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Bevezetés

Rovid anatdémiai és fiziologiai attekintés

A szaruhartya a szemgolyd rostos burkdnak eliilsd, kiilvilag felé esd része, amely
oraiivegszeriien illeszkedik a sclerahoz. Atmérdje egészséges felndtt emberben horizontalisan
atlagosan 11-12 mm, vertikalisan 10-11 mm. Gorbiileti sugara 7,6-7,8 mm, amely 42-44
dioptria (D) torderdnek felel meg. Vastagsdga centrdlisan 540 pm, amely a limbus felé
vastagodva eléri a 670-680 um-t. Sziiletés utan a cornea fejlddése még nem fejezddik be,
jellemzébit, méreteit 1 és 2 éves kor kozott éri el.'

A normalis human szaruhdrtya 6t rétegbdl all, amelyek a kovetkezdk: epithelium corneae,
membrana limitans anterior (Bowman), substantia propria corneae (stroma corneae),
membrana limitans posterior (Descemet) és endothelium corneae.

Az epithelium 6-8 soros el nem szarusod6 lapham, amelynek atlagos vastagsdga 50 pym. A
legalso sejtréteg a bazalis sejtekbdl all, amelyek henger alakuak, a felszin felé haladva
fokozatosan ellapulnak. A kozépsd hamrétegekben a szarnyas sejtek, majd a felszinen a
superficialis sejtek foglalnak helyet. Az utobbiak microvillusaihoz kapcsolodik a konnyfilm.
A Bowman membran 8-15 pm vastagsagt. Kollagénrost (IV-es tipus) €és glycosaminoglycan
(GAG) alkotja, de az itt 1év6 rostok vékonyabbak és rovidebbek a stroma rostjainal. Tobbek
kozott a Bowman membran biztositja a cornea szilardsagat és szerepe van a cornea védekezd
és hegesedési folyamataiban is.”™

A stroma alkotja az egész cornea vastagsaganak 90%-at. Kollagénrostok ¢s GAG-ok
(chondroitinszulfat, chondroitin, keratdnszulfat) képezik a cornea lamellék strukturalis alapjat.

Ezek az 6ridsmolekulak kifejezett vizkoto képességgel rendelkeznek, duzzadasra hajlamosak.



A GAG-ok proteoglycanokon keresztiil kapcsolodnak a kollagénrostokhoz, amelyek
rendkiviil rendezett moédon 2 pm vastagsagu lamellakba rendezddnek, biztositva a szaruhartya
transzparencidjat. A lamelldk k6z¢ modosult fibrocytak, keratocytdk vannak beagyazva.

A 10 pm vastagsdgi Descemet membran eliilsd csikozott és hatulsé csikozatlan zonabol all,
utobbi az endothelsejtek bazalis membranjanak tekinthet6.’

Az endothelium 4 um vastagsagu, egyrétegli, lapos, hatszog alaku sejtek alkotjak, amelyek
zonula occludensszel kapcsolddnak egymashoz (1. é&bra). Egy felndtt ember cornedja
atlagosan 2700-3200 endothelsejtet tartalmaz mm?2-enként.”™

Szamuk az életkor elrehaladtaval fokozatosan csokken, évente atlagosan 0,5%-kal.” A sejtek
osztddasra nem képesek, az elpusztult sejtek helyét a kdrnyezd sejtek megnyuldsa potolja (1.
abra). Ezen sejtek kettds feladatot latnak el, egyrészt barriert képeznek a stroma és a
csarnokviz kozott (csarnokviz-cornea gat), masrészt aktiv pumpamechanizmussal dehidralt
allapotban tartjak a szaruhdrtyat, lehet6vé téve annak transzparenciajat.'®

Amennyiben az endothelsejtek szdma egy kritikus érték ald csokken, a szaruhartya integritasa
sériil, reverzibilisen, majd irreverzibilisen 0démassa valik, elveszti atlatszosagat és

kévetkezményes latasromlas alakul ki.*'?
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1. abra. A cornedlis endothelium normélis és koros viszonyok kozott. Az egészséges
endothelsejtek barriert képeznek az eliils6 csarnok és a stroma kozott, aktiv
pumpamechanizmussal allandéan dehidréltan tartjdk a corneét (a). A sejtek pusztulasaval ez
az egyensuly felborul, a stroma 6démas lesz, a keratocytak szama csdkken (b).



A normalis cornea nem tartalmaz ereket. Anyagcseréje a limbus koriili conjunctivalis
érrendszer sz€li hurokhalozatan és a ciliaris érrendszer scleralis erein, valamint a csarnokviz
felél diffazié Gtjan zajlik. A cornea hamja az oxigént a levegdbél nyeli el. Erzé idegei a n.
trigeminus [. 4gabol erednek. Az idegek velOshiively nélkiiliek, szabadon végzddnek az
epithelium sejtjei kozott."

Ez a viszonylag egyszert felépitésii, de ugyanakkor szuperorganizalt szoveti szerkezet teszi
lehetévé a szaruhartya goOrbiileti sugardnak, dallandd dehidraltsaganak, ezaltal

transzparencidjanak fenntartasat.



A szaruhdartya korszeri vizsgalatanak lehetdségei

A cornea fent leirt rétegeinek és jellemzett tulajdonsagainak megitélésére az elmult szaz
évben a klinikai gyakorlatban a hagyomanyos keratometria (Javal) és réslampas vizsgalat allt
rendelkezésre. Az utdbbi évtizedek vivmanya volt az ultrahangos szaruhartya vastagsag mérés
(pachymetria), az endothel vagy spekuldr mikroszkdp és a szamitdégépes cornea topografia
megjelenése.

A digitdlis technika ugrésszerii fejlddése, mint a képrogzité és digitalizald eljarasok
elterjedése, a kamerdk érzékenységének, felbontdsanak ndvekedése, a nagy teljesitményii
szamitégépek térhoditdsa, a lézer technika megjelenése az elmult években szinte
forradalmasitotta az eliilsé szegment diagnosztikat €s a mutéti lehetdségeit.

A cornea anatomiai ¢és fiziologiai tulajdonsagainak feltérképezésére specidlis eszkozok
jelentek meg. A szaruhartya torderejének mérése immar nemcsak az eliilsé, hanem a hatsé
felszinen is lehetséges, a gorbiilet mellett az alakja is jobban vizsgéalhato az elevacios
topogramok segitségével. Tovabba ezen késziilékkel egyidejii pachymetriai vizsgalatokra is
lehetdség nyilik, mindez a cornea érintése nélkiil, egészen a limbusig kiterjesztve. Ezek az
ugynevezett haromdimenzids (3D) topografok a bulbus egész eliilsd szegmentumat is képesek
feltérképezni és sokszor a szemlencse denzitasat is mérik. Az endothelidlis morfologia
megitélésére szintén non-kontakt elven miikodé spekuldr mikroszképok keriiltek
kifejlesztésre, amelyekkel sokkal gyorsabb a vizsgalat és a fertdzések atvitelének esélye is
lényegesen csokken. Végiil, de nem utolsé sorban ezek a miiszerek szintén alkalmasak a
cornea vastagsaganak a mérésére. 16

A szaruhartya mindezen tulajdonsagainak ismerete a mindennapi szemészeti gyakorlatban
egyre fontosabb tényezdvé valik. A térderd és a vastagsag meghatarozasa nélkiilozhetetlen az

ectatikus koérképek diagnosztikdjaban, kovetésében, a kontaktlencse illesztésben, illetve a



lencseviselés komplikacioinak felismerésében, a cornea kiilonb6zé mitéteinek (refraktiv
sebészeti eljarasok, szaruhdrtya-atiiltetés) tervezésében, kovetésében.'”?® Tovabba a
pachymetriai adatok ismerete segitséget nyujthat a szaraz szem, a diabeteses keratopathia
felismerésében, illetve ujabban része a glaucoma korszeri diagnosztikajanak is.”’>>

A korszerii képalkot6 diagnosztika mellett elterjedében vannak olyan szemi-invaziv
technikak, mint az impresszios citoldgia, amelyek egyre jelentdésebb szereppel birnak a mar
emlitett szaraz szem felismerésében.>*™ Ennek a modszernek a nagy elénye, hogy a
lenyomatok nemcsak a gyakorld klinikusok szamara nyujtanak tobbletinformaciét, hanem a
mintdkat immuncitokémiai, genetikai analizisnek is ald lehet vetni és ennek segitségével
Ujabb diagnosztikus és kutatési tavlatok nyilnak meg.

A diagnosztikus miiszerezettség fejlodésével parhuzamosan, hasonld okokbdl, a miitéti
technikdk is fejlédtek. A refraktiv és transzplanticiés sebészi beavatkozdsokhoz nagy
precizitasi mikrokeratomok ¢és lézerek jelentek meg. Ezek jovoltabdl a korabbi
hagyomdnyosnak mondhato, perforald keratoplasztika (teljes vastagsdgu cornea atiiltetés)
mellett olyan 0j eljarasok keriiltek kifejlesztésre, amelyek csak a szaruhartya koros rétegének
atiiltetésével jarnak.’*?’ A magas rizikocsoportba tartozo Aatiiltetések esetén pedig a
molekularis diagnosztika térhoditasaval lehetdség nyilt a graft élettartamanak novelésére. A
szemfelszini betegségek kezelésének 10j formdjaban széles korben elterjedt az amnion
membran transzplantacié.***!

A korszerli miszerekkel torténd vizsgalatok, mérések, sebészeti beavatkozasok eldtt
sziikségesnek latszik természetesen a késziilékek, miiszerek megismerésén kiviil a veliik valod
mérések pontossaganak, reprodukalhatésaganak, megbizhatdsdganak tesztelése. Szintén veliik

szemben tdmasztott igény, hogy Osszevessiik a mért adatokat a hagyomanyos, konvencionalis

gépekkel nyert szamadatokkal mind egészséges, mind patologids cornedk esetében.



Az alabbiakban attekintjiik a korszeri cornealis diagnosztikdhoz sziikséges eszkodzoket,

muszereket és modszereket.

A keratometriatol a haromdimenzios cornea topografiaig

A szaruhartya legfontosabb paramétereinek meghatarozasara - mint a torderd €s a vastagsag -
tobb szaz éve folynak kisérletek. Christopher Scheiner 1619-ben elsOként préobalta
meghatarozni a cornea gorbiileti sugarat, a szaruhartyar6l visszaverddd képek méretét
hasonlitotta 6ssze ismert gorbiileti sugaru iiveggolydkrol visszaverddd képek méretével. Az
elsé valddi keratométert Ramsden készitette 1769-ben, majd ezt a XIX. szdzad kozepén
egymastol fiiggetleniil von Helmholtz és Emil Javal tokéletesitette és allitotta el ma is ismert
formajaban. Henry Good, akinek a nevéhez flizédik az elsé keratoscop, 1847-ben kozolte
asztigmias szemekrdl tett megfigyeléseit. A XIX. szdzad végén (1880) Antonio Placido
mutatta be a photokeratoscopot, amely a corneara vetithetd koncentrikus fekete és fehér
gyuriikbdl allt, és a modern cornea topografokban ma is hasznalatos.

Korabbi vizsgalok a corneat szférikus centralis (optikai) és aszférikus periférids részre
osztottak.*> A cornea topograf megjelenéséig ez a nézet tartotta, illetve még ma is tartja
magat. Ennek a felosztasnak anatomiai ¢€s gyakorlati jelentdsége van, foként a refraktiv
sebészeti eljarasok elterjedése miatt.*> A centrélis zona - amely altaldban 4 mm atmér6ji -
kiilonféleképpen definidlhatd; a torderd valtozasa ezen a részen egyesek szerint 0,25 D, mas
szerzOk szerint 1,0 D alatt van.***” Ez a teriilet tigy is meghatarozhat6, hogy a gérbiileti sugar
valtozasa a 0,05 mm-t nem haladja meg. Ez a centralis (optikai) régié magaban foglalja:

1. az anatomiai kozéppontot (a limbustol mért egyenld tavolsag)

2. az optikai tengelyt (amely a cornea gorbiiletének centrumat a szemlencse gorbiiletének

centrumaval koti 0ssze)
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3. a pupillaris tengelyt (amely a cornea gorbiiletének centrumat a pupilla centrumaval koti
0ssze)

4. a latas vonalat (amely a fixacios pontot a pupilla centrumaval kéti 0ssze)

5. a visus tengelyét (amely a redukalt szem csomdpontjat a retina foveola centralisaval koti
0ssze).

A szaruhartya eliilso felszinérél cornea topografiai vizsgalatokkal kordbban bizonyitottuk,
hogy a cornea eliilsé felszine aszimmetrikusan aszférikus felszinként is felfoghato,

egyszeriisitve egy szferocilindrikus lencseként modellezhets.**!

A normalisan detektalt
otféle topografiai alakzat valosziniileg a normalis szaruhartyafelszin kiilonb6zd, egymasba
alakul6 formait mutatja a szférikustol a torikusig.

A cornea topografok azonban néhany évtizede hatalmas fejlddésen mentek 4t az tigynevezett
haromdimenzios topografok elterjedésével. Ezeknek a késziilékeknek a kozos jellemzdje,
hogy a valddi fénytorés elve alapjan miikddnek, minden irdnybdl digitalis réslampas
fényképfelvétel-sorozatot készitenek a szem eliilsé szegmentumdrdl (Orbscan). Képesek a
cornea valodi alakjat, gorbiiletét megjeleniteni, amit elevacios topogramnak neveziink. Az igy
keletkezett topogramok fiiggetlenek a vizsgalod tengelytdl és az orientaciotol. A Placido
korong adatai tehat nem sziikségesek a valodi 3D topografidhoz, hiszen minden topogram a

valodi elevaciobol szamitott,'*®

Ebbdl kovetkezben az elevacio és a gorbiileti sugar
topogramjai kiilonbozéek. Ez a kiilonbség klinikailag szignifikans, ami kiilondsen igaz
egyenetlen felszin, gorbiilet esetén, mint nagyfoku asztigmia, keratoconus, kiillonb6zé hegek,
vagy a szaruhdartya-atiiltetés utani allapotok.

A 3D topografok legiijabb modellje a Pentacam. A késziilék a Scheimpflug-elven miikddik.
Mig a hagyomanyos fotézasban a targy, a fényképezd lencséje ¢és a film sikja egymadssal

parhuzamos, a Scheimpflug kamera esetében ezek a sikok szoget zarnak be és egy pontban

metszik egymast. Ha a film és a leképezni kivant targy sikja 90 fokot zar be és ezt a lencse
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sikja osztja ketté, 1:1 aranyu leképezés érhetd el. Ennek a szem fotdzdsa soran az lesz az
elénye, hogy nagy lat6szogl, az optikai tengely mogotti képletekrdl is éles kép keletkezik. A
készililék nemcsak cornea topografia (tangencialis és szagittalis), pachymetria, eliilsé csarnok
adatok (mélység, szog, térfogat) és 3D eliilsé szegmentum modell meghatirozasara ¢és
eldallitasara képes, hanem a szemlencsét atvilagitva denzitometriai szamitasokat is végez.

Ebbé1 az 6t funkcidbol adddik a miiszer neve is.

A szaruhartya vastagsag mérése

A cornea vastagsaganak meghatdrozasara szdmos technika all rendelkezésre, mint az
ultrahangos és optikai pachymetria, optikai koherencia tomografia, a mar emlitett Pentacam
topografia, interferometria, ultrahangos biomikroszképia, konfokalis mikroszkopia és nem
utolsd sorban a spekular mikroszkopia.'”'***® Ezen méréeljarasok koziil a szemészeti
gyakorlatban leginkabb az ultrahangos pachymetria terjedt el, amelynek hazai bevezetésében
magunk is részt vettink.®”®" Akut és kronikus koérfolyamatok képesek befolyasolni a
szaruhartya vastagsagat, amelyek koziil a keratoconus, a glaucoma, illetve a diabetes mellitus
kiemelt jelentSséggel bir.!”'"21272%0283 Ezen paraméter ugyanakkor felvilagositast ad a
cornea allapotarol szamos gyogyszeres kezelés kapcsan, illetve refraktiv és cataracta sebészeti
beavatkozas utan.'"'22226646¢ A7 yltrahangos pachymeter elvi alapja az, hogy a vizsgalofej
altal kibocsatott ultrahangnyalab a szaruhartya eltéré akusztikai keménységi eliilsé és hatulso
feliiletérs] késéssel reflektalodik.”™*”

Az optikai modszerek, foleg a parcialis koherencia interferometria (PCI) technika jelentésen
nagyobb felbontoképességgel rendelkezik, mint az irodalomban leggyakrabban hasznalt

szemészeti ultrahang.®®”°
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Kordbban a Debreceni Szemklinika hazai vonatkozasban els6ként és a nemzetkdzi
irodalomban is az els6k kozott szdmolt be mind a téréerd, mind a pachymetria modern

. 1L sz r 1 48-51,60,61,71,72
vizsgalomodszereirdl és eredményeirdl.

Spekular mikroszkopia

A spekular mikroszkopia alkalmas a szaruhartya endotheliumanak strukturalis és funkcionalis
non-invaziv vizsgalatdra. A spekular mikroszkopiat 1968-ban Maurice fejlesztette ki, a
klinikai gyakorlatba Laing, valamint Bourne és Kaufman vezette be.”””> A fény kiilonboz6
torésmutatoji hatarfeliileteken visszaverddhet, masik része behatolhat az ) kozegbe. A
spekular mikroszképidban elsddleges szerepe a szabalyos visszaverddésnek van, amikor a
beesési szog egyenlé a visszaverddési szoggel (tiikorreflex).”® A levegé refraktiv indexe
1,000, a konnyé 1,337, a cornea¢ 1,376, a csarnokvizé pedig 1,336.” Ezen ismert
torésmutatok segitségével kiszamoltak, hogy a fény 0,022%-a az endothelium-csarnokviz
hatarfeliiletrd] ver6dik vissza. Az endothelidlis sejtrétegrél visszaver6dd megfeleld
sz€lességll fénysugarat felfogva az endothelsejtek megjelenithetdek.

Két tipusa 1étezik a spekular mikroszkopoknak, a kontakt, illetve a non-kontakt késziilék. A
kontakt endothel mikroszkdp méréfeje a szaruhartya felszinét kissé¢ benyomja, igy a modszer
elvégzése helyi érzéstelenitést tesz sziikségessé. A non-kontakt eszkdz automata fokusz
technologidval rendelkezik, a szaruhartya érintésével nem jar. A szabalyos fényvisszaverddés
soran nyert kép (spekular teriilet) nagysaga és alakja fligg a visszaverd feliilet gorbiiletétol.
Sima feliilet esetén a leképzett teriilet és a kapott kép egyenld nagysagu, mig gombfeliilet
esetén minden tengelyében kicsinyitett kép keletkezik. A kontakt endothel mikroszkdpok
tehat a szaruhartya gorbiiletét kiegyenesitve, mint sima felszinrdl alkotnak egyenld nagysaga
képet, mig a non-kontakt mikroszkoépokkal kicsinyitett spekular teriiletet nyeriink a

visszaver6dé fénynyalab felfogasaval és a képernyén valo megjelenitésével.*
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A cornea legbelso rétegét alkotd endothelsejtek vizsgalatara a kontakt és non-kontakt spekular
mikroszkopokon kiviil a konfokalis mikroszkopia is alkalmas.®’ Az endothelialis sejtsiirliség
fontos markere a cornea statuszanak, szdmos betegség, trauma, illetve kémiai anyag vezethet
a sejtszdm csokkenéséhez. A sejtek atlagos mérete az egyik jelzbje a sejtsiirliség
csokkenésének.”™ A variacios koefficiens (sejtteriilet standard deviacioja/atlagos sejtteriilet)
a sejtek méretbeli valtozatossagat irja le, amely paraméter hosszu ideig tarté kontaktlencse
viselet, illetve diabetes mellitus esetén novekedett értéket mutat (polimegitizmus).?**!***
Mivel a cornealis endothelsejtek emberben nem osztédnak, az elpusztult sejtek helyét a
szomszédos sejtek foglaljak el alakjuk megvaltoztatasaval, felszinik megnévelésével.” "
Ezaltal az individudlis sejtek mérete novekszik, melyre a varidcios koefficiens emelkedett

értékébol kovetkeztethetiink.'™® Az egészséges szaruhartya endothelsejtjeinek tobb mint

60%-a hatszogletii, ezen érték alatt pleomorfizmusrél van sz6.%

A conjunctivalis impresszios citologia (CIC)

A conjunctivalis impresszios citologia (CIC) konnyen elvégezhetd, jol dokumentalhato ¢€s
megbizhatd standardizalt teszt, amely alkalmazasaval a szem felszinérdl kapunk fontos
morfoldgiai informaciét. Segitségével tanulmanyozhatdé az epithelidlis sejtek karosodasa, a
kehelysejtek mennyiségi és mindségi valtozasa, €és esetleges gyulladasos sejtek jelenléte is.
Egbert szamolt be elsdként errél a szemfelszini sejtek nyerésére bevezetett egyszerd,
ismételhetd, non-invaziv moddszerrdl, amelynek tobb standardizalt valtozata ismert,
legelterjedtebb az 1983-ban Nelson éltal kozolt séma.***°

A CIC-et leggyakrabban a szaraz szem kutatdsdban, ijabban diagnosztikajaban alkalmazzak.
Hasznalatos tovabba limbalis Ossejt elégtelenség, metaplazids és tumordzus kotohartya

folyamatok kimutatdsaban, refraktiv sebészeti beavatkozasok utan a szemfelszini folyamatok

nyomon kovetésében, Gjabban glaucoma ellenes cseppek szemfelszinre gyakorolt hatdsanak
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kotéhartya gyulladasok elkiilonitésében.” ™"

A korszer(i transzplantaciés modszerek a szemfelszin és cornedlis folyamatok kezelésében

A szaruhartya-atiiltetésekhez elengedhetetlen a jol felszerelt, megfeleld mindségi
kovetelmények (,,quality control”) kozott miikodé szembank. A Debreceni Egyetem
Szemészeti Klinikajan 1994 6ta miikddtetjiik a Szembankot, amely csatlakozott az Eurdpai

, , . . R IR . . . p .1 94
Szembank Térsasaghoz és annak szigort mindségi kovetelményei szerint tevékenykedik.”*”

Az amnion membran transzplantacio (AMT)

Az amnion membran transzplantaci6 (AMT) 1940 o6ta — amikor Rotth Andras beszamolt
alkalmazasanak elsé eredményeirdl — tobbszori reneszanszat éli.”° Az AMT legtjabb
megjelenését 1995-t61 szamithatjuk, amikor Kim ¢és Tseng kisérletes anyagon bizonyitotta
hatasossagat a szemfelszin karosodasaiban.”” Ezutan az AMT-t kiterjedten kezdték alkalmazni
klinikai  vonatkozasban is. Kisérletes vizsgalatok egyre jobban megvilagitottak
hatdsmechanizmusat, kiemelték mechanikai és reepithelizaciot elésegitd effektusat.”’™ A

klinikai kozlések valtakozo sikerekrdl szamoltak be és lassan alakult ki muatéti indikacids

teriilete, amely sok vonatkozasban ma is vitatott.

HLA tipizalas, mint a graft tulélés lehetéségének eszkoze
Néhany éve iinnepelte a vilag szemész tarsadalma az els6 sikeres human szaruhartya-atiiltetés
centendriumat (Zirm, 1905), &m a keratoplasztikdk miitéti kimenetelének sikerességében nagy

valtozdsok nem torténtek. A preciz miitéti technikdk elsajatitdsa és a korszerli miiszerek
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hasznalata mellett alkalmazott immunszuppressziv terapia ellenére is kialakul6 f6 problémat a
transzplantatumok kilokddése okozza. A medicina mas teriiletein torténd transzplantaciok
sikerességének pozitiv valtozasa mellett elgondolkodtatd, hogy miért éppen a szaruhartya,
amelyet immunolégiai privilégium helyzetében 1évé szovetnek tekintiink, talélési gorbéje
nem valtozott jelentdsen az elmult évszazad alatt. A transzplantatumok 10 éves tulélése
atlagosan csak mintegy 60%-ra tehetS.'” Szamos keratoplasztika regiszterben a miitéti
indikéaci6 tekintetében az ismételt atiiltetések az elsé vagy el8keld helyen szerepelnek.'®'

Szerv- és szovetatiiltetések esetében altalanosan ismert és elfogadott tény, hogy a donor és a
recipiens HLA (Human Leukocyta-A) antigénjeinek egyezése eldsegiti a transzplantaitumok
tulélését, a keratoplasztika esetében azonban az egyezés sziikségessége még ma is vitatott.
Azonos vagy kozel azonos HLA tipust szaruhartya szovetek beiiltetése esetén a kilokddési
reakciok szama sok esetben jelentdsen csokkent, am ellentmondésos eredmények is sziilettek.
Ezen ellentmondas elsdsorban az USA-ban és az Eurdpaban végzett mitétek eredményére
vonatkozik, és a legfébb oka a HLA tipizaldsi modszerek kiilonboz6ségében keresendd.'**'%
Ujabban azt is kimutattak, hogy a HLA antigének egyezése nemcsak a magas, hanem a
normal rizikdju prognosztikai csoportban is pozitiv hatassal van a beliiltetett transzplantatum

r ’ S 107-108
életképességére.'”’

Hatso lamellaris keratoplasztika

A lamellaris keratoplasztikdk tobb évtizede terjedtek el szerte a vildgon, és ezen miitéti
megoldasok ma a technikai fejlddésnek koszonhetéen masodviragzasukat élik. Az eliilsé
lamellaris atiiltetések kdzott magyar Gttdrd személyiséget is talalhatunk, mint pl. Alberth, aki
munkatarsaival egyiitt vegyi sériilések esetén alkalmazta sikerrel ezt a technikat.'®''

A hatsé lamellaris formardl els6ként Tillet szamolt be 1956-ban, de ezt kovetéen a technika

111

néhany évtizedre feledésbe meriilt. " A 90-es évek végén Melles és mtsai. kezdték el a hatso
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lamellaris keratoplasztikat rutinszeriien alkalmazni (,,posterior lamellar keratoplasty”,
PLK)."*'® A miitét soran 7,5 mm atmér6jii donor szévetet implantaltak 9 mm-es sclera
seben keresztiil. Roviddel ezt kovetden kevés modositassal az USA-ban is elterjedt a modszer
(,,deep lamellar endotehlial keratoplasty”, DLEK)."'* Majd Melles is modositotta a technikat,
9 mm-es donorszdvetet hasznalt, amelyet Osszehajtva jutatott az eliilsé csarnokba 5 mm-es
sclera seben keresztiil.'> A sclera sebet ekkor mar varratok nélkiil zartik. Az USA-ban a
modszert kis sebben torténd mély hatsé lamellaris keratoplasztikanak nevezték el (,,small
incision” DLEK)."'"® Az eddig ismertetett technikék a hatsoé cornealis lamella levalasztasahoz
specialis miiszereket kivantak, mint trepan, ollok €s implantald spatula. Majd 2003-t6l terjedt
el a ,,.Descemetorhexis”, amelynek sordn elégséges volt specidlis horoggal és spatuldval
kizardlag a Descemet és endothelium rétegének a levalasztisa és atiiltetése (,,Descemet
stripping  endothelial keratoplasty”, DSEK)."” Ha a donorszovet el6készitéséhez
mikrokeratomot hasznalunk, a moédszert Descemet levalasztasos automatizalt endothelialis
keratoplasztikdnak nevezziikk (,,Descemet stripping automated endothelial keratoplasty”,
DSAEK).""*! Az elmult években féként ez utobbi modszer terjedt el és az egész vilagon
rutin eljarassa valt. Legtjabb formaja, amikor kizarélag valéban csak a Descemet membran és

az endothelium kertil atiiltetésre (,,Descemet membrane endothelial keratoplasty”, DMEK).'®
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Célkitizések

crer

crer

értékelése. A szemfelszin és szaruhartya betegségeinek korai diagnosztikaja modern
képalkotd eljarasokkal, valamint ezen korképek korszeriibb sebészi ellatasa, amelyek esetleg
képesek a hagyomanyos technikdk felvaltasara, gyorsabb sebgyogyulast és rovidebb
rehabilitacios periodust biztositva.

1. A normalis szaruhartya eliilsd €s hatso felszinének részletesebb vizsgalata, meghatarozva a
minimum, a maximum, az asztigmias keratometria, az axialis és az atlagos toréerd értéket,
valamint az elevaciot és a vastagsdgot haromdimenzidés cornea topograf segitségével.
Adatbazis létrehozdsa az egészséges szaruhartya fontosabb numerikus paramétereirdl, a
topogramok szemikvantitativ elemzése, amelyek majd a cornea kiilonbozé betegségeivel,
koéros allapotaival vethetok dssze.

2. A szaruhartya vastagsaganak meghatarozasa normalis cornedkon, keratoglobusban ¢s
szaruhdrtya-atiiltetésen atesett szemeken kiilonbozé elveken mikodd pachymeterek
segitségével, ezek kozlil a vastagsdg mérésére legalkalmasabb késziilék kivalasztasa. A
miiszerek pontossaganak, reprodukalhatdosaganak, helyettesithetoségének megitélése két
fiiggetlen vizsgalo altal.

3. A cornea toréerejének és vastagsaganak meghatarozasa Scheimpflug-elven miikiidé cornea
topograf segitségével, ¢s a mért adatok Osszehasonlitdsa mas késziilékekkel nyert hasonld
numerikus értékekkel, két egymastol fliggetlen vizsgald kozremiikodésével.

4. A normalis szaruhartya belsd felszinét boritd egyrétegli endothelium corneae

crer

endothelium szerkezetének meghatarozasa keratoplasztikan atesett, valamint diabetes
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mellitusban  szenvedd betegek szaruhartydjaban. A kiilonbozé elven miikodo
mikroszkdopokkal kapott morfoldgiai struktura pontos elemzésére ajanlasok kidolgozasa.

5. Experimentalis koriilmények kozott a refraktiv és cornedlis sebészetben kiemelt szereppel
bir6é mikrokeratom tanulmanyozéasa, meghatarozva a penge altal keltett lebeny pontos méretét,
vastagsagat, majd a szemfelszinre gyakorolt hatasat elektronmikroszkop segitségével. Ezaltal
a miszer és az eljaras alkalmazhatdsaganak megitélése.

6. A szemfelszin szaradasos korképeinek (keratoconjunctivitis sicca, Sjogren-szindroma)
diagnosztikija conjunctivalis impresszids citoldégia modszerével. Osszefiiggések feltarasa a
citolégia és a klasszikus koppenhagai kritériumok szerint végzett tesztek kozott, ami
eldsegitheti a betegség pontosabb, korai diagnozisat.

7. A cornea konzervalds moédszertananak hazai kidolgozéasa. Két kozéptava (Likorol és
Optisol) és két kdzéphosszutavi (IMDM, Iscove’s Modified Dulbecco Medium és Inosol)
cornea konzervald folyadék dsszehasonlito vizsgalata.

8. A szemfelszin és szaruhartya betegségek korszerti transzplantacids technikakkal torténd
ellatasa, igymint amnion membran transzplantacid, HLA tipizalt cornedk beiiltetése, hatsé
lamellaris keratoplaszika Descemet levalasztasos formadja, illetve ezek a szemfelszinre, a graft

tulélésre, a cornea vastagsagara, az endotheliumra kifejtett hatdsanak vizsgalata.
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Betegek és modszerek

Tanulmanyainkat a Helsinki Deklaracid €és a helyi, klinikai etikai bizottsdg normainak és
eldirasainak megfelelden végeztiik. A miiszeres vizsgalatok, illetve a miitétek el6tt teljes kora
szemészeti kivizsgalas tortént. A tanulmanyokban hasznalt miiszerek és a vizsgalo eljarasok a

kovetkez6k voltak.

A szaruhartya torderejének meghatarozasara szolgald miiszer

Cornea topogridfia

Cornea topografias (TMS 4, Tomey, Tennenlohe, Németorszag) vizsgéalat soran a szaruhartya
eliilsd felszinének gorbiileti sugarat és az ebbdl szamitott torderdt hatdrozzuk meg a cornea
mintegy 10 000 pontjdban a szaruhartya csaknem egész felszinén, limbust6l limbusig. A
topograf koncentrikus gytirtiket (Placido korong) vetit a cornedra, amelyek a beépitett
videokamera segitségével folyamatosan, minden iddpillanatban megjelennek a topograf
képernydjén (2. dbra). A beteg poziciondldsa hasonld a réslampachoz, all- és homloktartd
rogziti a fejet. A legalkalmasabb pillanatban — amikor a szemrés megfelelden tag, szabalyosak
és élesek a korok a cornean, megfeleld id6 telt el a pislogas utan — kimerevithetd a kép.'?''?
Ennek alapjan a kiilon erre a célra kifejlesztett szamitogépes program minden kor hatarara
pontsorozatot illeszt, ¢s minden pontban meghatarozza a szaruhartya torderejét. A szinek
értelmezésében egy a képernydn is megjelend skala segit. Minden torderd tartomanyhoz
hozzarendelhet6 egy szinarnyalat, igy a szaruhartyafelszin eltérd torderejii teriileteit szinkodos

térképként, topogramként jeleniti meg. A kiilonb6z6é pontokon mért adatok alapjan kiilonféle

numerikus mutatdkat is kalkulal a gép, amelynek értékei az adott topogramra jellemzoek, €s
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szintén megjelenithetdk a szdmitdgép monitoran (2. abra). Mind a kép, mind a hozz4 tartozé

adatok digitalis formaban tarolhatok, és barmikor elérhetdek a szamitogép adatbazisabol.

10118116. TMS 10118116. TMS
Exam 16 6£29£2001 Exam 16
pp 10:13:11

Standard

451 487 469 47 8 4

439 445 431

MNormalized Diop

2. é4bra. Cornea topografia sordn Placido korong koncentrikus gytriii vetiilnek a cornea
felszinére (a), majd ebbdl késziil el a szines topogram (b).

A szaruhdrtya torderejének €s vastagsaganak meghatarozasara szolgald miiszerek

Pasztazo réslampas, Orbscan cornea topografia

A vizsgalat megkezdése elott a betegek rogzitették az allukat és a homlokukat a késziilék all-,
illetve homloktdmaszaban, és egyenesen eldre, egy 1ézerfixacios pontra tekintettek. Csakugy,
mint a topograf esetében, a méréshez nem volt sziikség a cornea érintésére. Miutan a
késziilékhez kapcsolt PC képernydjén megjelent a vizsgalt szem, a célkeresztet a pupilla

kozepére illesztettiik, és a fokuszalas utan a gép automatikusan elkezdte a szem pasztazasat.
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Az Orbscan topograf (Orbtek Inc., Salt Lake City, Utah, USA) kalibralt szélességli és
intenzitasu résfényt vetit a szem felszinére egy videdkamera segitségével (3. abra). A résfény
40 alkalommal pasztdzza nemcsak a corneat, hanem jellegébdl adodoan az eliilsé csarnokot is,
limbustol limbusig (htsszor balrol jobbra, husszor visszafelé¢) a 3 masodperces vizsgalati ido
alatt (innen az angolszéasz elnevezés: ,,scanning-slit topography”). Egy résfény szeletbdl x, y
¢s z iranyban (tehat harom dimenzidban) 240 pontot kozvetit a kamera a vele Osszekotott
szamitogép felé, osszesen tehat kdzel 10 000 pontot. Ebbo] késziil el a specialis programmal a

szaruhartya (és az eliilsO csarnok) haromdimenzids valodi topogramja (3. abra).
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3. abra. Orbscan esetében kalibralt szélességli ¢és intenzitdsu résfény vetiil a szemfelszinre (a)
¢€s ebbdl késziil el a haromdimenzids topogram, jelen esetben az eliilso elevacio (b).

A késziilék tobbek kozott az alabbi topogramok megjelenitésére képes:

Elevacio: a cornea idedlis gombfelszintdl vald eltérését adja meg mm-ben. A szaruhartya
alakjarol nyuajt informaciot. Eliils6 és hatso felszint jellemzd formdaja van. E két topogram
kiilonbségébdl szarmazik a cornea teljes vastagsagara vonatkozo vastagsagi térkép.

Atlagos toréerd: A szaruhartya valddi atlagos gorbiiletét adja meg dioptridban. A kiilonboz6
kozegek hataran a valosagos torésmutatd adataival szamol (levegd, n=1; cornea, n=1,376;
csarnokviz, n=1,336; ezért az eliilso felszinen delta n=0,376, a hatso felszinen delta n=0,04),

ellentétben a konvencionalis keratometrias értékkel (delta n=0,3376). Az Orbscan a valodi
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topografiai viszonyokat jellemzi, a konnyfilm stabilitasa, vastagsdga, zavarai nem
befolyasoljak. Leggyakrabban a cornea gorbiileti anomalidindl nyujt segitséget, igy
keratoconusban és cornea transzplantacié utan.

Axialis toréero: A kilonbozé gorbiileti sugarakhoz tartozo torderdt jeleniti meg dioptriaban,
hasonld a hagyomanyos topografok szines térképeihez. Ennek pontosabb formdija a
tangencialis torderd térképe. Mindkettd asztigmatizmus esetében hasznalatos, eliilsd, hatulso
¢s totalis formai vannak.

A géptdl kérhetjik a hagyomanyos keratometrias szines térképet is, de a fentiekbdl
kovetkezden pontosabbak és fontosabbak az eliils és a hatso felszint jellemzd topogramok.

Lehivhat6 tovabba a szaruhdrtya vastagsagnak megfeleld térkép is.

Scheimpflug-elven miikodo cornea topografia

A Pentacam (Oculus, Wetzlar, Németorszag) egy vizsgalofejbol és egy hozza gyors
adatatvitelt lehetévé tevé USB porttal kapcsolt PC-bdl, illetve a képek elemzését végzo
szoftverbdl all. A vizsgélofej egy fekete lap mogott helyezkedik el, amelyen két nyilas
talalhat6. A kozépso keskeny résbe tekint a beteg, ahol a fixaciot 1ézerfény is segiti, a sz&lsé
nagyobb nyilds mogott pedig a szem koriil korbeforduld Scheimpflug kamera talalhatd (4.
abra). A PC képerny6jén joystick segitségével - a kozépvonalakhoz éllitva a cornea csticsat és
a pupilla kozepét - elindithato a felvétel. Ha az emlitett beallitas nagyon pontos, a gép magatol
késziti el a mérést. A felvétel megkezdése eldtt tobbféle vizsgalati stratégia valaszthato.
Rosszul kooperald, szemiiket nehezen nyitd betegeknél egyetlen Scheimpflug kép is
rogzithetd. Készithetdek novelt dinamikaji (jobb mindségli) Scheimpflug felvételek is, 5, 10
illetve 15 kép, 0,1, 0,2 illetve 0,3 masodperc alatt. Ilyenkor a kamera fix allast, de mérés elott
a kamera helyzetét a vizsgald jeloli ki. Leggyakoribb azonban a haromdimenzids felvétel.

Ilyenkor a kamera korbefordul és szintén a vizsgalo altal meghatarozhatoéan 15, 25 illetve 50
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képet készit 1, 1 illetve 2 masodperc alatt. A Pentacam HR (,,high resolution”) Scheimpflug
kameraja megndvelt, 1,45 Megapixeles felbontasu. Majd az elkésziilt képeken a szoftver az
optikailag kiilonb6z6 kdzegek hatdrara pontsorozatot illeszt, és ilyen moédon 138 000 pontbdl
késziti el az eliils6é szegmentum 3D forgathat6d képét (a korabbi 25 000 helyett). Ezenkiviil a
szoftver segitségével megjelenithetd a teljes szaruhartya vastagsagi, eliils6 ¢s hatulso
felszinének szagittalis és tangencialis, valamint elevacios térképe (4. abra). Tovabba a
program segitségével magukon a képeken is végezhetiink manualis méréseket (hasonloan,
mint az ultrahangos képeken, tdvolsag meghatarozas esetén), valamint leolvashatjuk a
szemlencse denzitdsanak mértékét is egy 0-100-ig terjedd skalan. Jelen tanulmanyokhoz a
Pentacam HR valtozatat hasznaltuk 25 felvételt készitve, a mérésekhez automata iizemmodot

alkalmazva.

Fuhae [
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4. abra. A Pentacam HR késziilék vizsgalofeje, a beteg a kdzépso keskeny résbe tekint, a felsd
nyilas mogott pedig Scheimpflug kamera talalhato (a). Ennek szem koriil korbeforduldsa utan
az eliilsé szegmentumot jellemzd adatok halmazat kapjuk meg (b).
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A szaruhdartya vastagsagdnak meghatarozasara szolgaldé miiszerek

Ultrahang A-scan

Kontakt moddszerrdl 1évén szd, elsOként éErzéstelenitd cseppentés tortént (tetracain
hydrochlorid, FoNo). A méréshez a paciens 1il6 helyzetben egyenesen eldre tekintett és egy
meghatarozott pontra fixalt, mialatt a vizsgald az ultrahangos mérdfejet a corneara
merdlegesen tartva, dévatosan annak centralis részé¢hez érintette. A mérés elve az, hogy a
cornea eliillsé ¢és hatulsé felszinén atjutd, majd visszaverédé ultrahangnyaldb az
utkiilonbségébol kalkulalja a pachymetriai adatokat (5. abra). A vizsgalatainkban hasznalt
szemészeti ultrahang (AL-1000, AL-2000, Tomey) 10 MHz-es kézifejének axialis felbontasa

200-300 pm.

Anterior Chamber Master (ACMaster)

Az ACMaster (Carl Zeiss Meditec, Jena, Németorszag) 850 nm-es hullamhosszu fény
segitségével, tehat optikai modon mér, felhasznalva a parcialis koherencia interferometria
(PCI) fizikai elvét. Non-kontakt modon képes mérni egy ultrahanghoz hasonlé A-scan
segitségével a cornea vastagsagat, az eliilsd csarnok anatémiai mélységét és a szemlencse
vastagsagat 1 pm-es axidlis felbontdssal (6. abra). A PCI technika masik elénye, hogy a
vizsgalt szem alkalmazkodik a vizsgalat soran (ultrahang esetén a beteg a masik szemével

fixal és akkomodal), igy a miiszer minden esetben az optikai tengelyben mér.
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5. abra. Eliilsé szegmentum biometria 6. dbra. Bulbus biometria A-scan ultrahang
ACMasterrel. A nyillal jelolt els6 két tiiske a  késziilékkel. Az elsé két tiiske a cornea
cornea eliilsd és hatso felszinét jeldli. eliilsé és hatso felszinét jeloli.

A cornedlis endothelium és a szaruhartya vastagsaganak meghatarozasara szolgaldé miiszerek

Non-kontakt spekular (endothel) mikroszkopia

A mérések eldtt megkértiik a pacienst, hogy rogzitse az allat és a homlokat a késziilék all-,
illetve homloktadmaszaban és tekintsen egyenesen elére egy beépitett 1ézeres fixacios pontra.
Miutan a késziilék érint6képernydjén megjelent a vizsgalt szem, a célkeresztet a pupilla
teriiletére illesztettiik, s a gép automatikusan elkészitette az endothel fotokat. Ezen legujabb
fejlesztésti spekular mikroszkop a cornea centralis részén kiviil 6 periférias ponton is képes
mérni, nevezetesen 2, 4, 6, 8, 10 és 12 6radnal. Méréseink sordn a tobbi vizsgaloeljarassal vald
Osszehasonlithatosdg miatt csak a szaruhartya kozponti részét tanulméanyoztuk. A késziilék
automatikusan kivalasztja a legjobb mindségii felvételt és sajat software-e segitségével elemzi
azt. A legfontosabb paraméterek, amelyeket a mikroszkop mér, illetve kalkulal: az
endothelsejtek szama (stirlisége), atlagos sejtteriilet, az 4tlagos sejtteriilet varidcios
koefficiense, valamint a hatszogletli sejtek aranya. A késziilék alkalmas tovabba a szaruhartya

vastagsdganak meghatdrozasara is, amely a cornea eliilsé és hatuls6 felszinén athalado,
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megtoretd, majd visszaverddo fény utkiilonbségeébdl (fokusztavolsag) alakul ki, és leolvashatod

a monitorrol.

Kontakt spekuldar mikroszkopia

A kontakt spekuldr mikroszkopia sordn sziikség volt a szaruhartya helyi érzéstelenitésére,
melyet tetracain hydrochlorid szemcseppel (FoNo) végeztiink. A pacienst felkértiik, hogy a
non-kontakt eljarasnal emlitett médon pozicionélja fejét a tdmasztékban és fixaljon a beépitett
1ézerfixécios pontra. Ekkor az endotheliumot élesre allitottuk, és a felvétel elkészitése utan azt
a mikroszkophoz csatlakoztatott szamitogép merevlemezén taroltuk el a késdbbi értékelés
céljabol (7. abra). A mérések, illetve a képelemzés a komputerre installalt képanalizald
program (EM-1100, V 1.2.2., Tomey) segitségével tortént. A vizsgalando teriiletet ugy
allitottuk be, hogy az lehetdség szerint ugyanannyi sejtet tartalmazzon, mint amennyi a non-
kontakt eszkézzel megszamlalasra keriilt. A program altal mért paraméterek: az
endothelsejtek siirtisége, atlagos sejttertilet, illetve annak variacios koefficiense. A szaruhartya

vastagsaganak mérése hasonldan tortént, mint a non-kontakt késziilék esetén.

LENS X186
FOCUS B.68

7. abra. Normalis szaruhdrtya endotheliumrdl késziilt felvétel, amelyen jol latszanak az
egyrétegli hexagonalis sejtek. A fokusz a cornea vastagsagat jelenti.
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Az endothelialis sejtsiiriiség korrigalasa

A spekular mikroszkdpok nagyitas alatt vizsgaljak az endothelium sejtjeit. A nagyitas valtozik
a cornea vastagsagaval, amennyiben vékonyabb szaruhartydk vizsgéalata esetén kisebb
nagyitas varhat6, mivel a fény altal megtett Ut rovidebb. Ezaltal azonban a mért endothelilis
sejtszam tobb lesz a valodinal. A non-kontakt késziilék esetében a nagyitas a cornea vastagsag
mellett a szaruhartya gorbiiletétdl is fiigg, mert itt a fénysugarak elséként a levegdn athaladva
érnek a cornea felszinéhez. Mindezek miatt a mért sejtstirliség korrigalasara volt sziikség,
amely a non-kontakt spekular mikroszkop esetén Isager €s mtsai. altal korabban leirt médon, a
keratometrias értékek figyelembevételével,'” a kontakt késziiléknél pedig a gyartd altal
megadott képlet szerint tortént:

Sejtstiriiség (korrigalt)=sejtsiiriség (nyers) x (F/10,566),

ahol F=fokusztavolsag (a cornea vastagsaga),

10,566=gyari konverzids faktor.

A non-kontakt spekular mikroszkop altal determinalt endothelidlis sejtstirliség korrigalasdhoz
szlikséges gorbiileti sugarat automata keratometrids vizsgalattal hataroztuk meg minden

vizsgalt személy esetében.

A vizsgélatokban résztvevok bevalogatasanak és vizsgalatanak altalanos szempontjai

A betegeket a kiilonb6z6é tanulmanyokhoz prospektiven valogattuk, elézetesen felallitva a
vizsgalo stratégiat, meghatdrozva a mérések sorrendjét. A kontrollok kivalasztasa olyan
egészséges egyének koziil tortént, akiknek sem szisztémas, sem szemészeti betegsége
(miitéte) nem volt, tovabba kontaktlencsét sem viseltek. A minusz és plusz 5,0 D feletti
szférikus €és asztigmids fénytorési hibaval rendelkezdket is kizartuk. A kiilonb6zo

késziilékekkel legalabb harom mérést végeztiink.
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Két vizsgalo esetén miutan az elsé vizsgalo elkészitette a felvételeket, megkértiik a pacienst,
hogy vegye ki a fejét az alltartobodl, pislogjon néhanyat, majd Gjra rogzitse az allat és
homlokat, és a masodik vizsgalo is lefényképezte a szaruhartyat.

Szaruhartya vastagsag meghatarozasakor az elv mindig az volt, hogy a legelterjedtebb,
konvencionalis (,,gold standard”) ultrahangos technikaval vessiik Ossze az eredményeket,
ezért ez a késziilék mindig szerepelt a kiilonbdzo tanulmanyokban. A pachymetriai méréseket
a korai délutani 6rakban végeztiik, hogy elkeriiljiik az ébredés utani cornealis duzzanatot. Ha
egy tanulmanyban non-kontakt ¢és kontakt miiszerrel valdé mérés is szerepelt,

természetszerileg els6ként a non-kontakt eszkozt hasznaltuk.

Az egyes vizsgalatokban részt vevo egyének s vizsgalati stratégiak

Haromdimenzios Orbscan topogrdfia

Orbscan topograffal 44 egészséges személy 88 szemét vizsgaltuk (20 nd, 24 férfi, atlagéletkor
61,43+£16,43 év). A vizsgalatba azért vontuk be mindkét szemet, hogy a jobb és bal cornedk
kozotti kiilonbozetet és a miszer megbizhatosagat is teszteljiik. A statisztikai elemzést
elsddlegesen a jobb szemek adataival végeztiik el, de megadtuk a masik szem identikus
paramétereit is.

A hagyomanyos keratometriaval és topografidval Osszehasonlitdsképpen a cornedlis felszin
jellemzésére meghatdroztuk a minimum (K1), maximum (K2) toérderd, az asztigmatizmus €s
az axialis torderd értéket.

A cornea gorbiiletét az atlagos torderd, alakjat a magaslati, elevacids topogram segitségével
jellemeztiik (Orbscan estében ugynevezett ,,best fit sphere”), a kurzorral kijelolve az eliilso €s

héatulso felszini topogramon a centralis és a legmeredekebb pontot. Az atlagos torderd
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esetében a szférikus és a cilindrikus komponensek értékét is megadtuk mind az eliils6, mind a
hats6 felszinen a pontosabb leiras, jellemzés érdekében.

Az Orbscan topografra jellemz6 szinkodolt térképeket - elevacio, atlagos torderd, vastagsag -
kerek, ovalis, decentralt kerek és decentralt ovalis csoportokba osztottuk. A szinkddolt
topogramokon a meleg szinek a magasabb, a hideg szinek az alacsonyabb torderdt jelentik.
Ha a legmelegebb szin legrovidebb atmérdje a leghosszabb atméré kétharmada vagy tobb,
akkor kerek, ha kevesebb, akkor ovalis alakzatrol beszéliink. Ha ennek a formanak legalabb a
fele a 3 mm-es centralis zonan kiviil esik, akkor decentrélt a topogram.'**

Végiil a vastagsagot hataroztuk meg a centrumban ¢s 45 fokonként, a kozépponttél 3 mm-re.

Rogzitettiik az atlagos és legvékonyabb pachymetrias értékeket is.

Normdalis szemek szaruhartya vastagsaga kiilonbozo miiszerekkel mérve

Ebben a vizsgalatsorozatban 34 normalis egyén 34 cornea vastagsdgat mértiilk meg (kizarélag
jobb szemeket). A tanulmanyban 13 né €s 21 férfi szerepelt (atlagéletkor 58,23+14,61 év). A
méréseket non-kontakt késziilékekkel, mint Orbscan és spekular mikroszkép (SP-2000P,
Topcon), valamint kontakt miiszerekkel, mint ultrahang (AL-1000) és spekular mikroszkdp

(EM-1000) is elvégeztiik.

Egészséges szemek szaruhdrtya vastagsaga PCI technikaval vizsgalva
Ebben az esetben 70 személy 136 cornedjat vizsgaltuk (atlagéletkor 66,2+11,3 év, 34 nd, 36

férfi), az ACMaster-t hasonlitottuk 6ssze ultrahangos technikaval (AL-2000).

Scheimpflug topografia és pachymetria
A vizsgalatsorozatba 46 egészséges egyént vontunk be, akiknek a jobb oldali szaruhartyajat

tanulmanyoztuk (30 nd, 16 férfi, atlagéletkor 50,518 ¢év). Pachymetriai vizsgalatokhoz a
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Pentacam HR utan ultrahangos késziiléket (AL-2000) hasznaltunk. Mindkét méréssorozatot
két egymastol fiiggetlen vizsgald hajtotta végre. A keratometriai mérések soran (19 egyén
jobb szeme, atlagéletkor 60+16,8 év) elemeztiik a vizszintes (K1) és a fiiggéleges (K2)

crer

gorbiiletét, majd az eliilsé csarnok mélységét és térfogatat.

Cornea topogrdfia és pachymetria keratoglobus esetében

Egy 11 esztend6s arab szarmazasu fiugyermeket kétoldali latdsromlas miatt vizsgaltunk,
akinek korabban mas panasza nem volt. Latasélesség meghatarozas, réslampas vizsgalat utan
cornea topografiat (EyeSys, Houston, Texas, USA) és ultrahangos pachymetriat (Paxial 6.1,
Alcon, Fort Worth, Texas, USA) végeztiink a centrumban és a centrumhoz viszonyitva 3, 5, 7,

10 mm-es atméroji korokben 45 fokonkénti felosztasban is.

Szaruhartya vastagsag keratoplasztika utan

A centralis cornea vastagsagot 46 esetben hataroztuk meg perforal6d keratoplasztika utan (37
beteg, atlagéletkor 52+18 év). A vizsgalatokhoz spekular mikroszképokat (SP-2000P, EM-
1000) és ultrahangos technikat (AL-1000) hasznaltunk. Valamennyi szaruhartya sima,
csillogo és atlatszo volt. A mitétet indokold diagnozisok a kovetkezok voltak: keratoconus
(n=28), Fuchs disztrofia (n=11), stroma disztrofia (n=3), erezetlen hegesedés perforald sériilés
utan (n=2) és pseudophakias bullosus keratopathia (n=2). A méréseket atlagosan 48 honappal

(median 24 honap; 1-t6l 360 honapig) a miitétek utdn végeztiik el.
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A cornealis endothelium vizsgadlata egészségesekben és keratoplasztika utan

Ebben a tanulméanyban 50 szaruhartya-atiiltetésen atesett corneat vizsgaltunk (41 beteg, 25 nd,
16 férfi, atlagéletkor 53+£17 év). Kontrollként 65 egészséges szaruhartya szolgalt (39 személy,
19 no, 20 férfi, atlagéletkor 7112 év).

A mérésekhez non-kontakt (SP-2000P) és kontakt (EM-1000) spekular mikroszkopot is
alkalmaztunk. A mitétet indokold diagndzisok a kovetkezdk voltak: keratoconus (n=28),
Fuchs disztrofia (n=14), stroma disztrofia (n=3), erezetlen hegesedés perforald sériilés utan
(n=3) ¢és pseudophakids bullosus keratopathia (n=2). A vizsgélatokat atlagosan 3,6 évvel a

miutétek utdn (median 2 év; 1 honaptol 30 évig) végeztiik el.

A cornealis endothelium vizsgdlata diabetes mellitusban

A tanulmanyban 21 I-es tipust diabetes mellitusban szenvedd beteg (9 nd, 12 férfi,
atlagéletkor 40,97+15,46 év) 41 szemét és 30 Il-es tipusu diabetes mellitusban szenvedd beteg
(20 nd, 10 férfi, atlagéletkor 64,36+10,47 év) 59 szemét vontuk be.

A betegség fennallasanak ideje a fenti sorrend alapjan 10,88+8,06 év, illetve 13,61+6,5 év
volt.

Kizar6 okként szerepelt egyéb szemészeti betegség, korabbi intraocularis miitét, kontaktlencse
viselés és a glaucoma valamennyi tipusa.

Kontrollként életkor azonos személyeket vizsgaltunk. Az elsd csoportba tartozok (kontroll T)
az l-es tipusu diabetes mellitusos csoporthoz szolgéltak kontrollként, a masodik csoportba
tartozok (kontroll IT) pedig a betegség I1-es tipusahoz. Az eldbbibe 22 személy (9 né, 13 férfi,
atlagéletkor 40,45+£15,16 év) 40 szemét, utdbbiba 30 egyén (15 férfi és nd, atlagéletkor
62,69+13,38 ¢év) 60 szemét osztottuk.

Réslampas vizsgalat utan rogzitettiik a szemnyomast, tagitott pupilla mellett a retinopathia

stadiumat, kontakt spekular mikroszképpal (EM-1000) az endothelidlis morfologia adatait,
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valamint a szaruhartya vastagsagat. A retinopathia allapotat egy korabbi tanulmany alapjan
négy stadiumba soroltuk:'*
O=nincs lathato retinopathia, 1=enyhe non-proliferativ retinopathia, 2=kdzepesen sulyos non-

proliferativ retinopathia, 3=sulyos non-proliferativ retinopathia, 4=proliferativ retinopathia.

Cornea konzervalo folyadékok osszehasonlito vizsgalata

A két kozéptavu (Optisol GS, Bausch and Lomb, Rochester, New York, USA ¢és Likorol DX,
Chauvin-Opsia, Labege Cedex, Franciaorszag) ¢és a két kozéphosszutava (Inosol, Chauvin-
Opsia ¢s IMDM, Iscove’s Modified Dulbecco Medium, Sigma, St. Louis, Missouri, USA)
cornea konzervald folyadékban 8-8, 0Osszességében 32 normalis huméan szaruhartyat
konzervaltunk 28 napon keresztiil.

A cornea donorok atlagéletkora 5612 év volt (a legiddsebb donor 76 éves, a legfiatalabb 28
éves volt). A haldl és az enucleatio kozott atlagosan 743 ora (legkevesebb 0,5 ora, legtobb 10
ora) telt el. A kozéptava médiumokat +4 °C-on hiitészekrényben, a kozéphossztava
oldatokat pedig +37 °C-on 5%-os telitettségii CO, termosztatban taroltuk.

Meghataroztuk az endothelidlis sejtstiriiséget, morfoldgiat és a tapfolyadékok anyageseréjének
indirekt nyomon kovetéséhez a konzervaldé médiumok atlagos gliikoz- és laktatszintjét a
konzervalas el6tt, valamint a 7., 14., 21. és 28. napon.

Az endotheliumot faziskontraszt inverz mikroszkopiaval elemeztiik, a sejtstirliség vizsgalata
soran harom kiilonb6z6 centralis 1atdmezd sejtszam atlagat figyelembe véve. A cornedkat
endothelidlis oldallal felfelé steril Petri csészében helyeztiik el, és 1 percig 0,4%-o0s vitalis
tripankék festékkel festettiik. A festéket 4 perces NaCl oldattal torténd oblitéssel tavolitottuk
el. A konzerval6 médiumok atlagos glikoz- és laktatszintjét enzimatikus modszer
segitségével mértiik. A 4 hetes periddus végén a corneakat kdzépen kettévagtuk, felét fény-,

felét elektronmikroszkopos feldolgozasnak vetettiik ala.
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Mindkét esetben konvencionalis hisztologiai modszereket kovettiink: fénymikroszkopos
vizsgalat soran formalinfixalas és paraffinbedgyazas, majd haematoxilin-eosin ¢s PAS festés
tortént. Az elektronmikroszkopos mintékat 2,5%-os glutaraldehidben fixaltuk, majd 1%-os

ozmiumtetroxidos utordgzitést kovetéen Durcupan gyantaba dgyaztuk.

A cornea konzervalas modszertana

A hazankban is kotelezOen bevezetett donorszlirés, az egészségiigyi torvény transzplantacidra
vonatkoz6 rendelkezései miatt feltétleniil sziikségesnek lattuk azon szempontok, iranyelvek és
modszerek kidolgozasat, amelyek cornedk konzervaldsit magas szinten és ellendrizhetd
mindségben (,,quality control”) teszik lehetévé. Ennek kapcsan hazdnkban kidolgoztuk a
donorszelekcid, a szaruhartya eltavolitas, a vérmintavétel, a szemrés ellatasanak szempontjait.
Meghataroztuk a szaruhartya vizsgélatanak, prepardlasanak iranyelveit, a tarolas, a
mikrobiologiai tesztelés metodikajat, tovabba a szaruhdrtya tovabbitds lehetOségeit a

felhasznalo sebészeti egység felé.

Mikrokeratom vizsgalata

Allatkisérletes modellként frissen eltavolitott disznoszemeket alkalmaztunk, amelyeket a
felhasznalasig +4 °C fokon taroltunk. A keratotomia elvégzése Flapmakerrel tortént
(IOLTech, Périzs, Franciaorszag).

Magit az egyszer haszndalatos kést két hajlékony kéabel kapcsolja 0ssze a konzollal, amelyek
az oszcillacios és axialis mozgast szolgaljak. A mikrokeratom fej, amely a vakuum gyfriit is
tartalmazza, atlatszo, konnyitve a sebész munkajat. A vakuum gytiri 10,5 mm, 8,5 mm és 8,0
mm atmérdjii lehet attdl fiiggden, hogy hyperopids, myopids vagy éppen sziik szemrésii

paciens kezelését tervezziik. A keratom kés kiillonb6zd mélységii lebeny (130, 160, 180 és 200
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um) készitésére is alkalmas. A kés vagas kozben 12 500 oszcillacid/perc rataval dolgozik, a
penge dodlésszoge 26°-0s.

Keratotomia soran a bulbusokat arteficidlis sebészeti asztal (Mastel Precision Surgical
Instruments, Rapid City, SD, USA) kerek foglalatdban rogzitettik. A szemnyomast
egységesen 20 Hgmm-re allitottuk be, amelyet Maklakov tonométerrel (Polytech, Rossdorf,
Németorszag) ellendriztiink.

Osszesen 18 pengét teszteltiink 55 szemen. A 8,5 mm atmérdjii (lebenymélység 160 um)
mikrokeratom fej hasznalata soran 12 penggét, illetve a metszés eredményét tanulmanyoztuk
47 szemen. A 8,0 mm atméréju (lebenymélység 180 um) mikrokeratom fej hasznalata soran
pedig 6 pengét és a vagas eredményét vizsgaltuk 18 szemen. Minden késsel 5 metszés
végrehajtasat terveztiik, majd megfigyeltiik a lebeny vastagsagat, atmérdjét és a stroma agy
felszinét.

A lebeny vastagsaganak a méréséhez meghataroztuk a szaruhdrtya vastagsagat a kezelés elott
¢és utan (a kettd kiilonbségébdl adodott a lebeny vastagsdga) a vagasi zona kezdeti, k6zeépso,
majd végsd részén, a cornea vizszintes tengelyében. A méréseket AL-1000 (Tomey)
pachymeterrel végeztiik.

A lebeny atmérdjének vizsgalatdhoz planimetriat hasznaltunk, a lebeny felhajtdsa utdn
fényképet készitettiink a stroma agyrol, minden esetben azonos nagyitassal (12,5x). Majd a
képeket kivetitve logarléccel mértiik meg a lebeny vizszintes és fiiggéleges atmérdjét, €s a
nagyitas ismeretében szamoltuk ki az eredeti méretet.

A kezelés és a mérések utan a mintakat 24 o6rdig 10% pufferelt paraformaldehidben fixaltuk,
majd 50-100% acetonban dehidraltuk és szaritottuk a kritikus pontig, és arannyal boritva

pasztazod elektronmikroszkop alatt tanulméanyoztuk.
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Conjunctivalis impresszios citologia a szaraz szem diagnosztikajaban

Osszesen 44 szaraz szemii beteg 88 szemét vizsgaltuk (42 nd, 2 férfi). A tanulmanyba olyan
paciensek keriiltek be, akik kordbban a koppenhagai kritériumrendszer szerint bizonyitottan
keratoconjunctivitis sicca-ban (KCS), tovabba immunoldgiai szakambulancia altal
nyilvantartottan legalabb két éve primer Sjogren-szindromaban szenvedtek. Ennek
megfeleloen a betegeket két csoportba soroltuk:

Az egyes csoportba (1. csoport: KCS) tartozott annak a 25 paciensnek az 50 szeme (23 nd, 2
férfi; atlagéletkor 52+15,1 év), akiket a korabbi vizsgalatok (koppenhégai tesztek) alapjan
széaraz szemunek tartottunk, €s szisztémas autoimmun betegség nem volt bizonyithato.

A kettes csoportba (2. csoport: pSS) keriilt annak a 19 nobetegnek a 38 szeme (atlagéletkor
54+10,3 ¢év), akik igazoltan autoimmun betegségben, primer Sjogren-szindroémaban
szenvedtek.

Kontrollként (kontroll csoport) 16 egészséges egyén 32 szeme szolgalt (15 nd, 1 férfi,
atlagéletkor 59+12,1 év), akiknek sem szemészeti, sem szisztémas betegsége nem volt és a
szaraz szemiség diagnozisa kizarhatd volt.

Mind a betegeknél, mind az egészségeseknél az anamnézis felvétele utan latasélesség
meghatarozast, réslampas vizsgalatot, Schirmer I tesztet, konnyfilm-felszakadasi idot (break
up time, BUT), fluoreszceines cornea festést, majd conjunctivalis impresszids citologiat
végeztiink, a fenti sorrendben.

A conjunctivalis impresszios citologia mintavételét 0,2 um porusnagysagu, négyzet alaka,
5x5 mm nagysagu celluldz-acetat filterpapirral (Whatman, Tokyo, Japan), helyi érzéstelenités
utdn (tetracain hydrochlorid, FoNo) végeztik a bulbaris temporalis (a kés6bbiekben
temporalis, illetve interpalpebralis) és bulbaris superior (a késObbiekben felsd, illetve
superior) conjunctivardl. Steril filterpapirt tompa végl csipesz segitségével (mintegy 3 mm-re

a limbustol) 3-5 masodpercig a kotohartya felszinéhez nyomtunk. A filterpapirokat jégecet,
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37%-o0s formaldehid ¢és 90%-os etilalkohol 1:1:20 keverékében 1-24 6ran keresztil fixaltuk.
Az ilyen moddon eldkészitett mintdkat PAS ¢és Papanicolau szerint festettilk, majd
fénymikroszkop alatt tanulméanyoztuk. Meghataroztuk az epithelium sejtek méretét, a
A szbveti képet 6sszességében - Nelson szerint - az aldbbiak szerint értékeltiik:*

0 stadium: Az epithelsejtek kicsik ¢és kerekek, eosinophilan festédd cytoplasmaval. A
sejtmagok nagyok, basophilak, az N/C-arany 1:2. Bdségesen talalhatdo duzzadt, ovalis
kehelysejt, intenziv PAS-pozitiv cytoplasmaval.

I-es stadium: Az epithelium sejtek kissé nagyobbak és szogletesek, eosinophilan fest6dd
cytoplasmaval. A sejtmagok kicsik, az N/C-arany 1:3. Kevesebb a kehelysejt, de duzzadtak és
ovalisak, intenziv PAS-pozitiv cytoplasmaval.

2-es stadium: Az epithelsejtek nagyobbak, sokszogletlieck és helyenként tobb magvuak,
kiilonbozoképpen festddd cytoplasmaval. A sejtmagok kicsik, az N/C-arany 1:4-1:5. A
kehelysejtek szdma feltinden csokkent, méretiik kisebb, kevésbé intenziv PAS-pozitiv
cytoplasmaval. A sejthatarok kevésbé koriilirtak.

3-as stadium: Az epithelsejtek nagyok, sokszogletliek, basophilen festddd cytoplasmaval. A
sejtmagok kicsik, piknotikusak és néhdny sejtben hidnyoznak. Az N/C-ardany > 1:6. A
kehelysejtek teljesen hianyoznak.

A 0 ¢és az 1-es stadium normalis, a 2-es és 3-as stadium tekinthetd patoldgiasnak.

Mivel az elvégzett tesztek mind szdmszerisithetdk voltak, az adatokat statisztikai elemzésnek
vetettiik ald. A Schirmer tesztet 10 mm (5 perc utan), a BUT-ot 10 mp felett tekintettiik
normalisnak. Ha a cornea fluoreszceinnel nem festddott, ,,0”-val, ha legaldbb 4 ponton

festodott, ,,17-gyel jeloltiik a konnyebb statisztikai feldolgozas miatt.
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Amnion membran transzplantacioval kezelt esetek

Az amnion membran (AM) preparalasa és tarolasa a korabban ismertetett modon tortént,
minusz 70 °C-on."*® Az AM transzplantaciot 15 beteg 16 szemén végeztiik el, minden esetben
a membran epitheliummal felfelé kertilt beiiltetésre. A membrant 10/0-s tovafutd vagy csomos
varratokkal rogzitettiik. Minden esetben 1 hetes alland6 viselési (,,night and day”) lencsékkel
fedtiik a membrant, kivéve egy esetet, ahol a 3 honap lencseviselés havi allando viselési
lencsékkel tortént.

Posztoperativ kezelésként a betegek antibiotikum ¢€s kortikoszteroid csepp kombinaciojat
hasznaltdk 5x-i cseppentéssel az AM felszivodasdig vagy a hegesedés kezdetéig.
Kontaktlencsét altaldban a membran felszivodasaig, de legalabbis addig viselt a beteg, mig ez
a felszivodas el nem kezdddott. A lencseviselés elmaradasakor, illetve a membran teljes vagy

részleges felszivodasakor keriilt sor az AM-t r6gzitd varratok eltavolitasara.

HLA tipizalt cornedk beiiltetése

A keratoplasztika lehetséges kimenetele szempontjabol elsdsorban a magas rizikdcsoportba
tartozo betegeket (rekeratoplasztika, erezett kornyezet) valasztottuk ki a Debreceni Szembank
varolistajarol. A betegek HLA tipizalasat a miitét eldtt végeztiik el a kordbban leirtak szerint,
amelyet munkacsoportunk vezetett be; a HLA 1. antigének meghatarozasat szeroldgiai, a HLA
II. antigénekét PCR DNS SSP technikaval.'>” Ugyanakkor a Debreceni Regionalis Vérellato
Ko6zpont folyamatosan végezte a multiorgan donorok HLA tipusanak meghatdrozésat.
Kozvetleniil az in situ corneoscleralis excisiot kovetden minden transzplantatumot Optisol-GS
(Bausch and Lomb, USA) konzervald6 médiumba helyeztiik és felhasznalasig +4 °C-on
taroltuk. A mfitétet atlagosan 5,6 nappal az excisio utan hajtottuk végre.

A véro6listan szerepld betegek behivasa HLA antigén egyezés szerint tortént. Irodalmi adatok

alapjan az MHC L. osztalyba tartoz6 HLA-A, -B, az MHC II. osztalyba tartozo HLA-DR, és a
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HLA-Cw, -Bw, -DQ antigének antigének 16kusz parjainak egyezését vettiik figyelembe.'® Az
adatok feldolgozasa és egyeztetése utan az a beteg keriilt behivasra, akinél minél nagyobb
foka HLA egyezést talaltunk (legalabb egy 16kusz).

A perforal6 keratoplasztikat standard technika szerint helyi érzéstelenitésben végeztiik. Négy
pozicids varrat behelyezése utan 16 kacsos tovafutd varratsorral rogzitettiik a donor corneat.
Mutét utdn minden beteg lokalis antibiotikum és kortikoszteroid terapidban részesiilt. A
magas rizikdju csoportba tartozd betegeknél szisztémds kortikoszteroid terdpiat is
alkalmaztunk. Ennek doézisat a testsuly kilogramm alapjan szamitottuk ki (atlagosan 2
mg/tskg/nap) és a transzplantdtum allapotanak megfeleléen fokozatosan csokkentettiik és
hagytuk el 4ltaldban a 6. hét végére.

Rutin szemészeti kontroll vizsgélatokat a miitét utan 1 héttel, majd 1, 3, 6, 12, 18 honappal
végeztiink. A tanulmanyban a latasélességet, a transzplantatum dallapotat (atlatszosagat)

rogzitettiik, illetve dolgoztuk fel.

Endothelialis keratoplasztika

Hat beteg 6 szemét operaltuk (6 nd, atlagéletkor 73+10 év), minden esetben pseudophakids
bullosus keratopathia miatt. Négy beteg glaucomédban is szenvedett, altalanos kisérd
betegségként pedig 3-nal rheumatizmus és 1-nél diabetes mellitus fordult eld. A sziirkehalyog
miitét és a keratoplasztika kozott legrovidebb eltelt id6 fél €v, leghosszabb 9 év volt.

Miitét elott a betegek részletes szemészeti vizsgalaton és dokumentacion estek at. Rogzitettiik
a latasélességet, a cornea atlatszosagat, a topografidval nyert keratometrias értékeket (TMS-
4), a szaruhartya vastagsagat (ultrahang, AL-2000), az endothelidlis sejtszamot (kontakt
spekular mikroszképia, EM-1100), valamint a szemnyomast (Goldmann). A vizsgélatokat a

mitét utani elsé héten, majd harom hoénapig 6 hetente, ezt kovetden akkor végeztiik, ha a
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cornea allapotdban bekovetkezd valtozas ezt sziikségessé tette. A kovetési id6 minden
betegnél 12 honap volt.

A mitét soran elsdként a donor el6készitése tortént meg. A konzervalt corneat mesterséges
elils6 csarnokra (Moria, Antony, Franciaorszdg) helyeztiik, majd gyiri segitségével
feszitettiik fel. Ezt kdvetden BSS-oldattal a nyomast fenntartva pneumatikus mikrokeratom
segitségével (Moria) a cornea felsé rétegét 300 um vastagsdgban lamellaltuk le. Az igy
megmaradt cornea szovetet endotheliummal felfelé donoradgyba helyeztiik, majd kitrepanaltuk
(hasonldan, mint perforald keratoplasztika esetében) (8. abra).

A recipiens elOkészitése soran 9,0 mm atmérdju, tripankékkel jelolt koralaku markert
érintettiink a cornea felszinéhez. Ez jelolte ki a hatsé felszinrdl levalasztandd Descemet
membran hatarait. Ezt kdvetéen 12 ora irdnyaban 5 mm-es corneoscleralis sebet készitettiink.
Az eliilsé csarnok fenntartasara oldalnyildson keresztiil csarnok fenntartd kaniilt, infaziot
vezettiink be. Specialisan erre a célra kialakitott horgokkal elészor korbekarcoltuk, majd
levélasztottuk a Descemet-endothelium réteget a szaruhartya hatso felszinérél. A donor
szovetet Osszehajtva az eliilsd csarnokba implantaltuk, majd dvatosan, kaniil segitségével
kisimitottuk és pozicionadltuk. A miitét végén a transzplantitumot helyén tartandd és
kifeszitendd a csarnokba levegot fecskendeztiink be (9. dbra). A corneoscleralis sebet 10/0-as
nylonnal zartuk, subconjunctivalisan antibiotikumot és kortikoszteroidot adtunk be.

Mutét utan két hétig szintén antibiotikum ¢€s kortikoszteroid kombindciot irtunk fel lokalisan,
napi Ot alkalommal. Ezt kovetden az elsé harom hoénapban csak kortikoszteroid cseppet
Otszori cseppentéssel, majd a harmadik honap utan haromszori cseppentéssel rendeltiink el. A
teststily alapjan meghatéarozott dozisu szisztémas kortikoszteroid kezelésben részesitettiik a

korabban mar perforalé keratoplasztikdn atesett beteget. A glaucomds betegek kordbban

cres
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8. abra. A donor szovet preparalasa. A donor corneat mesterséges eliilsé csarnokra feszitjiik, majd
mikrokeratommal lelamellaljuk az eliils6 felszint (a, b). A maradék corneat endotheliummal felfelé
vakuum trepanalashoz készitjiik el6 (c), és az endothelium feldl trepanaljuk (d). A megmaradt hatso
lamella elvalik a corneoscleralis gytiriitdl (e), amelyet a beiiltetésig védokupakba helyezziik (f).

o2

9. abra. A donor implantacidja. A recipiens corneat 9 mm atmérdjii markerrel jeldljiik korbe és ennek
mentén specialis horoggal a cornea hatso felszinét korbekarcoljuk, levalasztjuk (a), majd csipesz
segitségével eltavolitjuk (b). Eliilsd csarnok fenntartd kaniilt vezetiink be, és a donor szovetet
Osszehajtva (nyil) az eliils6 csarnokba implantaljuk (c, d). A lamellat kaniil segitségével simitjuk ki és
pozicionaljuk (e). A miitét végén a csarnokba levegdt fecskendeztiink be, amely a transzplantatumot a
helyén tartja (f).
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Statisztika

A statisztikai analizist SPSS (13.0) és MedCalc (9.5.2.0.) programokkal végeztik, a leird
statisztika soran a kapott eredményeket az atlaggal és a standard deviacioval jellemeztiik
(atlag+SD), ahol indokolt volt a minimum, maximum értékeket is feltiintettiik.

Az Osszefiiggések elemzésére a Spearman-féle korrelacios koefficienst (,,r”’) hasznaltuk
(értéke —1,0 és +1,0 kozotti, a korrelacid erdsségétdl és aranyatol fiiggden). Két azonos szamu
valtozd érték Osszehasonlitasakor a Wilcoxon, két kiilonb6zo szamu valtozo érték
Osszehasonlitdsakor a Mann-Whitney tesztet hasznaltuk. A ,,p” értékét adtuk meg, amelyet <
0,05 esetben tekintettiink szignifikdnsnak.

Az egyes vizsgdlok méréseinek varidcidos koefficiense (,,repeatability”, amelyet az
»intraobserver” varidcids koefficiens jellemez) leirasra keriilt. A variacids koefficienst a
standard devidcid ¢és az atlagérték héanyadosaként definialtuk, és szdzalékos értékét
hasznaltuk. A megbizhatdsagot (,reliability”’) a keratometriai és pachymetriai mérések esetén
szamitottuk ki mindkét vizsgélo esetében.

Bland-Altman modell alkalmazasaval &brdzoltuk az cornea vastagsdg Pentacammal ¢és
ultrahanggal végzett mérésekor kapott eredményeket, igy a két modszer kozotti azonossagot.
Kiszdmoltuk a 95%-o0s egyezési hatar alsd és felsd értékét, valamint az Osszetartozasi
egytitthatot (ICC; intraclass korrelacids koefficiens) is meghataroztuk a két vizsgalo kozotti

egyezés mérésére. Ezen egyiitthatd 95%-os konfidencia intervallumat szintén kiszamoltuk.

42



Eredmények

A cornea Osszteriiletének tordereje €s elevacidja Orbscan topografiaval mérve

Orbscan topograffal a szaruhartyafelszint jellemz6 minimum, maximum keratometria és az
asztigmatizmus értéke sorrendben 42,11+1,83 D, 43,98+2.44 D ¢és 1,14+0,85 D volt. Az
axialis toréerd 49,09+2,3 D-nak adodott a centrumban és 51,1742,52 D-nak a legmeredekebb

pontban. A jobb ¢és a bal szemek kozott nem talaltunk kiilonbséget (1. tablazat).

1. tablazat. A normalis szaruhartyafelszin topografiai adatai.

Jobb szem (n=44) Bal szem (n=44) p
42,11+1,83 41,91£1,92
Minimum K (D) 0,26
(39,4/47,2) (36/406)
43,98+2 .44 43,55+2,09
Maximum K (D) 0,74
(39,9/49,2) (40,4 / 49,6)
1,14+0,85 1,21+0,8
Asztigmatizmus (D) 0,30
(0,1/3,4) (0,2/3,6)
Axialis toréerd, 49,09+2,3 49,174+2,27 0.98
eliilsé, centralis (D) (44,94 / 55,19) (45,13 /54,88) ’
Axialis tor6erd, 51,17£2,52 51,71£3,32 031
eliils6, legmeredekebb (D) (4,13/56,1) (47,19 /57,26) ’

Az adatok atlag+SD (minimum / maximum) értékek szerint feltiintetve, K=keratometria,

D=dioptria, p=OD vs OS

A szaruhdartya gorbiiletét jellemz6 atlagos torderd dioptria értékét az eliilsé felszinen pozitiv, a
hatuls¢ felszinen negativ eldjeliinek mértiik. Az eliilsd felszinen az atlagos torderd szférikus
komponensének értéke a centrumban (1=-0,27; p=0,04) és a legmeredekebb pontban (r=-0,44;
p=0,001) is szignifikansan, forditottan volt ardnyos a hatso felszin hasonl6 adataival. Ezzel
szemben a hasonld helyeken meghatérozott cilindrikus dioptria értékek kozott nem mutattunk

ki korrelaciot. A jobb és bal szemek tekintetében csak az eliilsé centralis cilindrikus (p=0,005)

43



¢s a legmeredekebb cilindrikus komponensek (p=0,017) esetében volt szignifikans kiilonbség

(2. tablézat).

2. tdblazat. A cornea gorbiiletét jellemz0 atlagos torderd értékei dioptridban.

Jobb szem (n=44) Bal szem (n=44) p
Eliils6, centralis, szférikus 49,5242,73 49,164+2,42
komponens (45,62 / 57,66) (44,65 / 54,45) 03
Eliils6, centralis, cilindrikus 2,09+0,87 2,65+1,22 0.005*
komponens (0,7 /4,44) (0,82 /4,88) ’
Eliils6, legmeredekebb, szférikus 51,07+2,21 50,88+2,05 0,48
komponens (47,67 / 56,36) (47,25 /55,61)
Eliils6, legmeredekebb, cilindrikus 2,11+0,73 2,66£1,32 0,017+
komponens (0,78 / 3,86) 0,79/ 6,28)
Hatulso, centralis, szférikus -6,65+0,67 -6,74+0,56
komponens (-4,49 / -7,79) (-5,8/-8,36) 0.64
Hatulso, centralis, cilindrikus -0,78+0,61 -0,7540,45
komponens (-0,16/-3,3) (-0,27/-2,0) 0.54
Hatulso, legmeredekebb, szférikus -7,23+0,57 -7,14+0,52
komponens (6,36 /-9,22) (-6,26 / -8,48) 0.98
Hatulso, legmeredekebb, cilindrikus -0,89+0,83 -0,71+0,45 0.54
komponens (-0,2/-4,35) (-0,21/-2,92) ’

Az adatok 4tlag+SD (minimum / maximum) értékek szerint feltiintetve, p=OD vs OS

A szaruhartya alakjat meghataroz6 magaslati topogramok koziil az eliils6 elevacid
0,0113+0,0082 mm-nek bizonyult a koézéppontban ¢és 0,0166+0,0127 mm-nek a
legmeredekebb pontban. A hatulsé elevaciés topogramon pedig a hasonld érték
0,0256+0,0165 mm, illetve 0,037+0,0227 mm volt. Az eliilsé és a hatulso elevacids adatok
mind a kdzéppontban, mind a legmeredekebb pontban szignifikdns kiilonbséget mutattak
(p<0,0001). A jobb és a bal oldali corneak identikus pontjai kdzott nem talaltunk szignifikans
kiilonbséget.

Az axialis toréeré (hagyomanyos topografiat szimuldld) topogramja a legtobb esetben

csokornyakkend6 alakzatot mutatott (szimmetrikus, n=21, 48%; aszimmetrikus, n=14, 32%).
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Ovalis alakzat 4 (9%), kerek alakzat 4 (9%) és irregularis alakzat 1 esetben (2%) fordult el6.
Az elevacid, az atlagos tordero €s a vastagsag esetében a szines térképek foként ovalis format

mutattak (3. tablazat).

3. tablazat. Topografiai alakzatok Orbscan késziilékkel.

Kerek Ovalis Decentralt kerek  Decentralt ovalis
Elevacio, eliilsé 12 (27%) 16 (36%) 3 (7%) 13 (30%)
Elevacio, hatulso 16 (36%) 18 (42%) 1 (2%) 9 (20%)
Atlagos torderd, eliilsd 8 (18%) 19 (43%) 2 (5%) 15 (34%)
Atlagos torderd, hatulsd 10 (23%) 19 (43%) 2 (4%) 13 (30%)
Vastagsag 17 (39%) 20 (45%) 1 (2%) 6 (16%)

A szaruhartya vastagsaga Orbscan topograffal meghatarozva

Az egészséges szaruhartya vastagsaga atlagosan 672,39+44,58 um, a kdzéppontban
593,7£54,19 um volt. A legvékonyabb értéket — atlagban 578+50,53 pum-t - az esetek 41%-
aban (n=18) az als6 temporalis kvadransban mértiik, amit 25%-kal (n=11) a fels6 temporalis,
20%-kal (n=9) a fels6 nazalis és 14%-kal (n=6) az alsé nazalis kvadrans kovetett. Ebben a

paraméterben sem mutattunk ki szignifikans eltérést a jobb és bal szemek kozott (4. tablazat).

4. tablazat. Szaruhartya vastagsagi adatok Orbscan topograffal (um).

Jobb szem (n=44) Bal szem (n=44) p
Legvékonyabb 578+50,53 (482 / 676) 571+52,95 (448 / 689) 0,25
Atlagos 672,39+44,58 (555 /759) 668,86+42,10 (588 /770) 0,36
Centralis 593,7+54,19 (478 / 689) 588,36+54,47 (478 / 700) 0,12
Temporalis* 655,66+51,99 (531 /750) 662,59+44,84 (583 /776) 0,27
Fels6 temporalis* 669,84+46,86 (576 / 785) 671,39+49,84 (558 /779) 0,44
Felil* 677,98+42,3 (597 /757) 671,32+53,96 (531 /783) 0,88
Fels6 nazalis* 672,55+43,18 (554 / 752) 669,82+50,45 (562 /773) 0,82
Nazalis* 679,52+49,65 (540 / 773) 673,45+52,09 (549 / 788) 0,3
Also nazalis* 679,59+43,01 (583 / 769) 673,614+40,75 (592 / 764) 0,17
Alul* 665,68+40,18 (584 / 748) 667,82+42,06 (594 / 753) 0,43
Als6 temporalis* 654,82+49,6 (501 / 765) 664,32+49,20 (574 / 783) 0,16

Az adatok 4tlag+SD (minimum / maximum) értékek szerint feltiintetve, * = 3 mm-re a centrumtol, p=OD vs OS



A szaruhartya vastagsag meghatarozasa Orbscan topograffal ¢s hagyomanyos miiszerekkel

A négy kiilonboz6é miszerrel kapott adatokat tablazatba foglaltuk (5. tablazat). A
legvékonyabbnak a szaruhartya non-kontakt, legvastagabbnak kontakt spekular
mikroszkdppal bizonyult.

Az Orbscannel nyert értékek linedrisan, szignifikdnsan korrelaltak az ultrahangos (r=0,64), a
kontakt (r=0,45) €s a non-kontakt spekuldr mikroszkopos (r=0,72) mérésekkel.

Tovabba a non-kontakt spekuldr mikroszkopids eredmények is szignifikdns, egyenesen
aranyos korreldciot mutattak az ultrahang (r=0,88) és a kontakt spekuldr mikroszkopia
(r=0,76) vastagsag adataival. Végiil hasonld osszefliggést tartunk fel az ultrahang és a kontakt

spekular mikroszkdpia (r=0,69) kozott (p minden esetben <0,001).

5. tablazat. Egészséges szaruhartyak vastagsaga kiilonb6z6é miiszerekkel mérve (um).

Atlagos vastagsag+SD Minimum Maximum
Non-kontakt spekular mikroszkopia 547449 458 667
Ultrahang 580+43 489 690
Orbscan 602+59 478 732
Kontakt spekular mikroszkopia 640+43 540 730

A szaruhartya vastagsaga PCI technikaval €s ultrahanggal vizsgalva

A normalis atlagos szaruhartya vastagsag 531,2+3,9 um volt PCI technikédval (ACMaster) és
547,8436 um ultrahangos pachymetridval (p=0,001) (10. abra). A jobb és bal szemek kozott
nem talaltunk szignifikdns kiilonbséget (533,6+4,3 um OD, 528,9+£3,8 um OS, p=0,67 PCI;
545,9 £35,9 um OD, 549,5+£36,2 um OS, p=0,55 ultrahang).

Az ,intraobserver” varidcids koefficiens alacsonyabb volt PCI (CV=0,73%), mint ultrahang
esetében (CV=6,5%). A miszerekkel nyert értékek kozott azonban kifejezetten erds és

szignifikans korrelacié adodott (r=0,91; p=0,001) (11. abra).
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Cornea vastagsag (pm)

600 x

- x .‘ l: ¢ [
L4 . ]
580
- o % X ¥ %
Y xp x " ;““' x ®
.55!:' 3 ‘ » o x X "m .I.: ’“ I ®
% % » “,“ x L .
. Eﬁ ifteg ':tx"“ :r L o H“" ng O%X X
540 — - = == - L3 i -—e— - =
Y I A DN Ao
= ‘.‘ *a _ga ‘f I.- - Y} My @ '
520 4 ; - * 4 b
. — X e n Wi X .
500 . . e x
[ ] . N [ ] . ™ X .
- I " . 8
480 4 o Ll x
» o - . ]
® . "
[ ]
480 . .
0 20 40 &0 80 100 120 140 160

10. abra. Pachymetriai mérési eredmények PCI és ultrahang technikaval.

¢ PCI, x ultrahang; - - - PCI atlag, — ultrahang atlag
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11. abra. A két késziilékkel mért atlagos vastagsagi adatok és a koziik 1évo korrelacio.
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A cornea Osszteriiletének tordereje, elevacidja és vastagsaga Scheimpflug topografiaval

A Pentacammal nyert adatok leird statisztikai jellemzdit tdblazatban foglaltuk Ossze (6.

tablazat). Kiemeljiik, hogy a konvencionélisnak megfeleld keratometria értéke 43,45+2,10 D

volt a vizszintes és 43,69+2,07 D a rd merdleges tengelyben.

Az elevaciéo mind az eliilsd, mind a hatulsé szaruhartyafelszinen konzekvensen 0 mm-nek

adodott a centrumban. A részletes pachymetriai vizsgalat soran megallapitottuk, hogy a

cornea atlagosan a legvékonyabbnak a temporalis alsé kvadransban (572,96+£31,69 mm),

legvastagabbnak a nazalis felsé kvadransban (599,28+32,08 mm) bizonyult, a k6zépponttol 2

mm-re (7. tablazat). Az eliils6 csarnok mélysége atlagosan 2,90+0,43 mm volt.

6. tablazat. Egészséges cornedk leiro statisztikai jellemz6i Pentacammal.

Minimum Maximum Atlag (SD)
K1 (D) 39,90 47,60 43,45 (2,10)
K2 (D) 40,40 49,00 43,69 (2,07)
Tengely (fok) 0,30 178,20 94,27 (59,86)
Excentricitas 0,05 1,07 0,63 (0,19)
Tangencialis gorbiilet, eliils6 felszin (D) 39,30 48,40 43,21 (2,36)
Tangencialis gorbiilet, hatulso felszin (D) -5,90 5,20 -4,92 (1,42)
Szagittalis gorbiilet, eliilso felszin (D) 33,00 49,20 43,33 (2,51)
Szagittalis gorbiilet, hatulso felszin (D) -6,20 -4,20 -5,15(0,31)
Elevacid, eliils6 felszin (mm) 0 0 0
Elevacid, hatulso felszin (mm) 0 0 0
Eliils6 csarnok mélység (mm) 2,13 3,79 2,90 (0,43)

K=keratometria, D=dioptria
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7. tdblazat A szaruhartya vastagsaga (um) a kozéppontban €s a kozépponttol 2 mm-re.

Minimum Maximum Atlag (SD)
Centralis 521,00 663,00 578,56 (30,75)
Temporalis 517,00 664,00 576,49 (30,81)
Nazalis 530,00 677,00 593,89 (32,48)
Also temporalis 516,00 659,00 572,96 (31,69)
Alul 520,00 661,00 576,43 (31,23)
Also6 nazalis 474,00 675,00 585,78 (37,94)
Alsé temporalis 530,00 673,00 586,00 (30,75)
Feliil 532,00 678,00 596,03 (31,94)
Fels6 nazalis 535,00 679,00 599,28 (32,08)

A szaruhdrtya vastagsaga Scheimpflug topograffal és ultrahanggal mérve

Az ép szaruhdartya vastagsaga a centrumban 572+33 um (1. vizsgald), illetve 575£31 um (2.

vizsgalo) volt Pentacam HR-rel, a mért adatok kozott nem talaltunk szignifikans kiilonbséget

(p=0,07), a kontrollként hasznalt ultrahangos technikaval azonban igen (p=0,012). A

miuszerek kozott kifejezett szignifikans korrelaciot mutattunk ki, fliggetlentil a megfigyeld

személyétol (r=0,845, 1. vizsgalo; r=0,831, 2. vizsgalo; p<0,0001). Tovabba az dsszetartozasi

egyiitthatd mindkét késziilék esetében magasnak bizonyult a két vizsgdldo személy kozott

(ICC=0,96).

A Pentacam HR ¢és az ultrahangos pachymetria kozti 6sszefiiggést Bland-Altman fiiggvénnyel

abrazoltuk (12. 4bra).

A részletes adatokat tablazatban foglaltuk 6ssze (8. tablazat).
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12. abra. A szaruhartya vastagsag Pentacam HR-rel és ultrahanggal (Bland-Altman

fiiggvény), az 1. vizsgald (A) és a 2. vizsgalo (B) altal.

8. tablazat. A szaruhartya vastagsag Pentacam HR-rel és ultrahanggal, két vizsgalo altal.

ICcC
1. vizsgalo 2. vizsgalé P Kiilonbségt 95%LoA
(l.vs2)  (95%CI)
572433 575431 oo 0,96 gy 1O
s et + s
Pentacam HRY (562-582) (565-584) (0,93-0,98) +14.21-ig
546427 548428 0,96 -18.62-t61
Ultrahang? 0,012 -2,788,08
(537-554) (540-556) (0,92-0,98) +13.06-ig
p* <0,0001 <0,0001
) 0,845 0,831
T
(p<0,0001)  (p<0,0001)
Kiilonbségt 264241554 26,45:14,58
-4,04-t61 2,13-461
95% LoA . .
+56,89-1g +55,03-1g

*Wilcoxon teszt, "Spearman korrelacios koefficiens, tatlagSD (um), ICC=6sszetartozasi egyiitthato (intraclass

korrelacios koefficiens), CI=konfidencia intervallum, LoA=95% egyezési hatér (limits of agreement)
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Cornea topografia és pachymetria keratoglobus esetében

A latasélességet mindkét szemen 0,1-nek mértiik, sem szferikus, sem cilindrikus iiveg nem
javitott. A szaruhartya allomanya mindkét oldalon kifejezetten elvékonyodott, egyenletesen
elédomborodott, a széli részeken finom stroma homaly volt lathaté (13. abra). A cornea
atmérodje fliggdleges és vizszintes iranyban is 10 mm-nek adodott. A mélyebb részek eltérést
nem mutattak.

Cornea topografia alapjan a szaruhartya legnagyobb toréereje a jobb oldalon 63,11 dioptria, a
bal oldalon 61,75 dioptria volt (13. abra). Ultrahangos pachymeter mérési adatai szerint
mindkét szaruhartya minden irayban a szEli részig egyenletesen elvékonyodott. A cornea
vastagsaga a centrumban a jobb oldalon 434 pum-nek, a bal oldalon 461 um-nek adédott. A
pachymetrias értékek atlaga a jobb oldalon a kdzépponttdl szamitott 3 mm-es korben 431 pm,
az 5 mm-es korben 442 um, a 7 mm-es kdrben 405 um, 10 mm-es korben 546 pm volt. A bal
oldalon ezt a mérési sorrendet kdvetve rendre a kovetkezd értékeket kaptuk: 457 um, 473 um,

465 um és 527 pm.
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13. abra. Keratoglobus klinikai megjelenése (a) és topogramja (b) a bal oldali cornearol.
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Az 0sszes klinikai adat figyelembevételével a bal szemen perforald keratoplasztika miitétet
végeztiink. Hat héttel a miitét utdn a latasélesség 0,3-re javult. A transzplantatum tiszta volt,

jol illeszkedett. Ezt kovetden a beteg végleg otthonédba tavozott.

A szaruhdrtya vastagsag keratoplasztika utan

Non-kontakt spekular mikroszkopidval adodtak a legvékonyabbnak a cornedk (545+58 um) a
centrumban, vastagabb értékeket mértiink ultrahanggal (573+£53um) és kontakt spekular
mikroszkoppal (635443 um). Az ultrahangos értékek 28+5 pm-rel voltak vastagabbak, mint a
non-kontakt mikroszkop, és 62+10 pm-rel voltak vékonyabbak, mint a kontakt endothel
mikroszkép atlagos adatai (p<0,0001 mindkét esetben). A vastagsig nem mutatott
Osszefiiggést a kovetési idovel egyik miszer esetében sem (r=0,02, p=0,85 non-kontakt
mikroszkop; r=0,004, p=0,97 ultrahang; r=0,15, p=0,30 kontakt mikroszkop).

Az eszkozok kozott kifejezett, szignifikans korrelaciot talaltunk, a non-kontakt miszer és az
ultrahang (r=0,86, p<0,0001), a két spekuldr mikroszkop (r=0,62, p<0,0001), valamint az

ultrahang és a kontakt késziilék kozott is (r=0,69, p<0,0001) (14. abra).
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Non-kontakt spekular mikroszkép (uum)

400— 400—

I I
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14. abra. A cornea vastagsaga keratoplasztika utan ultrahanggal és spekular mikroszkopiaval,
illetve a késziilékek kozotti korrelacio.
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A normalis cornealis endothelium

Normalis cornedk esetében a korrigalatlan endothelidlis sejtszam 2438+420 sejt/mm” (1364-
t6l 3588-ig) volt a non-kontakt és 2418+379 sejt/mm® (1483-tol 3400-ig) a kontakt spekular
mikroszkoppal (p=0,52) (9. tablazat).

A korrekcié utani sejtstirtiség mindkét miiszer esetében novekedett: 2445+425 sejt/mm’
(1368-t01 3603-ig), illetve 24714393 sejt/mm” (1483-t61 3483-ig) a fenti sorrendet kovetve
(p=0,7). A két sejtszam értek kozott egyenes aranyossag volt (r=0,55, p<0,0001) (15. ébra).
Nem talaltunk szignifikans korrelaciot a sejtszam és az életkor kozott egyik miiszer esetében

s€m.

A cornedlis endothelium szaruhartya-atiiltetés utan

Szaruhartya-atiiltetés utani cornedkat elemezve 16144406 sejt/mm’ (503-t0] 3235-ig)
korrigalatlan endothelialis sejtszamot mértiink a non-kontakt és 1560+463 sejt/mm’-t (532-tol
2999-ig) a kontakt spekular mikroszkdppal (p=0,49) (9. tablazat).

Korrekci6 utan a keratoplasztikan atesett betegek atlagos endothelidlis sejtszama 1610+499
sejt/mm2 (501-t81 3241-ig) volt a non-kontakt és 1584+469 sejt/mm” (519-t61 2999-ig) a
kontakt spekular mikroszkoppal (p=0,88). Az adatok ismét egyenesen aranyos, szignifikans
korrelacidban alltak egymassal (r=0,9, p<0,0001) (16. abra).

Ugyancsak statisztikailag szignifikdns, de forditott ardnyossag volt bizonyithat6 a kovetési id6
¢s a sejtszam kozott (r=-0,36, p=0,009 non-kontakt; r=-0,44, p=0,001 kontakt mikroszkop).

A normalis és a transzplantalt szaruhartyak Osszehasonlitdsakor az egészséges cornedkban a

sejtszam természetesen magasabbnak bizonyult mindkét miiszer esetében (p < 0,0001).

53



9. tablazat. A korrigalatlan és korrigalt endothelidlis sejtslirliség normalis corneakban és

keratoplasztika utani szemekben.

Non-kontakt spekular Kontakt spekular
mikroszkop mikroszkép
Normalis cornedak
24384420 2418+379
Sejtstirliség, korrigalatlan
(1364 / 3588) (1483 / 3400)
24454425 2471+£393
Sejtsiirtiség, korrigalt
(1368 /3603) (1483 /3483)
Keratoplasztika utan
) ) 16144406 1560+463
Sejtslirliség, korrigalatlan
(503 /3235) (532/2999)
) ) 1610+499 1584+469
Sejtstirtiség, korrigalt
(501 /3241) (519 /2999)

Az adatok atlag+SD (minimum / maximum) értékek szerint feltiintetve (sejt/mm”)
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15. dbra. Normalis endothelidlis sejtstirliség spekuldr mikroszkopokkal, illetve a kdzottiik 1évo

korreléci6 (korrigélt sejtszam).
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16. abra. Endothelialis sejtstirliség keratoplasztika utan kiilonb6z6 spekular mikroszkopokkal,
illetve a koztiik 1év6 korrelacio (korrigalt sejtszam).

A cornealis endothelium diabetes mellitusban

A diabetes mellitus I-es tipusaban az endothelidlis sejtstirliség csokkent (p=0,024), ezzel
parhuzamosan a sejtteriilet novekedett (p=0,001), csaktigy, mint a sejtteriilet variacios
koefficiense (p=0,002) az életkor azonos kontrollokhoz viszonyitva (17. abra, 10. tdblazat). A
cornedk vastagabbak voltak, a szemnyomadst azonban azonosnak mértiik az egészséges
szemekkel 6sszehasonlitva.

Az atlagos HbAlc érték (8,55+1,83%) forditott aranyossadgot mutatott az endothelialis
sejtstriséggel, (r=-0,60; p<0,0001) és ennek megfelelden egyenesen aranyos volt az atlagos
sejttertilettel (r=0,60, p<0,0001) (18. és 19. abra). A fenti endothelialis paraméterekkel a fenti
sorrendben a szérum vércukor érték is hasonld — igaz gyengébb — korrelacidt eredményezett
(r=-0,35, p=0,023; r=0.36, p=0,022). Negativ korrelaciot talaltunk a sejtszam és a betegség
fennallasa (r=-0.38, p=0,014), valamint a retinopathia stadiuma kozott is (r=-0,40, p=0,01). II-
es tipusu diabetes mellitusban szenvedd betegeken a a cornedlis és endothelialis paraméterek

nem kiilonboztek az egészségesek cornedin mért értékektol.
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Bar a HbA 1c érték ebben a csoportban is magasabb volt (8,79+2,01%), sem ez az érték, sem a
gliikéz nem korrelalt a vizsgalt szaruhartya adatokkal (10. tablazat). A betegség fennallasanak
idétartama és a retinopathia sem mutatott olyan jellegli Osszefliggéseket a cornea
Inzulin dependens diabetes mellitusban a sejtszam inverz (r=-0,38, p=0,013), a sejtteriilet
egyenes aranyos korrelaciot mutatott a betegek életkoraval (r=0,41, p=0,008). Non-inzulin
dependens diabetesben ilyen Osszefiiggéseket nem tudtunk feltarni. Ebben a csoportban a

betegek szaruhartya vastagsaga az életkorral volt forditottan aranyos (r=-0,44, p<0,0001).

10. tablazat. Az endothelilis morfoldgia és a cornealis fizioldgia adatai diabetes mellitusban

(DM) és egészségesekben.

I-es tipusu DM Kontroll I Ppm1 II-es tipusi DM  Kontrol IT Ppmu

Sejtszam

2428+219 2495+191 0,02* 2330+251 2354+186 0,56
(sejt/mm?)
Sejtteriilet (um?) 410,6+36,12 394,84+31,56 0,001* 426+46 420429,8 0,64
Variacios koefficiens 0,44+0,08 0,38+0,07 0,002* 0,44+0,08 0,44+0,07 0,61
Cornea vastagsag

570+40 550+40 0,001* 560430 560+40 0,61

(nm)
IOP (Hgmm) 14,62+3,7 14,53+£3,2 0,25 14,86+3,51 15,16+2,95 0,18

Az adatok atlag+SD értékek szerint feltiintetve

LENS X180
FOCUS 8.68

17. abra. Duzzadt endothelialis sejtek diabetes mellitus I-es tipusaban (a) és ugyanez a teriilet
képanalizal6 technikaval (b) megjelenitve. A piros sejtek jelolik a diabetesre jellemzd ballon
sejteket.
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18. dbra. Az endothelialis sejtstirliség (sejt/mm?) és a HbA lc kozotti 6sszefiiggés I-es tipust

diabetes mellitusban.
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19. dbra. Az endothelialis sejtteriilet (um?) és a HbAlc kozotti Gsszefliggés I-es tipust

diabetes mellitusban.
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Cornea konzervalo folyadékok dsszehasonlitod vizsgalata

Optisol GS-ben konzervalt cornedk esetében az atlagos centralis endothelialis sejtszam hét
nap eltelte utan 400065 sejt/mm?-rol 3060+32 sejt/mm?-re, a 14. napra 2500+£103 sejt/mm?-
re csOkkent (mindkét esetben p=0,01). A harmadik héten a sejtszdm nem mutatott tovabbi
csokkenést (2520+£98 sejt/mm?, p=0,22), a 28. napon mar csak 1940+58 sejt/mm? (p=0,01)
volt az atlagos sejtslirliség.

Likorol DX oldat esetében az els6 hét végére a kezdeti atlagos 3880+97 sejt/mm? sejtszam
3450453 sejt/mm?-re csokkent. A 14. napon 2800+76 sejt/mm?, a 21. napon 1960+54
sejt/mm?, a 28. napon 610+£80 sejt/mm? (p=0,01, minden esetben) volt az endothelidlis
sejtstiriség.

Mindkét kozéptavii médium esetében a 14. vizsgalati napon a viszonylag magas sejtszam
ellenére tripankék pozitiv elhalt sejtcsoportok jelentek meg (20. abra). A 28. napra a sejt
nekrozis mar csaknem az egész endotheliumot jellemezte.

IMDM-nél a kezdeti atlagos sejtszdm 3640+230 sejt/mm?, a hetedik napon 3360201
sejt/mm? (p=0,01), a 14. napon 3140£135 sejt/mm? (p=0,01) volt. A 21. napra tovabbi
csOkkenést nem észleltiink (3180+£160 sejt/mm?, p=0,11), a 28. napon pedig 2740180
sejt/mm? (p=0,01) volt az endothelidlis sejtszam.

Inosol esetében a kiindulasi atlagos sejtszamot 3060+£107 sejt/mm?-nek mértiik. A hetedik
napon 2750490 sejt/mm? (p=0,01), a 14. napon 2350£98 sejt/mm? (p=0,01), a 21. napon
2300493 sejt/mm? (p=0,01) és a 28. napon 2200£85 sejt/mm? sejtstirtiséget talaltunk (p=0,01).
Kozéphosszutavi médiumokban konzervalt cornedk esetében csoportos endothelium sejt
elhalast észleltlink a 28. vizsgalati napon.

A biokémiai paraméterek koziil a Likorol DX és az Optisol GS atlagos gliikoz koncentracidja
a 28 napos vizsgalati periddus alatt csaknem valtozatlan szinten maradt. E16bbinél 24 mmol/l-

r6l 20,86 mmol/l-re csokkent (p=0,01), utdbbinal pedig a mar kezdetben is alacsony (4,9
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mmol/l) glikézszint nem mutatott tovabbi valtozast (p=0,67). A kozéphosszatava
médiumoknal a 7. napig emelkedd atlagos gliikoz felhalmozddast a 28. nap végéig folyamatos
gliikkoz fogyasztas kovette. IMDM esetében a 7. napra 13,46 mmol/l-rél 23,55 mmol/l-re
novekedett a gliikkdzszint (p=0,01), majd szintén folyamatos csokkenést mutatott 19,2 mmol/I-
ig (p=0,01). Inosolnal az elsé 7 nap soran az atlagos gliikézszint 13,9 mmol/l-r61 21,3 mmol/I-
re novekedett (p=0,01), majd folyamatosan csokkent 14,2 mmol/l-re (p=0,01).

Az atlagos laktatszint Optisol és Likorol esetében nagyon hasonloan alakult. A kezdetben is
igen alacsony érték (2,7 és 0,82 mmol/l) lassan és egyenletesen ndvekedett, a negyedik hét
végére 3,64, illetve 4,2 mmol/I-t ért el (p=0,012, mindkét esetben). IMDM esetében az atlagos
laktatszint kezdeti értéke (0,4 mmol/l) fokozatosan és jelentdés mértékben emelkedett, a 4. hét
végére 11,57 mmol/I-t ért el (p=0,011). Inosol esetében a laktat felhalmozddas hasonlé volt az
IMDM-¢éhez, az 1,3 mmol/l-es kezdeti érték a tartdsitds 28. napjara 25,48 mmol/l-re
emelkedett (p=0,012).

A vizsgalati id6 végén (28. nap) a négy tarolo folyadékban konzervalt cornedk esetében mind
fény-, mind elektronmikroszkoéppal epithelium veszteséget figyeltiink meg, a normélisan 6-8
soros hamboritas vagy teljesen hidnyzott, vagy csak 1-2 rétegben maradt meg. A Bowman
membran érintetlen volt. A stroma lamellak megduzzadtak, a keratocytdk szdma csokkent. A
Descemet membran épnek latszott. Az endothelsejtek megnyultak, plazmdjukban pedig

degenerativ, vakuolizalt szerkezet volt kimutathat6 (21. dbra).
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20. abra. Descemet red6k ¢és tripankék 21. abra. Az endothelsejtek megnyultak,
pozitiv  elhalt sejtcsoportok 14 napos plazmajukban  degenerativ,  vakuolizalt
Likorolban tortént konzervalas utdn (inverz szerkezet (nyil) lathatdé (haematoxylin-eosin,
mikroszkop, 140x). 240x).

A cornea konzervalds modszertana

A szaruhartya tarold folyadékok tesztelésével parhuzamosan dolgoztuk ki a cornea
konzervalasra vonatkozd6 modszertani irdnyelveket, vezettik be a hazai gyakorlatba
csatlakozva az Eurdpai Szembank Szdvetséghez (,,European Eye Bank Association”).

A donaciobdl vald kizaras szemészeti okai a cornea korabbi betegségei, hegesedései,
abnormalis cornealis endothelium, kordbban végzett intraocularis mitétek, az eliilsé
szegmentum malignus tumorai €és a retinoblastoma. Az altaldnos kizar6 okok pedig az
ismeretlen halalok, HIV szeropozitivitds, AIDS, HTLV szeropozitivitas, CMV
szeropozitivitds, hepatitis B és C, ismeretlen eredetli sargasdg, septikaemia, leukaemia,
lymphoma, Jakob-Creutzfeldt betegség, progressziv multifokalis leucoencephalopathia, Reye-
szindroma, encephalitis, meningitis, sclerosis multiplex, Parkinson kor, amyotrophias lateralis
sclerosis, rabies ¢s a rubeola betegség.

Szaruhartya donor valasztas esetén kifejezett életkorhatarhoz kotott korlatozasok nincsenek.

Altaldban 3 évesnél fiatalabb donorok szaruhartyajat nem hasznaljuk atiiltetésre.
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A haldl beallta és a szemgoly06 eltavolitasa kozotti id6 lehetdleg kevesebb legyen mint 12 ora,
de a 24 6rat nem haladhatja meg. In situ corneoscleralis excisio esetében ez az id6 maximum 6
ora lehet.

A donor szaruhartyakat kétféleképpen tavolithatjuk el. Az elsd, a hagyomanyosnak mondhato,

az egész szemgolyo eltavolitasat (enucleatio), a masik csak a cornea eltavolitasat jelenti 3-4

mme-es scleralis gytrtivel (in situ corneoscleralis excisio). Multiorganikus donacid esetén - a

vérzés veszEélye miatt - kizardlag az in situ corneoscleralis excisio modszere valaszthato.

Szeroldgiai vizsgalatokhoz a vérmintat a véna szubklavidbdl nyerjiik.

Enucleatio esetén: A szemrésbe protézist helyeziink, amely lehet6ség szerint a donor
szemszinével egyezd. A szemhéjakat az anatdmiai viszonyoknak megfeleléen egy vagy tobb
varrattal zarjuk. In situ corneoscleralis excisio esetén: A szem eredeti szinét meg0rizziik, és az
eltavolitott corneoscleralis gytirli helyére nagyméretii, alakjaban, formdjadban corneat imitalo, a
szemhéjak zarasat is biztositod érdes felszindi, attetszé milanyag protézist helyeziink.

Réslampéds megtekintés utdn spekular mikroszkopiaval megvizsgéljuk az endothelsejtek
morfologiajat és meghatarozzuk a sejtstirliségét. Az a cornea keriilhet konzervalasra, amelynél
az endothelium sejtszam 2000 sejt/mm” felett van.

Ha a cornea eltavolitdsa enucleatioval tortént, a kdvetkezOképpen készitjiikk eld tovabbi
vizsgélatokra. A bulbust 1 perces csapvizes lemosas utan 2 percig 0,5%-0s PVP oldatban
aztatjuk, amelyet steril NaCl oldattal dblitlink le. A cornea preparalasat steril boxban végezziik.
A szaruhartyat a bulbusrol 3-4 mm-es sclera gallérral valasztjuk le. Majd a preparalt cornedkat
endotheliummal felfel¢ steril Petri csészébe helyezziik és részletesebben megvizsgaljuk az
inverz faziskontraszt mikroszkopot hasznaljuk. Az a cornea keriilhet konzervalasra, amelynél

latoterenként az elhalt sejtek aranya 1-2%-nal nem tobb.
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Rovidtavi konzervalas esetén az egész szemgolyot antibiotikummal atitatott (Gentamycin,
Chinoin, Budapest) gézlapra helyezve nedves kamraban taroljuk, a tdroldsi id6 +4 °C-on
maximum 24 ora.

A kozéptavu tarolas esetén a cornedkat +4 °C-on tarolva 10 napon beliil felhasznaljuk. A
szaruhdrtya endothelium réteggel felfelé keriil az oldatba. A kodzéphosszatavau konzervalas
esetén kiilonbozo Osszetételll sejttenyészté médiumok hasznalhatéak. A sclera gytiribe 6ltott
6/0-as varrat segitségével a corneat olyan modon logatjuk bele a tartdsitd folyadékba, hogy az
egyenletesen vegye koriil. Ilyen médon + 37 °C-on, CO, termosztatban tarolva a cornea 3-5
hétig felhasznalhato.

Rovid- és kozéptava konzervalds esetén a tenyésztés elvégzése nem kotelezd, tekintettel az
alacsony taroldsi homérsékletre. Konzervalas elétt azonban a corneoscleralis gytriirdl levett
mintaval elvégezziik a leoltast. Kozéphosszutava konzervalas esetén hetente ¢és a felhasznalas
el6tti napon kell mikrobioldgiai vizsgéalatokat végezni. Szintén elvégezziik a mikrobiologiai
vizsgélatokat a szaruhartya kimetszése ¢és felhaszndldsa utdn a corneosclerdlis gytrii

felszinérol torténd mintavétellel.

A szaruhartydt megfeleld kisérolappal kiildjiik a felhasznaldé intézményekbe, amely a
kovetkezOket tartalmazza: A donor neve, sziiletési idOpontja, haldlozds oka, halalozés
idépontja (év, ho, nap, ora, perc), esetleges kisérd betegségek, az enucleatio/donorszdvet
eltavolitas iddpontja (év, ho, nap, oOra, perc), az enucleatiot/donorszovet eltavolitast végzo
orvos neve. Tovabba tartalmazza a konzervald médium nevét, amennyiben van, az oldat Lot
szamat, a konzervaléas iddpontjat (év, hd, nap, ora, perc), a cornea bio- és inverz mikroszkopos
statuszat, az endothelium sejtszamot, a szerologiai és mikrobiologiai tesztek eredményeit és a
vizsgalo orvos nevét.

A szaruhartyat felhasznald intézet/operatér koteles a szembank részére visszajelzést kiildeni.

Transzplantacio esetén meg kell adni a recipiens nevét, életkorat és az atiiltetést indoklo
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diagnézist. A fel nem hasznalt cornedkat szovettani vizsgalatnak kell aldvetni, amelyet a

Debreceni Szembank is elvégez.

Eredmények mikrokeratommal

Az elkészitett lebenyek makroszkoposan mind megfeleld alakuiak €és méretiiek voltak.
Osszesen 8 db késsel volt lehetséges mind az 6t tervezett vagast végrehajtani (n=40). Négy
penge esetében 4 vagassorozatot (n=16), 1 esetében 3 vagassorozatot (n=3), 1 esetében 2
vagassorozatot (n=2) és 4 penge esetében csak 1-1 metszést tudtunk végrehajtani (n=4). Két
esetben lebenyvesztés fordult eld. A kések mintegy felénél azonban az elsé vagas utan tobb
metszés nem volt lehetséges, a penge miivelet kdzben leallt. A ledllasok mind az oszcillacid
hib4jabol adodtak, a vakuum mindvégig megfeleléen miikodott.

A keratotomia megkezdése elétt a cornea vastagsdga atlagosan 968+62 um és 902+53 pm
volt a 8,5 mm, illetve a 8,0 mm atmérdjii mikrokeratom kések csoportjdban. A pachymetriai
¢s lebeny atmérdt leir6 statisztikai adatokat tdblazatban foglaltuk 6ssze (11. és 12. tdblazat).

A 8,5 mm atmérdju kések esetében a centralis lebeny vastagsdg nagyobb volt, mint a metszés
veégso részén (p=0,003, elsd penge haszndlat), a kezdeti és kozépso lebeny vastagsag kozott
azonban nem volt szignifikdns kiilonbség, ahogy a kezdeti és végsé részen sem. Ez a
tendencia a kések ismételt haszndlata utan is hasonld volt, a lebeny vastagsaga csak a centralis
€s végso részen kiilonbozott (p<0,0001), mas dsszehasonlitdskor nem.

A 8,0 mm atmérdjii kések esetében a lebenyvastagsag nem mutatott szignifikans kiilonbséget
a vagasi zona kezdeti, kozépso és végso részének dsszevetésekor sem.

A lebeny atmérd és centralis vastagsdga kozott korrelaciot nem tudtunk kimutatni, a

tobbszords penge hasznalat utdn sem (r=0,14, 8,5 mm atmérd; r=0,01, 8,0 mm atmérd; p=0,4).
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A vizszintes és fligglleges lebeny atmérd aranya minden esetben a planimetriai szamitasok
szerint 1,05 volt.

Péasztazd elektronmikroszkdppal a stroma agy vizsgalata soran a felszin egyenletesnek
mutatkozott, a keratotomids metszés kezdetén 68 um ismétlédé csikozottsag volt észlelhetd
(22. abra). Ismétl6doé penge hasznalat sordn a stroma felszine fokozatosan egyenetlenné €s a
csikozottsag gyakoribba valt (45 um). A cornea felszinén szoveti tormelékeket, gytirddéseket

figyeltiink meg, a csikozottsag még frekventaltabba valt (22 um).

11. tdblazat. A szaruhartya vastagsag és a lebeny atmérd els6 ¢s ismételt mikrokeratom

hasznalat utan (atmérd: 8,5 mm; mélység: 160 um).

Lebeny adatai Elsé metszés utan Tobbszoros metszés utan p
(n=12) (n=35)
Kezdeti vastagsag
132435 (91 /198) 132+33 (68 /195) 0,77
(um)
Centralis vastagsag
145432 (118 /218) 146+34 (78 / 226) 0,87
(um)
Végso vastagsag
121422 (91 /164) 121425 (69 / 194) 0,81
(nm)
Vizszintes atmérd
8,0+0,27 (7,27 / 8,33) 8,0+0,28 (7,58 / 8,64) 0,12
(mm)
Fiiggbleges atmérd
8,4+0,26 (8,18 /8,79) 8,3+0,27 (7,88 / 8,79) 0,61

(mm)

Az adatok atlag=SD (minimum / maximum) értékek szerint feltiintetve
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12. tablazat. A szaruhartya vastagsag és a lebeny atméro elsé €s ismételt mikrokeratom

hasznalat utan (&tmérd: 8,0 mm; mélység: 180 um).

Lebeny adatai Els6é metszés utan Tobbszoros metszés utan p
(n=6) (n=12)
Kezdeti vastagsag
142+24 (113 /170) 139+38 (81 /207) 0,77
(um)
Centralis vastagsag
155423 (113 /175) 146+36 (107 / 224) 0,34
(um)
Végso vastagsag
149+18 (122 / 164) 140437 (103 / 244) 0,13
(um)
Vizszintes atmérd
7,6+0,41 (6,97 / 8,18) 7,5+0,52 (6,36 / 8,18) 0,47
(mm)
Fiiggbleges atmérd
8,0+0,27 (7,58 / 8,33) 7,82+0,34 (7,27 / 8,48) 0,16

(mm)

Az adatok atlag=SD (minimum / maximum) értékek szerint feltiintetve
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22. abra. A keratotomias metszés kezdetén ismétlddd csikozottsdg elsé pengehasznalat utan
68 um (a), masodik metszés utan 45 pm (b), 6tddik vagas utdn 22 um-es gyakorisaggal (c). A
stroma felszine fokozatosan egyenetlenné valt, felszinén szoveti tormelékekkel (SEM, 100
000x).
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Conjunctivalis impresszios citoldgia a szaraz szem diagnosztikdjaban

A vizsgalt harom csoport leird és Osszehasonlitod statisztikai jellemzdit tablazatban foglaltuk
Ossze (13. tablazat). A citologiat tekintve mindkét széraz szemili csoport mindkét helyrdl
(temporalis, superior conjunctiva) vett mintai szignifikdnsan eltértek a kontroll csoport
hasonlo helyrdl szarmaz6 eredményeitél (p<0,0001) (23. abra). A két betegcsoportot
Osszehasonlitva a felsd bulbaris kotohartyarol vett mintdk szignifikdnsan kiilonboztek
egymastol (p=0,01) és a temporalis kotOhartyardl vett mintdk eredményei is hasonlo
tendenciat mutattak (p=0,06). Mindharom csoportban a temporalis régidbdl szarmazé mintak
rosszabb (magasabb) atlagértéket eredményeztek, mint a felsé kotéhartyarol levett nyomatok.
Az 1. csoportban a cornedlis festddés egyenes aranyos Osszefiiggést mutatott a felsd
kotohartyardl szarmazoé citologiai mintak eredményeivel (r=0,433, p=0,07). A 2. és a kontroll
csoportban ilyen 0Osszefliggés nem volt kimutathaté. Tovabba mindkét beteg csoportban a
szaruhartya festddése forditottan korrelalt a BUT eredményével (r=-0,38, p=0,006, KCS; r= -

0,49, p=0,0001, pSS).

13. tablazat. Koppenhagai €s citoldgia tesztek leird és 0sszehasonlitd statisztikai jellemzoi.

Kontroll KCS csoport Pkcs PSS csoport Ppss p
Eletkor (év) 59,1+12,1 52,0+15,1 0,18 54,3+10,3 0,19 0,8
ScT I (mm) 22,1+7,6 5,844 .4 <0,0001* 10,0+8,0 <0,0001*  0,01%*
BUT (sec) 16,0+5,6 3,94+2.7 <0,0001* 5,0£3,2 <0,0001* 0,1
Festddés 0,0 0,2+0,4 0,01 0,2+0,4 0,01 0,98
CIC temporalis 0,3+0,5 1,4+0,6 <0,0001* 1,7+0,9 <0,0001* 0,06
CIC superior 0,2+0,6 1,2+0,8 <0,0001* 1,6+0,7 <0,0001*  0,01*

KCS=keratoconjunctivitis sicca, pSS=primer Sjogren szindréma, pgcs=kontroll és KCS csoport kozotti
Osszefiiggés, ppss=kontroll és pSS csoport kodzotti 6sszefliggés, p=KCS és pSS csoport kdzotti 6sszefliggés, ScT
[=Schirmer I teszt, BUT=break-up time, CIC=conjunctivalis impresszios citologia.

Ha a cornea nem festddott, ,,0”-val, ha festodott, ,,17-el jeloltik. A KCS csoportban 10, a pSS csoportban 6

szaruhartya festddott, a kontroll csoportban egy sem.
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23. abra. Conjunctivalis impresszios citologia (CIC) morfologiai stadiumai (PAS, 120x).

A 0 stadiumban kis, kerek epithelsejtek, eosinophilen festddd cytoplasméaval a jellemzéek, a
sejtmagok kicsik, a nucleus/cytoplasma arany (N/C) 1:2. Béségesen lathaté duzzadt, ovalis
kehelysejt, intenziv PAS-pozitiv cytoplasmaval (a). Az l-es stddiumban kissé nagyobb,
szogletes epithelsejtek, cosinophilan festddé cytoplasmaval jelennek meg. A sejtmagok
kicsik, N/C-arany: 1:3. Kevesebb a kehelysejt, de még kovérek, ovalisak, intenziv PAS-
pozitiv cytoplasmaval (b). A 2-es stadiumban jellemzoek a nagyobb, sokszogleti, helyenként
tobbmagvu epithelsejtek, kiilonbozoképpen festddo cytoplasmaval. A sejtmagok kicsik, N/C-
arany: 1:4-1:5. A kehelysejtek szama feltin6en lecsokkent, méretiik kisebb, kevésbé intenziv
PAS-pozitiv cytoplasmaval (c). A 3-as stadiumban nagyok és sokszogletiieck a hamsejtek,
basophilen fest6ddé cytoplasmaval. A sejtmagok kicsik, piknotikusak. N/C-arany>1:6. A

kehelysejtek teljesen hianyoznak (d). A 2-es és 3-as stadium tekinthetd kérosnak.
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Amnion membran transzplantacidval kezelt esetek

Az esetek tobbségében az amnion membran transzplantacié mind a szemfelszin integritasnak
helyreéllitasaban, mind a latasélesség rehabilitacigjaban sikeresnek mondhato. A 16 esetbdl a
visus érték 10 esetben javult, fliggetleniil a szemfelszini folyamatot kivaltd etioldgiai
tényez6tol.

A teljes reepithelizacio az esetek csaknem felében (1-3., 13-15. esetekben) kdvetkezett be, a 2
héttdl 3 honapig terjedd iddszak alatt (14. tablazat).

Vegyi sériilések utan (4., 5., 6., 11. eset) az AMT-t a reepithelizaciot eldsegitd tényezdként is
értékelhetjiik. A cornea behdmosoddsa a késdbbi, esetleges keratoplasztikara alkalmas
kornyezetet teremtett. A 6. esetben a symblepharon oldasa is sikeriilt az AMT-val.
Kétségtelen, hogy két esetben elért visus értékekkel (0,3; 0,15) a betegek elégedettek (24.
abra).

A 7. és 10. esetben a sikert a perforacios nyilds zarasa jelentette. Hegesedéssel gyogyult a
perforacié és az AMT meggatolta az ulcus tovaterjedését is, és a miitét latasjavulast is
eredményezett.

A 8. és 9. esetben az AMT teljes sikertelenséggel végzddott, amelyet valdszintileg a beteg
altalanos allapota is befolyésolt.

Kiilonleges esetnek szamit a keratoplasztika és a fototerapias keratectomia (PTK) utan végzett
AMT (12. és 13. eset). Mindkét esetben jO tektonikus hatast értiink el. A korabban

1ézerkezelésen atesett szemen latasjavulast is sikeriilt elérni.
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14. tablazat. AMT-vel kezelt betegek klinikai jellemz6i.

Betegek Diagnézis AMT médja Reepithelizacio

1. 52 év /nd/j.o. Erosio recidivans 1 réteg 1 honap

2. 48 év /ffi/ b.o. Ulcus corneae 1 réteg 2 hét

3. 41 év /ffi/ b.o. Ulcus corneae 2 réteg 3 honap

4. 24 év /ffi/ b.o. Vegyi sériilés (gazpisztoly) 2 réteg 4 hét

5.22 év /ffi/ j.o. Vegyi sériilés (lag) 1 réteg 6 hét

6. 40 év /nd/ j.o. Vegyi sériilés (lug) 3 réteg 3 hénap (athajlas)

7. 64 év /ffi/ b.o. Ulcus perforans 3 réteg 6 hét

8. 73 év /ffi/ b.o. Descemetocele 3 réteg nem gyogyult (kh fedés)
9. 72 év /né/ mk.o. Ulcus corneae 1/3 réteg 3 hét/ 4 hét (parakamra)
10. 64 év /ffi/ b.o. Descemetocele 3 réteg 1 honap

11. 52 év /ffi/ b.o. Vegyi sériilés (sav) 1 réteg 2 honap

12. 60 év /nd/ j.o. Ulcus perforans, PKP 1 réteg 3 honap

13. 23 év /ffi/ b.o. Keratitis herpetica, PTK 1 réteg 3 hoénap

14. 26 év /ffi/ j.o. Macula vascularisata 1 réteg 6 hét

15. 42 év /nd/ j.o. Keratopathia bullosa 1 réteg 6 hét

Kh=kotéhartya, PKP= perforal6 keratoplasztika, PTK= fototerapias keratectomia

24. abra. Vegyi sériilés okozta nem gyogyuld cornedlis fekély (a). A transzplantalt amnion
membran a terapias kontaktlencse alatt jol illeszkedik (b). Hat héttel a miitét utdn a membran
teljesen felszivodott és csak subepithelidlis homaly maradt vissza (c).
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Eredmények HLA tipizalt cornedk beiiltetése utdn

A 30 agyhalott donorbol (16 nd és 14 férfi, atlagéletkor 43,9+7,6 év) szarmazd 60 ismert
HLA antigenitasu szaruhartyabdl 23 corneat sikeriilt eldzetesen tipizalt betegbe (15 n6 és 8
férfi, atlagéletkor 59,13+10,7 év) iltetni.

A 23 beteg koziil 18 a keratoplasztika prognozisa szempontjabol a magas, 5 az alacsony
rizik6ju  csoportba tartozott. A mitéteket az aldbbi diagnézisok miatt végeztiik:
rekeratoplasztika 11, erezett macula (HSV miatt) 4, perforalo sériilés okozta erezett leucoma 2
csoportban 3 betegnek pseudophakias bullosus keratopathia, 1-1 betegnek pedig keratoconus,
illetve Fuchs disztréfia volt a diagnozisa.

A HLA egyezések megoszlasa a kdvetkezO volt: 4 antigén egyezése mellett 3, 3 antigén
egyezése mellett 1, 2 antigén egyezése mellett 5, 1 antigén egyezése mellett 6 beiiltetés
tortént. Tovabbi 8 betegnél a HLA-Cw, -Bw, -DQ antigének valamelyike kozott volt egyezés.
Mindkét prognosztikai csoportban az atlagos latasélesség szignifikans javulasat tapasztaltuk
(p=0,001 a magas; p=0,04 az alacsony rizik6ju csoportban).

Legalabb ennyire 1ényeges, hogy a kovetési id6 18 honapja alatt irreverzibilis kilokodés nem
fordult el6 ¢és a transzplantitumok atlatszoak maradtak. Harom esetben ¢észleltiink
immunologiai rejekciot (1 epithelidlis, 2 stromadlis, illetve endothelidlis), ezek azonban
nagydozisu szisztémas kortikoszteroid terapiara jol reagaltak.

Az egyik betegnél két honappal a mitét utan fellépd mészlerakodas alakult ki (a harmadik
transzplantaci6é utan). A masik betegnél folddel torténd szennyezddés utan fellépd fertdzés
eredményezett graft elhalast, majd a phthisis bulbit, és a szem fényérzés nélkiilivé valt.
A betegek klinikai szempontbol fontos adatait tablazatban foglaltuk 6ssze (15. tdblazat).

15. tablazat. HLA tipizalt beiiltetések klinikai szempontbol fontos adatai.
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Nr. Diagnozis Preoperativ Posztoperativ HLA Megjegyzés
Magas riziké visus visus (18 ho) egyezés
1. Rekeratoplasztika 0,02 0,3 4
2. Rekeratoplasztika 0,2 0,55 2
3. Rekeratoplasztika 0,02 0,02 2
4. Rekeratoplasztika fe 0,01 2 Rejekcid
5. Rekeratoplasztika fé 0,01 2
6. Rekeratoplasztika 0,01 0,2 1
7. Rekeratoplasztika 0,06 1 1 Rejekcid
8. Rekeratoplasztika 0,01 0,06 1
9. Rekeratoplasztika 0,01 0,01 + Mész degeneracio
10. Rekeratoplasztika fé fén + Kiilso fertézés
11. Rekeratoplasztika 0,01 0,5 +
12. Erezett macula, HSV 0,03 0,04 3
13. Erezett macula, HSV 0,01 0,25 1
14. Erezett macula, HSV fé 0,1 +
15. Erezett macula, HSV 0,01 0,8 +
16. Perforatio corneae 0,1 0,25 4 Rejekcid
17. Perforatio corneae fé 0,01 4
18. Leucoma corneae 0,2 0,3 +
Osszesen 0,02:£0,06 0,25+0,2*
Diagnézis Preoperativ Posztoperativ HLA Megjegyzés
Alacsony riziko visus visus egyezés
19. Fuchs disztréfia 0,03 0,3 2 Cataracta opus utan
20. Keratoconus 0,08 0,7 +
21. Keratopathia bullosa 0,01 0,4 1
22. Keratopathia bullosa 0,01 0,35 1
23. Keratopathia bullosa 0,02 0,2 +
Osszesen 0,02+0,03 0,4+0,18%*

fé=tényérzés / fén=~nélkiil, + = HLA-Cw,-Bw,-DQ antigének egyezése, rejekcio = szisztémas kortikoszteroiddal

uralhat6é immunologiai rejekcio, * p=0,001, ** p=0,04, Wilcoxon
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Eredmények endothelidlis keratoplasztika utan

A latasélesség 5 beteg esetén javult, 4 esetben jelentOs tablaolvasast érve el (16. tablazat).
Osszességében a visus 0,02+0,03-r6l 0,31+0,15-re javult (p=0,02, Wilcoxon) az egyéves
kovetési id6 utan. Réslampas vizsgalattal a mitét eldtti 3-3 teljesen atlatszatlan, illetve
szemitranszparens cornea koziil 1 atlatszatlan maradt (1. eset), 1 szemitranszparens (5. eset), 4
teljesen tiszta lett a mtét utani 3. honapra, majd a tovabbiakban sem valtozott (25. dbra). A
topografias keratometrias értékek 43,2 D, illetve 38,6 D-rol 42,8 D és 40,7 D-ra valtoztak a
meredek, illetve a lapos tengelyben (p=0,7 és p=0,03). A cornea vastagsaga 1007+393 pm-rol
788+304 pm-re csokkent a mintegy 300 pm-es lamella beiiltetése utan (p=0,02).

Az endothelidlis sejtszam sem a mitét eldtt, sem a mitét utani els6 héten nem volt
megitélhetd a duzzadt stroma miatt. Ez a paraméter a 3. és 12. hoénap kozott csak a 4 tiszta
transzplantatum esetén volt vizsgalhato, ezekben az esetekben szignifikansan nem valtozott
(2120480 sejt/mm? és 1900115 sejt/mm?; p=0,1).

A szemnyomas a mitét hatasara nem emelkedett, kompenzalt maradt a glaucomas betegek
esetében is végig a kovetési idoszak alatt (p=0,62).

Egy betegnél (4. eset) az els@ posztoperativ napon minimalis vérplacenta jelent meg a
transzplantaitum hatlapjan és viszonylag lassan, a 2. honap végére szivodott fel. A vérzés a
donor és a recipiens szovetei kozé nem terjedt be. Lamella elmozdulés, levalas, dupla-

csarnok, immunrejekcié nem fordult eld egy esetben sem.
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16. tablazat. A miitéti eredmények DSAEK utan, 1atasélesség, cornea vastagsag €s

endothelidlis sejtszam tekintetében.

Nr. Preoperativ Posztoperativ ~ Posztoperativ Posztoperativ Posztoperativ
visus/CCT visus/CCT visus/CCT/ECD  visus/CCT/ECD  visus/CCT/ECD

(1. hét) (3. honap) (6. honap) (12. hénap)

1. kml/1500 felett kml/1419 kml/1400/nv kml/1400/nv kml1/1400/nv

2 0,02/730 0,02/1083 0,2/1000/2100 0,5/853/2000 0,8/677/1800

3 kml/1500 felett kml/1103 0,1/670/2200 0,1/670/2100 0,2/636/2000

4. 0,1/650 0,01/1417 0,06/1200/2100  0,1/875/2000 0,2/600/1800

5 kml1/940 kml/1296 kml/1165/2000 0,04/800/1900 0,06/770/nv

6 0,1/725 0,1/822 0,2/702/2200 0,3/664/2200 0,6/650/2000

CCT= centralis cornea vastagsag (um), ECD=endothelialis sejtszam (sejt/mm’), kml=kézmozgas latas, nv=nem

vizsgalhato. Miitét elétt és a mitét utani elsd héten az endothelium a stroma duzzanata miatt szintén nem volt

vizsgalhato, ezért nem is szerepel a tablazatban.

25. abra. Pseudophakias bullosus keratopathia mitét el6tt (a) €s 1 honappal a miitét utan (b).
Jol lathato a tiszta, jol illeszkedd hatsé lamella. A preoperativ irregularis topografias kép (c) a
4. posztoperativ hétre csaknem teljesen szabalyossa valt (d).
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Megbeszélés

Az Orbscan cornea topografia

A sajat tanulmanyainkban a héaromdimenziés Orbscan topograffal a normalis human
szaruhartya kvantitativ (numerikus adatok) €és szemikvantitativ (szines topogramok) elemzését
végeztiik. Az Orbscan az 1j fejlesztésti haromdimenzids cornea topografok egyike, amelynek
segitségével elevaciobol szamitott valddi  topogram  allithaté eld, ellentétben a
fényvisszaverddés elvén miikodé hagyomanyos keratométerekkel és topografokkal. Ezeknek
a késziilékeknek a nagy eldnye, hogy a cornea eliilsé felszinének vizsgalata mellett
informaciot nyudjtanak a hatso felszinrdl is, érintés nélkiil képesek megmérni a szaruhartya
vastagsagat és adatok sokasagat szolgaltatjak az eliilsé csarnokrol is.

Megfigyeléseink egyik f6 eredménye, hogy ezzel az 0j késziilékkel az elsdk kozott hoztunk
létre adatbazist normalis szaruhartydk valédi topografiai viszonyairol.'”® A 28 vizsgalt
paramétert tekintve nem talaltunk kiilonbséget az egészséges jobb és a bal szemek mért
értékei kozott (kivéve az eliilso felszin atlagos torderd centralis és legmeredekebb cilindrikus
komponense). Ez a miiszer megbizhatosagat jelzi az eliilsé és hatsé felszin mérésében ¢és a
cornea vastagsaganak a meghatarozasaban.

A keratometria és axialis toréerd hasonld volt, mint a hagyomdnyos keratométerekkel és
cornea topografokkal mért dioptria értékek (42-44 D).*®'**!'% Tovabba az eredmények
egyeztek mas topografidas kozlés adataival, akar az Orbscant, akar az Orbscan Placido
koronggal kiegészitett valtozatat (Orbscan II), akar a Pentacamot hasznaltak.'*"'

Ezzel az Uj miszerrel a szaruhartya alakja az elevacidval, a gorbiilete pedig az atlagos
toréerével jellemezhetd. Eredményeink bizonyitjadk azokat a korabbi megfigyeléseket,

amelyek szerint a cornea nem szabalyos félgdmb alaka.***’ A hatuls6 felszin torikusabb, mint
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az eliils6, nemcsak normalis cornedk, hanem fénytorési hibak és természetesen keratoconus
eseteiben is.'*”"**

A szaruhartya hatulso felszinének tanulméanyozasa az utdbbi idében kifejezetten eldtérbe
keriilt keratoconus, refraktiv sebészeti eljarasok ¢s keratoplasztikak utan, bar az adatok
ellentmondasosak a hatsd felszin posztoperativ pontos megitélésében. A sajat vizsgalati
eszkozeink kozt is szerepld, késobb bemutatandé Pentacammal pontosabb, reprodukalhatobb
eredményeket értek el ezekben az esetekben. "'

Irodalmi adatok nagy része hangsulyozza, hogy a hatuls6 felszin szignifikans valtozast
szenvedhet fotorefraktiv keratectomia (PRK) és laser in situ keratomileusis (LASIK) soran

- 22,135,136
1.7 77

Ugyanakkor Orbscan kontrollalt beavatkozdsoknal ezek a hatdsok csdkkenthetdk,
kivédhetSk."*® Szaruhartya-atiiltetések utan ugyanakkor kimutattak, hogy dupla tovafutd
varratsort hasznalva a hatulso felszin gorbiilete nem kiilonbo6zott szignifikansan a kontrollként
hasznalt normalis corneak hatuls6 felszinétsl.'*”'

A szinkddolt térképeket elemezve, az axidlis torderd topogramjait a csokornyakkendd
alakzatok uraltik, amely megegyezett korabbi — részben sajat - kozlésekkel.**™* Az elevécio,
az atlagos toréerd ¢és a vastagsdg tekintetében az ovalis alakzat volt az uralkodé forma. A
vastagsag tekintetében a szines térkép egyezett korabbi megfigyelésekkel, a tobbi esetben
(elevacio, atlagos torderd eliilsé és hatulsd formai) azonban hasonlod jelenséggel nem
taldlkoztunk.'** Valosziniileg az Orbscan topogramok egymaésba alakulni képes formak, a
napszak, az altalanos allapot fliggvényében, csakigy, mint a hagyomanyos topogramok, amit

. . . 39,140
masok is, magunk is megfigyeltiik.****'3*
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A normalis szaruhartya vastagsaga
A cornea vastagsaga Orbscannel vizsgalataink szerint centralisan atlagosan 593,7+54,19 pm
volt. Ez hasonl6 volt més Orbscan pachymetrids adathoz, Liu és Yaylali egyarant 571 pm-r6l

, 28,141
szamoltak be.®

Ugyancsak Liu egy masik tanulményban (hasonléan sajat méréseinkhez,
kizardlag jobb oldali cornedkat megmérve) 560 pm centralis vastagsdgot mért, a
legvékonyabb atlagértékként 550 pm-t kapott, és a legtobb esetben ez az inferotemporalis
kvadransba lokalizalodott.'** Sajat esetiinkben ezt a paramétert hasonld lokalizacidban 578
pm-nek talaltuk.

Egy 6sszehasonlito cikkben az Orbscannel mért vastagsag a kozéppontban 596 um volt és a
legjobb reprodukalhatosagot mutatta, dsszehasonlitva optikai és ultrahangos technikakkal.'**
Sajat megfigyeléseink szerint pedig az Orbscan pachymetria szignifikdnsan vastagabb értéket
jelzett, mint az ultrahangos, és vékonyabbat, mint a spekular mikroszkopiés technika.”

A szaruhartya vastagsagat tovabbi miiszerek segitségével vizsgaltuk tovabb. A normalis
corneakrol négy kiilonbozo elven miikodoé pachymeterrel is referencia adatbazist hoztunk
l1étre. Az Orbscan mellett meghataroztuk a centralis vastagsagot non-kontakt, kontakt spekular
mikroszkoppal és ultrahangos pachymetriaval is.”>'*!%*

A legvékonyabb értékeket a non-kontakt spekular mikroszképpal kaptuk, ezt kdvette az
ultrahangos pachymetria, majd az Orbscan, végiil a legvastagabb atlagértékeket a kontakt
spekular mikroszkdppal nyertiik. A négy miszer megbizhatéan mérte a cornea vastagsagat, de
a kozottik meglévd szignifikans kiilonbség miatt arra kdvetkeztethetiink, hogy egymaéssal
egyszerlien nem helyettesithetdek. A pachymetria mérésére szolgald késziilékek kozott az
egyenesen aranyos, szignifikans, linearis korrelaciok miatt a kovetkezé konverzios faktorokat
vezethettiik be:

Non-kontakt spekular mikroszkopia / ultrahang = 1,06

Ultrahang / Orbscan topografia = 1,038
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Orbscan topografia / kontakt spekular mikroszkopia = 1,063

Ezen konverzios faktorok segitségével a kiillonboz6é miszerrel mért vastagsagi értékek
atszamithatoak, kozottik az atjaras a gyakorld klinikus szaméara megoldhaté, amennyiben
més-més készillékek allnak rendelkezésiikre.””

Az egészséges cornea vastagsdg mérésére hasznaltuk az egyik leglijabb technikat is, a
parcialis koherencia intreferometriat (PCI) az ACMaster segitségével. Ezzel a moddszerrel
szignifikansan vékonyabb eredményeket kaptunk, mint az ultrahangos technikéval. Masik
fontos megfigyelésiink az volt, hogy ebben az esetben sem volt kiilonbség a jobb és a bal
szemek kozott, egyik miszerrel sem. Korabban Giasson €s mtsai. ultrahanggal kiilonbséget
talaltak a jobb és bal cornedk vastagsaga kozott, ezt a vizsgalok jobb, illetve bal kezességével
magyaraztak.'* Eseteikben a bal oldali szaruhartyak voltak vastagabbak, ami abbol
adodhatott, hogy a mérések jobb kézzel torténtek. Az eltérés természetesen abbdl is adddhat,
hogy a vizsgalofej nem tokéletesen merdleges a cornedra. Sajat eseteinkben ezért, ezt
kikiiszobdlendd a vizsgald (aki mindig ugyanaz a személy volt) a beteg bal oldalan foglalt
helyet és az ultrahangos szoftvert automata médra allitotta be. Igy keriiltiik el a szubjektiv
manualis izemmodot, mert ebben a beallitasban csak akkor végez mérést a késziilék, ha a fej
merdleges a szaruhartya felszinére.

Azt, hogy mibdl adddhat a kiilonbség a PCI és az ultrahangos technika kozott, csak
feltételezni tudjuk. Valdszinli, hogy ebben a fény, illetve az ultrahang eltérd terjedési
sebessége jatszik szerepet (lasd késobb).

Az intraobserver” variacids koefficiens alacsonyabb volt a PCI (CV=0,73%), mint az
ultrahangos technika esetében (CV=6,5%). Ez a PCI modszer pontossagat és megbizhatosagat
jelzi, és megerdsiti mas szerzOk hasonld eredményeit. A mért adatokban 1évd szignifikans

kiilonbség miatt azonban a két késziilék nem helyettesithetd egymassal.
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A gyakorlatban hasznalt pachymeterek 6sszehasonlitasa

A szaruhartya vastagsag kiilonboz6 muszerekkel megfigyelt eltéréseinek oka valdsziniileg az
egyes eszk0zok eltérd képalkotasaban keresendd. A kontakt spekular mikroszkép ugyanis a
szaruhdrtya vastagsagat a fénynek a cornea kiilonboz6 torésmutatoju hatarfeliileteirdl valod
visszaverddése alapjan méri, a non-kontakt endothel mikroszkop automata fokusz technikéaval
dolgozik, mig az ultrahangos és PCI pachymeter a kibocsatott hang- / fényhulldm ¢és a
visszavert hang- / fénynyaldb iddébeli eltérésébdl kalkulalja az adott paramétert. A non-kontakt
spekuldr mikroszkdp a szem érintése nélkiil képes meghatarozni a cornea vastagsagat, amely
soran a fény a levegén ¢és a konnyfilmen mint torékdzegeken is keresztiilhalad. Ekdzben
azonban, eltérd refraktiv indexii anyagokrdl 1évén szo, a fénynyaldb a kozegek hatararol
visszaverddhet, illetve szorddhat, és ezzel is befolyasolja a mérések pontossagat. A spekular
mikroszkdpok esetében még a nagyitas mértéke is hozzajarul az adatok eltérd voltahoz.
Mindemellett kozismert, hogy a szaruhartya a centralis részén vékonyabb, mint a periférian.®
A cornea periférids részének definidldsa az egyes szerzOk altal nem egységes, néhany
tanulmany azt a hozzavetdleg 4 mm-es centralis optikai zoénan kiviili szaruhdrtya teriiletére
lokalizalja."**'*" A pachymetriai kutatdsokat sszegzd meta-analizis szerint a periférian a
cornea 672 pm vastagsagu, atlagosan 21%-kal (9-52%) vastagabb, mint a centralis részen.'*
Az ultrahangos vastagsdgmérés, illetve a kontakt spekular mikroszkdpos pachymetria
eredményeiben talalt kiilonbségnek oka lehet az is — fentiek figyelembevételével - hogy egy-
egy mérés soran nehéz a 1,5 mm atmérdjii transzducert, illetve a 3 mm-es endothel
mikroszkopos méréfejet a szaruhartya ugyanazon pontjara helyezni.'*'® A 3 mm-es
vizsgaléfej applanalja a corneat, amely alatt a szaruhartya minimalisan meggyiirédhet.' Az
ultrahang késziilék méréfejérél kimutattdk, hogy applanacié mellett a konnyfilmet és az

151

epitheliumot mintegy széttolja maga elétt.”' Ujabb tanulményok azonban ezt nem erdsitették

meg."? Leirtak azt is, hogy az érzéstelenté szemcsepp 6démat okoz, vagy éppen az ismételt
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rox /v I . r / 153,154
mérésekbél szarmazhat iatrogén hamduzzanat."”>"

Az ultrahang hatsé visszaverddési pontjat
sem sikerilt idaig egész pontosan lokalizélni, ez valdszinii a reflektiv Descemet membran €s
az eliils6 csarnok kozotti teriiletre lokalizalhato.'>

A kiilonbségek adodhatnak pontatlan mérésbol (ultrahangnal a leggyakoribb, hogy a fej nem
merdleges a cornedra), a mérések elotti kalibracid hianyabol, tovabba a hang kiillonb6zé
terjedési sebességébdl a patologias cornea kiilonboz6 rétegeiben. Eppen ezért javasoltdk az
ultrahang terjedési sebességének modositasat a késziiléken (1640 m/s-rol 1644 m/s-ra). %"’
Orbscan esetében pedig, a réslampas pasztazod elvbol adoddan, valdszintileg a konnyfilm
vastagsaga is szerepet jatszhat a vastagabb pachymetrias eredményekben.'*®

A non-kontakt elven miikodé késziilékeknek azonban szdmos elénye van a kontakt
pachymeterekkel szemben. Ezek koziil legfontosabb, hogy nem kell cseppérzéstelenitést
alkalmazni, valamint, hogy ezekkel a miszerekkel nincs vagy csak minimalis esély van
iatrogén fertéz¢s atvitelére.

Ezen feliil az Orbscan szamos adatot szolgaltat az egész szaruhartya struktirajarél. Ugyanez
igaz az endotheliumra, amennyiben spekular mikroszképot hasznalunk, illetve a PCl-re,
amikor biometriat végziink.

A normalis szaruhartya centralis vastagsdgi irodalmi adatait Osszefoglalo tablazatban

jelenitettiik meg (17. tablazat).
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17. tablazat. A normalis centralis cornea vastagsag kiilonb6z6é miiszerekkel, az elmult 10 évben.

Szerzé Moédszer Vastagsag (nm) p
Liu®® (1999) Orbscan 571428
Liu'** (1999) Orbscan 560+30
Marsich'*? (2000) Sﬂl’sca“ gzgi‘;g na
Rao'” (2000) NCSM 533+50
Bechmann'® (2001) SET 253;(1)2421 ne
Chakrabarti'®' (2001) 8;}1’“3“ gg;ﬁ; <0,001
NCSM 542+46
Madis' (2001) UH 570+42 <0,0001
CSM 638+43
NCSM 547+49
Moédis” (2001) gé{M ngijg <0,01
Orbscan 602+59
. - UH 551+44
<
Giraldez Fernandez ™ (2002) Orbscan I 560436 0,0001
Médis'® (2002) Igscl\de ggﬂg <0,0001
UH 541435
. 5 UH 539435 <0,001 (PCI vs 3
e (BN UH 545436 Kilonboe UE)
PCI 519432
Wirbelauer''® (2002) SET gj;iﬁ <0,05
Orbscan 556+32
Wong'% (2002) UH 555435 I (O v
OCT 53434 UH/Orbscan)
) e UH 54540 .
Gonzalez-Méijome ™ (2003)
Orbscan II 515445
NCSM 565428
Nichols'® (2003) Orbscan 586134 e
UH 547429
NCSM 525431
Suzuki'®® (2003) Orbscan 547+35 <0,001
UH 548+33
NCSM 572
Tam'? (2003) UH 550 < 0,001
UBM 555
169 UH 55137
Gherghel ™ (2004) Orbscan 11 546::48 > 0,05
McLaren'” (2004) IOJ;}I)SC&H W gggigg na
Modis'** (2004) Orbscan 594+54
Madis'”" (2004) Pentacam 579431
UH 545+35 <0,001 (UH vs
Rainer'” (2004) Orbscan 525435 . ggrst)?g%/sigrll)vs
PCI 523432 pCI)
Barkana' ™ (2005) Eelfllmcam g};gg 0,05
Fam'” (2005) Orbscan 11 543+4
UH 545438
Fishman'"® (2005) OCT3 533438 e
Orbscan 574451
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Pentacam 542429
Lackner'”® (2005) Orbscan 530+34 m
UH 552+32
Pentacam 528+45
’ 177
O’Donnell ™" (2005) UH 534447 0,006
Riifer'”® (2005) Pentacam 534+36
Suzuki'” (2005) NCSM 518+30
Pentacam 535433 <0,01
Buch!'® (2006) Orbscan 535438 0,81(Pentacam vs
PCI 528432 Orbscan)
Leung'®! (2006) o o <0,0001
Németh'™? (2006) o et 0,001
Sanchis-Gimeno'® (2006) Srbscan 11 s <0,001
Sanchis-Gimeno'®* (2006) Orbscan II 549434
Pentacam 558+7
Ugakhan'®® (2006) UH 555+7 <0,001
NCSM 536+7
186 UH 523+37
Doughty ™ (2007) Orbscan 11 591+43 < 0,001
Khoramnia'*’ (2007) Pentacam 540+32
188 Pentacam 558+33
Lam ™ (2007) NCSM 551432 <0,01
Madgula'® (2007) o By m
Mohamed' (2007) OCT 543+34
Riifer'”! (2007) Orbscan II 595+41
.19 Pentacam 552437
Al-Mezaine "~ (2008) UH 544435 < 0,001
- 193 Orbscan 547+36
Christensen > (2008) UH 550438 0,002
. 194 OCT 499432
Kim ™™ (2008) UH 525434 < 0,001
-195 OCT 536+30
Li ™ (2008) UH 550431 < 0,001
Sandler'® (2008) OCT 55620
Shankar'’ (2008) Pentacam 54137
Zheng'”* (2008) Pentacam 536429
Ashwin'” (2009) Pentacam 520433
Pentacam 551+£26 <0,001 (OCT vs
Doors”” (2009) Orbscan 1 536+28 Pentacam/Orbscan
OCT 532425 1)
Pentacam 590+40
201 Orbscan 525445
Fukuda™" (2009) OCT 547439 <0,0001
UH 545+40
Kiddee*” (2009) UH 538+27
Miranda*® (2009) Pentacam 546
204 OCT (time-domain) 515435
Prakash™ (2009) OCT (Fourier-domain) 521£35 <0,0001
Pentacam 516432 < 0,0005 (UH vs
Prospero Ponce®” (2009) OCT 515429 onpenmiO L)
Ul 523428 0,52 (Pentacam vs
OCT)

NCSM=non-kontakt spekular mikroszkdép, CSM=kontakt spekular mikroszkép, UH=ultrahang, OCT=optikai

koherencia tomograf, UBM=ultrahang biomikroszkép, PCl=parcialis koherencia interferometria, na=nincs adat
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Scheimpflug-elven miikodd cornea topograf és pachymeter

A Pentacam, illetve a Pentacam HR a legtjabb fejlesztésli, haromdimenzids -eliilsé
szegmentum vizsgalatara alkalmas késziilék, amely cornea topografia, pachymetria, eliilsd
csarnok mélység és szemlencse denzitds mérésére, elemzésére képes egyetlen vizsgalattal, a
szem érintése nélkiil, néhany masodperc alatt. A késziilék a Scheimpflug leképezési torvényen
alapulva nagyobb latoszoggel kiilonbozd mélységben elhelyezkedd képletekrdl is éles
felvételeket készit.

A vizsgalat elvégzése konnyl, a tanuldsi periddus viszonylag rovid. A jo méréshez azonban
természetesen sziikséges a beteg jo kooperacidja is, amelyhez az egyenes eldretekintés és a fix
tekintet nélkiilozhetetlen. Sok pislogds, mozgas esetén is elkésziilnek ugyan a képek, de a
topogramok torz felsziniiek lesznek és az eredmények nem relevansak. A vizsgalat soran a
fényreflexek nagyon zavardak, szintén torzitjdk a mérési adatokat, ezért a Pentacamot
célszerli sotét szobaban elhelyezve lizemeltetni.

A Pentacammal mért keratometrias (K) eredményeink (43 D) egyeztek tankonyvi adatokkal
¢és kiilonboz6 szerzok kiilonbozo késziilékekkel mért értékeivel, ide sorolva az Orbscan,
szintén haromdimenzios topografot jg,240-#-124.132:133.206

Egyes szerzOk nem talaltak klinikailag szignifikans kiilonbséget a Pentacam és az automata
keratometria kozott, tovabba a K értékek kozti kiilonbség igen alacsony volt (0,046, illetve
0,0003 D).”"' Sziilettek 6sszehasonlitd elemzések a Pentacam és a hagyomanyos
topografok tekintetében is. A két eszkoz kozott egyforma, szintén nem szamottevo
kiilonbséget mértek japan szerzok, és még a vizsgalok kozti eltérés is hasonld volt. Azonban
azt is megallapitottak, hogy a periférias cornea teriiletek mérése soran (elsésorban feliil) a
Pentacam reprodukalhatosiga rosszabb volt.*’” Savini és munkacsoportja két topografot
hasonlitott a Pentacamhoz, és a K értékekben nem taldltak kiilonbséget, jollehet a miiszerek

egyszeri helyettesithetéségét nem javasoltak.’® Nem volt szignifikans differencia a
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hagyomanyos keratométer, a konvencionalis topograf, az IOL Master ¢és a Galilei rendszerti
topograf (ebben két Scheimpflug kamera is van) sszehasonlitasakor sem.””®

A két, mar bemutatott haromdimenzids topograf (Pentacam, Orbscan) Osszevetésekor azt
talaltak, hogy a toréerd értékek jol korrelaltak, de a Pentacammal az adatok jobban
reprodukalhatéak voltak.*”” Tovabba az imént emlitett Galilei rendszert is Gsszehasonlitottak
az Orbscannel, de nem észleltek szignifikans kiilonbséget a vizsgalt paraméterek kozott.>'”

A szaruhartya vastagsdgat magunk is mértiik és elemeztik Pentacammal, és
sszehasonlitottuk a konvencionalis ultrahangos technikaval.'”' Sajat adataink szerint a
szaruhartya vastagsaga Pentacam HR-rel 572433 pum (1. vizsgél9d), illetve 575£31 um (2.
vizsgald) volt. A két vizsgald mérései kozott nem adodott szignifikans kiillonbség, amikor
azonban ultrahangos technikat hasznaltak kontrollként, akkor igen. Tovabba a Pentacam HR-
rel a cornedk vastagabbnak bizonyultak, mint ultrahanggal, 26-27 um-rel. Ez azonos volt
azzal, amit mas munkacsoportok is megfigyeltek.”'**'* Lackner minimalis kiilonbséget irt le a
két modszer kozott (95% LoA, -26 pm-t6l +6 pm-ig), de Sanctis anndl magasabbat (95% LoA

176,213

-44 pm-t6l +28 um-ig). Ezzel szemben Amano nem taldlt kiilonbséget a két modszer

kozott.>*
Szamos tanulmédny a Pentacammal végzett pachymetrids mérések kivaldo ismételhetdségét

+ 173,185,203-205
emelte ki.!”>1%>

Ezt a mi eredményeink is igazoltak, a két vizsgalé mért értékei nem
kiilonboztek szignifikdnsan, és az Osszetartozasi egylitthatd is magas volt (ICC=0,96).
Tovabbi vizsgélatok szintén ramutattak a Pentacam pachymetria jobb reprodukalhatosagara,
szemben az ultrahanggal ¢és Orbscannel, mind normalis, mind patologids cornedk
esetében, 203:205.215-217

Mint ahogy mar korabban lattuk, a szaruhdrtya vastagsaganak mérésére szamos eszkoz 4ll

rendelkezésre, tobbségiik teljesen megvaltoztatta nemcsak a cornea, de az egész eliilsd

szegmentum diagnosztikat. Ezek koz¢ a miiszerek koz¢ tartozik a Pentacam is, amely képes
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adatok halmazat néhany masodperc alatt eldallitani a cornea eliilsé és hatso felszinérdl,

vastagsagarol, az eliils6 szemcsarnokrol és a szemlencse denzitasarol is.

A szaruhdartya vastagsaga koros koriilmények kozott

A keratoglobus, mint ritka cornea ectasia

A keratoglobusrol elérhetd igen kevés irodalmi kozlés kozds jellemzdje, hogy egy ritka,
kétoldali, az egész szaruhartyat érintd kiboltosuldsrol van szd. Ilyen esetekben a cornea
vastagsaga foként a periférian csokken, de az allomanya atlatsz6 marad. Ezek a korabbi
klinikai megfigyelések megegyeztek a sajat esetiinkben latott elvaltozasokkal.?'®

A diagnozis felallitaisat modern vizsgadlomoédszerek kifejezetten eldsegithetik, illetve
megerdsithetik.  Esetlinkben  ultrahangos  pachymetria  segitségével a  szaruhartya
kozéppontjaban mért vastagsag jobb oldalon 434 um-nek, a bal oldalon 461 um-nek adodott.
Ezen értékek mintegy 120-140 um-rel vékonyabbak voltak, mint akar a hasonlo
korcsoportban, normalis corneakon végzett ultrahangos mérések.'”® Sikeriilt azt is bizonyitani,
hogy a cornea allomanya egyenletesen, egészen a perifériaig elvékonyodott. Az ultrahangos
pachymetria segitségével hataroztuk meg, hogy melyik szemen végezhetd el biztonsaggal a
perforalo keratoplasztika.

Differencialdiagnosztikai szempontbol elsdésorban a cornea ectatikus disztrofiaitoél kell a
korképet elkiiloniteni. A keratoglobus altalaban sziiletéskor mar jelen van, ellentétben a
pubertas kornyékén kialakulé keratoconussal.’’®??° A stroma elvékonyodasa keratoconus
esetén altalaban centralisan, vagy a cornea vizszintes felezOvonala alatti részen kezdddik, mig
keratoglobus esetén inkabb perifériasan. Tovabbi differencidldiagnosztikai jel lehet, hogy a
keratoglobusos szemen gyakori a cornea perforacio, €s szinte kivétel nélkiil minimalis trauma

hatdsara, akar kontaktlencse illesztés kapesan kovetkezik be.”'®?*" Ezzel szemben a
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keratoconusos cornea igen ritkan perforalodik, legyen az akdr extrém vékony is. Ennek
magyarazata Laplace-torvénye szerint, hogy keratoconusban csokken a szaruhartya gorbiileti
sugara, igy né az ellenallasa az intraoculdris nyomassal szemben. Ezzel ellentétben
keratoglobus esetén nd a gorbiileti sugar, s ezzel egyiitt csokken a szemnyomassal szembeni
ellenalloképesség. !

Keratoglobusban ritkan alakul ki a cornea akut hydropsa, sokkal ritkdbban, mint keratoconus
esetén.””*?* Az akut hydrops a Descemet membran szakadasa kovetkeztében jon 1étre.**
Szovettani vizsgalatok alapjan keratoglobusban a Bowman membran hianya dominal a stroma

kifejezett elvékonyodasa mellett,”?*

ezt erOsitettétk meg sajat esetiink szdvettani
eredményei is. Eldrehaladott keratoconusban a Bowman ¢és Descemet membran
toredezettsége jellemzd, stromalis hegesedéssel.

Tovabbi differencialdiagnosztikai korkép a posterior keratoconus, amely a cornea alsé részén
jelentkezik, de a szaruhartya eliilsé gorbiilete normalis. Gyakoriak az egyéb szemészeti
elvaltozdsok, mint a lencse ¢€s a retina rendellenességei, colobomak ¢€s az opticus
hypoplasia.”'***

A degeneratio marginalis pellucida corneae éaltaldban a serdiilékor utan, kés6bbi életkorban
kezdddik. A cornea eldboltosulasa a periférian alul észlelhetd, a szaruhartya vastagsaga a
centrumban azonban normalis. A cornea szovettani szerkezete a keratoconushoz hasonl6.”**

A dystrophia marginalis corneae symmetrica ectaticaban (Terrien-féle betegség) pedig az
elvékonyodas a cornea fels6 részében jelentkezik a limbus mellett, s a centrumot szintén
¢érintetlentil hagyja. A fekélyszertien kezdddd széli elvéltozas hamar erezddik, és szovettani
vizsgalatok alapjan is megfigyelhetdé a pannusképzdédés és lipiddegeneracio, valamint

histiocytak jelenléte.”*®

(Sajat esetiinkben a klinikai és szdvettani kép alapjan — amely az
értekezésnek nem volt targya - is a betegség egyértelmiien elkiilonithetd volt a fent

részletezett ectatikus korképektol.)
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Az egész corneat érint0 eldboltosulds miatt a szemiiveggel, kontaktlencsével torténd korrekcid
gyakran eredménytelen.

A betegség megoldasa ezért elsdsorban sebészi. Mai napig a beavatkozas alapja a Malbran
altal 1965-ben leirt mitét, amely néhany év elteltével hazankban Alberth (1971) és
Hallermann (1975) modositasaval terjedt el.>’”**’ A miitét lényege a kovetkezd: a
szaruhartydban 10-13 mm-es atmérdjii trepannal, 0,1-0,15 mm mélységben limbustol
limbusig ¢éré bemetszést készitlink, majd a szarulamellat Paufique késsel valasztjuk le. A
donorszovetet hasonléan preparaljuk, de 1 mm-rel nagyobb atmérében. A donor corneat 16
csomos varrattal rogzitjilk a limbusban, ezaltal huzd hatast fejtiink ki a rezidualis, vékony
recipiens szovetre.

Sajat esetiinkben a periférias cornea vastagsaga még lehetdvé tette a perforald keratoplasztika

miitétet és a donor korong tovafutd varratokkal vald rogzitését.

A cornea vastagsaga keratoplasztika utan

A szaruhartya-atiiltetés utdn non-kontakt spekular —mikroszkopiaval adodtak a
legvékonyabbnak a cornedk (545+58 um), vastagabb értékeket mértiink ultrahanggal (573+
53um) ¢és kontakt spekuldr mikroszképpal (635443 um). Ezek az eredmények hasonlo
tendenciat mutattak, mint az elsé méréssorozatunk egészséges szemeken.”*'2*1¢

A szaruhartya-atiiltetés utani cornedkra fokozottan igaz lehet az, hogy az ultrahang, illetve a
fény terjedése az 0démas, patologias szovetekben eltérd sebességgel torténhet, mint ép
viszonyok kozott.'1*"*?% A tendencia azonban mégis megegyezett az ép cornedkon végzett
mérésekkel. Ennek a magyardzata abban 4allhat, hogy olyan cornedkat valogattunk a
tanulmanyba, amelyek optikailag tisztdk voltak.

A szaruhartya vastagsag mérése kiemelt fontossagu lehet atiiltetés utan, hiszen a vastagsag

10%-o0s névekedése korai kilokédés elsé jele lehet.”” Ezért is bir kiemelt jelentSséggel a
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keratoplasztika utani rendszeres pachymetriai vizsgalat. A vastagsag nem mutatott
Osszefiiggést a kovetési idovel egyik miiszer esetében sem. A CCTS szerint (,,Collaborative
Corneal Transplantation Study”), ha az atiiltetett szaruhartya tiszta, de az elsé hat honapban a
vastagsaga az 590 um-t meghaladja, rejekcio kovetkezhet be.””

Egy tobb mint 700 beteget feloleld tanulmany a cornea vastagsagat ultrahanggal 36 honappal
a miitét utan atlagosan 561 pm-nek talalta, amely egyezett sajat mérési eredményeinkkel.**’
Masok megfigyelése szerint is a cornea vastagsdg az elsd harom honapban fokozatosan
csokken, majd stagnal a 12. és 18. honap kozotti idében (530-540 pum kozott).>'* Az elsé
posztoperativ év utan altaldban szignifikdns ndvekedés észlelhetd, amely a masodik
posztoperativ év végére atlagosan 558 um-t ér el. A masodik év utan is fokozatos, lassu
novekedés figyelheté meg, tiz évvel a miitét utan 580-600 pm-es szaruhartya vastagsag

231,233

mérhetd. Komplikaciomentes atiiltetést feltételezve a transzplantatum 32 évvel az

atiiltetés utan éri el 4tlagosan a 700 pm-t. >
Figyelembe véve azt a tényt, hogy az ultrahang képes athatolni az optikailag nem tiszta
szaruhdrtydn is, a cornea vastagsdganak mérésére ezekben az esetekben leginkabb az

ultrahangos pachymetria ajanlott.'>'*%

Ezt sajat tapasztalataink is megerdsitik, hiszen a
fentebb felsorolt miiszerekkel csak optikailag tiszta cornedkat tudtunk megbizhatéan mérni,
patologidsakat kevésbé.

A szaruhartya-atiiltetés utani centralis cornea vastagsag irodalmi adatait tdblazatban foglaltuk

Ossze (18. tablazat).
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18. tablazat. A cornea vastagsaga keratoplasztika utan kiilonb6z6 miiszerekkel.

Vizsgalt
Szerzo Médszer Vastagsag (um) Kovetési ido6 p
corneak (n)
Ing™* (1998) 72 CSM 580+50 10 év
Kus™* (1999) 20 UH 608+75 22 év
89 5424421
Nguyen®’ (1999) UH ‘ 1 év
79 5214431
526+68 0,4 év*
Seitz**® (2001) 119 UH 554+58 1,1 év** 0,14
571452 1,7 év*i* 0,84
Bourne® (2001) 27 CSM 600+70 20 év
NCSM 545+58
Modis'* (2001) 92 UH 573453 48 honap <0,0001
CSM 635+43
Touzeau®* Orbscan 1T 550+54
50 26 honap < 0,001
(2001) UH 571+52
NCSM 538+61
Modis'® (2002) 50 3,6 év <0,0001
CSM 627+48
Touzeau®*! 545+36 22 hoénap
40 UH <0,001
(2003) 574+40 51 honap
580+60 10 ev
Patel* (2005) 67 CSM 0,001
590460 15ev
538 1év
Borderie®” 558 2 év
600 UH nincs adat
(2005) 561 3év
568 5év
Touzeau242 542i3 1 20 hénap
64 UH <0,001
(2006) 572438 77 hénap
Gaujoux™* UH 54747 .
30 35 honap nincs adat
(2007) OLCR 548+45
Buratto™** (2007) 7 OCT 496 3 hénap
de Sanctis®® Pentacam 557442
45 32 hénap 0,012
(2007) UH 562+41

NCSM=non-kontakt spekular mikroszkép, CSM=kontakt spekular mikroszkép, UH=ultrahang, OLCR=optikai

alacsony-koherencia reflektométer, OCT=optikai koherencia tomografia

* Az elsO varratsor eltavolitasa el6tt, **/*** A masodik varratsor eltavolitasa el6tt/utan

" k6zéptavi konzervalo oldatban tarolt donor corneak, ' kozéphossziitavi konzervald oldatban tarolt donorok

89



A normalis cornealis endothelium vizsgalata

A cornedlis endothelium morfologidja és analizise szdmos betegségben kiemelt jelentdségti,
az endothelialis disztrofiak, a bullosus keratopathia, a glaucoma, a diabeteses keratopathia, a
kontaktlencse viselés szovodményeinek diagnosztikdjaban, de ez a cornea konzervalas egyik
donté faktora is, és nélkiilozhetetlen a szaruhartya-atiiltetések kovetésében is. 221292094

A cornedlis endothelium in vivo vizsgalatara tobb miiszer 1étezik, legalkalmasabb eszkdz ezek
kozill a spekular mikroszkdp. A spekuldr mikroszkopoknak, mint lattuk, két tipusa van, a
kontakt és a non-kontakt forma. Mindkét tipus alkalmas a szaruhartya endothelium
Tanulmanyunkban az egészséges cornedkban a korrigalt endothelialis sejtstirliséget 2445+425
sejt/mm?-nek mértiik a non-kontakt és 24714393 sejt/mm*nek a kontakt késziilékkel, amely
kiilonbség nem volt szignifikans, és a megfigyelt értékek jol korrelaltak egymdassal. Nem volt
szignifikans korrelacio a sejtszam és az életkor kdzott egyik miiszer esetében sem.

A mas szerzOk altal mért normalis endothelidlis sejtsiirliség adatait tdblazatban foglaltuk ossze
(19. tablazat).

Az értékekbdl lathatd, hogy relative széles hatdrok kozott mozognak. Ennek tobb oka
feltételezhetd. Egyrészt az, hogy kiilonb6zd elven miikodo spekular mikroszkdpokrol van szo,
mint a non-kontakt és kontakt technika (ezen beliil is kiillonb6z6 gyartmanyu miiszerek).
Masrészt lehet a kalibracié hidnya, az eltérd lizemmod (manuélis/félautomata/automata) és a
kiilonb6zé képanalizaldé technikaval végzett elemzések, tovabbad az — ahogyan azt a
tablazatban kiilon jeloléssel is ellattuk — hogy egyes szerzék a mérési eredményeiket
korrekcionak vetették ald, mig masok a nyers értékeket kozolték. Sok tanulmanyban tovabba
nem is részletezik teljes pontossidggal a fenti képalkotassal kapcsolatos paraméterek
mindegyikét. Ezzel egyiitt a tdblazat jol jelzi az irodalmi adatok nagyfoku diverzitdsat (19.

tablazat).
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19. tablazat. Az endothelialis morfologia numerikus adatai egészséges corneakban.

Endothelidlis  Atlagos

Spekular Vizsgalt Varidciéos Hatszogleti
Szerzé sejtsiiriiség  sejtteriilet
mikroszkop/médszer  személyek koefficiens  sejtek (%)
(sejt/mm?) (nm?)
Setila* egészséges
kontakt 2940
(1998) kaukazusi
Bourne™ egészséges
kontakt ~ 2736+373 28+4 62,4+7
(1999)* kaukazusi
non-
Ohno?"’ st (nagyitasra egészséges 2685+357
(1999) kalibralva) kaukazusi
kontakt 2703+354
Cheung248 non-kontakt/automata  egészséges  3242+256  310,3+24,7  47,749.,8 44,5+8.9
(2000) non-kontakt kaukazusi  2884+260  349,4+31,4 26,5+2.9 66,5+5.8
Doughty** egészséges
non-kontakt - 3529+537
(2000) kaukazusi
Rao"’ egészséges
non-kontakt 25254337 403,6+63 35,8+6,9 57,3+7,9
(2000) indiai
Wiffen? egészséges
kontakt 27234366 2745 63+7
(2000)* kaukazusi
mért:
24384420
non-kontakt
korrigalt:
Médis'® egészséges  2445+425
(2002)* kaukazusi meért:
2418+379
kontakt
korrigalt:
2471+393
Hara> egészséges
non-kontakt 27654323
(2003) kaukazusi
951 kontakt/automata 2796+271
Klais egészséges
kontakt/félautomata 30824282
(2003) kaukazusi
kontakt/manualis 3076+298
Nichols'®’ non-kontakt/center egészséges  2765+304
(2003) nonkontakt/manualis kaukazusi ~ 2792+270
Padilla®? egészséges
nonkontakt 2798+307 363+40,3 32,5+3,7 59,4+37,6
(2004) filippino
Kitzmann®> egészséges
nonkontakt/corners ) 2634+186 28+4,9 61,5+£8,5
(2005) kaukazusi
de Sanctis®* non-kontakt egészséges  2502+334 408+66,3 32,9+7 58,5+12
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(2006) non-kontakt/center kaukazusi 2687+391 381,5+64,8 32,7+6,2 61,69

Hashemian® egészséges
non-kontakt 1961+457 537+137,4  24,1+7,1
(2006) irani
non-kontakt 2602+457
. 256 o
Prinz non-kontakt/automata ~ ©8€SZS€EES 24731204
(2007) kaukazusi
non-kontakt/félautomata 2809+274
Yunliang®’ egészséges
non-kontakt 29324363 347+46 33£5 59+9
(2007) kinai
Doughty”® egészséges
non-kontakt/auto 25754227 391436 31,4+3,6
(2008) kaukazusi

* Konverzids faktort hasznaltak

Tovabbi magyardzat a spekular mikroszkopok képalkotasanak optikai hatterében kereshetd,
miszerint a fénynek kiilonbozo torokozegeken is at kell haladnia (nevezetesen a levegon és a
konnyfilmen, a technikatol fiiggéen). Ezeknek a torékozegeknek mas a torésmutatdja, a
leveg6é 1,00, a konnyé 1,337, a corneaé 1,376, a csarnokvizé pedig 1,336.7879123 Ahogyan
mar kordbbi tanulmanyok alapjan Osszefoglaltuk, ismert tény, hogy a fény 0,022%-a az
endothelium-csarnokviz hatarfeliiletrl verédik vissza.””’® A fény visszaverédésen alapuld
spekular mikroszkdpia sordn a nagyitast figyelembe véve, a kapott eredmény a fény altal
megtett Ut hosszatol is fligg, ezért vastagabb cornedk esetén a sejtstiriség kisebb a
valésagosnal, vékonyabb cornedk esetén pedig nagyobb, ezért van sziikség a korrekcidra. A
fentiek miatt sziikséges mindkét tipusnal a megfeleld kalibracio, valamint a korrekcids faktor
alkalmazésa a mérések utan, amelyet mi magunk is elvégeztiink.

Ennek ellenére sajat méréseink, sejtszam adataink tekintetében nem volt szignifikans
kiilonbség a két miiszer kdzott, ami mindkét modszer egyforma megbizhatosagat jelzi, de a
tényleges értékrél nem ad felvilagositast. Megfigyeléseink egyeznek az irodalmi adatok
tobbségével, hogy a két mikroszkdp helyettesitheti egymast a mindennapi klinikai

gyakorlatban.248,259-261
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A non-kontakt endothel mikroszkop, nem invaziv eljarasrol 1évén szo, kedveltebb a betegek
korében, de a vizsgaldk is elonyben részesitik egyszerti kezelhetOségének, gyors elemzd
programjanak koszonhetden. Mindezen tul a szaruhartya centralis része mellett 6 periférias
ponton is képes felvételeket késziteni az endotheliumrdl és elemezni azokat. Hatranya a
kontakt technikéval szemben, hogy megfigyeléseink szerint, ha a cornea nem teljesen tiszta, a
non-kontakt miszerrel kifejezetten nehéz elemezheté képet nyerni. Hatranya az is, hogy az
adatok tarolasa nem megoldott, kiilon kell hozza PC-t illeszteni. A kontakt modszernél
kétségteleniil nagyobb a mar emlitett iatrogén fert6zés veszélye, valamint a vizsgalat

hosszabb 1d6t vesz igénybe.

A cornedlis endothelium vizsgalata perforald keratoplasztika utan

A keratoplasztikan atesett betegek atlagos endothelialis sejtszama 16104499 sejt/mm? volt a
non-kontakt és 1584+469 sejt/mm? volt a kontakt spekular mikroszképpal a korrekeié utan. A
két miiszer adatai kozott szintén nem allapitottunk meg szignifikans kiilonbséget és koztiik
szoros korrelaciot mutattunk ki. Tehat a miiszerek kdzott hasonld tendenciat figyeltiink meg,
mint az egészséges szemeken elvégzett mérések utan.

Erdekes médon mind az egészséges, mind a szaruhartya-atiiltetés utani sejtszamban egyarant
26 darab sejt kiilonbséget észleltiink a két mikroszkop kozott.

Az endothelidlis sejtek szamanak csokkenése az életkor eldrehaladtaval kozismert dolog,
csakugy, mint a iatrogén sejtvesztés intraoculris miitétek utan.®'® Ilyen esetekben az
endothelialis morfologia is megvaltozik, megjelenik a pleomorfizmus, polimegitizmus €s a
cornea vastagsaga is novekszik. Ilyenkor a pusztuld, alakjukat vesztett endotheliumot a
kornyez6 sejtek potoljak olyan modon, hogy alakjuk megnyulik, pseudopodiumokat
novesztenek és igyekszenek a dehidralt allapotot fenntartani. Ez torténik keratoplasztika utan

is, bar ezek az ugynevezett ballon sejtek erre kevésbé képesek.
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Egészségesekben a sejtpusztuldsi arany 0,3-0,6% évente. 51276

Ez az arany természetesen
sebészeti beavatkozasok utan megnd, cataracta miitétek utdn 2,5%-ra.”*® Szaruhartya-atiiltetés
utdn ez az arany még nagyobb, legyen az hatsé lamelldris (endothelialis) vagy perforald
mﬁtét.23l,232

Altalaban perforalé miitét utan - tokéletes miitéti technikat feltételezve - a transzplantatum
egyéves tilélése 90%-os, az 6t éves 88%-o0s, a tizéves pedig 80%-osra tehetd.”*** Intra- és
posztoperativ komplikdciomentesség esetén az atiiltetett cornea funkcidit mintegy 30 évig
képes megbrizni, ehhez azonban a kiinduldsi sejtstiriségnek 2500 sejt/mm’-ek kell
lennie.****2% Eppen ezért az Eurdpai Szembank Szovetség ajanlasa szerint a sejtszamot,

. 14 . W o . 2 . 269
amikor a cornea konzervalas elvégezhetd, minimalisan 2000 sejt/mm°-ben hatidrozza meg.

Az a sejtstirliség, amely a cornea miltkodéséhez még elégséges, 250-500 sejt/mm>-re tehetd.””""

"l Mivel, mint lattuk, az endothelium sejtjeinek szama az életkorral csokken, ezért a donor
¢letkora relativ kockazatot jelenthet a kés6i transzplantatum rejekcid szempontjabol. A
szaruhdrtya-atiiltetés utani endothelidlis sejtsiirliség csokkenés irodalmi adatait tablazatban
foglaltuk 6ssze (20. tablazat).

Az endothelidlis sejtszam keratoplasztika utdni csokkenésének jellemzésére legjobban
biexponencialis modell alkalmazhatd, amely két periddusra oszlik: egy gyors csokkenés az
els6 év soran, amit egy lassabb évekig tarto csokkenés jellemez. ' #1283 Az elsé két évben
az atlagos sejtszam veszteség 33%.2%* Két év elteltével a sejtszam csokkenés a korral jaré
csokkenésnél 3-7-szer nagyobb mértékii, amely mintegy 20 éven at folytatodik. 2! +»3%273-282-283
Egy tanulmany szerint a keratoplasztika és cataracta miitét utani endothelidlis veszteség 4 év
utan kiegyenlitédik.?* A sejtszam szaruhartya-atiiltetés utani csokkenésének leirdsara a

masik modszer a monoexponencialis modell, amely a késdi sejtveszteségnek tulajdonit tobb

: 281
szerepet, szemben a koraival.
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20. tablazat. Az endothelidlis sejtszdm ¢és csokkenésének mértéke perforald keratoplasztika

utan.

Sejtsiirtiség Sejtsiirtiség
Szerzé . s . ) Kovetési ido

(sejt/mm”) csokkenés (%)
Linn*"* (1981) 502-1708 50%/10 év 1-10 év
Linn®*(1981) 502-1708 20 év
Abott*” (1983) 684 17,4 év
Kishishita?”* (1989) 613 15-30 év
Bourne™' (1994) 1418+600 52+19%%* 3év
Bourne™' (1994) 1214+533 59:+17%* 5év
Kimura®” (1998) 20%/év 2-24 hénap
Kimura®” (1998) 7,3%/év 2-5év
Kimura®” (1998) 840+150 15,5%/év 10 év
Kimura®”® (1998) 71070 15,5%/év 20 év
Ing®? (1998) 1958+718 34422%%* 1év
Ing™? (1998) 1376+86 53+£19%* 3év
Ing™? (1998) 960+470 67£17% * 10 év
Kus™* (1999) 808194 2246 év
Langenbucher”’® (2000) 1751£605 9,5%/év 2év
Bourne™’ (2001) 1376+586 53+19% 3év
Bourne®’ (2001) 1191+523 59+17% 5év
Bourne®’ (2001) 8504237 72+10% 15 év
Inoue®”’ (2002) 998+343 12,1£16,3 10 év
Langenbucher’” (2002) 1617+553 2,9428,0%/év 26y
Patel™* (2004) 872+348 71£12% 15 év
Patel™’ (2005) 872+348 T1£12%* 15 év
Zadok®" (2005) 695+113,6 13,3 év
Németh®™ (2010) 15014249 15,8%/év 2¢év

* a kiindulasi értékkel 6sszehasonlitva

Tapasztalatainkat 6sszegezve, az endothelidlis sejtszam és morfoldgia kdvetése a szaruhartya-

atiiltetések utan kiemelt jelentdségli. A spekular mikroszkopok segitségével a cornea

vastagsaga ¢s az endothelium morfologidja egyszerre vizsgalhatdo €s mérhetd. A sejtstirliség

tekintetében a két mérési technika kdzott nincs kiilonbség.
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A cornedlis endothelium vizsgalata diabetes mellitusban

A diabetes mellitusban kozismert a retinopathia és neuropathia megjelenése, mint késéi
szovoédmény. Az azonban kevésbé koztudott, hogy cukorbetegekben gyakoribbak a cornealis
fekélyek, recidivalo er6zidk, epithelidlis defektusok és az intraoculdris miitétek utani tartos

285,286

cornea 0déma és elhuz6do sebgyogyulas. Mivel a diabeteses keratopathia irodalma

meglehetésen ellentmondasos, ezért vizsgéaltuk a cornedlis funkcidt ¢s endothelidlis
morfologiat a cukorbetegség mindkét tipusaban. "%

Legfontosabb megéllapitasunk az volt, hogy endothelialis morfologia sulyosan érintett I-es
tipusu diabetes mellitusban.””® A sejtsiirtiség csokkenését a kdvetkezményes sejtteriilet és a
sejtteriilet varidciés koefficiensének novekedése kisérte az egészséges kontrollokéval
Osszehasonlitva. Novekedett a szaruhartya vastagsaga is az ép szemekéhez viszonyitva. A
szemnyomas tekintetében nem talaltunk kiilonbséget. Mindezek az elvéltozasok a betegség 11-
es tipusaban nem voltak kimutathatdéak, ebben a csoportban nem észleltiink eltérést a
kontrollokhoz képest. Ahogy mar kordbban Osszefoglaltuk, az endothelidlis sejtszam az

életkor elérehaladtaval fokozatosan csdkken.®!”

Ebbe a betegcsoportba tartozok a betegség
jellegébdl adddodan eleve iddsebbek voltak, ezért a sejt morfologia statusza korral jard
elvaltozasokat is tiikrozhet, ahogy korabban is gondoltak.™"

Diabetes mellitusban a cornealis endotheliumot vizsgaloé kezdeti tanulményok nem mutattak

287,292,293
7o Eyzel

ki kiilonbséget a sejtsiirliség tekintetében a normadlis és a beteg szemek kozott.
ellentétben a mostandban késziilt elemzések igen.”***® Sajat eredményeinek ezen utobbi
publikaciok eredményeit erdsitik meg. Ezen eltérések oka lehet a cukorbetegség fennalldsanak
kiilonb6z6 id6tartama a vizsgélat idopontjaban, a cukorhédztartas statusza, és természetesen az
eltéré vizsgdldo eszkozok, képelemzd technikdk és statisztikai modszerek. Ismételten

hangsulyozzuk az endothelidlis sejtszdm korrekciojanak sziikségességét a szaruhartya

vastagsag ¢és gorbiilet fiiggvényében.
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A masik nagyon fontos eltérés, amelyre elsdk kozott hivtuk fel a figyelmet, hogy az inzulin
dependens esetekben a HbAlc értéke forditottan aranyos az endothelilis sejtszammal.”™* A
keratopathia elérehaladtdval parhuzamosan a retinopathia elérehaladottabb stddiumait is
megfigyelhettiik. Ez azt jelenti, hogy a rosszul beallitott I-es tipusti cukorbetegség nemcsak a
retinopathia, hanem a keratopathia megjelenéséért is felelds. Ez az oka annak, hogy ilyenkor a
cornea sokkal inkabb sériilékenyebb a legkisebb kiilsé vagy iatrogén (miitéti) behatasra.

Mas szerzOk a HbAlc és az endothelidlis sejtszam kozott direkt dsszefiiggést nem mutattak
ki, csak a sejtsiiriség ¢és a betegség id6tartamaval, sulyossagaval €s a retinopathia
fokaval !

Az irodalomban fellelheté endothelidlis morfoldgiai és a cornea funkcidjat jellemz6 adatokat
tablazatban foglaltuk 6ssze (21. tablazat).

A sejtszam csokkenésével parhuzamosan a szaruhartya vastagsaganak a novekedését észleltiik
ugyancsak a betegség I-es tipusaban.’®® A sériilt endothelium funkciodja ilyenkor karosodik, a
stroma 6déma kialakulasa ilyenkor torvényszerti, ahogy ezt més szerzék is megfigyelték.>**!
Ennek mechanizmusaban az ald6z reduktdz felhalmozddasa is szerepet jatszhat. Ezt az
enzimet a cornedlis epitheliumbol és endotheliumbol s kimutattak.**”  Hatésara
intracelluldrisan vizkotd polyol molekuldk jelennek meg, amelyek az 6déma készséget
fokozzak.>™ Tovabba a hyperglycaemia hatasara makromolekulak jelennek meg, mint pl. az
AGE (,;,advanced glycation end-product”). Ennek szabad gyokképzd hatdsara megvaltozik a
fehérje szerkezet, ezaltal a morfologia és a funkcid, és ezek egyiittesen felelések az

atherosclerosis, neuropathia, cataracta, retinopathia, keratopathia megjelenéséér‘[.m9
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21. tdblazat. Az endothelidlis morfologia és a cornealis funkcio jellemzdi és korrelacioi

diabetes mellitusban.

Szerzd rsn‘;il;:)l:zz‘ll;ép gll)z:ll;etes ECD fg\t}t)erulet CCT 10P Korrelacié
Pardos™’ kontakt IDDM = na na na na
(1980)
Busted*” non-kontakt IDDM = na i = van (ECD ¢és a betegség
(1981) fennallasa)
nincs (CCT és vércukor)
Schultz*”? spekular IDDM/ = 0 = na na
(1984) kamera NIDDM
Messeliere”*  kontakt IDDM/ l na na na nincs (ECD és a betegség
(1987) NIDDM fennallasa)
Itoi*(1989)  na NIDDM na 1 na na na
Matsuda®’ kontakt NIDDM = 1 na na nincs (ECD és a betegség
(1990) fennallasa és HbAlc)
Keoleian™® kontakt IDDM = 1 = 1 nincs (ECD és a betegség
(1992) fennallasa és HbAlc)
Frueh®”’ confoscan IDDM/ = na
(1995) NIDDM
Weston®” kontakt IDDM/ = = 0 = van (ECD és a diabetes
(1995) NIDDM sulyossaga)
Larsson®! kontakt IDDM = 1 1 na van (ECD és a betegség
(1996) fennallasa)
nincs (ECD és retinopathia)
NIDDM = = = na nincs (ECD és HbAlc)
McNamara®'  kontakt IDDM = =* 1 1 van (hyperglycaemia és
(1998) =k [ cornedlis hidratacio)
Roskowska®™®  kontakt IDDM/ l i i na na
(1999) NIDDM
Siribunkum®”  kontakt na 1 = = na van (CCT, ECD és a betegség
(2001) fennallasa)
nincs (ECD és
hyperglycaemia)
Inoue®” non-kontakt ~NIDDM l 1 = na nincs (ECD és a betegség
(2002) fennallasa ¢és HbAlc)
Quadrado®™ confoscan NIDDM = na na na nincs (ECD és diabeteses
(2006) faktorok)
Lee™ (2006)  non-kontakt IDDM l i 1 na nincs (ECD és a betegség
fennallasa)
van (CCT és a betegség
fennallasa)
Shenoy*” confoscan na l 0 na na van (ECD és retinopathia)
(2009)
Médis® kontakt IDDM/ ! 1 1 = van (ECD és HbAlc, ECD és
(2010) NIDDM retinopathia)

ECD=endothelialis sejtsiiriség, CV=variacios koefficiens, CCT=centralis cornea vastagsag, IOP=szemnyomas,

T=magasabb, mint a kontrollokban, |=alacsonyabb, mint a kontrollokban, IDDM=inzulin dependens diabetes

mellitus, NIDDM = non-inzulin dependens diabetes mellitus, na=nincs adat*=centralis régid, **=temporalis

régié
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Osszefoglalva megallapithatjuk, hogy a betegség I-es tipusaban csdkkent cornedlis
endothelidlis sejtszamot, kovetkezményesen megnagyobbodott sejtteriiletet, és a szaruhartya
allomanyanak megvastagodasat mutattunk ki. Hangsulyozzuk, hogy a cukorbetegség ismert
szemészeti szovodményei mellett a diabeteses keratopathia kialakulasaval is szamolni kell,

foként, ha a cukorhaztartas nem rendezett.
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Cornea konzervalas és a Debreceni Szembank

A kilencvenes évek elején létrehoztuk és hivatalosan 1994 o6ta miikodtetjiik a szembankot.
Csatlakoztunk az Eurdpai Szembank Szovetséghez (,,European Eye Bank Association”,
EEBA), amelynek azdta is tagja a Debreceni Szembank.”**

Tizenegy pontban dolgoztuk ki és vezettiik be hazankban a cornea konzervalas 1épéseit.'*"!
Ez magaban foglalja a donorszelekcid, a szaruhartya eltavolitas, a vérmintavétel, a szemrés
ellatas, a szembankba érkez6 szaruhartya vizsgalat, a cornea preparalas, a tarolasi modszerek, a
szerologiai vizsgalatok, a mikrobiologiai tesztek, a szaruhartya kiildés és felhasznaloi jelentés
szempontjait.

Szaruhartyan kiviil humén sclera, limbalis sejt és Gjabban amnion membran preparalassal és
beiiltetéssel is foglalkozunk. A cornea konzervalasok megkezdése elott az akkoriban
hazankban elérhetd szaruhartya konzervaldé médiumokat kisérletes koriilmények kozott
teszteltiik.’'

A kozéptava konzervald médiumok esetében az endothelidlis sejtszam folyamatosan
szignifikansan csokkent a 28 nap alatt Likorolban, 14 nap alatt pedig Optisolban. Optisol
esetében 37,5%-os, Likorolnal 27,9%-os volt a sejtveszteség a masodik hét végére.

Irodalmi adatok alapjan Optisol GS-ben tarolt cornedk endothelidlis sejtszdma 4 nap utan
9,5%-kal, 21 nap utan 16%-kal, majd 35-56 nap utan t5bb mint 50%-kal csokkent.’’> A 67.

313

nap utan pedig 95-100%-o0s volt az endothelidlis sejtveszteség.” ~ Mas szerzok szerint

Optisolban legalabb 27 napig megérzédott az endothel funkcid (68% é16 sejt).”'

Ugyancsak
az Optisol hatasat elemezve a médiumban tarolt, majd beiiltetésre keriildé corneak
endothelialis sejtszama 3-6-12 honap utan is csak 5-11,5-15%-kal csokkent.”'>*'° Mas adatok

szerint Optisolban tarolt cornedk esetében 6 honappal a miitét utan (atlagos konzervalasi ido

70,8 6ra) 30,1%-os volt az endothelialis sejtvesztés.’'” Sajat méréseinkben Optisol esetében a
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masodik hétre 37,5%-kal csokkent a sejtszam és patologidsan valtozott a sejt morfoldgia, ami
alapjan mi a 2. hét el6tt mindenképpen ajanljuk a szaruhartya felhasznalasat.

Sejttenyészté médiumokban konzervalt corneak esetében Inosolnal 28,1%, IMDM-nél 24,7%-
os sejtszam csokkenést mutattunk ki, de csak a negyedik hét végén. Ezen adatok egyeznek
azzal a megfigyeléssel, hogy szovetkultirakban tarolt szaruhartydk esetében 35 napig nincs
jelentds endothelialis sejtveszteség és ultrastruktaralis karosodas.*'®

Ujabban a sejttenyészté médiumokban t6rténd cornea konzervalas idStartamat kiilonboz6
faktorokkal (ndvekedési faktor, inzulin) igyekeznek négy hét folé emelni.’’®>*! Ezen
esetekben a konzervalas id6tartama alatt (35,67 nap) a sejtvesztés 10%-os volt. Az 6todik
konzervaldsi hét utan beliiltetett szaruhdrtydk atlagos sejtszdma 2153+372 sejt/mm?-nek
adodott 4 honap és 18544390 sejt/mm2-nek 12 hénap utan.*'*>!

Ugyancsak sejttenyésztd oldatban (Modified Minimal Essential Medium-MMEM) 31 °C-on
zart rendszerben az endothelidlis sejtszam 4 hét alatt 2963+58,7 sejt/mm?-rél 2649 sejt/mm?-
re, 6 hét alatt 2087 sejt/mm?>-re csokkent. A 6. hét eltelte utan teljes endothelidlis nekrozis
kovetkezett be.*’ Sajat vizsgalataink szerint hasonléan teljes endothelidlis sejtpusztulast
talaltunk kozéptavia (Optisol GS, Likorol Dx) és csoportos sejt nekrézist kozéphosszatava
(Inosol, IMDM) konzervalasi mdédszereknél 4 hét eltelte utan.

Posztoperativ eredményeket tekintve, 6t évvel keratoplasztika utan szévetkultirat hasznalva
konzervald médiumként az atlagos endothelidlis sejtszdm 1095+497 sejt/mm?, nedves
kamréaban tarolt cornedknal pedig 1070+499 sejt/mm? volt. A szamadatok kozott szignifikans
eltérést nem tartak fel.**> Retrospektiv tanulmanyokban Inosol esetében az 4tlagos
endothelidlis stirliség 1349 sejt/mm? volt a keratoplasztika utdni masodik évben, ¢és

ugyanakkor megallapitottdk, hogy a sejtkultirdk esetén az endothelialis sejtszam joval

L 323
kevésbé csokken.
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A konzervald oldatok Osszetétele gyakorlatilag sejttenyésztd oldaténak felel meg. Az ilyen
kozegbe helyezett cornedk endotheliumardl kimutattdk, hogy megvaltozik a fenotipusuk,
tipusos ¢és fibroblast-szerti endothelsejtek jelennek meg, és osztddasi sajatsagokkal is
birnak.***

A konzerval6 folyadékok gliikkdz- és laktatszintje fontos és parhuzamos paramétere a cornea
metabolikus aktivitasa nyomon kovetésének.**** Mind a négy konzervalé médium esetében a
szoveti anyagcserevaltozast a gliikoz- és a laktatszint monitorozasaval kovettiik. Aerob
koriilmények kozt a glilkéz felhasznalas, anaerob koriilmények kozt a laktat akkumulécio
kertil elotérbe. A kozéptavi konzervaloszerek esetében nem észleltiink szamottevd gliikoz
felhasznalast, sem laktat akkumulaciét, bar Optisol esetében igen alacsony volt a gliikkdzszint
mar a kiinduldskor is. Az aerob és anaerob anyagcsere kozotti egyensuly megdrzését
feltehetden az alacsony tarolasi hdmérséklet okozta (+4 °C). Kozéphosszutavi médiumok
esetén az elsd hét végén csokkenésnek induld gliikoz fogyasztas dsszefliggést mutatott a laktat
felhalmozodasaval, amely jol jelzi az aerob és anaerob anyagcsere kozti valtozast, illetve
egyensulyt. A laktat akkumuléci6 azonban endothelidlis sejtvesztést okoz a toxicitasanak
koszonhetden, és joval kisebb volt a kozéptava modszereknél, vagyis alacsony hdmérsékleten
(+4 °C), mint a kozéphosszutaviiaknal, fizioldgias hémérsékleten (+37 °C).

A szdvettani vizsgalatok alapjdn mind a négy folyadék esetében a normalisan 6-8 rétegii
epithelium sejtsorainak csokkenését vagy teljes hidnyat és keratocyta szam csokkenést
talaltunk. Ez megfelel irodalmi adatoknak, ahol ezen eltéréseket ozmotikus valtozasokkal
magyarazzak.”>’ Az endothelium rétegében észlelt elvaltozasok - a sejtek megnyulasa - pedig
corneak esetében az endothelialis ultrastruktira 7 napig,’'> mas szerzék szerint 21 napig ép

maradt.’**** Az intercellularis kapcsolatok a 2. hétig intaktak maradhatnak.**®
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A 32 konzervalt cornea esetében fertdzés egy esetben sem fordult eld, amely valdszintileg az
oldatokban talalhat6 antibiotikumoknak és antimikotikumoknak koszonheté (a Likorolban
penicillin G, streptomycin, gentamycin, az Optisolban gentamycin és streptomycin, a
kozéphosszutava oldatokban pedig penicillin, streptomycin valamint amphotericin B
talalhato).

A kiilonb6zo konzervalasi modszerek hossza tava klinikai eredményei hasonloak: 327 beteg
tobb éves kovetése szerint a szovetkulturdban tartdsitott cornedk hasonldan jo posztoperativ
eredményeket mutattak, mint a nedves kamraban taroltak.”®® Tehat — mas nagyszamu
beteganyag adatai alapjan is — a donor cornea konzervalds modszerének nincs kihatdsa a
szaruhartya tlélésére.**!

Osszegezve tehat, mind a négyféle konzervalo folyadék alkalmasnak bizonyult cornedk
tartositasara szaruhdrtya-atiiltetésekhez. Az endothelidlis sejtszdm Onmagéaban nem, csak
morfoldgiai sajatsagaival egyiitt jellemzi a cornea funkciondlis allapotat. A Debreceni
Szembank gyakorlata, ajanlasa és kisérleteink eredménye alapjan, tervezett transzplantaciok

esetében a kozéptavi konzervalod oldatok (Optisol) elegendd iddt nytjtanak a donorsziirés

elvégzéséhez és varolistan szerepld betegek kivalasztasdhoz.

Mikrokeratomok a szaruhdrtya sebészetben

A kisérletes koriilmények kozott tesztelt mikrokeratom megfeleléen miikodott, kezelése
egyszerl és konnyi volt. Kisebb problémaként emlithetjiik, hogy a 8,0 mm atmérdji kések
cseréje nehézkesebb volt, mint a 8,5 mm-eseké, és a két lebenyvesztés is ezzel a pengével
fordult el6. Ennek lehetséges magyarazata az, hogy mivel ezek kisebb szemekre késziiltek, a
nagyobb atmérdji sertés szemeken valdsziniileg rosszabbul illeszkedtek.

A kivant lebeny vastagsag a nagyobb atmérdji, 8,5 mm atmérdji késekkel volt pontosabb. Az

atlagos vastagsaguk 145 pm volt a 160 um-es mikrokeratom fejjel, ami 15 pm-es
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kiilonbozetet jelentett. A 8,0 mm-es pengékkel ezt a kiilonbozet 25 um-nek észleltiik (180 pm
fej, 155 um atlagos lebeny vastagsag).’

Ez az 6sszehasonlitds mind a régebbi tipust manualis, mind az Gjabb, motoros és két motoros
mikrokeratom késziilékkel valo Gsszehasonlitdsban is megallja a helyét. Irodalmi adatokat
elemezve a lebeny vastagsagok széles hatarok kozott valtoznak, akar kisérletes (allat vagy
human), akar mitéti koriilményeket tekintiink alapul (22. tablazat). Ehhez még azt is
figyelembe kell venniink, hogy az Aallatszemek szaruhartydja vastagabb, altalaban
elasztikusabb, mint a human cornea, és nincs Bowman membranjuk.

Erdekes modon a femtoszekundum lézerrrel 1étrehozott lebeny vastagsagok is eltértek néhany

mikronnal a tervezetthez képest.***=*

Tovabbd egy masik tanulmany szerint, ugyanazon
keratomokkal Descemet levalasztasos automatizalt endothelidlis keratoplasztikahoz (DSAEK)
pontosabb lamella vastagsagot lehetett Iétrehozni, mint LASIK-hez.**

A lebeny vastagsagnak és ezaltal természetesen a maradék stroma vastagsidgnak kiemelt
jelentdsége van refraktiv sebészeti beavatkozéasok kapcsan, hiszen ha a rezidualis szaruhartya
vastagsag 250 pm alatti, akkor iatrogén keratectasia kialakulasaval szamolhatunk. **

A lebeny vastagsagat tovabb elemezve a 8,0 mm atmérdjii pengesorozattal egyenletes lebeny
vastagsagot értiink el, a kezdeti centrélis és végsd eredmények kdzott nem volt kiilonbség.

A 8,5 mm atmérdjii késsel eltéré eredményeket kaptunk. A lebeny a cornea centralis részén
volt a legvastagabb, a metszés végsd zonajdhoz kozeledve csokkent. Ennek pontos
magyarazata nem ismert. Néhany tanulmany ezzel ellentétes eredményt ismertetett, a lebeny a
végsd zona felé lett vastagabb. Ezekben az esetekben a mérésekhez ugyancsak sertés
szemeket hasznéltak, bar a metszéseket kézi eszkozokkel végezték (Berlin és Moria

334,346,348

mikrokeratomok). Egymassal ellentétes eredményekrél szdmoltak be kiilonbozd

automata mikrokeratomokkal is. A lebeny a szél fel¢ vékonyabb lett Automated Corneal
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Shaper-rel és Hansatome-mal, vastagabb lett Supatome-mal és — egy masik kisérletiink

eredményeihez hasonléan — Summit Krummeich Barraquer mikrokeratommal is.*>>>*

22. tablazat. Kiilonb6z6é mikrokeratomokkal, kiilonb6zd koriilmények kozott tervezett és elért

lebeny vastagsag.

Tervezett lebeny Mért lebeny vastagsag

Mikrokeratom Cél cornea
vastagsag (um) (nm)

Moria M1 (Behrens)*** 130 135437 Sertés
Automated Corneal Shaper

s 160 125+32 Sertés
(Behrens)
Hansatome (Behrens)**® 160 15118 Sertés
Supratome (Behrens)*** 160 192+32 Sertés
SKBM (Viestenz)**’ 160 145425 Sertés
Flapmaker (Modis)** 160 145+32 Setés
Flapmaker (Modis)** 180 155423 Sertés
Automated Corneal

s 160 120423 LASIK

Shaper/SKBM (Flanagan)
Hansatome (Miranda)™* 180 13128 LASIK
SKBM (Miranda)** 160 162421 LASIK
Moria CB (Miranda)** 130 157+40 LASIK
Moria CB (Nagy ZZ)* 130 133426 LASIK
Moria LSK-1 (Jacobs)**’ 160 159428 LASIK
Hansatome (Maldonado)**! 160 125+18 LASIK
Moria M2 (Pietild)*** 160 153+19 LASIK
IntraLase FS (Talamo)** 110 119+12 LASIK
Moria LSK-1 (Talamo)** 160 130+19 LASIK
Moria M2 (Talamo)*** 130 142424 LASIK
Femtec FS (Holzer)** 120/140/180 111/142/180 Sertés
Amadeus (Thiel)** 350 320+45 Donor/DSAEK
Moria M2 (Thiel)**’ 300 317448 Donor/DSAEK
Moria M2 (Thiel)**’ 350 388+58 Donor/DSAEK

SKBM=Summit Krummeich Barraquer mikrokeratom, FS=femtoszekundum lézer
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Végso soron ezekbdl a tanulmanyokbol az szlirhetd le, hogy a lebeny vastagsdga dontden a
kiindulasi szaruhartya vastagsagtol, az életkortél, a kiinduldsi keratometrids értékektol
(asztigmia) és a cornea atmér6jétdl figg >

Refraktiv sebészeti eljarasok (LASIK) esetében kiemelten fontos 1épés a lebeny repozicioja.
A lebeny pontos visszahajtasahoz jarul hozza a pontos lebenyméret is, ami eseteinkben
meglehetésen pontos volt, a 8,5 mm-es atmérdjii pengékkel 8,4+0,26 mm, a 8,0 mm-es
késekkel pedig 8,0+0,27 mm-nek adddott.

Elektronmikroszkopos vizsgalataink szerint a felszin periodicitasat els6sorban a vagas kezdeti
szakaszan figyeltilk meg, ami ismételt penge hasznalat utan fokozddott, nagyobb szamban és
striibben fordult eld. Ezek a morfologiai eltérések a fej oszcillacidos mozgéasabol
szarmazhatnak, hiszen példaul a rotacids Draeger eszkoznél ilyen eltérések nem fordultak
el6.>” A pasztazo elektronmikroszkoppal észlelt ismétlédé periodicitas mellett szembedtld
volt a stroma agy egyenetlensége, ami szintén fokozodott az ismétlddd penge hasznalat
alkalmaval. Mindezek egyiittesen arra hivhatjak fel a figyelmet, hogy az epithelidlis benovés,
az ugynevezett ,,interface” eltérések és végsd soron az infekcidk megjelenése hatterében ezen
morfologiai eltérések allnak. Ezért az ismételt pengehasznalat ebbdl a szempontbdl sem
javasolhato.

Osszegezve, az elvégzett planimetriai, pachymetriai és morfologiai vizsgalatokkal igazoltuk,
hogy a Flapmaker mikrokeratom megbizhat6, a gyakorlatban jol haszndlhatd, azonban az

ismételt pengehasznalatot elvetettiik.
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Conjunctivalis impresszios citoldgia a szaraz szem diagnosztikdjaban

A citologiai tanulmanyban normadlis €s szaraz szemil betegeket vizsgéaltunk hagyomdanyos
konnyfilm tesztekkel és standardizalt morfolégiai modszerrel.>' A keratoconjunctivitis siccés
(KCS), Sjogren-szindromas (pSS) és a kontrollokat szolgdlo egyéneket gy valasztottuk ki,
hogy életkorukban szignifikans kiilonbség nem volt.

A conjunctivalis impresszids citologia alkalmazhatd helyi anesztézidval vagy anélkil is,
véleményiink szerint nem invazivabb eljaras, mint az 5 perces Schirmer I teszt. A betegek
komfortérzetére vald tekintettel mi helyi érzéstelités utan végeztiik a vizsgalatokat. Fontos
azonban tudnunk, hogy a helyi érzéstelités nincs hatassal az eredményre, mint sok mas
diagnosztikus teszt esetében.**>

A széraz szemiiséget - mint diagnozist - a betegek egy része kétkedve fogadja, hiszen f6
panaszuk, hogy a szem konnyezik, gyakran inkdbb nedvesnek tlinik. Ezt timasztja ala, hogy
KCS-ban szenved6k csupan 25%-anak van kevesebb konnytérfogata, mint a normalis
szemekben.”?>* A kotéhartya citologiai vizsgalata fontos lehet, amikor a Schirmer és mas
koppenhagai tesztek még jo értéket adnak, de a morfologiai eltérések mar fennallnak, igy a

mintavétel nélkiil a betegség diagnézisa elmarad.*>***

Ezeket a tendencidkat tapasztaltuk
sajat eseteinkben is.

A héarom csoport Schirmer teszt értéke szignifikansan kiilonbozott egymastol. A KCS-s
csoport (l. csoport) atlagértéke alacsonyabb volt, mint a pSS-s csoporté (2. csoport), amit
magyaraz a néhany autoimmun betegnél mért igen magas Schirmer [ teszt érték. Ez
alatdmasztja azt az ismeretet, hogy az autoimmun betegségek korlefolyasa hullamzo, igy
kiilonb6z6 iddpontokban vizsgalva a normalistdl a koros paraméterekig barmilyen eredmény
el6fordulhat. %%

A Schirmer teszttel szemben a két betegcsoport kozott a BUT eredményeit illetden nem volt

szignifikans eltérés. Mindez azt jelzi, hogy a BUT értéke kevésbé mutat hullamzé
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eredményeket a szaraz szemtiség lefolyasa soran, ezért vizsgalata ajanlatos annak ellenére is,
hogy az elézetes eurdpai kritériumrendszer nem tartalmazza ezt a vizsgalodeljarast. Tovabba
megerdsiti a BUT jelentdségét az a megfigyelés, hogy mindkét betegcsoportnal negativ
korrelaciot taldltunk a BUT és a cornealis festddés kozott. Ez igazolja, hogy alacsony BUT
értéknél a konnyfilm karosoddsa mar a cornea epithelsejtjeinek a karosodasat is maga utan
vonja. Hasonl6 korrelacidt a Schirmer érték és a cornedlis festodés kdzott nem talaltunk.
Citologiai eredmények vonatkozdsaban a betegcsoportokban szignifikdnsan kdérosabb
eredményt kaptunk, mint a kontroll szemeknél, mindkét helyrél (temporalis-superior)
szarmazo6 mintaval. A két betegcsoportot dsszehasonlitva a bulbaris felsé conjunctivardl vett
mintak tekintetében volt szignifikdns kiillonbség, a temporalis citoldgiai mintdk is hasonld
tendenciat mutattak.

A Schirmer teszttél és a BUT-t6l eltérden (€s ezektdl fiiggetleniil) az autoimmun betegségben
szenvedd szaraz szemill betegek (2. csoport) szignifikdnsan rosszabb citologiai eredményt
adtak a bulbaris felsé conjuntivar6l, mint az autoimmun betegséggel nem rendelkezok.
Tovabba a szaraz szemil betegeknél és a kontrolloknal is megfigyeltiik, hogy a temporalis
conjunctivardl vett citoldégiai mintdk - bar nem szignifikdnsan — de szintén elérehaladottabb
morfologiai allapotot mutattak, mint a felsé kotOhartyardl szarmazo leletek. Szdmos esetben
eléfordult az is, hogy normalis Schirmer érték mellett igen rossz citologiai eredményt
kaptunk. Masok is megfigyelték, hogy a bulbaris superior conjunctivardl vett citoldgiai
mintdk alacsonyabb értéket mutatnak, azaz kevésbé sulyos allapotot irnak le.>>" A két
conjunctivalis teriilet kozotti kiilonbséget magyarazza a felsé szemhéj védo funkcidja, illetve
az interpalpebralis conjunctivdnak a konny evaporacidja, direkt kornyezeti hatdsok miatti
karosodasa.’****3% A betegség sulyossagat és a progressziot is jelezheti a temporalis és a
felsé kotohartyarol szarmazo citologiai lenyomatok kiillonbozdsége, ezért eredményeink

alapjan mi is mindkét teriiletrél valé mintavételt javasoljuk. Mas szerzok elégségesnek tartjak
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csak a bulbaris superior conjunctivardl térténd mintavételt, mig masok a conjunctiva négy,
illetve tizenkét kiilonb6zé helyérél vesznek nyomatot.”*?7%32%360361 Az 1 csoport bulbaris
superior teriiletrél vett citologiai mintai kifejezett korrelaciot mutattak a festédéssel. Ez jelzi,
hogy sulyosabb allapotban, amikor a cornea mar festddét mutat, a felsé conjunctivardl vett
citologiai mintak is elérehaladottabb allapotot irnak le. Igy errél a teriiletrél vald mintavételi
eredmény a szaraz szem sulyossagra vonatkozdan fontos plusz informaciét adhat. A
szemfelszin epithelidlis érintettségének felismerése megkonnyiti a KCS diagndzisanak
felallitasat, pontos allapot besorolast tesz lehetové, valamint a helyes terapids valasztasban is
segit 34355358359
A conjunctivalis impresszids citologia nagyon jol reprodukalhatd, objektiv eljaras, amely
hatarozott allapot besorolast tesz lehetdvé, kivaldan alkalmas a folyamat dokumentalasara, a
progresszio és a terapiara hatékonysaganak vizsgalatara. ***3>2°%3% Segitségével a mucin fazis
zavarai is megbizhatoan kimutathatoak.’® Specificitasa rendkiviil magas (93,9-100%) és

szenzitivitasa is igen jo (87,5-100%).** Gyakran nem mutat 0sszefliggést a hagyomanyos

konnyfilm tesztekkel, ilyenkor kiillondsen fontos informaciot nyu;jthat.
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Amnion membran transzplantaci6 a szaruhartya betegségek kezelésében

Az elsé allatkisérletes modellek 6ta tisztazoédott az AMT hatdsmechanizmusa és megsziilettek
az els6 klinikai tapasztalatok is, amelyek alapjan az AMT indikécioja egyre szélesebbé valt.””
99

A recidivald cornea er6ziok AMT-val vald kezelése kézenfekvd. Szovettani vizsgalatok
mutatjak, hogy a cornea epithelium rand az AM-ra.”**” Miutan az AM epithelsejtjei nem
mutatnak anyagcserére utalo jeleket, az AM els6sorban bazal membrant potld szerepet lat el.
A bazal membran szerepe ebben a vonatkozasban a hamsejtek novekedésének vezetése, ezért
nélkiilozhetetlen a reepithelizacié bekdvetkezéséhez. Ha a cornean ép epithelium van,
kiilonosen, ha a limbus kornyéki hamsejtek épek, a reepithelizacié hamar (2-4 héten beliil)
végbemehet. Hogy milyen gyorsan zarulnak az epithelium defektusai, az fligg a hdmhiany
etiologidjatol és az esetleg mar megindult ulcerativ folyamattol is. Minél mélyebb cornea
stroma karosodds van az epithelium hidny alatt, annal lassabban fog a hamosodas

bekdvetkezni.”s 7364

Mégis eseteink koziil egyben teljes eredménytelenséggel végzodott a
recidivald hamerozioé kezelése, amit annak az altalanos korfolyamatnak tulajdonithatunk,
amely miatt a beteg allando vese dializisre szorult.

A cornea fekélyek kezelésében korabban szinte kizarolag keratoplasztika johetett szoba.>*>%
Kiilondsen vonatkozott ez a Descemetocele és perforalt ulcusok eseteire. Napjainkban az
AMT jo6 alternativ lehetdséget biztosit még akkor is, ha nem mindig jelenti a mély ulcusok
végleges gyogyulasat.* Nem elhanyagolhato tovabba az a szempont, hogy cornea perforacio
eseteiben nem mindig all azonnal rendelkezéslinkre donor cornea. Lényegesen javitotta a
mély fekélyek gyogyuldsat, hogy nem egy, hanem tobb rétegii amnion-fedést alkalmazunk
ezekben az esetekben. Nagyobb beteganyagon sikeres, tobbrétegi AMT eredményeirdl

szamolnak be de Souza és mtsai.’®’ A tobbrétegii fedés esetében az alsé rétegek a fekély

kitel6dését, a stroma megerdsitését szolgalhatjak, mig a felsé a hamsejtek vezetésére, az
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epithelisatio eldsegitésére alkalmas. Ebben a ,szendvics” technikdban az egymas feletti
rétegeket kiilonbozo néven nevezik: a fekélyt befedd AM a ,,graft” (inlay technika), a fels6
réteg a ,,patch” (onlay technika). Ha a szemfelszin egyenetlensége vagy a szemhéj heges volta
miatt a kontaktlencse viselés kivitelezhetetlen, akkor még egy 3. onlay réteget is
alkalmazhatunk, amelynek a rogzitése a conjunctivan torténhet. Ilyenkor a legfels6 membran
mechanikai funkciét 1at el €s mint egy kontaktlencse szerepel.

Sajat eseteinkben tobbrétegii fedést alkalmaztunk az esetek csaknem felében.’®~% A
harmadik esetben a kisér6 betegség (diabetes mellitus) miatt gondoltunk a fekély lassubb
gyogyulasara, az elhtizodobb reepithelizaciora. Bar az alsé (graft) membran hamar
felszivodott, a felsd réteget 3 honapig sikeriilt a helyén tartani, ami alatt jo reepithelizacio és a
fekély kitelddése is megtortént. Tobb esetben (7., 9., 10. eset) harom AM-t alkalmaztunk
egymas felett Descemetocele kitoltésére, fedésére. Két esetben a cornea hegesedéssel
gyogyult, és eredményesnek mondhaté az AMT a latas rehabilitacid szempontjabodl is.
Tovabba elkeriiltiik azt, hogy a betegek masodik szeme is az els0 sorsara jusson (totalis
conjunctiva fedés és rossz progndzisu PKP). Nyilvanvald, hogy ezekben az esetben az AM
gyulladast is, ami azaltal jon létre, hogy stromalis része megkoti a gyulladasos sejteket és
azokon programozott sejthalalt indukal’® A membran kiilsnboz6 ndvekedési faktorai

crer

elindulasakor a TGF- rendszer aktivalodasa pedig csokkenti a hegképzddést, kedvezové téve
a hegesedés és a reepithelizacio kozotti egyensulyt.****%

Négy betegnél vegyi sériilés volt az AMT indikécidja. Harom esetben a conjunctiva ham alul
ugyan atlépte a limbust, ahol a conjunctiva necrosis €s a limbalis insufficiencia kifejezett volt,

de a 180 fokot itt sem haladta meg, ott egy demarkacios vonallal végzddott, amely a kdvetési

1d6 6, illetve 18 honapja alatt sem valtozott. J6 eredményt lattak az AMT-t6]l Gris és mtsai.
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akkor is, amikor 8 héttel a sulyos savsériilés utan az ischaemias sclerat fedték.’”® Az ép
kornyezetbdl a conjunctiva ham ranétt az AM-ra. Egész szemfelszint érintd (360 fokos) friss
vegyi sériilés utan (4. eset) viszont csak a hamosodast sikertilt biztositani AMT-vel, késobb
ujabb beavatkozasok sziikségesek (limbus atiiltetés, PKP).

Rheumatoid arthritis talajan kialakulo, foleg periférids cornea fekélyek kezelése igen nehéz.
Konzervativ kezelés gyakran hatastalan, a kisebb-nagyobb mértékben meglévd limbus
insufficiencia miatt a hamosodas akadalyozott, az epithelsejtek lazan tapadnak a bazal
membranhoz és a vascularisatio is gyorsan beindulhat. Méskor a stroma beolvadasa nagyon
gyors, gyulladdsos tlinetek nélkiil alakul ki torpid fekély a cornean. A cornea
immuncomplexeket tartalmaz, leukocytdk ¢és macrophagok segitik a keratolysist.
Valoszinlileg a corneaban jelenlévé folyamatok azok, amelyek az AM gyors oldédasahoz
vezettek esetiinkben is még azel6tt, mieldtt a hamosodas befejezddhetett volna. A kdnnyhiany
tovabb rontotta a gyogyulds esélyeit, még a slriin alkalmazott, konzervaldszer nélkiili
mikonny is csak atmeneti javulast hozott. Konny hidnyaban az AM megtapadasa eleve
kétséges, a rahelyezett kontaktlencse sem marad a felszinen. Az uszoszemiiveggel lehet, hogy
az AMT nélkiil is elértiik volna azt az eredményt, amelyet az uszoszemiiveg viselése jelenleg
is biztosit. A tobbrétegli fedés kedvezd tektonikai hatast biztosithat késobbi keratoprotézis
beiiltetéshez.

Osszefoglalva megallapithatjuk, hogy az AMT a szemfelszin kéros folyamatainak
gyogyitdsdban jelentds szerephez jutott. Egyszeri moddszer, kdnnyen alkalmazhatd, vele
gyakran a siirgds keratoplasztika kivalthatd. Gyulladast csokkentd, erez6dést gatld, a cornea

epithelizaciojat eldsegitd hatasa mellett j6 tektonikai effektust is biztosit.
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Keratoplasztika és HLA tipizalas

A kilokédés gyakorisaganak csokkentése végett tobb és tobb transzplantacids rendszerben
egyértelmien a HLA inkompatibilitds (mismatch) fiiggvénye. Egy tanulmany soran t6bb mint
egy évtizedes kovetési ido utan a betiltetett vesék tulélése 52%-os volt HLA egyezést mutato,

1A vese transzplantatumok

és 37%-os HLA egyezést nem mutatd szervek esetében.
folyamatosan javul6 tulélési gorbéjének 3 tampillére a kdvetkezd: a HLA szoveti antigének,
azaz az immunologiai folyamatok elismerése, a  koriiltekintéen alkalmazott
immunszuppressziv terapia €s az élédonoros szervatiiltetések novekvo szama.

A cornea transzplanticid esetében ez utobbi természetesen kizarhaté, de az
immunszuppressziv szerek alkalmazasdban sem tortént egységes, nagy attorés. Mindezek
mellett a HLA antigének cornea transzplantacioban betoltott szerepérdl az egymasnak
ellentmond6é eredményeket felmutatd vizsgalatok miatt 40 év utan sem alakult ki egységes
allaspont. A vizsgalatok vagy ellentmondodak, vagy nem hoztak értékelheté eredményeket.
Ezek az ellentmondasok dontéen az eurdpai, illetve az amerikai vizsgalatokbol,
eredményekbdl, felfogasbol erednek. Az eurdpai eredmények elsdsorban dén, holland és
német transzplantacidés koézpontokbdl szarmaznak. Egyik legmarkansabb képviseldjik,
Volker-Dieben szamos eldadasban, publikacidéban erezett és nem erezett cornedk esetén is a
HLA egyezések transzplantatum tulélésre kifejtett pozitiv hatasat tapasztalta. Egyik legutobbi
tanulmanyaban, mintegy eddigi munkassagat dsszegezve, 20 év alatt 1 centrumban, 1 sebész
altal operalt 1681 beteget vizsgalt.'” A HLA egyezés legjelentdsebb hatissal a magas
rizikdju, azaz erezett, illetve ismételt atiiltetés utdn 1évé betegek esetében volt, az
immunolégiai rejekcio kialakulasa 25%-kal csokkent.'”'” Ezzel szemben az amerikai
eredményeket 0sszefogd Collaborative Corneal Transplantation Study (CCTS) szerint a HLA

egyezés semmivel nem hatékonyabb, mint az ABO antigén meghatarozas vagy a cyclosporin
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posztoperativ alkalmazasa.'” Ez a szisztémasan alkalmazott terapia azonban nagymértékben
emeli a komplikaciok kialakuldsdnak veszélyét is: glaucoma, cataracta, infekciok,
varratelégtelenség, malignitas jelenhet meg. Raadasul a CCTS tipizalas reprodukalhatosagat
vizsgalva kideriilt, hogy a HLA-A antigének 95%-ban, a -B antigének 91%-ban, mig a
nagyon fontos szerepet betolté HLA-DR antigének csak 59%-ban mutattak egyezést!’’* Az
okok, amelyek miatt a HLA antigének szerepe még mindig vitatott a szemészek korében a
kovetkezok: nem preciz HLA tipizalasi modszerek, kis beteganyag, sok heterogén forras, mint
pl. etnikai diverzitds a donor és a recipiens kozott, eltéré immunszupressziv protokollok
alkalmazasa, a corneak eltér6 mindségi ellenérzése, tobb centrumi vizsgalatok, tobb sebész
altal végzett mitétek eredményeinek Osszehasonlitisa. Ezek egységesitésével a
transzplantacios antigének szaruhartya-atiiltetésben betoltott szerepe is egységessé valhat.
Milyen legyen tehat a megfelelden tipizalt cornea? Az MHC 1. osztalyba tartoz6 HLA-A, -B
antigének 2 10kusz 4 alléljének és az MHC II. osztalyba tartozo6 HLA-DR antigén 1 lokusz 2
alléljének (Osszességében tehat 3 lokusz 6 alléljének) egyezése a tokéletes HLA egyezést
jelenti. Klinikai vizsgalatok kimutattadk, hogy a transzplanticié kimenetele szempontjabol a
magas rizikdcsoportba tartozé betegeknél vagy az MHC 1., vagy az MHC II. osztaly 2-2
alléljének (tehat 2 allél HLA-A, -B, vagy 2 allél HLA-DR) egyezése esetén lehet
statisztikailag szignifikdns transzplantatum tulélésrdl beszélni. Ezzel szemben az alacsony
rizik6jl csoportban ehhez legalabb 4 allél egyezése sziikséges. "™

Varodlistankrél is a fentiek alapjan valasztottuk ki és hivtuk be miitétre a betegeket.
Kétségtelen, hogy ujabban a minor HLA antigének szerepét is egyre fontosabbnak tartjak,
ezért keriiltek be ezek az egyezések is a sajat beteganyagunkba.”

A prospektiv modon kivélasztott betegek HLA egyezése ezen szempontok alapjan
kifejezetten jonak mondhato. Tobb tanulmanyhoz hasonléan mi sem egyediiliként a

latasélesség alapjan, hanem a transzplantatum allapotabol vonhatunk le kovetkeztetéseket.’”®
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Hiszen a betegek tobbsége mar tobb szemészeti miitéten esett at, vagy magas rizikdcsoportba
tartozott, és a bulbus szdvetei mar karosodtak. Definicio szerint sikertelennek tekinthetd a
keratoplasztika, ha a cornea transzparenciaja elvész és irreverzibilis modon vaskossa valik.'”
A kovetési id6 alatt, amely atlagosan meghaladta az egy évet, a 3 el6forduld rejekciod
szisztémas kortikoszteroid terapiaval jol uralhato volt €s irreverzibilis immunologiai cornedlis
folyamat nem fordult eld, a transzplantatumok atlatszéak maradtak.

Vizsgalatainkkal megerésitettiik, hogy a HLA antigének egyezése pozitiv hatassal lehet mind
a magas, mind a normal rizikocsoportba tartozo transzplantatumok életképességére, tulélésére
is.”’® Meg kell fontolnunk, hogy a HLA tipizalas koltségei nem masodlagosak-e az egyezéssel
biztosithatd sikeres atiiltetésekhez képest, amellyel mindségi életet biztosithatunk a HLA
kompatibilis transzplantatumot kapd betegeknek, megkimélve Oket a kilokddés okozta
traumaktol. Tovabba a HLA tipizalds és egyezés keresése révén az immunoldgiailag
megfeleldbb graftok beiiltetése koltségkimélobb megoldas, mint egy ismételt szaruhartya-
atliltetés. Ahhoz azonban, hogy nagyobb fokii HLA egyezéssel tudjuk véghezvinni az

atiiltetéseket, a tipizalt donorok és recipiensek szamat novelni kell.

Az endothelidlis keratoplasztika

A hagyomanyos, perforal6 keratoplasztikdk egyre inkdbb kiszorulnak a mindennapos cornea
sebészet mitéti palettajarol. Helyliket azok a technikdk veszik at, amelyek csak a koéros
szoveti rész atiiltetésével jarnak, legyen az a limbalis szovet, vagy a szaruhartya eliilso része,
illetve hatsé felszine.’’%0-77-3%1

Amig korabban endothelidlis disztrofia, pseudophakids bullosus keratopathia eseteiben
kizarolag a perforaldo miitét jelentett megoldast, ezekben az esetekben mar az endotheliélis

37,101-103,112-120,382,383

keratoplasztika kiilonb6z0 formai ajanlottak. (23. tablazat). Jelen

tanulmanyban mind a hat beteg esetében pseudophakias bullosus keratopathia miatt keriilt sor
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a miutétre, és négy betegnek glaucomaja, ezek koziil pedig haromnak az eliilsé szegmentum
allapotat befolyasold szisztémas betegsége is volt (theuma és diabetes).® A leggyorsabb
rehabilitacio (visus javulds és teljesen tiszta cornea) annal a két betegnél fordult eld, akiknek
semmilyen kiséré betegsége nem volt. Ezekben az esetekben ez a 3. honapra bekdvetkezett,
mig a tobbi paciens esetében ez a periodus a 6-12. honap kozé volt tehetd. Egy esetben pedig
a cornea nem tisztult fel (1. eset), a sebgyogyulast valosziniileg a ,,floppy iris” szindroma és
az altalanos betegségek befolyasoltak. A posztoperativ latasélesség nemcsak a megfeleld
sebészi technikatdl, hanem a megfeleld donortapadastol, a cornea integritdsanak teljes
helyreallitasatol, de foként a jO preoperativ visustol, a beteg €letkoratol és a szem, illetve a

beteg kisérébetegségeitdl fiigg.''**

23. tablazat. Az endothelialis keratoplasztika indikacioi és kontraindikacioi.

Indikaciok Kontraindikaciok

Fuchs disztrofia Stoma homaly

Pseudophakias bullosus keratopathia Nagyfoku irregularis asztigmia
Endothelialis disztrofiak Cornealis neovaszkularizacio
Keratoplasztika utani endothelialis rendellenességek Aphakia (relativ kontraindikacid)

Eseteinkben, mint lattuk, dontden iddsebb paciensek keriiltek mitétre rossz visussal ¢€s
csaknem mindegyikiiknél el6fordult szemészeti és altalanos betegség is.

Ezzel szemben a topografias indexek alapjan elmondhatd, hogy a szemfelszinre minden
esetben és Osszességében is kedvezO hatdssal volt a mutéti beavatkozas, a topografias
keratometrias index 42,8 D ¢és 40,7 D értéket vett fel a meredek, illetve a lapos tengelyben a
megfigyelési idészak végére. A szaruhartya statuszat jelzO cornea vastagsag szignifikansan
csokkent, a sejtszam pedig, igaz szintén csokkent, de nem valtozott szdmottevden az elsd év

veégére.
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Az adatok Osszességében egyeztek a nemzetkozi tanulmanyok eredményeivel ''?!20-384383
Ezekben hasonldéan gyors visus javulasrol, sebgyogyulasrdl, szabalyos posztoperativ
szemfelszinrél szamolnak be.

Erdekes kérdés a cornea vastagsaganak a valtozasa, hiszen a DSAEK technikat alkalmazva
szovettdbblet kerill beiiltetésre, hiszen csak a recipiens Descemet membrant tavolitjuk el az
endotheliummal és a donor cornea hasonl6 rétegét stromalis szovettel implantaljuk, altalaban
mintegy 300 pm vastagsagban. Ezért van az, hogy a szaruhartya vastagsaga csokken ugyan,
de nem tér vissza, csak kozelit a normalis értékhez. A nagyméretli donorszovet (9,0 mm
atmérd) azonban lehetdvé teszi, hogy nagyobb teriileten tobb endothelidlis sejt keriiljon
beiiltetésre, ezatal jobban ki tudja fejteni dehidralé hatasat.

A gyakorlo sebész szamara érdekesek lehetnek azok a tanulmanyok, amelyekben a hatsé
lamellaris keratoplasztikat hasonlitjdk Ossze a perfordld keratoplasztikaval (24. tablazat).
Heidemann, Bahar és Hjortdal szerint az endothelidlis sejtszam mindkét csoportban csdkkent
egy évvel a miitétet kovetden, de koztiik szignifikans kiilonbség nem volt.**>* Ez a
sejtveszteség széles hatarok, 18-58% kozott valtozott. Az egyik legujabb tanulmany viszont

nagyobb mértékii endothelialis sejtveszteségrol szamol be DSEK utan.**

Ebben szerepe lehet
a kiilonb6zd vizsgald stratégidknak is, de dontden az endothelidlis oldalon végzett tobb
manipulacionak koszonhetd. A sejtszam nem fiiggetlen az implanticid technikéjatol,
mikrocsipesszel és specialis implantald eszkdzokkel kevesebb endothelidlis veszteséget irtak
le, mint az Osszehajtidsos technikaval, jollehet egy prospektiv tanulmédny szerint ez a
latasélességre nem volt hatassal.*”

Masik jelentds kérdés az immunologiai rejekcid témakore. Osszességében irodalmi adatok
alapjan ez 10% koriilire tehet6.******! A fenti 6sszehasonlitd tanulmanyokat alapul véve

mindkét csoportban elvétve fordult elé 1-2 eset, amelyek konzervativ kezeléssel megoldodtak

és a transzplantatum feltisztult.****® Allen szerint azonban perforalé miitét utan a rejekcid
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csaknem kétszer gyakoribb és nehezebben is kezelhetd, mint endothelidlis keratoplasztika

392

utan.””” Ennek egyik oka lehet a varratok kozismert szerepe a kilokddési reakcioban, de

kétségtelen, hogy teljes vastagsagu atiiltetés utan egy, mig lamellaris mitét utdn két évig

hasznaltak lokalis kortikoszteroid készitményt a betegek.**>*?

Kevésbé jelentds, de ismert komplikacid lehet még a lamella diszlokacidja, részleges vagy
teljes levalasa. Ez altalaban 3-15% koriili, és mind a korai, mind késéi posztoperativ szakban
jol kezelhetd az eliilsé csarnokba torténd levegd befecskendezésével ¢és a graft

1A 1394305
pozicionalasaval.” ™

24. tablazat. Az endothelialis és a perforalo keratoplasztika dsszehasonlitasa.

Endotheliilis keratoplasztika

Perforalé keratoplasztika

Stabil, kis scleralis seb

Varrat nem sziikséges

Gyors sebgyogyulas

Szemfelszinre gyakorolt hatas minimalis

Nagyobb sikerrel ismételhetd

A nagyobb donor mérettel (9 mm) tobb endothelse;jt
viheto at

Donor elmozdulés relative gyakori

Sok manipulacid az endothelialis oldalon

Bonyolult, kdltséges

Teljes vastagsagu cornedlis seb, idegi plexusok
atvagasa

Tovafutd varratsor vagy csomos varratok

Lassu sebgyogyulas

Asztigmatizmus, hAmosodasi zavarok

Ismétlés esetén no a rejectio esélye

A donor mérete altalaban kisebb (7-8 mm), kevesebb
endothelsejt vihetd at

Donor elmozdulas minimalis

Kevés manipulacié az endothelidlis oldalon

Koltséghatékony

Osszegezve, a Descemet levalasztasos endothelidlis keratoplasztika esetében elégséges csak a
koros réteg atiiltetése, cornedlis varrat behelyezése nélkiil. A miitét kedvezden befolyasolja a
szemfelszint, az asztigmatizmus minimalis, a latasélesség mar rovidtavon javul. A vastagabb
cornea alloméany szemnyomads emelkedést nem okoz, glaucomas betegeknél sem. A kisérd
szemészeti ¢és altalanos betegségek azonban a sebgyogyulast jelentdsen késleltetik. Ez az 1j
keratoplasztika technika bizonyos szaruhartya betegségek esetében a perforalo keratoplasztika

alternativéja lehet.
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Uj eredmények dsszefoglalasa

Nemzetkozi vonatkozast uj eredmények

1. A haromdimenziés pasztdzo réslampas topografia (Orbscan) egy olyan 10 diagnosztikus
eszkodz, vizsgald eljaras, amelyrél megéallapitottuk, hogy a szaruhartya egész teriiletének
fontos paramétereit (torderd, elevacio, vastagsdg) egyszerre, érintés nelkiil, pontosan,
megbizhatéan hatarozza meg. Bizonyitottuk, hogy a normalis cornea nem szabalyos félgomb
alaku, hanem torikus hatso felszinnel bir. Normalis corneakrol referencia adatbazist hoztunk
létre, amelynek segitségével mind a szaruhartya anatomiaja, fiziolodgidja, mind kiilonb6zo
betegségeinek, mitéteinek pontosabb tanulmanyozésa lehetséges. A  topogramok
szemikvantitativ elemzése soran leirtuk, hogy az ovalis forma fordult eld a legtobbszor.

2. Az egészséges cornedkat a kozéppontban legvékonyabbnak a non-kontakt spekulér
mikroszkoppal mértiik, ezt kdvette az ultrahang, majd az Orbscan és a kontakt spekular
mikroszkdépos mérés. A kiilonbozé elven miikddd pachymeterekkel mért szaruhartya
vastagsagi értékek jollehet egymassal egyszerlien nem helyettesithetdek, konverzids faktorok
bevezetésével, alkalmazdsdval azonban a miiszerek Osszevethetéek. Az egyes betegek,
betegségek kovetésére azonban egy adott miiszer haszndlatit javasoljuk, kiilonosen, ha a
cornea egy¢éb numerikus paramétereinek ismeretére is sziikség van.

3. Ugyancsak egészséges szemek centralis szaruhdrtya vastagsdganak mérése soran
megallapitottuk, hogy a parcialis koherencia interferometria (PCI) technika segitségével a
cornedk vékonyabbnak bizonyultak, mint az ultrahangos eszkozzel. Az alacsonyabb

»intraobserver” variacios koefficiens miatt pachymetriai mérésekhez a PCI modszer ajanlott.

4. Keratoglobusban ultrahangos pachymetriaval sikeriilt bizonyitani, hogy a cornea allomanya

mindkét oldalon egyenletesen, egészen a periféridig elvékonyodott. A perforald
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keratoplasztika mitét a recipiens periféridjanak vastagsaga miatt ebben az esetben sikeres
mutéti eljarasnak bizonyult.

5. Szaruhartya-atiiltetés utan bizonyitottuk, hogy a cornedk a centrumban a legvékonyabbak a
non-kontakt spekular mikroszkoppal voltak, ezt kovették az ultrahangos és a kontakt spekular
mikroszkopos technikdval mért adatok. Figyelembe véve azt a tényt, hogy az ultrahang képes
athatolni az optikailag nem tiszta szaruhartyan is, keratoplasztika utani pontos méréshez az
ultrahangos pachymetriat ajanljuk.

6. Megallapitottuk, hogy a Scheimpflug topografia, hasonléoan az Orbscan késziilékhez,
egyszerre, ¢érintés nélkiil, pontosan, megbizhat6 moddon végez eliilsé €s hatulsé cornea
topografidt, hatdroz meg elevaciot, méri az eliilsé csarnok mélységet (hazai vonatkozéasu 1j
eredmény). Bizonyitottuk, hogy az egészséges cornedk vastagabbak voltak Pentacam HR
késziilékkel mérve, mint a hagyomanyosnak mondhat6 ultrahangos technikéval (nemzetkozi
vonatkozasu 0j eredmény).

7. Bebizonyitottuk, hogy a cornedlis endothelidlis sejtszam pontos meghatarozashoz a
szaruhdrtya vastagsdganak és gorbiileti sugardnak ismerete is sziikséges. A normalis és a
koros cornedlis endothelium vizsgalatara a kontakt és a non-kontakt spekular mikroszkop
egyarant alkalmas, egymassal szabadon helyettesithetd.

8. A transzplantalt, de transzparens cornedkban mért alacsony (2000 sejt/mm’ alatti)
endothelidlis sejtsiiriséggel bizonyitottuk, hogy a cornea funkcionalis allapotanak
megitélésében a sejtszdm jollehet igen fontos, de 6nmagaban nem elégséges paramétere.

9. Diabetes mellitusban csokkent cornedlis endothelidlis sejtszamot, kovetkezményesen
megnagyobbodott sejtteriilet, és a szaruhartya dllomanyanak megvastagodasat mutattuk ki az
egészséges kontrollokkal szemben. Cukorbetegek szaruhdrtydja tehat allandd stressz
allapotdban van, a kiilsé és belsd traumara (pl.: sériilések, intraoculdris miitétek) sokkal

érzékenyebben reagal. Megallapitottuk, hogy ez kiilondsen a betegség I-es tipusaban jellemzd,
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akiknél a HbAlc ¢és a szérum gliik6z szint is rosszul beallitott. Felhivtuk a figyelmet arra,
hogy a cukorbetegség ismert szemészeti szovédményei mellett a diabeteses keratopathia
kialakulaséaval is szamolni kell.

10. Kisérletes koriilmények kozott elvégzett planimetriai, pachymetriai és morfologiai
vizsgalatokkal igazoltuk, hogy a Flapmaker mikrokeratom megbizhato, a gyakorlatban jol

hasznalhato, azonban az ismételt pengehasznalatot elvetettiik.

Hazai vonatkozast 0j eredmények

11. Megallapitottuk, hogy mind a négy vizsgalt konzervald folyadék (Optisol GS, Likorol
DX, IMDM, Inosol) alkalmasnak bizonyult cornedk tartdsitasara szaruhartya atiiltetésekhez.
Konzervalt corneakon is bizonyitottuk, hogy az endothelialis sejtszdm dnmagaban nem, csak
morfoldgiai sajatsagaival egylitt jellemzi a cornea anatémiai €s funkcionalis allapotat.

12. Kidolgoztuk a cornea konzervalas metodikdjat, amelynek alapjan létrehoztuk és
miukddtetjiik a Debreceni Szembankot.

13. Morfologiai vizsgélatokkal kimutattuk, hogy a conjunctivalis impresszios citologia
alkalmas moddszer a szemfelszin sajatossagainak vizsgalatara normalis €s szaraz szemeknél
egyarant. A klinikai gyakorlatban alkalmazott tesztek mellett - azokkal részben Gsszefliggést
mutatva - tovabbi értékes informacidt szolgaltat a szaraz szemiiség allapotarodl.

14. Megallapitottuk, hogy az amnion membran transzplantacido elésegiti a cornedlis
biztosit, és ezaltal jol alkalmazhaté a cornea felszines betegségeiben. A szemfelszin
marodasos folyamataiban conjunctiva athajlas képzésére is eredményesen alkalmazhato.
Elozetes szemészeti, cornealis mutétek utan, esetleg helyett (pl. keratoplasztika) is jol
hasznalhato. Gyulladast csokkento, erezodést gatlo, a cornea epithelizacidjat elésegitd hatdsa

mellett jo tektonikai effektust is biztosit.
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15. Megerdsitettiik, hogy a HLA antigének egyezése pozitiv hatdssal lehet mind a magas,
mind a normal rizikocsoportba tartozo6 transzplantaitumok életképességére, tulélésére.

16. A hatsé lamellaris keratoplasztika utdn mar rovidtavon is visus javulds kovetkezett be, €s
a mitét kedvezden befolyasolta a szemfelszint is. Bizonyos szaruhartya betegségek esetében a

modszer a perforald keratoplasztika alternativaja lehet.

Az eredmények gyakorlati hasznositdsa

A cornea, mint patofiziologiai egység legjobban a torderejével, atlatszosagaval ¢s
dehidraltsagaval jellemezhet6. Ez a klinikai gyakorlatban az eliilsd ¢és hatulsé felszinének
torderejével, a vastagsagaval és az endothelidlis morfologia sajatsagainak meghatarozasaval
irhat6 le. Ezeknek a paramétereknek a korszerli miiszerekkel torténd vizsgalataval leir6 és
elemz6 statisztikai adatbazisokat hoztunk Ilétre normalis €és bizonyos koéros cornedlis
allapotokrol. Segitségiikkel a human szaruhartya betegségek korai diagndzisa, idObeni
lefolyasa, a refraktiv és az intraoculdris miitétek tervezése, kovetése valik pontosabba,
megbizhatobba ¢és gyorsabba. A szemfelszin és a szaruhartya ijjabb miitéti technikdinak a
bevezetésével, korszerlsitésével pedig a hagyomanyos, lassabb rehabilitaciéval és
sebgydgyulassal jaro beavatkozasok sok esetben kivalthatdéak. Barmely mitét tipusrol is
legyen sz6, mindegyikhez a hatteret a modern szdvet bank biztosit, a kiillonbdzo szovettarolasi

technikdk segitségével.
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