
göz hastalıkları 

Kornea Transplantasyonu (Keratoplasty) 

Özden ÖZDEMIR* 

Kornea gözün en önemli tabakalarından biridir. 
Ona ait en ufak bir patolojik değişiklik göz hekimi 
için çözümlenmesi gereken önemli bir sorun yara
tır (Şekil-1, 2). 

Kornea lekeleri, ülserleri ve distrofileri görmeyi 
engelledikleri veya gözün kaybına kadar gidecek olan 
tehlikeleri içerdiği için bu bölgenin sıhhatli bir kor
nea parçası ile değiştirilmesi fikri ilk olarak 1824'de 
Franz-Reisinger tarafından ortaya atılmıştır (1, 2) 
(Resim-3,4). 

0 güne dek kornea hastalıkları, göz hekimlerinin 
çözümlemeye ve tedavi etmeye uğraştıkları belli baflı 
koulardan birini teşkil ediyordu. 

KERATOPLASTİNİN TARİHÇESİ 
Oftalmik literatürde kornea tranplantasyonundan 

ilk kez 1824 yılında Frans-Reisinger bahsetmiş, 
araştırıcı tavşan ve civcivlerde denemeler yapmıştır. 
1844 yılında ise New York'ta insan üzerinde ilk dene
meleri Richard S. Kissam uygulamıştır. Kissam bir 
domuz korneasını greft olarak insanda kullanmış ve 
kısa bir süre sonra grefonun bulanıklaştığını göz
lemiştir. Bu olumsuz sonuçlar inert materyel kulla
nımını uyarmıştır. Bundan esinlenerek 1853'de Von 
Nussbaum 1860'da Heusser cam gibi inert maddeleri 
kullanmayı denemişler ve olumsuz sonuç almışlardır. 

1888'de Von Hippel keratoplasti ameliyatlarında 
korneanın alınması için trepan adı verilen aleti geliş
tirmiştir. 

Keratoplasti konusunda çalışmalar sürerken 
1878'de Sellerbeck ilk olarak insan korneasını bu 
amaçla kullanmıştır. Ameliyattan sonra kısa bir süre 
saydam kalan kornea sonradan bulanıklaşmıştır. Daha 
sonra Zirm bu çalışmayı sürdürmüş ve 1905'de insan 
korneası kullanarak kireç yanığına bağlı kornea bu
lanıklığında penetran keratoplasti uygulamış ve ilk ba
şarılı keratoplasti vakası olarak yayınlamıştır. Zirm 
bu konuda birçok çalışma yapmış ve bazı kurallar 
önermiştir. Bunun yanısıra pekçok araştırmacı bu 
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alanda her yönde çalışmalarını sürdürmüşler ve konuya 
yeni öneriler getirmişlerdir. Elsching 1920-30 yılları 
arasında çok geniş araştırmalar yapmış ve 1930'da 
174 olguda penetran keratoplasti sonuçlarını yayınla
mıştır. Aynı tarihlerde Filatov yaptığı çalışmalarla 
benzer sonuçlar elde etmiş ve pekçok teknikler ileri 
sürmüştür. Ayrıca Filatov transplantasyon için uygun 
donor materyeli olarak kadavralardan alınan kornea
nın önemini vurgulamıştır (3). 

Gelişen teknik aşamalar sonucu keratoplasti ameli
yatları en olumlu düzeye 1930'larda erişti. O tarihten 
itibaren teknik, sütur materyeli ve kornea muhafazası 
yönünden büyük aşamalar bugüne dek süregelmiş ve 
bundan sonra da devam edecektir (1,2,4,5) . 

KERATOPLASTİNİN A M A C I 

İlk defa insandan insana yapılan organ ve doku 
nakillerinin en yüzgüldürücü ve başarılı olanı kornea 
trasplantasyonudur. Başarı yüzdesi bakımından organ 
ve doku nakilleri arasında ayrı bir yeri vardır. 

Kornea opasitesi tek başına cerrahi indikasyon 
teşkil etmez. 

Kornea lezyonlan ile birlikte kapak kaybı, semb-
lefaron ve gözyaşı sekresyon azlığı gibi sorunlar, greft 
konmadan önce çözümlenmelidir. 

En önemli sorunlardan birisi alıcının korneasında 
damarlann bulunmasıdır. Bu damarlar keratoplastinin 
basan oranını azaltmaktadır. 

Bundan başka kornea ile iris arasında yapışıklık
lar veya iris ile lens arasındaki yapışıklıklar göz önüne 
alınacak olursa arka yapışıklıkların önemli olmadığı, ön 
yapışıklıklann ise keratoplasti operasyonu sırasında 
kolayca aynlabileceği açıktır. 

Eğer kornea lekesi ile birlikte glokom da mevcut 
ise büyük bir ihtimalle keratoplasti amelitayı başansız 
olacaktır. Keratoplasti ancak göz içi basıncı normal 
düzeye indirildikten sonra yapılmalıdır. 
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önemli bir diğer sorun da çocukluktan beri de
vam eden bir kornea opasitesinin yeteri kadar büyük 
ve kesif olmasının ambliyopi ile sonuçlanacağıdır ve 
bundan da alınacak sonuç kornea saydamlığı elde 
edilse dahi görme yönünden hasta için yeterli değil
dir (6). 

Keratoplasti ameliyatı konusunda her yönde pek-
çok araştırma yapılmış birçok kural yerleşmiş ve ka
bul edilmiştir. Teknik gelişmeler dev adımlarla ilerle
miştir. Sütürler, sütür materyeli olarak kullanılan ip
likler, anestezi ve asepsi-antisepsinin gelişmesi,anti-
biotikler, steroidlerin kullanılması ve mikrocerrahinin 
son aşamalardan biri olarak oftalmolojiye girmesi 
bunlar arasında sayılabilir. 

Korneanın değiştirilmesi kavramının yerleşip bu 
alanda birçok ilerlemeler kaydedilmesinin yanısıra, 
kadavra gözlerinden alınan korneaların teorik olarak 
rahatlıkla bulunabileceği düşünülürken pratikte bu 
böyle olmamıştır. Bugün kornea bulunmasında pek-
çok güçlüklerle karşılaşılmaktadır. Bu nedenle eldeki 
materyelin en iyi şekilde değerlendirilmesini sağla
mak amacı ile gerekli laboratuvar yöntemlerinin 
uygulanmasını, cerrahlara materyelin en uygun za
manda hazırlanması ve bir merkezden diğer bir mer
keze bu korneaların iletimini sağlamak amacı ile kor
nea muhafaza yöntemleri geliştirilmesi yoluna gidil
miştir. 

Bir yandan teknik alanda araştırmalar devam 
ederken, öte yandan grefonda oluşan değişiklikler de 
ayrıntılı olarak klinik ve laboratuvar araştırmalarla 
açıklanmaya çalışılmıştır. Grefon başanzlığı nedenle
ri hayvan tecrübeleri ile de desteklenerek araştırılmış 
teknik ve immünolojik nedenler olarak iki büyük 
grupta toplanmıştır (7). 

Penetran keratoplastide grefonun kaderini etkile
yecek en önemli faktörlerden birincisinin endotel can
lılığı olduğu pekçok araştırmacı tarafından vurgulan
mıştır. Herbir kornea tabakasının ayrı ayrı yapıları ve 
antijenik özellikleri incelenmiş (8-11) herbir tabaka
daki red belirtileri gözlenmiş ve ayrıntılı bir biçimde 
gözönüne serilmiştir (11,15). 

Bu bilgilerin ışığı altında immünolojik reaksiyon
larda rol oynayan faktörler araştırılmıştır (8,16). De
neysel araştırmalar kornea greft reddinin immünolo
jik yönünü açıkça ortaya koymuştur (17). Bu alanda 
Histokompatibilite (Human Leucocyta Antigen: 
HLA) antijenlerinin rolü üzerinde halen geniş araştır
malar yapılmaktadır (17-25). Ve bu konu halen kesin 
olarak açıklığa kavuşmamıştır. Fakat doku kültürleri 
ve elektron mikroskopik çalışmalarla gösterildiği gibi 
korneada HLA antijenlerinin varolduğu saptanmış
tır (26). Bu antijenler greft transplantasyonunun ardı-
sıra hücre ölümü olmaksızın açığa çıkarlar (6,15). 

Operasyondan önce korneanın damarlanma dere
cesi de sonucu etkileyen en önemli faktörlerden biri

dir. Damarsız kornea hastalıklarında keratoplasti 
sonuçlarının başarılı olması korneanın korunmuş böl
ge (Privileged site) olduğu fikrini verir. Damarlı kor
nealarda bunun aksine immünolojik red oram artar. 
Özellikle bu gibi olgularda alıcı ve vericinin doku 
gruplarının saptanmasının ve en uygun verici korneası
nın alıcıya transplante edilmesinin uygun olacağı 
konusunda birçok araştırmacı fikir birliğine varmış
tır (17,19, 22, 23) 

G R E F O N HASTALIĞI 
Kornea transplantasyonları değişik nedenlerden 

dolayı bulanıklaşmakta ve başarısızlıkla sonuçlan
maktadır. Ameliyattan sonra oluşan başarısızlık ne
denlerini iki büyük grup altında toplayabiliriz (7). 

1— İmmünolojik olmayan nedenler 

2— İmmünolojik nedenler. 

Ameliyattan sonra oluşan grefon reaksiyon
larını, erken grefon reaksiyonları, intermediate (Al-
lograft reaksiyon), geç reaksiyon olmak üzere 3 dev
rede inceleyebiliriz (27, 28). 

Erken Grefon Reaksiyonu: 
Klasik olarak 1. gün ile 3. hafta arası görülen 

reaksiyonlardır. Burada neden, sıklıkla donor endote-
linin kusurlu olmasıdır. Bu kusur donor endotelindeki 
bir hastalıktan, ameliyat sırasında oluşan travmadan 
veya otolizden ileri gelebilir (29). 

Donorden alınan gözün endotelinin canlı olup ol
maması, grefon saydamlığı için çok önemlidir. Endo
tel canlılığını saptamak için birçok yöntemler ileri 
sürülmüştür. Bugün geniş çapta uygulama bulan 
vital boyama testleridir (30, 32). 

Polack 1972'de (33) endotelin çok duyarlı oldu
ğunu ileri sürmüştür. Barrie Jones (34) donor mater-
yelinin yetersiz olmasının veya ameliyat sırasında en-
dotele yapılan hasarın sonucu etkilediğini savunmuş
tur. 

Erken bulanıklığın görünümü karakteristiktir. 
Ameliyattan sonraki ilk günde verici kornea bölümünde 
hafif şiddette bir keratit stria ve arka stromada atıl
mış pamuk yığını halinde bulanıklaşma oluşur, ön 
stroma ve epitel normaldir. Harabiyet şiddetli değil
se bu olay geri dönebilir. Fakat sıklıkla stroma ödemi 
ilerler ve epitelde bulanıklaşır (Şekil : 23). 

İntermediate Reaksiyon: 
Keratoplasti ameliyatını takiben grefonun 3. haf

ta ile 5 yıl arasında bulamklaşması Allogreft Reaksi
yonu olarak nitelendirilir. Bu reaksiyon seyrek olarak 
ameliyattan sonra 6-8 gün gibi erken sürede de oluşa-
bilmektedir. Fakat bu olgular daha önce keratoplasti 
ameliyatı geçirerek duyarlık kazanmış veya alıcı kor
neanın çok duyarlı olduğu olgulardır. Bu başansızlı-
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ğın kesin allogreft reaksiyonu mu yoksa donor mater-
yeline veya operatif travmaya mı bağlı olduğunun 
saptanması zordur. Eğer greft, ameliyatı izleyen 3. 
haftaya kadar saydam kalırsa bu saydamlık ameliyat 
esnasındaki travmanın ve donor materyelindeki 
kusurun çok az olması veya hiç olmamasını gösterir. 
Bunların yanısıra allogreft reaksiyonlarda kornea 
tabakalarının antijenitesi üzerinde başarılı çalışmalar 
yapılmıştır. Khodadoust ve Silverstein (10)'in çalış
maları korneanın her tabakasının ayrı ayrı antijenik 
yapı gösterdiğini ispatlamıştır. Grefon antijenler 
yönünden zengindir. Bu antijenler her üç tabakada da 
yerleşmiştir (28). Epitel tabakasının antijenler bakı
mından çok zengin olmasına karşın bu dokunun anti
jenik yönü önemsiz sayılabilir. Çünkü epitel tabakası 
operatör tarafından kazınabilir ya da kendiliğinden 
deskuame olabilir (8,9). Bazı araştırıcılar rutin olarak 
epitel kazınmasını önermektedirler (11). 

Antijenler stroma içinde de gizlidir. Büyük ola
sılıkla buradan yavaş yavaş yayılma gösterirler. 

Endotelde değişen sürelerde antijen bulunur 
ve bunlar 21 ay sonra bile saptanabilmiştir. Antijen 
içeren endotel hücreleri alıcının hümor aközü ile de
vamlı ilişki halindedir (8, 9). 

Bu antijenler limbusta lenfoid sistem, hümor 
aköz veya iris yoluyla alıcı lenfosit hücrelerine duyar
lılık kazandırır. Bu duyarlı lenfositlerin grefona ulaş
ması iki yolla olur. Birinci yol grefonun damarlanması 
sonucu bu damarlar yoluyla lenfositlerin stroma ve en-
dotele ulaşmasıdır. İkincisinde ise damarlanma kural 
değildir hümor aköz aracılığı ile endotele ulaşır, onu 
değişikliğe uğratır ve ödem geliştirir. Bu reaksiyonlar 
hücreseldir. 

Antikor oluşumu için ise daha şiddetli bir antije
nik uyarımın gerektiği sanılmaktadır (9). Yapılan ça
lışmalara göre keratoplastiden sonra kornea protein
lerine karşı IgM tipi antikorların arttığı ileri sürül
mektedir (35). Ortaya çıkacak immünolojik reaksi
yon esas olacak alıcının cevap şekline göre deği
şir (Şekil 24). 

Alıcının periferik korneası damarsız ve saydamsa 
bağ dokusu sıkıdır, difüzyona imkan vermez ve lenfa
tik damarlar yönünden fakirdir. Böylece reaksiyon ih
timali daha azdır. Tersine periferik kornea damarlıysa 
reaksiyon o derece fazla ve erkendir. İmmün reaksi
yon grefonda değişik mevcut antijenlere karşı gelişir 
fakat ortaya çıkma zamanlan farklıdır. Antijenlerin 
uzun süre kalması geç reaksiyonlann gelişmesine yol 
açar. Bir araştırmacı 1/3 olguda 20-30 gün arasında, 
1/3'ünde 1-3 ay arasında ve kalan bölümde 3 aydan 
sonra ortaya çıktığını büdirmişlerdir (8). Diğer 
araştırıcılar ise en fazla 20-30 günler arası daha az 
olarak 30 gün 3 ay bir kısım vakada da 3 aydan sonra 
tesbit etmişlerdir (9). 

Korneanın her üç tabakası da damarlanmanın az 
veya çok olmasına göre kendilerine özgü red reaksi-

yonlan gösterirler (9, 27). 

Epitelial Red Reaksiyonları: Ani bir silyer konjes-
yon ve kornea damarlannın ilerlemesiyle başlamakta
dır. Korneanın damarlı kısımlarına yakın greft yöre
sinde hafif derecede yüzeyel bir bulanıklık oluşur. Bu 
epitelyal red çizgisi 3-6 günde bütün verici kornea yü
zeyinde yayılmakta ve yalnızca grefon bölgesinde kal
maktadır. Aşırı damarlı olan kornealarda epitelial 
red 24-28 saat gibi kısa bir sürede meydana gelebil
mektedir (11, 27). Son zamanlarda subepitelyal 
infiltrasyonlann da transplant reddinin ihtimali bir 
belirtisi olabileceği ileri sürülmüştür (3). 

Storomal Red Reaksiyonları: Silyer konjesyon ve 
ana kornea damarlarının artması ile başlar. Korneanın 
damarlı bölgesine yakın olarak bütün grefon kalın
lığı boyunca stroama bulanıklığı gözlenir.24-28 saat 
içerisinde bu yöre büyüyüp kornea ortasına doğru 
ilerler ve bunu stromaya yakın damarlann ilerlemesi 
izler. Stromal red çoklukla endotelial redle beraber 
oluşur (11). 

Endotelial Red Reaksiyonları: Silyer damarlanma 
ve sözde' sulanma başlar. Muayenede korneanın da
marlı bölgelerine yakın greft endoteli üzerinde birkaç 
keratik presipitat gözlenir. Birkaç gün sonra bu 
presipitatlar çoğalıp bir çizgi haline dönerler (Khoda
doust çizgisi). 4-10 gün sonra bu çizgi damarsız bölge
ye kayar ve storoma ödemi başlar. Daha ağır olgular
da tüm greft endotelinde keratik presipitatlar endotel 
hücre harabiyeti, stroma ödemi ve bulanıklık izlenir 
ve orta şiddetle bir iritis görülür. Bu tip red orta ve 
ağır şiddette olur. Stromada yırtılma meydana gelir. 
Sonuçta donor materyeli iç yüzeyi retrokorneal 
fibroz bir membranla kaplanabilir. Membran sıklık
la verici korneasına yapışıktır (11,12,14,15). 

Khodadoust ve arkadaşlarının yaptıkları (10) 
çalışmalara dayanarak spesifik allogreft reaksiyonu 
için kriterler şunlardır: 

1. Olay teknik olarak başanlı ve saydam birgreftte 
3 hafta veya daha fazla bir süre sonra başlamalıdır. 

2. İltihabi. olay sadece greft bölgesinde olmalıdır. 

3. Olay, greftin kan damarlanna en yakın bölgesin
de başlamalıdır. 

4. İltihabi reaksiyon, başlangıç noktasından greftin 
ortasına doğru kaymalı ve bütün grefti kaplamalıdır. 

5. Red olayının hafif ve orta şiddette olduğu olgu
larda tipik bir endotelial red çizgisi veya stromal red 
çizgisi görülebilir. Görüldüğü zaman patognomonik-
t i r ( l l , 3 6 ) . 

Eğer erken dönemde yakalanırsa bu reaksiyonlar 
tedavi ile geri dönüştürülebilir. Görülen immün reaksi
yonlarda ödem ile birlikte grefonun arka yüzünde 
beyaz presipitatlar 8-15 gün gibi kısa bir sürede ortaya 
çıkarlar. Ödem ilerlemiş bir harabiyet belirtisidir. Fa
kat gerileyebilir. Grefonun damarlanması doğrudan 
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doğruya immun reaksiyonlarla ilgili olsun veya olma
sın sonuç bakımından kötüdür. Dikkatli bir izleme ve 
küçük dozlarda aylarca süren yerel kortikosteroid te
davi sonraki oluşumu olumlu yönde etkiler. 

Geç Reaksiyon: 
2 veya 3 seneden sonra donor endotelinin iyi 

fonksiyon görmemesi sonucu grefon opaktlaşabilir. 
Bu süre 15-25 seneye kadar da çıkabilir. Stocker ve 
Insh (37) gözlemlerinde 4-5 sene sonra allogreft reak
siyon gösteren hastalarda iltihabi reaksiyonun oluş
madığını, Fuchsun endotelial distrofisine benzer bir 
gelişim gösterdiklerini tesbit etmişlerdir. İltihap belir
tileri yoksa bu gecikmiş bulanıklığın sebebi grefon ve 
ana korneanın endoteline ait kusurlardır. Geç reaksi-
yonlan allogreft reaksiyonlardan ayıran en önemli 
bulgu hiçbir iltihap belirtisi olmadan grefonun bir 
süre sonra bulanıklaşmasıdır (27,28). 

İMMUN REAKSİYONLARI ETKİLEYEN 
FAKTÖRLER 

1- Yaş ve cinsiyetin immün reaksiyon oluşmasında 
rolü yoktur. 

2- Daha önceki alınan keratoplasti grefti hastanın 
önceden duyarlık kazanması bakımından önemlidir. 

3- Grefonun büyüklüğü: Çoğunlukla kullanılan 
6-7-8 mm boyutlannda reaksiyon sıklığı aynı görül
mektedir. Fakat daha büyük boyutlarda immün reak
siyon görülme ihtimali çok daha fazladır (16). 

4- Kerotoplastiden önce korneanın damarlı olması 
immün reaksiyon oranını arttırır. Özellikle reaksiyonu 
ağırlaştırır (8, 16). Damarlı kornealarda reaksiyonun 
erken başlaması antijenin grefondan daha hızlı difuz-
yon ihtimalini veya duyarlı hücrelerin grefona daha 
erken ulaştığı fikrini verir. Deneysel olarak damarlı 
kornealarda lenf kanallarının geliştiği gösterilmiştir. 
Grefon reaksiyonu görülmesinde bu önemlidir. Reak
siyonun afferent yolu olarak lenfatiklerin bulunması 
gerekli olduğuna göre damarlı kornealarda yüksek 
grefon reaksiyon oranı şaşırtıcı değildir. 

Cerrahi teknikten ve diğer nedenlerden ayrı ola
rak bugün kornea transplantasyonundan büyük prob
lemlerden biri de alıcının greftin transplantasyon an
tijenlerine karşı immünolojik cevabıdır. Bu doku 
antijenitesi verici ve alıcı arasındaki genetik farkların 
sonucudur. Oluşan greft reddi çok yönlü ve kompleks 
bir olaydır (38). 

Alıcı komeasındaki damarlanma bu antijenlerin 
hassaslaştırdığı lenfositlerin kolaylıkla o bölgeye ulaş
masını sağlayacaktır. 

Başarılı kornea transplantasyonlarından birkaç 
örnek Şekil 26, 27, 28, 29'da görülmektedir. 

Oftalmolojide önemli bir yer tutan kornea leke
leri ve hastalıklarının tedavisinde keratoplasti başlıca 
tedavi yöntemidir. Yasal ve geleneksel nedenlerle 
özellikle ülkemizde gerektiği anda kornea sağlanma
sında büyük güçlüklerle karşılaşılmaktadır. Bu neden
le keratoplasti ülkemizde yaygın bir uygulama alanı 
bulamamıştır. 

Şekil-4 Şekil-5 Şekil-6 
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