Valasz Prof. Dr. Csutak Adrienne biralatara

K6sz6nm, hogy Professzornd elvallalta MTA Doktori Ertekezésem hivatalos birdlatat.

Mindenekel6tt koszonom dicsérd szavait a dolgozat igényességét illetden €s a csak elvétve
eléforduld gépelési hibak tekintetében.

Ko6sz6ndm a jogos észrevételt a roviditések jegyzékével kapcsolatosan. Elnézést kérek, hogy
bizonyos roviditések nem a megfeleld nyelven keriiltek feltlintetésre, ezek pontositasa
elkeriilte a figyelmemet. Ennek ellenére oriillok neki, hogy a dolgozatot érthetéen

prezentaltnak, logikusak €s didaktikusnak talalta a biralo.

A kovetkezokben Osszefoglalom a kérdésekre, megjegyzésekre adott valaszaimat.

1. A disszertacioban szépen ismerteti az irodalmi adatokra vonatkozoan, az eliilsé és hatso
lamellaris, valamint a perforadlo keratoplasztika technikak fejlodésével az indikaciok jelentos
valtozasat. Jelenleg intézményiinkben, a COVID- 19 elétti év vonatkozdasaban hogyan néztek

ki ezek az adatok/ aranyok?

Koszondm a kérdést. A dolgozat a Semmelweis Egyetem Szemészeti Klinikdjan 2017 végéig
irja le a perforald keratoplasztikdk indikacidinak valtozasat, az eliilsd és hatsé lamellaris
keratoplasztikak aranyat nem vizsgalja. Ugyanakkor, 2020-ban a Szemészet hasabjain
publikaltuk Pluzsik Mildn kollégdm elsészerzdségével, 2008 és 2017 kozott a klinikdnkon
elvégzett lamellaris keratoplasztikdk aranyat. 2016-ban 2,6% volt az eliilsé és 15,7% a hatso
lamellaris keratoplasztikak aranya és 80,4%-ban keriilt sor PKP-ra. Ugyanezek a szamok
2017-ben 4,1%, 15,9% és 78,6% voltak. A 2018-2019-es években tudomasom szerint ezeket
az adatokat még tudomanyos folydiratban nem publikaltuk. A szazalékos adatok a
kovetkezoképpen alakultak: 2018-ban 0,8% volt az elills6 és 10,4% a hatso lamellaris
keratoplasztikak aranya €s 88,7%-ban keriilt sor PKP-ra. 2019-ben pedig 0% volt az eliils6 és

7,6% a hatso lamellaris keratoplasztikak aranya és 92,3%-ban kertilt sor PKP-ra.

2. Postoperativan visszamaradt magas rezidudlis asztigmia esetén, milyen protokoll alapjan
dont a kontaktlencse viselés, illetve a refraktiv sebészeti miitét | annak tipusinak

megvalasztasaban? Mely az a dioptria érték, ami esetén mar javasolna a refraktiv sebészeti



miitét elvégzését, amennyiben a beteg nem tud vagy nem kivan kontaktlencsét viselni? Mikor

javasolna inkabb rekeratoplasztikat paciense szamara?

Koszondm a kérdést. A lehetdségeket minden esetben a beteggel részletesen, idét nem

kimélve érdemes atbeszélni. Ne maradjon a beteg szaméra megvalaszolatlan kérdés.

Ugyanakkor idésebb, rosszabb altalanos allapot betegek sokszor kifejezetten elzarkoznak a

kontaktlencse viseléstdl és minden tovabbi beavatkozastol is.

Nincsen tudomasom olyan protokollrol, amely szerint ilyen esetekben eljarhatunk, csupan az

orvosi irodalomban talalhatd informacidkra tamaszkodhatunk.

Kb. 3 D astigmia felett javasolnék kontaktlencse viselést, vagy miitéti beavatkozast
(természetesen a kisebb dioptridju astigmia Sem zarja ki az esetleges kontaktlencse viselést).
Mitéti beavatkozasok koziil szoba jon a tarsadalombiztositds altal is finanszirozott
limbusparallel keratotomia kompresszios varratokkal, amennyiben az astigmia értéke a 6-8
Dioptriat jelentésen nem haladja meg. Természetesen ebben a dioptria tartomanyban a
szaruhartya refraktiv célu 1ézeres kezelése is szoba johet, azonban ezt a beavatkozast nem
finanszirozza a tarsadalombiztositds. A beteg €letkoratol és a lencse allapotatol fiiggden ,,clear
lens extraction” vagy szilirkehdlyog miitét torikus milencse betiltetésével is szoba johet az
astigmia korrekcidja céljabol. Korabbi pseudophakids status esetén, kizarolag jol
megvalogatott esetekben, kiegészitheti a lehetéségeket az tn. add-on torikus miilencsék
alkalmazésa is, mely szintén a tarsadalombiztositas altal nem finanszirozott, igen ritkan

végzett beavatkozas.

Rekeratoplasztikat (elsd6 rekeratoplasztikat!) jellemzéen kisméretli recipiens/ donor
trepanacios atmérd (legfeljebb 6,5 mm/ 7 mm) okozta irregularis astigmia esetén javasolnék,
illetve akkor, ha keratoplasztika utan a posztoperativ astigmia eléri, vagy meghaladja a 10-12

Dioptrias értéket.

3. A4 jelolt leirja, hogy az adltaluk vizsgalt iddoszakot, csoportbontdasban két idoszakra
vonatkozoan vizsgaltik a valtozo gyors trendek miatt. Ez a magyardzta annak is, hogy a
nemet és a magyar adatok idointervallummai eltéroek? A 15. oldalon az elso széveges

bekezdésben az iddintervallum pontatlanul keriilt megjelenitésre (,,2011-2010").



Elnézést az elirdsért. A valtozo gyors trendek miatt a vizsgalt német és magyar adatokat két
id6intervallumra bontottuk, azokat hozzavetdlegesen elfeleztiik, hogy az adott iddszakon
beliili valtozast konnyen értékelhetové tegyilik. Ugyanakkor, e mellett, mindkét orszag adatait
éves bontasban is feltlintettiik, a konnyebb Osszehasonlithatosag érdekében. Ezeket a

rendelkezésre allo adatokat elemeztiik a késobbiekben a Megbeszélés fejezetben.

4. A varratszedések idépontjai igen eltéréek, kézi és excimer lézeres trepandcié soran. Milyen

varratszedési protokollt kovet a jelolt?

A mitéteket kdvetden, excimer 1ézeres trepandcio utan kb. 12 és 18 honappal tortént elobb
részleges (elsé tovafutd varratsor eltavolitasa), majd teljes varratszedés. A betegek a
varratszedés el6tti kontrollra és idépontegyeztetés céljabol 10 és 16 honappal a PKP utan
érkeztek, a Saar-vidéki Egyetem Szemészeti Klinikdjara. Kozben a betegek havonta torténd

kontrolljat az Un. ,,hazi szemorvosok™ végeztek, teriileti ellatas keretein beliil.

A Semmelweis Egyetem Szemészeti Klinikdjan a dupla tovafutd varratsort szinte minden
esetben egy iilésben, kb. 18 honappal a PKP utan végeztem el. A varratszedést megel6z6
utolsd kontrollra kb. 16-17 honappal a PKP utan keriilt sor. A varratszedés eldtti kontroll,
illetve a havonta elvégzett kontrollok minden esetben a Semmelweis Egyetem Szemészeti
Klinikajan torténtek, az operatér altal. Ugyanakkor, kézi és excimer lézeres trepanaciot
Osszehasonlito vizsgalatunkban a kézi trepanaciot kovetd vizsgalatok nem minden esetben 6-8
héttel a teljes varratszedést kovetden, hanem esetenként késébb keriiltek sorra. Ebben mar a
COVID jarvany is kozrejatszott. Ez tiikroz6dik az idépontokbdl is, és magyarazza a

kiilonbséget.

5. Amennyiben keratoplasztikat kovetéen lencsemiitétre van sziikség, hogyan végzi a lencse
tervezest? Milyen formulat javasol hasznalni a tervezéshez? Milyen tandcsai vannak annak

erdekében, hogy a miitétet refraktiv szempontbol a legoptimalisabban lehessen kivitelezni?

Ko6szonom a rendkiviil fontos kérdést. Annak érdekében, hogy a betegek a sziirkehalyog
miitét utan elégedettek legyenek, igen sok szempontra gondosan oda kell figyelniink.

Elengedhetetlen ezekrdl a betegeket is egy tervezett miitét eldtt részletesen tajékoztatnunk.

A lencsetervezésben a Thomas Olsen altal készitett software segithet (Phaco-Optics, Dania).

Emellett ingyenesen elérhetd az ,,iol.con.org/lpcm.php” weboldalon (Lens power calculation



modul) a Steinbeis Zentrum altal készitett modul (Langenbucher Achim és Langenbucher

Marcell munkaja), melynek segitségével a miilencse nagy pontossaggal megtervezheto.

A legfontosabb tanacs az, hogy a Keratoplasztikat kovetd lencsetervezésnél mind a
szaruhdrtya eliilsd, mind a szaruhartya hatso felszinének keratometrias értékeit figyelembe

kell venniink, az egyéb adatok mellett.

Kisfoka (0,5-3,0 D), regularis astigmia esetén, véleményem szerint elegendé lehet az
astigmiat kompenzal6 sebkészités, illetve esetlegesen ennek ,,opposite clear corneal incision”-
nel (OCCI) torténd kiegészitése. Egyéb beavatkozasnak az atiiltetett szaruhartyat nem tenném

ki.

Ha van keratoplasztikat koveté astigmia, torikus lencsét csak akkor hasznaljunk, ha mar nem
nd a bulbus, megtortént a teljes varratszedés, stabil a szaruhartya szerkezete és abban valtozas
mar nem varhaté (pl. keratoconus megjelenése a grafton), megfeleld a donor
endothelsejtszama és szaruhartya dekompenzacid késébbiekben a sziirkehdlyog miitét utan
nem varhatd (amely miatt ismételt szaruhartya atiiltetésre lehet sziikség), nem varhatd egyéb
szaruhartya betegség visszatérte a grafton (pl. herpes keratitis), a cornealis astigmia regularis
¢s stabil a tokzsadk (pseudoexfoliatios syndroma kontraindikaciot jelenthet). A latoélességet
jelentésen rontd zoldhalyog, illetve macula betegség szintén kontraindikaciok. Természetesen
elengedhetetlen annak ismerete és tekintetbe vétele IS, hogy a sziirkehalyog sebész milyen

foku astigmiaval szdmol az elvégzett ,,rutin” sziirkehalyog miitétei utan.

Emellett anisometropia kialakulasat is el kell keriilniink, ezt szintén figyelembe kell venniink

a tervezésnél.

6. Asztigmia esetén milyen tipusu kontaktlencsét szokott javasolni pdciensei szamara?
Vannak-e fokozott veszélyek, oOsszehasonlitva keratoplasztikan dt nem esett pdciensek

kontaktlencse viseléséhez képest?

Jomagam kontaktlencsét nem illesztek, tehat az ezzel foglalkozo szakrendelésre irdnyitom a
betegeket. Tobbnyire kemény (PMMA), félkemény (RGP), illetve hybrid (kézepe kemény,
sz¢éle lagy) kontaktlencse illesztésére van sziikség, hiszen a reguldris astigmia mellett
irregularis astigmia is jelen lehet. A szaruhartya alakjatol fliggden kiilonféle atmérdjli lencse
lehet jol illeszthetd. Egyes kontaktlencsék kombinalhatéak is, Gn. ,piggy back™ lencse

illesztés formajaban (lagy lencsére RGP lencse). Emellett scleralis kagylo segitségével is



javithato a latoélesség, melynek illesztésére csak elvétve keriil sor. Amennyiben az astigmia

regularis, torikus lagy kontaktlencse illesztése is szoba johet.

Az, hogy milyen fokozott veszélyek leselkednek a keratoplasztika utdn kontaktlencse
viselOkre, nagyban meghatarozza a szemészeti alapbetegség, amely miatt a mitétre sor keriilt.
Természetesen csak békés, gyulladdsmentes szemészeti status esetén illeszthetd
kontaktlencse, panasz esetén pedig a betegnek azonnal jelentkeznie kell szakembernél
(szemészeten). Bizonyos alapbetegségek (példaul a herpes keratitis) az atiiltetett graftban is
visszatérhetnek, ilyenkor elengedhetetlen a megfeleld betegedukacido és a kontaktlencse
illesztd ¢€s szaruhartya atiiltetést végzd kolléga szoros egylittmiikodése. Emellett
természetesen, mint minden mas kontaktlencse viseldnél, ilyenkor is elengedhetetlen a
higiénés szabalyok megfeleld betartasa. Kontaktlencsét csak olyan betegek viselhetnek, akik a

higiénés szabalyok betartasat valoban vallalni tudjak.

7. A 35. oldalon érdekes megallapitast lathatunk, mely szerint a necrotisalo és ulcerativ
keratitis szdazalékos aranya szignifikansan nott és a leggyakoribb PKP indikacio lett a vizsgalt

masodik iddszakra. A jelolt szerint mi dllhat mindennek a hatterében?

Koszondm a kérdést. A szignifikdns ndovekedést harom hatassal magyaraztuk. Az éghajlati
valtozasokkal (globalis felmelegedés esetleges hatasa), az ebben az idészakban Németorszag
iranyaba torténé fokozodd migracioval, illetve azzal, hogy a Saar-vidéki Egyetem
Szemklinikdjanak hirneve szaruhartya centrumként fokozatosan nétt az évek mulasaval. Mig
2006 eldtt évente atlagosan 50-nél kevesebb szaruhartya atiiltetés tortént az Intézetben, addig
2021-ben mar tobb mint 600 keratoplasztikara keriilt sor egy év alatt. Azt, hogy az egyes
hatasok milyen mértékben befolydsolhattadk a szamokat, egy 0j vizsgalat tarhatja fel, ennek

pontos elemzésével jelen munkankban nem foglalkoztunk.

8. Keratoplasztikat kovetéen a 16. tablazataban lathato, hogy ECCE miitétek torténtek.

Minden esetben ezt a miitéti technikat helyezték elonybe?

A 16. tablazatban szerepld, elliptikus excimer 1ézeres perforald keratoplasztikdkat kovetd
sziirkehalyog miitéteket az 1990-es években Naumann Professzor Ur végezte, aki elsésorban
extracapsularis technikdval dolgozott. Természetesen phacoemulsificatio is végezhetd

szaruhartya atiiltetést kovetden.



9. 4 64. oldalon emliti, hogy bullosus keratopathia esetében végzett PKP indikaciok
csoOkkenése azzal magyarazhato Németorszagban, hogy szinte kizarolag csak szakvizsgaval
rendelkezo szakorvosok végzik a miitétet. Nem inkabb arrol van szo, hogy ekkor mar
Németorszagban az operdciokat a ‘“learning curve” - on tul levé operatorok végezték?
Természetesen ismerve a német rendszer miikodését, a két megfogalmazas ugyanazt is

takarhatja.

Igen, a két megfogalmazas véleményem szerint is szinte ugyanazt takarja. Természetesen egy
kezdd operatér szakvizsga utdn is a mitéttechnikai tanulogorbe elején van. Ugyanakkor, a
szigoru német rendszer barmely mutéti szovOdmény elkeriilése érdekében csak oOvatosan,
Iépésenként vezeti be a szakorvosokat a sziirkehdlyog mitét kivitelezésébe. Tul nagy a
,»Verseny”, az esetlegesen hibakat ejté maganpraxisok tul sok potencialis beteget veszitenének

el. Talan ez is hozzajarulhat a bullosus keratopathia ritkabb eléfordulasahoz Németorszagban.

10. 4 66. oldalon emliti, hogy a fejlodo orszagokban a keratoconus miatt végzett PKP

indikacio igen ritka. Ismer-e irodalmi adatot arra vonatkozoan, hogy mi lehet ennek az oka?

Ezzel kapcsolatosan Matthaei publikaciojara hivatkozom. Mivel a fejlodé orszagokban a
fertdzéses keratitis miatt rendkiviil gyakran van sziikség szaruhartya atiiltetésre (a szem

megmentésére), aranyaiban a keratoconus miatt végzett PKP relative ritka.

Matthaei M, Sandhaeger H, Hermel M, Adler W, Jun AS, Cursiefen C, Heindl LM (2017)
Changing indications in penetrating keratoplasty: a systematic review of 34 years of global
reporting. Transplantation 2017; 101: 1387-1399

11. A 71. oldalon emliti, hogy Fuchs dystrophia miatt a PKP-ra keriilo betegek szdzalékos
aranya nem valtozott meg jelentéosen az Egyetemiikon a vizsgalt idbészakban, melyet
elsésorban annak tulajdonit, hogy meglehetésen késon, mar heges stadiumban keriiltek a
betegek az intézménybe. Véleménye szerint milyen médon lehetne jobbd tenni rendszer szinten
a mitkodeést annak érdekében, hogy ezen betegcsoport idoben felismerésre keriilion és a

kevésbé invaziv (pl. DMEK) miitéti technikara is alkalmas maradhasson?

Koszonom a kérdést, melyre a Bird Professzor Ur altal feltett kérdéshez hasonldan

valaszolok. Véleményem szerint a betegek gyakori hanyagsaga, a vizsgald orvosok



késlekedése és a nem megfeleld szamu rendelkezésre all6 donor egyiittesen okozzak a

nehézségeket, illetve ezek a faktorok egymasa is hatassal vannak. ’

A szaruhartya transzplanticiok finanszirozasanak megvaltoztatisa mar jelentésen
orvosolhatna a problémat. A jelenlegi, miitétenkénti finanszirozas az ellatd intézet szamara
nem elegendd a megfeleld donorok beszerzéséhez ¢€s teljes processzéalasahoz, €s igy nehéz
nagy volument, megfelelé mindségli cornea banki tevékenység ellatasa. Nyugat-Europaban a
szaruhartya bankok mintegy 2000 Eurdért szereznek be teljes vastagsagli donor szovetet,

illetve 3000 Eurdért eldre preparalt Descemet membrant.

12. 4 73. oldalon emliti, hogy lézeres trepandcio esetén talan a graft 0,2-0,3 mm-es
tulméretezése kedvezobb refraktiv eredményhez vezethetne. Van erre esetleg publikalt adat a

disszertdcio benyujtasa ota?

A donor megfeleld méretének tisztazasara kutatdmunkat kezdtiink a Budapesti Miiszaki és
Gazdasagtudomanyi Egyetem, Tartoszerkezetek Mechanikéja Tanszékével. Un. végeselemes
modellezés segitségével igyeksziink tisztazni, hogy a donor méretbeli kiilonbsége ¢és a
szaruhartya szovetének tulajdonsagai, kiilonféle szaruhartya betegségek esetén, milyen
hatassal rendelkeznek a szaruhdartya atiiltetés refraktiv eredményének tekintetében. A témaban

elsd kozleménylink mar elbiralas alatt van.

13. Ismer-e irodalmi adatot arra vonatkozoan, hogy a crosslinking kezelés bevezetése hogyan

valtoztatta meg a keratoconus miatt PKP-ra keriild paciensek aranydt?

Ezzel kapcsolatosan a Wisse altal vezetett holland munkacsoportot fontos megemliteni, akik
crosslinking kezelés bevezetését kovetden a keratoplasztikdk éves szamanak 25%-0s
csOkkenését irtdk le keratoconusos betegeknél (egy 3 éves iddszak elemzését kovetden), az azt

megel6z06 id6szakhoz képest.

Godefrooij DA, Gans R, Imhof SM, Wisse RP. Nationwide reduction in the number of
corneal transplantations for keratoconus following the implementation of cross-linking. Acta
Ophthalmol. 2016 Nov;94(7):675-678.

14. A disszertacio 76. oldalan leirja, hogy a BCVA szignifikansan jobb volt az excimer
lézerrel operalt szemek esetében, mint motoros trepan hasznalatat kovetoen, még bent lévo

varratok esetén, majd ez az elény tovabb nott az excimer lézerrel trepanalt szemek javara,



ugyanakkor az utolso vizsgalati idépontban mar nem tudtak szignifikans kiilonbséget igazolni.
A 78. bekezdés utolso mondatdaban azt irja, hogy tanulmanyuk megerdsiti, hogy a szaruhartya
atiiltetés eredménye jobb excimer lézeres trepandciot kévetéen, mint motoros trepdn

hasznalata utan. Kérem, oldja fel ezt a latszolagos ellentmondast.

Koszonom a kérdést. Az excimer 1ézeres trepanaciot kovetéen az elény mérséklodését azzal
magyaraztuk, hogy az excimer lézeres csoportban nagyobb szamban volt cataracta secundaria
¢s kisebb szamban tortént sziirkehalyog miitét a szaruhartya atiiltetést kovetden, a kdvetési 1dd

végéig.

Végezetiil még egyszer koszondm, hogy Csutak Professzornd MTA Doktori Ertekezésem

biralatat elvallalta és kérném, hogy véalaszaimat elfogadni szivesked;jék.

Budapest, 2022. augusztus 15.
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