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TESEKKUR

Eskisehir Osmangazi Universitesi G6z Hastaliklari Anabilim Dali’ndaki
uzmanlik egitimim suresi igerisinde, G6z Hastaliklari uzmani olmamda bulyuk
emegi olan, bilgi, fikir ve tecriibeleriyle bana isik tutan, birlikte ¢alismaktan
onur duydugum ve Bilimsel Arastirma Projeleri (BAP) kapsamindaki tezimin
planlamasi, ydratilmesi ve sonuglanmasinda buytk katkilari olan bagta tez
danismanim Dr. Ogr. Uyesi Eray ATALAY olmak (izere, Anabilim Dali
Baskanimiz Prof. Dr. Tilay SIMSEK'e, degerli hocalarim Prof. Dr. Nilgiin
YILDIRIMa, Prof. Dr. Hisnii Hikmet BASMAK'a, Prof. Dr. Ahmet OZER'e,
Prof. Dr. Nazmiye EROL’a, Prof. Dr. Haluk Hiiseyin GURSOY’a ve Dr. Ogr.
Uyesi Mustafa Deger BILGEC'e, klinikte gegirdigim giinleri paylastigim asistan
arkadaglarima, tez hastalarinin tarama muayeneleri asamasindaki
yardimlarindan dolayi hemsgire ve teknisyenlerimize sonsuz tesekkurlerimi

sunarim.



OZET

Ozalp, O. Eskisehir Osmangazi Universitesi (ESOGU) Ogrencilerinde ve
ESOGU’de Gérevli (30 Yas ve Alti) Ogretim Elemanlarinda Keratokonus
Sikhginin Arastiriimasi, Eskigehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Goz Hastaliklari Anabilim Dal Tipta Uzmanlik Tezi, Eskisehir, 2020. Bu
uzmanlik tezinde, Eskisehir Osmangazi Universitesi (ESOGU) 6grencilerinde
ve ESOGU’de gorevli 30 yas ve alti 6gretim elemanlarinda keratokonus
taramasi yapilmasi ve hastaligin prevalansinin tespit edilmesi amaclandi.
Calismada orantili/oransal tabakali érnekleme yontemi kullanilarak tarama
muayenesine davet edilmek Uzere randomizasyonla kisiler belirlendi. Bu
kisilerden davete tesrif eden, 30 yas ve altindaki refraktif cerrahi 6ykusu
olmayan 896 kisi ¢calismaya dahil edildi. Katiimcilarin demografik verileri, tibbi
0zgecmis/soygegmis Dbilgileri ve aligkanliklari sorgulanarak katilimcilarin;
refraksiyon, okuler response analyzer ile goz i¢i basinci, en iyi duzeltiimis
gorme keskinligi, biyomikroskopik muayene, optik biyometri, Scheimpflug
korneal tomografi ve 6n segment optik koherens tomografi degerlendiriimeleri
yapildi. Olgular kornea tomografisindeki verilere gore keratokonus, ektaziye
yatkin ve normal olarak siniflandirildi. Keratokonus prevalansi %1,9 (n=17)
%95 GA: %1,1-%3), ektaziye yatkinlik prevalansi %1,8 (n=16, %95 GA: %1-
%2,9) olarak bulundu. Cinsiyete gore keratokonus prevalansi ise kadinlarda
%1,2 (n=7/590), erkeklerde %3,3’tu (n=10/306) (p=0,03). Keratokonus tanisi
alanlarin %76,5’i (n=13/17) hastaliginin farkinda degildi. Cok degiskenli
analizlerde; keratokonus i¢in goz kagima (OR:3,69, p=0,021) ve akraba evliligi
(OR:26,74, p=0,009), ektaziye yatkinlk icin ise sadece yas (OR:1,27,
p=0,011) risk faktérl olarak bulundu. Bu ¢alisma Ulkemizde toplum temelli
randomize bir 6rneklem ile gergeklestirilen ilk keratokonus prevalans ¢galigmasi

niteligi tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Keratokonus, prevalans, ektaziye yatkinlik, risk faktorleri

Destekleyen kurumlar: ESOGU BAP proje kodu: 2019-2492
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ABSTRACT

Ozalp, O. Investigation of Keratoconus Frequency in Eskigehir
Osmangazi University (ESOGU) Students and ($30 Years) Faculty
Members Working in ESOGU, Eskisehir Osmangazi University Faculty of
Medicine, Department of Ophthalmology, Specialization Thesis in
Medicine, Eskisehir, 2020. In this thesis, it is aimed to conduct keratoconus
screening in Eskisehir Osmangazi University (ESOGU) students and (30 years
and below) faculty members working in ESOGU and to determine the
prevalence of the disease. Subjects to undergo keratoconus screening were
randomly selected using a proportional stratified sampling method. 896 people
who responded to the invitation and who did not have a history of refractive
surgery at the age of 30 or below were included in the study. The demographic
data, medical/family history and habits of the participants were collected using
a standardized questionnaire. Participants were evaluated with refractometer,
intraocular pressure measurement with ocular response analyzer, best-
corrected visual acuity, biomicroscopic examination, optical biometry,
Scheimpflug corneal tomography and anterior segment optical coherence
tomography. According to the tomographic data, the participants were
classified as keratoconus, ectasia susceptibility and normal. The prevalence
of keratoconus was 1.9% (95% CI:1.1%-3%), and ectasia susceptibility
prevalence was 1.8% (95% CI:1%-9.9%). The prevalence of keratoconus by
gender was 1.2% in women and 3.3% in men (p=0.03). 13 (76.5%) of those
diagnosed with keratoconus were unaware of their disease. In multivariate
analysis for keratoconus, eye rubbing (OR:3.69, p=0.021) and
consanguineous marriage were found (OR:26.74, p=0.009) as a risk factor
while only age (OR:1.27, p=0.011) was the risk factor for ectasia susceptibility.
This is the first population-based keratoconus prevalence study in a

randomized sample conducted in Turkey.

Key Words: Keratoconus, prevalence, ectasia susceptibility, risk factors

Supported by: ESOGU BAP project code: 2019-2492
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1. GIRIS

Keratokonus, lokalize kornea incelmesi ve ayni bolgenin diklesmesi ile
karakterize, meydana gelen miyopi ve duzensiz astigmatizmanin gozlik ve
kontakt lens ile duzeltilemedidi, ilerleyici gorme kaybi yaratan dejeneratif bir
kornea hastaligidir.(1) Keratokonus tipik olarak hayatin ikinci dekadinda
puberte doneminde baglar ve ilerleyici 6zellik gosterebilmektedir. Etiyolojisi
tam olarak aydinlatilamamis olmakla birlikte aile 6ykusu, goz kasima, atopi
ve kontakt lens kullanimina bagli tekrarlayan korneal travma gibi faktorler
literatlrde bildirilmis risk faktorleridir. Keratokonus gelismis Ulkelerde
keratoplasti endikasyonlari arasinda ilk siralarda yer almaktadir.(1, 2)

Keratokonus her ne kadar erken yasta ortaya ¢ikan bir hastalik olarak
g6zikse de yapilan genis kapsamli bir galismada ortalama teshis yasinin
28,3 yil oldugu ortaya konmustur.(3) 17-27 yas araligindaki Universite
ogrencilerinde yapilan bir tarama ¢alismasinda da keratokonus saptanan
kisilerin %78’inin hastaliginin farkinda olmadig: bildirilmistir.(4)

Keratokonus prevalansi, cografi bolge, etnik kbken gibi faktorlere ek
olarak galismalarda kullanilan ¢alisma yontemi ve degerlendirilen
parametrelere gore farkhlik géstermektedir. Gincel teshis yontemleri ile
yapilan galismalarda keratokonus prevalansinin %0,52 ile %3,6 arasinda
degisiklik gosterdigi bildirilmistir.(4-14) Refraktif cerrahi adaylarinda yapilan
taramalarda ise prevalansin ¢ok daha yuksek oldugu (%5,7 ile %32,3)
gOsterilmistir.(15-19)

Ulkemizde keratokonus ile ilgili bir prevalans galismasi yapiimamis
olup bulundugumuz cografyada farkl ulkelerde yapilan ¢alismalarda
keratokonus prevalansinin diger cografyalara gore nispeten daha yuksek
oldugu (%1,8-%3,6 araliginda) goérulmustur.(6-9) Hastahgin farkinda
olunmamasi durumunda uygulanan laser cerrahisinin agir sonuglari
olabilmektedir. Hastaligin bildirilen ortalama teshis yasinin 28,3 yil(3) oldugu
g6z dnunde bulunduruldugunda, Universite doneminde hastaliginin farkinda
olmayan birgok 6grencinin olabilecegdi de akla gelmektedir. Bu bilgiler

Isiginda bu ¢alisma igin birinci hipotezimiz tespit edecegimiz keratokonus



prevalansinin komsu Ulkelerde bildirilen dederlere yakin bir deger olacag;
ikinci hipotezimiz ise keratokonus tespit edilen kigilerin blyUk bir oranda
hastaliginin farkinda olmayacagi seklindedir.

Bu calismada Eskisehir Osmangazi Universitesi (ESOGU)
dgrencilerinin ve ESOGU’de gérevli 30 yas ve alti 6gretim elemanlarinin
olusturdugu genis bir érneklemden rastgele segcilen kisilerde keratokonusa
yonelik tarama muayenelerinin gergeklestirilerek hastaligin prevalansinin
tespit edilmesi amaglanmigtir. Bu ¢alisma randomize bir 6rneklem Gzerinde

gerceklestirilen Glkemizdeki ilk keratokonus prevalans galismasidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. KORNEA

2.1.1. Kornea Embriyolojisi

Korneanin olusumu 5.-6. gestasyonel haftada baslar. Lens vezikllu
ayrildiktan sonra kapanan ylzey ektodermi, kornea epitel hicre tabakasini
ve bazal membrani olusturur. Bunu ndral krest kaynakli mezenkimal
hiicrelerin ardisik go¢ dalgalari takip eder. ilk asamada yiizey ektodermi ile
lens vezikulu arasina go¢c eden mezenkimal hicreler kornea endotelini
olusturur. Oncelikle 2 hiicre tabakasindan meydana gelen endotel,
gestasyonun 8. haftasinda tek tabakali hale gelerek Descemet membranini
uretmeye baslar. Sonraki asamada limbal alandan epitel ve endotel
arasindaki aseluler stromal bosluga mezenkimal hiicreler go¢ eder ve ileride
ortaya ¢ikacak keratositlerin ana kaynagini olusturur. Bowman tabakasi ise
primer aselliler stroma kalintisi olarak izlenir.(20-22) Uglincii ayin sonunda

kornea stromasina ulasan sinirler 5. ayda kornea epitelinde sonlanir.(20)

2.1.2. Kornea Anatomisi

Sklerayla devamlilik gosteren kornea, egrilik yarigapinin skleraya
oranla daha klguk olmasi sebebiyle gz kiresinin 6n kisminda kubbe
seklinde gorulur. Yapisal bir bariyer olan kornea, enfeksiyonlara karsi
koruyucudur ve gozyasi film tabakasi ile birlikte uygun 6n refraktif ylizeyi
olusturur. Horizontal eksende yaklasik 11-12 mm olan kornea ¢api, vertikal
eksende 9-11 mm’dir. On egrilik yarigapi yaklasik 7,8 mm iken arka egrilik
yarigapl 6,5 mm’dir.(23) Gozun refraktif glicinin yaklasik 2/3’Gnu olusturan
korneanin 6n yuzeyinin kirma gucu 48 diyoptri, arka yuzeyinin kirma gucu -
5,8 diyoptri olup net kirma gucul ortalama 43 diyoptridir.(20) Perifer stromada
kollajenin sayica daha fazla olmasi sebebiyle kornea kalinli§i periferde
merkeze kiyasla daha kalindir.

Kornea avaskauler bir dokudur. Korneanin beslenmesi, 6nde gbzyasi
film tabakasindan, arkada akdéz himoérden saglanmaktadir. Limbusta 6n silier

arterlerin olusturdugu vaskdler arkin ytizeyel dallari da periferal korneanin



beslenmesinde rol alir.(24) Korneanin kendine ait lenfatik drenaj sistemi
mevcut olmayip limbusta bulunan lenfatik damarlar korneayi ¢cevresel olarak
sarar.(25)

Kornea, vucuttaki en yogun innervasyonun oldugu dokudur ve
trigeminal sinirin oftalmik dalindan kdken alan uzun silier sinirlerin duyusal
lifleriyle innerve olur. Uzun silier sinirler, suprakoroidal boslukta ilerler ve
limbusta bir¢cok dala ayrilarak ozellikle saat 3 ve 9 hizasindan korneaya
girerler.(26) Korneaya ulasan bu sinir lifleri miyelin kiliflarini kaybederler.
Derin periferal stroma tabakasini radyal olarak penetre eden sinir lifleri, 6ne
dogru yonelerek Bowman ve On stroma arasinda subepitelyal sinir
pleksusunu olusturur. Sonrasinda bu sinirler Bowman tabakasini delerek
ylizeyel epitel tabaka icinde sonlanan ve bazal epitel hiicre tabakasinin
innervasyonunu saglayan subbazal epitelyal sinir pleksusunu olusturur.(27)

Endotel ve Descemet membraninin ise innervasyonu yoktur.(28, 29)

2.1.3. Kornea Histolojisi

Kornea; 6nden arkaya dogru epitel, Bowman membrani, stroma,
Descemet membrani ve endotel olmak uUzere 5 tabakadan olusmaktadir.
2013 yilinda Dua tarafindan tanimlanan stroma ve Descemet membrani
arasinda yer alan Dua tabakasi 6. tabaka olarak kabul edilmekle beraber

histolojik olarak varhgi tartisma konusudur.(30)

Epitel

Yaklasik 50 ym kalinliginda olan epitel; santralde 5-7 sira, periferde
ise 7-10 sira hucre tabakasindan olugur ve kornea kalinhdinin yaklasik
%10’unu olusturur. Kornea epiteli; ylizeyel, kanat ve bazal hiicreler olmak
uzere 3 farkli tipte hicre icermektedir.(23)

Yuzeyel hicreler; 2-3 sira duz poligonal hucrelerden olusur.
Yuzeyindeki mikroplika ve mikrovilluslarla epitel ylizey alaninin artmasiyla
g6zyas! filmi miusin tabakasinin epitele daha fazla yapismasini ve dizgin
okuler yuzey olugsmasini saglar. Yuzeyel hicreler arasindaki siki baglantilar;

mikrobiyal etkenlere, toksinlere ve gézyasina kargi bariyer olusturur.



Kanat hicreleri; 2-3 siradan olusan htcreler olup kanat benzeri
uzantilara sahiptir. Hucrelerin aralarinda ylzeyel hicrelerdeki gibi siki
baglantilar mevcuttur.

Bazal hucreler; cogalma 6zelligine sahip, tek tabakadan olusan
hicrelerdir. Kanat ve yuzeyel hucrelerin kaynagidir. Ayrica alttaki Bowman
tabakasina sikica baglanan epitel bazal membraninin yapisindaki tip IV
kollajen ve laminin gibi ekstraselliler matriks materyalleri, bazal hiicreler
tarafindan salgilanir. Bazal hucrelerin epitel bazal membranina sikica
baglanmasini saglayan hemidesmozomlar mevcuttur ve bu baglarin
bozulmasi tekrarlayan ve iyilesmeyen epitel hasarina yol acar.(31)

Bazal hicreler prolifere olur, periferden merkeze dogru migrasyon
gOsterir ve arkadan 6ne gelerek okiler ylizeyden deskuame olup gozyasina
dokulir. Korneada epitel hicrelerinin bu déngisu Thoft'un X-Y-Z hipotezi
olarak bilinmektedir. Bu déngu yaklasik 7-10 gun sirer.(32) Epitelin
yenilenme kapasitesi sayesinde hasar sonrasi skar olusmadan epitel

iyilesmesi gozlenir.

Bowman Tabakasi

Bowman tabakasinin stromadan farkli dizayni olmasina karsin,
stromanin en dndeki pargasi olarak gortlmektedir. Yaklagik 6 ila 9 ym
kalinhgindadir. Esas olarak tip | ve az miktarda tip Il kollajen iceren ve
dizensiz yerlesim gdsteren fibrillerinden olugsmaktadir.(33) Elektron
mikroskopisinde 6nde saydam olarak izlenen bolge lamina lusida; arkada
karanlik olarak izlenen bodlge lamina densa olarak isimlendirilir. Hlicre
icermeyen bu tabakanin yenilenme yetenegi yoktur ve hasara ugradiginda

skar birakarak iyilesir.(20)

Stroma

Kornea kalinh@inin %90’ini olugturan stromanin yaklasik %78’i sudan
meydana gelir. Kuru agiriginin ise cogunlugunu 200-250 kat dizilim gosteren
kollajen lamelleri (%68) ve bunlarin arasindaki keratositler (%10)

olusturur.(34) On stromada bulunan keratositler, organelleri ve ylizeyindeki



fenestrasyonlari ile metabolitlerin difizyonunu ve kollajen demetlerinin
baglanmasini saglar. Gegis baglantilariyla komsu hlcrelerle iletisim kuran
keratositler, epitelden entodele spiral seklinde siralanir. On stromadaki
keratositlerin yogunlugu arkaya dogru gidildikge azalma gdsterirken
Descemet membrani komsulugunda tekrar artis gosterir.(35) On 1/3
stromada, bazen i¢ ice ge¢cmis sekilde olan ve iki veya (¢ alt katmana ayrilan
kollajen lamelleri, ince yapiya (yaklasik 0,2-1,2 ym kalinliginda) sahiptir. Bu
lameller gogunlukla kornea yluzeyine oblik olacak sekilde yerlesim gosterirler.
Arka 2/3’luk stromada ise kollajen lamellerin gogu kornea ylzeyine paralel
olma egilimindedir ve 6n stromadakilere gére daha kalindir (yaklasik 1- 2.5
pMm).(36) Kollajen lifleri agirlikli olarak tip | kollajen, daha az miktarda da tip
[, V ve VI kollajen icermektedir. Korneanin saydamligi, kollajen liflerinin
boyutlarina ve aralarindaki mesafeye baglidir. Stromanin bu yapisi kollajen
fibriller arasindaki glikozaminoglikanlar ve proteoglikanlar tarafindan
duzenlenir. Korneada agirlikli olarak keratan sulfat ve daha az oranda

kondroitin sulfat ve dermatan sulfat bulunmaktadir.(35)

Dua Tabakasi

Yaklagik 15 ym kalinliginda olan Dua tabakasi, derin anterior lamellar
keratoplasti (DALK) yapilan hastalarda korneal bubble olusturulmasi iglemi
sirasinda elektron mikroskobuyla gozlemlenerek tanimlanmistir. Tip |
kollajenden zengin olan bu tabaka oldukca guclu ve hava gecirmezdir.(30)

Histolojik olarak varligi tartismalidir.(37)

Descemet Membrani

Descemet membrani yaklasik 7-10 um kalinhgindadir ve embriyonik 8.
haftada olugsmaya baglar. Dogumdan énce salgilanan 3 pm’lik 6n tabaka
bantli goérinime sahiptir. Dogumdan sonra endotel hucreleri tarafindan
salgilanan arka tabaka ise bantsizdir. Tip IV kollajen ve lamininden olusur.
Limbusa uzanim gdésterirken iridokorneal aciya 2 mm uzaklikta son bularak
Schwalbe c¢izgisini olugurur.(23) Klinik olarak 6nemli olan Descemet
membraninin; Fuchs endotelyal distrofide yapisinda degisiklik oldugu, Wilson

hastaliginda bu tabakada bakir birikiminin (Kayser-Fleischer halkasi) oldugu



gOrulmustar.(38) Descemet membraninin arka kismi esnek 6zellikte olup

travma sonrasi endotel tarafindan tamir edilir.

Endotel

Endotel yaklasik 5 um kalinhginda, metabolik olarak aktif tek katli
altigen hucrelerden olugur. Erken embriyogenezis doneminde kuboidal
hlcreler yer alirken zamanla hucreler dizlesir ve son goérinumunu alirlar.
Yenilenme 6zellikleri olmayan endotel hicreleri yagla birlikte azalir ve komsu
hiicreler sekil degistirerek bosluklari doldurur. Komsu hicreler genis lateral
interdijitasyonlari paylasir ve lateral ylzlerinde gecis baglantilarina ve siki
baglantilara sahiptir. En dnemli iki iyon tagsima sistemi lateral membrana
bagli Na*-K* ATPaz ve hicre ici karbonik anhidraz yoludur ve iki sistem de
stromadan ak6éz hiimore dogru iyonlarin gegisini saglar. Endotelin bazal
ylzeyi, Descemet membranina baglanmasini saglayan ¢ok sayida
hemidesmozom icerir. Endotelin 6n kamaraya bakan apikal yuzu ise ak6z
himar ile dogrudan temas halindedir.

Yasamin ikinci dekadinda 3000-4000 hiicre/mm? olan endotel hiicre
yogunlugu, sekizinci dekadda yaklasik 2600 hiicre/mm?ye diiser. Yapilan bir
calismada yaslandik¢ga normal kornealarda yilda %0,6 oraninda hicre
dansitesinde kayip; pleomorfizm ve polimegatizmde ise artis oldugu

gorulmustar.(39)

2.1.4. Kornea Fizyolojisi

GOz kuresinin 6n kisminda koruyucu bir bariyer gorevi goren
korneanin igeriginin gogu sudan olustur ve retinaya i1sinlarin gegmesi igin
gerekli kornea saydamligi su orani dengesine, avaskulariteye ve uniform
Ozellikte olmasina baglidir. Kornea seffafliyi esas olarak epitel ve endotel
hucreler tarafindan dehidrasyon mekanizmalariyla saglanir. Epitel
hicrelerinin birbirlerine siki baglantilar ile bagli olmasi sebebiyle
mikroorganizmalarin, sivi ve elektrolitlerin gdzyasindan stromaya gegisi
kisitlanir. Elektrolitler, hicrelerin igine difUzyon yoluyla alinir ve pompa

sistemleriyle hicre disina ya da stromaya gecer. Epitelde meydana gelen



hasar; bolgesel olarak sinirli kalir, gegici 6dem sonrasinda iyilesme ile
sonugclanir. Dehidrasyonun saglanmasinda endotel epitele kiyasla daha
onemli rol alir. Endotelde meydana gelen hasar sonrasi, stromada 6dem ve
kornea saydamliginin kaybolmasi meydana gelir.(20)

Endotel hiicreleri, epiteldeki kadar siki baglantilar icermemesi
sebebiyle su ve diger molekullere gegirgen ozellik gosterir ancak endotel
hicrelerindeki pompa sistemleriyle bu denge saglanir. Na*-K* ATPaz, Na*™-H*
iyon pompasi, karbonik anhidraz sistemi ve akdz hiimore aktif tasimayla
HCOs" ve Na* iyonlarinin salinimi, H2O’nun pasif difiizyonla solutleri takip
etmesi endotel hlcrelerinde sivi elektrolit dengesinin korunmasindan

sorumludur.(23)

2.1.5. Kornea Biyomekanigi

Kornea asferik bir yarimkure gérinimuni olusturacak kadar yumusak;
seklini koruyacak ve géz ici basincina (GiB) direnecek kadar sert bir
yapidadir. i¢ ve dis ylizeylerden gelecek kuvvetlerle seklinin bozulmasini ya
da butinlGgunin tehdit edilmesini engelleyecek sertlik, mukavemet,
genisleyebilirlik (elastisite) ve dayanikllik 6zelliklerine sahiptir. Korneanin
biyomekanik 6zelligi Bowman tabakasi, stroma ve Descemet membrani
tarafindan belirlenir. Stromanin 6n 1/3’'luk kismi perikardium dokusuna
benzer yapida olup anevrizma benzeri bir digsa genislemeyi 6nleyecek
sekilde z ekseninden gelen kuvvetlere kargi koyar. Stromanin arka 2/3’lUk
kismi ise intervertebral disk annulus fibrosusuna benzer yapida olup yastik
gorevi gorur. Bu bolim x ve y ekseninden gelen kuvvetlere karsi koyarken z
ekseninden gelen kuvvetlere karsi zayif direng gosterir (Sekil 2.1).

Kornea viskoelastik 6zellikte bir dokudur. Elastisite 6zelligi; bir
maddenin zamandan bagimsiz olarak stres karsisinda kollajen molekdllerinin
esnek alanlarinda enerjiyi depolamasini; rijit alanlarda deformasyona
ugramasini ya da enerjinin skleraya aktariimasini saglar. Stres ortadan
kalktiktan sonra ise eski sekline geri déner ya da stres siddetliyse

hasarlanarak sekil degistirir. Viskozite 6zelligi ise zamana bagiml olarak



kollajen liflerinin akiskanhdini saglar ve elastik bilesenlere daha fazla yuk
bindirmeden enerjinin dagitilmasini saglar.

Kornea transmural basing, delici kuvvet (piercing) ve ezici (crushing)
kuvvet olmak Uzere 3 farkl strese maruz kalabilir. Diurnal degisiklik (5
mmHg), solunum (5 mmHg) ve valsalva manevrasi (8 mmHg) gibi i¢ basincta
artis meydana getiren stresin net vektori, korneadaki kollajen fibrillerine
paralel seyretmesi sebebiyle tolere edilebilirken; g6z kasima (parmak ucu ile
kasima:5-20 mmHg, parmak eklemi ile kagima: 25-135 mmHg) ya da kint
travma gibi digaridan gelen stresin net vektorl kollajen fibrillerine oblik
seyrederek stromada hasar meydana getirebilir. (40)

Kronik stresorlerin ortaya ¢ikardigi hasar kollajen liflerinin ve
ekstraseluler matriksin biyomekanik 6zelligine de baghdir. Keratan sulfatin
genellikle kollajen fibrillerini dar alanda stabilize ettigi, kondroitin sulfat ve
dermatan stlfatin ise bircok fibrili lamellere kadar stabilize ettigi
gOrulmustir.(41) Bu sebeple kondroitin sulfatin azalmasi korneada
zayiflamaya yol acar ve ektazi gelisimini kolaylastirir.(42) Yapilan bir
calismada da keratokonuslularda kondroitin sulfatin anlamh derecede az

oldugu gorulmustiar.(43)

Sekil 2.1. x, y ve z eksenlerinden géze gelen kuvvetler
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2.2. KERATOKONUS

Keratokonus, lokalize kornea incelmesi ve diklesmesi ile seyreden,
kontakt lens ve gozlUkle duzeltiiemeyen, ilerleyici gorme kaybi yaratan
dejeneratif bir kornea hastaligi olup tim dunyada keratoplasti endikasyonlari
arasinda ilk siralarda gelmektedir.(1, 44) Gegmiste tedavisi olmayan ve
korlukle sonuclanan hastalik olarak goérulen keratokonus, yillar igerisinde

gelisen teknolojiyle birlikte dnlenebilir bir hastalik konumuna gelmistir.

2.2.1. Tarihce
Yunanca keras (kornea) ve konos (koni) kelimelerinden tiretilen
keratokonus hastaligi icin gegmiste farkh birtakim terimler kullaniimistir.
Bunlar; hiperkeratozis, ochlodes (can sikici anlaminda), konik bicimli kornea
(conical formed cornea), seker somunu kornea (sugar loaf cornea), konik
kornea (cornée conique), seffaf kornea stafilomasi (staphyloma transparent
de la cornée), konik kornea (cornea conica), seffaf stafiloma (staphyloma
pellucidum), kornea prolapsusu (prolapses corneae), seffaf konik stafilomu
(staphyloma pellucidum conicum), total konik seffaf kornea stafilomu
(staphyloma corneae totale conicum pellucidum), seffaf stafiloma
(staphyloma diaphanum), kornea sarkmasi (procidentia corneae),
keratoncus, keratoconus (von Ammon), konik seffaf kornea stafilomu
(staphyloma conicum corneae pellucidum) ve seffaf salma benzeri kornea
stafilomasi (durchsichtiges keelfoerges Hornhaut staphyloma)’dir.(45-48)
Eski kaynaklarda temel bilgilerin dogrudan yazilmasi ve referans
gosteriminde eksikliklerin olmasi sebebiyle keratokonus tanimiyla ilgili
yazilarin tarih ve yazarlarinda karisikliklar olmustur. Ancak ¢ogu kaynakta ilk
tanimlamayi yapan baslica U¢ yazarin oldugu belirtilmistir:
e Mauchart-1748 (49-52),
e Taylor (53, 54) ve
e Duddell-1729 (55, 56).
Dogru tarihsel tanimlamalari ve oftalmolojiye 20. yuzyilda yaptigi
onemli katkilariyla bilinen Sir Stewart Duke-Elder, keratokonusun ¢ok 6nceki

zamanlardan bilindigini (Mauchart, 1748; Taylor, 1766) ancak keratokonusu
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ilk olarak dogru tanimlayan ve diger ektazilerden ayirt eden kisinin
Nottingham (1854) oldugunu belirtmistir.(57) Nottingham tarafindan yazilan
270 sayfalik “Konik korneada pratik gézlemler ve konik korneayla iligkili kisa
gorus ile diger gorme defektleri Gzerindeki etkisi (“Practical observations on
conical cornea, and on the short sight, and other defects of vision connected
with it)” isimli sadece metinden olusan tez, ilk yayimlanan ayrintili

keratokonus agiklamalarini igerir (Sekil 2.2 D).(58)

A A
SUPPLEMENT

TO THE

TREATISE
OF THE

Diseases of the Horny-coat and
Catara& of the Eye, and its
Appendix.

By BexepicT Dupprri, Surgeon.

LONDON:

)muuur]ko-u”.n ar the Oxferd-
Armi i Warwick-Lane, 1736,

JOANNES TAYLOR,ueviIcUs,

In Optica expertissimus

c D
(2 ’ 2
4’ / é",/%m PRACTICAL OBSERVATIONS
d
d
v

CONICAL CORNEA,

SHORT SIGHT

N\ \ J. NOTTINGHAX, N.D,

<‘

AL

\A

‘\ "I;.\ \

Sekil 2.2. Keratokonus tarihc¢esiyle ilgili resimler A) Keratokonusla ilgili en erken
atiflardan birini iceren Benedict Duddell'in 1736’da “Diseases of the Horny-coat and
Cataract of the Eye and its Appendix” adli tezinin kapak sayfasi. B) 1766'daki
c¢alismalarinda keratokonusun ilk dogru tanimini saglayanlardan Dr. John ‘Chevalier
Taylor. C) Dr. James Wardrop'un keratokonus ¢izimi (1808): “konik bigimli kornea-
conical formed cornea” D) 1854 yilinda yayinlanan John Nottingham’in “Konik

Korneada Pratik Gozlemler” adli, ddnim noktasi sayilan yayinin kapak sayfasi
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2.2.2. Epidemiyoloji

Keratokonus prevalansi, cografi bolge, etnik kdken gibi faktorlere ek
olarak g¢alismalarda kullanilan ¢alisma yontemi ve degerlendirilen
parametrelere gore farkllik gostermektedir. Klasik literatlrde prevalansi
100.000 olguda 0,3 ile 2300 arasinda bildirilmis olmasina ragmen kornea
topografisi ve Scheimpflug gorintileme gibi yeni teknolojilerin kullanima
girmesiyle birlikte bu sikligin cok daha yuksek oldugu anlasiimistir.
Halihazirda keratokonus teshisinde altin standart olarak kabul edilen kornea
topografik gorintileme yontemleri ile yapilan yakin zamanli ¢calismalarda
keratokonus prevalansinin %0,52 ile %3,6 arasinda degiskenlik gosterdigi
bildirilmigtir (Tablo 2.1).(4-14) Tip fakultesi 6grencilerinin hedef populasyon
secildigi 2 farkli calismada da keratokonus prevalansinin benzer sekilde
%2,5 ve %3,3 oldugu rapor edilmigtir.(9, 13) Hastaligin prevalansi agisindan
dikkat ¢ekici diger bir durum ise refraktif cerrahi adaylarinda yapilan
taramalarda prevalansin ¢ok daha yuksek (%5,7 ile %32,3, Tablo 2.2)(15-19,

59) izleniyor olmasidir.
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2.2.3. Etiyoloji

Keratokonus genetik ve gevresel faktorlerin birlikte etkili oldugu
multifaktoriyel ve muhtemel poligenik bir hastaliktir. Ayni cografi alanda
yasayan farkli etnik gruplar arasindaki degisen prevalans, hastaligin genetik
temelini agiklamaktadir. Ornegin Birlesik Krallik’'ta yasayan Asya kokenli
kisilerde keratokonus prevalansi ingilizlere oranla daha yiiksek
bulunmustur.(60) Prevalansin cografik varyasyonu ise spesifik cevresel
faktorler sonucu gen ekspresyonunu ve fenotipi degistiren DNA metilasyonu

gibi epigenetik modifikasyonlarla iligkilendirilmistir.(61, 62)

Demografik ve Sosyoekonomik Faktorler:

Keratokonus her iki cinsiyette de gorulen bir hastalik olup bazi
calismalarda erkeklerde (63, 64), bazi ¢galismalarda kadinlarda (5, 65) daha
sik izlenmigtir. Keratokonus progresyonunun cinsiyete goére dagiliminin
degerlendirildigi bir calismada ise kadin ve erkeklerde progresyon oranlarinin
esit oldugu gorulmustar.(66)

Keratokonus tipik olarak hayatin ikinci dekadinda baglamakta ve
zamanla ilerleyici olabilmektedir. Hastalik erken yasta ortaya ¢ikiyor olsa da
semptomlarin olmamasi ya da yeterli gorunttleme teknikleriyle
degerlendirilememesi nedeniyle hastalarin tani almasi nispeten daha ge¢
yasta olabilmektedir.

Japonya’da yapilan bir calismada HLA-A26, B40 ve DR9 antijenlerinin
erken baslangigli keratokonus olgulariyla iligkili oldugu gosterilmigtir.(67)
Erken yasta baglangicli olgularda hastalik daha giddetli ve hizli ilerleme
egiliminde olabilmektedir.(50) Bu sebeple keratokonusun erken tani almasi,
kornea capraz baglama (KCB) gibi tedavi modalitelerinin hastalik ilerlemeden

erken donemde yapilabilmesi agisindan 6nemlidir.

Genetik Faktorler:
Keratokonusun gen penetransi genellikle tam olmasa da hastaligin

bilateral seyretmesi, hastaligin genetik temelli olmasini desteklemektedir.
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Genetik analizler, aile ve ikiz ¢calismalari da hastaligin genetik katkisini
ortaya koymustur.

Genom Boyu lliskilendirme Calismalari (GWAS), farkli popiilasyon
gruplarinda keratokonus ile iligkili gok sayida tek nukleotid polimorfizmi
tanimlamistir.(68) Heon ve arkadaglar (69) VSX1 genindeki mutasyonunun
keratokonus ile iligkili olabilecegini, ailevi panellerde direkt sekans analizi ile
gOstermistir. Ancak yapilan bagka bir ¢alisma, bu gendeki mutasyonlarin
keratokonusun patogenezindeki rolunu destekleyecek duzeyde olmadigini
belirtmigstir.(70) Genetigin degerlendirildigi baska bir calismada keratokonuslu
3 hastada, 21. kromozomda lokalize superoksit dismutaz 1 (SOD1) geninde
genomik delesyon tanimlanmistir.(71) Antioksidan 6zellikli SOD enziminin
aktivitesinin, keratokonuslu kornealarda normal kornealara kiyasla daha az
oldugu da gorulmustar.(72) RAB3GAP1 gen lokusunun yakininda yer alan
SNP rs4954218 lokusunun keratokonus icin stpheli potansiyel gen bdlgesi
olabilecegdi rapor edilmistir.(73) Her ne kadar genetik agidan yukarida
bahsedilen veriler elde edilmis olsa keratokonusun direkt genetik etiyolojisi
tam olarak ortaya ¢ikarilamamistir.

Keratokonuslu hastalarin ortalama %10’unda pozitif aile dykusu
mevcuttur.(74) Keratokonus tanil hastalarin birinci derecede yakinlarinin
tomografik goérintileme teknikleriyle degerlendirildidi bir ¢alismada da birinci
derece yakinlarinda keratokonus gortlme orani %17,5 ve %19,1 olarak
bildirilmistir.(75) Kalitimsal olarak otozomal dominant(76) ve resesif(12) gegis
paterni gosterebilen keratokonus, genellikle sporadik olarak ortaya gikar.

Yapilan ikiz galigmalarinda monozigotik ikizlerde keratokonus
prevalansi ve fenotipinin yuksek oranda benzer oldugu bulunmustur.(77)
Ancak aksi yonde monozigotik ikizlerde diskordans oldugunu rapor eden
calismalar da mevcuttur.(64) Bu durum epigenetik ve cevresel faktorlerle

aciklanabilmektedir.

Cevresel Faktorler:
Genetik faktorlerin rol aldigi gosterilmis olsa da ¢ogu keratokonus

olgusu aile 6ykusu olmayan sporadik olgulardir. Tam olarak etiyoloji
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aydinlatilamamis olsa da g6z kasima, atopi, ultraviyole gibi ¢cevresel

faktorlerin keratokonus olusumunda etkisi oldugu gdsterilmistir.

Goz Kasima ve korneal travma:

Go6z kasima, keratokonus olusumu ve progresyonu igin en dnemli risk
faktord olarak kabul gérmustir. 1984 yilinda Coyle (78); paroksismal atrial
tasikardisi olan 11 yasindaki bir gcocugun tasikardisini durdurmak amaciyla
surekli sol goziund kagidigini ve 4 yil icerisinde ayni gozde keratokonus
gelistigini bildirmigtir. Ayrica Harrison ve arkadaglarinin (78, 79) yaptigi
calismada da cift tarafli keratokonusu olanlarin iki gézinu esit oranda
kasididi, tek tarafli keratokonusu olanlarda ise hastali§in genellikle dominant
el tarafinda gelistigi gorulmustur ve keratokonus ile kagima ve dominant el
arasindaki iligki gosterilmistir. Magalhaes ve arkadaslari ise ileri diizey
keratokonuslularin g6z kasima sikhginin fazla oldugunu ancak el dominansi
ve keratokonus derecesi arasinda iligki olmadigini bildirmislerdir.(80)

GOz kasimanin hangi mekanizmalarla keratokonus gelisimine katkida
bulundugu asagidaki maddelerde 6zetlenmistir;

-Tekrarlayan korneal epitelyal travmanin matriks metalloproteinaz
(MMP)-1, MMP-13, interl6kin 1 (IL-1) ve timor nekroz faktor alfa (TNF-alfa)
salinimina yol acarak keratosit apopitozisini ve stroma remodellingini
uyarmasi.(81)

- Kasima sirasinda korneanin yogun kanlanan bir doku olan palpebral
konjonktiva ile yakin temasi sonucu genel dolasim sicakliginin korneaya
iletilmesi, kagimanin yarattig1 surtunmenin ek sicaklik artisina sebep olmasi
ve sonug olarak korneadaki kollajenaz aktivitesini artmasi.(82)

-Kasima sirasinda GiB’de biiyiik fluktuasyonlarin meydana gelmesi;
bunun keratositlerde indirekt travma olusturmasi ve kornea tzerindeki
gerilimin artmasiyla korneanin en ince ya da en zayif bolgesinde koni
olusumuna yol agacak protriizyon meydana gelmesi.(83)

-Hidrostatik basing artisiyla enzim aktivitesinin bozulmasi ve stromada

zayiflik ortaya ¢ikmasi.
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-Kronik olarak sikigtirici, ezici ve makaslayici kuvvetlere maruz kalan
matriksin hasar gérmesi, matrikste yorgunlugu ortaya ¢ikmasi ve kollajen
diziliminin bozulmasi.

-Fibrillerde stres ve straine yol agarak koni olusumuna yatkinlk ortaya
clkmasi.(82)

Go6z kirpma ve kasima gibi goz tikleri gorilen Tourette sendromiu
olgularda keratokonus gelismesi, goz kasimanin keratokonus etiyolojisinde
rol aldigini kanitlayan bir diger kuvvetli bulgudur.(84) G6zde normal g6z
kirpma ile 5-10 mmHg, kuvvetli sikma ile 50-100 mmHg’lik bir basing artisi
meydana gelmektedir. Atalay ve arkadaslarinin (85) kuvvetli g6z sikma
testinin (KGST) korneaya olan etkilerini inceledigi ESOGU merkezli bir
calismada saglikli bireylerde KGST sonrasi korneal elevasyon haritalarinda
keratokonusta konik protrizyonun tipik yerlesimi olan inferotemporal bolgede
degisiklikler oldugu gorulmustar.

Kontakt lens kullaniminda korneal yuzeyde lensin surekli hareketi
keratokonus olusumuna yol agabilir.(86) Kronik lens kullaniminin, keratosit
apopitozisi ve proinflamatuar sitokin salinimina yol agmasiyla dolayl yoldan
keratokonus etiyolojisinde rol aldigi one surulmekle birlikte kontakt lens

kullanimi keratokonus iligkisi kesin olarak kanitlanmamigtir.

Atopi:

Atopinin keratokonus ile iliskisi calismadan ¢alismaya farklilik
gOstermekte olup atopinin tek basina etkisinden ¢ok goz kasimasini
uyarmasi sebebiyle keratokonusla iligkisi olabilecegi dustunulmektedir.
Bawazeer ve arkadaglarinin (2) yaptiklari calismada tek degiskenli analizde
g6z kasima, atopi ve aile dykusunun, ¢cok degiskenli analizde ise sadece goz

kasimanin keratokonus igin risk faktéri oldugu gosterilmigtir.

Ultraviyole:
Epidemiyolojik ¢calismalar keratokonusun ultraviyole 1siga daha fazla
maruz kalan, ekvator ¢cevresindeki alanlarda daha yuksek prevalans degerleri

oldugunu gostermektedir. Ultraviyole 1s1gin, korneada reaktif oksijen
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radikallerini arttirdi§i ve keratokonuslu kornealarin; oksidatif stres,
sitotoksisite ve korneal incelmeye neden olan artmig reaktif oksijen
radikallerini isleme yeteneginden yoksun olduklar belirtilmigtir.(87-89)
Aksine bir gorus ise ultraviyole 1g13in, dogal KCB'yi indukledigi ve
keratokonus prevalansi ve progresyonunu azalttigi yonandedir.(90) Ayni
bdlgede yasayan farkl irklarda keratokonus oranlarinin farkli bulunmasi
ultraviyole hipotezini agiklamakta yetersiz kalmaktadir. Bu sebeplerle
ultraviyole ve keratokonus arasindaki iliskinin daha fazla arastiriimayla

desteklenmesi gerektigi belirtiimektedir.

Sigara i¢cme:

Sigara icmenin keratokonus igin risk faktoru olabileceg@i dusinulmuas
ancak yapilan ¢calismalarda destekleyici bulgu goéralmemistir.(5, 91) Aksine
sigaranin KCB’yi destekleyici 6zellik gostererek, keratokonus gelisimini ve

progresyonunu engelleyebilecegi one surtulmustur.(92)

Diger hastaliklarla iligkiler:

Keratokonus bazi sendromik hastaliklarla iligkili olmaktadir. Down
sendromlu hastalarda %30’a varan keratokonus gortlme sikligi
bildirilmigtir.(93) Bu ylUksek prevalansin g6z kagima ve atopi birlikteligiyle mi
yoksa kromozomal anomalilere bagl fenotipik degisikliklerle mi iligkili oldugu
kesin olarak aciklanamamistir. Leber’in konjenital amarozisi, keratokonusun
sik goruldugu diger bir hastaliktir. Bu birliktelikte dnceleri goz kagimanin esas
faktor oldugu dusunulirken zamanla genetik faktorler de 6n plana
ctkmistir.(94)

Dogal KCB’nin enzimi olan lizil oksidazin keratokonus hastalarinda az
gorulmesi, lizil oksidaz ekspresyonunun azaldigi mitral kapak prolapsuslu
hastalarda keratokonusun sik gorulmesini agiklamaktadir.(95, 96) Woodward
yaptidi calismada keratokonuslu hastalarda, Ehlers-Danlos
sendromundakine benzer karakteristikte metakarpofalangeal ve bilek

ekleminde hipermobilitenin oldugunu rapor etmistir.(97) Klasik goz tutulumu
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mavi sklera olan osteogenezis imperfektall bazi ailelerde de keratokonus
tespit edilmigtir.(98)

Gevsek gdzkapagl sendromunun siklikla eslik ettigi obstriktif uyku
apne sendromu, keratokonuslu olgularin yaklasik %11’inde saptanmigtir.(99)
Gevsek gozkapaginin korneaya surtinmesiyle ektaziye yol agtigi
dusundlmektedir. Sinerjistik etkinin oldugu bu déngude, keratokonuslu
hastalarda kontrol grubuna kiyasla obstruktif uyku sendromu daha sik
gorulmustiur ve keratokonus derecesi de gevsek gozkapagi sebebiyle ileri
dizeyde olma egilimindedir.(99)

Tiroid fonksiyonlarindaki bozukluk ile keratokonusun gelismesi ya da
progresyonu arasinda da iligki gorulmustur. Bir olguda sekonder hipotiroidi
sonrasi hizl seyirli bilateral keratokonus gelistigi izlenmigtir. Patofizyolojisi
tam olarak aydinlatilamamis olsa da akdz himérde ve géz yasinda artan
tiroksin duzeyi ile korneadaki tiroksin reseptorlerinin rol aldigi
dusunulmektedir.(100)

Tip 2 diabetes mellitusun (DM) ise keratokonus ag¢isindan koruyucu
oldugu bildirilmis olup olasi sebebinin ise korneadaki biyomekanik

degisiklikler ve yasla indiklenen KCB oldugu 6ne suriimustir.(101)

2.2.4. Histopatoloji

Keratokonusun histopatolojisi; stromanin incelmesi, Bowman
tabakasinda catlama ve kornea epitelinin bazal tabakasinda demir birikimi
olmak Uzere ¢ karakteristik bulgu ile 6zetlenebilir.(102) Bunlara ek olarak
korneanin farkl tabakalarinda spesifik morfolojik degisiklikler de mevcuttur.

Keratokonuslu g6zlerde epitelde de incelme olup keratokonus
siddetinin siniflandiriimasinda kullaniimaktadir. Kornea epitelinde ektatik
bélgede rolatif incelme, gevresinde ise kalinlagsma meydana geldigi, yiuksek
frekansli dijital ultrason ile epitel kalinlik haritasi degerlendiriimesinde
gOrulmustir.(103) Koni apeksinde oldukga uzamis hicreler gérultrken,
periferde hiicre morfolojisi normaldir. ileri diizeydeki hastalarda, bazal
epitelyal hicre sayisinda azalmaya yol agan hiucre membraninda rapturler
goralur. Bu da anormal bazal tabaka tizerinde sadece birkag kattan olusan
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duzlesmis ylzeyel epitel hicrelerin kalmasina yol acar. Mevcut ¢calismalar
epitelyal degisikliklerin; keratokonus patogenezinde yer aldigini gostermis
olsa da hastalik surecinde yonlendirici oldugu ya da alternatif bir etiyolojinin
sonucu meydana geldigi konusu tartismalidir.

Bowman tabakasindaki ¢catlaklar nedeniyle normalde hiicre icermeyen
bu tabakaya hiicresel elementler infiltre olur. Bunun sonucunda epitelyal
hicrelerle stroma tabakasinin dogrudan temasi s6z konusu olur. Bowman
tabakasinin hasari ayrica kornea sinir liflerinde artisa yol agar.

Stroma tabakasindaki kollajen lamelleri azalir ve genigleyerek
diuzlesir. Stromada apopitozis artisina bagli olarak keratosit sayisi azalirken,
farkh tlrde hlcrelerde artis saptanir. Bu hicrelerin kollajen matriksinde
bozunmaya yol agan katabolik enzimleri salgilayan hucreler olabilecegi
dusundlmektedir.(104)

Descemet membraninda keratokonus igin tipik olmayan kirigikliklar
gorulebilir. Akut hidrops gelisen olgularda Descemet ¢atlagi meydana gelir ve
bu catlama endotel hiicrelerinde apopitoza yol agabilir.

Korneanin gesitli katmanlarindan salgilanan ve salgilandigi ortami
etkileyen ¢ok sayida faktor bulunmaktadir. Keratokonuslu kornealarda bu
faktorlerin seviyesi degisir ve proteolitik ya da inflamatuar kaskad aktiflesir.
Matriks metalloproteinazlar kollajen hacminde azalmaya sebep olarak
korneanin incelmesine yol agarlar. Keratokonuslu korneanin epitel ve stroma
tabakasinda MMP-1 ve MMP-13 daha yogundur ve yaygin yerlesim
gostermektedir. Ayrica MMP-9 ekspresyonunun gozyasi tabakasinda
yukseldigi gorulmustir. Proteaz olan katepsinler artarken, proteaz
inhibitorlerinin ekspresyonu azalir.(105) Katabolik yonde egilim gosteren bu
degisiklikler keratokonus patolojisinde 6nemlidir. Oksidatif stresi tamponlama
yetenegi bozulan keratokonuslu hastalarda SOD1 enzim aktivitesinde
azalma gorulmustur.(72) Pro-inflamatuar 6zellkte olan IL-1, IL-6, TNF-alfa ve
transforme edici bliyume faktéru beta (TGF-beta) gibi sitokinlerin yiksek
oranda eksprese edildigi goériilmistiir.(106, 107) in vivo konfokal
mikroskopiyle yapilan bir arastirmada merkezi korneada Langerhans

hdcrelerine rastlanmistir.(108) Klasik literatiide non-inflamatuar bir hastalik
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olarak tanimlanan keratokonusta pro-inflamatuar molekullerde artis olmasi
ve Langerhans hiicrelerinin merkezi korneada gortlmesi hastaliga

inflamasyonun da eslik edebildigini gostermektedir.

2.2.5. Tanim ve Siniflama

Keratokonus kimi olgularda asimetrik tutulum gdsterse de 2015 yilinda
yayinlanan global konsensusta keratokonusun tek tarafli tutulum
gostermeyecegi ve tek gozde keratokonus saptanan hastalarin diger
gozlerinin de keratokonus olarak degerlendiriimesi gerektigi belirtiimigtir.(109)
Imbornoni ve arkadaslari ise tek tarafli ileri dizey 5 keratokonus hastasinda
yaptidi calismada hastalarin diger gozlerinde tomografik olarak higbir
degisikligin olmadigini ve bilateral oldugu dusunulen keratokonusun
asimetrik olarak tek tarafli ortaya ¢ikabilecegini bildirmiglerdir.(110)

Keratokonus, ge¢ donemde biyomikroskopik muayene ve korneanin
topografik/tomografik gérintileme yontemleriyle degerlendiriimesiyle
kolaylikla tani alabilmektedir. Daha erken donemde ise detayh kantitatif ve
kalitatif tomografik degerlendirme ile yardimci tani araglarina (6rn. 6n

segment OKT) ihtiya¢ duyulur.

Klinik bulgular

Erken donemde gérme keskinliginde azalma ortaya ¢ikmazken,
sonraki donemlerde korneadaki incelmenin yarattigi duzensiz astigmatizma
ve miyopi sonucu gorme keskinliginde azalma meydana gelebilmektedir.
Gorme keskinligi tam olan hastalarda subjektif bulanik gorme ya da isik
hassasiyeti sikayetleri de olabilmektedir. Refraksiyon degerlerinde sik
degisiklik, ileri derecede astigmatizma, gozIlik ile gérme diizeyinin tama
¢cltkmamasi ya da kontakt lens kullaniminda uyum problemlerinin olmasi
durumlarinda keratokonus agisindan suphelenilmeli ve topografik/tomografik
testler ile kigiler degerlendirilmelidir.

Direkt oftalmoskop ve retinoskop ile dilate pupilde retroilliminasyon
yapilarak goruntulenebilen yag damlacigi lekesi (Charleaux igareti) ve

makaslanma refleksi keratokonusun klasik bulgularindandir.(111) Erken



23

donemde biyomikroskopik muayenede bir anormallik saptanmayabilirken
hastalik ilerledikge gesitli bulgular gorulebilmektedir. Kornea lzerine
dusurdlen ince yarik i1sikla bakildiginda ektatik alanda protriizyona stromal
incelmenin eglik etmesi keratokonus igin karakteristiktir. Ektatik alanda
stromanin derin katmanlarinda ve Descemet diizeyinde gorulen vertikal ya
da oblik seyirli kirisikhga Vogt cizgileri adi verilir ve globa basing
uygulandiginda bu kirigikliklarin kaybolup, basing kalktiginda tekrar
gorulmesi tipiktir. Gozyas! filminin duzensiz dagilimi nedeniyle olugstugu
dusundlen, koni ¢gevresinde bazal epitelyal demir birikimine Fleischer halkasi
ad verilir ve ileri hastalikta tim koninin etrafini ¢gevreledigi izlenebilir. Ancak
Fleischer halkasi keratokonusa 6zgu degildir ve tek bagina tanisal degeri
yoktur. Apikal skar olarak adlandirilan Bowman membraninin butinlaganun
bozulmasi, ileri keratokonuslu olgularda gorulir. Epitelyal skarlar, korneal
sinirlerin kalinlasmasi, endotelyal yansimanin belirginlesmesi ve subepitelyal
fibriler cizgilenmeler keratokonusta gorulebilen diger biyomikroskopik
bulgulardir.(102)

ileri evre keratokonusta Munson ve Rizzuti bulgulari ortaya gikar.
Asagi bakigla birlikte ektatik korneanin alt kapagi 6ne iterek agilanmasi
durumu Munson bulgusu, temporal bélgeden korneaya dogru dusurulen
1Is191n nazal limbusta izlenmesi durumu ise Rizzuti bulgusu olarak adlandirilir.

ileri evre keratokonuslu hastalarda akut hidrops olarak adlandirilan
agrinin eglik ettigi ani gorme kaybi geligebilir. Descemet membraninda
meydana gelen c¢atlak sonrasi akdz himor stroma igerisine diffuze olur.
Baslica topikal hipertonik solliisyon tedavisi verilen akut korneal hidropsta
haftalar ya da aylarca stromal 6dem devam eder ve sonrasinda skar
birakarak iyilesir.(102)

Goruntuleme yontemleri
1970’lerin basinda Scheiner, farkh sekildeki camlarin 1g1gi1 farkh
yollarla yansittigini deneyimlemis ve bu optik fenomeni kornea kurvaturint

degerlendirmede kullanmistir.(112) Ondokuzuncu yuzyilin sonlarinda
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Javal’in kornea kurvattrinin 6lgimunu tanitmasi gunumuzdeki modern
tanisal korneal topografilerin 6nclsu olmustur.(113)

Topografi kelimesi Yunanca topo (mekéan, yer) ve grafi (yazmak,
tanimlamak) kelimelerinden, tomografi kelimesi ise tomos (kesit, bolim) ve
grafi kelimelerinden koken almaktadir. Her ne kadar kelime kdkenleri bu iki
goéruntileme yontemlerinin farki hakkinda ipucu verse de ¢alisma prensipleri
farklidir (Tablo 2.3).

Tablo 2.3. Halen kullanimda olan bazi korneal topografi ve tomografi cihazlari

Cihaz ismi Ureticisi Caligsma prensibi Kategori
Atlas 9000 Zeiss Placido disk Topografi
EyeSys Desktop & Vista EyeSys Vision Placido disk Topografi
Keratron Optikon Placido disk Topografi
CA-800 Corneal Analyzer Topcon Placido disk Topografi
Aladdin Topcon Placido disk Topografi
Wavelight Topolyzer Alcon Placido disk Topografi
Keratograph 5M Oculus Placido disk Topografi
OPD-Scan Nidek Placido disk Topografi
RT-7000 Tomey Placido disk Topografi
TMS-4N Tomey Placido disk Topografi
Cassini i-Optic Coklu renkli LED ray tracing Topografi
Orbscan Bausch & Lomb Slit scanning + Placido disk Tomografi
TMS 5 Tomey Tekli Scheimpflug + Placido disk Tomografi
Galilei Ziemer Ciftli Scheimpflug + Placido disk Tomografi
Sirius CSO Tekli Scheimpflug + Placido disk Tomografi
Pentacam Oculus Tekli Scheimpflug Tomografi
Precisio iVis Tekli Scheimpflug Tomografi

Topografik degerlendirme yontemleri

Gecgmiste ektatik kornealarda goriuntileme, fotografik placido disk
calismalari, keratometri, fotokeratoskopi ve bilgisayar destekli
videokeratoskopi kullanilarak yapiimistir. Videokeratoskopinin gunumuzdeki
karsilig1 kornea topografisidir. Videokeratoskopinin ¢alisma prensibi dijital
kameranin kaydettidi, kornea ve gozyasi tabakasindaki yansimalardan elde
edilen goruntinin bilgisayar tabanlh sistemler ile analiz edilmesine dayanir.
Analiz sonucu kornea yluzeyi guc¢ dagilim haritalari olusturulur. Placido

temelli yontemlerin galisma prensibi nedeniyle gbzyasi film tabakasinin stabil
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olmasi 6nemlidir.(104) Kornea merkezindeki 6lctimler, placido halkalarinin
yapisi nedeniyle merkezi ¢cevreleyen alandaki degerlendirmelere gore
indirekt olarak hesaplanir.(114) Bu yontemin kornea ylzey alaninin yaklasik
%60’'1inI kapsamasi nedeniyle kornea periferi tam olarak
degerlendirilememektedir.(115, 116) Placido disk tabanli topografiler
korneanin sadece On yuzunu taradiklari i¢in elevasyon ve pakimetrik haritalar
olusturamazlar. Bu sebeple videokeratoskopi gliinimizde
kullaniimamaktadir.

Placido-disk temelli yéntem, slit-scanning, Scheimpflug gorunttleri ve
g0z aberasyon olctimleri ray tracing gibi diger teknolojilerle birlestirilmistir.
Slit-scanning elevasyon topografisi, slit 1sigin projeksiyonunu placido diskin
yansimasiyla birlestirerek on ve arka korneal kurvatur haritalarini olusturur.
Kornea ylzey elevasyonu, her hastanin korneasina ¢ap ve pozisyonda en iyi
uyumu saglamak icin serbestge ayarlanmis bir referans kiire esas alinarak
Olcllir ve “en uygun kire” (Best-fit sphere-BFS) ylzeyi uretilir. Elevasyon,
genellikle standart olarak iki boyutlu renk kodlu haritalara gore sematize
edilir. Yesil renk, BFS ile ¢gakisan ya da BFS’ye ¢ok yakin noktalari; kirmizi
ve turuncu gibi sicak renkler BFS’nin Uzerindeki noktalari ve yiksek diyoptrik
glc; mavi ve mor gibi soguk renkler BFS’nin altindaki noktalari ve disuk
diyoptrik gtict temsil eder. Ancak ayni korneada farkli basamak araliklar
kullanildiginda farkli gértntu elde edilecedi icin sadece renk paternlerine
gore topografik haritalari degerlendirmemek gerekir. Aksiyel ya da sagittal
kurvatur haritalari; kornea santraline gore aksiyel yonde herhangi bir noktada
kornea yuzeyinin kurvatirini gosterir. Korneanin tim seklini anlamak
acisindan faydali olan bu haritalarin en buyuk avantaji, o haritanin uydugu
paterni teshis etmesi ve normal ya da anormal olarak siniflandirabilmesidir.
Tanjansiyel kurvatur haritalari ise belirli bir halkaya gére meridyonel yonde
herhangi bir noktada kornea yuzeyinin kurvatirinu gosterir. Kurvatir
degisikliklerini aksiyel haritalara gére daha erken saptamakla birlikte lokal
degisiklikleri saptamada ve kornea periferini degerlendirmede daha

hassastir. Dezavantaji ise lokalize degisiklikleri tespit etmesi sebebiyle
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varyasyon daha sik olmaktadir ve ayni hastalikta benzer topografik patern
goralmeyehbilir.

Keratokonuslu kornealarin topografi haritalarinda karakteristik
morfolojik goriinimu; yiksek astigmatizmaya eslik eden lokalize diklesme
(yuzey kiricilik guclnde artig), inferior-superior asimetrisi ve horizontal
meridyenin Ustiindeki ve altindaki radiyal akslarda ¢arpiklasmadir.(102) iki
g6zin topografik haritalarinda morfolojik enantiomorfizmin (ayna goértntusu)
azalmasi da keratokonus lehine degerlendirilmelidir. Kurvatur haritalarinda
apikal yer degistirme, keratokonus ile siklikla karigabilmektedir. Placido disk
temelli cihazlarla topografik haritanin referans aksi, gérme aksi ve korneal
apeksin ayni dogrultuda olmamasi sonucu asimetrik radiyal aks géruntmd
ortaya ¢ikabilir ve hastalar yanhg tani alabilirler. Bu hastalar elevasyon
haritalariyla degerlendirildiginde normal topografiye sahip oldugu ve
keratokonus lehine baska higbir bulgu olmadigi goraltr.(116)

Topografik haritalar kantitatif olarak degerlendirildiginde ise; 5 D Uzeri
astigmatizma, 48 D Uzeri keratometrik degerler, 49 D Uzeri Kmax, 470 ym
altinda santral korneal kalinlk ve -0,50 um Uzeri korneal asferisite olmasi
keratokonus lehine olabilmektedir.(1) Rabinowitz, videokeratoskopi ile
keratokonus tanisi igin yuksek sensitivite ve spesifiteye sahip KISA%
parametresini tanimlamistir. Merkezi keratometri degeri (K), inferior
korneanin superior korneaya kiyasla diklesme miktari (I-S), diizenli kornea
astigmatizma derecesi (AST), ¢carpik radyal aks indeksi (SRAX) ile
olusturmus oldugu KISA% parametresi 100 ve Uzeri ise keratokonus, 60-100
arasi ise keratokonus gupheli olgu olarak degerlendirilebilecegini
bildirmigtir.(117)

Tomografik degerlendirme yontemleri

Tomografik degerlendirme yapan cihazlar, Scheimpflug kamera
sistemine sahiptirler ve gézin 6n segmentinin 3 boyutlu taramasini yaparlar.
Baoylelikle kornea topografisi, keratometri, egrilik yaricaplari, korneal gug,
pakimetrik degerler, 6n kamara derinligi, pupil ¢api, a¢i genisligi gibi verileri
Olcebilmektedir.
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Tomografik gorintuleme sistemleri ayrintili elevasyon ve pakimetrik
degerlendirme saglayarak keratokonusta ¢ok daha erken tani imkani
verebilmektedir. Korneal 6n yluzeyde olugsmakta olan koni ve beraberinde
ortaya ¢ikan kurvatur degisiklikleri epitelyal remodeling nedeniyle
maskelenebilecegi icin arka ylzey degisikliklerinin degerlendirilmesi erken
tani icin 6zellikle dnem tasir.(103)

Tomografik 6l¢im cihazlarinda da referans haritalari kullanilarak BFS
olusturulur. Ayrica torik-ellipsoid referans ylzeyi de mevcut olmakla birlikte
keratokonus tanisinda BFS kullanimi tercih edilmektedir.

Normal kisilerde korneanin superior ve inferior bdlgelerinde kornea
kalinligi her iki g6z i¢in en fazla 30 um farkhdir. Ayrica iki g6z arasinda da
pakimetrik degerler arasinda 10 ym’den fazla fark olmamasi gereklidir.
Keratokonuslu kornealarda bu kurallar bozulabilir. Konik morfolojinin;
elevasyon, pakimetrik ve kurvatlr haritalarinda benzer bdlgelerde gortlmesi
ve en ince kornea noktasinin inferior veya inferotemporalde yer almasi
keratokonus lehine degerlendiriimektedir. Pentacam’de gelistiriimis olan
Holladay 6 harita ekraninda tanjansiyel haritada diklesme, rolatif pakimetri
haritasinda incelme ve arka elevasyon haritasinda 10 um’den fazla
elevasyon olmasi keratokonus lehine bulgulardir.(1)

Ektatik kornea hastaliklarinda, merkezden perifere gidildikge artan
korneal kalinlik dagiliminda anormallik goérular ve bu dagilim korneal kalinlk
uzaysal profili (corneal thickness spatial profile [CSTP]) ve ylzdesel kalinhk
artisi (percentage thickness increase [PTI]) grafikleri ile
degerlendiriimektedir. Bu grafiklerde 0’dan 10mm’ye kadar 2mm’lik araliklarla
(0, 2, 4, 6, 8 ve 10mm) ortada ortalama, Ustte ve altta 2 standart deviasyona
karsilik gelen normal populasyon degerlerini gosteren kesintili ¢izgi ve
hastanin ayni bolgeler icin kornea kalinlik dagilimini veren kirmizi devaml
cizgi gosterilmektedir. Merkezin perifere gore roélatif olarak daha ince oldugu
keratokonuslu hastalarda, yaklasik 6 mm noktasindan grafigin sonuna

gidildikce kirmizi ¢izgide asagi dogru yénelim artisi olmaktadir (Sekil 2.3).



28

Iean cormeal thickness valuez on rings concentrically to the thinnest location

Comeal Thickness Spatial Prafile [CTSP) Diarneter
a 2 4 B 8 10 mm

4DD 1 | | 1 1

500
G000
a0

200

900 |
W

Percentage Thickness Increaze (PTI) Diameter
10 mm

10
20
30
40
50
B0 | o .

Sekil 2.3. Pentacam korneal kalinlk uzaysal profili ve ylizdesel kalinlik artisi grafigi

Korneal tomografi degerlendirme haritalarinda bulunan Belin/Ambrosio
Genigletilmis Ektazi Goruntulemesi (BAD) ile ektazinin erken taninmasi
amagclanmistir. BAD ekrani, elevasyon ve pakimetrik verilerinin
kombinasyonunu BFS ile karsilastirarak korneadaki erken degisikliklerin
algilanmasinda daha hassas bir goérunttleme olusturur (Sekil 2.4). Anterior
ve posterior elevasyon farklarinin ortalamasi, en ince noktadaki korneal
kalinlik, en ince noktanin yer degistirmesi ve pakimetrik progresyon igin
regresyon analizi yaparak yeni bir harita olusturur. Bu fark haritalarinda
anterior yiizde 5 ym’den az, posterior yuzde 12 um’den az degisiklik yesil;
anterior ylizde 5-7 uym, posterior yizde 12-16 pm degisiklik sari; anterior
ylizde 7 ym’den ¢ok, posterior yizde 16 ym’den fazla degisiklik kirmizi olarak
gosterilir. BAD D degeri ise 1,6'dan dusuk ise yesil; 1,6-2,6 arasinda sari;
2,6'dan yuksekse kirmizi olarak renklendirilir. Yegil renk normal, sari renk

supheli, kirmizi renk ise anormal kornea olarak degerlendirilir.(1) Normal
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g6zlerde ortalama elevasyon degeri en ince noktada 3,6+4,7 um iken,
keratokonusta en az 14 ym oldugu goértlmustir.(118) Asimetrinin ¢ok oldugu
keratokonuslu gozlerle yapilan ¢aligsmalara dayanilarak D degerinin 1,45'ten
fazla olmasinin hafif ektazi ya da ektaziye yatkinlik igin risk faktort oldugu
gosterilmistir.(119) Holladay 6 harita ile BAD ekraninin birlikte
degerlendiriimesinin de, keratokonusun tani ve takibinde kullanisli oldugu
bildirilmistir.(1)
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Sekil 2.4. Pentacam Belin/Ambrosio Genisletilimis Ektazi Goriintilemesi (BAD) ekrani

Tomografik gorintileme yontemlerinde keratokonus tanisinda
kullanilabilen yeni parametreler de geligtiriimistir. Scheimpflug kamera temelli
Pentacam’de yer alan ISV, IHA, IVA, IHD, KI, Rmin, CKI ve TKC gibi kurvatir
parametreleri; PPImin, PPImax, PPlavg, ARTmin, ARTmax, ARTavg gibi
pakimetrik endeksler keratokonus teshisi ve/veya evrelendiriimesi ile ilgili
yapilan ¢alismalarda kullaniimistir.(120, 121) Scheimpflug kamera ile Placido
disk temelli Galilei'de KPI, Kprob, CLMI, PPK, IS, DSI, SAl, OSlI, SRI, CSI,
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IAI, SDP gibi parametreler ve yine Scheimpflug kamera ile Placido disk
temelli olan Sirius’ta Slf, Slb, 6n/arka/total Baiocchi-Calossi-Versaci index
(BCV), RMS/A gibi parametreler keratkonus degerlendiriimesinde
kullaniimaktadir. Pentacam, Galilei ve Sirius’un keratokonusu normallerden
ayirt etmekteki yeterliliklerinin degerlendirildigi bir galismada Ug¢ cihazin
parametrelerinin de keratokonus tanisinda kullanilabilirliginin kuvvetli oldugu
gosterilmistir.(122) Scheimpflug temelli cihazlardan elde edilen parametreler
her ne kadar yazilim ekraninda benzer isimlerle ifade ediliyor olsalar da farkl
algoritmalarla hesaplandidi ve karsilastirilabilir olmayabilecekleri de akilda

tutulmalidir.

On segment optik koherens tomografi ile degerlendirme
yontemleri

On segment OKT ile kurvatiir, pakimetrik ve elevasyon haritalarina ek
olarak epitel ve stroma kalinhiginin ayri ayri olarak degerlendirilebilmesi
onemli bir avantajdir. Piyasada bulunan bazi 6n segment OKT temelli kornea

goruntileme sistemleri ve 6zellikleri Tablo 2.4’te 6zetlenmisgtir.

Tablo 2.4. Piyasada bulunan 6n segment optik koherens tomografi temelli kornea tomografi

cihazlar
Cihaz ismi Ureticisi Caligma prensibi Ozellikleri
Eyestar 900 Haag Streit SS OKT Kurvatdr, elevasyon, pakimet
haritalari
Casia 2 Tomey SS OKT Ku»rvatur, elevasyon, pakimetri,
epitel kalinlik haritalar
' . - Time-domain OKT + | Kurvatir, elevasyon, pakimetri
Visante Omni EyeSys Vision Placido disk haritalar:
" Kurvatir, elevasyon, pakimetri,
Topography OCT Optopol SD OKT epitel kalinhk haritalari
Kurvatir, pakimetri,
Comea Advancet Optovue OKT epitel/stromal kalinlk haritalari
SD OKT + Placido Kurvattr, elevasyon, pakimetri,
MS-39 cso disk epitel/stromal kalinlk haritalar
C|rru§ anterlcir*segment Zeiss SD OKT Palflmetrl ve epitel kalinlik
premier modul* t haritalar
SS: Swept source, SD: Spektral-domain, OKT: Optik koherens tomografi * yazilim eklentisidir, 1
epitel kalinhk haritasi 6zelligi FDA tarafindan onaylanmistir.

Keratokonus tanisinda 5 tane OKT pakimetrik parametresi belirtiimig
olup bunlarin yuksek sensitivite ve spesifiteye sahip oldugu bildirilmistir.(123)

Bu 5 paramtre 2 ile 5 mm’lik kornea bolgelerindeki; minimum-median korneal
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kalinlik farki, inferior ve superior bélgelerdeki ortalama kalinlk farki,
inferotemporal ve superonazal boélgerdeki ortalama kalinlik farki, minimum
pakimetri dederi ve minimum pakimetrinin vertikal lokasyonudur. Ayrica epitel
kalinlik haritasi sayesinde OKT, erken keratokonus bulgusu olan epitel
degisikliklerini tespit edebilir. Erken dénem ektazilerde koni apeksi Gzerindeki
epitelyal incelme, kornea 6n yuziundeki topografik degisiklikleri maskeleyebilir
(Sekil 2.5).(124) Normal gozlerden keratokonuslu hastalari ayirt etmekte iyi
olan OKT’nin, ektaziye yatkinligi olan ya da forme fruste keratokonus
olgularini ayirt etmede ayni performansi gésteremedigi bildirilmistir.(125,
126)
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Sekil 2.5. Erken donem ektazilerde koni apeksi Uizerindeki epitelyal incelme: 19 yasindaki bu
hastanin sol géziine tomografik olarak belirgin ektazi teshisi kondu. Ancak sag goz,
Belin/Ambrosio Enhanced Ectasia Display parametreleri dahil tim keratokonus parametreleri
icin tamamen normal tomografi 6zellikleri géstermekteydi. Normal kornea tomografisine
ragmen, On segment OKT'nin (iVue, Optovue Inc, Fremont, California, ABD) epitel kalinlik
haritasinda, kurvattrdeki topografik degisikligi gizleyebilecek bir fokal epitel incelme alani
(okun gésterdigi yildizhi bélgede deger = 52 ym) oldugu ortaya koyuldu. Klinigimiz arsivinden

alinmigtir.

On segment OKT’nin, ileri diizey keratokonusta gelisen hidropsun én
gorulmesinde de yardimci olabilecegi belirtiimis olup koni bolgesinde epitelde
kalinlasma ile stromada incelme, Bowman tabakasi ile Vogt strialarinin
bulundugu bdlgelerde artmis reflektivitenin risk faktéri oldugu, stromal skarin

gorulmesinin ise koruyucu faktor oldugu bildirilmistir.(127)
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Kontakt lens kullaniminda meydana gelen warpage’in topografik
degerlendirmelerinde erken donem keratokonustakine benzer degisiklikler
saptanabilir ve yanlislikla keratokonus tanisi koyulabilir. Epitel kalinhik
haritalari ile iki durum deg@erlendirildiginde dogru tani ayrimi yapilabilir.
Keratokonusta korneanin en dik oldugu koni bdlgesinde epitelde incelme
mevcutken, kontakt lense bagli warpage’da korneanin en dik oldugu boélgede
epitelde kalinlasma oldugu goraltr.(128)

On segment OKT ayrica cerrahi 6ncesi lamellar/penetran keratoplasti
kararinda ve cerrahi sonrasi yara iyilesmesi takibinde, KCB ve intrakorneal

halka tedavisi sonrasi takiplerde kullanilabilmektedir.

Konfokal mikroskopi

Keratokonus tanisinda konfokal mikroskopinin kullanimi sinirlidir,
Kornea tabakalarinin konfokal mikroskopi ile incelendigi bir calismada
keratokonuslu hastalarda epiteldeki kanat hticrelerinin nikleus ve bazal
hdcre yarigaplari buyuk saptanmigtir. Kornedaki haze artigi ile keratosit
dansitesinde azalmanin 6zellikle 6n stroma bdlgesiyle korele oldugu
go6rulmus ve endotel tabakasinda hicre dansitesinde anlamli oranda
yukseklik bulunmustur.(129) Yine keratokonuslularda yapilan gesgitli
calismalarda keratosit sayisinda ve subbazal sinir yogunlugunda azalma ve
sinirlerin tortousitesinde artis oldugu saptanmistir.(130-132) Baska bir
¢calismada da keratokonuslu kornealarda Langerhans hucrelerinde anlamli
oranda artig oldugu gorulmustur.(108) Langerhans hucrelerinin sayica fazla
olmasi keratokonus patogenezinde inflamasyonun da rolu olabilecegini

dusundirmektedir.

Biyomekanik degerlendirme

Kornea biyomekaniginin degerlendiriimesi; keratokonus tanisi,
evrelemesi ve prognozu i¢in 6nemlidir. Subklinik keratokonus tanisi ve
progresyonu icin topografik verilerin kesin bilgi veremedidi ddnemde, kornea

biyomekaniginin degerlendiriimesi yol gosterici olabilir.(133) Ayrica
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biyomekanik degerlendirme, refraktif cerrahi sonrasi iatrojenik ektazi
gelisebilecek riskli hastalari tespit edilebilmek icin kullaniimaktadir.

Kornea biyomekanigini degerlendiren baslica cihazlar Okuler
response analyzer (ORA, Reichert Inc., Depew, NY, USA) ve CorVis ST
(CST, Oculus, Wetzlar, Almanya) olmak tzere iki tanedir ve ikisi de
puskurttlen havanin korneada meydana getirdigi gecici degisikliklerin
kaydedilmesine dayanir. ORA’da yer alan baslica parametrelerden korneal
histeresis (CH); birinci ve ikinci aplanasyon noktalari arasindaki basing
farkini gdsterirken, korneal direng faktdr (CRF) ise iki aplanasyon noktalariyla
yapilan denklemden elde edilir ve korneanin elastik 6zellikleriyle iligkilidir
(Sekil 2.6). CH ve CRF degerlerinin keratokonuslularda daha disuk oldugu
literattrde bildirilmistir.(134) Daha ileri arastirmalarda ise aplanasyon dalga
formu parametrelerinin de ektazi taramasinda kullanilabilir oldugu
gOrulmustar.(135, 136) Dalga formu parametreleriyle tomografik verilerin
birlikte erken donem ektatik hastalik taninmasinda kullanilabilir oldugu
belirtilmistir.(137, 138) Atalay ve arkadaslarinin (138) yaptigi ESOGU adresili
bir calismada ise CH ile Pentacam’de yer alan D dederinin birlikte formulize
edilerek subklinik keratokonus tanisinda kullanilabilecegi bildirilmigtir.
CorVis'in Scheimpflug kamerasi olmasi ve kornea kalinlik profilini de
degerlendirmesi ORA’ya gore daha fazla veri elde edilmesine olanak saglar.
Korneal deformasyon parametreleri olarak gecen aplanasyonla ilgili olan
AlT, A2T, HCT, HCDA A1lL, A2L, A1V, A2V, HCPD ve HCR parametrelerinin
degerlendirildigi bir calismada kornea kalinliklari normal kisilerle benzer olan
keratokonuslu hastalarda A2L ve HCT disinda diger parametrelerde anlamli
farkhlik oldugu gértulmustir.(139) CorVis’ten elde edilen DA Ratio Max
(1 mm), DA Ratio Max (2 mm), ARTh, SP A1 ve CBI gibi daha yeni
parametrelerin de keratokonus tanisinda oldukca efektif oldugu
bildirilmigtir.(140) Deformasyon parametreleri ve ARTh’nin kombinasyonuyla
olusturulan CBI parametresinin keratokonus tanisinda yuksek spesifite ve
sensitiviteye sahip oldugu rapor edilmistir.(141) Cok merkezli yuritilen ve
yapay zekanin kullanildigi bagka bir gcalismada ise tomografik ve

biyomekanik verilerin kombinasyonuyla ektazi taramasi icin TBI isimli yeni bir
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parametre gelistirilmistir.(142, 143) Esik degerinin 0,79 kabul edilmesi ile
ektazi tespitinde %100 spesifite ve sensitivite saglanmistir.(142) Tam bu
bilgiler dogrultusunda korneal biyomekanik degerlendirmenin tek bagina degil
fakat tomografik yontemlerle birlikte ve ona tamamlayici sekilde

yorumlanmasi gerektigi sonucuna ulagilabilir.
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Sekil 2.6. ORA cihazi (Reichert Inc., Depew, NY, USA) ile yapilan dlgiimde aplanasyon

dalgalari ve parametreler

Kornea biyomekanigini degerlendirmede klinik kullanimi daha az olan
farkli yontemler de mevcuttur. Ultrason temelli supersonic shear-wave
goruantileme teknigi, tum korneanin esnekligini gercek zamanli, non-invaziv,
yuksek ¢ozunurlikli olarak degerlendirerek kantitatif haritalarini yapar ve
keratokonus tanisinin dngorulmesinde kullanilabilir.(144) Yizey dalga
elastometrisi yine ultrason temelli bir teknik olup kornea biyomekaniginde
bolgesel dlgumler ile refraktif cerrahi, ektatik hastaliklar ve glokom
degerlendiriimesi yapilabilir.(145) Gonyoskopi lensi ile elastografi; OKT
gorunttleme temelli olup fizyolojik diizeydeki stres seviyeleriyle korneanin
tamaminin ve skleranin bir kisminin biyomekanik durumunu degerlendirme
imkani sunar.(146) Brillouin mikroskopi/spektroskopisi; kornea

biyomekanigini isik sagilimi analizi ve G¢ boyutlu haritalandiriimasiyla in vivo
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olarak olcer.(147) Seiler ve arkadaslari (148) Brillouin spektroskopisi ile yasin
kornea sertligi Uzerindeki etkisini gdstermis ve normal ile keratokonuslu
kornealar arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhliklar bulmuslardir. Ancak
keratokonus evrelendirmesi i¢in bu yontemin kullaniminin spesifik ve sensitif

olmadigi belirtilmistir.

Yapay Zeka

Teknolojinin gelismesiyle birlikte bircok alanda oldugu gibi hastaliklarin
tanisi ve evrelenmesinde de yapay zeka kullanilir hale gelmektedir. Orbscan
goruntuleri kullanilarak yapilan bir yapay zeka ¢alismasinda keratokonus
tanisinin %100 sensitivite ve spesifite ile konulabildigi belirtiimis olup forme
fruste keratokonus i¢cin model performansinin degerlendirilmedigi ancak
forme fruste keratokonus i¢in de modelin gugll olabilecedi bildirilmigtir.(149)
On segment OKT ile yapilan calismalarda ise derin 6grenme ile keratokonus
ve normal ayrimi saglanmakla kalmayip keratokonusun evresinin de
belirlenebilecedi rapor edilmistir.(150, 151) ilerleyen zamanda yapay zeka
temelli modellerin gelistiriimesiyle hastaligin erken donemde
yakalanabilmesine, hangi hastalarin progresyon gostereceginin ve tedaviden

fayda gorebileceginin belirlenmesine olanak saglanacaktir.

Siniflama

ileri evrelerde klinik ve gériintileme ydntemleriyle kolaylikla ayirt
edilebilen keratokonusun erken donemlerde tanisi zor olabilmektedir. Erken
donem keratokonus igin literatiirde subklinik/forme fruste keratokonus,
keratokonus suphesi, ektaziye yatkinlik gibi ¢gesitli tanimlamalar yapilmistir.
Erken evre keratokonus igin yapilan bu tanimlamalar gogu zaman birbirleriyle
i¢ ice gegmis durumlari olusturur (Sekil 2.7) ve literattirde bu konuda bir
konsensus yoktur. Klinisyenin keratokonusu erken dénemde taniyabilmesi
icin bircok topografik/tomografik tarama testi gelistiriimistir. Bununla birlikte
keratokonus ile ayni topografik bulgularin gérulebildigi warpage gibi diger
korneal patolojiler olabilecegi gibi, erken donem keratokonus benzeri bulgu

veren normalin varyanti Kigilerin de olabilecegi unutulmamalidir.
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Sekil 2.7. Keratokonus hastalik spektrumundaki farkh klinik tablolarin sematik gériinimu
(Gatinel'in semasindan uyarlanmistir-www.gatinel.com/recherche-formation/keratocone-

2/indices-and-screening-tests-for-subclinical-keratoconus/)

Amsler, Placido disk gortntileme teknigi ile keratokonus
evrelendirmesini ilk ortaya koyan kigidir. Biyomikroskopik olarak taninmayan
ve sadece topografik olarak degerlendirme sonucu taninin koyulabilecegi
erken keratokonus evresi icin forme fruste keratokonus tanimini
kullanmistir.(152) Forme fruste Fransizcadaki anlamiyla “tamamlanmamis,
islenmemis form”, fruste kelimesi Latincede “hatali ya da karigik” anlamina
gelmektedir.

Krachmer ve arkadaslari (153) 1984 yilinda yayinladiklari derlemede;
keratokonusun genellikle bilateral oldugunu, unilateral olan olgularin ileri
duzey tani kriterleri ve muayene teknikleriyle tarama imkani oldugunda
aslinda unilateral olmadigini ve normal olan bu gozlerde aslinda inferior
diklesme ya da dlzensiz astigmatizma gibi ¢ok hafif hastalik belirtileri
gorulebilecegini bildirmislerdir. Bu yazisiyla Krachmer ve arkadaglari da
forme fruste keratokonusu ¢ok hafif hastalik (very mild/early keratoconus)
olarak tanimlamiglardir.

Klyce, forme fruste keratokonusu bir gbzde keratokonus gorulirken
diger gézde bazi topografik degdisiklikler disinda klinik bulgusu olmayan
olgular; keratokonus suphesini, herhangi bir gdzde keratokonusu olmayan ve



topografik olarak kesin keratokonus tanisi almayan ancak anormal
topografiye sahip olan gozler olarak degerlendirmistir.(154)

1990’larin basinda Rabinowitz ve arkadaglari (155) ise keratokonus
evrelerini 4’e ayirmistir:

Keratokonus; retinoskopide makaslanma refleksi, biyomikroskopik
muayenede stromal incelme gibi bulgular ve ¢arpik radyal aksla birlikte
asimetrik papyon goéruntusu gibi tipik topografik patern olmasi,

Erken keratokonus; retinoskopide makaslanma refleksi ve garpik
radyal aksla birlikte asimetrik papyon goruntisu gibi tipik topografik patern
olmasi, biyomikroskopik muayenede bulgu olmamasi,

Forme fruste keratokonus; carpik radyal aksla birlikte asimetrik
papyon gorunttsu gibi tipik topografik patern olmasi, retinoskopide
makaslanma refleksi ve biyomikroskopik muayenede bulgu olmamasi,

Keratokonus stphesi; topografide inferior diklesme olmasi,
retinoskopide makaslanma refleksi ve biyomikroskopik muayenede bulgu
olmamasi olarak tanimlamigtir.

Ambrosio ve arkadaslari, forme fruste keratokonuslu kornealarin
ektaziye yatkinlik olusturan 6zellikler tasidigini ve normal bir gézin
biyomekanik esiginden daha fazla strese maruz kalmasi sonucu ektazi
ortaya ¢ikabilecegini savunmuslardir. (156, 157) Sadece tek gozde ektazi

gelisen gozleri ise ¢ift vurus hipoteziyle agiklamaktadirlar. Buna gore ektazi
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gelisimi icin, genetik yatkinlhgin olmasi ve bunun Uzerine goz kasima, travma,

rijit kontakt lens kullanimi, refraktif cerrahi gibi dis etkenlerin eklenmesi
gerekmektedir.(158-160) Cift vurus hipotezini destekler nitelikte olan

monozigot ikizde yapilan bir olgu sunumunda okuler alerji nedeniyle g6z

kasima 6ykusu olan ikizin tek gézinde keratokonus gelistigi, diger ikiz esinde

ise tomografik olarak orta derecede yatkinlik oldugu halde ikinci vurusun (g6z

kasima, travma vb.) olmamasi sebebiyle ektazi gelisiminin olmadigi
go6rulmustir. Keratokonus gelismeyen ikiz esinin iki gdziinde de tomografik
olarak ektaziye yatkinhdin saptanmasi, subklinik ya da forme fruste

keratokonusun bilateral olabileceg@ini gostermistir.(161)
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Gatinel ise yaptigi tanimlamada subklinik keratokonusun topografik bir
tani oldugunu, forme fruste keratokonusun da subklinik keratokonusun erken
formunu olusturdugunu belirtmektedir. Olusturmus oldugu siniflamaya goére
ise:

Keratokonus; klinik ya da biyomikroskopik muayenede bulgularin
olmasi, placido topografi, elevasyon topografisi ve pakimetrik haritalarla
tespit edilmesi,

Keratokonus suphesi; klinik ya da biyomikroskopik muayenede
bulgularin olmamasi, placido topografi, elevasyon topografisi ve pakimetrik
haritalarla tespit edilmesi,

Forme fruste keratokonus; klinik ya da biyomikroskopik muayenede
bulgularin olmamasi, placido topografiyle tespit edilemezken elevasyon
topografisi ve pakimetrik haritalarla tespit edilmesi,

Saglikli kornea; klinik ya da biyomikroskopik muayenede bulgularin
olmamasi, placido topografide, elevasyon topografisinde ve pakimetrik
haritalarda normal bulgularin olmasi olarak tanimlanmistir.

Henriquez ve arkadaslari 2020 yilinda yapmis olduklari derlemede,
literattirdeki subklinik ve forme fruste keratokonus tanimlamalarini
incelemigstir. Calismalarin gogunluguna goére subklinik keratokonus; normal
biyomikroskopik bulgular, inferior-superior asimetrisi ve/veya ¢arpik radyal
aksla birlikte asimetrik papyon goéruntusu, diger gdézde keratokonus olmasi
olarak tanimlanirken, forme fruste keratokonusun; normal biyomikroskopik
bulgular, normal topografi ve diger gdzde keratokonus olmasi olarak
tanimlandigr goralmagtur.(162)

Keratokonus tanisi almis hastalarda ise morfolojiye, hastaligin
gelisimine, géz bulgularina ve veri tabanl sistemlere gore siniflamalar da

yapiimaktadir.

Morfolojik siniflama:
Koni 5 mm’den kuguk, santral ya da parasantral yerlesim goOsterirse

nipple koni; 5-6 mm buyuklugunde elipsoid sekilde ve inferotemporal
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yerlesimli ise oval veya sarkan koni; korneanin yaklasik dortte Ggunu etkiliyor

ve 6 mm’den buylkse globus koni olarak isimlendirilir.

Keratometrik siniflama:
Keratometri degeri; 48 D’den kuguk ise hafif, 48-54 D arasinda ise

orta, 54 D’den buyukse ileri dizeyde keratokonus olarak degerlendirilir.

Amsler-Krumeich siniflamasi:
Morfolojik ve keratometrik siniflamaya gore daha yaygin kullanilan
pratik bir siniflama olup giinimiizde teknolojinin ve goruntileme tekniklerinin
gelismesi ile eski popdulerligini yitirmigtir.
Hastanin kriterlerden bir tanesini tagimasi hastaligin o evrede
oldugunu gosterir.
Evre 1: Eksantrik diklesme
indiiklenmis miyopi/astigmatizma <5 D
Ortalama keratometri <48 D

Evre 2: indiiklenmis miyopi/astigmatizma 5 D-8 D
Ortalama keratometri <53 D
En ince kornea kalinligi >400 pym
Kornea skari yok

Evre 3: indiiklenmis miyopi/astigmatizma 8 D-10 D
Ortalama keratometri <55 D
En ince kornea kalinhigi <400 pym, >300 ym
Kornea skari yok

Evre 4: Refraksiyon dl¢ilemiyor
Ortalama keratometri >55 D
En ince kornea kalinhigi <300 pym

Santral kornea skari mevcut

Alio-Shabayek siniflamasi:
Amsler-Krumeich siniflamasina korneal aberasyonlarin eklenmesiyle

olusturulmus modifiye Amsler-Krumeich siniflamasidir.
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Evre 1: Virgul seklinde aberasyon 1,50-2,50 um
Ortalama keratometri <48 D
Kornea skari yok

Evre 2: Virgul seklinde aberasyon 2,50-3,50 pm
Ortalama keratometri <53 D
En ince kornea kalinligi >400 ym
Kornea skari yok

Evre 3: Virgul seklinde aberasyon 3,50-4,50 pm
Ortalama keratometri <55 D
En ince kornea kalinhigi <400 pm, >300 pm
Kornea skari yok

Evre 4: Virgul seklinde aberasyon >4,50 ym
Ortalama keratometri >55 D
En ince kornea kalinhigi <300 pm

Santral kornea skari mevcut

Pentacam ABCD siniflamasi:

Belin ve arkadaslari tarafindan gelistirilen ve keratokonus
siniflamasina ek olarak progresyon takibinde de kullanilabilen ABCD
siniflamasinda; korneanin en ince noktasini gevreleyen 3 mm’lik alanda 6n
yuzey egrilik yarigcapi (A), arka yuzey egrilik yarigapi (B), en ince kornea
kalinh@i (C) ile birlikte en iyi dlzeltiimis gérme keskinligi (D) parametreleri
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degerlendiriimektedir.(163) Ayrica kornea skari olmamasi “-“, kornea skarinin
olmasi ancak iris detaylarinin secilmesi “+“, kornea skarinin iris detaylarinin
secilmesine engel olmasi “++“ olarak ifade edilmektedir. Kullanimi kolay olan
bu sistemde parametrelerin birbirinden bagimsiz olmasi, subklinik hastalgi
tanimasi ve olasi hastaligin yoklugunu yansitmak igin “0.“ evre kullanmasi

avantajlaridir (Tablo 2.5).



Tablo 2.5. Belin ABCD keratokonus evrelendirmesi
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On yiizey egrilik | Arka yiizey egrilik | Enince kornea | Gérme Kornea
yarigapi(A) yarigcapi(B) kalinhgi (C) keskinligi | skar

Evre0 | >7,25mm >5,9 mm >490 uym =20/20 -
(<46,5 D) (<57,25 D)

Evre 1 >7,05 mm >5,7 mm >450 ym <20/20 -+, ++
(<48 D) (<59,25 D)

Evre2 | >6,35 mm >5,15 mm >400 ym <20/40 -+,
(<53 D) (<65,5 D)

Evre3 | >6,15mm >4,95 mm >300 um <20/100 -+, ++
(<565 D) (<68,5 D)

Evre 4 <6,15 mm <4,95 mm =300 uym <20/400 -+, ++
(>55 D) (»68,5 D)

Ayrica Pentacam’de Topometrik/Keratokonus evreleme haritasinda

yer alan topografik keratokonus siniflandirmasi (TKC) parametresine gore de

evrelendirme yapilabilmektedir. Amsler-Krumeich siniflandirmasindan

uyarlanmis TKC; hastaligi erken evre (pre-stage/early signs) ile dérdinci

evre arasinda derecelendirir. Keratokonus stiphesi olabilecek olgularda ise

TKC, poss olarak deder verebilmektedir.

2.2.6. Hastalik Progresyonu ve Tedavi

Hastalik Progresyonu

2015 yilindaki global konsensusa gore ektazi progresyonu igin kesin

bir kriter yoktur. Anterior ya da posterior korneada diklesme ve korneada

incelme vel/veya periferik korneanin en ince kornea noktasinin kalinlk

oraninda artigtan en az iki tanesinin kalici olarak gérulmesinin progresyon

lehine degerlendirilebilecegi belirtiimistir.(109) Progresyon goérulen olgularda

genellikle en iyi diizeltiimis gérme keskinliginde (EIDGK) azalma eslik etse

de progresyon belirteci olarak bu azalmanin gosterilmesi gerekli degildir.

Maksimum keratometri (Kmax) progresyon tespitinde siklikla kullaniimaktadir.

Ancak Kmax, anterior kurvattrin kicuk bir bolgesini temsil etmekte olup

posterior kornea hakkinda degerlendirme yapamaz. Progresyon oldugu
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halde Kmax'ta bir degisiklik gortlmeyebilir hatta azaldigi bile gérulmustur.(164,
165) Bu sebeple progresyon kriteri olarak kullaniimasi tartismalidir.
Literatirde progresyonu degerlendirmek icin ¢esgitli parametreler
olusturulmustur. Mahmoud ve arkadaslari (164) koni lokasyonu ve
blayUkligunu topografik verilerle birlestirerek olusturduklari parametreyi
progresyon icin kullanmislardir. 2017 yilinda Belin ve arkadaslari tarafindan
gelistirilen ve keratokonus evrelemesi icin de kullanilan Belin ABCD
progresyon ekraninda korneanin en ince noktasini gevreleyen 3mm’lik
alanda on yuzey egrilik yaricapi (A), arka yuzey egrilik yaricapi (B), en ince
kornea kalinligi (C) ile birlikte en iyi dizeltilmis gérme keskinligi (D)
parametrelerinin normal ve keratokonuslu hastalardaki dlgumler arasi
degiskenliginin %80 ve %95 guven araliklari verilmekte ve bu sinirlarin
asilmasinin gergek progresyon lehine degerlendirilmesi dnerilmektedir (Sekil
2.8).(163)
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Sekil 2.8. Pentacam Belin ABCD progresyon ekrani
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Tedavi

Cerrahi dig1 tedaviler

Global konsensusta en 6nemli koruyucu tedavinin, hastanin gozlerini
kasimamasi, gerekli durumlarda topikal antialerjik ve suni gézyasi dnerilmesi
gerektigi bildirilmistir.(109)

Tam keratokonus hastalarinda refraksiyon ve optik dizeltme subjektif
deneme ile yapiimalidir. Aberometri, erken donemdeki hastalarda optik
dizeltmeyi belirlemede yardimci olabilir. Ek olarak, Pentacam’de torik
elipsoid (Best Fit Toric Ellipsoid) referans diizlemine goére olan sapmalar
hangi oranda gozlik veya kontakt lens diizeltmesinin faydali olabilecegi
hakkinda ipucu verebilir. Hastalik ilerledikge dizensiz astigmatizmanin
diuzeltilememesi, anizometropi olmasi ve refraksiyonun kisa surede
degiskenlik géstermesi gozluk kullanimini kisitlamaktadir.

Gorsel rehabilitasyon icin kullanilan kontakt lensler, hastaligin
ilerlemesini yavaslatmamakta veya durdurmamaktadir. Keratokonusta
koninin buyuklugu ve sekli, hastaligin siddeti, hastanin uyumu kontakt lens
uygulamasini etkileyen faktorlerdir. Yumusak kontakt lensler, sert gaz
gecirgen kontakt lensler ve hibrid lensler kullanilabilse de yuksek derecedeki
diizensiz astigmatizma nedeniyle en uygun lensler sert gaz gecirgen kontakt
lensler olmaktadir. Lens kullaniminda siklikla G¢ nokta temasi teknigi
kullaniimakta olup apikal dayanma ve apikal acgiklik teknigi de
kullanilabilmektedir. Sert gaz gecirgen lensleri tolere edemeyenlerde hibrid
lensler tercih edilebilir. Ayrica skleral lensler de mevcut olup mini-skleral
lenslerde korneaya temas eden yuzeyin daha az olmasi, gézyas! igin
rezervuar gorevi gormesi ve hasta kullaniminin daha kolay olmasi
avantajlarindandir.(166, 167) Lens kullaniminda zorluk meydana getiren koni
apeksinde skar olmasi durumunda skarin debride edilip kontakt lens

kullanimina devam onerilebilir.
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Cerrahi tedaviler:

intrakorneal halka uygulamasi:

Ik olarak 1978'de Reynolds tarafindan kornea igine 360 derecelik
halka implantasyonu tanitiimis olup 1990’larin basinda refraktif dizeltme
saglayacak dizaynda yeni halkalar gelistirilmistir.(168) Colin ve arkadaslari
(169) bu halkalarin uygulanmasi ile merkezi korneanin duzlestigini, kornea
asimetrisinin azaldigini ve boylelikle keratometrik degerlerde azalma,
refraksiyon ve gorme keskinliginde iyilesme oldugunu gézlemlemislerdir. Bu
Ozellikleri sayesinde halka kullaniminin, keratoplasti igin hastalara zaman
kazandirdigi hatta keratoplasti intiyacini azalttigi dugunulmastur. Halka
uygulamasi igin implantasyon yapilacak bolgede en az 450 ym kornea
kalinhginin olmasi ve merkezi korneal skar olmamasi gerekmektedir.(170)
Kornea ektazilerinde hastalar igin kullanisli bir tedavi segenegi olan
intrakorneal halkalarin sinirlamalarini g6z énune alarak yapmak ve kornea
biyomekanigini tam olarak tanimlayarak uygulama sonrasi biyomekanikteki

olasi degisikliklerin g6z énune alinmasi 6nemlidir.

Kornea ¢apraz baglama (KCB):

Progresyonu engelleyen ve keratoplasti intiyacini azaltan, ultraviyole A
(UVA) ve fotosensitizan molekul olan riboflavin kullanilarak uygulanan KCB,
ilk olarak 2000’lerde Almanya’da gelistirilmistir.(171) Bu tedavi ile korneanin
dayaniklihgr ve biyomekanik gucu artmaktadir. Etki mekanizmasi igin kollajen
fibrilleri arasindaki mesafe sebebiyle molekul i¢i baglanmanin mumkuin
olmadidi ve KCB’nin kollajen fibrillerinin icinden ziyade disinda ve kollajeni
cevreleyen proteoglikan aginda ¢apraz baglar meydana getirdigi 6ne
surulmastur.(172) Progresyon gorulen keratokonuslu hastalarda ve
progresyon gorulme orani yuksek olmasi sebebiyle pediatrik
keratokonuslularda progresyon gorulmeksizin KCB tedavisi
onerilmektedir.(173) Ayrica refraktif cerrahi sonrasi ektazi gelisenler ve daha
once intrakorneal halka ya da PRK tedavisi almis keratokonuslularda KCB

uygulamasi 6nemli rol almaktadir.(109) Otuz bes yas Uzerinde yasa bagli
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KCB nedeniyle tedavi ihtiyaci azalir. Merkezi kornea skari olanlarda, endotel
toksisitesi riski nedeniyle 400 um’den daha ince kornealarda, herpes keratit
Oykusu olanlarda, sistemik kollajen hastaligi olanlarda, gebelik ve emzirme

doéneminde uygulanmasi onerilmemektedir.

Keratoplasti:

Keratokonus vakalarinin yaklasik %11 ile %27’sinde, gérme dizeyinin
diger yontemlerle duzeltilememesi, kornea incelmesinin fazla olmasi ya da
kontakt lens kullanimina bagli skarlagsma olmasi nedeniyle keratoplasti
gerekir.(174, 175)

Penetran keratoplasti (PK):

Penetran keratoplasti uzun yillardir keratokonus tedavisinde altin
standart olarak gortlmustir.(176, 177) Keratokonus, PK endikasyonlarinin
%15-25’ini olusturmaktadir.(178) Geng yasta keratokonus baslangici, 60
D’den buyuk keratometri degeri, 400 pm’den ince kornea kalinligi, merkezi
korneal skar varligi ve kontakt lens intoleransi olan olgularda PK tercih
edilmektedir. Bu yontemde immun aracili greft reddi, endotel hicre kaybi,

ekspulsif hemoraji ve endoftalmi gértlme riski mevcuttur.(175, 179)

Lamellar keratoplasti:

Son 15 yildir DALK, PK’ye alternatif olarak kullaniimaktadir. Descemet
membrani ve endotel tabakasina dokunulmadan kornea 6n yuzlne yapilacak
nakil ile endotelyal greft reddi riski azalmaktadir.(180) 65 D’den buylk Kmax,
en ince kornea kalinligi 350 ym’den az, sferik ya da silindirik 6 D’den fazla
refraktif kusur ve 6n kornea skari olan olgularda DALK
uygulanabilmektedir.(178) Geligtirilen hidrodiseksiyon ve big-bubble gibi
tekniklerle diizgln bir ara yiiz olugturularak ara yuz skarlari ve refraktif

dizensizlikler azaltilmistir.(181-183)
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2.2.7. Ayirici Tanilar

Pellusid Marjinal Dejenerasyon

Keratokonusa gore daha ileri yasta gorulen pellusid marjinal
dejenerasyonda tipik olarak maksimum korneal diklesme ile értismeyen, en
dik bolgenin daha altinda veya Ustinde (superior/ters pellusid marjinal
dejenerasyon) bdlgesel korneal incelme ve diizensiz yiksek astigmatizma ile
karakterizedir. Erken veya orta evrede tani biyomikroskopi ile kolaylikla
konulabilir. Topografik/tomografik gorinttilemede yengeg kiskaci veya
kelebek seklinde goriinimi tipiktir.(102) ileri evrelerde tiim inferior korneada
incelme gorulebileceginden keratokonusla karisabilir. Tedavi ve hastaligin
seyri farklilik gostermesi sebebiyle keratokonustan ayrimi 6nemlidir.
Korneanin periferi topografik gorunttleme ile sinirli olarak
degerlendirilebildigi icin tanida yetersiz kalir ve elevasyon temelli
goruntulemelerle degerlendiriimesi gerektigi bildiriimistir.(184) Placido temelli
yontemlerde koninin abartili bir sekilde inferiorda goruntilenmesiyle inferior
keratokonuslu olgular, yanhglikla pellusid marjinal dejenerasyon olarak tani

alabilirler.

Keratoglobus

Keratoglobus; korneanin diffuz olarak tutuldugu, 6zellikle limbal
korneada daha belirgin incelmenin ve globuler protriizyonun oldugu, nadir
gorulen progresif olmayan konjenital ektatik bir kornea hastaligidir. Kornea
capinin normal olmasiyla megalokornea ve konjenital glokomdan ayrilir.(185)
Keratokonustan farkli olarak resesif kalitimla aktarilir ve mavi sklera, Ehlers-
Danlos, Marfan sendromu gibi bag doku hastaliklariyla iligkili olabilir.(186)

Prognoz keratokonusa gore kotu seyirlidir.

Kontakt lens warpage
Kontakt lense bagli warpage erken donem ektaziyle benzer topografik
degisiklikler gosterebilmektedir. Keratokonus tanisini ekarte etmek igin

kontakt lens kullanimina 8 hafta sureyle ara vermek ve tekrarlayan topografik
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degerlendirme yapmak gerekir.(187) On segment OKT kullanilarak
keratokonus ve kontakt lens warpage ayrimi yapilabilmektedir.
Keratokonusta maksimum keratometri lokasyonunda epitelde incelme
gorulurken kontakt lens warpage’da maksimum keratometri lokasyonunda
epitelde kalinlasma goériulmektedir.(128) Baska bir 6n segment OKT
calismasinda ise epitelyal pattern standart deviasyon, anterior ektazi endeksi
ve warpage endeksi olmak Uzere 3 farkl parametre kullanilarak kontakt lens

warpage’in keratokonustan ayirt edilebilecedi bildirilmigtir.(188)
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3. GEREG VE YONTEM

Eskisehir Osmangazi Universitesi (ESOGU) Etik Kurulu’nun
29.01.2019 tarih ve 05 sayili karar! ile basladigimiz ¢alisma ESOGU Tip
Fakultesi Goz Hastaliklari Klinigi'nde yaratalmustar.

Bu prevalans ¢alismasinda ESOGU lisans, 6nlisans ve ESOGU’ye
bagli enstitllerde gorev yapan tipta uzmanlik ve dis hekimligi uzmanhk
dgrencileri ile ESOGU’de gorevli 30 yas ve alti 6gretim elemanlari hedef
popilasyon olarak belirlendi. Lisans ve Onlisans 6grencilerinden sadece 1.
ogretim 6grencileri calismaya davet edildi. Bu ¢alisma icin her faklltedeki
siniflardan birer 6grenci belirlenerek iletisim kuruldu ve siniflarindaki
randomize edilmis olan diger 6grencileri géz muayenesine davet etmeleri
saglandi. Ayrica fakullte dekanliklariyla iletisim kurularak ¢alisma yas araligi
icerisinde kalan 6grenci ve 6gretim elemanlarina duyuru yapilmasi saglandi
ve faklltelerde dagitilmak tzere bilgilendirme brosurleri dagitildi. Goz
hastaliklari polikliniginde yogunluk olugmasini 6nlemek amaciyla her mesai
gununde 5 — 10 kisinin muayenesinin gergeklestiriimesi planlandi.

Ornek hacminin belirlenebilmesi icin ESOGU Fakiilte
Dekanliklar’'ndan 1. 6gretim 6grenci sayilari ile 30 yas ve alti 6gretim
elemani sayilari elde edildi. Gergeklestirilen galisma igin yapilan 6érneklem
boyutu hesaplamasi asagidaki gibidir. Bu veriler dogrultusunda
orantili/oransal tabakali érnekleme ydntemi kullanilarak taranmasi gereken
kisi sayisi belirlendi. Her varsayimimiz i¢in ulagiimasi gereken kigi sayisi
Tablo 3.1’de 6zetlenmisgtir.

e Varsayim 1:

Kesinlik: %0,50

Prevalans: %2,7 (guncel literatur ortalamasi alinmigtir)

Populasyon buyuklugu: 23.500 kigi

Belirtilen aralikta %95 glven araligi: %2,2-%3,2

Tahmini gerekli 6rneklem boyutu: 3456

e Varsayim 2:

Kesinlik: %0,80



49

Prevalans: %2,7 (guncel literattr ortalamasi alinmigtir)
Populasyon buyuklugu: 23.500 kigi
Belirtilen aralikta %95 glven aralgi: %1,9-%3,5
Tahmini gerekli 6rneklem boyutu: 1480
e Varsayim 3:
Kesinlik: 90,50
Prevalans: %3,0
Populasyon buyukligu: 23.500 kigsi
Belirtilen aralikta %95 glven araligi: %2,5-%3,5 (literatlr araligina
gOre ayarlanmigtir)

Tahmini gerekli 6rneklem boyutu: 3770

Tablo 3.1. Universite 6grencileri ile 30 yas ve alti 6gretim elemanlari toplam sayilarindan

fakdltelere gore Ug farkl varsayimla yapilan érneklem sayilari

Segilmesi Gereken Ornek Sayisi

1. 6gretim 6grenci ve (< 30 yas)

gretim sayilan Varsayim 1 (n= 3456) Varsayim 2 (n= 1480) Varsayim 3 (n= 3770)
Fen-Edebiyat Fakiiltesi 2617 385 165 420
iktisadi Ve Idari Bilimler Fak. 2123 312 134 341
Sanat Ve Tasarim Fakiiltesi 325 48 20 52
Miihendislik Mimarlik Fak. 5034 740 317 808
Dis Hekimligi Fakiiltesi 402 59 25 64
Egitim Fakiiltesi 2264 333 143 363
ilahiyat Fakiiltesi 740 109 47 119
Ziraat Fakiltesi 821 121 52 132
Turizm Fakiiltesi 464 68 29 74
Saglik Bilimleri Fakiiltesi 1256 185 79 201
Saglik Hizmetleri M.Y.O. 1447 213 91 232
Sivrihisar Meslek Y.O. 496 73 31 80
Mahmudiye Atcilik M.Y.O. 95 14 6 15
Eskigehir Meslek Y.O. 464 68 29 74
Fen Bilimleri Enstitiisii 1461 215 92 234
Sosyal Bilimler Enstitiisti 948 139 60 152
Saglik Bilimleri Enstitiisii 283 42 18 45
Egitim Bilimleri Enstitiisi 405 60 26 65
Tip Fakiiltesi 1519 223 96 244

Yukarida hesaplanan varsayimlardan birinci varsayim hedef alinarak
ogrenci/ 30 yas ve alti 6gretim elemanlarinin randomizasyonu yapilmistir.
Randomize edilmis ve muayeneye gelmis 6grenci/ 6gretim elemanlari

arasinda c¢alismaya dahil edilmeme kriterlerine sahip olanlarin yerine yeni
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kisiler randomize edilmigtir. COVID-19 pandemisi sonucu 16 Mart 2020
tarihinde Universitelerin tatil edilmesi ve 17 Mart 2020 tarihinde ESOGU
Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi polikliniklerine sadece acil
hastalarin kabul edilmesi uygulamasina gegilmeden dnce ¢alismamiza dahil
edilen katilimcilarin fakultelere gére dagilimi Tablo 3.2°de gdsterilmigtir.
COVID-19 pandemisinin getirdigi kisitlamalar sebebiyle ¢alismamiza
katiimci davetinde aksakliklar ortaya ¢ikmis ve bazi fakulteler calismaya

dahil edilememisgtir.

Tablo 3.2. Varsayim 1’e gére ¢alismaya dabhil edilen katimci sayisinin ve ylizdesinin

fakdltelere gore dagihimi

Hedeflenen sayi

(Varsayim 1) Taranan kisi sayisi Taranan kisi yuzdesi
Tip Fakiiltesi 223 208 %93,3
Dis Hekimligi Fakiiltesi 59 48 %81,4
Saghk Hizmetleri M.Y.O. 213 178 %82,6
Saghk Bilimleri Fakiiltesi 185 153 %82,7
llahiyat Fakiiltesi 109 105 %986,3
Fen-Edebiyat Fakiiltesi 385 65 %16,9
Miihendislik-Mimarlik Fak. 740 84 %8,6
iktisadi ve idari Bilimler Fak. 312 77 %24,7

Calismaya dahil olmaya riza gosteren 6grencilerin/6gretim
elemanlarinin muayene oncesinde demografik verileri, en uzun sure yasadigi
sehir, 6zge¢cmis ve soygec¢mis bilgileri, g6z ile ilgili gecirdigi ameliyatlar, g6z
travmasi 6ykusi, gézluk ya da lens kullanimi, el dominansi, allerji/atopi
Oykusu, goz kasima, yuzustu yatma aliskanhgi, keratokonus igin aile dykusu,
akraba evliligi, sigara kullanimi, tiroid hastaligi, diabet ve mevcutsa diger
hastaliklari kaydedildi.

Bu asamadan sonra standardize edilmis muayene protokoll her hasta
icin ayni olmak kosuluyla su sirayla uygulandi; otorefraktokeratometri, ORA

ile goz ici basinci dlguma, logMAR eseli ile duzeltiimemis ve en iyi duzeltiimis



51

gorme keskinligi degerlendirmesi, biyomikroskopik muayene, optik biyometri
(LenStar LS-900, Haag-Streit AG, Switzerland), Scheimpflug kornea
tomografisi (Pentacam HR, Oculus, Wetzlar, Germany) goruntileme ve optik
koherens tomografi (OKT, Optovue Inc., Fremont, CA) ile kornea epitel
kalinh§i (OKT’de bulunan epitel kalinlik degerlendirme moduili ESOGU
Bilimsel Arastirma Projeleri Kurulu vasitasiyla [proje kodu 2019-2492] alindi)
degerlendiriimesi. OKT gorintileme her goéz icin 2 kez yapiimis olup, 2
Olcimde merkezi korneal kalinlikta >3um fark oldugunda 6lgum bir kez daha
tekrarlandi.(189) Benzer sekilde Pentacam goruntileme her goz icin 2 kez,
optik biyometri ve ORA 3 kez tekrar edildi.

Randomize edilmig kisilerden tarama muayenesine gonulli olan ve
bilgilendirilmis onam formunu imzalayanlar ¢galismaya dahil edilmigtir.
Kisilerin her iki g6z igin birden fazla ¢ekilen kornea tomografisi, OKT ve
ORA degerlerinden ¢ekim kalitesi en yuksek olan ¢cekimler, optik biyometride
ise alinan U¢ olguimun ortalama degeri analize alinmigtir. Randomize edilmig
ogrencilerden refraktif cerrahi dykisu ve/veya 30 yasin Ustinde olan kisilerin
verileri galismaya dahil edilmemistir.

Topografik kantitatif degerleri;

o5 diyoptri (D) Uzeri astigmatizma,

¢ 48 D Uzeri keratometrik degerler,

¢ 49 D Uzeri Kmax,

¢ 470 um altinda santral korneal kalinlik,
¢-0,50 um Uzeri korneal asferisite

olmasi rutin tarama kriteri olarak belirlenmis olup bu degerlere sahip
hastalar keratokonus agisindan supheli olarak dusunulerek Holladay 6 harita
goruntilemesi ile degerlendirildi.(1) Ayrica Belin/Ambrosio Genigletilmis
Ektazi Goruntilemesi’nde (BAD) D degeri 1,6'dan fazla olan ve TKC degeri
olasi (poss) keratokonus veya anormal olarak degerlendirilen hastalara da
Holladay 6 harita gorunttlemesi ile degerlendirme yapildi.

TKC siniflamasina gore keratokonus olarak tanimlanan olgular ile
Holladay 6 harita goéruntilemesinde; tanjansiyel haritada diklesme, rolatif

pakimetri haritasinda incelme ve arka elevasyon haritasinda 10 um’den fazla
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elevasyon olan olgular keratokonus olarak siniflandirildi.(1) Keratokonus
tanisi alanlarin bir gézu keratokonus, diger gézi topografik olarak normal ise
cok asimetrik ektazi (CAE) olarak degerlendirildi. Normal topografi kriteri;
inferior-superior asimetri degeri (I-S) 1,45 D'den az, KISA %60’tan az ve
TKC’si normal olarak kabul edildi.(190) Keratokonus tanisi almayan ancak
BAD D degeri 1,6 lzerinde ve arka elevasyon farki 12 um’den fazla olanlar
ektaziye yatkinhgi olan kisiler olarak degerlendirildi. Keratokonus ve ektaziye

yatkinhgi olan kigiler disindakiler normal olarak siniflandirildi (Tablo 3.3).

Tablo 3.3. Keratokonus ve ektaziye yatkinlik tani kriterleri

Kriterler
Normal Normal topografik*/tomografik bulgular
Ektaziye yatkin Keratokonus olarak degerlendiriimemesi
ve
BAD D>1,6

ve

Arka elevasyon farki>12 ym

Keratokonus TKC; keratokonus olarak degerlendirilmesi
velveya
Holladay 6 harita goriintilemesinde;

« tanjansiyel haritada diklesme,

» rolatif pakimetri haritasinda incelme ve

+ arka elevasyon haritasinda>10 um elevasyon

Cok asimetrik ektazi | Bir gzde keratokonus tanisi
ve

diger gézde normal topografik bulgular*

*Normal topografik bulgular;
« inferior-superior asimetri degeri (I-S)<1,45 D
* KISA%<60

* TKC: normal

Normal ve keratokonuslularda; Pentacam’de Kmax ve pakimetri
haritasinda en ince kornea noktasi ile 6n segment OKT’de pakimetri, stroma
ve epitel kalinlik haritalarinda en ince kornea noktalarinin koordinatlar sol
gOzler sag gozlere gore duzeltilerek degerlendirildi. X ve y eksenleri 1 mm
araliklarla bolunerek koordinatlari ayni kutucuga yerlesen normal ve

keratokonuslularin ytuzde dagilimi karsilastirildi.

Istatistiksel Analiz:
Analizlerin uygulanmasinda IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp.
Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk,
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NY: IBM Corp.) programindan yararlaniimistir. Devamli degiskenlerin normal
dagihmi Shapiro-Wilk testi ile degerlendirildi, Shapiro-Wilk testine gore
normal dagihm olmadigi taktirde non-parametrik analizler yapildi. Normal,
ektaziye yatkin ve keratokonuslu hastalarda kategorik analizler icin ki-kare
testi ya da Fisher’s exact testi, parametrik degerlerin analizi igin Kruskal-
Wallis testi yapildi. Parametrik verilerin normal, ektaziye yatkin ve
keratokonus gruplarina gore karsilastiriimasi dogrusal karma model (linear
mixed model) analizi ile yapildi. Kovaryans tipi, Akaike'nin bilgi kriteri (AIC)
ve Schwarz Bayesian bilgi kriterinin (BIC) en kuguk degerleri g6z dninde
bulundurularak secildi. Veriler ortalama deger ve standart hata olarak ifade
edildi. Keratokonus ve ektaziye yatkinlik ile iligkili faktorlerin dederlendirilmesi
icin tek degdiskenli lojistik regresyon analizi yapildi ve olasilik orani (OR) elde
edildi. Ektaziye yatkinlik icin tek degigkenli lojistik analizinde istatistiksel
anlamhligi p<0,05 olan degiskenler, cok degiskenli lojistik analizinde
degerlendirildi. Keratokonus igin ¢ok degiskenli lojistik analizi iki modelde
yapilmis olup ilk modelde tek degiskenli lojistik analizinde istatistiksel
anlamlihdi p<0,05 olan tum degiskenler, ikinci modelde istatistiksel
anlamhligi p<0,05 olan degiskenler icerisinden akraba evliligi ve ailede
keratokonus Oykusu ¢ikartilarak degerlendiriime yapildi. Normal ve
keratokonuslularda; Pentacam’de Kmax ve pakimetri haritasinda en ince
kornea noktasi ile 6n segment OKT’de pakimetri, stroma ve epitel kalinhk
haritalarinda en ince kornea noktalarinin koordinatlari ki-kare testi ile
degerlendirildi. istatistiksel anlamli ¢ikan bélgeler icin olasilik orani (OR) elde
edildi. Tum analizler igin istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza ESOGU’de 6grenim goren égrenciler ile ESOGU’de
gorevli 30 yas ve alti 6gretim elemanlarindan randomize olarak segilmis
toplam 920 kisi katilm gosterdi. 920 katilimcidan 24 tanesi 30 yas Ustu
olmasi vel/veya refraktif cerrahi gegirmesi sebebiyle ¢alismaya dahil edilmedi
ve yerlerine yeni Kisiler randomize edildi. 896 katilimcinin ortalama yaslari
21,6 £ 2,4 yil (minimum 17,9 — maksimum 30 yil) olup %65,8’i (590 kisi)
kadin, %34,2’si (306 kisi) erkekti. Katilimcilarin ortalama boylari 168,8 + 8,9
cm, ortalama kilolari 63,8 + 13,1 kg, viicut kitle indeksleri (VKIi) ise ortalama
22,29 + 3,5 idi. Ortalama sferik ekivalan degeri sag g6z i¢in -1,38 = 1,68
diyoptri (minimum -11,9 maksimum 7,1), sol g6z i¢in -1,32 = 1,63 diyoptri
(minimum -8,6, maksimum 5,8) idi. Ortalama aksiyel uzunluklar ise sag
g6zde 23,87 £ 1 mm, sol gbzde 23,85 + 1 mm idi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1 Katilimcilarin demografik verileri

Demografik veriler Ort?:::;;) Sb
216+24
vas () (17,9-30)
Cinsiyet
Erkek 306 (%34,2)
Kadin 590 (%65,8)
Boy (cm) 168,8 + 8,9
Kilo (kg) 63,8 + 13,1
Vicut kitle indeksi 22,29+ 3,5
Sferik ekivalan
Sag (D) -1,38 £ 1,68 (-11.9ile 7.1)
Sol (D) -1.32+1.63 (-8,6 ile 5,8)
Aksiyel uzunluk
Sag (mm) 23,87 1
Sol (mm) 23,85+ 1

Verileri analiz edilen katiimcilarin fakiltelere goére dagihmi; %23,2
(208 kisi) Tip Fakultesi, %19,6 (176 kisi) Saglik Hizmetleri M.Y.O., %17,1
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(153 kisi) Saglik Bilimleri Fakdltesi, %11,7 (105 kisi) ilahiyat Fakultesi, %8,6
(77 kisi) iktisadi ve idari Bilimler Fakiiltesi, %7,3 (65 kisi) Fen-Edebiyat
Fakultesi, %7,1 (64 kisi) MUhendislik-Mimarlik Fakultesi, %5,4 (48 kisi) Dis
Hekimligi Fakultesi seklindeydi (Sekil 4.1).

Fakiiltelere gore dagihm

%23,2 l

Tip Fakiltesi
m Saghk Hizmetleri M.Y.O.
m Saglik Bilimleri Fakiiltesi
ilahiyat Fakiiltesi
m iktisadi ve idari Bilimler Fakiiltesi
M Fen-Edebiyat Fakiltesi
= Mihendislik-Mimarlik Fakdltesi

W Dis Hekimligi Fakltesi

Sekil 4.1. Katilimcilarin fakultelere gore dagilimi

Katilimcilarin en uzun sure yasadigi bolgelerin dagihmi; %31,9 (286
kisi) ic Anadolu, %18,9 (169 kisi) Marmara, %12,5 (112 kisi) Akdeniz, %11,2
(100 kisi) Ege, %9,0 (81 kisi) Karadeniz, %6,6 (59 kisi) GUineydogu Anadolu,
%b5,7 (51 kisi) Dogu Anadolu bdlgesi ve %4,2 (38 kisi) yurtdigi seklindeydi
(Sekil 4.2).

Sy

Sekil 4.2. Katiimcilarin en uzun siire yasadiklari bolgelerin dagilim haritasi
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Bu calismaya her cografi bdlgede yasayan 1 milyon nifus basina
dahil edilen katiimci sayisi en fazla i¢c Anadolu bélgesinde olup 21,5 kisi / 1
milyon niifus idi. (Kaynak: Tirkiye istatistik Kurumu 2019 yili niifus
istatistikleri, web sayfasi: http://www.tuik.gov.tr/UstMenu.do?metod=temelist,
erisim tarihi: 07.07.2020) Bunu Akdeniz bolgesi (10,5 kisi / 1 milyon nufus),
Karadeniz bdlgesi (10,2 kisi / 1 milyon nifus), Ege bélgesi (9,4 kisi / 1 milyon
nifus), Dogu Anadolu bélgesi (8,4 kisi / 1 milyon nifus), Glineydodu Anadolu
bdlgesi (6,6 kisi / 1 milyon nufus) ve Marmara bolgesi (6,6 kisi / 1 milyon
nifus) takip etmekteydi (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Calismaya dahil edilen her cografi bdlgede yasayan 1 milyon nifus basina disen
katillimci sayisi

Cografi Bolgeler | 2019 yili niifusu*® Katilimci sayisi 1 milyon niifus i¢in katilimci sayisi
Marmara 25.650.403 169 6,6
Ege 10.618.433 100 9,4
Akdeniz 10.627.530 112 10,5
i Anadolu 13.283.751 286 21,5
Karadeniz 7.953.676 81 10,2
Dogu Anadolu 6.045.586 51 8,4
G.dogu Anadolu 8.975.618 59 6,6
Toplam 83.154.997 876 73,3

G.dogu: Giineydogu *Cografi bélgelerin niifus yogunlugu Tiirkiye Istatistik Kurumu

tarafindan bildirilen 2019 yilinda yapilan nifus sayimina gére hesaplanmistir.

Korneal topografi/tomografi dlcimleri degerlendirilen katilimcilarin
17’sinde keratokonus saptanmis olup bunlarin 16’sinin Pentacam TKC
siniflamasina gore keratokonus olarak isaretlendigi goruldu. Diger tek olgu
ise TKC normal olmasina ragmen Holladay 6 ekranina gore tipik keratokonus
bulgulari gostermekteydi (Sekil 4.3).
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Sekil 4.3. Keratokonus olgusunun Holladay 6 ile BAD harita géruntilemesi ve kornea 6n ylz

parametreleri

Galismamizda keratokonus prevalansi %1,9 (17 kisi, %95 GA: %1,1
— %3), ektaziye yatkinlik prevalansi %1,8 (16 kisi, %95 GA: %1 — 2,9) olarak
bulundu (Sekil 4.4). Keratokonus ve ektaziye yatkinlik birlikte
degerlendirildiginde ise prevalans %3,7 (%95 GA: %2,5 — %5,1) olarak

saptandi. Keratokonus saptananlarda CAE tanimina uyan 2 Kisi (%11,8)

oldugu gorulda. Cinsiyete gore bakildiginda keratokonus prevalansinin
kadinlarda %1,2, erkeklerde ise %3,3 oldugu izlendi. Erkek cinsiyetin
keratokonus riskini 2,8 kat artirdigi tespit edildi (%95 GA: 1,06 — 7,47,

p=0,038).
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Sekil 4.4. Prevalans grafigi

Katilimcilarin en uzun siure yasadiklari cografi bolgelere gore

keratokonus prevalansi degerlendirildiginde en yuksek prevalans %3,9 ile

Dogu Anadolu boélgesinde saptandi. Bunu Karadeniz (%3,7), Akdeniz (%2,7),

Ege (%2,0), Marmara (%1,8), Giineydogu Anadolu (%1,7) ve i¢ Anadolu

bdlgesi (%1,0) takip etmekteydi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. En uzun sure yasanilan cografi bolgelere gore keratokonus prevalansi

Cografi Balgeler Keratokonus Taranan kisi Bolgelere gore
sayisl sayisl prevalans
Marmara 3 169 %1,8
Ege 2 100 %2,0
Akdeniz 3 112 %2,7
ic Anadolu 3 286 %1,0
Karadeniz 3 81 %3,7
Dogu Anadolu 2 51 %3,9
Gilineydogu Anadolu 1 59 %1,7

Keratokonus saptanan 17 kisiden sadece 4 Kisi (%23,5) hastaligini
biliyordu; 13 kisi ise (%76,5) hastaliginin farkinda olmayip yeni tani almistir

(Sekil 4.5).
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Hastalik farkindalik orani

%76,5

Hastaliginin farkinda olmayan Hastaligini bilen

Sekil 4.5. Hastalik farkindalik orani

Hastaliginin farkinda olmayan 13 kisinin sag ve sol gbz gérme
keskinlikleri incelendiginde olgularin 10’unda her iki gbézdeki gérme keskinligi
dlzeyi birbirine yakindi (Snellen ondalik tabloya goére iki gbz arasindaki fark
<0,2). 3 olguda ise her iki gbz gorme keskinligi arasinda Snellen ondalik
tablosuna gore 0,2’den fazla fark oldugu goérulda (olgu 1, 8 ve 11) (Tablo
4.4).

1 hasta (%5,9) hari¢ tum keratokonuslularda dominant el sag idi. Tek
tarafli 6 keratokonuslu hastanin %50’sinde (n=3) keratokonuslu g6z ve
dominant el ayni tarafti. Bilateral keratokonusu olanlarda ise sadece 3
hastanin (%27,3) dominant el taraftaki gézinun TKC evresi diger gdze gore
ileriydi. G6zunu kasiyanlar ve yuzUstu yatanlara soruldugunda en sik
dominant el tarafindaki gozunu kagidigi ve dominant el tarafina yattigi
belirtildi. Sol el dominansi olan grupta tek olgu olmasi sebebiyle el dominansi
ve TKC evresi arasindaki iliski icin istatiastiksel degerlendirme yapilamadi
(Tablo 4.4).



Tablo 4.4. Keratokonus olgularinin TKC evresi, gérme keskinlikleri ve aligkanliklari
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Sag goz Sol g6z . Lol
Olgu kaG;:\a Y;aztlrj:;u domﬁansn
TKC evresi | Gorme keskinligi* TKC evresi Gorme keskinligi*

1 KC1 0,63 1,0 Yok Yok Sag

2 0,63 KC 1-2 0,63 Yok Yok Sag

5 3 1,0 KC1 1,0 Var Var Sag
_E 4 KC1 1,0 KC1 1,0 Yok Yok Sag
‘_é 5 KC 2 0,32 KC 1-2 0,5 Yok Var Sag
3 6 KC1 1,0 1,0 Yok Yok Sag
% 7 KC3 0,8 KC 2 0,8 Var Yok Sag
E 8 KC 2 0,4 KC 1-2 1,0 Var Var Sol
= 9 KC 1 1,0 KC 1 1,0 Var Yok Sag
% 10 1,0 KC1 1,0 Var Yok Sag
* 11 KC1 1,0 KC1 0,5 Var Yok Sag
12 KC1 1,0 KC1 1,0 Var Yok Sagd

13t 1,0 1,0 Yok Yok Sag

= 14 KC 2 0,8 KC 1-2 0,8 Var Yok Sag
’%% 15 KC1 1,0 KC1 1,0 Var Yok Sag
E % 16 KC 2 0,63 KC 2 0,5 Yok Var Sag
17 KC 2 0,25 KC 2 1,0 Var Yok Sag

* Gorme keskinlikleri ondalik Snellen tablosuna gére hesaplandi. ¥Holladay 6 haritasina

gore sag gozu keratokonus tanisi alan olgu

Ayri ayri her yas grubu igin keratokonus ve ektazi yatkinlik dagilimlari

Sekil 4.6’da gosterilmigstir. Her yas araligindaki toplam keratokonuslu Kisi

sayisl baz alindiginda en ¢ok olgunun 22 (n=3) ve 23 (n=3) yas grubunda

oldugu, o yas grubunda toplam taranan kisi sayisina oranlari baz alindiginda

en yuksek oranlarin 30 (%10) ve 26 (%9,1) yas grunuda oldugu goéruldu. Her

yas araligindaki toplam ektaziye yatkin kisi sayisi baz alindiginda ise en ¢cok

olgunun 22 (n=5) ve 25 (n=3) yas grubunda oldugu, o yas grubunda toplam

taranan kisi sayisina oranlari baz alindiginda en yuksek oranlarin 25 (%10,3)

ve 30 (%10) yas grunuda oldugu goruldi. 28 ve 29 yastaki tim kisiler normal

olarak degerlendirildi (Sekil 4.6).
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Keratokonus oldugunun farkinda olmayanlarin hangi yas grubunda
oldugu incelendiginde yaklasik yarisinin (%46) 22-23 yasinda oldugu goruldi
(Sekil 4.7). Tarama yapilan kisiler en cok 20-21 yas aralijinda olmasina
karsin, bu yas grubunda hastaliginin farkinda olmayanlarin keratokonus

sikligi diger yas gruplarina (22-23, 24-25 ve 26-27 yas) gore dusuk oldugu

izlendi.
%50 400
0,
%45 350
%40
300
%35
%30 250 %
Q o
S %25 200 =
H c
> ©
[
0,
%20 150 £
%15
100
%10
o5 50
%0 0
18-19 20-21 22-23 24-25 26-27 28-30
Yas (yil)

Sekil 4.7. Keratokonus oldugunun farkinda olmayanlarin yas dagihmi (bar grafik) ve her yas

grubu icin tarama yapilan toplam kisi sayisi (gizgi grafik)

Katihmcilarin demografik ve antropometrik verileri ile aliskanliklari,
0zgecmis ve soygecmis Ozellikleri Tablo 4.5’te 6zetlenmigtir. Katilimcilarin
ortalama yaslari ve cinsiyet oranlari; normallerde 21,6 + 2,3 yil (minimum
17,9- maksimum 30 yil) ve %65,9’u (569 kisi) kadin, ektaziye yatkinlarda
22,9 £ 2,5 yil (minimum 19,5- maksimum 30 yil) ve %87,5’i (14 kisi) kadin,
keratokonuslularda 23,2 £ 2,9 yil (minimum 18,5- maksimum 30 yil) ve
%41,2’si (7 kisi) kadin olarak saptandi. Boy, kilo ve VKi ortalamalari
siraslyla; normallerde 168,8 + 8,8 cm, 63,8 + 13 kg ve 22,3 £ 3,5, ektaziye
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yatkinlarda 162,4 £ 7 cm, 55,9 £ 9 kg ve 21,2 + 3,6, keratokonuslularda
172,7£12,5cm, 72,1 £ 14,7 kg ve 24,1 + 4,2 olarak bulundu. Yas, cinsiyet,
boy, kilo ve VKI icin gruplar arasinda istatistiksel anlamliliklar oldugu gériildii
(Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Katihmcilarin gruplara gére demografik verileri, aliskanliklari ve aile éykilerinin

karsilastiriimasi.

Normal Ektaziye yatkin Keratokonus p degeri

Demografik veriler Ort;rar:i) ) 0rta(lr;n:: )t SD 0rta(lr;n:: )t SD

n (%) n (%) n (%) p1 P2 p3
Yas (yil) 216+23 229+25 232+29 0,031* | 0,032* 1*
Boy (cm) 168,8 + 8,8 162,47 172,7+ 125 0,005+ | 0,48* | 0,004*
Kilo (kg) 63,8+ 13 55,9+9 72,1+ 14,7 0,05* 0,05* 0,02*
Vucut kitle indeksi 22,3+35 21,2+ 3,6 24,1+4.2 0,4* 0,15* | 0,039*
Cinsiyet (Kadin) 569 (%65,9) 14 (%87,5) 7 (%41,2) 0,019t
Go6z kasima (n, %) 204 (%23,6) 5 (%31,3) 10 (%58,8) 0,004+
KL kullanimi (n, %) 103 (%11,9) 4 (%25) 1 (%5,9) 0,2t
G6zIik kullanimi (n, %) 350 (%40,6) 8 (%50) 9 (%52,9) 0,51
Atopi (n, %) 146 (%16,9) 6 (%37,5) 7 (%41,2) 0,005+
Akraba evliligi (n, %) 4 (%0,5) 0 1 (%5,9) 0,012t
Ailede KK éykisu (n, %) 3 (%0,3) 0 1 (%5,9) 0,003t
Sigara kullanimi (n, %) 214 (%24,8) 2 (%12,5) 6 (%35,3) 0,33t
Yizistl yatma (n, %) 243 (%28,2) 2 (%12,5) 4 (%23,5) 0,42t

KL: kontakt lens, KK: keratokonus, *: Kruskal-Wallis testi; 1: Ki-kare testi, p1: Normal

ve ektaziye yatkinligi olanlarin karsilastiriimasi, p2: Normal ve keratokonuslularin

karsilastiriimasi, p3: Ektaziye yatkinhdi olan ve keratokonuslularin karsilastiriimasi. p

degerleri koyu olanlar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

GozIuk ve kontakt lens kullanimi sirasiyla; normallerde %40,6 (350

kisi) ve %11,9 (103 kisi), ektaziye yatkinlarda %50 (8 kisi) ve %25 (4 kisi),
keratokonuslularda ise %52,9 (9 kisi) ve %5,9 (1 kisi) oranindaydi. Normal
gruptan keratokonusa gidildikge goézlUk kullaniminda oransal olarak artis
gorulmesine karsin istatistiksel anlamlilik gorulmedi. Kontakt lens kullanimi
icin de gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik yoktu. Sigara
kullanim orani; normal, ektaziye yatkin ve keratkonus grubu i¢in sirasiyla
%24,8 (214 kisi), %12,5 (2 kisi) ve %35,3 (6 kisi) idi (p=0,33) (Tablo 4.5).
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Gruplara gore sistemik hastaliklar degerlendirildiginde; normallerde 26
kiside (%3) tiroid hastaliginin, 11 kiside (%1,3) diabetin oldugu goruldu.
Ektaziye yatkinlik ve keratokonuslularda tiroid hastaligi ve diabet
saptanmamis olup yeni keratokonus tanisi alan 1 kiside osteogenezis
imperfekta mevcuttu.

GOz kagima ve atopi sirasiyla, normallerde %23,6 (204 kisi) ve %16,9
(146 kisi), ektaziye yatkinlarda %31,3 (5 kisi) ve %37,5 (6 kisi),
keratokonuslularda %58,8 (10 kisi) ve %41,2 (7 kisi) oldugu goérulda ve
gruplar arasinda istatistiksel anlamlilik mevcuttu (p=0,004 ve p=0,005).
Normallerin %28,2’sinin (243 kisi), ektaziye yatkinlarin %12,5’inin (2 kisi) ve
keratokonuslularin %23,5’inin (4 kigi) yluzustl yatma 6ykisi mevcuttu
(p=0,42). Akraba evliligi ve ailede keratokonus oykusu ektaziye yatkinlarda
yokken; normallerde sirasiyla %0,5 (4 kisi) ve %0,3 (3 kisi) oraninda,
keratokonuslularda ise her iki durum icin %5,9 (farkli kisiler) oranindaydi
(p=0,012 ve p=0,003) (Tablo 4.5 ve Sekil 4.8).

%60
%50

%40

%30 -
A
%20 =
%10
%0
GOz kagima* Atopi* Ylzistl yatma Akraba evliligi* Ailede
keratokonus
oykusu*
Normal Ektaziye yatkin Keratokonus

Sekil 4.8. Katiimcilarin gruplara gore aliskanliklari ve aile dykuleri. *: istatistiksel olarak

anlamli

Keratokonus saptanmayan kigilerin en uzun sure yagadiklari cografi

bolgelere gére g6z kasima ve atopi oranlarina bakildiginda sadece i¢
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Anadolu bélgesinde yasayanlarin atopi oraninda istatistiksel anlamlilik
oldugu goruldiu (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Keratokonus saptanmayan Kisilerin en uzun sire yasadiklari cografi bolgelere

gore gdz kasima ve atopi oranlari

Cografi Bolgeler Goz kagima Atopl
Kisi sayisi (%) p degeri Kisi sayisi (%) p degeri

Marmara 35 (%21,1) 0,37 28 (%16,9) 0,87
Ege 23(%23,5) 0,94 18 (%18,4) 0,77
Akdeniz 21 (%19,3) 0,24 16 (%14,7) 0,44
ic Anadolu 77 (%27,2) 0,10 63 (%22,3) 0,007
Karadeniz 15 (%19,2) 0,32 11 (%14,1) 0,44
Dogu Anadolu 11 (%22,4) 0,82 6 (%12,2) 0,34
Giineydogu Anadolu 16 (%27,6) 0,48 9 (%15,5) 0,71

p degeri koyu olanlar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Keratokonus igin risk faktorleri degerlendirildiginde; tek degiskenli
lojistik regresyon analizinde artan yasin (OR: 1,25, [%95 GA: 1,06 — 1,46]
p=0,007), artan kilonun (OR:1,04 [%95 GA:1,01 — 1,07] p=0,012), artan
VKi’nin (OR: 1,13 [%95 GA: 1,01 — 1,26] p=0,033), g6z kasimanin (OR:
4,62 [%95 GA: 1,73 — 12,28] p=0,002), atopinin (OR:3,44 [%95 GA: 1,29 —
9,18] p=0,014), akraba evliliginin (OR: 13,42 [%95 GA: 1,42 — 126,89]
p=0,023) ve ailede keratokonus 6ykusunun (OR:17,92 [%95 GA:1,77-
181,69] p=0,015) keratokonus icin risk faktorii oldugu, kadin cinsiyetin
(OR:0,36 [%95 GA:0,14-0,96] p=0,041) ise keratokonus i¢in koruyucu oldugu
goruldu. Tek degiskenli analizde keratokonusla iligkili bulunan parametreler
(p<0,05) cok degiskenli lojistik regresyon analizi ile degerlendirildi. Cok
degiskenli 1. modelde g6z kagima (OR: 3,69 [%95 GA: 1,22 — 11,21]
p=0,021) ve akraba evliliginin (OR: 26,74 [%95 GA: 2,26 — 316,83]
p=0,009) birbirinden bagimsiz sekilde keratokonusla iligkili oldugu goéruldu.
Ikinci modelde ise sadece g6z kagimanin (OR: 3,77 [%95 GA: 1,27 — 11,22]
p=0,017) keratokonusla iliskili oldugu goéruldi. (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. Keratokonus risk faktorlerinin tek degiskenli ve ¢ok degdiskenli lojistik regresyon

analizi

Tek dediskenli analiz Cok degiskenli analiz Cok degiskenli analiz

Risk faktdrleri {Model 1)* {Model 2){
OR (%95 GA) p degeri | OR (%95 GA) pdegeri | OR (%95 GA)} p dederi

Yas 1,25 (1,06 - 1,46) 0,007 1,15 (0,96 - 1,38) 0,12 1,17 (0,99 - 1,39) | 0,07
Cinsiyet 0,36 (0,14 - 0,96) 0,041 0,65 (0,15 - 2,87) 0,57 0,58 (0,13-2,5) 0,47
Boy 1,05 (1-1,10) 0,08
Kilo 1,04 (1,01 - 1,07) 0,012 1,03 (0,94 - 1,13) 0,55 1,02 (0,94 - 1,12) | 0,62
Viicut kitle indeksi 1,13 (1,01 - 1,26) 0,033 1,01 (0,75 - 1,34) 0,98 1,01 (0,76 - 1,34) | 0,95
Goz kagima 4,62 (1,73 - 12,28) 0,002 3,69 (1,22-11,21) 0,021 3,77 (1,27 - 11,22} | 0,017
KL kullanimi 0,46 (0,61 - 3,51) 0,48
Travma Sykiisti 4,09 (0,51 - 33,15) 0,19
Atopi 3,44 (1,29-9,18) 0,014 1,76 (0,55 - 5,62) 0,35 1,7 (0,56 - 5,18) 0,35
Akraba evliligi 13,42 (1,42 - 126,89) | 0,023 26,74 (2,26 - 316,83) | 0,009
Ailede KK 6ykiisi 17,92 (1,77 -181,89) | 0,015 3,79 (0,26 - 54,75) 0,33
Sigara kullanimi 1,65 (0,61 - 4,53) 0,33
Yuziistii yatma 0,79 (0,25-2,43) 0,68

KL: kontakt lens, KK: keratokonus, *Model 1'de tek degiskenli analizde p<0.05 olan

parametreler dahil edilmistir. TModel 2'de tek degiskenli analizde p<0.05 olan

parametrelerden akraba evliligi ve ailede keratokonus 6ykuisi disindaki parametreler dahil

edilmistir. p deg@erleri koyu olanlar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Ektaziye yatkinhk icin risk faktorleri degerlendirildiginde ise; tek

degiskenli lojistik regresyon analizinde artan yasin (OR: 1,22 [%95 GA: 1,03
—1,44] p=0,021), artan boyun (OR: 0,91 [%95 GA: 0,84 — 0,97] p=0,005),
artan kilonun (OR: 0,94 [%95 GA: 0,89 — 0,99] p=0,018) ve atopinin (OR:
2,95 [%95 GA: 1,05 - 8,23] p=0,039) ektaziye yatkinhk icin risk faktori
oldugu goruldd. Tek degiskenli analizde ektaziye yatkinlikla iligkili bulunan

parametreler (p<0,05) i¢in ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi yapildi. Bu
analizde sadece artan yasin (OR: 1,27 [%95 GA: 1,05 — 1,52] p=0,011)
ektaziye yatkinlikla iligkili oldugu bulundu (Tablo 4.8).
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Tablo 4.8. Ektaziye yatkinlik igin risk faktorlerinin tek degiskenli ve cok degiskenli lojistik

regresyon analizi

Risk faktorleri Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz
OR (%95 GA) pdegeri | OR (%95 GA) p degeri

Yas 1,22 (1,03 - 1,44) 0,021 1,27 (1,05-1,52) | 0,011

Cinsiyet 3,62 (0,82 - 16,02) 0,09

Boy 0,91 (0,84 - 0,97) 0,005 0,93(0,85-1,02) | 0,12

Kilo 0,94 (0,89 - 0,99) 0,018 0,96(0,89-1,02) | 0,19

Viicut kitle indeksi 0,91 (0,77 - 1,07) 0,24
147 (0,5 - 4,28) 0,48
2,46 (0,78 - 7,77) 0,13
2,95 (1,05 - 8,23) 0,039
0,43 (0,1-1,92) 0,27

0,36 (0,08-162) | 0,18

Goz kasima

Kontakt lens kullanimi

Atopi 2,61(0,91-7,51) | 0,08

Sigara kullanimi

Yiiziistii yatma

p degerleri koyu olanlar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Katilimcilarin 6n segment OKT ile pakimetri, epitel ve stromal kalinhg;
2 mm santral, 5 mm ve 6 mm’de temporal, superotemporal, superior,
superonazal, nazal, inferonazal, inferior ve inferotemporal kadranlarda
degderlendirildi. Ortalama pakimetrinin santral 2 mm’de en ince oldugu
(ortalama 527,4 ym) 6 mm superior kadranda ise en kalin oldugu (ortalama
587,9 um) gorulda (Sekil 4.9).
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Temporal Nazal

534,635 548,1+35,4

I 542,2+35,4 I

Sekil 4.9. Tim katilimcilarin 2, 5 ve 6 mm’lik kadranlara gére ortalama pakimetri degerleri

Ortalama stroma kalinliginin santral 2 mm’de en ince oldugu (ortalama

473,1 ym) 6 mm superior kadranda ise en kalin oldugu (ortalama 536,8 ym)
goruldi (Sekil 4.10).

/ A

492,9+35,3
498+35,2

Temporal

Nazal
480,2+34

473,1+34,5

479,6:34,1 l 492,4834,7
486134,5

[

Sekil 4.10. Tum katilimcilarin 2, 5 ve 6 mm’lik kadranlara gére ortalama stroma kalinhgi

degderlerinin dagilimi
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Ortalama epitel kalinliginin 6 mm superior kadranda en ince oldugu
(ortalama 50,9 ym) 6 mm inferior kadranda ise en kalin oldugu (ortalama
54,4 uym) goralda (Sekil 4.11).

’ A

52+3,1 52,543,1

Temporal Nazal

53,843,1

Sekil 4.11. Tim katilimcilarin 2, 5 ve 6 mm’lik kadranlara gore ortalama epitel kalinhk

degderlerinin dagilimi

Normal, ektaziye yatkin ve keratokonus grubundaki kisilerin
Pentacam, 6n segment OKT, ORA, sferik ekivalan, en iyi dizeltiimis gérme
keskinligi (EIDGK) ve aksiyel uzunluk (Axl) élgiimleri karsilagtirildi. Pentacam
parametrelerinden arka asferisite, 6n ve arka ortalama keratometri (Kort)
degerlerinde normal grup ile diger iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklar oldugu goérildu. Keratokonus grubunda normal ve ektaziye
yatkin gruba kiyasla on ve arka astigmatizma anlamli oranda yuksek (tum p2
ve p3’ler<0,001), apex pakimetri, minimum pakimetri ve ARTmaxanlaml
oranda dusik saptandi (tim p2 ve p3’ler<0,001). Ug grup arasinda 6n
asferisite (tum p’ler<0,001), Kmax (p1=0,007, p2 ve p3<0,001) ve BAD-D (tim
p’ler<0,001) degerleri anlaml dizeyde farkliyken; apex ile en ince kornea

noktasi uzaklik higbir grup arasinda farkl degildi (Tablo 4.9).
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On segment OKT parametrelerinden minimum ve maksimum epitel
kalinligi, epitel kalinlik standart deviasyonu, minimum ve maksimum stroma
kalinlig1 de@erlerinde keratokonus grubu ile diger iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklar oldugu goérulda. Stroma kalinligi standart
deviasyon deg@eri normallerde daha dusik saptandi (p1<0,001 ve p2=0,001)
(Tablo 4.9).

ORA parametrelerinden IOPg, CRF ve CH’nin keratokonus grubunda
normal ve ektaziye yatkin gruba gore anlamh oranlarda duguk oldugu
goruldd. IOPcc ise keratokonus grubunda normallere goére sinirda anlamli
olarak dusuktu (p=0,045) (Tablo 4.9).

Sferik ekivalan degeri normallerde, keratokonuslulara gore yiksek
iken (p=0,039), EIDGK keratokonuslularda iki gruba gére daha diisuktii (p2
ve p3<0,001). Ortalam aksiyel uzunluk degerleri normal, ektaziye yatkin ve
keratokonus grubunda sirasiyla 23,88 mm, 22,91 mm ve 23,84 mm olup
ektaziye yatkinlarda diger iki gruba gore anlamli derecede dusuk idi
(p1<0,001 ve p3=0,013) (Tablo 4.9).
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Tablo 4.9. Normal, ektaziye yatkin ve keratokonus gruplari igin farkli parametrelerin dogrusal

karma model analizi ile degerlendiriimesi

Parametreler Normal Ektaziye yatkin Keratokonus p degeri

Ort. (Std. Hata) Ort. (5td. Hata) Ort. (Std.hata) pl p2 p3
On Kon 43,3 (0,5) 44,46 {0,36) 44,57 (0,35) 0,004 | 0,001 1
Arka Kort -6,18 (0,01) -6,46 (0,06) -6,39 (0,06) <0,001 | 0,001 1
On astigmatizma 0,95 (0,02) 1,08 (0,15) 2,31(0,14) 1 <0,001 | <0,001
Arka astigmatizma 0,32 (0,004) 0,33 (0,03) 0,58 (0,03) 1 <0,001 | <0,001
On asferisite -0,37 (0,004) -0,49 (0,03) -0,65 (0,03) <0,001 | <0,001 | <0,001
Arka asferisite -0,36 {0,01) -0,63 (0,03) -0,62 {0,03) <0,001 | <0,001 1
Apex pakimetri 541,6(1,1) 543,8 (8,1) 484,7 (7,8) 1 <0,001 | <0,001
Min. pakimetri 536,5(1,1) 538,6(8,1) 476,1(7,9) 1 <0,001 | <0,001
Kmax 44,3 (0,1) 45,5 (0,4) 48,1 (0,4} 0,007 | <0,001 | <0,001
BAD-D 0,89 (0,02) 1,89 (0,17) 4,12 (0,16) <0,001 | <0,001 | <0,001
Artmax 460,3 (2,6) 425,7 (19,4} 276,9 (18,8) 0,23 | <0,001 | <0,001
Apex-EiKN uzakhg 0,84 (0,01) 0,83 (0,05) 0,93 (0,04) 1 0,1 0,26
Min. EK 50(0,1) 49 (0,7) 46,1 (0,8} 0,4 <0,001 | 0,03
Max. EK 55,5{0,12) 54,9 (0,74) 58(0,86) 1 0,013 | 0,022
EK-SD 1,26 (0,02) 1,33 (0,12) 2,98 (0,14) 1 <0,001 | <0,001
Min. SK 467,7 (1,3) 470,8 (8,1) 403,2 (9,4) 1 <0,001 | <0,001
Max. SK 526,7 (1,5) 541,2 (9,2) 471,9 (10,6) 0,36 | <0,001 | <0,001
SK-SD 15,63 (0,12) 18,58 (0,71} 13,7 (0,83) <0,001 | 0,001 1
10Pg 15,7 (0,1) 16,3 (0,8) 12 (0,8) 1 <0,001 | 0,001
10Pcc 16,6 (0,1) 16,6 (0,7) 15,2 (0,6} 1 0,045 0,3
CRF 10,1 (0,1) 10,7 (0,5) 7,6(0,4) 0,5 <0,001 | <0,001
CH 9,9(0,1) 10,5 (0,4) 8,4 (0,3) 0,4 | <0,001 | <0,001
Sferik ekivalan -1,32 (0,06) -1,23(0,4) -2,31(0,39) 1 0,039 0,17
EiDGK (logMAR) 0,007 (0,001) 0,006 (0,011) 0,097 (0,011) 1 <0,001 | <0,001
AXL (mm} 23,88(0,03) 22,91 (0,23) 23,84 (0,23) <0,001 1 0,013

Kort: Ortalama keratometri, Min:minimum, Max: maksimum, Kmax:maksimum keratometri,

EIKN: en ince kornea noktasi, EK:epitel kalinhidi, SK:stroma kalinligi, SD:standart

deviasyon, IOP:gézigi basinci, CRF:kornea direng faktorii, CH:korneal histerezis, EIDGK:en

iyi duzeltilmis gérme keskinligi, AXL:aksiyel uzunluk

p1: normal vs ektazi yatkin, p2: normal vs kc, p3: ektazi yatkin vs kc

Tam gruplarin ORA aplanasyon dalga traseleri ikili kombinasyonlar

seklinde Ust Uste cizdirildiginde, keratokonuslularin (kirmizi ¢izgi) normal

(siyah ¢izgi) ve ektaziye yatkinlara (mavi ¢izgi) kiyasla 1. aplanasyonda daha

erken aplane olduklari ve 2. aplanasyon dalgasinda ise daha ge¢ duzelme

gosterdikleri goruldu (Sekil 4.12 ve Sekil 4.13). Ek olarak keratokonuslularda

1. ve 2. aplanasyon dalga yuksekliklerinin diger gruplara gére daha dusuk

oldugu izlendi.
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Basing / Sinyal Amplitid(

Zaman [milisaniye)

Sekil 4.12. Keratokonus (kirmizi ¢izgi) ve normallerin (siyah ¢izgi) ortalama ORA aplanasyon

dalga traseleri

Basing / Sinyal Amplitidu

Zaman {milisaniye)

Sekil 4.13. Keratokonus (kirmizi gizgi) ve ektaziye yatkinlarin (mavi ¢izgi) ortalama ORA

aplanasyon dalga traseleri

Normal (siyah ¢izgi) ve ektaziye yatkin grup (mauvi ¢izgi) icin ORA
aplanasyon dalga traseleri degerlendirildiginde; ektaziye yatkinlarin
normallere kiyasla 1. aplanasyonda nispeten daha erken aplane olduklari ve
daha dusuk dalga yuksekligine sahip oldugu; 2. aplanasyon dalgasinin ise iki

grupta yaklasik olarak benzer morfolojide oldugu goérulda (Sekil 4.14).
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Basing / Sinyal Amplitiid(

Zaman (milisaniye)

Sekil 4.14. Ektaziye yatkinlarin (mavi ¢izgi) ve normallerin (siyah ¢izgi) ortalama ORA

aplanasyon dalga traseleri

Normal ve keratokonuslularda; Pentacam’de Kmax ve pakimetri
haritasinda en ince nokta ile 6n segment OKT’de pakimetri, stroma ve epitel
kalinlik haritalarinda en ince noktalarin koordinatlari karsilagtirildi.
Pentacamdeki verilerde kornea verteksi, OKT'deki verilerde gorme aksi sifir
noktasi olarak kabul edildi.

Kmax'In [0 — -1],[-1 — -2] ve [0 — +1],[-2 — -3] Iokasyonlarinda olmasi
keratokonus riskini sirasiyla 12,3 kat ([%95 GA: 5,46 — 27,70], p<0,001) ve
5,7 kat (%95 GA: 1,28 — 25,60] p=0,02) artirmaktaydi (Sekil 4.15 ve Sekil
4.20). Pentacam pakimetri haritasinda keratokonus riskini artiran spesifik bir

lokasyon olmadigi géruldu (Sekil 4.16).



74

[&]

%0,6 %0,5 %0,3 %0,1
4
%0,1 %0,1 %0,4 %0,2 %0,2 %0,2 9%0,1
3
; o sl
%0,4 by %31 %0,2
2
(%) 3]
%0,1 6. %2,5
1
%5,9 %2,9
9
%0,1 LI ¢ %0,1
%11,4 %9,6
0
-4 3 2 %118 0 %353 1 5
) '
%0,1 %0,6 ¢ J ‘ .)
16,3 %27,3
-1
%265 % r
. 2 ) :
%0,6 %28 %36 %0,1
2
%29 usg k¥
. 5 5 )
%0,2 %1,0 %1,1 %0,1
3
%0,3 %0,3
-4
%0,1 %0,1
c

=5

@ Normal gozler

@ Keratokonuslu gozler

ekil 4.15. Kmax lokasyonlarinin normal ve keratokonuslulara gére dagilimi. *: istatistiksel
S y g g

olarak anlamli lokasyonlar
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Sekil 4.16. Pentacam pakimetri haritasinda en ince kornea noktasinin lokasyonlarinin

normal ve keratokonuslulara gére dagilimi.

On segment OKT’de normal ve keratokonuslular karsilastirildiginda;
pakimetri haritasinda en ince noktanin [-1 — -2],[-1 — -2] ve [0 — -1],[-1 — -2]
lokasyonlarinda olmasi keratokonus riskini sirasiyla 8,8 kat ([%95 GA: 1,04 —
75,57], p=0,046) ve 25,1 kat ([%95 GA: 9,67 — 64,95] p<0,001) artirmaktaydi
(Sekil 4.17 ve Sekil 4.20).
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@ Normal gozler
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Sekil 4.17. On segment OKT’de pakimetri haritasinda en ince kornea noktasinin

lokasyonlarinin normal ve keratokonuslulara gére dagihmi. *: istatistiksel olarak anlamli

On segment OKT’de normal ve keratokonuslular karsilastiriidiginda;

lokasyonlar

stroma kalinlik haritasinda en ince noktanin [-1 — -2],[-1 — -2] ve [0 — -1],[-1 —

-2] lokasyonlarinda olmasi keratokonus riskini sirasiyla 57,3 kat ([%95 GA:

3,47 — 946,09], p=0,005) ve 14,4 kat ([%95 GA: 3,81 — 54,54] p<0,001)

arttirirken; [0 — +1],[0 — -1] lokasyonunda olmasi keratokonus icin

koruyucuydu (OR: 0,1 [%95 GA: 0,01 — 0,54] p=0,01) (Sekil 4.18 ve Sekil

4.20).
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Sekil 4.18. On segment OKT’de stroma kalinlik haritasinda en ince kornea noktasinin
lokasyonlarinin normal ve keratokonuslulara gére dagilimi. *: istatistiksel olarak anlamli

lokasyonlar

On segment OKT’de normal ve keratokonuslular karsilastirildiginda;
epitel kalinlik haritasinda en ince noktanin [-1 —-2],[-1 - -2] , [0 —-1],[0 — -1],
[0 —-1],[-2 — -3] ve [0 — -1],[-1 — -2] lokasyonlarinda olmasi keratokonus
riskini sirasiyla 5,4 kat ([%95 GA: 1,19 — 24,31], p=0,03), 9,7 kat ([%95 GA:
3,42 — 27,72] p<0,001), 19,1 kat ([%95 GA: 1,91 — 190,67] p=0,01) ve 20,9
kat ([%95 GA: 5,26 — 82,95] p<0,001) artirmaktaydi (Sekil 4.19 ve Sekil
4.20).
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@ Normal gozler
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Sekil 4.19. On segment OKT’de epitel kalinlik haritasinda en ince kornea noktasinin

lokasyonlarinin normal ve keratokonuslulara gére dagilimi. *: istatistiksel olarak anlaml

lokasyonlar
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Sekil 4.20. Kmax noktasi ile 6n segment OKT’de pakimetri, stroma ve epitel kalinlik
haritalarinda en ince kornea noktalarinin koordinatlarinin keratokonus agisindan olasilik
orani (OR) haritasi. Her 1x1 mm’lik kutucuk igindeki sol st bolge epitel kalinhgi, sag Ust

bélge stroma kalinhidi, sol alt bélge pakimetri, sag alt bélge Kmax'1 belirtmektedir.
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5. TARTISMA

ESOGU’de d6grenim gdren dgrenciler ve ESOGU’de gérevli 30 yas ve
alti 6gretim elemanlar Gzerinde yaptigimiz bu prevalans ¢alismasinda 2
hipotezi test ettik. Ana hipotezimiz Ulkemizdeki keratokonus prevalansinin
Bati Ulkelerinden daha yiksek, komsu ulkelerle benzer oranlarda olacagi idi.
Diger hipotezimiz ise keratokonus saptanan kisilerin gogunun hastaligindan
haberdar olmayacagi seklindeydi. Calismamizda bu hipotezlere paralel
olarak bati Ulkelerine gore ¢ok daha yuksek bir keratokonus prevalansi
(%1,9, n=17, %95 GA: %1,1 - %3) tespit edilmis olup keratokonuslularin 4’te
3’unun (%76,5, n=13) ise hastaliginin farkinda olmadigi goraldi.

Keratokonus prevalansi, cografi bolge ve etnik kbkene gore
degiskenlik gostermekte olup gorece daha eski tarihli literatiirde 100.000
olguda 0,3 ile 2.300 arasinda bildirilmig, giincel literattrde ise %0,52 ile %3,6
araliginda rapor edilmistir (Tablo 2.1).(4-14) Bu ¢alismalarin yapildigi yerlerin
¢ogunlugu Asya kitasinda yer alan ulkelerdir. Asya ulkelerindeki prevalansin
iran’da %1,8 ile %3,6(6-9) arasinda degistigi, israil'de %2,3(10) ve %3,2(12),
Filistin’de %1,5(4), Lubnan’da %3,3(13) ve Hindistan’da %2,7(5) oldugu
literattirde belirtiimektedir. Bati Ulkelerinde ise prevalans degerleri Asya
ulkelerine kiyasla daha dusuk; Rusya’da 0,3/100.000(191), Danimarka’da
44/100.000(192), Hollanda’da 265/100.000(3), Finlandiya’da
30/100.000(193) ve Makedonya’da ise 6,8/100.000(194) olarak bildirilmistir.
Genellikle sicak, kuru ve tozlu tropikal ya da subtropikal iklime sahip olan
Asya ulkelerinde keratokonus prevalansinin daha yluksek saptanmasi;
genetik yatkinlik sebebiyle olabilecegi gibi ekvatora yakinlik nedeniyle
ultraviyole maruziyetinin fazla olmasi ve hava kosullari dolayisiyla vernal
keratokonjonktivitin (VKC) sik gorilmesiyle de acgiklanabilir.(195) Sicak, kuru
ve tozlu hava kosullarinin, keratokonus etiyolojisinde yer alan VKC gibi alerjik
g6z hastaliklarina ortam hazirladigi ve tozlu ortamin VKC gelisimi icin
yaklasik 4 kat risk tasididi belirtiimistir.(196) Bizim ¢calismamizda ise
keratokonus prevalansi %1,9 olarak bulunmus olup bu deger baslangi¢
hipotezimize uygun olarak Bati ulkelerinden yuksek, komsu Ulkelerle

benzerdir. Cografi konum dolayisiyla Bati Ulkelerine kiyasla Turkiye’nin
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ekvatora daha yakin olmasi ve iklim kosullarinin komsu ulkelerle benzerlik
gostermesi bu durumu agiklayabilir.

Ayni Ulkelerde yapilan farkl gruplar tarafindan gergeklestirilen
calismalarda prevalansin farkl bildirildigi gorulmektedir. Bu farkliligin
goruntuleme tekniklerinin ve/veya keratokonus tani kriterlerinin farkl
olmasindan veya segilen érneklemlerin farklihgindan kaynaklaniyor olmasi
olasidir. Hashemi ve arkadaslarinin iran’da tip fakiiltesi 6grencilerinde
Orbscan ile yaptigi bir galismada prevalans %2,5, Pentacam ile yapmis
oldugu farkli bir calismada ise %3,6 olarak tespit etmigtir.(7, 9) Bu
degerlerdeki farkllik, kullanilan farkli gértntiileme yéntemlerinden
kaynaklanmig olabilir. Pentacam kullanilarak yapilan prevalans
calismasinda; keratokonus tanisi icin BAD D, ARTmax ve PPIAve gibi
sensitivite ve spesifitesi yiksek parametrelerin kullaniimig olmasi,
keratokonuslularin %44’Gn0 olusturan erken dénem olgulari yakalamada
daha basarili olmus olabilir. Yine Hashemi ve arkadaslarinin Pentacam
kullanarak yapmis oldugu iki farkli calismada prevalans degerleri %1,8 ve
%3,6 olarak bulunmustur.(6, 7) Bu ¢alismalarin érneklemleri, kentsel bolgede
yasayan saglikl gonulluler ve kirsal bolgede yasayan saglikli gonulltlerdir.
Buradaki prevalans farkliligi ise ¢evresel faktor ile agiklanabilir (kentsel ve
kirsal bolge). Kirsal bolgede yasayanlar tarimsal faaliyetler nedeniyle
disarida daha ¢ok vakit gegirmekte; gunes isinlari, ultraviyole ve hava
kosullarina daha ¢ok maruz kalmaktadirlar. Calismamizda en uzun sire
yasanilan cografi bolgelere gore en yiksek prevalans Dogdu Anadolu (%3,9)
ve Karadeniz (%3,7) bolgelerinde saptandi (Tablo 4.3). Goz kasima ve
atopinin bu bélgelerde diger bdlgelere gére anlamli oranlarda daha yuksek
olmamasi ve fakat bu cografi bdlgelerin ortalama yukseltisinin ve kis
mevsiminde karin yerde kalma suresinin diger bolgelere gore daha fazla
olmasi, bu bolgelerdeki keratokonuslularda UV maruziyetinin daha fazla
olmasi ile agiklanabilir (Tablo 4.6). Diinya Saglik Orgiti’niin bildirisine gére
yukseltideki her kilometre basina artisin UV oranini yaklasik %10-12

artirmasi ve yerdeki karin UV’nin %80’ini yansitmasi bu hipotezi destekler
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niteliktedir. (Kaynak: Diinya Saglik Orgiitii (WHO), web sayfasi:
https://www.who.int/uv/uv_and_health/en/, erigim tarihi: 07.07.2020)

Orneklem kaynagi hastane olan ve genellikle refraktif cerrahi icin
bagvuran hastalarin degerlendirildigi calismalarda ise keratokonus prevalansi
%5,7 ile %32,3 arasinda bulunmustur (Tablo 2.2).(15-19, 59) Oranlarin
hastane érneklemlerinde yiuksek olmasinin sebepleri; verilen ytizdelere klinik
keratokonuslarin yaninda forme fruste/subklinik keratokonuslarin da dabhil
edilmis olmasi ve hastaneye basgvuran kisilerin bazilarinda refraktif cerrahi
gereksinimlerinin keratokonusa bagl miyopi ve/veya duzensiz astigmatizma
kaynakli olabilmesi sebebiyle oldugu dusunulmektedir.

Keratokonus saptanan 17 kisiden sadece 4 Kisi (%23,5) hastaligini
biliyorken, 13 kisi (%76,5) hastaliginin farkinda degildi (Sekil 4.5).
Hastaliginin farkinda olmayan grubun %77’sinde (10 kisi) sag ve sol goz
gorme keskinlikleri birbirine benzer oldugundan bu kisiler detayl bir gbz
muayenesine ihtiyac duymamig ve boylelikle tanilari konulamamig olabilir.
Tek tarafli gorme azligi bulunan 3 kisiden birisine ise daha 6nce yanlis olarak
ambliyopi teshisi konuldugu 6grenildi (Tablo 4.4). Universite dgrencilerinde
yapilan bir tarama galismasinda da bizim galismamiza benzer sekilde
keratokonus saptanan kisilerin %78’inin hastaliginin farkinda olmadigi
bildirilmistir.(4) Literattrdeki diger prevalans ¢alismalarina bakildiginda da
%40 ile %80 gibi yiksek oranlarda keratokonus tanisinin tarama sonucunda
ogrenildigi ve 6ncesinde hastaligindan haberdar olmadigi rapor edilmistir.(9,
10, 12, 14) Calismamizin bulgularini ve literatiirdeki benzer bulgulari dikkate
aldigimizda 6zellikle erken donemde semptom ve bulgu géstermeyen
keratokonus icin ulusal dizeyde tarama programlarinin kurgulanmasi
gerektigini dusunmekteyiz.

Katilimcilarin yas ve cinsiyet dagilimlarina baktigimizda tum olgularin
ortalama yasi 21,6x2,4 yil ve %65,8’i kadindi (Tablo 4.1). Gruplara goére
degerlendirdigimizde ise normallerde ortalama yas 21,6+2,3 yil ve %65,9'u
kadin, ektaziye yatkinlarda ortalama yas 22,9+2,5 yil ve %87,5'i kadin,
keratokonuslularda ortalama yas 23,2+2,9 yil ve %41,2’si kadindi (Tablo

4.5). Yas ortalamasi normallerde, ektaziye yatkin olanlar ve
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keratokonuslulara gore anlamli olarak dustkken, ektaziye yatkin ve
keratokonus grubu arasinda anlamli yas farklihdi yoktu. Ektaziye yatkinhk
icin artan yasin (OR:1,27 [%95 GA:1,05-1,52] p=0,011) bir risk faktort olarak
saptanmig olmasi yasin kohort etkisiyle agiklanabilir. Literatire bakildiginda
14 ile 81 yag araligindaki kisilerin degerlendirildigi Tahran ¢alismasinda yas
arttikga keratokonus prevalansinin arttigi izlenmistir ve bu durum da benzer
sekilde yasin kohort etkisiyle agiklanmistir.(8) Shahroud calismasinda ise
keratokonuslularda yas ortalamasi anlamli olarak dusuk bulunmustur ve yas
arttikga keratokonus prevalansinda disus saptanmigstir. Bu ¢alismadaki
katilimcilarin yasi 40 ile 64 yil arasinda olup yas ile keratokonus
prevalansinin azalmasi, yasla birlikte artan dogal KCB nedenli olabilecegi
belirtilmistir.(6) 20-34 yas araligindaki kisilerin degerlendirildigi bagka bir
calismada ise yas ile keratokonus prevalansi arasinda iligki
bulunmamistir.(9) Calismamizda 18-30 yas arasinda olan katimcilarin yas
dagilimina bakildiginda ise keratokonus prevalans dagiliminin degiskenlik
gosterdigi ve hastaliginin farkinda olmayanlarin yaklasik yarisinin (%46) 22-
23 yas araliginda oldugu saptandi.

Keratokonus her iki cinsiyette de gortlen bir hastalik olup kimi
calismalarda erkek(10, 60, 64) kimi calismalarda kadin(5, 65) hakimiyeti
gorulurken bazi ¢alismalarda cinsiyetler arasinda farkllik
saptanmamistir.(197, 198) Calismamizda ise kadinlarda keratokonus
prevalansi %1,2 iken erkeklerde keratokonus prevalansi %3,3 idi ve erkek
cinsiyetin keratokonus riskini 2,8 kat artirdigi gorulda ([%95 GA: 1,06-7,47]
p=0,038). Gruplara gore degerlendirildiginde normallerde ve ektaziye
yatkinlarda kadin hakimiyeti mevcutken, keratokonuslularda erkek hakimiyeti
vardi ve gruplar arasindaki farkhlik istatistiksel olarak anlamli idi (Tablo 4.5).
Kadin cinsiyetin tek degiskenli analizde keratokonus igin koruyucu oldugu
(OR:0,36 [%95 GA:0,14-0,96] p=0,041) saptanirken ¢ok degiskenli analizde
ise istatistiksel anlamlih@ini yitirdigi goraldu. Ektaziye yatkinlik igin ise
cinsiyet bir risk faktora dedgildi.

Keratokonuslularin, ektaziye yatkinlara kiyasla daha uzun, daha kilolu
ve yiiksek VKI'ye sahip olduklari gériildi (Tablo 4.5). Ektaziye yatkinlarin ise
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normallere gére daha kisa boylu olduklari saptandi. Tek degiskenli
analizlerde keratokonus icin kilolu olmak (OR:1,04 [%95 GA:1,01-1,07]
p=0,012) ve VKi'nin fazla olmasi (OR:1,13 [%95 GA:1,01-1,26] p=0,033) risk
faktoriiyken, ektaziye yatkinlik igin kisa boylu olmak (OR:0,91 [%95 GA:0,84-
0,97] p=0,005) ve zayif olmak (OR:0,94 [%95 GA:0,89-0,99] p=0,018) risk
faktoriiydi. Ancak cok degiskenli analizlerde iki grup icin de boy, kilo ve VKi
degiskenlerinin istatistiksel anlamhhklarini yitirdigi gorildi. Ug parametrenin
de keratokonus ile iligkileri literatirde henuz tanimlanmamis olup Jonas ve
arkadaslari(5) yaptiklari calismada tek degiskenli analizde keratokonuslularin
daha kisa boylu, daha zayif ve VKi’lerinin daha disiik oldugu, ¢ok degiskenli
analizde ise sadece kisa boyun keratokonus igin risk faktori oldugu
bulunmustur. Calismamizda bu degiskenlerin ¢ok degiskenli analizde
istatistiksel anlamhliklarini yitirmesi daha énemli olan diger degiskenlerle
etkilesime girdiklerini ve bagimsiz bir risk faktérl olmadiklarini
gOstermektedir.

Calismamizda ortalama sferik ekivalan degeri keratokonuslularda -
2,31 D, normallerde ise -1,32 D idi (Tablo 4.9) (p=0,039). Gozlik ve kontakt
lens kullanimi karsilastirildiginda; kontakt lens kullaniminda dagilim
degiskenlik gosterirken, gozIuk kullanim oraninda anlamlilik saptanmasa da
normalden keratokonusa gidildikge bir artis oldugu goruldu (Tablo 4.5). En iyi
dizeltilmis gérme keskinligi, keratokonuslularda diger iki gruba gore anlamli
oranda dusuk saptandi (her iki p<0,001). Aksiyel uzunluk ise normaller ve
keratokonuslularda yaklasik olarak ayni bulunmus olup ektaziye yatkinlarda
normal ve keratokonuslulara gore dusuk saptandi (Tablo 4.9) (sirasiyla
p<0,001, p=0,013). Keratokonusta, keratometrik degerlerin artig| ve
korneanin incelmesiyle gelisen refraktif miyopi, optik degisiklikler ve dizensiz
astigmatizma nedeniyle sferik ekivalan degerlerinde azalma, goézIik ve
kontakt lens kullanim oraninda artis ve EIDGK’de dislis olmasi agiklanabilir
bir durumdur. Cesitli galismalarda da keratokonuslularda sferik ekivalanin ve
EiDGK’nin belirgin diisiik oldugu bildiriimistir.(6, 9) Lanier ve arkadaslari(199)
aksiyel uzunlugun keratokonuslular ile emetroplarda farkli olmadigini

saptamistir. Bunun aksine Ernst ve arkadaglari(200) ise keratokonuslularda
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aksiyel uzunlugu anlaml derecede fazla saptarken; aksiyel uzunluk ile
keratometrik degerler, sferik ekivalan ve gérme keskinligi arasinda iligki
olmadidi ancak keratometri degerlerinin sferik ekivalan ve gérme keskinligi
ile iligkili oldugunu gozlemlemigstir. Buradan yola gikilacak olursa
keratokonusta gorilen miyopinin aksiyel uzunluktan ziyade keratometri
degerleriyle iligkili oldugu yani refraktif bir miyopi oldugu ve keratokonus
hastalarinin yasam kalitesinin diismesinde ana etken olan EIDGK
azalmasinin dnune gecilebilmek i¢in hastaligin erken donemde progresyon
gostermeden yakalanmasinin énemi gorulmektedir.

Keratokonus olugumu ve progresyonunu onleyebilmek igin risk
faktorlerini belirlemek 6nemlidir. Literattrde keratokonus igin; goz kagima,
ylizUstl yatma, atopi ve ultraviyole maruziyeti gibi cevresel etkenler ile aile
OykuUsu, akraba evliligi gibi genetik yatkinlik yaratacak risk faktorleri
tanimlanmistir. Keratokonus olusumununda en gegerli gortlen “cift vurus
hipotezine” gore dncelikle kisinin genetik yatkinliginin olmasi ve sonrasinda
g6z kasima, travma, kontakt lens kullanimi, refraktif cerrahi gibi dis etkenlerin
uzerine eklenmesi gerekmektedir.(158-160) Bu hipotez monozigot ikizde
yapilan galismada gosterilmis olup gézunu kasiyan ikiz esinde sadece
kasidigi gozde keratokonus gelismistir.(161)

Go6z kasima keratokonusla iligkili risk faktorlerinin basinda gelir.(2, 74,
201) Sadece kasinan gozde keratokonus gelismesi ya da bilateral olgularda
daha ¢ok kaginan gozun ileri dizeyde olmasi goz kagimanin etkisini
gostermektedir.(201-204) G6z kasimayla yaratilan travma; kornea epitelini
hasarlar, sitokin salinimina ve stromadaki miyofibroblastik transformasyona,
korneada incelmeye ve biyomekanik degisikliklere yol agar.(205) Kontakt
lens kullanimi ve goze baskli yaratacak sekilde yuz ustu yatmak da benzer
sekilde korneada travma yaratarak etki gosterir.

GOz kasimanin, keratokonus Uzerindeki etkisini gosteren ve el
dominansi ile iligkisinin degerlendirildigi calismalara bakildiginda; Rabinowitz
ve arkadaslari(206) tek tarafli keratokonuslu olgularda el dominansi ile

keratokonuslu korneanin %75’inin ayni tarafta oldugunu, McMonnies ve
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arkadaslari(201) ise yogun g6z kasima 6ykusu olanlarda el dominans
tarafinin daha ileri dizey keratokonusa sahip oldugunu bildirmigtir.

Kimi arastirmacilar (10, 207) atopi ve keratokonus arasinda bir iligki
bildirmis olsalar da bazi ¢alismalarda (2, 208) atopi sikliginin hasta ve kontrol
grubu arasinda farkl olmadigi goéralmustar. Calismalar arasindaki bu
farkhligin sebebi atopinin tanimiyla ilgili olabilecegi disunulmustir. Sadece
alerjinin, alerji ve astimin ya da sadece astimin, atopi olarak tanimlandigi
calismalar mevcuttur.(209) Vernal keratokonjonktivit ve alerjik
keratokonjonktivitte T hdcrelerinin konjonktivay! infiltre ettigi ve bu hucrelerin
MMP regilasyonu ve ekspresyonunu uyararak MMP aktivasyonu yoluyla
keratokonus patogenezinde rol alabilecegi sdylenmektedir.(210) Diger
taraftan atopik hastaliklara sahip kisilerde goz kasima daha sik gorulmektedir
ve bu sebeple atopinin indirekt yoldan keratokonusa yol agtigi disunulebilir
.(209) Bawazeer (2) ve Hashemi’nin (9) calismalarinda da tek degiskenli
analizde g6z kasima ve atopi anlamli saptanirken ¢ok degiskenli analizde
sadece goz kasimanin saptanmasi atopinin indirekt etkisini gostermektedir.

Calismamizda da g6z kasima ve atopi; normallerde %23,6 ve %16,9,
ektaziye yatkinlarda %31,3 ve %37,5, keratokonuslularda ise %58,8 ve
%41,2 idi ve normallerden keratokonusa dogru giderek artan bu oranlarda
anlamli dagihm mevcuttu (Tablo 4.5) (g6z kagima igin p=0,004 ve atopi igin
p=0,005). Yuzilstu yatma 6ykus icin ise dagihm dizensizdi (Tablo 4.5)
(p=0,42). Risk faktorleri olarak degerlendirildiginde keratokonus icin g6z
kasima (OR=4,62, p=0,002) ve atopi (OR=3,44, p=0,014) tek degiskenli
analizde anlamli iken, cok degigkenli iki analizde sadece g6z kasima (Model
1 icin OR=3,69, p=0,021 Model 2 icin OR=3,77, p=0,017) anlamh
saptanmistir (Tablo 4.7). Bu durum literatirii destekler bicimde, g6z
kasimanin keratokonus icin asil risk faktért oldugunu ve atopinin géz kasima
uzerinden dolayli yoldan etkili olabilecegini gostermektedir. Ektaziye yatkinlk
icin risk faktorlerine bakildiginda atopi tek dediskenli analizde (OR=2,95,
p=0,039) anlamliyken; ¢ok degiskenli analizde anlamini yitirdigi izlendi (Tablo

4.8) (p=0,08). Yuzustu yatmanin ise hem keratokonus hem de ektaziye
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yatkinlik i¢in bir risk faktéri olmadigi goruldu. Ayrica keratokonuslularda el
dominansi ile hastalik seviyesi arasinda iliski saptanmadi.

Ailede keratokonus 6ykusu literattirde yaklasik %6 ile %23,5
araliginda bildirilmis ve birgok ¢alismada keratokonus igin bir risk faktora
olarak rapor edilmigtir.(9, 10, 64, 211) Gen arastirmalari ve monozigotik
ikizlerdeki arastirmalar, genetik ve ailede keratokonus oykusu arasindaki
iligkiyi dogrulamaktadir.(212, 213) Kardeslerde ve ebeveyn-cocuk ciftlerinde
keratokonus icin ailesel birikimin, kari-koca ciftlerine gore fazla olmasi
genetik faktorlerin 6nemini dogrular niteliktedir.(7) Ancak farkl bir gérus ise
ailede keratokonus 6ykusunun, genetik faktorlerden ziyade ayni ortamda
yasamak ve ayni cevresel faktdrlere maruz kalinmasi sebebiyle de
olabilecegidir.(9) Kardeslerde, ebeveyn-¢cocuk ciftlerine gore ailesel birikimin
fazla olmasi da bu goruse benzer olarak paylasilan ¢evresel etkenlerle
aciklanmistir.(7, 214) Ailede keratokonus 6ykusunin olmasi ve 6zellikle bu
ailelerde akraba evliliginin yapilmasi hastaligin prevalansinda artisa yol
acabilir. Hashemi ve arkadaslari(9) keratokonus prevalansinin iran’da yiiksek
olmasinin nedenini akraba evliliklerinin iran’da ¢ok yaygin olmasi ile
aciklamistir. Gordon-Shaag ve arkadaslari(91) da akraba evliliginin
keratokonus ic¢in bir risk faktoért oldugunu belirtmigtir.

Calismamizda keratokonuslularda normallere kiyasla akraba evliligi
(%5,9 ve %0,5) ve ailede keratokonus 6ykusu (%5,9 ve %0,3) orani yuksek
olarak saptandi (Tablo 4.5) (p=0,012 ve p=0,003). Akraba evliligi (OR=13,42,
p=0,023) ve ailede keratokonus 6ykisu (OR=17,92, p=0,015) tek degiskenli
analizde anlamli iken, ¢ok degiskenli analizde sadece akraba evliligi risk
faktori olarak bulundu (Tablo 4.7) (OR=26,74, p=0,009). Ancak
keratokonuslu grupta sadece bir kiside akraba evliligi dykisunin olmasi,
akraba evliligi ile keratokonus arasindaki iliski hakkinda yorum yapilimasini
guglestirmektedir.

Sigara dumaninin igerigindeki bilesiklerin kornea biyomekanigini
guglendirdigi; formaldehitin capraz baglama etkisiyle korneay! kollajenazlara
daha direncli bir doku haline getirdigi 6ne surtlmuagstur.(215, 216) ORA ile

yapllan bir calismada da CH ve CRF degerlerinin sigara i¢genlerde anlamli
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oranda yuksek oldugu gorulmustar.(217) Calismamizda gruplar arasinda
sigara kullanim oranlari istatistiksel olarak anlaml farklilik géstermediginden
sigaranin keratokonus ya da ektaziye yatkinliga olan etkisi hakkinda ¢ikarim
yapilamaz (Tablo 4.5, Tablo 4.7 ve Tablo 4.8).

Katilimcilar korneal topografi/tomografi gorintilemeyle
degerlendiriimis olup TKC ve Holladay 6 harita gérintllemesine gore
keratokonus tanisi konuldu (Tablo 3.3). TKC degeri normal olmasina karsin
Holladay 6 ekranina gore keratokonus tanisi alan tek olgu, keratokonusun
kornea arka yiiziinden bagladigini kanitlar niteliktedir. Pentacam
goruntilemede BAD ekraninda arka ve 6n elevasyon farki yesil olan hastada
korneanin on yuzey parametrelerinden tlretilen TKC parametresi,
keratokonus tanisini yakalayamazken Holladay 6 haritasina bakildiginda;
ayni bdlgeye uyan kornea alaninda tanjansiyel haritada diklesme, rolatif
pakimetride incelme ve arka elevasyon haritasinda 17 um elevasyon olmasi
keratokonus tanisini koydurmustur (Sekil 4.3).

Keratokonus tanisi ve progresyonunda kullanilan keratometri degerleri
normal populasyonda Kort 43,1 £ 1,43D ve Kmax 44,6 £ 3,4D seklinde
bulunmustur.(218) Subklinik ve forme fruste keratokonusla ilgili yapilan bir
derlemede sirasiyla %45 ve %59’unda keratometri degerlerinin normal
olmasi tani kriteri olarak belirlenmistir.(162) Subklinik ve kesin keratokonus
tanili hastalarin normallerle karsilastirildigi calismada ise Kort degerleri
subklinik keratokonus icin farkli degilken, keratokonuslularda anlamli oranda
yuksek saptanmigtir.(219) Keratokonuslularin degerlendirildigi bagka bir
calismada Kmax anlamli derecede yuksek saptanmis olup en iyi cut-off degeri
46,8 D olarak belirlenmistir.(220) Calismamizda ise 6n ve arka Kort degerleri
normale gore ektaziye yatkinlarda (p=0,004 ve p<0,001) ve
keratokonuslularda (her iki p=0,001) anlamli oranda ylksek saptandi. Kmax
degeri igin ise tum gruplar arasinda anlaml dagilim mevcut olup normallerde
en dusuk, keratokonuslularda en ylksek saptandi (Tablo 4.9) (p1=0,007,
p2<0,001 ve p3<0,001). Cahismamizda Kmax i¢in cut-off degerleri;
keratokonusta 46,29 D, ektaziye yatkinlikta 45,94 D olarak bulundu.
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Keratokonuslularda Kmax lokasyonunun degerlendirildigi bir calismada
yaklasik %901 inferior kadranda, bunlarin yaklasik %30’unun da
inferotemporal kadranda oldugu bulunmustur.(221) Calismamizda da benzer
olarak Kmax'iIn %91 oraninda inferior kadranda oldugu ve iki farkli Kmax
lokasyonunun keratokonuslularda bulunma olasiligi normallere gore 12,3 kat
ve 5,7 kat fazla saptandi (sirasiyla p<0,001 ve p=0,02) (Sekil 4.15 ve Sekil
4.20).

En uygun kure yuzeyi (BFS) referans alinarak elevasyon ve pakimetrik
data kombinasyonuyla olusturulan BAD D’nin subklinik keratokonus
tanisinda keratometrik degerlerden daha spesifik ve sensitif oldugu
belirtilmistir.(219) BAD D degerinin 1,6 altinda olmasi normal kabul edilirken;
Ambrosio ve arkadaslari(119) 1,45’in Uzerinde olmasinin erken evre
keratokonus ya da ektazi yatkinlik agisindan anlamli olabilecegdini bildirmistir.
Calismamizda da BAD D degeri, normallerde en dusuk, keratokonuslularda
en yuksek saptanmis olup Ug¢ grup arasinda da anlamli farkhliklar mevcuttu.
(Tablo 4.9) (Tum p degerleri<0,001). BAD D i¢in cut-off degerleri ise
keratokonusta 1,73, ektaziye yatkinlkta 1,54 olarak bulundu.

iliskisel kalinlik kavrami (relational thickness consept) olarak
nitelendirilen, en ince pakimetrik deger Uzerinden hesaplanan ART degerleri
minimum, ortalama ve maksimum olarak hesaplanmaktadir. Bu
degerlendirme yontemi kabaca her bir korneal lokasyon igin kalinhgin
goreceli olarak diger kadranlarla karsilastiriimasi esasina dayanir.(218) Bu
goreceli kornea kalinhklarinin, nokta 6lgimlerden daha 6nemli oldugu
vurgulanmistir.(120) Ambrosio ve arkadaslari tarafindan keratokonus igin
ARTmax cut-off'u 339 um olarak belirtilmis olup galismamizda
keratokonuslularin ortalama ARTmax degeri 276,9 um bulundu ve normal ve
ektaziye yatkinlara gore anlamli oranda dusuktu (her iki p<0,001). Normal ve
ektaziye yatkinlar arasinda ise anlamli farkhlik gériimedi (Tablo 4.9)
(p=0,23). ARTmax igin cut-off degerleri; keratokonusta 340 um, ektaziye
yatkinlikta 390 um olarak bulundu.

Kornea incelmesiyle seyreden keratokonusta pakimetri degerlerinde

azalma beklenen bir durum olup yapilan ¢alismalarda da kanitlanmigtir.
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Subklinik keratokonus/ektaziye yatkin ve kesin keratokonuslularin kornea
kalinhg@i, normallere kiyasla anlamh derecede ince olarak saptanmistir.(59,
190, 219) Calismamizda ise apex ve minimum pakimetri degerleri
keratokonuslularda normallere (p<0,001) ve ektaziye yatkinlara (p<0,001)
gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde dugtkken, normal ve ektaziye
yatkinlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (Tablo 4.9).

Pentacam’de minimum pakimetri lokasyonu keratokonuslularda %97,
normallerde %96 oraninda inferotemporal bolgedeyken, herhangi bir
lokasyon keratokonus icin daha riskli saptanmadi (Sekil 4.16). Literattrde de
keratokonuslularda minimum pakimetri lokasyonunun %94’Gnun
inferotemporal kadranda oldugu gértlmusttr.(221)

On segment OKT ile total kalinligin yaninda, epitel ve stroma kalinhgi
haritalari olusturulabilmektedir. Kornea epiteli; g6z kirpma sirasinda g6z
kapaginin surtinmesi sonucu aginir. Normal kigilerde ust goz kapaginin
asindirici etkisi nedeniyle superior kadranda kornea epiteli daha incedir.(222)
Calismamizda da tum gruplarin birlikte degerlendirildigi epitel kalinlik
haritasinda en ince noktanin superior kadranda oldugu goéruldu (Sekil 4.11).
Keratokonuslu kornealarda epitel kalinlik haritasi degerlendirildiginde ise
epitelyal remodelling olarak adlandirilan; eleve olan ya da diklegen alanlarda
epitelin inceldigi duz bolgelerde ise kalinlastigi izlenir.(223) Koninin 6ne
dogru bombelesmesi sebebiyle gdz kirpma sirasinda kapagin koniye
surtmesi de epitelin o bolgede incelmesini agiklamaktadir.(224) Normallerle
kargilastinldiginda da santral epitel kalinliginin keratokonuslularda daha ince
oldugu gorulmustar.(225) Calismamizda da keratokonuslularda normallere
ve ektaziye yatkinlara gére minimum epitel kalinligi belirgin derecede az;
maksimum epitel kalinhgi ise belirgin derecede fazlaydi ve bu durum
epitelyal remodellingi destekler nitelikteydi (Tablo 4.9). Keratokonuslularla
yapilan bir calismada en ince epitel kalinhgi hastalarin %74’Gnde kornea
verteksine gore inferotemporal bdlgede izlenmistir.(224) Bizim galismamizda
da benzer sekilde en ince epitel kalinligi, inferotemporal bélgede sik olup 4
farkl lokasyon keratokonus igin riskli saptandi [5,4 kat (p=0,03); 9,7
(p<0,001); 19,1 (p=0,01) ve 20,9 kat (p<0,001)] (Sekil 4.19 ve Sekil 4.20).
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Stromal ve total kornea kalinli§i santralde en inceyken perifere dogru
gittikce kalinlagsmaktadir. Keratokonuslularda en ince noktalari ise
epiteldekine benzer sekilde %90 oranlarinda inferotemporalde oldugu
bildirilmigtir.(224) Calismamizda da benzer sekilde tim gruplar birlikte
degerlendirildiginde stroma ve total kalinlik i¢in en ince kadranin santral
oldugu goruldi (Sekil 4.9 ve Sekil 4.10). Gruplara gore degerlendirildiginde
ise keratokonuslularda minimum ve maksimum stroma kalinligi, normal ve
ektaziye yatkinlara oranla belirgin derecede azdi ve minimum stroma ve total
kalinliklar igin en sik lokasyonlar inferotemporal bélgede saptandi (Tablo 4.9,
Sekil 4.17 ve Sekil 4.18). Total kalinlik haritasi igin inferotemporaldeki 2 farkli
lokasyon keratokonus icin riskliyken [8,8 kat (p=0,046) ve 25,1 kat
(p<0,001)]; stroma kalinlik haritasi igin ise inferotemporalde 2 farkh
lokasyonun keratokunus i¢in riskli [14,4 kat (p<0,001) ve 57,3 kat (p=0,005)],
inferonazaldeki 1 lokasyonun keratokonus igin koruyucu oldugu tespit edildi
[0,1 kat (p=0,01)] (Sekil 4.17, Sekil 4.18 ve Sekil 4.20).

Histopatolojisinde kornea biyomekanigindeki degisikliklerin rol aldigi
keratokonusta biyomekanik degerlendirme; hastaligin erken dénemde
yakalanabilmesini saglamakta ayrica hastaligin evrelendiriimesinde, tedavi
yanitinin degerlendiriimesinde ve prognozda yol gdsterici olmaktadir. Kornea
biyomekanigi gostergesi olan CH ve CRF’nin, keratokonuslularda normallere
g6re dusuk oldugu cesitli galismalarda bildirilmistir.(134, 226) Calismalardaki
sonuglara benzer sekilde bizim ¢alismamizda da CH ve CRF degerleri;
keratokonuslularda, ektaziye yatkin ve normallere gore istatistiksel olarak
anlaml bir sekilde daha duguktu (Tablo 4.9) (tum p’ler<0,001).

Biyomekanik 6zellikler kornea kalinligi ile yakindan iligkilidir.(42)
Calismamizda ektaziye yatkinligi olanlar ile normaller arasinda CH ve CRF
degerlerinde anlamh farkliigin olmamasi, her iki grubun ortalama pakimetrik
degerlerinin benzer olmasiyla aciklanabilir. CH ve CRF degerlerinin normal
ve keratokonuslu gozleri ayirt edici 6zelliginin az olmasi sebebiyle erken
doénem keratokonus tanisinda zayif kaldigi ve dalga formu parametrelerinin
tanida daha kullanigli olabilecegi bildirilmistir.(137, 227, 228)
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Aplanasyon dalgalarinin morfolojileri incelendiginde (Sekil 4.12, Sekil
4.13 ve Sekil 4.14), keratokonuslularin ektaziye yatkin ve normallere gére
daha erken aplane olmasi korneanin biyomekanik olarak zayif olmasiyla
aciklanabilir.(229) Diger taraftan ilk aplanasyondan sonra cihazdan
puskurtllen havanin bir miktar daha devam etmesi ve korneanin bir miktar
icbiikey hale geldikten sonra normale donme sirecinin keratokonuslularda,
ektaziye yatkin ve normallere kiyasla uzun oldugu goruldi (Sekil 4.12 ve
Sekil 4.13). Bu durumun sebebi; zayif bir korneanin puskurtilen hava ile
daha derin bir igbUkey olusturarak normale dénmesinin daha uzun olmasi,
daha kuvvetli bir korneanin ise daha sig bir icblkey olusturarak normale
donmesinin daha kisa olmasidir. Ektaziye yatkinlar ve normallerin dalga
boyu traseleri degerlendirildiginde; ektaziye yatkinlar, nispeten daha erken
aplane olup daha duslk dalga yluksekligine sahipken; 2. aplanasyon
dalgasinin morfolojisi ise iki grupta yaklasik olarak benzerdi (Sekil 4.14).
Forme fruste keratokonuslularda yapilan bir calismada da 1. aplanasyon
yuksekligini belirten h1 parametresi, normallere gore anlaml olarak
dusukken 2. aplanasyon yuksekligini belirten h2 parametresinde anlamli
farkhlik bulunmamistir.(227) Buradan yola ¢ikilarak 1. aplanasyon dalga
parametrelerinin ektaziye yatkinlk icin daha énemli oldugu dusunulebilir
ancak ileri aragtirma gerektirmektedir.

COVID-19 pandemisi nedeniyle planlanan érneklem sayisinin az
miktarda altinda kalinmasi ¢calismamizdaki en géze carpan kisithliktir.
Calismanin toplum temelli olmasi, katilimcilarin randomizasyonla
belirlenmesi, Turkiye’'nin tum cografi bolgelerinden katilimcilari icermesi,
calismada yer alan kisi sayisinin fazla olmasi ve katilimcilarin 3 farkh cihaz
ile (kornea tomografisi, 6n segment OKT ve biyomekanik dederlendirme) ¢ok

yonlu deg@erlendiriimesi ise ¢alismamizin guglu yanlarini olusturmaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Tarkiye’de yapilan ilk keratokonus prevalans ¢alismasi niteliginde olan
calismamizda Scheimpflug korneal tomografi ve 6n segment optik koherens
tomografi tetkikleri kullanilarak Eskisehir Osmangazi Universitesi (ESOGU)
dgrencilerinde ve ESOGU’de gérevli 30 yas ve alti 6gretim elemanlarinda
keratokonus taramasi yapilarak hastaligin prevalansi ve iliskili faktorler
belirlendi. Ayrica keratokonus tanisi almayan ancak ektaziye yatkinligi olan
kisiler saptandi. Calismada ortalama yaslari 21,6 yil olan 590’1 kadin (%65,8)
toplam 896 kisi degerlendirildi. Cogunlugunu (%23,2) tip fakiltesi
ogrencilerinin olusturdugu kisilerin en uzun sire yasadigi cografi bodlge en
fazla (%31,9) ic Anadolu bélgesi olarak saptandi.

Keratokonus prevalansi %1,9 (%95 GA: %1,1-%3), ektaziye yatkinhk
prevalansi %1,8 (%95 GA: %1-%2,9) olarak bulundu. Cinsiyete gore
keratokonus prevalansi degerlendirildiginde ise kadinlarda %1,2, erkeklerde
%3,3'tu (p=0,03). Keratokonus tanisi alanlarin 13’4 (%76,5) hastaliginin
farkinda degildi. Calismamizdaki ve literatiirdeki hastaliginin farkinda
olmayanlarin oranlari ve erken taninin hastaligin ilerlemesini
engelleyebilecegi goz 6ninde bulunduruldugunda ulusal duzeyde
yapilabilecek tarama programlarinin 6nemi ortaya gikmaktadir.

Keratokonus i¢in; tek degiskenli lojistik regresyon analizinde artan
yasin (OR: 1,25, [%95 GA: 1,06 — 1,46] p=0,007), artan kilonun (OR:1,04
[%95 GA:1,01 — 1,07] p=0,012), artan VKI’nin (OR: 1,13 [%95 GA: 1,01 —
1,26] p=0,033), g6z kasimanin (OR: 4,62 [%95 GA: 1,73 — 12,28] p=0,002),
atopinin (OR:3,44 [%95 GA: 1,29 — 9,18] p=0,014), akraba evliliginin (OR:
13,42 [%95 GA: 1,42 — 126,89] p=0,023) ve ailede keratokonus
oykuasunin (OR:17,92 [%95 GA:1,77-181,69] p=0,015) keratokonus i¢in risk
faktoru oldugu, kadin cinsiyetin (OR:0,36 [%95 GA:0,14-0,96] p=0,041) ise
keratokonus igin koruyucu oldugu goéruldi. Cok degiskenli lojistik regresyon
analizi iki farkh modelde degerlendirilmis olup 1. modelde g6z kagima (OR:
3,69 [%095 GA: 1,22 — 11,21] p=0,021) ve akraba evliliginin (OR: 26,74
[%095 GA: 2,26 — 316,83] p=0,009) birbirinden bagimsiz sekilde
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keratokonusla iliskili oldugu goériildi. ikinci modelde ise sadece g6z
kagsimanin (OR: 3,77 [%95 GA: 1,27 — 11,22] p=0,017) keratokonusla iliskili
oldugu gorulda. (Tablo 4.7).

Ektaziye yatkinhk icin risk faktorleri degerlendirildiginde; tek degiskenli
lojistik regresyon analizinde artan yasin (OR: 1,22 [%95 GA: 1,03 — 1,44]
p=0,021), artan boyun (OR: 0,91 [%95 GA: 0,84 — 0,97] p=0,005), artan
kilonun (OR: 0,94 [%95 GA: 0,89 — 0,99] p=0,018) ve atopinin (OR: 2,95
[%695 GA: 1,05 — 8,23] p=0,039) ektaziye yatkinlik igin risk faktortu oldugu
goruldu. Cok degiskenli analizde ise sadece artan yasin (OR: 1,27 [%95 GA:
1,05 - 1,52] p=0,011) ektaziye yatkinlkla iligkili oldugu bulundu (Tablo 4.8).

Genetik ve gevresel faktorlerin birlikte etkili oldugu multifaktériyel bir
hastalik olan keratokonus igin; risk faktoru olarak saptanan goz kasima
cevresel faktorl olustururken, keratokonus igin gok degiskenli analizin ilk
modelinde akraba evliliginin de (OR:26,74 [%95 GA:2,26-316,83] p=0,009)

risk faktori olmasi hastaligin genetik temelini gostermistir.
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