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Penetran Keratoplasti Sonrasi Kornea Endotel Hiicre
Yogunlugundaki Degisiklikler

Nur Duman (*), Barig Yeniad (*), Niliifer Alparslan (*), Koray Akargay (¥)

OZET

Amag: Penetran keratoplasti sonrasinda endotel degigimlerinin incelenmesi.

Yintem: Penetran keratoplasti uygulanmis 32 gz caligmaya alindi. Donér kornealarin en-
dotel sayis1 spekiiler mikroskop ile, postoperatif endotel degisimleri ise konfokal mikroskop ile
degerlendirildi. Postoperatif glokom, katarakt ve diger komplikasyonlar not edildi.

Sonuglar: Donér kornealarin ortalama endotel sayis1 2886.28+436 olarak hesaplandi. Pos-
toperatif ortalama kornea endotel sayis1 2.ay, 6.ay ve 12.ayda sirasiyla 2496.23+440, 2291+470),
21894468 olarak tespit edildi. Cerrahi sonras:1 1.yi1lda endotel hiicre kayb %23.6 olarak not
edildi. Postperatif olarak endotel hiicre morfolojisinde ise bir degigim goriilmedi. Penetran kera-
toplasti sirasinda uygulanan ek cerrahilerin kornea endotel hiicre sayisim etkilemedigi goriildi.

Tartisma: Penetran keratoplasti sonrasi endotel hiicre kaybi kagimilmazdir, Cerrahi dncesi
risk faktdrleri belirlenmeli, cerrahi travma miimkiin oldugunca en aza indirilmelidir, Operasyon
sonrasi sik arahiklarla yapilan muayeneler grefon 6mrii agisindan son derece dnem teskil etmek-
tedir.

Anahtar Kelimeler: Penetran keratoplasti, endotel hiicresi, glokom

SUMMARY

The Change in Corneal Endothelial Cell Density After Penetrating Keratoplasty

Purpose: To determine changes in corneal endothelium after penetrating keratoplasty

Methods: Thirty-two patients who had penetrating keratoplasty were included in the study.
The preoperative comeal endothelial cell numbers were calculated with specular microscopy.
The postoperative changes in corneal endothelial cells were detected with confocal micros-
copy.The presence of glaucoma, cataract and the other complications were recorded.

Results: The mean endothelial cell number of donors were 2886.28+436. Postoperatively,
the mean endothelial cell numbers were 2496.23+440, 22914420, 21894468 at 2 months, 6
months and 12 months respectively. The endothelial cell loss was 9%23.6 at 12 months postope-
ratively. The endothelial cell variation and hexagonality did not change after the surgery. The
accompanying surgeries did not have an effect on corneal endothelial cell numbers.

Discussion: The endothelial cell loss is inevitable after penetrating keratoplasty. Preopera-
tive risc factors should be determined before the surgery. Surgical trauma should be minimali
zed during the surgery. Closer examinations may increase the survival rate and prevent the re-
jections.
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GIRIS

Penetran keratoplastinin uzun dénem sonuglanm et-
kileyen en énemli faktdrlerden biri kronik endotel hiicre
kaybudir. Endotel hiicre kaybinin nedeni tam olarak bi-
linmemektedir ancak cerrahi travma, hiicresel yaglanma,
farkli derecede immiin reaksiyonlann bu kayipta etkili
oldugu ifade edilmektedir. Genis serili caligmalarda pe-
netran keratoplasti sonrasi giizlenen kronik yilhik endo-
tel hiicre kaybi 3-5 yil arasinda 9%7.8 (1), 5-10 yil ara-
sinda ise %4.2 olarak bildirilmigtir (2).

Saglikh bir yetigkin bireyde endotel hiicrelerinin
yogunlugu 2500-3000 hilcre/mm? arasinda degigir (3.4).
Yaglanma, travma, infeksiyon ve gegirilmis cerrahiler
kornea endotelinde stres yaratarak yogunlugunu ve mor-
folojisini etkiler. Kesin bir simir olmamakla birlikte 300-
700 hiicre/mm? arasinda hiicre yofunlufuna sahip kor-
nealarda dekompansasyon gelisebilir (3,4). Yaga bagh
olarak yillik %0.6 oraninda endotel hiicre kayb: gizle-
nirken, katarakt cerrahisinden sonraki 10 yillik takipte
yillik azalma oramimin %2.5 oldugu bildirilmektedir (5).

Bu ¢alismada farkli etyolojik nedenlerle uygulanan
basarili penetran keratoplasti olgulannda cerrahi sonra-
sinda endotel hilcre sayvisina etkili olabilecek donér ve
alicr fakidrler, cerrahi yontemler ve sekonder etkenler
incelenmistir.

MATERYAL-METOD

Caligmamizda istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesi Giiz Hastahiklan A.D Komea departmaminda
penetran keratoplasti uygulanmis ve takip siiresi boyun-
ca greft yetmezligi gelismemis 32 olgu incelendi. Tiim
olgulanin preoperatif etyolojik nedeni, yag, cinsiyet,
kullanilan donbriin yasi1 ve dontr bekleme siiresi not
edildi. Dontir komealarin preoperatif endotel hiicre Gzel-
likleri spekiiler mikroskop (Eyebank Specular Microsco-
pe. Bioptics LSM-2100) ile incelendi. Donér komealar-
da santral, midperifer ve perifer bilgeden 3 adet resim
alindi. Toplam endotel sayisinin iige béliinmesi ile do-
nir korneanin endotel sayisy hesaplandi. 2000
hiicre/mm? iizerinde endotel sayis1 olan kornealar cerra-
hi igin kullamldy. Tiim dondr komealar optisol soliisyo-
nu iginde +4 derecede saklandi. Postoperatif dlgiimler
ise cerrahiden sonraki 2.ay, 6.ay ve 12.ayda konfokal
mikroskop (Confoscan 2, Fortune) ile gergeklestirildi.

Cerrahi sirasinda donér butonlarin hepsi endotel ta-
bakasinin oldugu taraftan vakumlu trepan (Hessburg-
Barron) ile kesildi. Ahcr yatak capr 7.50-8.00 mm ara-
sinda, dondr kornealarin ¢api ise alicr yataktan 0.25 mm
fazla olacak sekilde hazirlandi. Dondr, ahic) yataga tek
tek veya devamh 10/0 nylon siitiirler ile yerlestirildi.

Toplam 32 olgunun 22'sinde sadece penetran keratoplas-
ti, 10 tanesinde ise penetran keratoplasti ile birlikte ek
cerrahiler uygulandi. Cerrahi sonrasinda tiim olgulara
topikal antibiyotik (giinde 4 kez 1 damla) ve topikal ste-
roid (giinde 6 kez 1 damla) tedavisi baglandi. Topikal
antibiyotik 2 hafta siire sonunda kesildi. Topikal steroid
tedavisi ise dozu azaltilarak 1 yil boyunca devam ettiril-
di. Cerrahi ve tiim élgiimler éncesinde hastalara bilgi-
lendirilmis onam formu imzalatilds.

istatistiksel analizler GraphPad Prism V.3 paket
programu ile yapildi. Verilerin deferlendirilmesinde ta-
mmlayici istatistiksel metotlanin yamsira, gruplarn tek-
rarlayan dlgiimleri arasinda tek yonlii varyans analizi, alt
grup karsilagtirmalannda Newman-Keuls ¢oklu kargilag-
tirma testi, ikili gruplann kargilasirmasinda bafimsiz
testi, ikili gruplarin tekrarlayan dlgiimlerinde eslestiril-
mig t testi, degiskenlerin birbirleri ile iligkilerinde Pear-
son korelasyon testi kullamldi. P< 0.05 anlaml olarak
kabul edildi.

SONUCLAR

Caligmaya dahil edilen hastalanin 157 erkek, 171
kadin idi. Hastalanin ortalama yags 42.8+18 (17-77 yas),
donir kornealann yas: ise ortalama 36.1£19 (3-63 yas)
olarak tespit edildi. Ortalama dontr bekleme siiresi
73.4430 (12-144 saat) saat olarak hesapland:. Oliim pre-
zervasyon siiresi ise ortalama 5 saat 21 dakika olarak
tespit edildi. Oliim prezervasyon siiresi ile endotel degi-
simleri arasinda iligki tespit edilemedi. Caligmaya alinan
olgular arasinda uzun siireli donér bekleme siiresi olan-
lar az oldugundan istatistiki degerlendirme yapilamad.

Hastalar penetran keratoplasti endikasyonlarma gi-
re siiiflandinldifinda en sik etyolojik neden korneal 16-
kom, ikinci en sik neden ise keratokonus olarak saptand
{Tablo 1).

Dondr kornealarin ve postoperatif grefon endoiel
hiicrel sayilan degerlendirildifinde, endotel hiicreleninin
ortalama yogunlufu preoperatif dénemde 2886.28+436,
postoperatif 2.ayda 2496.23+440, 6.ayda 22914420,
12.ayda ise 21894468 olarak tespit edildi (Tablo 2). En-
dotel hiicrelerinin kayip orani, penetran keratoplasti son-
rasi ilk 2 ayhik dinemde %13.2, 1.yilda ise %23.6 olarak
hesaplandi. Endotel hiicre yogunluklarina ait élglimler
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamh fark bu-
lundu (p<0.0001). Endotel hiicre yiizeyi varyasyonu ve
hegzagonal hiicre oraminda ise preoperatif ve postopera-
tif dlgiimlerde istatistiksel olarak anlamh fark saptanma-
du

Olgulanmizin yaklagik %407m olusturan keratoko-
nus ve likom nedeni ile keratoplasti uygulanan olgular
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Table 1. Penetran keratoplasti uvgulanan olgularda
etvolojik nedenler

Etyoloji Say %
Komeal l6kom 9 28.1
Keratokonus 5] 18.75
Biilliiz keratopati & 18.75
Makuler distrofi 4 12.5
Fuch's distrofi 2 6.23
Regreft 2 6.26
Lattice distrofisi 1 31
Reis Bilckler distrofis 1 3
Herpetik keratit 1 3.1
Toplam a2 1040

Tablo 2. (Mgularin takip siiresi boyunca ortalama
endotel hitcre sayilar
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difer olgulardan ayr bir grup olarak degerlendirildi. Or-
talama endotel hilcre kaybir agisindan diger hastalik
gruplan ile karsilastinldifinda istatistiki olarak anlamh
bir fark tespit edilmedi (p=0.03).

Toplam 32 olgunun 5 (%15.6)inde katarakt
ekstraksiyonu+AKIOL, 4 (%12.4Yinde katarakt eks-
traksivonu + skleral askili lens, 1 (%3.1)'inde ise trabe-
kiilektomi, penetran keratoplasti ile birlikte uygulandi.
Ek cerrahi gegiren olgular ile digerleri karsilastinldifin-
da postoperatif dénemde endotel hiicre kaybi agisinda
anlamh fark saptanmadi (p=>0.05) (Tablo 3). Endotel
hilcre degigimleri ile cinsiyet arasindaki iligki de anlamh
bulunmad: (p=0.035). Hastalar tek tek veya devamh siitii-
rasyon teknifine gire aynldifinda endotel kayb acisin-

Tablo 3. Sadece penetran keratoplasti (1ek operasyon),
ve penetran keratoplasti+ek cerrahi (kombine
operasyon) uvgulanan olgularda rakip siiresi boyunca
ortalama endotel sayisi degigimleri (p=>0.03)

Ortalama endotel sayisi
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dan fark tespit edilmedi (p=0.05). Hastalar 40 vas iistiin-
de ve altinda olmak iizere iki gruba aynldiklannda 40
yag lstindeki grupta preoperatif endotel hilcre vogunlu-
gu 2682+254, 40 yas altindaki grupta ise 3090+490 ola-
rak saptandi (p<0.01). Endotel hiicre kaybi orami 1 vl
sonunda 40 yas tizerindeki gruptaki dondr kornealarda
T19.2, 40 yag alundaki grupia ise %27.7 olarak saptand,
(p=0.05). Bu olgular degisen donir yas gruplarindan
komea aldiklanndan dondr yas gruplarina gore deger-
lendirme yapilamadh.

TARTISMA

Penetran keratoplasti sik uygulanan ve basanh so-
nuglan olan bir transplantasyon seklidir, Thompson ve
ark. genig bir seride yapuklar arasurmada grefon say-
damlifini 5 yil sonunda %88, 10 yvil sonunda ise %380
olarak bildirmiglerdir (6). Inou ve ark.'min ¢alismasinda
ise bu oran %77 olarak ifade edilmistir (7). Bircok has-
tada uzun siire grefon saydamhif korunmasina ragmen
kronik endotel kayb kagimlmaz bir sonug olarak ortaya
konmaktadir. Literatiirde endotel hiicrelerinin toplam
kayip oram penetran keratoplastiden sonraki 2.haftada
G010.4-17, l.ayda %18.3-33, 12.ayda ise %33.6-48.2
olarak ifade edilmigtir (1,7.8). Regresyon analizi ile ya-
pilmag calismalarda vzun dénem sonuglarda yillik rislanl
endotel hiicre kaybi orami 1-3 vil arasinda %9.4, 3-5 yil
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Tablo 4. Yag gruplarina gore ortalama endotel hiicre
degigimleri. Iki grup arasinda preoperatif anlaml fark
saptamirken, 2. aydan itibaren bu farkin kapandigi
giiriilmekie, 40 yag lizerindeki grupta endotel
hiicrelerindeki degigimin daha simrl oldugu
izlenmekre

Yas gruplarina gére ortalama endotel sayisi

precperatif 2ay G.ay 12.ay

—— = 40 yas
—=— <40 yag

arasinda %7.8, 5-10 yil arasinda %4.2 ve 15-45 yil ara-
sinda ise %2.6 olarak bildirilmistir (8,9).

Penetran keratoplasti sonrasi gézlenen endotel hiic-
re kaybim etkileyebilecek en dnemli faktdrler; dontr
saklama yvintemleri ve siiresi, dondr korneanmin post-
mortem zamani, dondr ve hasta yasi, cerrahi travma,
cerrahi dneesi veya sonrasinda gelisen glokom, allogrefi
rejeksiyonlar olarak siralanabilir,

Dondr kornealann korunmas: igin hipotermik koru-
ma veya uzun siireli organ kiiltiirleri kullanilabilir. Her
iki yontemle de zamana bagh olarak endotel hiicre kayba
gelisir ve siire ile dogru oranuli olarak endotel hiicre
kaybs artar (9, Ozellikle cerrahi sonras: ilk 2 ayda geli-
sen hibere kayiplanmim direkt olarak saklama zamani ile
iligkili oldugu bildirilmigtir (10). Post-mortem zamamn
uzamasi ile endotel hiicrelerinin etkilendifini bildiren
vayinlar mevecuttur {1 1) ancak bunun klinikte grefon so-

nuglanyla korelasyonu farkhiliklar géstermekiedir
(12,13).

Dondr kornea yasimin grefon iizerindeki etkisi tar-
tismahidir, Genel giriis vash dondr komealann ve hasta
yasimn postoperatif dinemde grefon prognozunu etkile-
medigi yiniinde olmasina karsin (14,15), endotel hiicre-
lerine belirgin sekilde negatif etkilerinin oldugunu savu-
nan yaymlar mevcuttur (16), Bizim ¢alismamizda ise
preoperatif dénemde geng dondrlerin lehine olan farkin
2ayda azaldig, 1. yilda ise geng dondr kornealanindaki

hiicre kaybinin %27.7, yagh dontr kornealanindaki kay-
bin ise %19.2 oraminda gergeklestii saptandi. Bu sonug
yagh dondr kornealarin geng komnealara gore daha stabil
endotel hiicrelerine sahip oldugu igin daha az hiicre kay-
bettikleri ve bu nedenle greft prognozunu olumsuz etki-
lemedifini savunan yaymnlar ile uyumlu bulunmustur

(3).

Cerrahi travima ve glokom ise endotel hiicreleri lize-
rinde etkili olan diger faktorlerdir. Prensip olarak dondr
kornealarin preoperatif dimemdeki ve erken postoperatif
disnemdeki hiicre yogunluklan arasindaki fark transplan-
tasyon sirasinda kaybedilen endotel hiiclerinin sayisim
yansitir. Bu oran 9623-29 oranlaninda bildirilmektedir
(17). Bizim galismamizda ise penetran keratoplasti sira-
sinda uygulanan ek cerrahilerin endotel hiicre kaybn iize-
rindeki etkileri arastunlmg ve ek cerrahi uygulanan grup
ile sadece penetran keratoplasti uygulanan grup arasinda
anlamh fark tespit edimemigtir. Cerrahi dncesi ve sonra-
sinda gelisen glokomun komea endotel hiicreleri Gzerine
etkileri ile grefon omriinii Kisalthf bilinmektedir
(18,19). Caligmalarda 3 aydan uzun siire ilag kullamm
ve veya glokom cerrahisi gerektirecek diizeyde intrao-
kiiler basing yilkseklifi olan hastalarda endotel hiicre ka-
yiplarimin ve grefon yetmezliginin daha fazla oldugu bil-
dirilmigtir (2).

Yukarda bahsedilen tiim faktdrler endotel hiicre
kaybiu etkileyebilmesine karsin penetran Keratoplasti-
den 15-45 yil sonra bile yillik %2.6 oraminda kronik en-
dotel hiicre kaybi gézlenebilmektedir (20). Bu kronik
kaybin korunma kosullan ve sekli, cerrahi travma, etyo-
loji, donir yasi veya hasta yas: gibi fakidrlerden farkh
nedenleri olabilecegi ortaya konmusgtur. Armitage ve
ark. penetran keratoplastiden sonra gizlenen hiicre yo-
Sunlugundaki azalmanin énce hizh, daha sonra yavas ol-
mak iizere iki faz1 oldugunu éne siirmiislerdir (21). Bu
teoriye gire huzh faz dontr korneanin saklanma kosulla-
r sirasinda ve transplantasyon aninda olugan hiicre ka-
yiplarini, yavas faz ise endotel hiicrelerindeki kronik
aralmayi temsil eder. Kronik endotel hiicre kaybi, diisiik
dereceli immun yamit, apoptoz ve endotel hiicrelerinin
donir korneadan alicr yatafia gig etmesi ile agiklanmig-
tir {1,9,22,24). Bunlar arasinda kronik diisiik dereceli
immun yamt en cok taraftar toplayandir. Otolog rotasyo-
nel keratoplasti uygulanms hastalarda yvillik endotel
hiicre kaybimin 91.1 olarak sapltanmasi bu goriisil des-
tekler (23).

Sonug olarak milkemmel saklama kosullan, cerrali
zamanlama ve baganya ragmen grefonda endotel hiicre
kaybi kagimlmazdir. Calismarmizda ilk 2 ayhk dénemde
9613.1 yillik donemde ise %23 oraninda endotel hiicre
kaybi gozlenmigtir. Polimegetizm ve pleomorfizm de-
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gerlerinde ise anlamh degisiklikler saptanmamugtir. Pe-
netran keratoplasti uygulanacak hastalarda cerrahi éince-
si risk faktéirler: belirlenmeli, cerrahi sirasinda minimum
travma uygulanmahidir, Postoperatif dénemde hastalann
stkr arahiklarla detayh olarak izlenmesi grefon omrii agi-
sindan son derece dneme sahiptir.
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