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Sekonder Katarakt Geli§imini Onlemede Mitomicin C 
Etkinliginin Ara§tlrilmasi 

ibrahim Koc;er (* ), Neslihan Astam (* ), Cemal Giindogdu (** ), Giilay Giilliilii (*** ), Beyhan Varol (****) 

OZET 
Amac;;: Mitomisin C'nin postoperatif arka kapstil kesafeti geli§mesini i:inlemedeki etkinliginin 

ara§tlnlmasi 
Gerec;; ve Yontem: Randomize olarak mitomisin C ve kontrol grubu olarak iki gruba aynlan 

tav§ana ekstrakapstiler katarakt ekstraksiyonu yaplld1. Operasyon s1rasmda hidrodiseksiyon, mito­
misin C grubunda, izotonik NaCl ile haz1rlanan 0.15 ml 0.1mg/ml konsantrasyonda mitomisin C 
ic;:eren SIVI ile; kontrol grubunda aym i§lem 0.15 ml izotonik NaCl ile yaplld1. Operasyon tamam­
landiktan sonra be§ ay sure ile takip edilen tav§anlann gi:izleri entiklee edildi. Her iki grup kapstil 
kesafetlerinin dereceleri yi:intinden kar§Ila§tinldL Retinalar toksisite yi:intinden histopatolojik ola­
rak incelendi. Veriler Mann Whitney U testi ile istatistiksel olarak degerlendirildi. 

Bulgular: Mitomisin C grubunda be§ olguda kapstiler kesafet yokken (derece 0); bir olguda 
kapstiltin 1/4'ti oranmda (derece 1), iki olguda l/2'si oranmda (derece 2) kapstiler kesafet gi:izlen­
di. Kontrol grubunda ise tic;: olguda l/4 (derece 1), iki olguda 1/2 (derece 2), iki olguda 3/4 (dere­
ce 3), di:irt olguda 4/4 (derece 4) oramnda kapstiler kesafet olu§tugu gi:izlendi. Kapstil kesafeti mi­
tomisin C grubunda daha dti§tik oranda bulundu (p<0.01); 

Sonuc;;: Mitomisin C, tav§an gi:izlerinde arka kapstil kesafeti geli§imini anlamh §ekilde tinier­
ken, uygulanan dozda histopatolojik olarak anlamh retinal hticre hasan olu§turmami§tlr. Mitomi­
sin C'nin insanlarda katarakt operasyonu sonrasmda geli§en arka kapstil kesafetini i:inlemede etkin 
olabilecegi, ancak toksisitesini i:inleyecek kullamm yi:intemlerinin geli§tirilmesine ihtiyac;: oldugu 
kanaatine vanld1. 

Anahtar Kelimeler: Ekstrakapstiler katarak ekstraksiyonu, arka kapstil kesafeti, Mitomisin C 

SUMMARY 
The Investigation of the Efficacy of Mitomycine C in the Prevention of Secondary 
Cataract Devolepment 
Purpose: The investigation of the efficacy of mitomycine C in prevention of postoperative 

posterior capsular opacification. 
Material and method: Extracapsular cataract extraction was performed in eyes of rabbits 

which were randomly grouped as mitomycine C and control groups. Hydrodissection was done 
with 0.15 ml mitomycine C (1 mg Mitomisin C was diluted in 10 ml isotonic NaCl solution) in 
mitomycine C group. The same procedure was done with only 0.15 ml isotonic NaCl in the cont-
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rol group. Five monts after operation, the eyes of rabbits were enucleated and both groups were 
compared in term of posterior capsular opacification and neurons of retina were evaluated histo­
patologically with respect to toxicity. The data were statistically evaluated with Mann-Whiney U 
test. 

Results: In the mitomycine C group 5 cases had no capsular opacification (grade 0) however; 
capsular opacification was observed as 1 quadrant (grade 1) in 1 case and 2 quadrant in 2 cases. In 
the control group capsular opacification was observed as 1 quadrant (grade 1) in 3 cases, 2 quad­
rants (grade 2) in 2 cases, 3 quadrants (grade 3) in 2 cases and 4 quadrants (grade 4) in 4 cases. 
Capsular opacification was found as lower rates in the mitomycine C group than in the control 
group (p<0.01). 

Conclusion: It was found that mitomycine C(at 0.1 mg/ml doses) may prevent posterior cap­
sular opacification without significant histopathologic damage to retinal neurons in the rabbits. 
We concluded that this procedure may prevent posterior capsular opacification, which develops 
after cataract extraction. Further studies are needed for the use of this agent in human bein,gs. 

Key Words: Extracapsular catarac extraction, posterior capsular opacification, mitomycine C 

GiRiS 

Gtintimtizde ekstrakapstiler katarakt ekstraksiyonu 
ve arka kamara intraokuler lens implantasyonu katarakt 
cerrahisinde tercih edilen yontemdir (1). Ekstrakapstiler 
cerrahi s1rasmda yerinde b1rakllan sag;lam arka kapstil 
intraokuler lensin yerle§tirilmesi i<;:in destek saglamasl­
nm yamnda, vitrenin one dogru prolabe olarak kornea 
endoteli ve irisle temasm1 da engellemektedir (2). Sag­
lam arka kapstiliin, vitreusdan hiyaliinorik asidin kaybm1 
ve takiben olu§an arka vitre dekolmamm onleyebilecegi; 
retina dekolmam, kistoid makiiler odem ve postoperatif 
donemde on kamarada olu§abilecek bir enfeksiyonun 
vitreusa yay1lma riskini azaltabilecegi de one siirtilmek­
tedir (2,3). Bu yararlanna ragmen operasyonu izleyerek 
yeti§kinlerde ii<;: ile be§ yll arasmda %50, <;:ocuklarda bir 
yll i<;:erisinde % 1 OO'lere varan oranlarda arka kapstil ke­
safeti goriilmektedir (4). Geride kalan lens epitel hiicre­
leri, prolifere olup arka kapsiil iizerine ilerleyip kapstille 
s1kl baglantl olu§turmayan kesif yeni lens fibrilleri olu§­
turarak veya bu epitel hiicreleri metaplaziye ugray1p 
kontraktil ozelligi olan myofibroblastlara donii§iip arka 
kapstilii km§tlrarak; kapsiil kesafeti ve gorme azalmasl­
na yol a<;:maktad1r (5). Katarakt cerrahisini izleyerek 
postoperatif donemde olu§an arka kapstil kesafeti en s1k 
gorme azalmasma neden olan komplikasyondur. Bu arka 
kapstil kesafetini Neodmiyum-Y AG laser veya cerrahi 
yontemlerle ortadan kald1rarak gorme keskinligini yeni­
den saglamak miimkiin olmaktad1r. Ancak kapsiiliin ye­
rinde b1rakllmas1yla yukanda bahsedilen avantajlar or­
tadan kalkmaktad1r (2,6). Bu nedenle postoperatif do­
nemde kapsiiler kesafet geli§mesini onleyecek yontem­
ler iizerinde <;:ah§Ilmaktad1r. Bu konuda antimetabolitler 
iizerinde onemle durulmakta ve pek <;:ok <;:ah§ma yapll­
maktadlr. mitomycin-C alkilleyici bir ajan olup, DNA 
ya baglamr, bu yolla hiicre sentezini durdurur (7). Ozel­
likle hiicre siklusunun ge<;: G 1 ve erken sentez fazlannda 

etkilidir (8). DNA, RNA ve protein sentezini onlemesi­
nin yamnda hiicreler i<;:in olduk<;:a yiiksek oranda toksik­
tir (9, 10). 

Bu <;:ah§mada ekstrakapsiiler cerrahi s1rasmda geri­
de kalan lens epitel hiicrelerinin <;:ogalmasml onlemek 
i<;:in mitomycin C kullamlarak, olu§acak kapsuler kesa­
fetin onlenebilecegi dii§tiniilmli§ ve toksik etkileri bilin­
diginden daha onceki <;:ah§malarda kornea endoteli i<;:in 
toksik olmad1g1 belirtilen dozlarda hayvan deneyi yapl­
larak (5,11); ileride insanlarda olu§an kapsiil kesafetini 
onlemede etkin olup olamayacag1 ara§tlnlml§tlr. 

GERE<;veYONTEM 

Bu <;:ah§ma 2.5 - 3 kg ag1rhgmda 22 albino tav§a­
nm 22 goztinde yapllml§tlr. ,;;effaf lensli ve herhangi bir 
goz patolojisi bulunmayan tav§anlar randomize olarak 
iki gruba aynld1. Bu tav§anlann gozleri fenilefrin HCl 
%10 + tropicamid %1 damlalanndan be§ dakika ara ile 
iki kez damlatllarak yeterli pupilla dilatasyonu sagland1. 
Pupilla dilatasyonunu izleyerek tav§anlara 50 mg/kg ke­
tamin HCl intramuskuler(im) olarak verildi. Gaze lokal 
anestezik damlatlld1. Yeterli anestezi saglanamayan ol­
gulara ek olarak yukanda bahsedilen dozun l/3'ii ora­
mnda tekrar ketamin HCl im olarak verildi. Yeterli anes­
tezi elde edildikten soma goz bolgesi povidon iodinle si­
lindi, steril ortii ortiildii. Goz kapag1 blefarosta ile a<;:Il­
d!ktan soma ti<;: mm'lik korneal kesi ile on kamaraya gi­
rildi. Viskoelastik madde ile on kamara doldurulduktan 
soma kapsiiloreksis kistotomu ve pensi kullamlarak 5 
mm <;:aph kapsiiloreksis yaplld1. Kapsiiloreksis yaplldlk­
tan soma izotonik NaCl ile 0.1mg/ml konsantrasyonun­
da haz1rlanan mitomycin C veya sadece izotonik NaCl 
i<;:eren 0.15 ml SlVl ile on kamaraya miimkiin oldugunca 
bu SIVIlardan ka<;:Irmadan hidrodiseksiyon yap1ld1. Be§ 
dakika kadar beklendikten soma korneal kesi geni§letil-
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di. Ans ve spattil yardimiyla korteks ve nukleus di§an 
almd1, kalan ttim korteks materyali irrigasyon aspiras­
yonla temizlendi. Komeal kesi 10/0 naylon suttirle kapa­
tildL Ooze antibiyotikli damla ve pomad kondu. Mito­
misin C veya kontrol grubu olarak i§aretlendi. Opere 
edilen goze bir hafta sure ile gunde u~ kez antibiyotikli 
damla ve pomad konan tav§anlar be§ ay sure ile izlendi 
ve bulgular kaydedildi. Be§inci aym sonunda opere edi­
len gozlerin fotograflan ~ekildi. Tav§anlar yuksek doz 
intravenoz pentotal ile sakrifiye edildikten sonra opere 
edilen gozleri enuklee edildi. Alman goz limbustan u~­
dort mm geriden bisttiru ve makas yard1m1 ile ikiye ay­
nldL Lensin oldugu on klSlm komea altta olacak §ekilde 
ameliyat mikroskobu altma yerle§tirildi ve fotograflan 
~ekildi. Kapstilun kesiflik durumu hi~ kesafet yok, §ef­
fafsa '0', bir kadran kadar kesafet varsa '1', iki kadran ka­
dar kesafet varsa '2', ug kadran kadar kesafet varsa '3', 
total kesafet varsa '4' olarak derecelendirildi. Fotografla­
n ~ekilen ve aym cerrah tarafmdan derecelendirilen goz­
ler patolojik degerlendirme i~in %10 formalin igeren ay­
n ayn §i§elere yerle§tirilip fikse edildi. Fikse edilen goz­
lerden optik sinir uzerinden ge~en 5 mm kalmhgmda ke­
sitler almd1. Degi§ik derecede alkolden gegirilerek de­
hidrate edilip, parafine gomtildu. 5 J.lm kahnhgmda ke­
sitler ahmp, Hematoksilen-Eosin boyas1 ile boyanarak 
I§Ik mikroskobunda degerlendirme yap1ld1. Normal ana­
tomi geregi tabakalarda incelme ve kay1p gosteren peri­
ferik retinanm dikkate almmad1g1 mikroskobik degerlen­
dirme, birbirinden bagimSIZ iki patolog tarafmdan optik 
sinirin nazal tarafmdaki arka kutup retinasmda birbirin­
den farkh yedi buyuk buytitme alanmdaki ganglion huc­
re saylSl say1larak yapild1 (12). 

Mitomycin C ve kontrol gruplannda elde edilen 
kapstil kesafet dereceleri ve retinal ganglion hticre sayi­
lan istatistiksel olarak degerlendirildi. Bu degerlendir­
melerde veriler derecelendirme ve say1mla elde edildigi 
i~in Mann Whitney U testi uyguland1. 

BULGULAR 

Mitomisin C grubunda operasyondan sonra iki ol­
guda olu§an, takip eden birkag gun iginde kaybolan mi­
nimal komeal Odem di§mda ttim komealann gah§ma su­
resince saydamhgm1 korudugu gozlendi. Her iki grupta 
da kesi yerinde yara iyile§me sorunu gortilmedi. Higbir 
olguda endoftalmi meydana gelmedi. Gozi~i basm~ arti­
§I bulgusu tespit edilmedi. <;ah§ma suresince Mitomisin 
C grubundan iki, kontrol grubundan bir tav§an ilk bir ay 
i~erisinde oldugunden ~ah§ma kapsami di§mda tutuldu­
lar. 

Kapstiler kesafet oranlar1 incelendiginde mitomisin 
C grubunda be§ olguda kapstil kesafeti yokken ( derece 

0); bir olguda 1/4 oramnda (derece 1), iki olguda 1/2 
oranmda (derece 2) kapstiler kesafet gozlendi. Kontrol 
grubunda ise ug olguda 1/4 (derece 1), iki olguda 1/2 
(derece 2), iki olguda 3/4 (derece 3), dort olguda 4/4 
(derece 4) oranmda kapstiler kesafet olu§tugu gozlendi. 
Mitomisin C grubunda higbir olguda derece 3 ve 4 sevi­
yelerinde kapstiler kesafet gozlenmezken; kontrol gru­
bunda tamamen §effaf olan hi~bir olgu yoktu. iki grup­
tan elde edilen veriler kar§Ila§tinldigmda fark istatistik­
sel olarak anlamh bulundu (p<0.01). Kapstiler kesafet 
dereceleri Tablo 1 ve 2'de gosterilmektedir. ~ekil 1'de 
mitomisin C grubunda kapsultin §effaf kaldigi, kontrol 
grubunda kapstilde olu§an tama yakm kesafet izlenmek­
tedir. 

Her iki grubun noron say1lan kar§Ila§tinldigmda iki 
grup arasmda anlamh bir fark bulunamad1 (p>0.05). 
Tablo 1 ve 2'de olgulann ganglion hucre sayilan toplu 

Tablo I. Mitomisin C grubunda kapsiiler kesafetin 
derecesi ve retinal ganglion hiicre sayzlarz 

Tav§an No Kesafet derecesi Retinal ganglion hiicre sayiSI 

1 0 13,8,12,13,12,11,9 

2 0 14, 12, 13,14,12,14, 13 

3 0 5,6,3,3,4,3,5 

4 0 24,18,21,21 ,20,24,20 

5 0 19,16,16,17 ,19, 17,17 

6 1 3,4,3,5,5,3,3 

7 2 9,8,9,9,7,9,9 

8 2 17' 19,15,18,20,17, 18 

Tablo 2. Kontrol grubunda kapsiiler kesafetin derecesi 
ve retinal ganglion hiicre sayzlan 

Tav§an No Kesafet derecesi Retinal ganglion hiicre sayiSI 

1 1 21' 18,22,19,21,22,21 

2 4 11,10, 12,10,11 '12,11 

3 1 7,9,5,7,7,9,5 

4 4 12,13,15,11,12,13,12 

5 3 30,36,35,30,31 ,36,32 

6 2 13,18,17 ,13, 18,18,17 

7 4 4,3,3,7 ,4,5,7 

8 2 7,4,7,6,7,3,6 

9 1 8,7,9,7,7,8,10 

10 4 6,7,6,18,15,9,10 

11 3 27,32,25,30,29,25,28 
--
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$ekill. Mitomisin C (a) ve Kontrol (b) gruplarznda 
kapsiiliin goriiniimii 

olarak gosterilmektedir. ~ekil 2'de mitomisin C ve kont­
rol gruplannda noron sayilan baklmmdan farkhhgm ol­
madigi gortilmektedir. 

TARTI~MA 

Arka kapsiiler kesafet olu§umu katara:kt operasyon­
larmdan sonra en s1k olarak goriilen komplikasyon olup, 
vizyonu dii§iiren etmenlerin ba§mda gelmektedir ( 13). 
Bu kesafeti gidermek i<;:in yapllan operasyonlar veya 
Y AG laser giri§imleri kapsiiliin yerinde b1rakilmasi ile 
olu§an avantajlan ortadan kald1rmasmm yamnda pek 
<;:ok komplikasyon olu§turabilmektedir (14,15). Lense 
zarar verebilmekte, hatta lens vitre i<;:ine lukse bile ola­
bilmektedir(l6, 17). 

Bu <;:ah§mada miimkiin oldugunca dii§iik konsant­
rasyonda mitomisin C kullamlarak kapsiil kesafetinin 
onlenip i:inlenemeyecegi ara§tmldL Mitomisin C ve 
kontrol gruplan arasmda olu§an kapsiiler kesafet deger­
lendirildiginde mitomisin C grubunda anlamh Ol<;:iide 

$ekil2. Mitomisin C (a) ve Kontrol (b) gruplannda 
noronlann goriiniimii (H&E X400) 

kesafetin daha az oldugu gi:irtilmii§tiir (p<0.01). Mitomi­
sin C grubunda hi<;:bir olguda kapsiil alammn 1/2'sinden 
daha fazla bir alanda kesafet geli§imi meydana gelmez­
ken, olgulann <;:ogunda kapsiil §effaf kalmi§hr. Kontrol 
grubunda ise di:irt olguda Soemmering halkas1 tarzmda 
kesafet olU§ffiU§, bunun yanmda hi<;:bir olguda kapsiiliin 
tamamen §effaf olarak kalmad1g1 tesbit edilmi§tir. 

Haus ve arkada§lannca 0.2 mg/ml mitomisin C kon­
santrasyonuyla yapilan bir <;:ah§mada benzer §ekilde mi­
tomisin C kullamlan grupta anlamh derecede kapstiler 
kesafet dii§iik oranda bulunmu§tur. Konsantrasyon ola­
rak daha yiiksek oranda mitomisin C kullamlmasma rag­
men elde edilen sonu<;: farkh degildir. Kontrol grubunda 
ise yine yiiksek oranda Soemmering halkas1 tarzmda ke­
safet geli§tigini belirtmi§lerdir (5). 

Shin ve arkada§larmca yapllan bir <;:ah§mada mito­
misin C kullamlarak trabekiilektomi ve izleyerek kata­
rakt ekstraksiyonu ve arka kamera lens implantasyonu 
yap1lan veya aym i§lemin mitomisin C kullamlmadan 
yaplld1g1 olgulardaki kapsiil kesafeti degerlendirilmi§ ve 
mitomisin C kullamlan olgularda anlamh derecede kap-
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stil kesafeti di.i§i.ik bulunmu§tur. Bu olgularda fibroblas­
tik aktiviteyi onlemek i9in kullamlan Mitomisin C, kul­
lammml takiben her ne kadar irrige edilse de yine bir 
miktar on kamaraya ge9ebilmekte ve postoperatif do­
nemde lens epitel hi.icre proliferasyonunu etkiledigi ve 
bu §ekilde kapsi.iler kesafeti onledigi one si.irtilmektedir. 
Burada one si.iri.ilen sav bizim olgulanm1zda mitomisin 
C grubunda daha di.i§i.ik oranda kapsi.il kesafeti gortilme­
siyle uyumludur (18). 

Mitomisin C DNA sentezini inhibe etmesinin ya­
mnda toksik olmas1 onun kullammm1 riskli kllmaktad1r. 
Ancak yapllan 9e§itli eksperimental 9ah§malarda di.i§i.ik 
dozlarda kullamm1yla anlamh hasar goriilmedigi bildi­
rilmi§tir (11). Ni.iks pterjium olgulannda 0.2 mg/ml kon­
santrasyonunda lokal olarak kullamlan Mitomisin C'nin 
ni.iksleri azaltt1g1 ve ciddi ve kahc1 bir komplikasyona 
yol a9mad1g1 bildirilmi§tir (19,20). Ancak aksini one si.i­
ren yaymlarda mevcuttur (21,22). 

<;ah§mam1zda tav§an kornea endotelinin prolifere 
olabilme ozelligi bulundugundan endotel hi.icreleri kar§I­
la§tlnlmami§tlr. Verilen mitomisin C'nin on kamaraya 
ge9mesini onlemek i9in 0.15 ml SlVl ile hidrodiseksiyon 
yap1lm1§ ve on kamara viskoelastik madde ile doldurula­
rak, s1vmm on kamaraya ge9mesi kornea endoteli ba§ta 
olmak i.izere on kamara dokular1 ile temas1 en aza indi­
rilmeye 9ah§Ilm1§tlr. Nitekim 9ah§ma kapsammdaki hi9-
bir gozde kahcl ciddi bir kornea odemi gortilmemi§tir. 
Korteks materyali ve ni.ikleusun di§anya ahm1 s1rasmda 
on kamaraya 9lkan mitomisin c klsa si.irede goz dl§llla 
ahnml§, kalan korteks materyali temizlenirken aym za­
manda on kamara da irrige edilmi§tir. Kapstil kesafetini 
onleyen bu di.i§i.ik dozdaki mitomisin C'nin gozi9inde 
kalan miktarlannm ozellikle retinada da toksik etki ya­
pabilecegi di.i§i.ini.ilerek retinada noron say1m1 yapllarak 
toksisite degerlendirmeye 9ah§1ld1. Mitomisin C ve 
kontrol gruplan arasmda noron saylSl baklmmdan an­
lamb bir fark yoktu (p>0.05). Bu bize uygulanan doz ve 
teknikle kapsi.il kesafetini onleyen mitomisin C'nin reti­
na i9in toksik olmad1glil1 di.i§i.indi.irmektedir. Ancak her 
iki gruptan elde edilen ganglion hi.icre sayllanmn grup 
i9erisinde de birbirinden olduk9a farkh olmasmdan do­
layi olanaklar1m1z i9inde kullamlan say1m tekniginin ye­
terince standart olmad1gm1; bu nedenle noron say1s1 ba­
klmmdan farkm olmad1gm1 gosteren istatistiksel sonucu 
bir izlenim olarak belirttik. Bu konuda daha kesin ifade­
ler kullanabilmek i9in daha standart yontemlerin kulla­
mlmasi gerekliligi tartl§Ilmaz bir ger9ektir. Optik sinir 
dekompresyonu yapllan ve burada a9Ilan pencerenin ka­
panmamasi i9in mitomisin C uygulanan tav§anlarda ya­
pllan bir 9ah§mada l§lk ve elektron mikroskopisi di.ize­
yinde bir patoloji saptanmazken; elektrofizyolojik 9ah§­
mada VEP'te ampliti.idde azalma saptanml§tlr (9). Bu 

nedenle standart yontemlerle de olsa noron say1mma yo­
nelik 9ah§malann sonucuna 9ekinceyle yakla§llmas1 ge­
rekliligini di.i§i.indi.irmektedir. Ancak 2jlg kadar mitomi­
sin C'nin tav§an vitresi i9ine enjeksiyonu ile retinal tok­
sisite olu§turmad1gm1 belirten yaymlar dikkate almdl­
gmda, 9ah§mam1zda kullamlan mitomisin C miktarmm 
toplam l5Jlg oldugu ve bunun 9ogunun lens materyali 
ve irrigasyonla di§an almd1g1 di.i§i.ini.ildi.igi.inde ve histo­
patolojik incelemede noron saylSl baklmmdan anlamh 
bir fark bulunamadlgl goz online ahndigmda toksik etki­
nin yok veya minimal olabilecegi one si.irtilebilir (5). 

Sonu9 olarak, mitomisin C tav§an gozlerinde arka 
kapstil kesafeti geli§imini onlemekte, uygulanan dozda 
anlamh retinal hi.icre hasanna neden olmamaktad1r. in­
sanlarda katarakt operasyonu s1rasmda mitomisin C'nin 
kullamm1 ile geride kalan lens epitel hi.icrelerinin proli­
ferasyonu durdurarak sekonder katarakt geli§mesini on­
lemede etkin olabilecegi; ancak toksisitesini onleyecek 
kullamm yontemlerinin geli§tirilmesine ihtiya9 oldugu 
kanaatindeyiz. 
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