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Amac: Klinigimizde rekeratoplasti (RePK) yapilan hastalarin primer keratoplasti endikasyonlarini,greft sagkalim surelerini ve greft sagkalim
surelerinin tekrarlayan keratoplastiler ile iligkisini aragtirmak.

Gerec¢ ve Yontem: Ocak 2004-Haziran 2014 tarihleri arasinda penetran keratoplasti (PK) uygulanan 384 hastanin 410 gozu ¢alismaya alindi
ve tum hastalar retrospektif olarak incelendi. Hastalar primer keratoplasti endikasyonlarina gore 4 ana gruba ayrilarak ilk endikasyonlarin
tekrarlayan greft uygulamalariyla olan illgkileri ve herbir greftin sagkalim suiresi aragtirildi.

Bulgular: PK yapilan 410 goziin 44°tine RePK uygulandi. Bu hastalarin 18’inin (%40.9) birincil endikasyonu afakik/psodofakik bulloz ke-
ratopati, 11’inin (%25) keratit sekeli, 9’unun (%?20.5) perforasyon /desmatosel, 6’sinin (%13,6) ise kornea distrofisiydi. Bu hastalarin 33’tine
(%75) 1 kez regreft uygulanirken 11 hastaya (%25) 2 regreft uygulamasi yapildi. Iki kez regreft uygulamasi yapilan 11 hastanin 5’inde (%45.5)
greft saydamligini korurken 4’11 (%36.36), 1. Aydan sonra, 2’si (%18.18) 3. Aydan sonra kontrollere devam etmedi. Kontrole devam eden has-
talarda caligma suiresince 3. greftler saydamdi.RePK uygulanan ve 2. grefti saydam kalan 33 hastanin ilk uygulanan greftlerinin ortalama omri1
36,72 ay, 2. greftte de red reaksiyonu gelisen 11 hastanin ise ilk uygulanan greftlerinin ortalama 6mri 30-36 ay duzeyindeydi.

Sonug: Greft reddi nedeniyle RePK’ya ihtiya¢ duyan hastalarda, uygulanan ilk greftin saydam kalma stiresi uzadikg¢a 2. greft uygulamalarinin
basariya ulagma sansi artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Penetran keratoplasti,greft omri, kornea.

ABSTRACT

Purpose: To investigate the primary indications of penetrating keratoplasty, graft survival times and the relationship between graft survival
times and recurrent keratoplasties in the patients who have undergone recurrent keratoplasty in our clinic.

Material and Methods: 410 eyes of the 384 patients who have undergone penetrating keratoplasty (PK) between January 2004 and June 2014
were taken to the study, and all the cases were analized retrospectively. Patients were divided into 4 main groups according to their primary
indications in order to investigate the relationship between the primary endications and the need of recurrent keratoplasties, and the survival
time of each graft.

Results: RePK was performed to 44 of 410 eyes with PK. The primary indications of these patients were as follows: 18 (40.9%) patients had
aphakic/pseudophakic bullous keratopathy, 11 (25%) patients had corneal transperancy loss due to previous keratitis, 9 (20.5%) patients had
perforation/descemetocele, 6 (13.5%) patients had corneal dystrophy. Recurrent keratoplasties were performed in 33 (75%) of these patients
for once, and in 11 (25%) of them for twice. Graft cornea remained clear in 5 of 11 patients who underwent two recurrent keratoplasties. The
third graft corneas remained clear in the patients followed-up. The mean survival time of the first grafts in 11 patients who experienced two
graft rejections and underwent rePK for twice was 30.36 months.

Conclusion: The chance of achieving a successful result in the secondary graft transplantation in patients who have experienced graft rejection
in their first transplantation increases as the clear lifetime of the first graft increases.

Key Words: Penetrating keratoplasty,graft existence, cornea.
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GIRIS

Kornea nakli diinyada en sik uygulanan ve en az red reaksiyo-
nu gorilen doku nakli seklidir.!*” Bu yuksek bagart oraninin
korneanin lenfoid uyaridan uzak yapisiyla yakindan iligki-
si vardir.*® Buna ragmen 5 yillik sagkalim sureleri %46 ile
%93 arasinda degismektedir.*>” Ilerleyen ameliyat teknikleri,
gelisen immunsupresif ve antiglokomatoz ajanlarla birlikte
keratoplasti endikasyonlari da genislemis ve bu; beraberinde
RePK oranlarini da giderek arttirmigtir.*

Amerika’da 1992 yilinda tum PK’larin %6,9’unu RePK’lar
olustururken bu oran, 1997°de %11.3’e, 2002°’de %18.8’¢
yukselmistir.*®? Farkli cografyalarda endikasyon sikligi de-
gismekle birlikte PK endikasyonlar1 arasinda siklik sirasina
gore 2. siray1 greft redleri almaktadir.>'*'? Literaturdeki ca-
lismalar tarandiginda, RePK uygulamalarinin endikasyonla-
11, gorsel prognozu ve risk faktorleriyle ilgili az sayida yayin
bulunmaktadir.

Biz, calismamizda greft uygulamalarindaki sagkalim siirele-
rinin bir sonraki cerrahiye olan etkisiyle ilgili bir calismanin
olmadig1 temelinden yola ¢ikarak 2 kez RePK yapilan hasta-
larda 1, 2 ve 3. Greftlerin sagkalim stirelerini aragtirmay1 ve
bu surelerin bir sonraki greft uygulamasinin basarisina olan
etkisini arastirmay1 amacladik.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Ocak 2004 ileHaziran 2014 arasinda Haydarpaga
Numune Hastanesi Goz Kliniginde PK yapilan 384 hastanin
410 gozu dahil edildi. Ilk ameliyatlar1 klinigimizde yapilma-
yan, kombine girisim uygulanan ve ameliyatlardan sonraki ilk
2 hafta icinde greft 6demi devam eden (primer donor yetmez-
ligi) hastalar caligmaya dahil edilmedi. Tum hastalara ameli-
yat sonrasinda topikal antibiyotik ve steroid tedavisi baglandi,
antibiyotik tedavileri ilk ay icerisinde kesilip steroid tedavi-
leri 6 ay ile 1 yil arasinda degisen surelerde devam edildi.
Hicbir hastaya kombine cerrahi uygulanmadi. RePK uygula-
nan hastalarda eski greftlerle ayn1 boyutta greftler kullanildi.
Hastalar postoperatif donemde 1. guin, 1. hafta, 2. hafta, 1.
ay, 3. ay, 6. ay, 9. ay, 12. ay, 18. ay, 24. ay ve takiplere devam
edenler yilda bir kez goriilmeye devam edilirken 6 aydan kisa
surede takibi birakan hastalar calismadan cikarildi. Takipler
sirasinda hastalar greft saydamligi, goz ici basinct (GIB), red
reaksiyonu, primer hastalik nitkstt ve infektif kornea patolo-
jileri yonuinden incelendi ve herhangi bir nedenle greft reddi
gelisen hastalara RePK uygulandi.

Korneal greft reddi tanisi biyomikroskopik muayene bulgu-
larina gore kondu. Epitelyal ve endotelyal red ¢izgileri, su-
bepitelyal infiltratlar, kornea endotelinde yeni olusan keratik
presipitatlar, korneal ddem ve on kamara reaksiyonu, tekrar
eden ya da persistan epitel defektleri gibi bulgularin varligi,
red reaksiyonu olarak degerlendirildi ve bu bulgularin gorul-
dugi hastalara RePK uygulandi.

RePK uygulanan hastalarin primer endikasyonlart ve greft
reddi nedenleri belirlendi. Primer endikasyonlar psodofakik
bulloz keratopati (PBK), afakik bulloz keratopati (ABK),
korneal stromal distrofiler, ektatik kornea hastaliklari, keratit
sekelleri, desmatosel ve perforasyonlar olarak belirlendi.
Hastalarin, alinan okiller anamnezinden yola ¢ikilarak konan

PK endikasyonlarinin yeterince giivenilir olmamasi sebebiyle
PBK ve ABK’lar bir grup, keratit sekelleri bir grup, kornea
distrofileri ve ektaziler bir grup, desmatosel ve perforan goz
yaralanmalart bir grup olmak uzere tum RePK’lar 4 gruba
ayrildi (Tablo 1). RePK uygulanan hastalarin primer endikas-
yonlart goz onune alind1 ve greft reddi i¢in yuksek predis-
pozisyon olusturan hastalar belirlendi. Primer endikasyonu
vaskilarize lokom olan hastalara tekrarlayan greft uygulama-
larindan sonra sistemik siklosporin A, herpetik keratit sekeli
olanlara ise sistemik valasiklovir tedavisi uygulandi.

Istatistiksel analizlerde uygulanan greftlerin sagkalim surele-
rini belirlemek icin ANOVA testi; tekrarlayan greft uygula-
malart ile ilk endikasyon arasindaki iligkiyi belirlemek icin
Kaplan-Meier testi, greft sagkalim sureleri ile sonraki greft
uygulamasinin bagari iligkisini belirlemek i¢in ise Cox Reg-
ression analizi kullanildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 410 gozun 44’une regreft uygulandi. Bu
hastalarin 18’i (%40.9) kadin, 26’s1 (%59.1) erkekti, orta-
lama yaslar158.68+19.36 yil (16-83); ortalama takip stiresi
74.7+10.5 (27-105) aydi. RePK yapilan hastalarin primer
PK endikasyonlar1 tablo 1°de yer almaktadir. Birincil en-
dikasyona gore olusturulan 4 ana grup igerisinde PBK/
ABK’larin%40.9 (n=18) ile primer endikasyonlar icinde en
buyuk grubu olusturdugu, keratit sekellerinin %25 (n=11),
perforasyon ve desmatosellerin  %20.5 (n= 9),korneal stro-
mal distrofileri ve keratokonusun %13.6 (n=6), olusturdugu
tespit edilmigtir. RePK uygulanan 44 hastanin 33 tinde ( %75)
2. greft uygulamasinda bagar1 saglandi ve ¢alisma suiresi ige-
risinde 33 greftin timii saydamligini korumaya devam etti.
Ikinci greft ile sagkalima erisen 33 hastanin ilk uygulanan
greftlerinin sagkalim suresi 36.72+16.96 ayken; ikinci grefti
de redde giden 11 hastaya uygulanan ilk greftlerin ortalama
omril 30.36+8.18 ay duzeyindeydi (Tablo 2). Regreft uygula-
masina ihtiya¢c duyan tum hastalarin ilk PK endikasyonlari
birbiriyle kiyaslanarak, herhangi bir grubun digerlerine oranla
greft reddi olasiligini arttirip arttirmadig: arastirildi. Bu arag-
tirmanin sonucunda 2. ve 3. greft uygulanan 4 hasta grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit
edildi (p=0.1111<0.05), (Tablo 3).

Tablo 1: Primer endikasyon gruplari.

Endikasyon N % Grup
A“faFlk ve pSOdO. fakik 18 40.9 1
bulloz keratopati
Kornealdistrofi ve ektazi 6 13.6 2
Keratit sekeli 11 25
Desmatosel ve perforasyon 9 20.5 4
Total 44 100
Tablo 2: 1. greft omriiniin 2. greft sag kalimiyla iligkisi.

Mean Std.

unci greft old ¥

Ugunct greft oldu mu (ilk greft omri) Deviation
Hayir 36.7273 33 16.96186
Evet 30.3636 11 8.18868
Total 35.1364 44 15.41004
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Endikasyonlara gore olusturulan 4 ayr1 gruptaki hastalara uy-
gulanan greftlerin sagkalim streleri ve saydamligini yitirme
zamanlar1 da ¢aligma kapsaminda degerlendirildi. Buna gore;

PBK ve ABK sebebiyle RePK yapilan hastalarin 2. greftleri-
nin en buyuk red ataginin 20. ayda oldugu, 50. ayda greftlerin
sadece %40’ min saydam kaldig1 gozlenirken; keratokonus ve
distrofi grubunun en buytk red ataginin 25. Ayda oldugu ve
takip stresinin sonunda, greftlerin ancak %70’inin saydam
kaldig1; keratit sekellerinin higbirinde 2. Greftte red gorul-
medigi; desmatosel ve perforasyon grubunda ise 25. ayda red
reaksiyonunun pik yaptig1 ve 30. ayda tum greftlerin yalniz
%40’ 1n1n saydam kaldig1 gozlendi (Grafik).

Ilk endikasyonlar arasinda greftin saydamligini yitirme zamani
acisindan ciddi farkliliklar gozlense de, higbir grupta istatis-
tiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edildi. Ayrica 1.
Greftin sagkalim suiresi uzadikca, endikasyon fark etmeksizin
2. Greftin sagkalim oraninin arttig1 fark edildi (p=0.012<0.05).
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Grafik: Ilk endikasyonlara gore greft sagkalim siirelerinin analizi.
TARTISMA

Greft redleri PK endikasyonlar1 arasinda giderek artan bir yer
teskil etmektedir.'*'>1® Dunyanin dogusu ile batisi arasinda
ciddi farkliliklar gostermekle birlikte PK endikasyonlari iceri-
sinde %6-%41 arasinda degisen oranlarda yer almaktadir.'*!67

Amerikan goz bankasi sistemindeki kayitlar incelendiginde
1992 dncesinde tim PK endikasyon oranlariicinde RePK’lar
%4.2 iken 1995°te %6.3, 2002 yilinda %11.2 seviyelerine ¢ik-
migtir.> #1819 Gelisen ameliyat teknikleri, cerrahi materyaller
ve ilaglar ile birlikte keratoplasti endikasyonlar: genislemis,
bu durum RePK’ larin oraninin artmasinda ciddi etken olmusg-
tur. Vanathi ve ark.,?> 2005’te Hindistan’daki verileri referans
alarak yaptiklari calismada bu oranin %22 oldugunu, daha 6n-
ceki yillarda yapilmig gitvenilir istatistiksel caligmalar olmasa
da oranin %4’lerden bu seviyelere geldigini bildirmislerdir.
Bu veriler bizi, kendi klinigimizde yapilan PK’larda gorulen
greft reddi sikligini ve red reaksiyonu geligen hastalardaki
primer endikasyonlar1 aragtirmaya yonlendirdi. Caligmada
384 hastanin 410 gozu retrospektif olarak incelendi ve 44
(%10.7) hastada greft reddi nedeniyle RePK uygulandig1 be-
lirlendi. RePK yapilan hastalardan elde edilen veriler hem
farkli cografyalardaki ¢aligmalarla hemde uilkemizde yapilan
bir ¢aligmayla karsilastirildi.

Niraj ve ark.,’ 1989-1995 yillar1 arasinda yaptiklari calisma-
da RePK uygulanan hastalarin ilk PK endikasyonlar: arasti-
rilmig, PBK ve ABK’larin greft reddine giden kornealarda
en sik primer endikasyon oldugunu, bunu “Fuchs” distrofisi
ve herpes sekellerinin izledigini bildirmislerdir. Berdusky ve
ark.,’ 1985-1998 yillar1 arasinda yaptiklari caligmada RePK
yapilan hastalardaki en sik primer endikasyonun vaskulari-
ze korneal lokomlar oldugunu, bunlari PBK ve ABK’larin
izledigini bildirmislerdir. Al-Mezaine ve ark.,! 2006 yilinda
yaptiklar1 ¢alismada RePK uygulanan hastalarin en sik pri-
mer endikasyonlarinin PBK ve ABK oldugunu, korneal skar
ve distrofilerin bunlar1 izledigini bildirmislerdir. Yalniz Ak-
kaya ve ark.,® 2009°da yaptiklari calismada RePK uygulanan
hastalardaki en sik primer endikasyonun vaskilarize lokomlar
oldugunu, bunlar1 keratokonus ve herpes sekellerinin izledi-
gini bildirmiglerdir. Bizim, calismamizda RePK uygulanan
hastalarin (n=44) i¢inde en butyuik grubu PBK ve ABK’larin
olusturdugu (%40.9), bunu keratit sekelleri (%25) ve perfo-
rasyonlarin (%?20.4) izledigini tespit edildi.

Calisma grubumuzda olusturdugumuz 4 ana grup arasinda
tekrarlayan greft redlerine daha sik neden olan bir alt grup
tespit edilmedi. Calismaya alinan ve RePK yapilan hastala-
rin okuler anamnezinde saglikli verilere ulagilamamasi, bu
duruma en onemli neden olarak dusunuldi. Yapilan diger
caligmalarda one ¢ikan neden olan PBK ve ABK’lar bizim
calismamizda da RePK uygulanan hastalardaki en sik birin-
cil endikasyon olsa da diger endikasyon gruplari ile karsilag-
tirlldiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Diger
calismalarda en sik greft reddi nedenlerinden gosterilen vas-
kularize lokomlar bizim calismamizda neden-sonug iligki-
si ¢ercevesinde ayri gruplara yerlestirildi. Herpes keratitine
ikincil gelisen vaskularize Iokomlar, keratit sekeli grubuna
dahil edilirken; perforan goz yaralanmasi sonucunda gelisen
vaskilarize lokomlar, perforasyon ve desmatosel grubuna da-
hil edildi. Bununla birlikte diger caligsmalarda sik greft reddi
nedeni olan herpetik keratit sekelleri, calismamizda yer alan
hastalarim iyi okiller anamnez verememesi sebebiyle viral ve
bakteriyel olarak ayrilamamis ve tek grup altinda degerlendi-
rilmistir. Tam bu faktorler alt grup sayisinin arttirilamamast
ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olus-
mamastyla sonu¢lanmustir.

RePK uygulamalarinda greft sagkalimiyla ilgili farkli calis-
malarda farkli sonuglar bildirilmistir. Insler ve ark.,* RePK
uygulamalarinda 1 kere tekrarlayan greft uygulamalarinin
gorsel prognoza siirlt bir katki saglayabilecegini fakat mul-
tiple uygulamalarin greft sagkalimi ve gorsel prognoza bir
katkr saglayamayacagini bildirmigken benzer bir ¢aligmada
Berdusky ve ark.,” 1. Ve 2. Regreft uygulamalarinin gorsel
prognoz ve sagkalim suresi acisindan birbiriyle anlamli bir
fark tagimadigin bildirmistir. Bizim ¢alismamizda RePK uy-
gulanan 44 hastanin 33’unde (%75) ilk regreft uygulamasin-
da, 5’inde (%11) 2. Regreft uygulamasinda basar1 saglandig:
goruldu. Iki kere regreft uygulanan 6 hasta takipleri biraktig1
icin caligmadan c¢ikarildi.Bu hastalardan 4’1 1. aydan sonra;
2’si 3. aydan sonra kontrolleri birakti.
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Tablo 3: Primer endikasyon gruplarumn 3. greft ihtiyact ile iliskisi.

95% Confidencelnterval
(D) endikasyon* (J) endikasyon* Mean Difference (I-J)  Std. Error Sig.
Lower Bound Upper Bound
2 22222 .19876 .681 -.3105 7550
1 3 .38889 .16136 .091 -.0436 8214
4 .05556 17213 .988 -.4058 5169
1 -.22222 .19876 .681 -.7550 .3105
2 3 .16667 21399 .864 -.4069 7402
4 -.16667 22222 .876 -.7623 4290
Tukey HSD
1 -.38889 .16136 .091 -.8214 .0436
3 2 -.16667 21399 .864 -.7402 4069
4 -.33333 .18951 .308 -.8413 1746
1 -.05556 17213 .988 -.5169 4058
4 2 .16667 22222 .876 -.4290 7623
3 .33333 .18951 .308 -.1746 .8413

Regreft uygulamasina karar verirken red reaksiyonu icin ytiksek
predispozisyon olusturan vaskiilarize lokomlarda 6 ay ile 1 yil
arasinda degisen surelerde sistemik siklosporin A tedavisi uy-
gulanirken, herpes nuikstine bagli yada primer herpes keratitine
bagli greft reddi gorulen hastalara en az 6 ay sistemik valasik-
lovir tedavisi uygulandi. Wilson’un 1990’daki derlemesinde bu
uygulamalarim tekrarlayan greft uygulamalarinda 1 yillik sagka-
lim1 %5’lerden %80’lere kadar arttirabildigi bildirilmigtir.'*!

RePK uygulamalarinda her yeni greftin basart sansin1 giderek
dusurdugu ile ilgili genel bir goriis olsa da bu konuda kesin
bir bilgi yoktur. Berdusky® 3. ve 4. greftlerin bagar1 oranla-
rin1 yakin bulup daha sonraki uygulamalarin gorsel progno-
za bir katki saglamayacagini savunurken Weisbroad® doku
redlerinin,greft sayisindan bagimsiz olan vaskilarizasyon,
Periferik anterior sinesi, yiiksek GIB, kombine cerrahi girisim
gibi red reaksiyonu i¢in yiiksek predispozisyon olusturan ne-
denlere dayandirmistir. Ayrica Yildiz ve ark.,” 1, 2 ve 5 yillik
sagkalim suresini degerlendirdikleri bir ¢calismada; 5. Yilda;
3. greftlerin %53.0, 4. greftlerin %64.0 gibi yiksek oranlarda
saydam kalabildigi bildirilmistir.

Ilerleyen ameliyat teknikleri ve malzemeleriyle gelisen ilac
endustrisine ragmen greft reddi halen tamamen ontine gegile-
bilen bir komplikasyon degildir.'*!"** Immunolojik red reak-
siyonlari ilk 1 ay, okuler yuizey problemleri ilk 2 ay ve yuksek
GIB ilk 3 ay i¢erisinde uygun medikasyonla tedavi edilse dahi
doku redlerinin ancak %74’1 dnlenebildigi bildirilmektedir.’

Yapilan farkli calismalardaki birbiriyle korele sonuclardan da
ongorilebilecegi gibi tekrarlayan greft uygulamalarina ihtiyag
duyan hastalarin primer keratoplasti endikasyonlar1 igerisin-
de PBK/ABK ve vaskularize lokomlar 6n plana ¢ikmaktadir.
Bizim caligmamizdaki hasta popiuilasyonunda da regreft uygu-
lamasina en sik goriilen endikasyonlar1 PBK/ABK ve keratit
sekelleri olsa da bu guruplar arasinda istatistiksel olarak an-
laml1 bir fark bulunamamistir. Bununla birlikte, ilk greftlerin
uzun stire saydam kaldig1 hastalarda tekrarlayan greft uygula-
malarmin daha yuz gulduricti oldugu tespit edilmistir.

Regreft uygulamalarinin basar1 oranlariyla ilgili ciddi gorusg
ayriliklart oldugu goz dniine alindiginda uygun hasta se¢imi,
iyi ameliyat teknigi, sistemik immun modulatorlerin dogru
kullanim1 ve postoperatif bakimin 6zenle yapilmasi, uygula-
nan ilk greftin sagkalim siiresini uzatacak ve uygulanan ilk
greftin sagkalim suresinin uzamasi tekrarlayan greft uygula-
malarinin da basar1 oranini arttiracaktir.
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