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Klinik Arastirma

Direncli vernal keratokonjonktivit olgularinda
topikal siklosporin A tedavisinin degerlendirilmesi

Evaluation of the topical cyclosporin-A therapy in patients with

persistent vernal keratoconjunctivitis
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Tedaviye direngli Vernal Keratokonjunktivit, goz kapaklarini ve goziin 6n segmentini
tutan ve gormeyi tehdit edebilen yangisal bir hastahktir. Topikal Siklosporin A teda-
visi bu durumda kullanilabilecek 6nemli bir tedavi alternatiftir. Calismamizda, bu
tedavinin etkinligini degerlendirmeyi amacladik. Yaglar1 8 ila 17 arasinda degisen yedi
erkek hastamizin bulgularmi, hastalik seyrini ve tedaviye yamtlarim retrospektif
olarak degerlendirdik. Hastalarin siibjektif yakinmalar: ve hastalik tablosu bir hafta
sonra gerilemeye bagladi. Bir ay sonunda kornea ve goz kapagmdaki inflamasyon
gerilemeye bagladi. U¢ ayin sonunda hastalarim siibjektif yakinmalar: tamamen kay-
boldu ve kapak altlarinda Vernal Keratokonjuktivit hastalig: i¢in tipik olan “kaldirim
yast” goriiniimii follikiiler hipertrofiye birakti. Hastalarin izlemi halen devam etmek-
tedir. Topikal Siklosporin A tedavisinin direngli Vernal Keratokonjunktvit olgularmn-
da yan etki insidans: diigiik ve giivenilir oldugunu, ancak hastahig ne kadar siire ile
kontrol altinda tutabildigi ve niiks olusumunu ne oranda azalttiginin ileri aragtirma-
larda gosterilmesi gerektigine inamyoruz.
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ABSTRACT

Persistent vernal keratoconjunctivitis is a chronic, inflammatory and sight-threatening
disease of the eyelid and anterior segment of the eye. Topical cyclosprine-A treatment
is an important alternative in these situations. In our study we aimed to evaluate effec-
tiveness of this treatment. We evaluated retrospectively symptoms, signs, disease prog-
ression, and their response to treatment in our 7 male patients ages ranging between 8,
and 17 years. The complaints and the symptoms of our patients started to regress one
week later. At the end of one month inflammation of cornea, and eyelids started to
regress. Three months later, subjective complaints disappeared completely and the
cobblestone formation typical for vernal conjunctivitis disappeared and converted to
follicular hypertrophy.The patients are still under follow-up in our clinic. Our belief is
that topical cyclosporine-A is a well-tolerated and reliable option in patients with per-
sistent vernal keratoconjunctivitis. Further investigations are necessary to determine
its effect on relapses and how long it can keep this disorder under control.
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GIRIS

Vernal keratokonjonktivit (VKK), konjunktivanin
kronik yangisal bir hastaligidir. Genellikle erkek
cocuklarinda daha yaygindir ve yasamun ilk iki deka-
dinda daha sik goriiliir. Tan1 klinik bulgular ve semp-
tomatik olarak konur. Hastali§in yakinmalari yogun
kizariklik, batma ve kaginti ve fotofobidir. En 6nemli,

bulgulart yogun konjunktival hiperemi, iist tarsal kon-
jonktivada “kaldirim tas1” goriiniimii, Trantas noktala-
r1, yiizeyel keratopati ve mukus desarjidir -2,
VKK’li hastalarin papillarinda mast hiicreleri,
eozinfil, notrofil ve T lenfositleri gibi yangisal hiicre-
ler saptanmistir. Bu nedenle, mast hiicrelerince olug-
turulan ve immunoglobulin E’nin (IgE) aracilik ettigi
allerjik yanita ek olarak eozinofil ve T lenfositler
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tarafindan olusturulan gecikmis tipte asir1 duyarlilik
reaksiyonunun da patogenezinde rol aldig: diisiiniil-
mektedir “~. Bununla birlikte, hastaligin patogenezi
tam olarak anlagilabilmis degildir.

Daha eski yayinlarda topikal anti inflamatuvar ve
antialerjik g6z damlalar1 VKK’in tedavisinde yaygin
olarak kullanilmistir ®. Topikal mast hiicre stabilita-
zorleri ve antihistaminik goz damlalarinin hastaligin
semptomlarinin gerilemesinde ve hasta yakinmalari-
nin azalmasinda etkili oldugu bildirilmistir. Topikal
steroidler oldukca etkilidir, ancak steroide duyarli
hastalarda goz ici basmcim (GIB) arttirabilir, kata-
rakta neden olabilir ve yerel immunsupresyon nede-
niyle enfeksyon riskini arttirabilir ©.

Siklosporin A’'nin, %0,05’1lik dozda Th2 lenfosit
proliferasyonunu ve Interlokin 2 (IL2) iiretimini
bloke ederek, okiiler inflamasyonu baskilamada etki-
li oldugu bildirilmigstir. Ayn1 zamanda mast hiicrele-
rinden ve bazofil hiicrelerden histamin desarjini
inhibe eder ve Interlokin 5 (IL-5) iiretimini azaltarak
konjonktivada eozinofil hiicre go¢iinii durdurdugu da
diistiniilmektedir ©.

Biz bu calismamizda, direngli VKC olgularinda
uyguladigimiz topikal Siklosporin A tedavisinin
sonuglarini degerlendirmeyi amagladik.

GEREC ve YONTEM

Nisan 2015 ile Agustos 2015 doneminde Batigoz
Goz Saghgi Merkezi ile Ozel Deniz Hastanesi Goz
Hastaliklar1 Polikliniginde takip edilen 7 hasta retros-
pektif olarak degerlendirildi. Hastalar daha Once
farkli tedavi kurumlarinda tedavi edilmigler ancak
yakinmalar1 gegmemisti. Hastalarin gérme keskinlik-
leri, on ve arka segment muayeneleri detayli olarak
yapildi. Goz ici basinglari (GIB) degerlendirildi.
Hastalar ilk muayeneden 1 hafta sonra ilk kontrole
cagirildi. Bundan iki hafta sonra ikinci kontrolleri
yapildi daha sonra bir aylik aralarla takiplerine
devam edildi.

Daha 6nce topikal veya sistemik Siklosporin A teda-
visi almig, otoimmun hastaligi bulunan, géz cerrahisi
gecirmis hastalar degerlendirme kapsamina alimmadi.

Hastalara standart olarak %0,05’lik Siklosporin A
damla 2x1 ve prezervan icermeyen yapay gozyast
damlalar1 verildi. Tedaviye her olguda 6 ay devam
edildi. Daha ©Once antialerjik ve steroid igeren goz
damlalar1 kullanilmis oldugundan hastalarin steroide
bagli olusabilecek herhangi bir yan etkiye maruz kal-
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mamast icin daha once kullandig1 damlalar kesildi.
Gozici inflamatuvar, sistemik bag dokusu hastalig
bulunan veya daha Once herhangi bir nedenle
Siklosporin A kullanmig hastalar ¢caligma kapsamina
alinmadi.

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan hastalarin yag ortala-
masi 12.7+3.4 (10-17) olup, tiimii erkekti. Hastalarin
bir hafta sonra yapilan kontrollerinde siibjektif yakin-
malarinda azalma mevcuttu. Kapak konjonktivasinda
kaldirim tas1 goriintimii halen mevcut olmakla birlik-
te bulber konjonktivada hiperemi azalmis idi.

Hastalarm bir ay sonra yapilan kontrollerinde siibjek-
tif yakinmalar neredeyse kaybolmus olup, kapak kon-
jonktivasinda da papiller hipertrofi hdlen mevcut olmakla
birlikte, kaldirim tag1 goriiniimii kaybolmaya baglamust.
Korneada punktat epitel defektleri kaybolmustu.

Ugiincii ayin sonunda hastalarin siibjektif yakin-
malar1 tamamen kaybolmustu. Kapak konjunktiva-
sinda “kaldirim tag1” goriiniimii neredeyse kaybol-
mustu. Halen follikiiler hipertrofi mevcut idi, ancak
vernal konjonktivitte tipik olarak rastlanilan “kaldi-
rim tas1” goriiniimii kaybolmustu.

Yedi hastanin alt1 aylik tedavisi tamamlandiginda
tedaviler kesildi iki hastanin tedavisi halen devam
etmektedir.

Resim 1. Vernal Konjunktivitli olgunun goz kapag altinda kaldirmom
tas1 goriiniimii.

TARTISMA

VKK tedavisi hastaligin seyrine gore farkliliklar
gostermektedir. Hafif olgularda mast hiicre stabilita-
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Resim 2. Aymi olgunun tedavinin birinci ayinda goz kapak alt1 gorii-
niimii.

zorleri yeterli olmakta iken, limbal veya papiller inf-
lamasyonu olan orta dereceli olgularda tedaviye hafif
steroid damlalar1 eklenmektedir . “Kaldirim tag1”
goriiniimii, limbal yetmezli ve korneal tutulumun
gelistigi agir olgularda ise potent etkili topikal steroid
tedavi, lubrikan gozyas: damlalar1 ve Siklosporin A
kullanimi endikedir ®. Ancak tedavisi siiresinin uzun
olmas: steroide bagl yan etkileri ortaya ¢ikma olasi-
ligin1 arttirmakta ve uzun siireli kullanimint kisitla-
maktadir. Gormeyi tehdit eden refrakter VKK olgula-
riin sistemik veya topikal immunosupresif tedaviden
yarar gordiigii literatiirde bildirilmistir ©.

Biz hastalarimizin siibjektif yakinmalarinda bir ay
icerisinde 6nemli oranda rahatlama meydana geldigi-
ni gézlemledik. Ug ayin sonunda ise limbus ¢evresin-
deki inflamasyonun ve kapak altindaki yogun hipert-
rofinin ¢ok azaldigini gordiik. Ben Ezra ve ark. (9
yaptiklar1 bir calismada, tedavi siirecinde hastalarin
%86’sinin tedaviye ¢ok hizli yamit verdigini, bu
donemde kortikosteroid tedavisine ara verebildikleri-
ni ve hastalarin bu tedaviyi iyi tolere edebildigini
bildirmistir. Gupta ve ark. 'V plasebo kontrollii olarak
yaptiklar1 ¢calismada, 3 ay sonunda Siklosporin A alan
hasta grubunda 7 giin sonra tedaviye yanit alindigint
bildirmisgtir. Yine ¢ift kor, plasebo kontrollii 24 cocuk
iizerinde yapilan bir calismada, iki hafta sonunda
topikal olarak uygulanan %?2’lik siklosporin A teda-
visine yanit alindig1 bildirilmistir 2.

Calismamizin zayif yonleri, retrospektif olusu ve
olgu sayisinin diistikliigiidiir. Bununla beraber, tiim
hastalarimizda tedaviye olumlu yanit almig olmamiz,
bu tedavinin uygulanabilir oldugunu bize diistindiir-
mektedir.

Agir VKK olgularinda topikal antihistaminik ve
steroid tedavisi ¢cogu zaman yetersiz kalmaktadir 1.
Bu hastalar, hastaligin hafif niikks dénemlerinde stero-
id tedavisinden yarar gorse de, bu tedavinin bilinen
yan etkilerinden dolay1 uzun siire kullanimi tercih
edilmemektedir. Kendi hastalarimiz ve literatiirde
belirtildigi gibi VKK hastalar1 topikal ve hatta siste-
mik Siklosporin A tedavisinden yarar gormektedir.
Burada 6nemli olan, sorunun tedavi kesildikten sonra
hastaligin ne siklikta, siddette ve siirede niiks ettigi-
dir. Sonug olarak, tedaviye diren¢li VKK olgularinda
topikal Siklosporin A tedavisinin su an i¢in yararli ve
yeterli oldugunu diisiiniiyoruz. Daha uzun siireli ve
prospektif olarak bu tedavinin ozellikle niiksler aci-
sindan degerlendirilmesi gerektigi diislincesindeyiz.
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