alinan greft kullaniarak bilateral olgularda da kullaniabilir.
BLET, doku gereksiniminin minimal olmasi ve otolog yapilmast
durumunda immiinosupresyon ihtiyacinin olmamas: nedeniyle
avantajlidir. Tek tarafli olgularda KLO, immiinsiipresyona gerek
kalmadan yapilabilir ancak donér gozde iyatrojenik LKHY riski
tagimaktadir. Bununla birlikte, KLAL greftleri yasayan veya
hayatini kaybetmis donorlerden kolaylikla elde edilebilir. Ancak,
her ikisi de yagam boyu sistemik immiinosupresyon yapilmasini
gerektirir ve canli bir dondrden greft alinmasi iyatrojenik LKHY
riski tasimaktadir. KLET yonteminde kiigiik bir limbal biyopsi
ex vivo olarak cogaltilarak bir epitel tabakasi olusturulur ve
boylece dondr bolgesi morbiditesi daha diisiik olur. Ama, 6zel
laboratuvar olanaklarina sahip olunmasi gerekir, maliyetlidir ve
kiiltiir yontemlerindeki farkliliklar ve limbal ortam hiicrelerinin
potansiyel kayb: nedeniyle sonuglar farklilik gosterebilir.

Cesitli LKHT girisimleri ile iligkili komplikasyonlarin
konjonktivalizasyon ve kalici epitel defektleri gibi ortak 6zellikleri
varken ozellikle allogreftlerde sistemik immiinosupresyonun
olumsuz etkileri gibi bazi farkliliklart da bulunmaktadir.®
Gerekli greft boyutunun biiyiik olmas: nedeniyle, KLO nun
donér gozde iyatrojenik LKHY'ye neden olma riski tagidigi
klinik olarak gosterilmigtir.®” Bu riski en aza indirmek icin
greft boyutunu kiigiiltmeye yonelik girisimler olmustur, ancak
bu kiiciik greftlerin bagari orani daha diisitk ve komplikasyon
oranlari daha yiiksek bulunmustur.’® Epitel iyilesmesinin
gecikmesi ve persistan epitel defektleri, KLO’dan sonra en sik
goriilen komplikasyonlar arasindadir ve genellikle amniyotik
membran transplantasyonu gibi yonetimler ile tedaviyi
gerektirir; ciddi olgularda, tedaviye ragmen kornea erimesi
ve perforasyon meydana gelebilir.’*>! Uzun siireli takip ile
KLO’dan sonra bazi olgularda korneal ektazi ve vaskiilarizasyonu
gelistigi goriildiigii igin dondr bolge giivenligi bir endige
kaynag:i olmaya devam etmektedir.’? Bilateral okiiler yiizey
hasarinda limbal allogreft transplantasyonu endikedir ancak
kaginilmaz olarak immiinolojik yetmezlik ve greft reddi riski
tagtmaktadir.”® Olgularin %26-32’sinde postoperatif glokom
gelistigi bildirilmistir ve bakteriyel keratit oranlari %8 ile %14
arasinda degismekeedir.’*>> Buna kargin, BLET sonrast dondr
bolgede minimal komplikasyon goriilmektedir. Subkonjonktival
kanama nispeten siktir ancak spontan iyilesir. Alicilarda en yaygin
komplikasyon pannusun fokal rekiirrensidir, stabilse miidahale
edilmeden izlenir veya konjonktival otogreftleme yapilarak veya
yapilmadan tekrar BLET ile yonetilebilir.**° Bildirilen diger
sorunlar arasinda niiks ve basarisizliga katkida bulunabilecek
progresif konjonktivalizasyon, semblefaron ve greft kayb1 veya

.78 Epitel hiperplazisi, tekrarlayan

dekolmant yer almaktad:
kornea neovaskiilarizasyonu ve persistan epitel defektleri gibi
nadir komplikasyonlar da tanimlanmustir.’®® Bu kohortta,
postoperatif komplikasyonlar arasinda persistan epitel defektleri,
konjonktivalizasyon, keratit ve Ahmed valfi implantasyonu
gerektiren glokom goriildii. Biiyiik olgiide donér gozlerde
konjonktivalizasyon veya iyatrojenik LKHY gelismemigtir.
Lokalize subkonjonktival kanama %78,6 oraninda meydana geldi
ve spontan diizelmistir. Tim defektler refrakeif degisiklikler
olmadan bir hafta i¢inde iyilesmistir.

Calismanin Kisithiliklars

Bu caligmanin temel kisitliliklarindan biri, 6rneklemin
kii¢iik olmast ve LKHT gruplari arasinda hasta dagiliminin egit
olmamasidir. Heterojenligin diger nedenleri arasinda gruplarin
yas ortalamalarindaki farkliliklar, farkli LKHY etiyolojileri
ve preoperatif klinik skorlardaki tutarsizliklar sayilabilir. Bu
faktorler, cerrahi teknikler arasinda yapilan kargilagtirmalarin
hem genellenebilirligini hem de objektifligini kisitlayabilir.
Ozellikle, ameliyattan ©nceki LKHY siddetinde izlenen
farkliliklar, tekniklerin goreceli etkinliklerinin dogru sekilde
degerlendirilmesini engelleyebilir. Postoperatif klinik skorlar
KLO ve BLET gruplari arasinda benzer bulunmugtur. Ancak,
preoperatif skorlarin daha diigiik olmast ve KLO grubundaki hasta
sayisinin daha az olmasi, BLET grubunda anlamli bir iyilesme
gozlenirken KLO grubunda gozlenmemesini agiklayabilir.
Bununla birlikte, KLO tekniginin daha ciddi preoperatif hastalig1
olan daha fazla sayida hastada yapilmas: ile diger tekniklerle
kargilastirilabilir sonuglar elde edilmesi miimkiindiir. LKHT nin
postoperatif sonuglari, dzellikle enflamasyon ve epitelizasyon
oranlari agisindan LKHY nin altta yatan etiyolojisine ve evresine
bagli olarak da degisebilir.®” Bu nedenle, benzer etiyolojilere ve
baglangi¢ klinik skorlarina sahip olgularla yapilacak ¢aligmalarda
cerrahi teknikler arasindaki karsilagtirmalarin daha giivenilir
ve objektif sonuglar vermesi olasidir. Bu ¢aligmanin bir diger
onemli kisitlilig: ise bazi hastalara LKHT ile eg zamanli
veya sonrasinda keratoplasti yapilmis olmasidir. Bu olgularda,
keratoplastinin klinik iyilesmeye katkist goz ardi edilemez
ve potansiyel olarak yalnizca LKHT'ye atfedilen sonuglarin
yorumlanmasini zorlagtirir.

Sonug¢

Altta yatan etiyolojiye ve hastaligin tek tarafli mi1 yoksa
bilateral mi olduguna bagli olarak LKHY tedavisinde farkl
LKHT teknikleri kullanilabilir. Ozellikle HLA uyumlulugu
saglandiginda, allojenik tekniklerle sonuglar
bildirilmigtir. Mevcut yontemler arasinda, BLET tekniginin
doku gereksiniminin minimal olmasi, teknigin basitligi ve

olumlu

tekrarlanabilirligi nedeniyle digerlerine gore belirli avantajlar
sundugu goriilmektedir.
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Goniyoskopi Yardimli Transluminal Trabekiilotomi Uygulanan Hastalarda
Cerrahi Basar:1 ve Prediktif Faktorler

Surgical Success and Predictive Factors in Patients Undergoing Gonioscopy-Assisted Transluminal

Trabeculotomy
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Oz

Amag: Bu ¢alismada, agik agili glokom tanili gézlerde yapilan
goniyoskopi yardimli transluminal trabekiilotomi (GYTT) cerrahisinin
bir yillik cerrahi bagarisini ve bu basariy: etkileyen prognostik faktorleri
degerlendirmeyi amagladik.

Gereg¢ ve Yontem: Bu retrospektif ¢aligmaya, 1 Mart 2018-1 Haziran
2024 tarihleri arasinda GYTT cerrahisi uygulanmis ve en az 1 yil takip
edilmis 225 goz dahil edildi. Preoperatif ve postoperatif veriler analiz
edildi. Tam basari (Kriter A), goz ici basincinin (GIB) 5-18 mmHg
arasinda olmasi veya %30'dan fazla diisiis saglanmas: ve ilave tedavi
gerektirmemesi olarak tanimlandi. Toplam basari, ayni GIB kriterlerinin
antiglokomatdz ilag kullanimiyla veya kullanmadan saglanmasi olarak
tanimlandi. Cerrahi basarisizlik, GIB >18 mmHg veya <5 mmHg, gorme
kaybi ya da ek cerrahi gereksinimi olarak belirlendi.

Bulgular: Ortalama yag 64,4+11,9 yil; ortalama aksiyel uzunluk (AU)
24,0+ 2,0 mm idi. Ortalama preoperatif GIB 26,7+7,3 mmHg iken, 12.
ayda 14,3+6,5 mmHg'ye diistii (p<0,05). Kriter A’ya gore tam basari
orant %41,3, toplam basart oran1 %87,6 idi. Cok degiskenli analizde,
yiiksek preoperatif GIB (olasilik orani {OOY: 1,07; p=0,02), uzun AU
(00: 1,3; p<0,01) ve postoperatif GIB sigramast (OO: 5,18; p<0,01)
cerrahi bagarisizlikla iligkiliydi. Sirkumferansiyel (360°) GYTT uygulanan
hastalarda bagari orant hemi-GYTT’a gore anlamli derecede yiiksekti (OO:
4,69; p=0,01). Glokom evresi, pseudoeksfoliasyon glokomu, dnceden
gecirilmis trabekiilektomi veya vitrektomi hikayesi varligi basarisizlikla
anlamli olarak iliskili bulunmadi (hepsi i¢in p>0,05).
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Sonuc: GYTT, cesitli glokom tiplerinde etkili ve giivenilir bir secenektir.
Yiiksek preoperatif GIB, uzun AU ve postoperatif GIB sicramasi cerrahi
basarisizlik riskini artirirken; tam sirkumferansiyel GYTT uygulamasi
daha yiiksek basari oranlari ile iligkilidir. Ozellikle daha 6nce cerrahi
gecirmis veya ileri evre glokomu olan hastalarda da degerlendirilebilecek
potansiyel bir alternatiftir.

Anahtar Kelimeler: Acik agili glokom, cerrahi basari, goniyoskopi
yardimlt transluminal trabekiilotomi

Abstract

Objectives: This retrospective study aimed to evaluate the one-year
surgical success of gonioscopy-assisted transluminal trabeculotomy
(GATT) and identify prognostic factors influencing surgical outcomes in
eyes diagnosed with open-angle glaucoma.

Materials and Methods: A total of 225 eyes (214 patients) treated
with GATT between March 1, 2018, and June 1, 2024, were included in
the study. Preoperative and postoperative data were analyzed. Complete
surgical success (Criterion A) was defined as having an intraocular
pressure (IOP) between 5 and 18 mmHg or at least a 30% reduction in
IOP without the need for additional surgery. Overall success referred to
achieving the same IOP with or without glaucoma medications. Surgical
failure was defined as IOP >18 mmHg or <5 mmHg, significant vision
loss, or the need for additional surgical intervention.

Results: The mean age of patients was 64.4+11.9 years, and the mean
axial length (AL) was 24.0+2.0 mm. The mean preoperative IOP was
26.7+7.3 mmHg, which decreased to 14.3+6.5 mmHg at 12 months
postoperatively (p<0.05). The rate of complete success according to
Criterion A was 41.3%, while the rate of overall success was 87.6%.
Multivariate analysis revealed that higher preoperative IOP (odds ratio
[OR}: 1.07; p=0.02), longer AL (OR: 1.3; p<0.01), and postoperative
IOP spikes (OR: 5.18; p<0.01) were significantly associated with surgical
failure. Patients who underwent circumferential (360°) GATT had
significantly higher success rates compared to those who received hemi-
GATT (OR: 4.69; p=0.01). Glaucoma stage, presence of pseudoexfoliation
glaucoma, history of prior trabeculectomy, and vitrectomy were not
significantly associated with surgical outcomes (p>0.05 for all).

Conclusion: GATT is an effective and safe surgical option for various
types of glaucoma. Higher preoperative IOP, longer AL, and postoperative
IOP spikes increase the risk of surgical failure, whereas circumferential
GATT is associated with improved success rates. GATT can also be
considered as a potential alternative for patients with prior glaucoma
surgery or advanced-stage glaucoma.

Keywords: Open-angle glaucoma, surgical success, gonioscopy-assisted
transluminal trabeculotomy
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Giimiis Akgiin ve ark. GYTT Cerrahisinde Bagar: Faktorleri

Giris

Glokom, geri korliigiin - 6nde  gelen
nedenlerindendir.! Glokom tedavisinde ilk yaklagim medikal
tedavi olmakla birlikte, gz i¢i basincinin (GIB) maksimal
medikal tedavi ile kontrol altina alinamadig: durumlarda cerrahi
girisim diigtiniilmelidir. Trabekiilektomi, glokom tedavisinde
altin standart cerrahi olarak kabul edilmeye devam etmektedir.?
Ancak trabekiilektomide, bleb iliskili sorunlar, suprakoroidal
kanama ve okiiler hipotoni gibi olas: intraoperatif ve postoperatif
komplikasyonlar gelisebilir ve bazi olgularda postoperatif
donemde ek cerrahi miidahale gerekebilir.

Trabekiilektomiye kiyasla daha giivenli bir cerrahi olarak
giderek daha fazla kabul goren minimal invaziv glokom
cerrahisi (MIGC) ayni zamanda daha hizli bir postoperatif
iyilesme saglamaktadir.’ Goniyoskopi yardimli transluminal
trabekiilotomi (GYTT), acik acili glokomun (AAG) tedavisinde
giderek yayginlasan bir cerrahi secenektir.! GYTT’nin
AAG hastalarinda %80’e varan bagar1 oranlart sagladigi
bildirmekeedir.*> Cerrahi sonuclart etkileyen prognostik
faktorlerin aydinlatilmas: 6nemini korumaktadir. Bu nedenle, bu
caligmada siittir kullaniarak yapilan GYTT cerrahisinde cerrahi
basarinin 6ngorii unsurlari aragtirilmigtar.

dontistimsiiz

Gereg ve Yontem

Bu retrospektif ¢aligmaya, 1 Mart 2018 ile 1 Haziran 2024
tarihleri arasinda AAG nedeniyle GYTT ameliyat:i olan ve
en az 12 aylik postoperatif takibi tamamlayan hastalar dahil
edildi. Tiim katilimcilardan, verilerinin Helsinki Bildirgesi’nde
belirtilen ilkelere uygun olarak kullanilmasi igin yazils
bilgilendirilmis onam ve Hamidiye Saglik Bilimleri Universitesi
Bilimsel Aragtirma Etik Kurulu'ndan galisma icin onay alindi
(onay tarihi: 15.05.2025, karar numarasi: 11/37).

Her hastanin ameliyattan 6nce GIB, cukurluk/disk
orant, kullandig:i glokom ilact sayisi, en iyi diizeltilmig
gorme keskinligi, retina sinir lifi tabakasi (RSLT) kalinligi,
aksiyel uzunluk (AU) ve glokom tipi (primer veya sekonder)
degerlendirildi. Kaydedilen intraoperatif ve postoperatif veriler
arasinda GYTT’nin boyutu (360° sirkumferansiyel veya 180°
hemisferik [hemil), postoperatif fibrin reaksiyonu, GIB sicramast
olup olmadig: ve zamanlamasi, hifema varlig1 ve siiresi ile tiim
intraoperatif veya postoperatif komplikasyonlar yer aliyordu.

Peripapiller RSLT kalinliZ1, pupil dilatasyonundan sonra
Spectralis optik koherens tomografi (OKT) cihazi (Heidelberg
Engineering, Heidelberg, Almanya) ile 6l¢iildii. Gorme alant
testleri, 30-2 Isveg Interaktif Esik Belirleme Algoritmasi
kullanilarak Humphrey Gorme Alani Analizorii (HFA 1I
750; Carl Zeiss Meditec Inc., Dublin, CA, ABD) ile yapild:.
Ortalama sapma (OS) degerleri kaydedildi ve glokom siddetini
stniflandirmak i¢in kullanildi: hafif hastalik OS >-6 desibel, orta
derecede hastalik -6 ile -12 desibel aras1 OS ve siddetli hastalik
OS <-12 desibel olarak tanimlandi.

Tam bagari, ek glokom tedavisi veya ilave cerrahi miidahale
gerekmeksizin, GIB'nin 5 mmHg den biiyiik ve 18 mmHg’den
kii¢iik olmast (Kriter A), 5 mmHg den biiyiik ve 15 mmHg den

kiigiik olmast (Kriter B) veya baglangic GIB'den en az %30
azalmas: olarak tanimlandi. Genel bagari, glokom tedavisi
kullanarak veya kullanmadan ayni GIB hedeflerine ulagilmasi
olarak tanimlandi. Cerrahi basarisizlik; GIB'nin Kriter A ve B
ile belirtilen hedef araliZinin tistiinde veya 5 mmHg nin altinda
olmasi, glokom progresyonu veya cerrahi komplikasyonlar
nedeniyle tam gorme keskinligi kaybi, ya da trabekiilektomi,
seton implantasyonu veya siklodestriiktif iglemler gibi ek glokom
ameliyatlarina ihtiya¢ duyulmas: olarak tanimlands.

Cerrahi Teknik

Tim ameliyatlar, kurum protokollerine uygun olarak
standart bir cerrahi teknik izlenerek dort glokom uzmani
tarafindan asaZida belirtildigi sekilde gerceklestirildi:

GYTT: 23-gauge bir bistiiri ile temporal ana kesi yapildiktan
sonra 6n kamaraya %1,6'lik sodyum hiyaliironat enjekte edildi.
Daha sonra siiperonazal veya inferonazal kadranda ayni 23-gauge
bistiiri ile bir yan girig kesisi yapildi ve polipropilen siitiir bu
porttan iceri sokuldu. Nazal aciy1 goriintiilemek igin cerrahi
mikroskop ve hastanin bagt zit yonlere egildi ve Swan-Jacob
gonyolensi kullanildi. Schlemm kanalini (SK) ortaya ¢ikarmak i¢in
temporal kesiden 23-gauge bistiiri ile 1-2 mm’lik bir gonyotomi
yapildi. Kiint bir ug olugturmak icin 5-0 polipropilen siitiiriin
ucu koterize edildi, 23-gauge mikroforseps ile SK'ye sokuldu ve
kanal boyunca ilerletildi. Sirkumferansiyel GYTT igin, siitiiriin
distal kismi tutuldu ve 360°'lik tam sirkumferansiyel gonyotomi
yapmak icin proksimal ucu ¢ekildi. 180° hemi-GYTT icin, siitiir
yalnizca 180 derece ilerletildi ve ardindan iglemi tamamlamak
icin ¢ekildi. Sonrasinda siitiir gikarild.

Postoperatif Takip

Postoperatif donemde hastalara iki hafta boyunca giinde beg
kez %0,5 moksifloksasin géz damlasi (Moxai; Abdi Ibrahim Hag
Sanayi ve Ticaret A.S., Istanbul, Tiirkiye) recete edildi. Ayrica,
%1 prednizolon asetat g6z damlasi (Pred Forte; Allergan, Irvine,
CA, ABD) ilk iki hafta boyunca giinde alt1 kez baglandi ve
sonraki dort hafta boyunca kademeli olarak azaltilarak kesildi.

Istatistiksel Analiz

Tiim istatistiksel analizler, Windows icin SPSS siiriim 20,0®
(IBM Corporation, Armonk, NY, ABD) kullanilarak yapild:.
Verilerin normal dagilim gosterip gostermedigi Kolmogorov-
Smirnov testi ile test edidi. Siirekli degiskenler, ortalama +
standart sapma veya medyan (ceyrekler arasi aralik) olarak
gosterildi. Siirekli degiskenlerin gruplar arasindaki farkliliklarin
degerlendirmek icin bagimsiz orneklem t-testi kullaniirken,
kategorik degiskenler iki yonlii ki-kare testleri ile analiz
edildi. Bagarisizlik icin potansiyel risk faktorleri tek degiskenli
analizlerle belirlendi ve p<0,05 olan degiskenler, prognostik
faktorleri tanimlamak igin ¢ok degiskenli analize dahil edildi. p
degerinin 0,05 ten kiiciik olmast anlamli kabul edildi.

Bulgular

Caligmaya 214 hastanin (142 erkek, 72 kadin) toplam 225
gozii dahil edildi. Hastalarin yag ortalamast 64,4+11,9 yil,
ortalama AU ise 24,0+2,0 mm idi. Ortalama takipsiiresi 18,6+7,0
aydi (aralik, 12-48). Gozlerin 1181 (%52,4) fakik, 107’si
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(%47,6) psodofakikti. Dokuz goze (%4) fakoemiilsifikasyon
(fako) ile kombine cerrahi yapildi. Cerrahi endikasyon 69
gozde (%30,7) primer AAG (PAAG), 103 gozde (%45,8)
psodoeksfoliasyon glokomu (PEG), 16 gozde (%7,1) iiveitik
glokom, 4 gozde (%1,8) pigment dispersiyon sendromu, 30
gozde (%13,3) intraokiiler cerrahiye sekonder glokom, 2 gozde
(%0,9) steroide yanitlt glokom ve 1 gozde (%0,4) travmatik
glokomdu (Tablo 1).

Bir gozde (%0,4) penetran keratoplasti, 29 gozde (%12,9)
vitrektomi, 43 gozde (%19,1) trabekiilektomi, 1 gozde (%0,4)
Ahmed glokom valf implantasyonu ve 1 gozde (%0,4) gonyotomi
Oykiisii vard: (Tablo 1).

Goz I¢i Basincindaki Degisim ve Bagari

Ameliyat 6ncesi ortalama GIB 26,7 +7,3 mmHg idi ve hastalar
ortalama 3,6+1,1 glokom ilact kullaniyordu. Ameliyattan 12 ay
sonra ortalama GIB 14,3+6,5 mmHg'ye (p<0,05), ortalama
ilag sayist ise 1,5+1,5’e (p<0,05) diistii. Kriter A’ya gore, 93
gozde (%41,3) tam basar1 (GIB’nin glokom ilact kullanilmadan
kontrolii) saglanirken, 197 gozde (%87,6) genel bagariya ulagildi
ve 28 goz (%12,4) cerrahi bagarisizlik olarak kabul edildi. Kriter
B'ye gore, 75 gozde (%33,3) tam basari, 173 gozde (%76,9)
genel bagart ve 52 gbzde (%23,1) cerrahi basarisizlik gézlendi.

Cerrahi Sonucun Ongérii Unsurlart

Tek degiskenli analizde basart olasiligini azaltan faktorler
sunlardi: Gegirilmis vitrektomi (genel bagari %75,9 iken
vitrektomi yapilmamig gozlerde %89,3, p=0,06; olasilik orani
[OOL: 2,65, %95 giiven araligi {GA}: 1,01-6,94, p=0,04),
ameliyat oncesi GIB'in yiiksek olmasi (OO: 1,07, %95 GA:
1,02-1,13, p=0,01), AU’ nun daha uzun olmas: (OO: 1,35, %95
GA: 1,16-1,57, p<0,01) ve ameliyat sonrasi GIB sigramasi
(genel basari %73,2 iken GIB sigramasi olmayan gozlerde
%94,2, p<0,01; OO: 5,89, %95 GA: 2,51-13,83, p<0,01).
Buna kargilik, sirkumferansiyel trabekiilotomi cerrahi bagari
olasiliginda artig ile iligkiliydi (genel bagari 360° GYTTde
%90,5 iken 180° GYTT de %64 idi, p<0,01; OO: 5,36, %95
GA: 2,09-13,77, p<0,01) (Tablo 2 ve 3).

Hemi-GYTT grubunda tam cerrahi basari %12 ve genel
bagari %64 idi. Buna kargilik, sirkumferansiyel GYTT grubunda
tam bagar1 %45 ve genel bagart %90,5 bulundu (her ikisi i¢in de
p=0,01). Ortalama glokom ilaci sayist hemi-GYTT grubunda
2,76+1,4 iken sirkumferansiyel GYTT grubunda 1,4=1,4 idi
(p=0,01). Iki cerrahi grup arasindaki glokom tiplerinin dagilim1
istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,6).

Cok degiskenli regresyon modelinde, preoperatif GIB, AU,
postoperatif GIB sicramasi ve trabekiilotominin boyutu nihai
cerrahi basari ile iligkili bulundu (Tablo 4). Ameliyat 6ncesi
GIB’in daha diigiik olmasi ve kisa AU, cerrahi basari sansinin
artmast ile iliskili bulundu (sirastyla diizeltilmis OO: 1,07;
%95 GA: 1,01-1,13; p=0,02 ve diizeltilmis OO: 1,30; %95
GA: 1,09-1,58; p<0,01). GIB sigramasi cerrahi basarisizlik
olasiligini beg kat artirirken (diizeltilmig OO: 5,18; %95 GA:
1,6-15,69; p<0,01), sirkumferansiyel trabekiilotomi cerrahi
bagar1 olasiligini 4 kat artirdi (diizenltlmis OO: 4,69; %95 GA:
1,56-14,18; p=0,01).
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Tablo 1. Gonyoskopi yardimli transhiminal trabekiilotomi
yapilan hastalarin baslangic demografik ve klinik 6zellikleri

Yas (yib), ortalama + SS 64,4+11,9
Medyan (CAA) 67 (58,5-73,0)
EIDGK (Snellen ondalik), ortalama + S 0,32+0,28
Medyan (CAA) 0,3 (0,05-0,5)
GIB (mmHg), ortalama = SS 26,7+7,3
Medyan (CAA) 26 (22-30)
Glokom ilac1 sayist, ortalama + SS 3,6+1,1
Medyan (CAA) 4(3-4)
Cukurluk/disk oran, ortalama + SS 0,85+0,2
Medyan (CAA) 0,9 (0,8-1,0)
RSLT kalinligi (um), ortalama + SS 64,3+18,7
Medyan (CAA) 62 (50-76)
Aksiyel uzunluk (mm), ortalama + SS 24,0+2,0

Medyan (CAA)

23,4(23,0-24,2)

Glokom tipi, n (%)
Primer AAG 69 (30,7)
Sekonder AAG 156 (69,3)
PES 103 (45,8)
IO cerrahi sonrasi 30(13,3)
Uveitik 16 (7,1)
PDS 4(1,8)
Steroide yanitli 2(0,9)
Travmatik glokom 1(0,4)
Glokom evresi, n (%)
Hafif 43(19,1)
Orta 47 (20,9)
Tleri 135 (60)
Gegcirilmis ameliyatlar, n (%)
Trabekiilektomi 43 (19,1)
Vitrektomi 29(12,9)
Keratoplasti 1(0,4)
Gonyotomi 1(04)
AGV implantasyonu 1(0,4)
GYTIT’nin boyutu, n (%)
360° sitkumferansiyel 200 (88,9)
180° hemi-GYTT 25 (11,1)
Postoperatif fibrin reaksiyonu, n (%) 65 (28,9)
Postoperatif GIB sicramas1 varhigs, n (%) 71 (31,6)
GIB sicramasinin zamanlamasi (postop giin),
ortalama + SS 12,7125
Medyan (CAA) 8 (1-22)
GIB si¢ramast sirasinda ortalama GiB (mmHg),
ortalama + SS 32,9+6,7
Medyan (CAA) 30 (28-38)
Hifema varhigt, n (%) 114 (50,7)
Hifema siiresi (giin), ortalama + SS 7,9+8,9
Medyan (CAA) 5(2-10)

SS: Standart sapma, GAA: Ceyrekler arasi aralik, EIDGK: En iyi diizeltilmis gorme
keskinligi, GIB: Goz igi basinci, RSLT: Retina sinir lifi tabakasi, AAG: Agik agili glokom,
PES: Psdoeksfoliasyon sendromu, PDS: Pigment dispersiyon sendromu, 1O: Intraokiiler,
AGV: Ahmed glokom valfi, GYTT: Goniyoskopi yardimli transluminal trabekiilotomi,

postop: Postoperatif
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Tablo 2. Cerrahi basari ile iliskili faktorlerin tek degiskenli

lojistik regresyon analizi sonuclari

pdegeri | OO (%95 GA)
Preoperatif GIB 0,01 1,07 (1,02-1,13)
Aksiyel uzunluk <0,01 1,35 (1,16-1,57)
Glokom evresi 0,5 1,46 (0,46-4,5)
Gegirilmis vitrektomi 0,04 2,65 (1,01-6,94)
Psodoeksfoliasyon glokomu 0,3 0,62 (0,27-1,41)
Gegirilmis trabekiilektomi 0,15 1,9 (0,79-4,81)
Trabekiilotominin boyutu <0,01 5,36 (2,09-13,77)
GIB si¢ramast <0,01 5,89 (2,51-13,83)
Postoperatif fibrin reaksiyonu 0,18 0,49 (0,18-1,37)
Postoperatif hifema 0,9 0,97 (0,44-2,14)
Lens durumu 0,78 1,12 (0,51-2,47)

GIB: Gz ici basinct, OO: Olasilik orani, GA: Giiven aralig

Komplikasyonlar

Postoperatif komplikasyon olarak 65 gozde (928,9) fibrin
reaksiyonu, 114 gozde (%50,7) hifema ve 12 gozde (%5,3)
intravitreal kanama goriildii. Toplam 29 géze (%12,9) fibrin

reaksiyonu icin subkonjonktival deksametazon yapild:i ve

bunlarin 5’i fako ile kombine edilen olgulardi. Uzamig hifema

nedeniyle 9 gozde (%4) 6n kamara yikands, intravitreal kanama

nedeniyle 1 goze (%0,4) vitrektomi yapildi. Yetmis bir gozde
(%31,6) ortalama 12,7+12,5 giinde GIB sicramas: gozlendi ve
ortalama GIB 32,9+6,37 mmHg oldu. Dokuz gézde (%4,0)
gecici hipotoni gozlendi ve hicbir gozde postoperatif 3. aydan

sonra hipotoni devam etmedi.

Tartisma

Tip implantasyonu ve trabekiilektomi gibi geleneksel

glokom ameliyatlarinin ciddi komplikasyon riski oldugu uzun

zamandir bilinmektedir.’ Son

yillarda, major komplikasyon

Tablo 3. Baslangic 6zellikleri, prediktif faktorler ve postoperatif sonuclar arasindaki iliskiler

Genel basari - Tam basart
(Kriter A), n (%) ARG el (a8l | e S,
EreoperatlfGIB 52(77.6) 1,8:1,5 17 (25,4)
230 mmHg
o 145 (91,8) 14615 76 (48,1)
<2 mmEs p<0,001 p=0,11 p<0,001
‘:;‘glyel uznnivk 6(66,6) 27+16 2(22,2)
=<Hmm 191 (90,4) 1,43+1,4 91 (43,1)
<26 mm
p=0,01 p=0,001 p=0,12
gi?lf(om evresi 38 (88,4) 1,321,5 22(51,2)
o ! 40 (85,1) 1,415 21 (44,7)
nfrt,a 119 (88,1) 1,6£1,5 50 (37,0)
e p=0,9 p=035 p=0,1
fe‘;“‘h“‘@ ke 22(759) 193515 9(31,0)
175 (89,3) 1,5:15 84 (42,9)
) p=0,06 p=0,15 p=0,3
Psodoeksfoliasyon glokomu 93 (903) 1,49:15 47456
_* 104 (85,2) 1,6+15 46 (37,7)
p=0,3 p=0,5 p=0,3
(Ezgrli i ie S daml 35 (81,4) 1,88+1,7 16(37,2)
* 162 (89,5) 14714 77 (42,5)
i p=0,2 p=0,1 p=0,6
Erabe(l}“;l%wm L 16 (64) 2,76+1,4 3(12)
S,elf“' P 181 (90,5) 1,4+14 90 (45)
HrRumieranstye p=0,001 p<0,001 p=0,001
Eloeryens] 52(73,2) 22+14 13 (18,3)
* 145 (94,2) 1314 80 (51,9)
. p<0,001 p<0,001 p<0,001

Alt gruplar arasindaki karsilastirmalar ki-kare veya Fisher kesin olasilik testi kullanilarak yapildi ve anlamlilik esigi p<0,05 olarak belirlendi
AGTI: Antiglokom ilaglar, SS: Standart sapma, GIB: Goz ici basinct, GYTT: Gonyoskopi yardimli transliiminal trabekiilotomi
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Tablo 4. Cerrahi basart ile iliskili faktorlerin cok degiskenli
lojistik regresyon sonuglari

p degeri 00 (%95 GA)
Preoperatif GIB 0,02 1,07 (1,01-1,13)
Aksiyel uzunluk 0,004 1,30 (1,09-1,58)
Gegirilmis vitrektomi 0,71 0,79 (0,23-2,67)
Trabekiilotomi boyutu 0,01 4,69 (1,56-14,18)
GIB sicramasi <0,001 5,18 (1,60-15,69)
GIB: Géz igi basinct, OO: Olasilik orani, GA: Giiven aralig1

riskini azaltmak amaciyla konjonktiva koruyucu teknikler
glokom cerrahisinde giderek daha popiiler hale gelmigtir. Bu
yontemler Avrupa Glokom Dernegi (“Enropean Glaucoma Society”)
tarafindan MIGC olarak siniflandirilmigtir.” GYTT, akoz hiimor
gikigint iyilegtirmek i¢in SK’nin ab-interno kaniilasyonu ile
trabekiiler ag (TA) ve SK duvarini agan minimal invaziv bir
yontemdir.® Primer ve sekonder AAG, iiveitik glokom, steroide
bagli glokom, pediatrik ve jiivenil glokomda GIB kontrolii
saglayarak cesitli hasta gruplari i¢in ¢ok yonlii bir segenek haline
gelmistir.® Kullanilmaya bagladiktan bu yana gegen siirede cerrahi
sonuglart etkileyen bazi prognostik faktorler belirlenmigtir.”'%!!
Ancak ¢aligmamiz, bugiine kadar yapilmig caligmalar arasinda en
genis kohorta ve en ¢esitli olgu spektrumuna sahiptir.

Onceki calismalar, GYTT'nin GIB'yi etkili bir sekilde
diisiirdiigiinii ve glokom ilaglarina olan bagimlilig1 azalttiging
gostermektedir.*>'> Bir yillik takipte, hem GIB'de hem
de ihtiya¢ duyulan glokom ilact sayisinda belirgin bir dugtis
saglayarak %87,6'lik bir genel bagar oranina ulagtik. Preoperatif
GIB'nin yiiksek, AU’nun uzun ve GIB’de postoperatif sicrama
olmasinin GYTT basarisint olumsuz etkiledigini bulduk. Buna
karsilik, sirkumferansiyel-GYTT ile, hemi-GYTT'ye kiyasla
daha iyi sonuglar elde edildi. Ayrica analizimizde, cerrahi basari
ile PEG varligi, trabekiilekcomi 6ykiisii veya glokom evresi
arasinda bir iliski bulunmadi.

Trabekiiler direnci bypass eden GYTT gibi islemlerin
basarisini etkileyen anahtar faktdrlerden biri, distal ¢ikig
yolunun diizgiin caligmasidir. Ancak, giiniimiizde distal ¢ikig
fonksiyonunu preoperatif olarak degerlendirmek igin kolay,
objektif ve non-invaziv bir yontem bulunmamaktadir. Sonug
olarak, hangi hastalarda cerrahi basarisizlik olasilifinin daha
yiiksek oldugunu tahmin etmek hala zordur. Bu nedenle, hasta
se¢imi ve sonuglart iyilestirmek icin klinik risk faktérlerinin
belirlenmesi kritik 6neme sahiptir.

Calismamizda, preoperatif GIB'nin yiiksek olmasinin cerrahi
bagar1 ile ters iligkili oldugu bulundu. Mevcut literatiirde
preoperatif GIB ile cerrahi bagari oranlari arasindaki iligkiyi
degerlendiren bir caligma bulunmadigindan, cerrahi basarisizligin
altinda yatan mekanizma spekiilatif kalmakta ve detayl: sekilde
tartigtlamamaktadir. Ancak, cerrahi bagar i¢in primer kriterimiz
olan GIB’de %30’luk bir azalma, preoperatif GIB diizeyi yiiksek
olgularda saglanmis olsa da, bu gozlerin ¢cogunda izlemde GIB
hedeflenen diizeylerinin tizerinde kalmistir. Ayrica, preoperatif
GIB degeri <30 mmHg olan gézlerde hem tam hem de genel
cerrahi bagari oranlari daha yiiksekti; bu da bu hastalarda
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postoperatif sonuglarin daha olumlu olacagina isaret etmektedir.
Baslangic GIB degeri yiiksek (30 mmHg) olan gozlerde ek
cerrahi miidahale ihtiyaci anlamli derecede daha yiiksekti, bu da
bu gozlerde cerrahi bagarisizlik oraninin daha yiiksek olduguna
isaret etmektedir. Sonuglarimiz, preoperatif GIB degeri yiiksek
olan gizlerde GYTT cerrahisi sonrast bagart oranlarinin belirgin
sekilde daha diisiik oldugunu gostermektedir.

fleri evre glokomun, kollektsr kanallar, SK ve TA'da
yapisal hasara yol agarak akéz hiimor ¢ikisini bozabilecegi
ileri siirtilmiistiic.'* Bu durumun SK’ye miidahale edilen
ameliyatlarin sonuclarini olumsuz etkiledigi diisiintilmektedir.
Ancak ¢alismamizda, glokom evresinin (hafif, orta veya ileri)
cerrahi sonug tizerinde bir etkisi olmadigint gozlemledik. Grover
ve ark.”, OS degeri -15ten kotii olan gozlerde, kollektor
kanallarda olasi atrofisi nedeniyle basarili GYTT olasiliZinin
diigiik oldugunu beliremistir. Ancak, Aktas ve ark.'® ileri evre
glokomlu hastalarda glokom siddeti ile cerrahi bagari arasinda
dogrudan bir iligki olmadigini bildirmistir. SK-temelli MIGC
prosediirlerinin ileri evre glokom i¢in ideal olmayabilecegi, ancak
bu kisitlamanin GYTT gibi sirkumferansiyel agi ameliyatlari
icin gegerli olmayabilecegi sonucuna varmuslardir.'® Hem bizim
calismamizin hem de 6nceki ¢alismalarin sonuglari, GYTT nin
ileri evre glokomda da etkili oldugunu gostermektedir.'>!%”

Yiiksek miyopinin de kollektor kanal distorsiyonuna katkida
bulunan bir faktér oldugu one siiriilmiistiir."** AU nun uzun
olmasi, SK ve TA’da yapisal degisikliklere yol acabilir.'® Kahook
dual-blade trabekiilotominin etkinligini degerlendiren bir
caligmada, uzun AU’lu gozlerde bagar: oranlarinin diisiik oldugu
bildirilmig, TA ve SK’yi hedef alan ameliyatlarin bu tiir gozlerde
daha az etkili olabilecegi ileri siiriilmiistiir.!” Onceki bulgularla
uyumlu olarak, sonuglarimiza gore AU uzadikg¢a cerrahi bagari
diigmekte ve glokom ilact ihtiyaci artmaktadir.

Analizimiz, GIB'de postoperatif sicrama goriilmesinin,
cerrahi basarisizliga ve GYTT sonrast glokom ilaci ihtiyacinin
artmasina katkida bulunan bir faktér oldugunu gostermistir.
Postoperatif enflamasyon, periferik anterior sinesi ve TA’nin
fibrotik kapanmasinin, postoperatif GIB sicramasinin nedeni
olabilecegi 6ne siirtilmiistiir.”® Bulgularimizi destekler sekilde,
Shi ve ark.?' da postoperatif GIB sicramasinin cerrahi basarisizliga
katkida bulundugunu bildirmigtir.

Sirkumferansiyel GYTT vyapilan goézlerde hemi-GYTT
yapilanlara gore genel ve tam cerrahi basart oranlart daha
yiiksek ve ortalama kullanilan glokom ilag sayist daha diisiikeii.
Bu bulgular, sirkumferansiyel GYTT'nin ila¢ bagimliligin:
azaltarak daha iyi GIB kontrolii sagladigini diisiindiirmekeedir.
360° GYTT ile 90° ab-interno igne gonyektomiyi kargilagtiran
bir ¢aligmada, 360° GYTT nin GIB’de daha biiyiik ve kalici bir
diisiis sagladig: ve uzun donem bagart oranlarinin daha yiiksek
oldugu bulunmustur. Yazarlar, sonuglarin daha bagarili olmasini
GYTT ile tim SK boyunca direnci ortadan kaldiran tam
sirkumferansiyel trabekiilotomi yapiliyor olmasina baglamigtir.??
Alagoz ve ark.”, uzun siireli takipte trabekiiler flebin kesinin
iki kenarini yaklagtirdigini, gonyoskopide kapanmig bir yarik
seklinde goriindiigiinii ve 6n segment OKT bulgularinin
bunu desteklendigini bildirmistir. Periferik anterior sinesi de
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esas olarak yarigin kapali goriindiigii bolgelerde olugmustur.
Bu, postoperatif doku adezyonunun uzun donemde disa akigt
sinirlayabilecegini diisiindiirmektedir. Takip siiresinin 78 aya
kadar uzadifi bu ¢aligmada yazarlar acik yarigin medyan
uzunlugunun sirkumferansiyel GYTT grubunda hemi-GYTT
grubundan biiyiik oldugunu bildirmiglerdir. TA'nin girigim
yaptlan bazi béliimleri zamanla yavag yavas tekrar kapanarak
uzun donemde etkinligi azaltabileceginden, GYTT'de primer
hedef tam 360° trabekiilotomi olmalidir.

Gegmigte bagarisiz insizyonel glokom cerrahisi dykiisii olan
hastalarda GYTT'nin basarisini degerlendiren caligmalarda,
bagari oranlarinin tatmin edici diizeyde oldugu bildirilmis ve
GYTT nin refrakter AAG’nin tedavisinde giivenli ve etkili bir
cerrahi secenek oldugu sonucuna varilmigeir.>* Wang ve ark.?,
bagarisiz insizyonel glokom cerrahisi olgularinda GYTT nin
bagarisint deZerlendirmis ve postoperatif 24. ayda bu gozlerin
%82,1’inde GIB’in <18 mmHg oldugunu bildirmistir. Literatiir
ile uyumlu olarak, bulgularimiz daha 6nce trabekiilektomi
gecirmis olmak ile GYTT sonuglarinin daha kotii olmast
arasinda anlamly bir iligki olmadigint gostermistir. Filtreleyici
ameliyatlarin tekrar edilmesinden sonra bleb fibrozisinde
artig riski goz oniine alindiginda,” GYTT, daha once cerrahi
basarisizlik yasamug hastalarda degerli bir alternatif olabilir.**

Bazi ¢alismalarda PEG grubunda basari oranlarinin daha
yitksek oldugunu bildirilmistir.*'> Ancak, diger calismalarda
bu avantajin 6. aydan sonra azaldigi ve sonuglarin PAAG’deki
sonuglarla karsilagtirilabilir hale geldigini belirtilmektedir.”'
Benzer sekilde, analizimiz PEG’nin bir yillik cerrahi sonuglar
tizerinde istatistiksel olarak anlamli bir etkisinin olmadigini
gostermistir.

Sekonder glokom, vitrektomi sonrast sik goriilen bir
komplikasyondur ve vitreoretinal iglemlerden sonra %8,4 ila
%14,8 arasinda ortaya cikar.® Ancak, vitrektomi yapilmig
gozlerde SK'yi hedef alan MIGC islemlerinin bagarist hakkinda
literatiirdeki veriler yetersizdir. Bununla birlikte, sekonder
glokomlu vitrektomi yapilmis hastalar ile yapilan o6nceki
caligmalarda, GYTT nin hem etkili hem de giivenli oldugu
bildirilmigtir.””*® Caligmamizda, vitreoretinal cerrahi gegirmig
olmanin GYTT bagarisint anlamli olarak etkilemedigini bulduk.
Trabekiilektominin basarist genellikle vitrektomi 6ykiisii
olan gozlerde konjonktival skarlagma ile sinirli oldugundan,
gonyoskopik degerlendirmede a¢1 anatomisini uygun oldugunun
dogrulanmasi koguluyla GYTT, gegerli bir alternatif olabilir.

En sik yapilan konvansiyonel glokom cerrahisi olan
trabekiilektomi; okiiler hipotoni, hipotoni makiilopatisi, koroid
dekolmant, suprakoroidal kanama ve bleb ile iligkili enfeksiyon ve
endoftalmi gibi sorunlar da dahil olmak iizere ciddi komplikasyon
riskleri tagimaktadir.”” Caligma grubumuzdaki hastalarin
%4’tinde 3 ay siiren gecici hipotoni goriildii. Trabekiilektomi ile
iligkili diger komplikasyonlarin higbirine rastlanmadi. GYTT
ile iligkili en sik bildirilen komplikasyon, olgularin %55’ine
varan oranda goriilebilen gegici hifemadir.**° Calismamizda en
sik gozlenen komplikasyon %50,7 oraniyla hifemaydi. PAAG
ve PEG'de GYTT sonuglarint degerlendiren bir ¢aligmada, tiim
kohortun %19,4'tinde fibrin reaksiyonu goriilmiig; ozellikle

fako-kombine GYTT yapian tiim gozlerde fibrin olusumu
gelismistir.”! Caligmamizda tliim gozlerin %28,9’'unda fibrin
reaksiyonu goriiliicken fako-kombine GYTT yapilan 9 goziin
S’'inde izlendi. Bu nispeten yiiksek fibrin reaksiyonu oranina
birka¢ faktoriin katkida bulunmus olabilecegini diisiiniiyoruz.
Oncelikle, olgularin 9%88,9’'unda sirkumferansiyel GYTT
yapilmasi, fibrin reaksiyonu insidansinin yiiksek bulunmasini
agiklayabilir. Ayrica, komplikasyon analizi i¢in hifema ve fibrinin
birlikte izlendigi gozlerde bu komplikasyonlar hifema ve fibrin
olarak ayri ayr1 sayildi.

Zeng ve ark.’?, AAG hastalarinin yaklagik %40'inda GIB
sicramasi meydana geldigini bildirmistir. Onceki raporlarla
tutarli olarak, olgularin %31,6’sinda GIB sicramast gozlemledik
ve bunun cerrahi bagarisizlikla iligkili oldugunu bulduk.

Calismanin Kisitliliklars

Bu ¢aligmanin baglica kisitliliklari, retrospekeif tasarimi
ve belirli alt gruplardaki kiiciik 6rneklem biiyiikliigiiniin
sinirlt olmasidir. Ayrica, calisma popiilasyonundaki glokom
etiyolojilerinin heterojenligi karistirict faktorlere yol agmig
olabilir. Ancak bu cesitlilik, gercek diinyada glokom kliniginde
sik¢a kargilagilan hasta spektrumunu yansitmakta ve bu nedenle
klinik olarak anlamli, gercek yasam verileri sunarak caligmaya
deger katmaktadir. Bu bulgular: dogrulamak igin daha cesitli ve
dengeli alt grup dagilimlarin: iceren ileriye doniik ¢aligmalara
ihtiya¢ vardir.

Sonug¢

Sonug olarak, preoperatif GIB’in yiiksek olmasi, uzun AU
ve postoperatif GIB sicramasi yaganmasi cerrahi basari ile
negatif iligkili bulunurken, sirkumferansiyel GYTT, hemi-
GYTT'ye gore daha olumlu sonug verdi. Analizimizde, cerrahi
basart ile PEG varligi, gecirilmis trabekiilektomi, pars plana
vitrektomi dykdisii veya glokom evresi arasinda anlaml: bir iligki
bulunmadi. Bu nedenle GYTT, glokomun tiim evrelerinde ve
ayrica trabekiilektomi veya vitrektomi Oykiisii olan gozlerde
degerli bir cerrahi secenek olarak akilda bulundurulmalidir.
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Ozgiin Arastirma / Original Article

Igneleme Sonrasi Bleb Morfolojisinin ve Tedavi Basarisinin On Segment OK'T

ile Degerlendirilmesi

Anterior Segment OCT Imaging of Bleb Morphological Changes as Predictors of Success After Bleb
Needling

® Abdiilcemal Giirpinarl, ® Nursen Aritiirk?

10rdu Devlet Hastanesi, Goz Hastaliklari Klinigi, Ordu, Tiirkiye
20ndokuz Mayis Universitesi, Goz Hastaliklart Anabilim Dali, Samsun, Tiirkiye

Oz

Amacg: Filtrasyon yetersizliZi geligsen trabekiilektomi hastalarinda,
igneleme sonrasi bleb morfolojisi ve 6n segment degisikliklerinin 6n
segment-optik koherens tomografi (OS-OKT) ile degerlendirilmesi ve
basarty1 6ngéren morfolojik belirte¢lerin tanimlanmasi amagland:.

Gere¢ ve Yontem: Mitomisin C esliginde trabekiilektomi yapilan
ve filtrasyon yetersizligi gelisen 32 hastanin 32 goziine igneleme
ve subkonjonktival S-fluorourasil enjeksiyonu uygulandi. OS-OKT
goriintiilemesi igneleme dncesi ve sonrast 6 aya kadar olan periyotlarda
yapildi. G6z ici basinci (GIB), 6n kamara derinligi, bleb yiiksekligi ve
genisligi olciildii. Altinci ayda medikasyonsuz GIB <19 mmHg olmas:
tam basart, medikasyonla GIB <19 mmHg olmas: kismi basart olarak
tanimlandi.

Bulgular: Ortalama yas 61,7+7,8 (44-76) yil, trabekiilektomi ile
igneleme arasindaki siire ortalama 6,6+6,1 (1-26) ay idi. Preoperatif GIB
27,7+5,11 mmHg iken 1. ayda 18,32+7,51 mmHg ve 6. ayda 20,9+7,03
mmHg olarak 6lciildii. GIB'deki diisiig istatistiksel olarak anlamliydi
(sirastyla p=0,015 ve p=0,397). Bleb genisligi preoperatif 3,74+0,67
mm iken 1. ayda 4,16+0,55 mm, 6. ayda 3,90+0,49 mm olarak saptandi
(sirastyla p=0,001 ve p=0,047). Bleb yiiksekligi sirasiyla preoperatif
0,45+0,16 mm, 1. ayda 0,41+0,11 mm ve 6. ayda 0,40+0,11 mm idi
(strastyla p=0,812 ve p=0,249). Ignelemenin basar1 orani 1. ayda %75,0,
6. ayda %40,6 olarak belirlendi. Belirsiz ve enkapsiile blebler arasinda
yas, preop GIB ve igneleme sonrasi bleb yiiksekligi agisindan anlaml
fark saptandi. Ug hastada koroid effiizyonu gelisti ve medikal tedavi
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ile geriledi. Hedef GIB’e ulagilamayan 6 hastaya Ahmed glokom valfi
implantasyonu yapildi.

Sonug: OS-OKT gériintiileme, igneleme sonrast bleb morfolojisindeki
degisikliklerin objektif ve tekrarlanabilir deZerlendirmesini saglar.
Ozellikle enkapsiile bleblerde bleb yiiksekliginin azalmast ve mikro kist
yogunlugunun artmasi basarili akéz hiimor drenajint 5ngormekeedir. OS-
OKT ile bleb degerlendirmesinin klinik uygulamaya entegre edilmesi,
bleb yetersizliginin erken taninmasini saglayarak zamaninda miidahale
imkani sunabilir.

glokom, trabekiilektomi

Abstract

Objectives: To determine the bleb morphology and anterior segment
changes after needling in trabeculectomy patients with filtration failure
by anterior segment-optical coherence tomography (AS-OCT), and to
identify morphological predictors of success.

Materials and Methods: Thirty-two eyes of 32 patients who
underwent trabeculectomy with mitomycin C and experienced filtration
failure underwent bleb needling with subconjunctival S-fluorouracil
injection. AS-OCT imaging was performed before and at several time
points up to 6 months post-needling. Intraocular pressure (IOP), anterior
chamber depth, and bleb height and width were measured. Complete
success was defined as achieving IOP <19 mmHg without medication,
and qualified success as IOP <19 mmHg with medication at 6 months.

Results: The mean age of the patients was 61.7 +7.8 years (range, 44-76),
and the mean interval between trabeculectomy and needling was 6.6+6.1
months (range, 1-26). IOP was 27.70+5.11 mmHg preoperatively
(preop), 18.32+7.51 mmHg at 1 month, and 20.90+7.03 mmHg at 6
months. The decrease in IOP was statistically significant (p=0.015 and
p=0.397, respectively). Bleb width was 3.74+0.67 mm preop, 4.16+0.55
mm at 1 month, and 3.9+0.49 mm at 6 months (p=0.001 and p=0.047,
respectively). Bleb height was 0.45+0.16 mm preop, 0.41+0.11 mm
at 1 month, and 0.40+0.11 mm at 6 months (p=0.812 and p=0.249,
respectively). The success rate of needling was 75% at 1 month and 40.6%
at 6 months. There were significant differences in age, preop IOP, and
bleb height after needling between indistinct and encapsulated blebs.
Choroidal effusion developed in 3 patients and resolved with medical
treatment. Ahmed glaucoma valve implantation was performed in 6
patients who could not reach the target IOP.
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Conclusion: AS-OCT imaging provides an objective and reproducible evaluation of bleb morphological changes after needling. Reduced bleb height,
particularly in encapsulated blebs, and increased microcyst density observed on AS-OCT predict successful aqueous humor drainage. Incorporating AS-
OCT assessments into clinical practice could improve postoperative management by enabling early detection of bleb dysfunction and guiding timely

interventions.

Keywords: Anterior segment OCT, bleb dysfunction, needling, glaucoma, trabeculectomy

Giris

Trabekiilektomi, maksimal medikal tedaviye yanit
vermeyen hastalarda g6z i¢i basincini (GIB) diistirmek icin
altin standart cerrahi yaklagim olmaya devam etmektedir. Uzun
donem etkinligi, temel olarak filtrasyon blebinin iglev gérmeye
devam etmesine baglidir. Ancak, fibroblast proliferasyonu ve
ekstraseliiler matriks birikimine bagls gelisen skarlagma, siklikla
blebin iglevselligini bozar. Mitomisin C (MMC) ve 5-florourasil
(5-FU) gibi antimetabolitler, fibrotik yeniden modellenmeyi
engellemek ve cerrahi bagariy1 artirmak amaciyla rutin olarak
kullanilmaktadir.!

Bu ek stratejilere ragmen, bleb yetersizligi, ozellikle
enkapsiile veya silik blebli gézlerde yaygin bir komplikasyondur.
Olgularin  %13-29’unda enkapsiilasyon bildirilmis olup,
trabekiilektomi hastalarinin yaklagik %20’sinin sonugta bleb
ignelemesine ihtiya¢ duydugu rapor edilmigtir.>* Bleb igneleme,
subkonjonktival fibrozisi mekanik olarak parcalayarak bleb
islevselligini geri kazandiran ve akdz disa akimini yeniden
saglayan minimal invaziv, uygun maliyetli bir ayaktan tedavidir.

Bleb morfolojisi, filtrasyon etkinligi agisindan 6nem
tagimaktadir. Biyomikroskopik muayene ve Indiana Bleb
Goriiniim  Derecelendirme  Sistemi ile Moorfields Bleb
Derecelendirme Sistemi gibi geleneksel degerlendirme
yontemleri, subjektif olmalari ve i¢ yapilari goriintiileyememeleri
nedeniyle kisitlidir.*> On segment goriintiilemedeki gelismeler
sonucunda, bleb yiiksekligi, genisligi, mikrokistler ve skleral flep
gibi blebin internal morfolojisinin ayrintili goriintiilenmesini
saglayan 6n segment optik koherens tomografi (OS-OKT) gibi
yiiksek ¢oziiniirliiklii, temassiz yontemler ortaya ¢ikmigtir.®

Bu caligmanin amact, bagarisiz trabekiilektomi sonrasi
yapilan igneleme revizyonunun ardindan bleblerdeki morfolojik
degisiklikleri degerlendirmek ve basarili tedavi sonuglarini
ongoren goriintiileme biyobelirteclerini  tanimlamak icin
OS-OKT parametrelerini kullanmaktir.

Gere¢ ve Yontem

Calisma Tasarimi ve Katilimcilar

Bu prospektif giozlemsel ¢aligmaya, Ocak 2018 ile Ekim
2023 tarihleri arasinda MMC (Misintu; Kogsel Hag, Kocaeli,
Tiirkiye) esliginde trabekiilektomi yapilan 32 hastanin 32 gozii
dahil edildi. Hastalarin yas1, cinsiyeti, glokom tipi ve cerrahi ile
igneleme arasindaki siire kaydedildi. Bleb filtrasyon yetersizligi
klinik olarak yiiksek GIB (>19 mmHg), vaskiilarizasyonda artss,
bleb kenarlarinin belirsizlesmesi, subkonjonktival skarlagma
veya Tenon kisti olusumu (enkapsiile bleb) olarak tanimlandi.
Trabekiilektomi sonrast ilk ay i¢inde igneleme yapilan hastalarda
endikasyon, tolere edilebilen maksimal medikal tedaviye ragmen
filerasyon yetersizliginin devam etmesi veya bleb duvarinda
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hizls fibrotik kalinlagma ile karakterize erken enkapsiilasyondu.
Daha once glokom drenaj cihazi implantasyonu yapilmis veya
takip siiresi yetersiz olan hastalar ¢aligma digt birakildi. Blebleri
iki morfolojik alt tipe ayirmak igin biyomikroskopik muayene
ve OS-OKT kullanildt: 1) Algak, sinirlart belirsiz ve minimal
mikrokistik goriiniimlii silik blebler ve 2) OS-OKT’de yiiksek,
kalin duvarli, sinirlari belirgin ve hiperreflektif olan enkapsiile
blebler.

Igneleme Prosediirii

Tim hastalara steril kogullarda, topikal anestezi (%0,5
proparakain: Alcaine; Alcon, Puurs, Belgika) altinda bleb
ignelemesi yapildi. Blebin yaklagik 5 mm temporalinden
konjonktivaya 26-gauge bir igne ile girildi ve adezyonlar
konjonktivanin altindan ve skleral flep tizerinden ¢ok
yonlii olarak diseke edildi. Blebin yiikseldigi ve genisledigi
goriildiigiinde yeterli filtrasyonun saglandigi kabul edildi.
Ardindan, iist kadrana subkonjonktival olarak 0,1 mL (5 mg)
5-FU (Fluorouracil-Kogak 5000 mg/100 mL; Kocak Farma,
Istanbul, Tiirkiye) enjekte edildi (Sekil 1).

Goriintiilleme ve Veri Toplama

Veriler igneleme oOncesi (preoperatif) ve ignelemeden 1
saat, 1 hafta, 1 ay ve G ay sonra (postoperatif) kaydedildi. GIB,
Goldmann aplanasyon tonometrisi ile olgiildii. On kamara
derinligi (OKD) ayni klinisyen tarafindan Zeiss IOL Master
(Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA, ABD) kullanilarak &l¢iildii.
OS-OKT, Heidelberg Spectralis OKT (Heidelberg Engineering
Inc., Heidelberg, Almanya) cihazi ile 400x400 pm tarama alani
¢oziiniirliigiinde kaydedildi. Bleb genigligi icin yatay, bleb
yiiksekligi icin dikey OS-OKT kesitleri alindi. 5-FU’nun neden
oldugu gecici mikrokist bilyiimesi etkisini en aza indirmek
icin enjeksiyondan hemen sonra goriintiileme yapilmadi.
Standardizasyonu saglamak amaciyla tiim OKT goriintiileri
onceden tanimlanmig bir goriintiileme protokolii kullanilarak
ayni deneyimli kisi tarafindan ¢ekildi. Baglangi¢ goriintiileri,
her izlemde tarama konumunu yeniden bulmak igin referans
olarak kullanildr ve hastanin fiksasyonu her muayenede ayni
sekilde ayarlandi. Bleb yiiksekligi ve bleb genigligi, OKT
cihazinin yazilimi kullanilarak o6lciildii. Bleb yiiksekligi,
kornea tabanindaki subkonjonktival sivi boglugunun dikey
uzunlugu olarak 6lgiildii. Bleb genigligi, bleb duvart da dahil
olmak tizere subkonjonktival sivi kavitesinin mediyal ve lateral
kenarlari arasindaki yatay uzunluk (milimetre cinsinden) olarak

tanimlandi (Sekil 2).

Tekrarlanabilirlik

Tiim OS-OKT olgiimleri, GIB sonuglari igin kér olan
bir klinisyen (A.G.) tarafindan yapildi. Gozlemciler arasi
glivenilirligi degerlendirmek amaciyla, klinik veriler icin kor
olan ikinci bir bagimsiz aragtirmact (N.A.), rastgele secilmis 15
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Sekil 1. a) [gneleme ncesi silik bir bleb goriiniimii. b) [gnelemeden be giin sonra, hiimér akoz gikisina bagli bleb elevasyonu. ¢) [gnelemeden 1 saat sonra blebin goriiniimii.
Hiimér akoz gikist ve subkonjonktival S-florourasil enjeksiyonu, diffiiz bleb dilatasyonuna neden oldu. On kamara hacmi korundu

(B

Sekil 2. Bleb yiiksekliginin ve genisliginin OS-OKT (sari gizgiler) ile mikrometre
cinsinden 6l¢iilmesi. Skleradan dikey mesafe bleb yiiksekligini gosterir. a) Bleb
genisliZi, belirgin kistler iceren bleb duvarinin iki kenart arasindaki yatay mesafe
olarak &lciilmiigtiir. b) Igneleme 6ncesi enkapsiile bleb. ¢) [gneleme sonrasi
enkapsiile bleb. d) Igneleme oncesi silik bleb. e) Igneleme sonrast silik bleb.
Enkapsiile blebde postoperatif yiikseklikteki azalma (sart ¢izgiler) ve silik blebde
postoperatif yitkseklik ve mikrokist sayisindaki artig (oklar) dikkati cekmektedir

OS-OKT: On segment-optik koherens tomografi

gozden olugan bir alt grupta dlglimleri tekrarladi. Gozlemci igi
tekrarlanabilirlik, 6l¢timlerin bir ay arayla iki kez tekrarlanmasiyla
degerlendirildi. Gozlemci i¢i ve gézlemciler arast giivenilirligi
belirlemek icin sinif i¢i korelasyon katsayilart (SKK) hesapland:.

Basarinin Tanimi

Bu caligmada cerrahi basart icin hedef GIB sinir degeri 19
mmHg olarak belirlendi. Bu deger yaygin olarak kullanilan
degerlerden daha yiiksek olmakla beraber klinik ac¢idan daha
anlamli bir esiktir. Bu sinir degeri, son evreleme odakls
kilavuzlarda 6nerildigi gibi, ozellikle erken-orta evre glokomda
GIB'yi onlu degerlerin iist sinirlarinda tutmayi amaglayan klinik
uygulama ile uyumludur.” Tam bagari, 6. ayda ilag¢ tedavisi
olmaksinin GiB’'nin <19 mmHg olmast olarak tanimlandi.
Kismi basar1, glokom ila¢ tedavisiyle GIB’in 19 mmHg olmast
olarak tanimlandi. Basarisizlik, tedaviye ragmen GiB'in >19
mmHg olmasi veya ek glokom cerrahisi gereksinimi olarak
tanimlandi. Nihai bagart orani, 6 aylik takipte ila¢ kullanmadan
hedef GIB’e ulasan hastalarin toplam hasta sayisina orani olarak
hesaplandi.

Etik Onay

Calisma, Helsinki Bildirgesi'ne uygun olarak yiiriittildii
ve Ondokuz Mayis Universitesi Klinik Arastirmalar Brik
Kurulu'ndan onay alindi (onay numarasi: OMU KAEK
2023/116, tarih: 27.04.2023). Caligma protokolii kurum ici
etik kurul tarafindan retrospektif gozlemsel ¢aligma olarak kayit
altina alinip onaylanmig olmakla birlikte, veri toplama siireci
prospektif olarak yiiriitiilmiigtiir. Hasta verilerinin analizine
yonelik etik onay, veri toplama siireci sirasinda alinmigtir.
Caligmaya dahil edilmeden once ve herhangi bir caligmaya
Ozgii islem uygulanmadan o6nce tiim katilimcilardan yazili
bilgilendirilmis onam alinmigtr.

Istatistiksel Analiz

Tiim istatistiksel analizler SPSS 26 istatistik programi
(Armonk, NY: IBM Corp) kullanilarak yapildi. Bu kesifsel,
prospektif bir gozlemsel caligma oldugu icin bir Srneklem
biiytikliigii hesaplamasi yapilmadi. Silik ve enkapsiile
bleblerin igneleme 6ncesi ve sonrasi klinik ve bleb morfolojisi
parametreleri bagimsiz 6rneklem t-testi ve Mann-Whitney U
testi kullanilarak analiz edildi. Bagimli gruplar Wilcoxon igaretli
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sira testi ve eslestirilmis 6rneklem t-testi ile kargilagtirildi. Zaman
icindeki tekrarli olgiimler igin, denek i¢i degiskenligi hesaba
katmak amaciyla tekrarli olgtimler varyans analizi (ANOVA)
veya parametrik olmayan veriler i¢in Friedman testi de ayrica
kullanildi. Kategorik degiskenler Pearson ki-kare testi ile analiz
edildi. p<0,05 olmast anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen bireylerin (15 kadin, 17 erkek) yag
ortalamasi 61,1+7,8 yildi (aralik, 44-76). Glokom alt tipleri
arasinda primer agik agili glokom (n=11), psodoeksfoliyasyon
glokomu (n=8), dar acili glokom (n=4), iiveitik glokom (n=6) ve
intravitreal silikon yagina sekonder glokom (n=3) yer aliyordu.
Trabekiilektomi ile bleb ignelemesi arasindaki ortalama siire
6,6+6,1 aydi (aralik, 1-26). Igneleme islemi oncesinde tiim
hastalarda maksimal medikal tedaviye ragmen GIB kontrol
altinda degildi. On yedi hastada silik bleb, on beg hastada ise
enkapsiile bleb mevcuttu. On bir hastada erken (<3 ay), 21
hastada ise geg (>3 ay) filtrasyon yetersizligi izlendi (Tablo 1).

Ortalama GIB, ameliyat 6ncesinde 27,7+5,11 mmHg'den
ameliyat sonrasinda 11,61+6,13 mmHg’ye anlamli sekilde
diistii ancak 6. ayda kademeli olarak tekrar 20,9+7,03 mmHg'ye
yiikseldi. Friedman testine gore, zaman noktalari arasindaki GIB
degisimi istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,001). Bonferroni
diizeltmeli ikili kargilagtirmalar, ameliyat oncesinden ameliyat
sonrasi 1. saat, 1. hafta ve 1. aya kadar GIB’de anlamli azalma
oldugunu gosterdi (p<0,05); ancak ameliyat oncesi ve 6. ay
degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0,397) (Sekil 3). [gneleme sonrasi bagari orani 1. ayda %75
ve 6. ayda %40,6 idi.

Olgiim tekrarlanabilirligi acisindan, OS-OKT igin gozlemci
ici SKK’lar bleb yiiksekligi i¢in 0,969 ve bleb genigligi igin
0,920 idi. Gozlemciler arast SKK’lar bleb yiiksekligi i¢in 0,988
ve bleb genisligi i¢in 0,943 idi.

Ortalama OKD ameliyat 6ncesi 3,26+0,57 mm iken
ameliyattan sonra 2,90+0,44 mm'ye diistii. Tekrarli 6lclimler
ANOVA ile zaman icinde OKD’de anlamli bir degisiklik oldugu

bulundu (p=0,001). Post-hoc ikili analiz, baglangica kiyasla
postoperatif 1. saatte anlamli bir azalma oldugunu gosterirken
(p=0,001), daha sonraki izlemlerde anlaml: bir fark bulunmadi
(tiimii i¢in p>0,05) (Tablo 1).

OS-OKT analizi, bleb genisliginin preoperatif 3,74+0,67
mm’den 6. ayda 3,90+0,49 mm’ye anlamli gekilde arttigini
gosterdi. Friedman testi, zaman noktalari arasinda bleb
genisliginde anlamli bir fark oldugunu ortaya koydu (p=0,001).
ikili analizde bleb genisliginde postoperatif 1. saat, 1. hafta ve
1. ayda baglangica gore anlaml: artis oldugu bulundu (tiimii igin
p<0,01) ve 6. ayda da baglangica gire anlamli derecede yiiksek
seyretti (p=0,047).

Bleb yiiksekligi anlamli derecede degisti; igneleme oncesi
0,45+0,16 mm’den ignelemeden 1 saat sonra 0,47+0,17 mm’ye
yiikseldi, ardindan 6. ayda kademeli olarak 0,40+0,11 mm’ye
diigtii (TO-ANOVA: F=3,897, p=0,021, 1?=0,140). Ancak,
Bonferroni diizeltmeli post-hoc ikili karsilagtirmalarda, hicbir
takip zaman noktasinda baglangica gére anlamli bir fark yoktu
(tiimii icin p>0,05). Tablo 1, takip noktalarinda kaydedilen bleb
yiiksekligi, genisligi, OKD ve GIB degerlerini gostermekeedir.

Bleb morfolojisine gore yapilan alt grup analizi, silik blebleri
olan hastalarin yas ortalamasinin, enkapsiile blebleri olanlara
gore anlamli derecede daha yiiksek oldugunu ortaya koydu
(65,3+5,4’ karsilik 56,1+7,3 yil, p=0,001). Gruplar arasinda
cinsiyet dagilimi, glokom alt tipi ve ignelemeye kadar gecen siire
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Sekil 3. Takip siirelerine gore goz ici basinglari (GIB)

Tablo 1. Takip sirasinda bleb parametreleri, 6n kamara derinligi ve goz ici basincinda goriilen degisikliklerin baslangic
degerleri ile karsilastirilmasi

i i i 1 haia oy oy P

GIB 27,7+5,11 11,61:6,13 15,55+8,2 18,65+7,51 20,9+7,03 0,001*

p° 0,015 0,001 0,015 0,397

OKD (mm) 3,26+0,57 2,9+0,44 3,24+0,59 3,52+0,5 3,24:0,41 0,001

P 0,726 0,998 0,159 0,988

Bleb genisligi (mm) 3,74+0,67 4,30+0,88 4,29+0,6 4,16+0,55 3,90+0,49 0,001*

p° 0,001 0,006 0,001 0,047

Bleb yiiksekligi (mm) 0,45+0,16 0,47+0,17 0,43+0,13 0,41+0,11 0,40+0,11 0,021¢

P’ 0,989 0,999 0,812 0,249

Istatistiksel olarak anlamls sonuclar (p<0,05) kalin harflerle belirtilmistir. “Friedman testi, tiim zaman noktalart arast kargilastirma; "Bonferroni diizeltmeli Wilcoxon isaretli stralar testi, preop ile
ikili kargilagtirmalar; “Tekrarli lciimler ANOVA, tiim zaman nokralart arast kargilagtirma; “Bonferroni diizelemeli t-testleri, preop ile ikili kargilagtirmalar. GIB: Goz ici basinci, OKD: On kamara
derinligi, Preop: Ameliyat 6ncesi, Postop: Ameliyat sonrast
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acisindan anlamli fark yoktu. Ancak, igneleme 6ncesi GIB, silik
bleb grubunda (24,73+3,22 mmHg), enkapsiile bleb grubuna
(30,67+4,78 mmHg, p=0,001) gore daha diisiikeii. {gneleme
sonrast GIB degerleri tiim zaman noktalarinda gruplar arasinda
benzerdi.

Basart oran: silik bleb grubunda, enkapsiile bleb grubuna
gore biraz daha yiiksekti (1. ayda %824’ karsilik %66,7; 6.
ayda %41,2’ye karsilik 9%40,0). Bleb yiiksekligi, tiim zaman
noktalarinda enkapsiile bleblerde tutarli olarak daha fazlaydi
(Tablo 2).

Tablo 3, preoperatif GIB ile bleb yiiksekligi (r=0,59,
p=0,0018) ve genisligi (r=0,42, p=0,036) arasinda anlamli bir
korelasyon oldugunu gostermektedir. Postoperatif 1. saat veya 1.
ay ol¢timlerinde anlamli bir korelasyon gozlenmedi. Altinct ayda,
GIB ile bleb genisligi arasinda negatif bir korelasyon varken (r=-
0,52, p=0,010), bleb yiiksekligi ile anlamli korelasyon yoktu.

Uc hastada postoperatif besinci giinde koroid efiizyonu
gelisti ve medikal tedavi ile iyilesti. Igneleme ve ek medikal
tedaviye ragmen hedef GIB’e ulasamayan alt1 hastaya daha sonra
Ahmed glokom valfi implantasyonu yapild:.

Tartisma

Trabekiilektomi, medikal veya lazer tedavilerine yanit
vermeyen glokom hastalarinda GIB'yi etkili bir sekilde
diisiirmek i¢in temel cerrahi teknik olmaya devam etmektedir.®
Trabekiilektominin uzun dénem bagarist, primer olarak filtrasyon
blebinin iglevini siirdiirmesine baglidir ve subkonjonktival
fibrozis blebin fonksiyonunu bozabilir. MMC ve 5-FU gibi
antimetabolitler, postoperatif skarlagmay1 baskilamak ve bleb
iglevselligini siirdiirmek icin yaygin olarak kullanimaktadir.’
Ancak, bu ek tedavilere ragmen fibrozis ve takiben bleb
yetersizligi yine de meydana gelebilir.

Hastaneye yatig gerektirmeyen minimal invaziv bir
islem olan bleb igneleme revizyonu, bleb duvarinin altindaki
subkonjonktival yapisikliklari mekanik olarak parcalayarak akoz
hiimér ¢ikigini yeniden saglayabilir.'®!" Calismamizda igneleme
ile adezyonlar skleral flep iizerinden 6n kamaraya girilmeden
hedef alinmigtir. Bu yapisal degisiklikleri objektif olarak izlemek
icin OS-OKT kullanildr ve SKK’larinin (SKK 20,92) yiiksek
olmasi, yontemin tekrarlanabilirliginin miikemmel oldugunu
gosterdi.

Literatiirde bleb ignelemesinin bagari oranlari; hasta
popiilasyonu, caligma yontemi, antimetabolit kullanimi ve
bagariyt tanimlamak igin kullanilan kriterlerdeki farkliliklar
nedeniyle degiskenlik gostermektedir. Caligmamizda, igneleme
sonrast 1. ve 6. aydaki bagari oranlart sirasiyla %75 ve %40,6
idi. Onceki caligmalarda elde edilen sonuglar degiskenlik
gostermektedir. Ewing ve Stamper'? %91,7 gibi yiiksek bir
bagar1 oran: bildirirken, Shah ve ark." pediatrik hastalarda bagar:
oraninin %77,7 oldugunu ve Shin ve ark.' ise 1 yilda kiimiilatif
bagari oraninin %45 diizeyinde oldugunu (4 yilda %28
diigmiigtiir) bildirmistir. Rotchford ve King" 6. ayda %064,2
olan bagari oraninin 48. ayda %13’ diigtiigiinii gozlemlerken,
Tsai ve ark.!® 6. ayda bagari oraninin yaklagtk %70 oldugunu

bulmustur. Bu bulgular arasindaki degiskenlik, bleb ignelemesi
sonuglarinin karmagikligina ve net olarak tanimlanmig bagari
kriterlerine duyulan ihtiyaca isaret etmektedir.

Filtrasyon bleblerinin morfolojik 6zellikleri, fonksiyonel
durumlart hakkinda kritik bilgiler verir. Fonksiyonel blebler
tipik olarak hafif bir elevasyon, minimal konjonktival
vaskiilarizasyon ve mikrokistler mevcutken, fonksiyonel olmayan
bleblerde yogun vaskiilarizasyon, enkapsiilasyon ve sinirli sayida
mikrokistik yapilar izlenir.® Caligmamizda, enkapsiile blebler
tutarli bir sekilde bleb yiiksekligi artmistir ve baglangictaki
bagar1 orani silik bleblere kiyasla daha diisiiktii. Hasta yaginin
daha gen¢ olmasi enkapsiile blebler ve sonuglarin daha kotii
olmas: ile anlamli derecede iligkili bulundu; bu sonug, geng
bireylerde fibroziste artig oldugunu gosteren nceki arastirmalarla
uyumludur."”

Ultrason biyomikroskopi, konfokal mikroskopi ve 6zellikle
OS-OKT gibi ileri goriintiileme yontemleri, blebin ig
yapisinin ayrintili ve objektif goriintiilenmesini saglayarak bleb
degerlendirmesinde yeni bir ufuk agmistir.'®?? OS-OKT, 6n
segment yapilarinin yiiksek ¢oziiniirliiklii kesitsel goriintiilerinin
elde edilmesini saZlayan temassiz bir yontemdir. Leung ve ark.?’,
blebleri OKT goriiniimlerine gore siniflandirarak, fonksiyonel
blebleri sivi dolu kaviteleri olan ve yansiticiligi orta diizeyde
diffiiz mikrokistler iceren blebler olarak tanimlamistir. Benzer
sekilde, Kawana ve ark.”? ii¢ boyutlu OKT goriintiileme
kullanarak bleb drenaj yollarini, bleb duvarindaki mikrokist
yapilar1 ve skleral flebi degerlendirmis ve fonksiyonel
blebleri, bleb duvarinda yaygin mikrokistleri olan stvi dolu
bir kaviteye sahip blebler olarak tanimlamigtir. Guthoff ve
ark.?, OS-OKT’deki kistik elevasyonun yiiksek GIB ile iliskili
oldugunu ve ignelemenin kist yiiksekligini etkili bir sekilde
azalttigini gostermigtir.

Calismamizda OS-OKT analizi ile ignelemeden hemen
sonra bleb geniglifinde anlamli bir artig ve takiben kademeli
bir azalma oldugu goriildii. Bu bulgular, igneleme etkilerinin
gecici oldugunu gostermekte ve miidahalenin tekrar edilmesine
ihtiya¢ duyulabilecegine isaret etmektedir. Buna kargilik, bleb
yiiksekligi ozellikle enkapsiile bleblerde anlamli 6lgiide azalds;
bu da subkonjonktival fibrozisin etkili bir sekilde parcalandigini
ve akéz drenajinin iyilestigini diisiindiirmektedir. 1gneleme
sonrast blebin yiiksek kalmasi, filtrasyon yetersizliginin bir
belirteci olabilir ve glokom drenaj implantlari gibi alternatif
cerrahi yaklagimlar gerekebilir.

OKD, akoz disa akiminin iyilesmesi nedeniyle tipik olarak
postoperatif donemde azalir. Caligmamizda iZnelemeden
hemen sonra OKD’de baslangicta bir diisiis gozlenmesine
ragmen, sonraki ol¢timler uzun dénemde anlamls bir degisiklik
olmadigini gosterdi. Bu sonug, OKD ile cerrahi bagari arasinda
dogrudan bir iligki olmadigin1 6ne siiren Lenzhofer ve ark.’nin**
bulgulariyla tutarlidir.

Son calismalar, OS-OKT tabanli
filerasyon blebi fonksiyonunu ve postoperatif GIB kontroliinii
degerlendirmedeki prognostik degerini gdstermeye devam
etmektedir. Sun ve ark.” tarafindan 2023’te yapilan bir
caligmada, OS-OKT tabanli Wuerzburg Bleb Siniflandirma

morfometrinin
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Tablo 2. Silik ve enkapsiile bleb tipleri arasinda demografik, klinik ve morfolojik parametrelerin karsilastirilmasi

Degiskenler ?;111;11;7) ?:ffsl;sme p degeri
Yas (y1l), ortalama + SS 65,3+5,4 56,1+7,3 0,001
Cinsiyet, n

Kadin 6 9

Erkek 11 6 o162
Glokom tipi, n

Primer agik agilt glokom 7 4

Psidoeksfoliasyon glokomu 5 3

Dar agili glokom 1 3 0,524°

Uveitik glokom 2 4

Silikon yag1 enjeksiyonuna sekonder 2 1
Bleb yetersizligine kadar gecen siire, n (%)

Erken (<3 ay) 5 (29,4) 6 (40)

Geg (>3 ay) 12(70,6) 9.(60) 0229
Cerrahi ile iZneleme arast siire (ay), ortalama + SS 5,7+4,4 (1-14) 7,67+7,41 (1-26) 0,711°
Basart, n (%)

1.ay 14 (82,4) 10 (66,7)

6. ay 7 (41,2) 6 (40)

GIB (mmHg), ortalama + SS

Preop 24,73+3,22 30,67+4,78 0,001
Postop 1. saat 10,75+7,17 12,53+5,34 0,379
Postop 1. hafta 14,25+7,95 16,93+8,51 0,373*
Postop 1. ay 16,53+6,25 21,21+8,32 0,095*
Postop 6. ay 19,47+5,40 22,33+831 0,305"
OKD (mm), ortalama + SS

Preop 3,11+0,56 3,45+0,56 0,173"
Postop 1. saat 2,91+0,51 2,90+0,36 0,950
Postop 1. hafta 3,27+0,72 3,21+0,43 0,711°
Postop 1. ay 3,59+0,54 3,45+0,47 0,719
Postop 6. ay 3,31:0,48 3,10:0,19 0312
Bleb genisligi (mm), ortalama + SS

Preop 3,74+0,84 3,75+0,47 0,975*
Postop 1. saat 4,49+1,12 4,10+0,49 0,211*
Postop 1. hafta 4,32+0,68 4,27+0,55 0,822°
Postop 1. ay 4,21+0,65 4,11+0,43 0,909
Postop 6. ay 4,05£0,57 3,75:0,51 0,182
Bleb yiiksekligi (mm), ortalama + SS

Preop 0,34+0,09 0,59+0,13 0,001°
Postop 1. saat 0,40+0,17 0,56+0,14 0,001°
Postop 1. hafta 0,38+0,12 0,50+0,12 0,002
Postop 1. ay 0,37+0,12 0,45+0,11 0,017*
Postop 6. ay 0,34+0,05 0,48+1,07 0,001>

Istatistiksel olarak anlamli sonuglar (p<0,05) kalin harflerle belirtilmistir. “Bagimsiz 6rneklem t-testi, "Mann-Whitney U testi, ‘Ki-kare testi.

On kamara derinligi, Preop: Ameliyat oncesi, Postop: Ameliyat sonrast, SS: Standart sapma

GIB: Géz ici basinct, PEX: Psodoeksfoliyatif, OKD:
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Tablo 3. Farkli zaman noktalarinda g6z ici basinci ile blebin
morfolojik parametreleri arasindaki korelasyon (Pearson
korelasyon analizi)
GIB Bleb yiiksekligi Bleb genisligi
Preo r 0,59 0,42
P b | 0,002 0,036
Postop 1. saat f 0,22 0,08
p p | 0254 0,674
r -0,18 -0,05
Postop 1. hafta . 0361 0.801
r -0,31 -0,52
Postop6.2y | | o118 0,010
Istatistiksel olarak anlamli sonuglar (p<0,05) kalin harflerle belirtilmigtir. GIB: Goz ici
basinci, Preop: Ameliyat oncesi, Postop: Ameliyat sonrast

Sistemi skorlarinin, postoperatif dsnemde belli araliklarda (1, 2,
3, 6 ve 12. aylar) 6liilen GIB ile anlamli korelasyonlar gosterdigi
ve mikrokist varligi gibi spesifik 6zelliklerin cerrahi basarinin
gliclii 6ngorii unsurlart oldugu gosterilmigtir (p<0,05). Benzer
sekilde, swept-source OS-OKT kullanilarak yapilan giincel bir
kesitsel analizde, internal bleb reflektivitesi, maksimal bleb
yiiksekligi ve piksel yogunlugu olciimlerinin, islev géren ve
gormeyen blebleri yiiksek dogrulukla (egri altindaki alan 20,75)
ayire ettigi bulunmugtur.

Bulgularimiz bu yeni ortaya ¢ikan kanitlart tamamlar
ozelliktedir. Preoperatif GIB ile bleb yiiksekligi (r=0,59,
p=0,0018) ve genisligi (r=0,42, p=0,036) arasinda anlamli
bir pozitif korelasyon oldugunu gozlemledik; bu da baglangi¢
GIB degeri daha yiiksek olan gozlerde filtrasyon bleblerinin
baglangicta daha biiyiik oldugunu diisiindiirmektedir. Ayrica, 6.
aydaki GIB degerleri ile bleb genisligi arasinda negatif korelasyon
(r=-0,52, p=0,010) saptanmasi, uzun stireli GIB kontrolii
i¢in blebin agik kalmasinin (bleb genisliginin korunmasinin)
onemini gostermektedir. Bu sonuglar, OS-OKT tabanli bleb
olctimlerinin prognoz agisindan dinamik bilgiler verdiZine ve
daha hedefe yonelik miidahalelerde bulunmak icin postoperatif
izlem protokollerine OS-OKT’nin entegre edilmesinin yararls
olacagina isaret etmektedir.

Calismanin Kisitliliklar:

Bu caligmanin bazi kisicliliklart bulunmakeadir. Oncelikle,
hasta kohortu glokom alt tipi agisindan heterojendi. Silik
ve enkapsiile bleb gruplarindaki olgu sayisi nispeten azd:.
ikinci olarak, tiveitik glokomun dahil edilmesi bir yanlilik
dogurmus olabilir, ¢iinkii goz ici enflamasyon yara iyilesmesini
ve subkonjonktival fibrozisi degistirerek ignelemeye yaniti
etkileyebilir. Bununla birlikte, bu hastalar gercek diinyada
klinik pratikte kargilagilan heterojenlifi daha iyi yansitmak
icin ¢aligmaya dahil edilmistir. Bu etkileri netlestirmek igin
orneklemi daha biiyiik, 6zellikle yalnizca non-enflamatuvar
glokom hastalarindan olusan daha homojen kohortlar ile yapilacak
caligmalara ihtiya¢ vardir. Ayrica, bleb fonksiyonu ve igneleme
basarisi icin prediktif biyobelirtegler olarak degerlerini saptamak
amactyla, bleb duvar reflektivitesi, mikrokist yogunlugu, skleral
flep goriintiilemesi ve blebin i¢ mimarisi gibi ileri OS-OKT

parametrelerini arastiran daha fazla caligma yapilmas: yararli
bilgiler saglayacaktir.

Sonug¢

OS-OKT goriintiileme, igneleme sonras: morfolojik bleb
degisiklikleri hakkinda objektif ve tekrarlanabilir bilgiler verir.
Calismamizda, bleb yiiksekliginde azalma (6zellikle enkapsiile
bleblerde) ve bleb genisliginde artis, akoz disa akimda iyilesme
ve kisa donem basari ile iliskili bulunmugtur. OS-OKT’nin
postoperatif takibe dahil edilmesi, bleb iglevselligini ngdrmeye,
erken yetersizlik belirtilerini saptamaya ve zamaninda yeniden
miidahaleye rehberlik etmeye yardimci olabilir, bu da sonugta
uzun donemde daha iyi cerrahi sonuglar elde edilmesini
saglayabilir.
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Oz

Amag: Optik sinir bagindaki mikrovaskiiler degisiklikleri non-arteritik
anterior iskemik optik noropati (NAION) ve normal tansiyonlu glokom
(NTG) hastalar arasinda karsilagtirmak ve vaskiiler yogunluk (VY) ile
patern elektroretinografi (PERG) degisiklikleri arasindaki korelasyonu
degerlendirmek.

Gereg¢ ve Yontem: NTG ve NAION'lu hastalara optik koherence
tomografi anjiografi ve PERG gériintiilemesi de dahil olmak iizere
kapsamli oftalmolojik muayeneler uygulandi. Demografik ve klinik
veriler topland: ve gruplar yas, goz i¢i basinct, ortalama sapma ve global
retina sinir lifi tabakast kalinl1Z1 a¢isindan eglestirildi.

Bulgular: Calismaya NAION grubundan 25 goz, NTG grubundan
24 géz ve kontrol grubundan 30 goz dahil edildi. NAION hastalarinda
peripapiller, inferior hemi, inferior temporal ve temporal inferior
bolgelerde VY, NTG hastalarina kiyasla 6nemli dlgiide daha diisiiktii
(strastyla p=0,004, p=0,003, p=0,002, p=0,006). PERG’de hem NAION
hem de NTG hastalarinda P50 genliklerinin kontrol grubundakilerden
daha diisiik oldugu saptandi (sirastyla p=0,001, p=0,012). NAION ve
NTG gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yalnizca N95
genliginde gozlendi (p=0,035). N95 genligi en hassas ayiric1 olarak ortaya
gikarken, inferior temporal VY en spesifik ayiriciydi. VY, P50 latansi,
P50 genligi ve N95 genligi ile korelasyon gosterdi (hepsi igin p<0,050).

Cite this article as: Koru Toprak M, Uzel MM, Yildirim H. Comparison of
Microvascular and Electrophysiological Findings of Normal-Tension Glaucoma and
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Sonug: Bulgularimiz, NAION'u NTG den ayirt etmede peripapiller
damar yogunlugu ve PERG parametrelerinin tanisal degerini
vurgulamaktadir. PERG ile VY arasinda gézlenen korelasyonlar, bu
dlgtimlerin retinal ganglion hiicre fonksiyonunu ve mikrovaskiiler
degisiklikleri degerlendirmede tamamlayici bir rol oynadiZini
diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Non-arteritik iskemik optik néropati,
normal basingli glokom, optik koherens tomografi anjiografi, patern
elektroretinogram

Abstract

Objectives: To compare microvascular alterations in the optic nerve
head between non-arteritic anterior ischemic optic neuropathy (NAION)
and normal-tension glaucoma (NTG) and assess the correlation between
vascular density (VD) and pattern electroretinography (PERG) changes.

Materials and Methods: Patients with NTG and NAION underwent
comprehensive ophthalmologic examinations, including optic coherence
tomography angiography and PERG imaging. Demographic and clinical
data were collected, and groups were matched for age, intraocular pressure,
mean deviation, and global retinal nerve fiber layer thickness.

Results: The study included 25 eyes from the NAION group, 24 eyes
from the NTG group, and 30 eyes from the control group. VD was
significantly lower in the peripapillary, inferior hemi, inferior temporal,
and temporal inferior regions in NAION patients compared to NTG
patients (p=0.004, p=0.003, p=0.002, p=0.0006, respectively). Analysis
of PERG parameters revealed that the P50 amplitudes in both NAION
and NTG patients were lower than those in the control group (p=0.001,
p=0.012, respectively). A statistically significant difference between the
NAION and NTG groups was observed only in N95 amplitude (p=0.035).
N95 amplitude emerged as the most sensitive discriminator, while inferior
temporal VD was the most specific discriminator. VD correlated with P50
latency, P50 amplitude, and N95 amplitude (p<0.050 for all).

Conclusion: Our findings highlight the diagnostic value of peripapillary
vessel density and PERG parameters in distinguishing NAION from
NTG. The observed correlations between PERG and VD suggest a
complementary role for these measures in evaluating retinal ganglion cell
function and microvascular alterations.

Keywords: Non-arteritic ischemic optic neuropathy, normal-
tension glaucoma, optic coherence tomography angiography, pattern
electroretinogram
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Giris

Glokom ve non-arteritik anterior iskemik optik néropati
(NAION), geri doniisiimsiiz optik sinir hasarinin en yaygin iki
nedenidir. NAION, akut fazda ani gorme kayb1 ve optik disk
6demi ile karakterizedir. Sonrasinda, optik diskte solukluk ve
retina sinir lifi tabakasinda (RSLT) incelme geligerek kronik
bir faza ilerler.! NAION, optik sinir basini (OSB) besleyen
primer damar olan kisa posterior siliyer arterde kan akiminin
azalmast sonucu ortaya ¢ikar.” Normal tansiyonlu glokom
(NTG), hem patofizyolojik hem de klinik ozellikleri acisindan
diger glokom tiplerinden farklidir. Etiyolojisi tartigma konusu
olmaya devam etse de, NTG’de goriilen kronik retinal ganglion
hiicre kaybinin OSB perfiizyonunun azalmas: nedeniyle ortaya
ciktigr diisiiniilmekeedir.>* NAION ve NTG'de retina sinir lifi
hasarinin mekanizmalar: farklilik gosterse de, kronik dénemde
altta yatan nedeni tespit etmek zor olabilir. Hem optik disk
degisiklikleri hem de gorme alani degigiklikleri birbirini taklit
edebilir.

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA), peripapiller
bolgedeki kapiller dolagimin degerlendirilmesini saglayan non-
invaziv bir yéntemdir. OKTA kullanan birkag calismada, NAION
ve acik acili glokomlu hastalarda normal bireylere kiyasla vaskiiler
yogunlukta (VY) bir azalma oldugu gosterilmistir.”*"* Patern
elektroretinografi (PERG), retina ganglion hiicre fonksiyonunu
degerlendirmede kullanilan hassas bir yontemdir. NAION ve
NTG'de PERG amplitiidlerinin normal bireylere gore azaldig:
goriilmiig ve bu durumun NAION ve NTG'de retinal ganglion
hiicre hasarina isaret ettigi bildirilmistir.”'

Bu caligmanin amact, NAION ve NTG'de OSB’de meydana
gelen mikrovaskiiler degisiklikleri belirlemek, birbiriyle
kargilagtirmak ve VY ile PERG degisiklikleri arasindaki
korelasyonu saptamaktir.

Gereg ve Yontem

Mayis-Ekim 2022 tarihleri arasinda iigiincii basamak bir
merkezde NTG ve NAION tanisi alan hastalar bu prospekeif
kesitsel calismaya dahil edildi. Caligma, Balikesir Universitesi
Tip Fakiiltesi Etik Kurul’dan onay alindiktan (karar numaras:
2022/101, tarih: 28.09.2022) sonra Helsinki Bildirgesi'ne
uygun olarak yiiriitiildii. Tiim hastalardan yazili bilgilendirilmig
onam alindi.

Tim hastalara, merkezi kornea kalinlig: dl¢iimii, Snellen
eseli ile en iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK)
degerlendirmesi, Goldman aplanasyon tonometresi ile goz ici
basinct (GIB) &l¢iimii ile biyomikroskopik muayene ve dilate
fundus muayenesinden olusan kapsamli oftalmolojik muayene
yapildi. Ek olarak, tiim hastalara standart otomatik perimetri
(Humphrey gorme alani analizorii, Carl Zeiss Meditec, Dublin,
CA, 24-2 Isveg Interakeif Esik Algoritmast Standart Stratejisi),
OKT ile RSLT kalinligi 6lgiimii (AngioVue, Optovue Inc.,
Fremont, CA), peripapiller anjiyografi icin OKTA (AngioVue,
Optovue Inc., Fremont, CA) ve PERG 6l¢iimleri (Monpack One,
Metrovision, Fransa) yapild:.
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Calismaya dahil edilme kriterleri; sferik esdegerin -6,0
diyoptri (D) ile +3 D arasinda olmast, silindirik egdegerin <2 D
olmasi, aksiyel uzunlugun <25 mm olmasi, gonyoskopide aginin
agitk olmasi ve en az iki giivenilir gérme alani testi bulunmasi
olarak belirlendi. Diglama kriterleri sistemik ila¢ kullanimu,
NTG tarusindan 6nce antiglokom ila¢ kullanimi dykiisii, ortam
bulanikligina neden olan patolojilerin varlig: (6rnegin; katarake,
vitreus kanamasi) ve intraokiiler cerrahi dykiisii olarak belirlendi.

Optik disk ve gérme alaninda glokomatoz hasar izlenen, 6n
kamara agist acik olan ve farkli giinlerde &lciilen GIB degerleri
<18 mmHg bulunan hastalara NTG tanisi konuldu. NAION
tanisy; ani agrisiz gorme kaybu, optik disk 6demi, uyumlu gérme
alani defektlerinin varliZ1 ve arteritik nedenlerin diglanmasi ile
kondu. Optik disk 6deminin gerilemesinden en az 6 ay sonra
gelistigi kabul edilen kronik faz NAION'lu hastalar caligmaya
dahil edildi.

Saglikli kontrol grubu; herhangi bir okiiler semptomu
olmayan, intraokiiler cerrahi Gykiisii bulunmayan, GIB <18
mmHg olan ve gorme alani defekti olmayan géniilliilerden
olusturuldu. NTG, NAION ve kontrol gruplari, yas, GIB,
ortalama deviasyon (OrtD) ve global RSLT kalinligina gore
eslestirildi. Eslestirme, yas icin +5 yil, GIB igin +1 mmHeg,
OrtD igin +1 dB ve global RSLT kalinlig1 igin =15 pm uyumlu
olacak sekilde yapildi.

Tiim katilimcilarin 4,5x4,5 mm? tarama paterni kullanilarak
peripapiller OKTA goriintiilemesi yapild: (Sekil 1). Cihazin
calisma mekanizmast daha once bildirilmigtir.'' VY, 1000 pm
genisligindeki eliptik bir alan i¢inde optik disk sinirindan
uzanan kiiciik damarlarin kapladig: alanin toplam alana orani
olarak hesaplandi. Cihaz, i¢ limitan membran ile RSLT nin arka
sinir1 arasindaki alanda segmentasyon yapti. VY bir biitiin olarak
diskin iginde ve peripapiller bolgede, siiperior ve inferior yarim
alanlarda ve nazal stiperior, nazal inferior, inferior nazal, inferior
temporal, temporal inferior, temporal siiperior, stiperior nazal ve
stiperior temporal alanlarda dl¢iildii. Peripapiller RSLT kalinlig1
yine ayni cihaz kullanilarak 6lciildii. Yalnizca tarama kalitesi
7’den yiiksek olan ve hareket artefakti icermeyen goriintiiler
secildi.

PERG kayitlari manyetik alandan ve sesten izole edilmisg
bir odada yapildi. Kisaca, elektriksel yanitlar beg Dawson-
Trick-Litzkow elektrodu kullanilarak kaydedildi: Korneaya
bakacak sekilde alt gtz kapaklarina birer elektrot ve her
iki goziin dig kantiisiine birer referans elektrot yerlegtirildi.
Topraklama elektrodu ise alin bolgesine takildi. Test, yakin
mesafe diizeltmesi ve binokiiler gorme ile 2 dakikalik 11k
adaptasyonunu takiben 30 c¢m mesafeden skotopik kogsullar
alunda gergeklestirildi. Katilimcilardan ekranda gésterilen bir
satrang tahtast deseninin ortasinda bulunan kirmizt bir noktaya
odaklanmalar: istendi ve her goz i¢in dort PERG kayd: elde
edilerek ortalamas: alindi. Sonuglar, kaydedilen elektriksel
yanitlar ve secilen pik amplitiidler hakkinda analitik verileri
iceren bir grafik olarak ifade edildi. N35, P50 ve N95 dalgalar:
(pikleri) i¢in amplitiidler ve latanslar kaydedildi. Daha detayl
bilgiye daha 6nceki bir ¢aligmada yer verilmistir."?
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Sekil 1. Non-arteritik anterior iskemik optik nropatili bir hasta (A) ve normal tansiyonlu glokomlu bir hastadan (B) elde edilen temsili optik koherens tomografi anjiyografi
ve optik sinir bast (OSB) analizi sonuglari. Peripapiller damar yogunlugu ve peripapiller retina sinir lifi tabakasi kalinligi, OSB analiz yazilim1 (Angio DiscVue) kullanilarak
peripapiller aniiliis ve disk i¢i bolgede, 8 sektirde ve siiperior/inferior yarim alanlarda degerlendirildi

Istatistiksel Analiz

Verilerin normal dagilim gosterip gostermedigi Shapiro-Wilk
testi ile degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler, normal dagilim
gosteren degiskenler i¢in ortalama + standart sapma ve kategorik
degiskenler icin ise say1 ve yiizde olarak sunuldu. Kategorik veriler
ki-kare testi kullanilarak analiz edilirken, siirekli degiskenler tek
yonlii varyans analizi (ANOVA) kullanilarak degerlendirildi.
Gruplar arasindaki farkliliklar ayrica Tukey’nin post-hoc ¢oklu
kargilagtirma testi kullanilarak degerlendirildi. Parametreler
arasindaki korelasyon Pearson korelasyon katsayist kullanilarak
analiz edildi. Grup farkliliklarini gesitli parametrelerin ayirt ecme
yetenegi, alict igletim karakteristigi (AIK) analizi kullanilarak

degerlendirildi. Tiim istatistiksel analizler SPSS 25,0 yazilimi
kullanilarak yapild: ve p degerinin <0,05 olmas: istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya NAION, NTG ve kontrol gruplarindan 30'ar goz
dahil edildi. NAION grubundan beg hasta ve NTG grubundan
alt1 hasta, RSLT kalinliklari ile gorme alani OrtD degerlerinin
eslestirilememesi nedeniyle ¢aligmadan ¢ikarildi. Tablo 1'de
katilimcilarin demografik ve klinik 6zellikleri sunulmusgtur.
Gruplar arasinda yas, cinsiyet, GIB ve OrtD agisindan anlamli
bir fark yoktu (p>0,05).

Tablo 1. NAION, NTG hastalar1 ve saglikli bireylerin demografik ve klinik 6zellikleri
NAION grubu (n=25) NTG grubu (n=24) Saglikl grup (n=30) p degeri
Yas (y1l) 59,68+11,49 60,33+8,75 59,93+8,10 0,971
Cinsiyet, kadin, n (%) 15 (60) 16 (66,7) 17 (56,7) 0,753
p*=0,079
EIDGK (logMAR) 0,54+0,34 0,35=0,41 0,03+0,05 p*<0,001
p°<0,001
p*<0,001
MKK (pm) 534,44+31,96 495,08+25,46 550,27 +22 47 p*=0,079
p°<0,001
p*=0,639
GA OrtD (dB) -5,70+1,97 -5,20+2,77 -0,87+2,93 p°<0,001
p°<0,001
p'=0,861
GIB (mmHg) 14,88+2,18 14,58+2,02 15,50+1,77 p°=0,485
p°=0,218
p*=0,885
Cukur/disk orani 0,38+0,08 0,39+0,07 0,34+0,09 p°=0,269
p=0,111
'=0,646
RSLT kalinlig, ortalama (pm) 83,84+4,78 82,41+7,66 100,03+3,99 p°<0,001
p°<0,001
p NAION ile NTG, p*: NAION ile saglikli grup, p': NTG ile saglikli grup
NAION: Non-arteritik iskemik optik noropati, NTG: Normal tansiyonlu glokom, EIDGK: En iyi diizeltilmis gorme keskinligi, logMAR: minimum rezoliisyon agisinin logaritmast, MKK:
Merkezi kornea kalinligi, GA: Gorme alani, OrtD: Ortalama deviasyon, GIB: Goz igi basinci, RSLT: Retina sinir lifi tabakast
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OKTA ile degerlendirilen optik disk parametreleri Tablo 2'de
gosterilmistir. NAION hastalarinda VY, diskin igi hari¢ tiim
bolgelerde saglikli kontrol grubuna gore daha diisiiktii (p<0,05).
NTG hastalarinda VY, diskin i¢i, inferior temporal ve temporal
inferior degerleri hari¢ tiim bolgelerde kontrollere gore daha

diisiiktii (p<0,05). Peripapiller, inferior yarim alan, inferior
temporal ve temporal inferior VY, NAION hastalarinda NTG
hastalarina gore daha diisiiktii (sirasiyla p=0,004, p=0,003,
p=0,002, p=0,000).

Gruplar arasinda PERG ozellikleri incelendiginde, NAION
ve NTG hastalarinda P50 amplitiidleri kontrol grubundan
anlamli derecede diisitk bulundu (sirasiyla p=0,001, p=0,012).

NAION ve NTG gruplari arasinda sadece N95 amplitiidiinde
istatistiksel olarak anlamli fark vard: (p=0,035). Tablo 3’te
gruplarin PERG sonuglar: verilmistir.

Tablo 4’te AIK analizine gére NAION ve NTG’nin anlamli
ayirt edici parametreleri gosterilmektedir. En hassas ayirt edici
faktor N95 amplitiidii ve en spesifik ayirt edici faktor inferior
temporal VY idi.

N35, P50 ve N95 parametreleri (latans ve amplitiid) ile
VY arasindaki korelasyon analizi Tablo 5’te gosterilmektedir.
Sunulan sonuglar arasinda tiim goriintii, disk igi, peripapiller,
st ve alt yarim alanlar ve farkli nazal ve temporal bolgeler
yer almaktadir. N35 latansi, amplitiidii veya N95 latansi

Tablo 2. Gruplar arasinda peripapiller vaskiiler dansitenin karsilastirilmasi

NAION grubu (n=25)

NTG grubu (n=24)

Saglikh grup (n=30) p degeri

Tiim goriintii (%) 41,90+6,51

44,80+6,16

p'=0,132
pP<0,001
p°<0,001

50,97+2,39

Disk ici (%) 49,845,26

51,77+4,36

p'=0,295
p’=0,129
p=0,927

52,23+3,84

Peripapiller (%) 40,21+7,36

46,15+7,98

p*=0,004
pP<0,001
p°<0,001

52,92+2,52

- Stiperior yarim alan (%) 41,70+9,04

44,95+8,72

p'=0,262
pP<0,001
5<0,001

53,06+2,87

- Inferior yarim alan (%) 42,56+9,01

47,58+7,93

p*=0,003
P’<0,001
p°=0,024

52,62+2,42

Nazal siiperior (%) 40,26+11,99

44,10£7,94

p'=0,244
p°<0,001
p=0,011

50,88+3,38

Nazal inferior (%) 40,44+12,46

42,55+8,21

p*=0,671
p°=0,001
p°=0,019

49,13+3,74

Inferior nazal (%) 44,76+10,08

46,73+9,76

p*=0,684
p°=0,003
p°=0,034

52,53+4,58

Inferior temporal (%) 4424+11,68

53,60+10,49

p*=0,002
p<0,001
p=0,216

57,82+4,12

Temporal inferior (%) 43,17+10,15

49,38+5,53

p*=0,006
pP<0,001
p°=0,069

53,63+3,87

Temporal siiperior (%) 43,79+8,08

47,74+11,81

p'=0,218
pP<0,001
p°=0,001

56,15+3,43

Siiperior temporal (%) 41,87+9,83

45,69+12,01

p'=0,301
p°<0,001
p°=0,001

55,07+3,94

Siiperior nazal (%) 39,76+13,31

41,13+10,22

1*=0,880
pP<0,001
p°=0,001

51,60+5,51

p': NAION ile NTG, p": NAION ile saglikli grup, p NTG ile saglikli grup
NAION: Non-arteritik iskemik optik néropati, NTG: Normal tansiyonlu glokom
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herhangi bir bolgede istatistiksel olarak anlamli sonug vermedi.
PS50 latansi birden fazla bolge ile anlamli negatif korelasyon
gosterdi. Siiperior nazal, inferior nazal, inferior temporal ve
stiperior nazal bolgelerde P50 latanst istatistiksel olarak anlaml
negatif korelasyon gosterdi (hepsi i¢in p<0,050). Bu sonuglar,
artan latansin bu bolgelerdeki azalmig VY degerleri ile iligkili
oldugunu gostermektedir. Cesitli bolgelerde P50 amplitiidii ile
pozitif korelasyon oldugu bulundu. En yiiksek pozitif korelasyon
siiperior yarim alandayd: (r=0,249, p=0,027). N95 amplitiidii
ile ¢esitli bolgelerde anlamli negatif korelasyon vardi. En giiclii
anlamli negatif korelasyon peripapiller bolgede izlendi (r=0,309,
p=0,006).

Tartisma

Bu ¢aligma, N95 amplitiidiiniin NAION grubunda NTG
grubuna gore anlamli diizeyde azaldigini ortaya koymustur.
Ozellikle peripapiller alanin inferior bolgesinde VY’de anlamli
bir azalma izlendi. Ayrica, N95 amplitiidii, P50 amplitiidii,
P50 latans: ve VY arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
oldugu saptandi. Bulgularimiz, NAION ve NTG nin VY’deki
azalma ile ayirt edilebilecegini gostermektedir.

Perfiizyonun azalmasi, hem NTG hem de NAION
patofizyolojisinde iyi bilinen bir faktordiir ve her iki durumda da
perfiizyonun azaldigini gosteren calismalar bulunmakeadir.!!
Caligmamiz onceki aragtirmalarla uyumlu olarak hem
NAION hem de NTG'de kontrol grubuna gére VY’de azalma
oldugunu gostermektedir. NAION'da, OSB'yi besleyen kisa
posterior siliyer arter, akut fazda etkilenen primer arterdir.
NTG'de en gii¢lii hipotezlerden biri, retinal ganglion hiicre
hasarinin OSB’de kronik olarak kan akiminin azalmasina
bagli meydana geldigidir. NAION ve NTG'yi karsilastiran
OKTA caligmalarinda, NAION'da peripapiller VY’de daha
fazla azalma oldugu bulunmustur.® Sonuglarimiz bu gézlemi
desteklemektedir. Ancak, bazi ¢aligmalarda, peripapiller VY’deki
azalmanin NTG ve primer agik acili glokomda daha fazla
oldugu iddia edilmigtir.”® Bu farklilik bir caligmada gruplarin
RSLT kalinliklarindaki farkliliktan ve diger bir ¢aligmada ise
primer acik acili glokom grubunun antiglokom tedavisi aliyor
olmasindan kaynaklanabilir. Beta-bloker tedavisi alan hastalarda,
RSLT kalinligina bagli olarak VY ve kan akiminda anlamli
degisiklik gozlenebilir. Kim ve ark., NTG ve NAION'da VY’yi
kargilagtirmis ve NTG’de VY’nin prelaminar doku ve lamina

Tablo 3. Gruplar arasinda patern elektroretinogram parametrelerinin karsilastirilmasi
NAION grubu (n=25) NTG grubu (n=24) Saglikli grup (n=30) p degeri

p*=0,962

N35 latansi (ms) 29,12+10,38 28,34+14,42 25,07+5,31 p°=0,325
p°=0,488
p*'=0,791

N35 amplitiidii (mV) -0,13+1,11 -0,31+0,71 -0,39+0,96 p°=0,101
p°=0,360
p*=0,892

P50 latansi (ms) 56,84+10,83 55,65+10,03 53,99+6,34 p°=0,483
p=0,783
p'=0,652

P50 amplitiidii (mV) 3,56+1,22 4,05+1,39 5,63+2,67 pb=0,001
p=0,012
p'=0,341

N95 latansi (ms) 100,72+10,66 94,89+16,58 94,95+15,37 p°=0,310
p=0,998
p*=0,035

N95 amplitiidii (mV) -2,05+3,06 -4,12+1,60 -5,19+3 41 P°<0,001
p=0,368

p": NAION ile NTG, p’: NAION ile saglikli grup, p: NTG ile sagliklt grup

NAION: Non-arteritik iskemik optik néropati, NTG: Normal tansiyonlu glokom

Tablo 4. AIK analizine gére NAION ve NTG’nin ayrimi

Kesim noktas1 | EAA | %95 GA Duyarhlik (%) Ozgiilliik (%) | p degeri

Peripapiller VY (%) 44,2 0,724 0,578-0,871 70,8 72 0,007

Inferior yarim alan VY (%) 43,6 0,668 | 0,516-0,819 75 56 0,044

Inferior temporal VY (%) 54,75 0,731 0,587-0,874 66 80 0,006

Temporal inferior VY (%) 47,80 0,715 0,570-0,860 66 68 0,010

N95 amplitiidii (mV) 55,25 0,272 0,127-0,417 75 12 0,006

AIK: Alici isletim karakreristigi, NAION: Non-arteritik iskemik optik néropati, NTG: Normal tansiyonlu glokom, VY: Vaskiiler yogunluk, EAA: Egri alundaki alan, GA: Giiven araligt
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Tablo 5. Vaskiiler yogunluk ve patern elektroretinografi parametreleri arasindaki korelasyon
N35 latanst (ms) (Nni 3} )amphtudu gi(; )latansl Zi(z, a)unphtudu (erz)latanm (Nn?; )amphtudu
r P r P r P r P r P r P
Tiim gortntii (%) -0,175 0,123 -0,189 0,094 -0,231 | 0,040 | 0,226 0,045 -0,070 | 0,542 -0,259 0,021
Disk ici (%) 0,037 0,745 -0,114 0,319 0,138 0,237 0,175 0,124 0,074 0,517 -0,001 0,923
Peripapiller (%) -0,089 0,436 -0,204 0,071 -0,216 | 0,055 0,221 0,050 -0,116 | 0,308 -0,309 0,006
- Siiperior yarim alan (%) | -0,164 0,148 -0,176 0,120 -0,232 | 0,040 | 0,249 0,027 -0,110 | 0,335 -0,212 0,061
- Inferior yarim alan (%) | -0,098 0,363 | -0,190 0,093 |-0,271 | 0,016 | 0,183 | 0,106 -0,071 | 0,533 | -0,228 0,043
Nazal siiperior (%) -0,141 0,214 -0,178 0,216 -0,278 | 0,013 | 0,223 0,049 -0,048 | 0,672 -0,293 0,009
Nazal inferior (%) -0,118 0,299 -0,150 0,187 -0,255 | 0,023 | 0,124 0,278 -0,063 | 0,580 -0,229 0,042
Inferior nazal (%) -0,054 0,635 -0,175 0,122 -0,186 | 0,101 0,092 0,420 -0,011 0,922 -0,166 0,143
Inferior temporal (%) -0,094 0,409 -0,161 0,157 -0,263 | 0,019 | 0,239 0,034 -0,083 | 0,468 -0,225 0,047
Temporal inferior (%) -0,119 0298 -0,183 0,107 -0,250 | 0,026 | 0,190 0,094 -0,20 0,863 -0,210 0,063
Temporal stipetior (%) -0,175 0,122 -0,096 0,399 -0,215 | 0,057 0,236 0,037 -0,135 | 0,237 -0,106 0,354
Stiperior temporal (%) -0,158 0,164 -0,088 0,441 -0,129 | 0,259 0,235 0,037 -0,076 | 0,507 -0,151 0,185
Stiperior nazal (%) -0,148 0,194 -0,199 0,079 0,225 | 0,046 | 0,190 0,094 -0,068 | 0,552 -0,133 0,241

kribroza diizeylerinde ancak NAION'da ise peripapiller diizeyde
daha diisiik oldugunu, fakat aralarindaki farkin istatistiksel
anlamli olmadigini bulmuglardir. Kaniclar, NAION kronik
faza ilerledik¢e peripapiller bolge tutulumunun arttigini
gostermektedir. Kisa posterior siliyer arter hem prelaminar
OSB’yi hem de parapapiller koroidi besler. Bu bolgelerdeki
iskemik hasar aksonal transportu durdurur ve ilerleyici retinal
ganglion hiicre hasarina neden olur. Iskemik hasar devam ettikge,
VY’deki azalma tiim kadranlara yayilabilir. Shin ve ark.” 6zellikle
temporal bolgede NTG hastalarina gére NAION hastalarinda
VY’de anlamli azalma oldugunu saptamiglardir. Ayrica NAION
hastalarinda koroidal mikrovaskiiler kayip alaninin daha biiyiik
oldugunu, temporal alanda NAION hastalarinda daha fazla ve
NTG hastalarinda daha az tutulum oldugunu gormiiglerdir.’
Benzer sekilde Liu ve ark." inferior kadran hari¢ tiim kadranlarda
NAION'da PAAG'a gore peripapiller VY'nin daha diisiik
bulundugunu bildirmislerdir. Calismamizda temporal kadranda
VY, NAION'da NTG'ye gére anlamli derecede diigiikti.
Elektrofizyolojik testler optik sinir ve retina ganglion
hiicrelerini etkileyen hastaliklar hakkinda 6nemli bilgiler
saglar. Hem glokom hem de NAION hastalarinda, PERG
parametrelerinden 6zellikle P50 ve N95 amplitiidlerinde azalma
oldugu bildirilmistir.”'® Aragtirmalar, PERG sinyallerinin
sinir hasarini temsil ettigini ve makiiler ganglion hiicreleri
hasar gordiigiinde bozuldugunu gostermektedir.!®'”'® Bazi
caligmalarda PERG ve OKTA'nin, makiiler ve peripapiller
bolgelerde PERG ve VY arasinda saptanan korelasyonlar ile
uyumu degerlendirilmistir.'***° Caligmamizda N95 amplitiidii,
P50 amplitiidii, P50 latans: ile VY arasinda korelasyon
oldugunu saptadik. Normal ve erken NTG gruplarinda P50
ve N95 amplitiidleri ile makiiler VY arasindaki korelasyonlar,
bu parametrelerin ciddi hasardan 6nce retina ganglion
hiicresi islevselligini gosterebilecegini diisiindiirmektedir.'®
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Benzer bir yorum NAION hastalart icin de gegerli olabilir.
Bulgularimiz, N95 amplitiidlerindeki farkliliklarin NAION'u
NTG hastalarindan ayirt etmede yardimci olabilecegini
diisiindiirmektedir. Gruplari yag, GIB, global OrtD ve peripapiller
RSLT kalinlig1 agisindan eglestirmemize ve akut faz etkilerini en
aza indirmek i¢in analizleri tedavi edilmemis NTG ve kronik
faz NAION (6dem sonrast 6 ay) ile sinirlandirmamiza ragmen,
hastalik evresi hala OKTA kaynakl: peripapiller VY ve PERG
dlciimlerini etkileyebilir. NAION'da EIDGK'nin daha diisiik
olmasi gibi daha ileri yapisal ve fonksiyonel kayip, muhtemelen
kapiller kaybinda artig ve PERG amplitiidlerinde azalma ile
iligkilidir. Buna kargilik, gruplar OrtD agisindan eslegtirilmig
olmasina ragmen erken evre NTG'de degisiklikler ¢ok hafif
diizeyde oldugu i¢in gruplar aras: farkliliklar maskelenebilir veya
oldugundan daha fazla bulunabilir.

Calismanin Kisitliliklar:

Caligmamizin en o6nemli kisitliligi, gruplar arasinda
RSLT kalinlig: ve gorme alani parametrelerinin eslestirilmesi
nedeniyle orneklemin kiigiik olmasidir. Bu standardizasyon,
VY degisikliklerinin daha dogru bir sekilde karsilastirilmasini
saglamistir. Bir diger kusitlilik ise goriintiilemelerde optimal
goriintii kalitesini elde etmek i¢in sadece yeterli gorme
keskinligine sahip hastalarin ¢aligmaya dahil edilmesidir. Ayrica,
antiglokom tedavisine baglanmadan 6nce yeni tani almig NTG
hastalarina odaklandigimiz igin ileri retina sinir lifi hasari olan
hastalar caligmaya dahil edilmemistir. Caligmanin hipotezi ile
uyumlu olarak, NAION ve NTG hastalarinin OrtD’ye gére
eslestirilmesi ve mevcut NAION hastalarinin gérme alani
paternlerinin farklilik gostermesi, peripapiller VY ile gorme
alant paterni arasindaki iligkinin aragtirilmasini engellemistir.
Bu iligki, yalnizca NAION'a odaklanan, daha biiyiik bir
orneklem ile yiiriitilen ve tiim NAION hastalarinin dahil
edildigi caligmalarda degerlendirilmelidir. Bununla birlikte,
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¢alismamizda gruplarin eglestirilmis olmast nedeniyle 6rneklem
biiytikliigiintin sinirli kalmast ve bazi degiskenler (6zellikle
NAION’da EIDGK’nin daha kétii olmasi) hastaliklarin dogast
nedeniyle hem OKTA-VY’yi hem de PERGyi etkilemis olabilir.

Sonug

Peripapiller VY, o6zellikle temporal bolgede, NAION'u
NTG'den ayirt etmek igin degerli bir parametredir. PERG
parametrelerindeki degisiklikler bu ayrimi desteklemektedir.
Peripapiller bolge VY ve PERG parametreleri arasinda da
anlamli korelasyon mevcuttur.
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Oz

Amag: Bu ¢alismada amacimiz, basit ileri mikroftalmus olgularinda ag:
kapanmasi sebebiyle yapilan lensektomi cerrahisinin refrakeif sonuglarini,
g6z ici basing (GIB) ve 6n kamara derinligi (OKD) degisimini ve cerrahi
komplikasyonlarini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Bu retrospektif ¢aligmada, Ocak 2015 ile Temmuz
2024 tarihleri arasinda basit ileri mikroftalmus (aksiyel uzunluk <18
mm) tanisiyla lensektomi uygulanan hastalar analiz edildi. Preoperatif ve
postoperatif en iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK), GIB, kullanilan
antiglokomat6z damla sayis1, OKD, Hoffer-Q formiiliine gore yerlestirilen
g6z ici lensi (GIL) diyoptrisi (D), postoperatif refrakrif hata ve cerrahi
komplikasyonlar kaydedildi.

Bulgular: Caligmaya 12 hastaya ait 20 gz dahil edildi. Ortalama yas:
55,4+8,7 yil; ortalama aksiyel uzunluk: 16,48+0,8 mm idi. Yerlegtirilen
GIL'in ortalama giicii 53,32+6,2 (44-64) D idi. Ortalama preoperatif
sferik refraktif esdeger (SE) +12,4+2,8 D iken, ortalama postoperatif SE
-6,67+5,2 D idi (p<0,05). Postoperatif olarak 15 gdzde (%75) -1,00 D’den
fazla miyop kirma kusuru saptandi. GIB (p=0,02) ve antiglokomattz
damla kullaniminda (p=0,02) anlamli azalma gozlendi. PostoperatifOKD,
preoperatif deZerlere gore anlamli lgiide artmigt: (p=0,01). Hedeflenen
refraktif deger ile postoperatif sferik refraktif deger arasinda istatistiksel
olarak anlaml: fark vardi (p<0,05). Postoperatif olarak, 8 gizde (%40)
EIDGK <0,7 minimum ¢&ziiniirliik agisinin logaritmasi (logMAR), 10
gozde (%50) >0,7 ve <1,4 logMAR, 2 gézde (%10) 21,4 logMAR olarak
ol¢iildii.
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Sonugc: Basit ileri mikroftalmus olgularinda uygulanan lensektomi,
GIB’i ve antiglokomatdz tedavi ihtiyacini etkin sekilde azaltmakta ve
OKD'yi artirmakeadir. Bununla birlikte, postoperatif désnemde anlamls
oranda miyopik kirma kusuru olusmasi 6nemli bir sorundur.

Anahtar Kelimeler: Aksiyel uzunluk, lensektomi, nanoftalmus

Abstract

Objectives: To evaluate the refractive outcomes, changes in intraocular
pressure (IOP) and anterior chamber depth (ACD), and postoperative
complications following lensectomy for angle-closure in cases of simple
extreme microphthalmos.

Materials and Methods: This retrospective study analyzed eyes with
simple extreme microphthalmos (axial length <18 mm) that underwent
lensectomy between January 2015 and July 2024. Data collection included
demographic details, preoperative and postoperative best corrected
visual acuity (BCVA), IOP, number of antiglaucoma medications, ACD,
the diopter (D) of the implanted intraocular lens (IOL) according
to the Hoffer-Q formula, postoperative refractive error, and surgical
complications.

Results: A total of 20 eyes from 12 patients were analyzed, with a mean
patient age of 55.4+8.7 years and an average axial length of 16.48+0.8
mm. The average power of the implanted IOL was 53.32+6.2 D, ranging
from 44 to 64 D. The mean preoperative spherical refractive equivalent
(SE) was +12.4+2.8 D, while the mean postoperative SE was -6.67+5.2
D (p<0.05). Postoperative spherical refractive error exceeding -1.00 D
was detected in 15 eyes (75%). Postoperatively, significant decreases were
observed in IOP and the need for antiglaucoma medication (p=0.02 for
both). The mean ACD increased significantly after surgery compared to
the preoperative ACD (p=0.01). The difference between the intended
refractive outcome and the postoperative spherical refractive error was
statistically significant (p<0.05). Postoperatively, 8 eyes (40%) had a
BCVA of 0.7 logarithm of the minimum angle of resolution (logMAR),
10 (50%) had a BCVA between >0.7 and <1.4 logMAR and 2 eyes (10%)
had a BCVA of 21.4 logMAR.

Conclusion: Lensectomy in cases of extreme microphthalmos effectively
reduces IOP and reliance on antiglaucoma medications and increases the
ACD. However, a notable incidence of postoperative myopic refractive

error remains a concern.

Keywords: Axial length, lensectomy, nanophthalmos
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Giimiis Akgiin ve ark. Basit Ileri Mikroftalmusta Lensektomi Sonuglari

Giris

Mikroftalmi, aksiyel uzunlugun (AU) ayni yas grubundaki
bireylerdeki ortalamanin en az iki standart sapma (SS) altinda
olmasidir. Mikrooftalmide hem ©n hem arka segmentlerde
gelisimsel bozukluklar goriilebilir.!” Basit mikroftalmi, bagka
konjenital okiiler anomali olmaksizin 6n kamara derinliginin
(OKD) <22 mm ve AUnun <20,0 mm olmas: olarak
tanimlanir.>* Nanoftalmus, basit mikroftalminin bir tiiriidiir.
Sklerada kalinlagma ve bagka sistemik veya okiiler hastalik
olmamast ile karakterizedir.? AU degeri 18,0 mm’den kisa olan
gozler ileri mikroftalmi olarak tanimlanmaktadir.’

Yasla birlikte lens kalinlagir ve 6n kamaraya dogru ¢ikint
yapma egilimi gosterir. Bu durum, ézellikle AU nun kisa oldugu
gozlerde ac1 kapanmasi glokomu riskini artirir. Bu gibi olgularda
optik sinirin zarar gormemesi icin lensektomi yapilmalidir.
Mikroftalmili gozlerde genellikle ¢ok yiiksek diyoptrili goz ici
lenslerin (GIL) kullanilmasi gerekir.! Bu olgularda lensektomi
yapilmasi oldukga zordur. Ameliyat alaninin dar, 6n kamaranin
s1ig ve kornea capinin kiiciik olmasi, daha karmagik cerrahi
yontemlerin kullanilmasina ve komplikasyon riskinin artmasina
neden olabilir.*’

Lensektomi oncesi GIL hesaplamasinin hassas sekilde
yaptlmasi, gérme sonuglarinin iyi olmas:t i¢in ¢ok onemlidir.
GIL hesaplama formiillerinde ilerlemeler kaydedilmistir; Hoffer
Q, Haigis ve Holladay II formiilleri, nanoftalmili olgular da
dahil olmak iizere AU degeri orta derecede kisa olan gozler
icin yaygin olarak kullanilmaktadir.”® GIL hesaplamalarindaki
gelismelere ragmen, efektif lens pozisyonu (ELP) refrakeif
sonuglari etkileyebilir. AU degeri kisa olan hastalarda genellikle
emetropiden anlamli diizeyde refraktif sapma goriilebilir.’
Bu nedenle, bu caligmada basit ileri mikroftalmili goézlerde
refraktif sonuclar, g6z ici basinct (GIB) ve OKD degisiklikleri
ve lensektomi ile iligkili komplikasyonlarin degerlendirilmesi
amaglanmustir.

Gereg ve Yontem

Bu retrospektif caligmaya, klinigimizde 1 Ocak 2015-
1 Temmuz 2024 tarihleri arasinda a¢i kapanmasi nedeniyle
lensektomi yapilan ve en az 6 ay takibi olan basit ileri
mikroftalmili gozler dahil edildi. Verilerin kullanimi i¢in tiim
hastalardan Helsinki Bildirgesi’'nin ilkelerine uygun olarak
yazili bilgilendirilmis onam alindi. Saglik Bilimleri Universitesi,
Hamidiye Bilimsel Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan etik onay
alindi (toplant: sayisi: 2024/8, karar no: 8/9, tarih: 01.08.2024).

Caligmaya dahil edilme kriterleri, daha once gegirilmis
intraokiiler cerrahi oykiisii olmamas: ve AU'nun 18 mm’den
kii¢iik olmasi olarak belirlendi. On sekiz yagindan kiigiik olan,
AU >18 mm olan ve intraokiiler cerrahi 6ykiisii olan hastalar
¢aligmaya dahil edilmedi.

Hastalarin cinsiyet, yas, lensektomi oncesi glokom varligs,
preoperatif en iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK),
GIB, ameliyat 6ncesi kullanilan antiglokom ilaglarinin saysst,
preoperatif cukurluk/disk orani, preoperatif keracometri degerleri,
preoperatif kornea kalinlig1, preoperatif OKD ve limbuslar aras

mesafe (LLM), takip siiresi, implante lens diyoptrisi (D), secilen
GIL’e gore hedef refraksiyon kusuru, sonugta elde edilen sferik
refraksiyon kusuru, intraoperatif ve postoperatif komplikasyonlar
ve lensektomi sonrasi ek cerrahi ihtiyact verileri kaydedildi. Lens
giicli, emetropi hedeflenerek Hoffer Q formiilii ile preoperatif
olarak hesaplandi. GIB, Goldmann aplanasyon tonometresi (AT
900, Haag Streit, Bern, Isvigre) ile olgiildii. Sferik esdeger (SE),
sferik degere silindirik deZerin yarisi eklenerek hesapland:.
OKD, bir 6n segment optik koherens tomografi cihazi olan
Visante OKT (Carl Zeiss Meditec, Dublin, CA, ABD) kullanilarak
olciildii. Keratometrik degerler (K1 ve K2), kornea kalinligi
ve LLM kornea ¢api, Sirius kornea topografisi ve aberrometri
sistemi (Costruzioni Strumenti Oftalmici, Floransa, Italya)
kullanilarak degerlendirildi. Optik biyometri, Nidek AL-Scan
cihazi (Nidek, Aichi, Japonya) kullanilarak gerceklestirildi.

Ameliyat Teknigi

Ameliyattan bir saat once tiim hastalara vitreus basincini
diisiirmek icin 1 mg/kg dozunda %20’lik mannitol intravensz
olarak verildi. Tiim ameliyatlar genel anestezi altinda
gerceklestirildi. On kamaradan parasentez yapildiktan sonra
viskoelastik madde enjekte edildi. Ardindan 2,6 mm’lik temporal
kornea insizyonu yapildi. On kamaranin ¢ok sig oldugu baz
olgularda, lens ¢ikarilmadan once 6n kamaray: derinlegtirmek
icin pars plana vitrektomi yapildi. Fakoemiilsifikasyon, bir
Centurion sistemi (Alcon Laboratories Inc, ABD) kullanilarak
gergeklestirildi. GIL implantasyonu, ana insizyon implantasyona
izin verecek kadar biiyiitiildiikten sonra yapildi. Cerrahi bulgulara
gore endike oldugu durumlarda intraoperatif 6n vitrektomi,
sinegiyoliz ve kapsiiler germe halkasi implantasyonu yapildi.

Ameliyat Sonras1 Izlem

Ameliyattan sonra giinde dort kez topikal prednizolon asetat
%1 goz damlasi (Pred Forte; Allergan, Irvine, CA, ABD) ve %0,5
moksifloksasin g6z damlasi (Moxai; Abdi Ibrahim flag¢ Sanayi
ve Ticaret A.S., Istanbul, Tiirkiye) ve giinde ii¢ kez nepafenak
%0,1 oftalmik siispansiyon (Apfecto; World Medicine Tlag
Sanayi ve Ticaret A.S., Istanbul, Tiirkiye) baglandi. Gerektiginde
antiglokom gz damlasi veya oral ilag tedavisi verildi.

Istatistiksel Analiz

Tium istatistiksel analizler icin Windows uyumlu SPSS
yazilimi (stiriim 20,0®, IBM Corp., Armonk, NY) kullanild.
Degiskenlerin  dagilimi  Shapiro-Wilk testi kullanilarak
degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler, her bir degisken icin
ortalama = standart sapma (SS) ve aralik veya frekans ve yiizde
degerleri olarak bildirildi. Postoperatif degisiklikler, dagilima
bagli olarak bagimli 6rneklemler t-testi veya Wilcoxon isaretli
sira testi kullanilarak analiz edildi. p degerinin 0,05 ten kiigiik
olmas istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya 12 hastanin (7 kadin [%58,3}; 5 erkek {%41,71)
20 gozii dahil edildi. On alt goze (%80) sadece lensektomi
yapilirken, 4 gozde (%20) lensektomi oncesi 6n kamaray1
derinlegtirmek i¢in 23 gauge pars plana vitrektomi yapilmasi
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gerekti. Hastalarin ortalama yagt 55,4+8,7 (35-69) yil ve
ortalama takip siiresi 47,25+30,71 (6-96) ay idi. Ortalama AU
16,48+0,8 (15,26-17,87) mm bulundu (Tablo 1).

Yirmi gozin 19'unda (%95) ameliyat oncesi glokom
mevcuttu. Ortalama GIB 19,2+6,6 mmHg ve ortalama
kullanilan antiglokom ilag sayist 2,5+1,4 idi. Ameliyat sonrast
ortalama GIB 14,2+7,7 mmHg idi ve ortalama ila¢ sayist
1,4+1,4%e diistii (her ikisi icin de p<0,02). Tim gozlerde
ortalama preoperatif SE +12,4+2.8 (aralik: +8,25 ile +20,50)
D idi. Implante edilen GILlerin ortalama giicii 53,32+6,2
(44-64) D ve biyometriye gore ortalama hedef refraksiyon
kusuru -0,42+0,3 (aralik: -0,87 ile +0,12) D idi. Ameliyattan
sonra ortalama SE -6,67+5,2 (aralik: -15,00 ile +0,75) D
bulundu (p<0,05). Ameliyattan sonra 15 gozde (%75) -1,00
D’den yiiksek refraksiyon kusuru mevcuttu. Ameliyat sonrasi
refraksiyon kusuru 3 gozde (%15) £1 D, 3 gozde (%15) +2 D,
2 gizde (%10) =3 D araligindaydi ve 12 gézde (%60) +4 D’den
fazlaydi. Postoperatif sferik refraksiyon kusuru ve SE’de goriilen
degisiklikler anlamliyds (her ikisi icin de p<0,05) (Tablo 2).
EIDGK 1,16+0,50 minimum
¢oziiniirlitk acisinin logaritmast (logMAR) iken postoperatif
ortalama EIDGK 0,94:0,68 logMAR bulundu (p=0,26).
Ameliyattan sonra, EIDGK 13 gozde (%65) iyilesti, 1 gozde
(%5) degismedi ve 6 gézde (%30) azaldi. EIDGK 8 gézde (%40)
<0,7 logMAR, 10 gozde (%50) EIDGK 0,7 ile 1,4 logMAR
arasinda ve 2 gozde (%10) 21,4 logMAR idi.

Tiim gozlere GIL implantasyonu basarili bir sekilde yapildi
ve hi¢bir olguda arka kapsiil riiptiirii meydana gelmedi. Bir

Preoperatif ortalama

Tablo 1. Gozlerin baslangic 6zellikleri

Ortalama + SS (aralik)
Hasta yast1 (y1l) 55,4+8,7 (35-69)
AU (mm) 16,48+0,8 (15,26-17,87)
MKK () 567,6+30,8 (509-633)
K1 (D) 48,62+1,69 (45,85-51,66)
K2 (D) 50,08+1,98 (46,36-54,43)
LIM (mm) 10,73+0,53 (9,42-11,5)

SS: Standart sapma, K: Keratometri, AU: Aksiyel uzunluk, MKK: Merkezi kornea kalinligs,
D: Diyoptri, LLM: Limbus-limbus mesafesi

gozde (%5), fakoemiilsifikasyondan énce pupil dilatasyonunu
korumak icin iris ekartorleri kullanildi. Yetersiz kapsiil destegini
gliclendirmek icin 3 goze (%15) kapsiil germe halkas: takildi
ve 1 gbze (%5) posterior sinesiyoliz yapildi. U¢ gézde (%15)
postoperatif koroid efiizyonu, 1 gozde (%5) postoperatif malign
glokom goriildii; 4 goze (%20) medikal tedaviye yanit vermeyen
GIB yiiksekligi nedeniyle diyot lazer siklofotokoagiilasyon
yapildi.

Tartisma

Mikroftalmi, bulbus boyutunun belirgin sekilde daha kiiciik
olmasi ile tanimlanan konjenital bir okiiler anomalidir ve
siklikla erken baglangicli katarakt ve ag1 kapanmast glokomu ile
iligkilidir.® Mikroftalmik gozlerde katarake cerrahisi, ameliyat
sirasinda ve sonrasinda artan komplikasyon riski nedeniyle
oldukga zordur. Ayrica kitii gorme prognozu ve GIL hesaplarinda
dogruluk diizeyinin diisiik olmas ile iligkili bulunmugtur.*

Mikroftalmi olgularinda GIL giiciinii dogru bir sekilde
hesaplamak icin kullanilacak herkes tarafindan kabul edilen
bir formiil yoktur. Royal College of Ophthalmologists, AU
degeri 22 mm’'den kisa olan gozlerde Hoffer Q formiiliiniin
tercih edilmesini 6nermektedir.’ Farkli klinik ¢aligmalarda
Haigis ve Holladay II formiillerinin AU degeri kisa
gozlerde  kullanilabileceZi gosterilmigtir.”'*'1%1 Kane ve
Olsen formiilleri gibi daha yeni GIL hesaplama formiilleri
geligtirilmistir. Bazi ¢aligmalarda Kane formiiliiniin 6zellikle
mikroftalmik gozler icin uygun oldugu bildirilmigtir. !>
Bununla birlikte, kisa AUlu (22 mm) 2,395 goziin dahil
edildigi toplam 15 c¢aligmanin bir meta-analizi, Barrett
Universal II ve Olsen ile Haigis, Hoffer Q ve SRK/T gibi
geleneksel GIL formiilleri arasinda dogruluk agisindan anlamli
bir fark olmadigini gostermistir.”” Ayrica biiyitk 6lgekli bir
calismada Hoffer Q formiiliiniin hem Holladay I hem de
SRK/T formiillerinden daha iyi performans gosterdigi ve AU
<21,50 mm olan gozlerde en yiiksek dogruluga sahip oldugu
bildirilmistir.'"> Nanoftalmus izlenen (AU <20 mm) gézlerde
Haigis, Hoffer Q, Holladay I, SRK/T, Barrett Universal II
ve Hoffer QST gibi cesitli GIL hesaplama formiillerinin
dogrulugunu degerlendiren bir bagka ¢alismada, genel tahmin
hatalarinin miyopiye kayma egiliminde oldugu bulunmustur."’

Tablo 2. Ameliyat 6ncesi ve sonrasi olciimler
Ameliyat 6ncesi Ameliyat sonrasi -
Ortalama + SS (aralik) Ortalama + SS (aralik) p degeri
EIDGK (logMAR) 1,15+0,49 (0,3-2,3) 0,95+0,68 (0,16-3,10) 0,1
GIB (mmHg) 19,2+6,6 (11-34) 14,15+7,7 (7-41) 0,02
Antiglokom ilaclar (n) 2,5+1,4 (0-4) 1,4+1,4 (0-4) 0,02
Sferik refraksiyon kusuru (D) +12,63+2,9 (+8,25 ile +20,50) -5,55+5,05 (-13,00 ile +1,25) <0,05
Sferik esdeger (D) +12,39+2,8 (+8,25 ile +20,50) -6,67+5,3 (15,00 ile +0,75) <0,05
OKD (mm) 1,59+0,21 (1,24-1,86) 2,72+0,55 (1,68-3,62) 0,01
SS: Standart sapma, EIDGK: En iyi diizelcilmis gorme keskinligi, logMAR: Minimum ¢éziiniirliik agisinin logaricmast, GIB: Goz ici basnct, D: Diyoperi, OKD: én kamara derinligi
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AU degeri 22 mm'den kisa olan gozlerde Hoffer Q
formiilii kullanildiginda ortalama 0,22 D miyopik refraksiyon
kusuru meydana gelmigtir.'"® Zheng ve ark.’ hem basit (n=11)
hem de kompleks (n=6) ileri mikroftalmi olgularinda (AU
<18 mm) lensektominin sonuglarini degerlendirmis ve GIL
glicli hesaplamast icin Hoffer-Q formiiliinii kullanmislardir.
Basit mikroftalmide 5,6 D ve kompleks mikroftalmide
4,2 D postoperatif refraksiyon kusuru goriildiigiini
bildirmislerdir. Ancak, olgularin kaginda ameliyattan sonra
miyopik refraksiyon kusuru oldugundan bahsetmemislerdir.’
Biz de olgularimizda Hoffer-Q formiiliinii kullandik ve olgularin
%75’inde postoperatif miyopik refraksiyon kusurunun -1,00
D’den biiyiik oldugunu gozlemledik. Ortalama postoperatif SE
-6,67+5,2 D (aralik -15,00 ile +0,75 D) idi.

Uciincii nesil bir formiil olan Hoffer Q formiilii, AU ve
kornea egriligi arasindaki iligkiye dayanir ve arka kamara lensli
olgulardan elde edilen bir veri kiimesine dayanarak hastanin AU
ve K degerlerinden postoperatif ELP’yi tahmin eder." Haigis ve
Holladay II gibi dérdiincii nesil formiiller, postoperatif ELP’yi
daha iyi tahmin etmek ve GIL giicii hesaplamasini gelistirmek
icin OKD, lens kalinligi ve LLM gibi ek biyometrik degiskenleri
de kullanir.®® ELP ile ilgili preoperatif beklentiler genellikle
postoperatif sonu¢ ile uyumlu olmadigindan, mikroftalmi
olgularinda siklikla anlamls refrakeif sapma gozlenmekeedir.

Mikroftalmili gozlerde lens nispeten daha biiyiik ve kalin
olma egilimindedir ve a¢i kapanmasi normal AU’lu gozlere
gore daha erken ortaya ¢ikabilir.”? Lensektomi, lens kaynakli 6n
kamara daralmasint hafifletebilir ve a¢i kapanmast glokomunu
onlemek icin &n kamaray: derinlestirmeye yardimci olabilir.*’
OKD, AU ve ameliyat 6ncesi aci kapanma derecesinin postoperatif
glokom olasilig: ile yakindan iligkili oldugu bildirilmektedir.’
Calismamizda cerrahi sonrasi GIB ve antiglokom ilag sayisinda
belirgin azalma oldugu gériildii. Ancak postoperatif EIDGK'da
anlamli bir fark gozlenmedi. Zheng ve ark.! ameliyat sonrasi
gozlerin %75’inde persistan az gorme izlendigini, gérme
keskinliginin 20/60 veya daha kétii oldugunu, gozlerin geri kalan
%?25’inin ise yasal agidan kir oldugunu bildirmistir. Yazarlar bu
suboptimal gérme sonuglarini agirlikls olarak katarakt cerrahisi
ile iliskili yiiksek postoperatif komplikasyon insidansina (%16,7)
baglamislardir. Calismamizda gozlerin %60’ inda EIDGK 0,7
logMAR dan yiiksekti. EIDGK’de bir iyilesme izlendi, ancak bu
istatistiksel olarak anlamli degildi. Ameliyat sonrast gizlemlenen
komplikasyonlar gozlerin %15’inde koroid efiizyonu, %5’inde
malign glokom ve %20’sinde cesitli diger komplikasyonlard:.
Ayrica, glokom ameliyattan 6nce olgularin %95’inde mevcuttu.
Bu, ameliyattan sonra EIDGK degerlerinin nispeten diisiik
olmasini agiklayabilir.

Lensektomi ile iligkili intraoperatif ve postoperatif
komplikasyonlar arasinda kornea endotelinde hasar, korneada
gecicisiddetli 6dem, kistoid makiila 6demi, 6n uveaenflamasyonu,
uveal efiizyon ve malign glokom sayilabilir.7?' Uveal efiizyon,
vendz disa akimin bozulmas: nedeniyle ameliyattan 6nce veya
sonra gelisebilir."® Zheng ve ark.’ koroid efiizyonunun %18,
malign glokomun %13 ve postoperatif GIB yiikselmesinin %33
oraninda goriildiigiinti bildirmislerdir. Caligmamizda 3 gozde

(%15) koroid eflizyonu, 1 gozde (%5) malign glokom, 5 gozde
(9625) postoperatif GIB yiiksekligi izlendi. Bu bulgular dnceki
caligmalarla uyumludur.

Calismanin Kisithiliklars

Bu caligmanin kisitliliklars arasinda 6rneklem biiyiikliigiintin
sinirli olmasi, kontrol grubunun olmamasi ve postoperatif
eflizyon ve lens pozisyonunun degerlendirilmesi i¢in ultrason
biyomikroskopinin yapilmamis olmas: yer almaktadir.

Sonug¢

Bulgularimiz lensektominin GIB ve antiglokom ilag
sayisinda anlamli azalma ve OKD'de belirgin artis ile iligkili
oldugunu gostermistir. Bununla birlikte, intraoperatif ve
postoperatif komplikasyonlar nedeniyle postoperatif miyopik
refraksiyon kusuru meydana gelebilir ve EIDGK de iyilesme sinirli
olabilir. ELP’nin yanlis tahmin edilmesinin ciddi postoperatif
refraksiyon kusuruna neden olabilecegi nanoftalmuslu gozlerde
Hoffer Q formiilii varyasyon gostermektedir. Hastalara ameliyat
sonrasi miyopik refraksiyon kusuru olabilecegi hakkinda bilgi
verilmelidir.
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Keratoprotez Cerrahisinde Karar Verme: Karmasik Olgularda Cihaz Se¢cimi

Decision-Making in Keratoprosthesis: Navigating Device Selection in Complex Ocular Scenarios
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Abstract

Keratoprotez (KPro) implantasyonu, ozellikle konvansiyonel kornea
naklinin artik yapilabilir olmadigi son dénem bilateral kornea kérliigii olan
hastalarda gorme rehabilitasyonu i¢in son ¢aredir. Biyomalzemelerdeki
ilerlemeler ve protez tasarimindaki gelismeler anatomik koruma ve
gorme sonuglarinda anlamli iyilesmeye neden olmustur. Mevcut tipler
arasinda, Boston tip 1 ve 2 cihazlari ve modifiye osteo-odonto-KPro en
yaygin kullanilanlar olmaya devam etmektedir. Bu derlemede, en yaygin
kullanilan KPro cihazlarinin tasarim 6zellikleri, cerrahi degerlendirme
ve ameliyat sonrast bakim protokolleri derinlemesine incelenerek klinik
karar vermeye yardimci olunmasi amaclanmistir. Ek olarak; okiiler
yiizeyin durumu, géz kapag: anatomisi, gozyas: filmi fonksiyonu, altta
yatan sistemik veya otoimmiin hastaliklar ile hastaya ait lojistik ve
sosyoekonomik kaygilar gibi ¢ok cesitli faktorler tartigilmigtir. Preoperatif
degerlendirme ve danigmanligin 6nemine ve uzun dénem bagarili sonuglara
ulagmada multidisipliner bir yaklagimin roliine 6zel vurgu yapilmaktadir.
Mevcut kanitlara ve klinik deneyime dayanarak, goz hekimlerinin bireysel
hasta profiline gore uyarlanmis en uygun KPro cihazini segmelerine
yardimct olmak icin pratik bir karar verme algoritmasi 6nerilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Keratoprotez, Boston tip 1, modifiye osteo-
odonto-keratoprotez, MOOKP, Boston tip 2, tibial keratoprotez
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Keratoprosthesis (KPro) implantation serves as a last resort for visual
rehabilitation in patients with end-stage bilateral corneal blindness,
particularly when conventional corneal transplantation is no longer
viable. Advances in biomaterials and refinements in prosthetic design
have significantly enhanced anatomical retention and visual outcomes.
Among the various types available, the Boston type 1 and 2 devices
and the modified osteo-odonto-KPro remain the most widely utilized
globally. This review aims to support comprehensive clinical decision-
making by providing an in-depth overview of the design characteristics,
surgical considerations, and postoperative care protocols associated with
the most widely used KPro devices. In addition, we discuss a broad range
of influencing factors, including the status of the ocular surface, eyelid
anatomy, tear film adequacy, underlying systemic or autoimmune diseases,
and patient-related logistical and socioeconomic concerns. Special emphasis
is placed on the importance of preoperative evaluation and counselling
and the role of a multidisciplinary approach in achieving successful long-
term outcomes. Drawing on current evidence and clinical experience, we
propose a practical decision-making algorithm to aid ophthalmologists in
selecting the most appropriate KPro tailored to individual patient profiles.

Keywords: Keratoprosthesis, Boston type 1, modified osteo-odonto-
keratoprosthesis, MOOKP, Boston type 2, tibial keratoprosthesis

Giris

Keratoprotez (KPro), ozellikle konvansiyonel penetran
keratoplasti ile basarisizlik riski yiiksek oldugunda, bilateral
kornea korliigii olan son dénem okiiler yiizey bozukluklarinda
gorme rehabilitasyonu i¢in son care olarak kabul edilmektedir.
Pellier de Quengsy, ilk olarak giimiis kenarl: digbiikey bir cam
plakadan olugan KPro’yu gelistirmistir. Erken sonuglar yiiz
giildiiriicii olmasa ve Kpro'ya olan ilgi azalsa da, biyouyumlu
bir materyal olarak polimetil metakrilatin (PMMA) kesfi ile
KPro’lar yeniden gelistirilmeye baslanmigtir.'?

Kullanim endikasyonuna dayali olarak genel hatlariyla
KPro'lar tip 1 veya 2 olarak siniflandirilir; cihaz segimi altta
yatan etiyolojiye, preokiiler gézyast filminin yeterliligine, goz
kapag1 fonksiyonuna, alicinin genel sagligina, cerrahin spesifik
uzmanligina ve ayrica KPro'nun temin edilebilmesine baglidir.
KPro cerrahisinde karar verme siireci, nihai sonugta kritik bir
faktordiir. Otoimmiin bozukluklarda tip 1 KPro ile prognoz
genellikle tip 2’ye gore daha az olumludur ve bu nedenle tipik

2.3,4

olarak 6nerilmez.>* Uygun KPro tipini se¢mek, miimkiin olan

en iyi prognozu ve klinik sonucu elde etmek i¢in gereklidir.
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Bu makale; yaygin olarak kullanilan ve temin edilebilen
KPro’larin temel tasarim ozelliklerini, okiiler ve sistemik
hastaliklarin  degerlendirilmesini ve diZer ilgili faktorleri
ozetleyerek farkls senaryolarda klinik karar vermeyi desteklemeyi
amaglamaktadir.

Keratoprotez Cihazlar1 ve Cerrahi Teknik

KPro cihazlari tasarim, malzeme ve endikasyon agisindan
farklilik gosterir. Yaygin olarak kullanilan tipler arasinda Boston
tip 1 ve 2, modifiye osteo-odonto-KPro (MOOKP) ve osteo/
tibial kemik KPro (TKK) yer almaktadir (Sekil 1). Her cihaz,
okiiler yiizeyin durumuna bagli olarak 6zel bir cerrahi yaklagim
gerektirir (Tablo 1).

Tip 1 Keratoprotez

Boston tip 1 KPro (Massachusetts Eye and Ear, Boston, MA,
ABD) PMMA’dan yapilmis merkezi optige (3,5-3,7 mm) sahip
bir 6n plaka (5 mm) ve cihazi yerinde tutarak akoz hiimoriin
kornea greftine ulagmasini saglayan PMMA veya titanyumdan
yapilmis delikli (fenestre) bir arka plaka olmak {iizere iki ana
bilesenden olusur. On ve arka plakanin arasina yerlestirilen bir
kornea grefti ile cihazin aliciya implantasyonu miimkiin olur.
Hem afak hem de psodofakik versiyonlari mevcuttur. Afak

versiyon goziin aksiyel uzunluguna gore secilirken, psodofakik
¢

versiyon standart bir konfigiirasyonda geli

Auro ve Lucia tip 1 KPro'lar, Boston tip 1 KPro'nun
modifiye edilmig versiyonlaridir. Aurolab KPro (AuroKPro;
Aurolab, Madurai, Hindistan), titanyum kilitleme halkas: ile
sabitlenmis bir PMMA optik ve arka plakadan olusur ve

Boston KPro'nun tasarimina olduk¢a benzerdir. Boston KPro
gibi, Aurolab Kpro'nun da hem afak hem de psodofakik
versiyonlart mevcuttur.” Lucia KPro (Massachusetts Eye and Ear,
Boston, MA, ABD), PMMA optikli bir titanyum arka plaka
ve on plakaya sahiptir; iiretim maliyetlerini diigiirmek ve satin
alinabilirligi artirmak icin tek bir aksiyel uzunluga sahip olacak
sekilde tasarlanmugtir (Sekil 2).%

Kornea dondr greftinin etrafina monte edildikten sonra,
cerrahi adimlar tiim bu Boston KPro modifikasyonlar: igin
aymudir ve tam kat penetran keratoplastide oldugu gibi monte
edilen cihazin ve kornea greftinin siitiire edilmesi gerekmektedir
(Sekil 3). Kurumayi onlemek igin ameliyatin sonunda KPro
iizerine bir bandaj kontakt lens yerlestirilir ve kontakt lensin
tiiriine ve alicinin gozyagt filminin kalitesine gore belirlenen bir
programa uygun olarak (genellikle 2-3 ayda bir) degistirilir.

Cerrahi, okiiler yiizey cerrahileri ile ilgili giincel cerrahi
videolarda gosterildigi sekilde gerceklestirilir.”

Tip 2 Keratoprotez

Boston tip 2 KPro (Massachusetts Eye and Ear, Boston, MA,
ABD), tip 1 Boston KPro ile benzer bir tasarima sahiptir. Temel
fark, optik gévdenin 2 mm daha uzun olmasi ve cerrahi olarak
birlegtirilen g6z kapaklari veya oral mukoza greftinden one
dogru ¢ikmasidir.' Tiim okiiler yiizey epiteli tamamen ¢ikarilir
ve ayni seansta implante edilir. Genellikle tam vitrektomi ve
glokom valf implantasyonu ile kombine edilir. Goz kapaklar:
skarlasma nedeniyle retrakte olmugsa veya travma nedeniyle
kaybedilmigse, oral mukoza grefti yoluyla implante edilebilir.
Bu durumda KPro implantasyonundan énce mukozanin saglam

Sekil 1. Altta yatan okiiler yiizey ve adneksiyal sorunlara gore belirlenmis farkl: keratoprotezlerin kullanimint gésteren temsili klinik goriintiiler. a, b) Kimyasal yanig:
takiben total ankiloblefaron gelisen bir hastada géz kapagindan gegirilen Boston tip 2 keratoprotez. ¢, d) Termal yanig: takiben gz kapaklari olmayan ve belirgin yiiz
yaniklari olan bir hastada mukoza kullanilarak yapilan Boston tip 2 keratoprotez. e, f) Kuru keratinize okiiler yiizeye sahip Stevens-Johnson sendromlu bir hastada yapilan
osteo-odonto-keratoprotez. g, h) Birden ¢ok kez grefti basarisiz olmug bir hastada Lucia tip 1 keratoprotez
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Tablo 1. Yaygin olarak kullanilan keratoprotezlere genel bakis: tasarim 6zellikleri, endikasyonlar ve cerrahi teknikler
Islak/
Keratoprotez¥* | Bilesim Endikasyonlar kuru Cerrahi teknik
goz*
Sert PMMA o plak"a - Cok sayida basarisiz greft
ve optik govde, dondr . .
kornea grefti ve delikli - Herpeik keratic
Boston tip 1° . - Silikon yag1 ile doldurulmug gozler Islak PK’ya benzer tek asamali cerrahi
S e Pl i - Kimyasal/termal yaralanma sonrast
plaka. Afak ve psodofakik i i
. - Aniridi
versiyonlart mevcut
Boston 1 ile ayni (sadece
Aurolab tip 17 PMMA arka plaka) ve bir | Boston 1 ile ayn1 Islak PK'ya benzer tek agamali cerrahi
kilitleme halkas: var
Boston 1 ile ayni ancak arka
o 5 10 plaka titanyum. Tek aksiyel . . .
Lucia tip 1 wzunlugu olan afakik cihaz Boston 1 ile ayni Islak PK'ya benzer tek agamali cerrahi
olarak mevcuttur
. Boston 1 ile ayni ancak - Otoimmiin hastaliklar (SJS, OSP) PR'ya benzer tek a§amah' ce'rr'ahg kon]o'nk'tlval epitel
Boston tip 2’ ik oivdesi dah o Siddetli kimyasal/termal yanikl Kuru tamamen gikarilir ve optik i¢in merkezi bir aciklik
B - 9iace e g birakilarak tarsorafi yapilir
2/3 asamali cerrahi
Asama 1A: iris eksizyonu + lens kriyoekstraksiyonu
i PMM . - Otoimmiin hastaliklar (SJS, OSP) + on vitrektomi +/- tektonik PK
MOOKP! x:;(l)(ej‘;ito akri(iflzlll; lrln'na - Siddetli kimyasal/termal yaniklar Kuru Asama 1B+C: Bukkal mukoza giz iizerine sabitlenir
! ve OOAL kompleksi hazirlanarak deri alt1 cebe
yerlestirilir
Asama 2: OOAL goze yerlestirilir
Haptik boliimii tibia
TRKY kemiginden yapilan - Otoimmiin hastaliklar (SJS, OSP) Kuru MOOKP’ye benzer, ancak kipek disi yerine tibia
merkezi PMMA optikli - Siddetli kimyasal/termal yaniklar . kemigi kullanilir
keratoprotez
*Schirmer >5 mm olmast islak goz olarak tanimlanir. PMMA: Polimetil metakrilat, SJS: Stevens-Johnson sendromu, OSP: Okiiler sikatrisyel pemfigoid, PK: Penetran keratoplasti, OOAL: Osteo-
odonto akrilik lamina, MOOKP: Modifiye osteo-odonto-keratoprotez, TKK: Tibial kemik keratoprotezi

Sekil 2. Tip 1 keratoprotezin 3 farkli versiyonunu gosteren biyomikroskopik goriintiiler. a) Boston, b) Lucia, ¢) Auro

ve saglikli olmasi gerekir. Ilk agamada, bukkal mukoza alinir
ve cerrahi olarak de-epitelize edilmig okiiler yiizey iizerine
ortiiliir; ardindan mukozanin saglam ve iyi vaskiilarize oldugu
dogrulandiktan aylar sonra KPro implantasyonu yapilir. KPro
implantasyonu i¢in mukoza ekarte edilir ve KPro sabitlendikten
sonra, cerrah tarafindan olusturulan bir agikliktan optik kisim
disar1 ¢ikacak sekilde mukoza tekrar siitiire edilir (Sekil 4)."

Cerrahi, okiiler yiizey cerrahileri ile ilgili giincel cerrahi
videolarda gosterildigi sekilde gergeklestirilir.”

Modifiye Osteo-Odonto-Keratoprotez

Osteo-odonto-KPro ilk olarak Strampelli tarafindan
tasarlanmig ve daha sonra Falcinelli tarafindan modifiye

edilmistir MOOKP)."? MOOKP'de 6n segment; epikorneal dig
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Sekil 3. Kimyasal yaralanmay: takiben total limbal kék hiicre yetmezligi gelisen afakik bir géze yapilan tip 1 keratoprotez (KPro) cerrahisinin basamaklart. a) Flieringa
halkas: sabitlenir ve alict yatak 8/8,5 mm trefin ile isaretlenir. b) KPro yerlestirildikten sonra alici kornea dikkatli bir sekilde eksize edilir. ¢) Takilan KPro, 16 adet tekli 9-0
naylon sitiir kullanilarak sabitlenir. d) Siitiirler daha sonra gémiiliir ve 16 mm bandaj kontake lens yerlestirilir

Sekil 4. Stevens-Johnson sendromu nedeniyle total limbal kok hiicre yetmezligi gelisen bir gize yapilan Boston tip 2 keratoprotez (KPro) cerrahisinin basamaklart. a)
Birlestirilmis Boston tip 2 KPro. b) KPro, 16 adet tekli 9-0 naylon siitiirle sabitlenir; tam vitrektomiden sonra Ahmed glokom valfi pars plana tiipii siiperotemporal olarak
yetlestirilir; konjonktiva bulber, palpebral ve tarsal yiizeylerden eksize edilir. ¢) Goz kapaklari daha sonra optik kistm merkezden digart ¢ikacak sekilde 2 kat halinde dikilir

kokii alveolar kompleksi, bir mukoza grefti ve dige acilan bir
delikten gecirilen merkezi PMMA optik silindir kullanilarak
rekonstriikte edilir. Tek koklii bir dig (tercihen kopek disi)
alinir, bir lamina seklinde hazirlanir ve merkezi olarak delinir;
daha sonra PMMA optik merkeze yapigtirilir. MOOKP
tipik olarak Roma-Viyana protokolii takip edilerek 2 veya 3
agamada gerceklestirilir.'*" Asama 1A’da goz; iris eksizyonu,
lens kriyoekstraksiyonu ve sinirlt 6n vitrektomi ile hazirlanir.
Tektonik penetran keratoplasti sadece belirgin kornea incelmesi
varsa yapilir. Yaklagik bir ay sonra, Asama 1B ve Cde bir
maksiller kopek disi alinir, bir lamina seklinde bi¢imlendirilir
ve optik silindir igine gomiiliir. Bu kompleks, fibrovaskiiler
biiyiimeyi saglamak i¢in yanakta subkiitan bir cep olusturularak
icine vyerlegtirilir. Eg zamanli olarak bukkal mukoza (~3 cm)
alinir, okiiler yiizeye greftlenir ve dort rektus kasina sabitlenir.
Ikinci agama, 2-3 ay sonra gerceklestirilir: Lamina gikarilir,
optik silindiri yerlestirmek i¢in kornea trefine edilir ve lamina
episkleraya siitiire edilerek yerine sabitlenir. Oral mukoza, optik
silindiri ortaya ¢ikarmak i¢in merkezi bir delik agilarak implant
tizerinde yeniden konumlandirilir (Sekil 5)."*' Her asamada
yapilan cerrahi adimlar, okiiler yiizey cerrahileri ile ilgili giincel
cerrahi videolarda gosterildigi sekilde gerceklegtirilir.”
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Tibial/Osteo-Keratoprotez

1987’ de Temprano, disleri olmayan hastalarda KPro i¢in tibial
kemik kaynakli osteo-lamina kullanimini tanimlamistir. Kopek
digi-kemik kompleksi yerine, bu teknikte tibianin iist i¢ iigte
birlik kismindan yuvarlak bir lamina alinir. PMMA optik silindir
laminadaki delige yerlestirilir ve biyo-entegrasyona izin vermek
icin yaklagik ii¢ ay boyunca alt orbitada deri alt1 bir cebe implante
edilir (Sekil 6). ikinci agamada, entegre kompleks ¢ikarilir, bukkal
mukoza kaldirilir ve merkezi kornea trefinasyonunun ve (agama
1A’da yapilmadiysa) iris ve lensin ¢ikarilmasinin ardindan, lamina
optik kisim korneadan gegecek sekilde kornea yiizeyine implante
edilir. Bukkal mukoza daha sonra MOOKP’de oldugu gibi optik
tizerinde yeniden konumlandirilir.”

Moskova Gz Mikrocerrahi Kompleksi

Moskova Goz Mikrocerrahi Kompleksi (MICOF KPro) iki
asamali bir implantasyondur. [k asamada, merkezi bir halkaya
sahip titanyum cerceve, kornea stromast icinde olusturulan
lameller bir cebe gomiiliir. Ug ay sonra, halka icindeki kornea
trefine edilir ve PMMA optigi 6n kamaraya uzanacak sekilde
yetlestirilir. Iris ve lensin ¢ikarilmast igin pars plana vitrektomi
yapilir.'6
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Sekil 5. Stevens-Johnson sendromu nedeniyle bir hastada yapilan modifiye osteo-odonto-keratoprotez cerrahisinin basamaklari. a) Asama 1A: Intrakapsiiler katarake
ekstraksiyonu, tam iridektomi ve sinirli 6n vitrektominin yant sira gerekirse tektonik keratoplasti yapilir. Optik sinir ve makulay: degerlendirmek iin intraoperatif arka
segment degerlendirmesi yapilir. b, ¢) Asama 1B (~2 ay sonra): Kopek digi alinir, bir lamina seklinde hazirlanir ve fibrovaskiiler 6rtii gelismest icin yanaga implante edilir. Eg
zamanli olarak okiiler yiizey yanaktan alinan oral mukoza ile kaplanir. d) Asama 2 (~3 ay sonra): Bukkal mukoza ekarte edilir, kornea trepanasyonu yapilir ve osteo-odonto-
lamina gize sabitlenir; ardindan mukoza yeniden dikilir ve optigin agiga ¢ikmast i¢in merkezi bir delik olugturulur

Sekil 6. Asama 1C'den sonra iizerinde fibrovaskiiler ortii gelismis tibial kemik
keratoprotez laminas: ve merkezi optik asama 2'de gisze implante edilmeye hazirdir

MICOF’a ¢ok benzer bir Rus tasarimi olan Fyodorov-Zuev
KPro, kulak seklindeki kenarlara sahip bir titanyum cerceve
ile bir veya iki asamada implante edilebilen yivli bir PMMA
optikten olugur. Cihaz, donér korneal lamel igine gomiiliir
ve penetran keratoplasti gibi implante edilir. Lens, iris ve 6n
vitreus eksizyonu yapulir; yap1 konjonktiva veya oral mukoza ile
ortiiliir.'® Cogunlukla, her iki cihaz da yalnizca Rusya ve Cin'de
mevcuttur.

Komplikasyonlar

KPro cerrahisi, titiz ve 6miir boyu takip gerektiren farkls
bir dizi komplikasyon riski tagir. Bunlar bagta KPro ile ilgili
komplikasyonlar ve okiiler komplikasyonlar olmak iizere iki
gruba ayrilir. KPro ile ilgili komplikasyonlar retroprostetik
membran, perioptik greft erimesi ve lamina rezorpsiyonu
veya ekstriizyondan olusurken okiiler komplikasyonlar
oncelikle glokom, retina dekolman: ve endoftalmiyi icerir. Bu
komplikasyonlar ¢ogunlukla altta yatan etiyoloji, okiiler yiizeyin
durumu ve hasta uyumuna bagli olarak ortaya ¢ikar.

Boston tip 1 KPro ile ilgili yakin zamanda yayimlanan
bir sistematik derleme ve meta-analizde, retroprostetik
membran (%36,6) ve glokomun (%39,3) en sik goriilen uzun
donem komplikasyonlar oldugu bildirilmistir."” Boston tip 1
KPro uygulanan 157 goziin (136 hasta) 15 yillik takibinde,
Bernstein ve ark.'”® en sik goriilen komplikasyonun (%63,6)
yeni gelisen glokom oldugunu bildirmis, bunu retroprostetik
membran olusumu (%46,5) izlemistir. En sik endikasyonun
aniridi oldugu (%26,1) ve hastalarin %54’iinde KPro’dan
once yapilan en az bir greftin bagarisiz oldugu izlenmigtir;
bu da caligmalarinda glokom insidansinin neden daha yiiksek
oldugunu agiklayabilir. Bu gibi olgularda glokom i¢in yapilacak
girigimin zamanlamas: ¢ok dnemlidir. Geoffrion ve ark."”, 100
goz lizerinde yaptiklar: retrospektif caligmada; glokom cerrahisi
KPro sonrasi yapildiginda, KPro oOncesi cerrahiye veya tek
bagina tibbi tedaviye kiyasla glokom progresyonunun anlamli
derecede daha yiiksek oldugunu belirtmis, bu nedenle cerrahinin
KPro implantasyonundan once veya es zamanli yapilmasini
onermislerdir.

Uzun dénem sonuglar, uygun KPro tipinin se¢imi hakkinda
degerli bilgiler saglar. Bes yil veya daha fazla takip siiresi
olan bir kohortta, gorme keskinligini koruma veya iyilegtirme
olasiliklari 5. ve 10. yillarda sirastyla %75,0 ve 9%66,7 bulunmug
ve cihaz retansiyonu 9%89,2'de stabil seyretmistir. Ozellikle
komplikasyon insidanst 5 yildan sonra da artmaya devam etmis;
kornea erimesi, cerrahi glokom miidahaleleri ve endoftalmi daha
ge¢ donemde ortaya ¢ikmugtir (Sekil 7a, b).*° Tip 1 KPro'nun
ti¢ farkli versiyonunu karsilagtiran az sayida caligma olmasina
ragmen, Shanbhag ve ark.?’ Auro KPro'nun sonuglarinin limbal
kok hiicre yetmezligi olan gozlerde Boston tip 1 KPro ile elde
edilen sonuglarla benzer oldugunu bildirmistir.

Ortalama4 yillik takipsiiresinde, Boston tip 2 KProuygulanan
56 gozde en sik bildirilen postoperatif komplikasyonlar yeni
baglangicli veya progresif glokom (%41,1), koroid efiizyonu
(%30,3), retina dekolmani (%25,0) ve son evre glokom (%25,0)
olmugtur. Tek degiskenli analiz, geri doniisii olmayan gdrme
kaybi (=20/200 kaybi) yasayan hastalarin, =20/200 gérme
keskinligini koruyanlara kiyasla es zamanli glokom drenaj cihazt
implantasyonu yapilmig olma olasiliginin anlamli derecede
daha diigiik oldugunu ortaya koymustur.'” Erken postoperatif
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donemde goriilen bir diger yaygin komplikasyon ise cildin tekrar
stitiire edilmesini gerektirecek perioptik deri acilmasidir (Sekil
7c, d).

MOOKP komplikasyonlar: cerrahi agamalara gore farklilik
gosterir, ¢iinkil ayn1 gozde birden fazla prosediir gerceklestirilir
ve omiir boyu takip edilmesi gerekir. Dokuz yiiz elli sekiz
hastanin dahil edildigi 37 olgu serisinin (28’1 komplikasyonlar
agisindan analiz edilmigtir) kapsamli degerlendirmesinde,
otoimmiin bozukluklar (%39,1) ve kimyasal yaralanmalarin
(9638,8) baslica endikasyonlar oldugu goriilmiistiir. Intraoperatif
komplikasyonlar (%21,7) arasinda en yaygin goriilenler
maksillofasiyal sorunlar, vitreus kanamasi veya vitrit ve mukoza
hasari olmugtur. En sik goriilen postoperatif komplikasyonlar
lamina ile iligkili (%16,1) komplikasyonlar, oral mukoza ile
iliskili (%14,8) komplikasyonlar, sekonder glokom (%11,5)
ve koroid veya retina dekolmani (%10) iken, retroprostetik
membran olusumu %6,2 oraninda izlenmistir (Sekil 7e, f). Takip
siiresi 1 ile 364 ay (medyan: 36,7 ay) arasinda deZigmistir. Genel
olarak, gozlerin %781 20/400 gorme keskinligine ulagmig ve
ortalama anatomik korunma orani %88,3 olmustur (aralik:
%50-100).%

Charoenrook ve ark.”? MOOKP ve TKK’'nin uzun dénem
sonuglarini kargilastirmuglardir. On yillik anatomik sagkalim
gruplar arasinda benzer bulunmus (MOOKP %67, TKK %54)
olsa da fonksiyonel sagkalimin MOOKP’de daha yiiksek (%49’a
kargi %25) oldugu goriilmiistiir. Postoperatif komplikasyonlar
TKK’da (9%65) MOOKP’ye (%40) gore daha sik ortaya ¢ikmugtir;
mukozal membran nekrozu ve retroprostetik membran olugsumu
agirlikli olarak TKK grubunda goriilmiigtiir.?

MICOF KPro'lu 90 gizden olusan ve ortalama 58,2+36,3
ay takip edilen bir seride en sik goriilen komplikasyonlar
glokom (%60) ve kornea erimesi (%40) olmustur. Bir gizde
KPro ekstriizyonu geligmis ve iki gozde implant bolgesinde
sizinti meydana gelmistir. Endoftalmisi olan 7 gozde son gorme
keskinligi 151k algisi ile sinirli kalmistir.'® Ghaffariyeh ve ark.
ortalama 52 ay izlemde Fyodorov-Zuev KPro implante edilen
10 gozii degerlendirmis ve retansiyon oraninin %70 oldugunu
bildirmistir. Baglica postoperatif komplikasyonlar retroprostetik
membran olugumu (%40), glokom (%20), retina dekolmani
(%10) ve endoftalmi (%10) olmugtur.

Sonuglar ve komplikasyon profilleri KPro tiplerine gore
degismekle birlikte; glokom, retroprotestetik membran olusumu
ve kornea erimesi, gorme prognozu ve cihaz retansiyonunu
etkileyen en sik uzun dénem sorunlar olmaya devam etmektedir.

Keratoprotez Seciminde Temel Faktorler

Uygun KPro se¢imi, birbiriyle iligkili birden fazla faktoriin
dikkatli bir sekilde degerlendirilmesini gerektiren karmagik bir
karardir. Her KPro'nun tasarim ozellikleri, cerrahi gereklilikleri
ve ameliyat sonrast ihtiyaclar: farklidir. Temel faktorler arasinda
korneal korliigiin etiyolojisi ile dogrudan iligkili olan okiiler
ylizeyin durumu ve hastanin genel saglig1 sayilabilir. Hastanin
ilag¢ ve g6z bakim talimatlarini anlama ve bunlara uyma,
planlanan takip ziyaretlerine gelme ve endise verici semptomlar
ortaya ¢iktiginda zamaninda hekime bagvurma kapasitesi gibi
uygulamayla ilgili faktorleri de goz oniinde bulundurmak
onemlidir. Hasta uyumu, tipik olarak bilyiik ol¢iide aile
iiyelerinin destegine baglidir. Cerrahtan uzakta yagtyorsa, hasta

Sekil 7. Farkli keratoprotezlerde (KPro) gelisen komplikasyonlarin temsili goriintiileri. a) Lameller yama grefti ile tedavi edilen Boston tip 1 KPro'da perioptik erime. b)
Boston tip 1 KPro'da cerrahi membranektomi gerektiren yogun retroprostetik membran. ¢) Boston tip 2 KPro'da tekrar siitiire ecmeyi gerektiren perioptik deri aciklig1. d)
Mukoza revizyonu ile tedavi edilen Boston tip 2 KPro'da mukozal nekroz. e) Modifiye osteo-odonto-KPro’dan sekiz yil sonra laminar rezorpsiyonu diisiindiiren perioptik
sizintinin eglik ettigi optik protriizyonu. f) Modifiye osteo-odonto-KPro sonrasi mukoza revizyonu ile tedavi edilen ameliyattan sonra erken dénemde gelisen laminanin

aci1fa cikmast
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ulagima yakin yasamali ve ulagimi kullanabilecek durumda
olmalidir.

Cerrahi Oncesi Degerlendirme

KPro implantasyonunun uygun olup olmadigina karar
vermeden Once oftalmolojik ve genel tbbi o6ykii, gorme
keskinligi, okiiler yiizey, gz ici basinci (GIB) ve gz ici yapilarin
kapsamli bir gekilde degerlendirilmesi sarttir ve ardindan hangi
cihaz ve cerrahi yontemin kullanilacagina karar verilmelidir.
Gorme potansiyeli; ambliyopi, glokom ve retina bozukluklart
gibi 6nceden var olan kisicliliklar g6z oniinde bulundurularak
tartigilmalidur.

Okiiler Faktorler

Goz kapaBi pozisyonu, goz kirpma, gozyast filmi ve
forniksler gibi okiiler yiizeyi etkileyen faktorler uygun KPro'nun
belirlenmesinde kritik 6neme sahiptir. Tip 1 KPro'lar ile basarils
sonu¢ elde edilebilmesi icin okiiler yiizeyin nemli kalmasini
saglayacak g6z kirpma refleksi ve intake fornikslere ihtiyag
vardir. Buna kargilik tip 2 KPro’lar; konvansiyonel yiizey
rekonstriiksiyonunun miimkiin olmadigi veya basarisiz olma
ihtimalinin yiiksek oldugu, drnegin goz kapaklarinin olmadig:
veya islevsiz oldugu, goz kirpma hareketinin yetersiz oldugu,
belirgin kuruluk goriilen, keratinizasyon veya ankiloblefaron
olan, okiiler yiizeyi bozulmus gozler icin endikedir.

Altta yatan etiyoloji, uygun KPro tipinin se¢ciminde 6nemli
bir belirleyici olmaya devam etmektedir. Coklu basarisiz greft,
silikon yag: tamponad: veya herpetik keratit dykiisii olan veya
aniridili gozlerde tipik olarak tip 1 KPro implantasyonundan
sonra prognoz nispeten olumludur.”>?**’ Buna kargilik, kimyasal
ve termal yaniklarda tip 1 cihazlar kullanildiginda sonuglar daha
az bagarilidir ve bu gibi olgularda KPro implantasyonu karari
dikkatli bir sekilde verilmelidir.

Okiiler sikatrisyel pemfigoid ve Stevens-Johnson sendromu
gibi otoimmiin hastaliklar: olan hastalarin yan: sira okiiler yiizey
keratinizasyonu ve ciddi forniks kisalig1 ile seyreden diger agir
sikatrisyel yiizey hastaliZ1 olan hastalar genellikle tip 1 KPro i¢in
zayif adaylardir ¢iinkii persistan greft defekti, kornea erimesi ve
enfeksiyon insidansi ¢ok daha yiiksektir. Bu gibi olgularda, ciddi
okiiler ylizey hasari i¢in tasarlanmig olmalari nedeniyle tip 2
KPro'lar tercih edilir.?'01322

Glokom, KPro implantasyonunu takiben gormeyi tehdit
eden onemli bir komplikasyondur. Genellikle altta yatan
patolojiye veya gecirilmis okiiler cerrahilere bagli primer veya
sekonder olarak 6nceden mevcuttur veya postoperatif donemde
yeni geligebilir. Siddetli kornea opasitesi pupiller yanitlarin ve
optik diskin ameliyattan énce degerlendirilmesini imkansiz hale
getirdigi icin preoperatif glokom tanisi koymak zor olabilir.?®
GIB olciimii; kornea kalsifikasyonu, incelme ve 6n kamara
s1iglig1 nedeniyle giivenilir olmayabilir. Siddetli semblefaron
veya ankiloblefaron, 6n segmentin ultrason biyomikroskopi ile
goriintiilenmesine engel olabilir.”? KPro implantasyonundan
sonra GIB &lciimleri en iyi ihtimalle globun palpasyonuna
dayali tahminlerden ibarettir ancak disk ve diizenli gorme
alani degerlendirmesi yapilabilir ve izlem icin onerilmektedir.
Tip 1 KPro sonrasinda topikal antiglokom ilaglar kullanilabilir;

ancak tip 2 KPro sonrasinda bu ilaglarin etkinligi, mukozadan
penetrasyonun zayif olmasi nedeniyle sinitlidir. G6z kapaklarinin
birlestirilmis oldugu olgularda ise bu ilaglarin etkinligi yoktur;
bu nedenle tedavi veya profilaksi endike oldugunda, cerrahi
olmayan tek alternatif olarak geriye sadece sistemik karbonik
anhidraz inhibitorleri kalir. Glokom cerrahisinin zamanlamasi
¢ok onemlidir. Tip 1 KPro uygulanacak 6nceden glokomu
olan hastalar i¢in, KPro implantasyonundan o6nce veya es
zamanli olarak glokom cerrahisi yapilmasi 6nerilir."” MOOKP
veya TKK uygulanan ve kontrol altinda olmayan glokomlu
gozlerde glokom wvalfi implantasyonunun, yiizey anatomisi
heniiz degismeden mukoza grefti asamasindan 6nce yapilmast
en uygundur. Bu yaklagim ayni zamanda mukoza greftinden
sonra episkleral digsa akimi daha da engelleyebilecek bir GIB
% Tip 2 KPro diisiiniilen
monokiiler hastalarda, 6zellikle ileri glokomatdz hasart olan ve

artisini Onlemeye yardimct olur.

gorme prognozu agisindan beklentinin diigiik oldugu olgularda;
tek agamali Boston tip 2 KPro, MOOKP veya TKK gibi
daha karmasik ve cok agamali islemlere kiyasla daha pratik bir
secenek olabilir.

KPro implantasyonuna baglamadan o6nce goziin arka
segmentinin durumunu belirlemek 6nemlidir. Retinanin
yatigiklig1 ve optik sinir ¢ukurlagmasini degerlendirmek icin
B-tarama ultrasonografi yapilmas: gereklidir. Retina dekolmant
veya posterior stafilom gibi arka segment patolojilerinin varligs,
gorme sonuglarint anlamli Slgiide sinirlayabilir ve boylece hem
KPro se¢imini hem de ameliyat 6ncesi verilecek danigmanligin
icerigini etkileyebilir. B-taramada gukurlagma mevcutsa, bunun
anlamli oldugu ve muhtemelen c¢ukur/disk oraninin 0,8’e esit
veya daha yiiksek oldugu varsayilabilir.

Sistemik Faktorler

Lokal okiiler faktorlere ek olarak; kontrol altinda olmayan
diyabet, diger otoimmiin hastaliklar veya ciddi kardiyopulmoner
hastaliklar gibi komorbiditeler hastalarin cerrahiye uygun
olmamasina neden olabilir veya protez se¢imini etkileyebilir.
Ciinkii ¢ok asamali ve/veya uzun siiren cerrahiler goz oniine
alindiginda, tim tip 2 KPro ameliyatlarinda genel anestezi
verilebilmesi icin hastanin sistemik ac¢idan uygun olmasi
zorunludur.'*'25 - Ayrica, MOOKP diigiiniilen hastalara,
kopek diglerini degerlendirmek i¢in spiral bilgisayarli tomografi
gibi ayrintli preoperatif dis ve oral mukoza degerlendirmesi
yaptlmalidir. Buna kargilik, tibial kemik kullanilan TKK
adaylarina altta yatan osteoporozu diglamak icin kemik
dansitometre ol¢iimii yapilmalidir c¢iinkii kemik dansitesi
osteo-laminanin uzun dénem canliligini etkileyebilir.'""
Immiinosupresif hastalar, agiz hijyeni kotii veya dissiz
hastalarda, Boston tip 2 osteo-bazli KPro'lara tercih edilebilir.

Uygulama ile Ilgili Faktorler

Psikolojik dayaniklilik ve uzunsiireli bakim ve rehabilitasyona
uyum saglama yetenegi gibi hasta ile ilgili faktorler, uygun
KPro tipinin secilmesinde kritik bir rol oynamaktadir. Tedaviye
erisim, diizenli olarak takiplere gelme kapasitesi ve yagam boyu
topikal tedaviye uyum gibi sosyoekonomik ve lojistik hususlar,
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cerrahinin uzun dénem sonucunu dnemli 6Slgiide etkileyebilir.
Her 3 ayda bir bandaj kontakt lens degisimi ve glokomun
baslangict veya kotiilesmesi agisindan stirekli izleme ihtiyact,
yakin takibi zorunlu kilmaktadir. Hastanin goriiniimiinii
onemli olciide degistirdikleri icin, ozellikle tip 2 KPro'larda
kozmetik endigelerin hasta ve aile danigmanlig1 ile uygun sekilde
ele alinmasi gerekir. Hasta beklentilerinin gercekle uyumlu
olmasini saglamak icin yagam boyu komplikasyon olasiliZ1,
olast tekrar ameliyat ihtiyact, implantin bagarisiz olmas: ve geri
doniisii olmayan korlitk riski ve KPro ekstriizyonu ile ilgili
hastaya bilgilendirme yapilmasi ¢ok 6nemlidir.

Son olarak, bagta MOOKP gibi daha kompleks islemler
olmak tizere KPro cerrahisinin bagarist, biiytik 6lgiide cerrahi
ekibin deneyimine ve merkezin olanaklarina baglidir. Kornea,
glokom ve retina cerrahlari, agiz, dis ve ¢ene cerrahlari ve
anestezi uzmanlarindan olusan multidisipliner bir ekibe ihtiyag
vardir. Cerrahi ekip i¢in 6zellikle osteo-bazli KPro'larin 6grenme
egrisinin dik olmasi, yeterli egitim, cerrahi destek ve uzun
donem izlem altyapisina ihtiya¢ oldufuna igaret etmektedir.
Cerrahi uzmanliga ek olarak, komplikasyonlar: erken tanimak
ve yonetmek icin ameliyat sonrast iyi takip sonuglarin
iyilestirilmesinde biiyiik 6nem tagir. Belirli KPro tiplerine
erisim bolgeye veya merkeze gire degistigi igin implant se¢imini
etkileyebilir. Mevzuat ile iligkili onaylar ve maliyet de cerrahi
planlama ve zamanlamay: etkileyebilir.

Yukaridaki fakeorlere dayanarak, uygun KPro seciminde
yardimct  olmas: amaciyla gelistirdigimiz algoritmanin
kullanilmasini 6neriyoruz (Sekil 8). MICOF ve Fyodorov-Zuev
KPro cihazlara erigimin kisitli olmas: nedeniyle bu cihazlar
algoritmaya dahil edilmemistir.

Okdler Yuizeyin Durumu

Islak Yuzey Kuru Ylzey

Goz kirpma iyi Oral/dis hijyeni iyi

Go6z kapaklari normal

Evet Hayir Evet Hayir

Tip1 Tip 2 KPro
KPro degerlendir

Birgok kez GA’ya uygun  Birgok kez GA’ya uygun

Evet Hayir Evet Hayir

MOOKP Boston Tibial  Go6z kapaklari normal

Tip2 KPro / \\

Evet Hayir

Boston Boston
Tip 2 Tip2
kapak mukoza
yoluyla yoluyla

Sekil 8. Okiiler yiizey ve sistemik duruma gore keratoprotez secimine yardimci
olacak algoritma

GA: Genel anestezi, MOOKP: Modifiye osteo-odonto-keratoprotez
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Sonug¢

Malzeme bilimindeki son gelismeler ve daha 6nceki KPro
tasarimlarinin dezavantajlarinin daha iyi anlagilmasi, daha iyi
sonuglar elde etmek amaciyla birkag yeni modelin gelistirilmesine
ve mevcut modellerde iyilestirmelere yol agmistir. Su anda
mevcut segenekler arasinda, Boston tip 1 KPro diinya ¢apinda
en yaygin kullanilan cihazdir. Yillar ilerledikge, arka plakanin
tasarimindaki ve malzemesindeki degisiklikler, retroprostetik
membran olusumu ve perioptik erime gibi komplikasyonlari
azaltmaya yardimci olmugtur. Tip 2 cihazlar arasinda MOOKP,
uzun donem goérme ve anatomik sonuglarinin tstiin olmasi
nedeniyle genellikle altin standart olarak kabul edilmektedir.
Ancak, cerrahi basamaklarinin karmagik olmasi ve kozmetik
goriiniim ile ilgili endigeler daha yaygin kullanilmasini
sinirlamigtir. Boston tip 2 ve tibial KPro, uygun hastalarda iyi
alternatiflerdir. Her biri farkli avantajlara, endikasyonlara ve
kisitliliklara sahip olan KPro segeneklerindeki artig g6z 6niine
alindiginda, cihaz seciminde yapilandirilmis, kisisellestirilmis
bir yaklagim benimsemek giderek daha 6nemli hale gelmektedir.
Bu karmagik ve geligen alanda miimkiin olan en iyi sonuglari
elde etmek ve klinik karar verme siirecine yon vermek igin
okiiler yiizeyin durumu, sistemik faktorler ve cerrahi fizibiliteye
gore sekillendirilen detayls bir algoritmaya ihtiyag vardir.
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Presbiyopi Tedavisinde Farmakolojik Pinhole: Pilokarpinden Aseklidine Kisa
Tarihge

Pharmacological Pinhole in Presbyopia Treatment: A Brief History from Pilocarpine to Aceclidine

® Pelin Ozyol

SANKO Universitesi T1p Fakiiltesi, Goz Hastaliklari Anabilim Dali, Gaziantep, Tiirkiye

Sayin Editor,

Presbiyopinin farmakolojik tedavisi, gozliik ve cerrahiye
kiyasla giivenli, geri doniigtimlii ve non-invaziv bir alternatif
olarak son yillarda giderek daha fazla ilgi gormektedir. ABD
Gida ve Ilag Dairesi’'nin (FDA) yakin zamanda VIZZ™ isimli,
aseklidin temelli ilk gdz damlasini onaylamasi bu alandaki
onemli bir doniim noktasidir ve giinlitk pratigi etkilemesi
beklenmektedir.'

Presbiyopi tedavisinde g6z damlast kullaniminin tarihi, temel
olarak pupiller fizyolojiyi manipiile etme cabalarina dayanir ve
bu yaklagim, yakin gorme keskinligini artirmak icin odak
derinligini artirmaya odaklanmaktadir. Ciinkii presbiyopinin
patofizyolojisine yonelik kristalin lens elastikiyetini arttirmaya
yonelik caligmalarda hedeflenen etkiye heniiz ulagilamamistir.

Tarihsel agidan degerlendirildiginde presbiyopi tedavisinde
kullanilan ilk g6z damlalari, miyozis ve dolayisiyla pinhole etkisi
yaratarak odak derinligini artiran miyotik ajanlardir. Pilokarpin,
siliyer kast ve iris sfinkterini uyararak hem akomodatif spazm
hem de miyozis olusturur. Baglangicta glokom tedavisi icin
kullanilan pilokarpinin ayn: zamanda yakin goriisii gecici olarak
iyilegtirebilecegi gozlemlenmistir.’ Ancak, pilokarpin genellikle
bag agris1, log 1sikta gorme zorlugu ve miyopik kayma gibi
yan etkilerle iligkilendirilmistir. Bu yan etkiler, pilokarpinin
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sadece iris sfinkterini degil, siliyer kasi da uyarmasindan
kaynaklanmaktadir. Bu nedenle presbiyopi tedavisinde giinlitk
kullanim i¢in kabul edilebilir bir ¢ziim sunamamistir.

Yirminci yiizyilin ortalarindan itibaren, pilokarpinin yan
etkilerini azaltmak i¢in daha diigiik konsantrasyonlu formiilleri
veya miyotik etkiyi destekleyen diger ajanlarla kombinasyonlar:
aragtirilmigtir. Bu yaklagimlar, yan etki profilini bir miktar
iyilestirmeyi basarsa da, tam anlamiyla “pupil-secici” bir etki
olusturamamustir. Literatiirde, siliyer kas tizerindeki etkiyi
minimuma indirirken, sadece pupiller miyozisi hedefleyen ideal
bir molekiil arayigina siklikla vurgu yapilmigtir.*

Yirmi birinci yiizyilin baglarinda ise farmasotik teknolojideki
ilerlemeler, yeni nesil goz damlalarinin gelistirilmesine
olanak tanimigtir. Ozellikle yeni formiilasyonlar daha uzun
stireli etki saglamayr ve yan etkileri azaltmayi hedeflemistir.
Presbiyopinin farmakolojik tedavisi acisindan bu canlanma
déneminin en 6nemli geligmesi, 2021°de pilokarpin HCI %1,25
iceren (Vuity™, Allergan) ilk presbiyopi gtz damlasinin FDA
tarafindan onaylanmast olmustur.’ Vuity™, optimize edilmis
bir pH ve formiilasyon kullanarak daha diisiik konsantrasyonda
pilokarpin ile istenilen etkiyi elde etmeyi bagarmig, boylece yan
etkileri minimuma indirmigtir. Daha diigitk doz ile etkinlik
caligmalari sonucunda pilokarpin %0,4 iceren prezervansiz goz
damlasi Qlosi™ (Orasis) FDA tarafindan 2023’te onay alan diger
bir formiilasyondur. Literatiirde pilokarpinin farkli dozlarda
ya da kombinasyon halinde kullanimini iceren c¢aligmalar
bulunmakla birlikte bu formiilasyonlarin heniiz FDA onayi
bulunmamaktadir.

Son olarak FDA %1,44 aseklidin (VIZZ™, LENZ) iceren
g6z damlasini presbiyopi tedavisi i¢in onaylamistir.” Aseklidin
(VIZZ™ formiilasyonu i¢inde) pilokarpinden mekanizma olarak
ayrilmaktadir. Daha ¢ok pupile selektif etki gostererek 2 mm’nin
altina inen stabil bir pupil saglamig, bu sayede miyopik kaymaya
neden olmadan derinlik alanini artirmustir. Faz 3 calismalarinda
10 saate kadar siiren etkinlik ve iyi bir giivenlilik profili rapor
edilmistir.

Presbiyopinin farmakolojik tedavisi hem presbiyop bireyler
hem de ilag endiistrisi agisindan oldukga ilgi ¢ekmektedir.
Sonug olarak, presbiyopi igin farmakolojik tedaviler deneysel
yaklagimlardan klinik olarak dogrulanmig seceneklere
doniismektedir. Aseklidinin onay1 ve pilokarpinle ilgili biriken
kanitlar, bu tedavilerin presbiyopi yonetiminde dnemli bir yer
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edinecegini gostermektedir. Ancak uygulanan farmakolojik
tedavinin etkili, glivenilir ve geri doniisiimlii olabilmesi ve uzun
stireli yan etki profilinin bilinmesi 6nemlidir.

Beyan

Cikar Catigmast: Yazar bu makale ile ilgili olarak herhangi
bir ¢ikar catigmasi bildirmemigtir.

Finansal Destek: Calismamiz igin hicbir kurum ya da
kisiden finansal destek alinmamistir.

Kaynaklar

1. Lenz Therapeutics, VIZZ™in presbiyopi tedavisi icin ABD FDA onayi,
31 July 2025, https://irlenz-tx.com/news-events/press-releases/detail/39/
lenz-therapeutics-announces-us-fda-approval-of-vizz-for-the-treatment-of-
presbyopia

ClinicalTrials.gov. A dose-ranging study to evaluate the safety and efficacy
of UNR844 in subjects with presbyopia (READER). ClinicalTrials.gov
identifier NCT04806503. Last updated 2024-06-20 Accessed August 17,
2025. hetps://clinicaltrials.gov/study/NCT04806503

Bartlett D, Jaanus SD (eds). Clinical ocular pharmacology. Sth ed. St. Louis:
Elsevier; 2008.

Ishikawa H, DeSantis L, Patil PN. Selectivity of muscarinic agonists including
(+/-)-aceclidine and antimuscarinics on the human intraocular muscles. J Ocul
Pharmacol Ther. 1998;14:363-373.

Vuity - pilocarpine ophthalmic solution for presbyopia. Med Lett Drugs Ther.
2022;64:17-18. http://secure.medicalletter.org/TML-article-1643a

351



Edit6re Mektup / Letter to the Editor

KCNV2 Iliskili Retinopatide Retinal Duyarlilik Kayb1 ve Otesi: Tiirkiye'de
Genetik Kanitli i1k Olgu

Retinal Sensitivity Loss and Beyond in KCNV2-Related Retinopathy: The First Genetically
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Sayin Editor,

Kalitimsal retina distrofileri, fenotip-genotip cesitliligi ve
nadir goriilme sikliklart nedeniyle tani ve izlem agisindan 6nemli
zorluklar barindirmaktadir. Bu grup iginde yer alan KCNV2
iligkili retinopati, diger adiyla siipernormal rod yanitli kon
distrofisi (SRYKD), literatiirde ilk kez 1983 yilinda tanimlanmig
olup, elektroretinografi (ERG) sonuglarinda diisiik siddetli
uyarilara kargt hem kon hem de rod yanitlarinin azalmis ve
gecikmis olmast, yiiksek siddetli flag uyarilarinda ise paradoksal
sekilde artmig b-dalgas: amplittidleri ile karakterize bir klinik
tablodur.! KCNV2 iliskili retinopatinin genetik temeli, KCNV2
genindeki cift allelik patojenik mutasyonlara dayanmakta olup,
bu genin kodladig1 Kv8.2 proteini fotoreseptirlerde voltaj kapili
potasyum kanalinin modiilatér alt birimidir.? Hastalik tipik
olarak ¢ocukluk ya da ergenlik déneminde baglamakta; azalmig
santral gorme, fotofobi, renk gorme kusurlart ve nikealopi
sikdyetleriyle ortaya ¢ikmaktadir. Tani, dzgiil klinik bulgularin

Anahtar Kelimeler: KCNV2 retinopatisi, siipernormal rod yanitli kon
distrofisi, elektroretinogram, mikroperimetri, genetik

Keywords: KCNV?2 retinopathy, cone dystrophy with supernormal rod
response, electroretinogram, microperimetry, genetic
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ve ERG sonuglarinin degerlendirilmesiyle konulabilmekte,
ancak kesin dogrulama genetik analiz ile miimkiin olmaktadir.’?

2020 yilinda yayimlanan bir derleme, KCNV2 iligkili
retinopatiye iligkin literatiirde toplam 114 olgu tanimlandiZini
bildirmigtir.> Ancak, iilkemizden bugiine dek genetik olarak
dogrulanmig bir KCNV2 iligkili retinopati olgusu yoktur. Bu
mektupta, KCNV2 geninde homozigot ¢.782C> A (p.Ala261 Asp)
varyant: saptanan, elektrofizyolojik, multimodal goriintiileme ve
mikroperimetri bulgular: ayrintili olarak sunulan bir kadin hasta
bildirilmektedir.

Otuz bes yasinda kadin hasta, ¢ocuklugundan itibaren
devam eden gorme azalmasi, fotofobi ve gece gorme zorlugu
nedeniyle tarafimiza bagvurdu. Aile dykiisiinde retinal hastalik
bulunmadig: gibi ebeveynler arasinda akrabalik da mevcut
degildi. Dogum 6ykiisii miadinda ve sorunsuzdu.

En iyi diizeltilmis gorme keskinligi, sferik -0,25 diyoptri,
silindirik -2,50 diyoptri (aks 110°) kirma kusuru ile sag gozde
0,1 (desimal) diizeyinde iken, sol gozde silindirik -1,25 diyoptri
(aks 65°) kirma kusuru ile 0,16 (desimal) diizeyinde idi. Ishihara
renk gorme testi her iki gozde 1/21 olarak degerlendirildi.
On segment muayenesi ve gz igi basinglari normal sinirlarda
bulundu.

Fundus muayenesinde her iki gozde simetrik, iyi sinirh
dairesel foveal retinal pigment epitel (RPE) atrofisi izlendi. Sag
goziin temporal periferinde konjenital RPE hipertrofisi mevcuttu
(Sekil 1a ve 1d). Otofloresans goriintiileme foveal bolgede hipo-
otofloresans gosterdi (Sekil 1b ve le). Spektral domain optik
koherens tomografi (OKT) merkezi foveada elipsoid zon kayb1
ve RPE kaybini, buna bagli olarak koroid kilcal damarlarinin
daha belirgin goriiniimiinii ortaya koydu (Sekil 1c ve 1f). OKT
anjiyografi her iki gézde ozellikle koryokapillaris kesitlerinde
foveal alanda dolum defektlerini gosterdi (Sekil 2).

Uluslararas:  Klinik Gorme Elektrofizyolojisi Dernegi
standartlarina uygun tam alan ERG'de karanliga adaptasyon
sonrast diisiik siddetli flag yanin (DA 0,01) gecikmis ve
subnormaldi (Sekil 2). Artan flag siddetiyle (DA 3,0 ve kombine
panel) b-dalgasi yanitt anormal derecede yiikselmigti. Is13a
adaptasyon sonrast yanitlar (LA 3,0, tek flag ve 30 Hz flicker)
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Sekil 1. Sag goz: a) Renkli fundus gériintiisiinde iyi sinurly, dairesel foveal retinal pigment epitel (RPE) atrofisi (ok) ve temporal periferik retinada belirgin konjenital
RPE hipertrofisi alani (yildiz) izlenmektedir; b) Fundus otofloresans (FOF) goriintiisii santral hipo-otofloresan alani (ok) géstermektedir; e) Spektral domain optik koherens
tomografi (SD-OKT) santral foveal bolgede elipsoid zon ve RPE kaybr ile koroid kilcal damarlarinin artmus gortiniirliigiinii ortaya koymaktadir; g) Optik koherens tomografi
anjiyografi (OKTA), ozellikle koryokapillaris kesitlerinde foveal alanda dolum defektini gostermekeedir. Sol goz: ¢) Renkli fundus goriintiisiinde sag gize benzer sekilde
dairesel santral foveal RPE atrofisi (ok) izlenmektedir; d) FOF goriintiisii santral hipo-otofloresan alan ile simetrik degisiklikleri (ok) gostermektedir; f) SD-OKT santral foveal
bolgede elipsoid zon ve RPE kaybini, buna bagli artmig koroid kilcal damar gériiniirliigiinii ortaya koymakeadir; h) OKTA, diger gozde oldugu gibi ozellikle koryokapillaris

kesitlerinde foveal alanda dolum defektini gostermektedir

gecikmis ve diigiik amplitiidliiydii. Multifokal ERG’de 6zellikle
sag gozde santral halka belirgin olmak {izere tiim halkalarda
amplitid dusiikligii ve yanit gecikme siiresinde uzama
kaydedildi. Bulgular SRYKD tanisini destekledi. Molekiiler
genetik incelemede hastada homozigot ¢.782C> A (p.Ala261 Asp)
varyanti saptandi. Ebeveynlerden biri heterozigot tastyiciydi,
ancak gorsel sikdyeti yoktu.

Mikroperimetri incelemesi (MAIA, CenterVue, Padova,
Italya) santral gérme kaybini ve retinal duyarlilikta anlamli
azalmay: dogruladi (Sekil 3). Ortalama duyarldik degerleri
10-15 dB arasinda bulundu ve santral skotom alanlari belirgindi.
Sag gozde P1 %7, P2 %27; sol gozde P1 %13, P2 %49
olarak olciildii. Tki degiskenli kontur elips alani (Bivariate
Contour Ellipse Area, BCEA) analizine gore sag gozde fiksasyon
noktalart daha daginikti (%63 BCEA: 46,9°%, %95 BCEA:
140,5°%), sol gozde ise daha stabildi (%63 BCEA: 19°2, %95
BCEA: 56,8°%). Sag gozde fiksasyon siiperonazal, sol gozde
stiperotemporal bolgede lokalizeydi. Eksantrik fiksasyon sag
gozde 7,6°, sol gézde 1,73° uzakliktaydi. Parafoveal bolgelerde
220 dB duyarlilik kismen korunmustu.

Buolgu, KCNV2 iligkili retinopatinin klinik, elektrofizyolojik
ve genetik spektrumunu karakteristik bi¢cimde yansitmaktadir.
Tespit edilen KCNV2 geninde homozigot ¢.782C>A
(p.Ala261Asp) varyanti, KCNV2 iligkili retinopati tanist almig
hastalarda literatiirde daha 6nce bildirilmistir.*> Ancak bilgimiz
dahilinde, bu olgu Tiirkiye'de genetik olarak dogrulanmug ilk

olgudir. Tlging olarak, ayni varyant daha 6nce Avusturya'da
yasayan bir Tiirk ailesinde de tanimlanmigtir.® Akraba evliligi
olan ailede iki farkl: kalitsal retinal distrofi saptanmis; annede
KCNV?2 iliskili retinopatiye yol acan homozigot p.Ala261Asp
varyanti, ogulda ise MFRP geninde homozigot frameshift
mutasyonu bildirilmigtir.’

KCNV2 Retinopati Caligma Grubu'nun ¢ok merkezli
retrospektif  serisinde 117 hastada 75 farklt varyant
tanimlanmigtir.” Hastaliginerkenyagtabagladigs, elekerofizyolojik
olarak tipik ve stabil seyrettiZi, ancak yapisal olarak progresif
makiiler atrofi ile karakterize oldugu gosterilmistir.? Bizim
olgumuzda saptanan OKT bulgulari, elipsoid zon kaybi ve
RPE defekti ile uyumlu olup literatiirde tanimlanan ileri
evreyle ortiigmektedir. KCNV2 Caligma Grubu'nun 1 ve 2
no’lu raporlari, sirasiyla elektrofizyolojik ve yapisal 6zelliklere
odaklanirken, 3 no’lu raporu, genotip-fenotip korelasyonlarinin
ayrintil bir analizini sunmugtur.>®” Dahasi, 3 no’lu rapor, anlam
degistiren (missens) varyant tagtyan hastalarda, en iyi diizeltilmig
gorme keskinligi ve retinal yapinin daha iyi korundugunu ortaya
koyarak genetik taninin prognozdaki 6nemini gostermistir.”

Mikroperimetri bulgularimiz, KCNV2 iligkili retinopatide
santral fonksiyon kaybinin yani sira eksantrik fiksasyon
stratejilerinin  gelistigini  gostermektedir. Bu
mikroperimetri, ERG’nin tamamlayicist olarak hem fonksiyonel

yoniiyle

hem de topografik bilgi sunmakta; tedavi ¢aligmalarinda hassas
bir biyobelirte¢ olma potansiyeli tasimaktadir.®
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Sekil 2. Hastanin tam alan elekeroretinografisi (ERG). Skotopik ERG - diisiik siddetli flag (DA 0,01) b-dalgasinda gecikmeyi DA 3,0 ERG ise genislemis negatif a-dalgasint
takiben biiyiik pozitif bir b-dalgasini gostermektedir (kirmizi daire). Fotopik ERG, tek flag ve 30 Hz flicker kogullarinin her ikisinde de belirgin sekilde azalmustir

OPs: “Oscillatory potentials”

KCNV2 genine bagli gelisen retinopati, tek bir gendeki
bozukluktan kaynaklanmast, tedaviye uygun kiigiik gen boyutuna
sahip olmasi ve hastalidin erken evrelerinde kon hiicrelerinin
korunabildigini gosteren preklinik veriler nedeniyle gen
tedavisi i¢in umut verici bir aday olarak degerlendirilmektedir.’
Ayrica, OKT ile gozlenen yapisal degisikliklerin hastaligin
ileri donemlerinde belirginlegsmesi, tedavi igin genis bir
terapotik pencere oldugunu diisiindiirmektedir.’ Buna ek olarak,
potasyum kanal modiilatorleri gibi farmakolojik yaklagimlar da,
genetik varyantin kanal fonksiyonu iizerindeki etkisine bagli
olarak teorik olarak uygulanabilir goriinmektedir.’ Ancak bu
olumlu biyolojik ve teknik kosullara ragmen, ClinicalTrials.
gov gibi biiyiik veri tabanlarinda KCNV2 iligkili retinopatiye
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yonelik kayitli herhangi bir gen veya farmakolojik tedavi
caligmast bulunmamaktadir. Bu durum, séz konusu nadir
hastalik igin translasyonel aragtirmalarin ve klinik ¢aligmalarin
gelistirilmesine duyulan ihtiyaci acikca ortaya koymaktadir.
Tiirkiye’den bildirilen bu ilk genetik olarak dogrulanmig
KCNV2 iligkili retinopati olgusu, literatiirde tanimlanan
fenotip-genotip dzellikleriyle uyumlu bulunmugtur. Multimodal
goriintiileme ve mikroperimetri bulgulari, hastaligin hem yapisal
hem de fonksiyonel spektrumunu ayrintili bigimde ortaya
koymugtur. Bu olgu, KCNV2 iliskili retinopatilerin tilkemizde
de varligini ortaya koymasi, mikroperimetrinin fonksiyonel
degerlendirmedeki katkisini gostermesi ve gelecekteki tedavi
caligmalarina yol gosterici olma potansiyeli agisindan nemlidir.
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Sekil 3. a) Sag goziin yakinlastirilmis ‘taramalt laser oftalmoskopi’ (SLO) gériintiisiinde renkli duyarlilik degerleri; sancral bolgede siyah noktalarla gosterilen mutlak skotom
alan1 (y1ldiz) ve nazal bolgede daZinik fiksasyon nokralari (ok) izlenmektedir; b) Sag goziin retinal duyarlilik haritast santral ve parafoveal bolgelerde 225 dB él¢iilen retina
alanlari (yi1ldiz) yesil renkte gosterilmekeedir. ¢) Sag goziin “iki degiskenli kontur elips alani” (BCEA) gériiniimiinde daginik fiksasyon noktalariyla cevrili genis bir alan (ok)
dikkati cekmektedir; d) Sol goziin yakinlagtirilmig SLO gériintiisiinde renkli retinal duyarlilik degerleri, santral bilgede mutlak skotom alanini (yildiz) ve stipero-temporal
bolgede daginik fiksasyon noktalarini (ok) gostermektedir; e) Sol goziin renkli duyarlilik haritasinda mutlak skotom bélgesi (yildiz) siyah renkte goriilmekeedir; f) Sol goziin

BCEA goriiniimiinde, sag goze kiyasla daha kiiciik ve daha sinurls bir alan (ok) izlenmektedir

Etik

Hasta Onayr: Bu caligmada yer alan klinik bulgularin
ve gorsel materyallerin bilimsel amaglarla yayinlanmasi i¢in
hastadan bilgilendirilmis yazili onam alinmigtir.
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Edit6re Mektup / Letter to the Editor

Editore Mektup Konu: Dermal Dolgu Enjeksiyonunu Inkar Eden Bir Hastada
Cift Tarafli, Es Zamanli Olmayan Infraorbital Kitleler

Letter to the Editor Re: “Bilateral Asynchronous Infraorbital Masses in a Patient Denying Dermal
Filler Injection”

@ Biilent Yaziax

Serbest Hekim, Bursa, Tiirkiye

Sayin Editor,

Arict ve ark.’nin' olgu sunumunu ilgiyle okudum. Lezyonun
tarifi ve cerrahi yaklagimla ilgili goriiglerimi paylagmak isterim.

Yazarlar, alt orbitada periostu kaldirdiktan sonra, infraorbital
sinir ve ekstraokiiler kas hizasinda orbital yag icindeki bir lezyonu,
“en bloc” olarak eksize ettiklerini bildirmektedir. Bununla
birlikte, her iki manyetik rezonans goriintiisiinde, lezyonlar
alt orbita kenarinin dniinde, periostun 6niindedir. Orbita icine
uzanum gosteren veya “en bloc” eksizyona uygun olabilecek bir
kitle goriintiisti yoktur. Yazarlar da, gbzyast olugu bolgesinde sert
bir kitle palpe ettiklerini belirtmektedir ve hastanin fotografinda
da ciltalt bir dolgunluk gézlenmektedir. Dolayisiyla, klinik ve
radyografik bulgular cerrahi tarifle uyumlu degildir ve orbita
icine bir dolgu migrasyonunu desteklememektedir.

Yazinin bagligi hastanin cilt altt dolgu enjeksiyonunu
reddettigini vurgulamaktadir. Oysa hasta, daha sonra, ge¢ de

Anahtar Kelimeler: Cilt dolgu, gozyas: olugu, orbitaya goc, tedavi,
cerrahi teknik, olgu tarifi

Keywords: Dermal filler, tear trough, intraorbital migration, treatment,
surgical technique, case description
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olsa boyle bir iglem gecirdigini kabul etmistir. Buna ragmen
yazinin bagliginda bir inkardan s6z edilmesi okuyucular icin
yaniltict olabilir.

Beyan

Cikar Catismast: Yazar bu makale ile ilgili olarak herhangi
bir ¢ikar catigmasi bildirmemigtir.

Finansal Destek: Caligmamiz i¢in hicbir kurum ya da
kisiden finansal destek alinmamistir.

Kaynak

1. Arna C, Aksoy B, Mangan MS. Bilateral asynchronous infraorbital masses in
a patient denying dermal filler injection. Turk J Ophthalmol. 2025;55:234-
236.

Mektupta dile getirilen endiseleri yanitlama ve ¢aligmamizin
belirli yonlerini acgiklifa kavusturma firsati verdiginiz igin
tesekkiir ediyoruz.! Ayrica yazara caligmalarimiza gosterdikleri
ilgi ve gozlemlerini sunmak igin zaman ayirdiklari igin icten
tesekkiirlerimizi sunuyoruz.

Lezyon, gozyast kanal bolgesinin mediyal kisminda yer
aliyordu ve palpasyonda sert kivamliydi. Cerrahi eksizyon
sirasinda subsiliyer insizyon yapildi ve inferior orbital kenari
ortaya ¢itkarmak icin orbikiilaris okuli kasi ile orbital septum
arasindan diseksiyon yapildi. Kitlenin periosta yapisik oldugu
goriildii ve periost insizyonu yapildi. Lezyon cerrahi olarak
tamamen alt orbital kenarin 6ntinde yer almiyordu ve inferior
orbital bolgeye uzanmaktaydi. Kitle tek parca (en blok) olarak
¢ikarildi. Ayni hastanin manyetik rezonans goriintiilemesinde
koronal kesitte lezyonun sag orbitada intraorbital uzanim

gosterdigi izlendi (Sekil 1).
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Sekil 1. Manyetik rezonans goriintiilemede koronal kesitte sag orbitada
intraorbital uzanim goriildii

ilk oftalmolojik muayenede tekrar tekrar sorulmasina
ragmen, hasta daha once dolgu enjeksiyonu yaptirdigini hep
reddetti; bu inkar unutkanliktan kaynaklanmiyordu. Bu nedenle
baglikta hastanin dolgu enjeksiyonu yaptirdigini inkar ettigini
vurguladik. Hastanin inkar etmesinin dolgu maddesi olmadigi
anlamina gelmedigini, daha ziyade daha 6nce dolgu maddesi
enjeksiyonu yaptirdigini kabul etmeyip reddettigi anlamina
geldigini acikliga kavusturmak gerekir. Tekrar soruldugunda,
hasta yaklagik 10 yil 6nce alt géz kapaklarina bilateral hyaluronik
asit dolgu enjeksiyonu yaptirdigini kabul etti, ancak baglangicta
bu bilgiyi vermemeyi secti ¢iinkii iglemi ailesinin izni olmadan
yaptirmigti.

Ozetle, makalemize gésterilen yogun ilgi icin ictenlikle
tesekkiir ederiz.

Etik
Hasta Onayr: Olgudan yazili bilgilendirilmig onam
alinmugtr.
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