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SAZETAK

,Etiopatogeneza i lijeCenje keratokonusa*“
Autor: Marin Miljak

Keratokonus je bolest koja zahvaca roznicu. Naziv nosi prema stoZzastom
obliku kojega poprima bole$¢u oste¢ena, stanjena roznica. Incidencija keratokonusa

je oko 1 na 2000, a treba napomenuti kako bolest zahva¢a mladu populaciju.

Pacijenti s keratokonusom gube vidnu ostrinu, ali sreCom nikada potpune ne
izgube vid zbog svoje osnovne bolesti. Keratokonus ima najprije progresivni tijek,

dok u zrelijoj dobi ublazava klini€ku sliku.

Etiopatogeneza keratokonusa nije posve razjasnjena. Pojedine studije daju
naslutiti postojanje jace ili manje izrazene genetske podloge kod pacijenata, dok

autori u drugim radovima vide degenerativne promjene kao uzroke nastanka bolesti.

S obzirom na razli¢it klini¢ki stadij bolesti pacijente mozemo lijeciti primjenom
naocala i leCa kako bismo oboljelima povratili vidnu oStrinu. Kod uznapredovalih
stupnjeva keratokonusa nudi nam se viSe kirurSkih tehnika (penetrirajuca
keratoplastika, prednja lamelarna keratoplastika, fototerapeutska keratoplastika), a u
novije vrijeme napori idu prema sprjeCavanju etiopatogenetske podloge za nastanak
keratokonusa (kolagen cross linking CXL, insercije intrakornealnih ringova ICRS), te
selektivne Mini-SARK i SACL kirurSke tehnike.

S obzirom na povezanost nastanka keratokonusa i smanjenja endotelnih
stanica roznice koja je zamjetna kod ljudi koji nose kontaktne leCe, svakako se
preporu€a upotreba mekanih ili plinopropusnih le¢a, izbjegavanje tvrdih kontaktnih

leca, te uCestali kontrolni pregledi kod ljudi koji nose lecCe.

klju€ne rijeCi: keratokonus, lece, keratoplastika, CXL, ICRS, Mini-SARK, SACL



SUMMARY
»Etiopathogenesis and treatment of keratoconus*
Author: Marin Miljak

Keratoconus is a corneal disease. Affected cornea becomes thinner and
protrudes in conical shape, hence the name. Prevalence for keratoconus is about 1
in 2000 people. It should be stressed that the disease affects people at a young age.

Patients have progresive deterioration of their vision because of changed
corneal curve, but luckily never completely loose their sight for their primary disease.
In a mature age (40s) it usually decreases by itself.

Etiopathogenesis of keratoconus remains unclear. Some studies show
influence of the genetic basis, others emphasize the degenerative part of the disease

as the main cause.

Depending of the condition patients present themselves in, we should find
suitable spectacles or lenses in order to provide a good level of visual correction. In
progressive states we can choose between several surgical keratoplasty techniques
(penetrating, lamelar, phototerapeutic), and recently we try to stop progression of the
disease by collagen crosslinking or by inserting intracorneal ring segments. Also
there are selective Mini-SARK i SACL surgical techniques.

Considering a connection between keratoconus presentation and decrease in
number of the corneal endothelial cells spotted in people that wear contact lenses, it
is advised to use soft or rigid gas-permeable lenses. Also, more frequent controls are
advised.

Keywords: keratoconus, lenses, keratoplasty, CXL, ICRS, Mini-SARK, SACL



1. UVOD

Keratokonus je bolest roznice koja se prezentira stozastim, nepravilnim,
centralnim izboCenjem i stanjenjem rozZnice (gr¢ki: kerato-rog, roznica; conos-konus,
stozac). (Rabinowitz 1998) To je neinflamatorna bolest koja tipi€no zahvaca mladu
populaciju, na vrhuncu svojih radnih, intelektualnih i socijalnih potencijala. Zbog
svoje visoke incidencije od oko 1 na 2000 ona predstavlja znacajan problem.
(Carlson 2009)

Etiopatogenetski, keratokonus jos$ uvijek nije posve razjaSnjena bolest.
Razli¢iti autori u svojim studijama tumace uzroke nastanka keratokonusa na nekoliko
razliitih naCina. Neki ga svrstavaju u degenerativna, drugi pak u distroficna
oboljenja, navodedi pritom enzimatsku degradaciju strome, genetsku podlogui ili

poremecaj u roznicnom kolagenu kao uzroke nastanka ove bolesti.

Postoji i nekoliko razli¢itih metoda lijeCenja keratokonusa koje prije svega
ovise o stadiju bolesti u kojem se pacijent prezentira. Postoje i razli€iti pogledi na

terapijske mogucnosti kojima raspolazemo.

Za razumijevanje patofiziologije nastanka keratokonusa vazno je poznavati
anatomiju i histopatologiju roZnice. U poglavlju o roznici nalazi se kraci pregled
anatomskih struktura i osnovnih fizioloskih mehanizama. Slijedi poglavlje o klini¢kim

znacCajkama keratokonusa, dijagnostiCckim metodama i naposlijetku o lijeCenju.

Normal Cornea Keratoconic cornea

Slika 1. Keratokonus - usporedba fiziologke i koni¢ne roznice'
Izvori slika: ! http://www.keniaeyehospital.com/keratoconus-treatments-hospital-
mumbai.html; http://www.centralohioeyecare.com/New-Eye-Library-Doc,206991


http://www.keniaeyehospital.com/keratoconus-treatments-hospital-mumbai.html
http://www.keniaeyehospital.com/keratoconus-treatments-hospital-mumbai.html

2. ROZNICA

Roznica je prozirni predniji dio vanjske ovojnice o¢ne jabucice. Ima oblik

konvekskonkavne le¢e okomitog promjera oko 11mm, a vodoravnog oko 12mm.

Jedna od glavnih funkcija rozZnice je sposobnost vida i oCuvanje vidne oSstrine.
Ta funkcija podrazumijeva ispravnu lomnu jakost roznice (43 D), njenu CvrstocCu i
prozirnost. Postoje Cetiri osnovna uvjeta za tu prozirnost. To su paralelno smjestena
vezivna vlakna koja imaju isti indeks loma svjetlosti kao i tkivna tekucina izmedu njih.
Zatim, avaskularnost roZnice koja svoje potrebe za hranjivim tvarima i vodom
zadovoljava procesima koja su objasnjena u sljede¢em poglavlju o gradi same
roznice. Za njenu prozirnost vazni su i niski sadrzaj vode, te naposlijetku

nemijeliniziranost njezinih Ziv€anih viakana.

Funkcija roznice usko je vezana uz stanje pojedinih njezinih slojeva.
Primjerice, sposobnost njezine regeneracije ovisi 0 oCuvanosti bazalnih epitelnih

stanica prijelazne zone.

2.1. Grada roznice

Roznica je histoloSki gradena od pet slojeva. To su epitel, Bowmanova

membrana, stroma, Descemetova membrana i endotel.

Epitel

Epitel se sastoji od viSe slojeva poligonalnih stanica s jezgrama u svim
slojevima. Debljine je 40- 50 mikrona, $to je ukupno 5% rozni¢ne debljine. Epitel

pociva na bazalnoj membrani za koju je vezan hemidezmosomima.

Embrioloski, epitel roznice potjeCe iz povrSnog ektoderma, a javlja se izmedu
5.1 6. tjedna gestacije. Sastoji se od bazalnih cilindri€nih stanica sa svojstvima
germinativne aktivnosti, zatim 2-3 sloja kubi¢nih stanica, te 2-3 sloja plo¢astih
neorozenih stanica. (Krachmer et al. 1997) Ostecenja epitela uvijek se obnavljaju iz



dubljih slojeva prema povrsini i od periferije prema sredini. (Zieske JD, Gipson IK
2000)

Povrsne epitelne stanice imaju brojne mikrovile i mikroplike koje olakSavaju
transport metabolita i prijanjanje suznog filma. Optimalna rozni¢na optika zahtjeva

glatku povrSinu sa zdravim suznim filmom i epitelom. (Tseng SC, Tsubota K 1997)

Suzni film je prva obrana povrsine roznice od invazije mikroba, kemijskih i
toksi¢nih ozljeda, te ozljeda stranim tijelom. Suzni film takoder doprema razne
imunoloSke faktore, kao i faktore rasta koji su klju¢ni za zdravlje epitela, njegovu
proliferaciju i oporavak. Zbog toga je vazno oCuvati stabilnost suznog filma jer

njegovo pucanje dovodi do osteéenja opti¢kog sustava oka. (Cameron JD 2005)

Susjedne epitelne stanice povezane su Cvrstim spojevima (engl. tight
junctions) i dezmosomima. To Stiti roznicu i oko od vanjskih noksi, a ujedno
osigurava njena opticka svojstva. Epitel je vazan i u prometu tekucine i drugih tvari iz

strome prema vanjskom svijetu u suze. (Klyce SD 1977)

Dezmosomi izmedu povrsnih epitelnih stanica sprje€avaju proboj suznog filma
unutar strome, a ujedno odreduju i stupanj propusnosti epitela za hidrosolubilne tvari
i lijekove. Ova se fizioloSka barijera mozZe oSstetiti i brojnim lijekovima, te dovesti do

razvoja epiteliopatije i ugroziti zarastanje epitelne rane.

Bazalna membrana gradena je od kolagena tipa IV, proteoglikana,
fibronektina, laminina, heparina i fibrilina. Sastoji se od lamine lucide na povrSini i
dubljeg sloja, lamine dense. Lamina lucida povezana je s bazalnim stanicama epitela
hemidezmosomima, a lamina densa se ¢vrstim dezmosomima drzZi uz Bowmanovu

membranu i stromu na koje prilijeze. (Smolin G et al. 1994)
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Bowmanova membrana

Bowmanova membrana je najpovrsniji sloj strome, debljine 14-18 um,
sastavljena od homogeniziranih kolagenih mikrofibrila koje su nepravilno i kaoti¢no
poredane u osnovnoj tvari. Ona zapravo nije prava membrana, nego kompaktni

kolagen anteriorne strome, acelularna je i nakon oStecenja se ne regenerira.
Stroma

Embrioloski, stroma je rezultat drugog vala migracije stanica neuralnog
grebena koja se pojavljuje u sedmom tjednu gestacije, nakon uspostave primitivnog

endotela.

Stroma sa svojih 500 um ¢ini 90% debljine roznice. Gradena je od keratocita,
kolagenih lamela i mukopolisaharidnog matriksa. Ona se razlikuje od ostalih
kolagenih struktura po svojoj prozirnosti koja je rezultat precizne organizacije
stromalnih fibri i izvanstani¢ne tvari. Kolagene fibre su organizirane u paralelne

snopice koji se nazivaju fibrilama, a fibrile su sloZzene u paralelno poredane slojeve ili



lamele. Humanu stromu €ini 200-250 kolagenih lamela poloZenih u mnostvo
osnovne tvari, paralelnih s povr§inom roznice i medu sobom. Periferna stroma je
deblja od centralne. Kolagene fibrile periferne strome mogu promijeniti smjer i

zakretati se polukruzno kako se priblizavaju limbusu.

Izmedu lamela su smjesteni keratociti s dugim izdancima na sve strane, zatim
nemijelinizirana ziv€ana vlakna i matriks uz ponesto leukocita. Keratociti
omogucéavaju sintezu kolagena i proteoglikana (osnovna tvar). Oni neprekidno

probavljaju i proizvode stromalne molekule.

Kolagene lamele prednje strome su kratke, uske, medusobno Cvrsto
povezane dok straznja stroma ima dugacke, Siroke i debele lamele koje se pruzaju

od limbusa do limbusa s minimalnim interlamelarnim vezama.

Humana stroma ima malu elasti¢nost i moze se rastegnuti samo 0.25 % kod

normalnog intraokularnog tlaka.

Kako bi roznica imala svoju prozirnost, potreban je pravilan raspored
stromalnih stanica i njenih makromolekula. Stromalni keratociti variraju u gustoci i
veli€ini i formiraju spiralnu trodimenzionalnu mrezu kroz roznicu. Upravo je ta
mrezasta oganizacija kolagenih fibrila uronjena u ekstracelularni matriks djelomi¢no
odgovorna za rozni¢nu prozirnost. Roznica je prozirna jer je veliCina mrezastih
elemenata manja od valne duljine vidljivog svjetla. Prozirnost takoder ovisi o
odrzavanju sadrzaja vode unutar kornealne strome na 78%. Osim pravilnog
rasporeda kolagenih vlakana strome i njihove finocCe, prozirnost postoji i stoga Sto u

stromi nema krvnih Zila, a Ziv€ana vlakna nemaju mijelinske ovojnice.

S dubinske strane stroma se nastavlja na 10-12 pm debelu Descemetovu

membranu takoder gradenu od kolagena.

Descemetova membrana

Descemetova membrana je bazalna membrana rozni¢nog endotela, debljine
oko 10 um. Na periferiji se nastavlja u trabekulum, Cije su lamele oblozene
endotelom. Njena debljina se povecéava s dobi.



Decemetova membrana izuzetno je elasti¢na i jako otporna na ucinak

proteolitickih enzima pa Cesto bude neostecena Cak i kad se oStete epitel i stroma.
Endotel

Endotel je unutarnji rozni¢ni sloj. Sastoji se od jednog sloja Sesterokutnih
stanica. EmbrioloSko podrijetlo tih stanica je iz neuroektoderma. Nakon rodenja te
stanice nemaju sposobnost diobe i broj im se smanjuje s dobi. Gubitak tih stanica
nadomjesta se povecanjem volumena preostalih endotelnih stanica koje tada gube

svoj heksagonalni oblik. Stanice endotela medusobno su ¢vrsto srasle.

Nakon rodenja endotel je debljine oko 10 mikrona i proteZe se Citavom
straznjom rozni¢nom povrsinom i stapa se periferno sa stanicama trabekularne
mreze. Slicno tome, Descemetova membrana postaje kontinuirana i uniformna,
stapajuci se periferno s trabekularnim snopiéima. Mjesto stapanja zovemo
Schwalbeovom linijom, a predstavlja gonioskopsko mjesto koje oznaCava kraj

Descemetove membrane i poCetak trabekularne mreze.

Tijekom vremena pojedine stanice i dalje se zaravnjavaju i stabiliziraju na

otprilike 4-5 mikrona kod odraslih.

Centralna endotelna stani€¢na gusto¢a se smanjuje za 0.6% godiSnje kod
normalnih rozZnica. Pad gustoée endotelnih stanica povezan je s povecanim rizikom

od nastanka kornealnog edema.

Stanice endotela medusobno su ¢vrsto srasle i imaju mnogo izdanaka koji ih
isprepli¢u. U tim dijelovima posebno je veliki broj Na*/K* ATP-aza na stani¢nim
membranama. Bazalna povrSina endotela sadrzi mnoge dezmosome koji potpomazu
adheziju za Descemetovu membranu. Glavna uloga je odrzavanje optickih svojstava
roznice i odrzavanje integriteta ¢vrstih spojeva epitela kako bi transport tekuéine iz

rozni¢ne strome prema prednjoj sobici bio moguc.



Protok tekucine kroz stromu pod utjecajem je dvije oprecne sile. Jedna
navlaci vodu u stromu radi osmotske aktivnosti glikozaminoglikana koji se u njoj
nalaze, a druga je osmoza pod utjecajem Na*/K* ATP-azne crpke kojom voda istjece
iz strome. Upravo je funkcija endotela kao pumpe odrzavati prozirnost roznice time
Sto odrzava optimalni protok tekucine. Ta ionska pumpa roznicu cijelo vrijeme
odrzava djelomic¢no dehidriranom. Kad ta crpka zataji, stvara se kornealni edem,
kolagene fibrile viSe nisu poloZene tako pravilno i dolazi do zamucéenja roznice. Ta

se voda moze nakupljati i u obliku bula ili mikrocista ispod ili unutar epitela.

Slika 2. Kornealni edem?

Ranije spomenuti fenomen povecanja endotelnih stanica s dobi koji
kompenzira propadanje stanica zapravo je uzrokom smanjene funkcije ATP-azne

pumpe koja drzi roznicu djelomi¢no dehidriranom odrzavajuci tako pravilan protok.

Stoga su sposobnost epitela da se obnavlja, ali i sposobnost endotela da
odrzi ispravnu funkciju i stromalni protok tekuéine vazni za o€uvanje rozni¢ne

prozirnosti i o€uvanje opticke refraktivnosti.
Izvori slika:

1. http://www.aafp.org/afp/2004/0701/p123.html
2. http://disorders.eyes.arizona.edu/disorders/corneal-dystrophy-congenital-

endothelial-1


http://www.aafp.org/afp/2004/0701/p123.html

3. KERATOKONUS

Keratokonus je neinflamatorna bolest roznice karakterizirana njezinim
progresivnim stanjivanjem i postupnom promjenom njene zakrivljenosti u konusni
oblik.

Incidencija keratokonusa u opcoj populaciji varira izmedu 4 i 230 sluajeva na
100.000 ljudi (1 na 2000). Razlog takvom Sirokom rasponu incidencije zapravo su

razli€iti dijagnosticki kriteriji.

Bolest se javlja u svih rasa, nesto ¢eSce kod Zena, i najceSce u mladoj
Zivotnoj dobi (pubertetu). U odredenog broja pacijenata nasljedni ¢imbenici imaju
znacajnu ulogu, dok je kod drugih ona slabije izraZzena ili je ne nalazimo. Bolest u
poCetku ima progresivni tijek, a u zrelijoj dobi (u Cetrdesetim godinama Zivota)

dinamika njenog razvoja obi¢no opada.

Keratokonus se javlja uz druge bolesti, primjerice u sklopu odredenih
sindroma (Downov sindrom, Leberova kongenitalna amauroza i bolesti vezivnog
tkiva), ali moZe se javiti i kao izolirana bolest oka. Kao predisponirajuci faktori u
studijama su prepoznate alergije, trljanje o€iju i noSenje tvrdih kontaktnih leéa, a u 6-
8% sluc€ajeva pacijenti imaju pozitivnu obiteljsku anamnezu. (Sharif KW et al. 1992)

3.1. Klini¢ke znacajke keratokonusa

Keratokonus je stanje pri kojemu roznica poprima stozasti (koni¢an) oblik. U
poCetku bolesti pacijent moZe biti bez jasnih simptoma, no bolest ima svoj
progresivni tijek i s vremenom se javljaju astigmatizam, kratkovidnost i stoZzasta
protruzija bulbusa oka. To moze biti uzrokom manjeg ili ve¢eg pada ostrine vida.

Naj¢eSc¢e nastaje unilateralno, no kasnije zahvati oba oka. (Lee LR 1995)

Ipak, bolesnici s keratokonusom nikada potpuno ne izgube vid zbog svoje

osnovne bolesti.



' Slika 1. Koni¢no izbocenje roznice kod

keratokonusa slikanog digitalnom

kamerom na procjepnoj svijetiljci’

klasifikacija

Keratokonus klasificiramo na 3 nacina:
a) pomocu ocitanih keratometrijskih vrijednosti mjerenih na keratometru
b) opisivanjem morfoloSkog oblika konusa roznice

c) kombinacijom prve dvije metode (morfoloSke i keratometrijske)

Ocitavanjem keratometrijskih vrijednosti keratokonus dijelimo u Cetiri grupe:

pocetni stadij <45.00D
sredniji stadij 45.00 - 52.00 D
uznapredovali stadij 52.00 - 62.00 D
najtezi stadij >62.00 D

Pri opisivanju morfoloSkog oblika konusa rozZnice, dijelimo ga na keratokonus

s okruglim ili bradavi€astim konusom, na ovalne konuse i na konuse s pregibom.

Kornealnim topografom najkvalitetnije mozemo odrediti gdje se to¢no nalazi
izbo€enje u odnosu na aksijalnu os, te kolika je keratometrijska vrijednost na vrhu

konusa izrazena u dioptrijama.



Tre¢a metoda klasifikacije kombinira prve dvije navedene metode klasifikacije,

odnosno morfoloSku i keratometrijsku.

3.2. Klini€ki znakovi keratokonusa i dijagnostika

Klini€ki znakovi keratokonusa takoder ovise o uznapredovalosti bolesti, a

detektiraju se pregledom roznice na biomikroskopu. Razlikujemo sljedece znakove:
1. stromalno stanjenje (centralno ili paracentralno, najéesée inferiorno)
2. koni¢na protruzija roznice
3. linija koja parcijalno ili kompletno omeduje konus (Fleisherov prsten)

4. njezne vertikalne linije u dubini strome i Descemetove membrane koje su
paralelne sa osi konusa i prolazno nestaju njeznim pritiskom na bulbus

(Vogtove strije).
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Vogt's striaes in keratoconus Enlarged comeal nerves in keratoconus

Slika 2. Klini¢ki znakovi keratokonusa?
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Ostali znakovi mogu ukljucivati epitelne nubekule, anteriorne stromalne
oziljke, naglaSenije rozni¢ne Zivce i pojacan intenzitet rozni€nog endotelnog refleksa
i subepitelnih fibrilarnih linija. (Maguire LJ, Meyer RF 1988)

Munsonov znak je izobliCenje donje vjede u obliku slova V. Nastaje zbog
pritiska koni€énog izbocCenja roznice na donju vjedu prilikom pogleda prema dolje.

[

Slika 3. Munsonov znak®

Kod pacijenata s uznapredovalom bolesS¢u moze doc¢i do napuknuca u
Descemetovoj membrani pa sobi¢na vodica prodire kroz stromu i nastaje edem
roznice kojeg zovemo hidrops. Takvo stanje prati bolni podrazZaj, a mozZe nastati i
nagli gubitak vida. Konjunktiva je injicirana, a roznica difuzno zamucéena $to se moze
vidjeti biomikroskopijom. Takvo stanje moze potrajati tiednima pa i mjesecima.

Podrucje edematozne roznice s vremenom se zamijeni oziljkom.

U ranoj fazi bolesti, biomikroskopijom na proscjepnoj svijetiljci, roznica u
cijelosti moze izgledati normalno. Keratometrijom se pronade distorzija ili strmija
roznica centralno ili inferiorno. U takvim, sumnjivim slu¢ajevima korisno je prosSiriti
zjenicu. U ranoj fazi bolesti, gdje roZnica izgleda normalno, a postoji sumnja na
keratokonus, za konaénu potvrdu bolesti od iznimne je vaznosti uciniti prednju

topografiju centralne i paracentralne roznice. (Mato JL et al. 2010)

Za detekciju ranog keratokonusa mjerenjem prednje rozni¢ne topografije

mozemo se posluZiti razliitim uredajima.
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Kompjuterizirani videokeratoskopi koji stvaraju topografsku rozni¢énu mapu u
bojama danas su najosjetljiviji i najto€niji uredaji za potvrdu dijagnoze keratokonusa.
S tim uredajima, keratokonus se vidi kao zona poja¢anog intenziteta okruzena

koncentricnim zonama smanjenog intenziteta. (Rabinowitz YS 1988)

Saagittal Curvature (Front]

Slika 4. KarakteristiCan nalaz keratokonusa snimljen kornealnom topografijom na

principu Scheimpflug tehnologije (Pentacam, Oculus Inc., Dutenhofen, Germany)

Promjenu debljine roznice mozemo mijeriti i ultrazvuénom pahimetrijom,
medutim zbog varijacija u zdravoj populaciji ta je metoda nedostatna da bismo njome
postavili dijagnozu. Ipak, nakon pregleda roznice procjepnom svjetiljkom ili

videokeratografom, koristimo je za potvrdu stanjenja roznice. (Sawaguchi S 1990)
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Slika 5. Ultrazvuéna pahimetrija*

3.3. Diferencijalna dijagnoza i patohistoloska obiljezja keratokonusa

Postoji nekoliko patoloskih stanja roznice koja u podlozi imaju stanjenje
roznice. Uz keratokonus to su peludna marginalna degeneracija, keratoglobus i
Terrienova marginalna degeneracija. Razlikovati ih moZzemo pregledom procjepnom

svjetiljikom ili rozni€énom topografijom. (Rabinowitz YS 1993)
Keratokonus karakteriziraju 3 promjene u patohistoloS§kom nalazu:

1. stanjenje rozni¢ne strome
2. pukotine Bowmanove membrane

3. depoziti zeljeza u bazalnom sloju rozni€nog epitela

Te je karakteristike vazno prepoznati i razluciti pojedine bolesti jednu od

druge jer se medusobno znacajno razlikuju u terapiji i prognozi.

Ovisno o stadiju bolesti, u keratokonusu svaki sloj roznice moze biti zahvacen
boleScu i histoloski promijenjen. PatoloSki procesi najbolje se vide pod elektronskim

mikroskopom.
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3.4. Lije€enje

Postoji viSe metoda lijeCenja keratokonusa. Izbor samog terapijskog postupka
ponajprije ovisi o stupnju u kojem smo ,uhvatili“ bolest. U poCetku su nam za
korekciju vida dovoljne naocCale. Medutim, stakla naoCala ne podudaraju se posve s
oblikom promijenjene, konicne roznice. |z tog razloga kontaktne le¢e su bolji

terapijski odabir i kod 90% pacijenata sluzimo se njima. (Michaud L 2009)

| kod primjene leca postoji razlika u odabiru same le¢e s obzirom na fazu
bolesti u kojoj se pacijent prezentira. U poCetku se mekanim toriCnim kontaktnim
le¢ama postiZze zadovoljavajuca korekcija vida. U kasnijim razvojnim stadijima bolesti
primjenjujemo tvrde plinopropusne kontaktne lece. Razlikujemo sferi¢ne, asfericne i

biasfericne kontaktne lece.

Poseban tip kontaktnih le¢a koje se koriste u korekciji keratokonusa su
hibridne kontaktne lece. Takve leCe imaju centralni dio izraden od tvrdog materijala
radi postizanja boljih optiCkih svojstava, a periferni dio je mekan i iz hidrofilnog

materijala. (Yeung K 1995)

Najvaznije je postic¢i dobru toleranciju noSenja kontaktnih le¢a sa

zadovoljavaju¢om vidnom ostrinom, sto ¢esto nije lako.

NajceSce komplikacije kod nositelja kontaknih le¢a su rozni¢na abrazija, oZiljci
centralne roznice, neovaskularizacija zbog hipoksije, nepodnosljivost kontaktnih

le¢a, i nezadovoljavajuéi polozaj kontaktne lece na roznici. (Zhou AJ et al. 2003)

Primjenom kontaktnih leCa postize se zadovoljavajuci uCinak korekcije vida
kod pacijenata s keratokonusom. Nekim studijama Zeli se dokazati kako je
primjenom tvrdih kontaktnih leCa moguée i zaustaviti progresiju bolesti. Druga pak
istraZivanja navode na zaklju€ak da su tvrde kontaktne leCe upravo doprinjele
nastanku i razvoju same bolesti. Dvojbu je zasad teSko znanstveno razrijesiti, ali
nedvojbena je €injenica kako se primjenom adekvatnih le¢a postiZze korekcija vidne

oStrine ¢ak do 0,9-1,0.
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Ipak, zakljuCci razlicitih studija sugeriraju kako su ¢eSci kontrolni pregledi

potrebni kod pacijenata koji nose kontaktne leCe kako bi se eventualne promjene na

roznici prepoznale u zaCetku. Takoder se zamjecuje ociti pad broja endotelnih

stanica kod pacijenata s keratokonusom koji nose le¢e, napose tvrde nepropusne

kontaktne le¢e. Stoga bi svakako trebalo izbjegavati takve lece i koristiti mekane lece

u pocetnim fazama bolesti kad je njima jo§ moguce korigirati vidnu ostrinu, a

plinopropusne lece u kasnijim stadijima bolesti.

(L

The smooth surface of the RGP
The images entering through contact lens and the tear film
the KC comeal surface create layer between the lens and the
distortion and blurring irregular KC cornea allow a clear
image to enter the eye

Slika 6. Korekcija vida primjenom adekvatne le¢e

kod keratokonusom zahvacéene roznice®

Transplantacija roZnice je najbolja i najuspjesnija kirurSka metoda za
bolesnike s keratokonusom kod kojih s kontaktnim leCama ne mozemo postici
adekvatnu korekciju vidne ostrine. Oziljci roznice takoder mogu ometati tu korekciju
pogotovo ako su ti oziljci smjesteni centralno. Tu kontaktnim leCama ne mozemo
posti¢i dobar u€inak. Kod takvih pacijenata (ima ih 10-20%) izbor je penetrantna
keratoplastika. (Fukuoka S et al. 2010)

Postoje razli€ite tehnike transplantacije roZnice koje se primjenjuju kod
keratokonusa. MozZemo ih podijeliti na penetrirajuce i lamelarne keratoplastike, te
centralne i periferne keratoplastike s obzirom na mjesto na roznici koje je patoloSki
promijenjeno. (Pramanik S et al. 2006)
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Godinama je penetrirajuca keratoplastika bila zlatni standard za korekciju i
rehabilitaciju vida kod bolesnika s keratokonusom. Takva je operacija kod viSe od
70% pacijenata popravila vidnu ostrinu do iznad 0,5. Do 14 godina poslije operacije
¢ak 90% transplantata je prezivjelo. (Tan DT et al. 2007)

Slika 7. Penetriraju¢a keratoplastika®

lako kod keratokonusa mogu biti zahvaceni svi slojevi roznice, primarno je to
poremecaj na razini strome. Stoga se postavljalo pitanje potrebe da se pri zahvatu
zamijenjuje i endotel roZnice, pogotovo $to je upravo taj endotel bio naj¢eS¢éim
uzrokom odbacivanja grafta. Zato su sve viSe primjenjivane transplantacije prednje

lamele roznice. (Cohen AW et al. 2010)

Slika 8. Prednja lamelarna keratoplastika’
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Zadok i sur. su ispitivali status endotelnih stanica roznice kod transplantiranih
pacijenata s keratokonusom, te utvrdili da je u vremenu pracenja od 13,3 godine,
srednja vrijednost gusto¢e endotelnih stanica iznosila 695 stanica po milimetru

kvadratnom.

U suprotnosti s tim istrazivanjem, Van Dooren i sur. su pokazali da se kod
duboke prednje lamelarne keratoplastike (DALK), u prvoj fazi od Sest mjeseci nakon
transplantacije izgubi 11% stanica, te se nakon toga gubitak stanica vra¢a na
fizioloSke vrijednosti od 1-2% pada gusto¢e endotelnih stanica godiSnje.Ta je razlika
poglavito vazna zbog toga $Sto je vecina pacijenata s keratokonusom u vrijeme
operacije mlade dobi, tako da je interes za lamelarnom keratoplastikom opravdan i

povecan.

Danas pacijente sa subepitelijalnim oZiljcima koji ne podnose lece lijeCimo
fototerapeutskom keratoplastikom excimer laserom. Ovom tehnikom se nepravilna
povrsina roznice izravnava pa pacijentima omogucuje bolju podnosljivost kontaktnih
leca. (Seitz B et al. 2001)

Slika 9. Keratoplastika excimer laserom®
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Glavni cilj ovih kirurskih metoda kojima su lijeceni pacijenti s keratokonusom
jest povratiti vidnu ostrinu. U novije vrijeme teziSte takvih zahvata se prebacuje na
otklanjanje uzroka, tj. patogenetskog mehanizma nastanka keratokonusa, a to je
smanjena biomehanicka ¢vrstoca roznice radi smanjenja interfibrilarnih veza. Dakle,
pokuSava se prevenirati progresija. Metode kojima se pokuSava povecati kornealni
rigiditet su prije svega kolagen cross linking tehnika (CXL) i intrastromalni kornealni
implantati. (Rabinowitz YS 2007)

Kolagen cross linking koristi UVA zraCenje od 370 nm za aktivaciju riboflavina,
generirajudi reaktivni kisik koji inducira kovalentne veze izmedu kolagenih fibrila.
Efekt djelovanja cross linkinga je lokaliziran u prednjoj roznici. Seiler i Hafezi su
pregledom na procjepnoj svijetiljci pronasli demarkacijsku liniju djelovanja cross

linkinga na otprilike 60% debljine roznice. (Seiler T, Hafezi F 2006)

Riboflavin
phosphate
eyedrops

@\_\ '

UltraViolet (365nm)
light exposure (30min)

Cross linking of
collagen fibres of cornea

PHOTO COURTESY OF R. DOYLE STULTING, MD

Slika 10. Kolagen cross linking®

Slijede¢a metoda koja ima za cilj povecati rigiditet roznice jest insercija
segmenta intrakornealnog ringa (ICRSs) u roznicu. Tehnika kojom tretiramo koni¢nu

roznicu zapravo potje€e od tretmana za korekciju kratkovidnosti pomocu Keravision
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INTACS segmenata intrakornealnog ringa. Korisnost ove tehnologije za poboljSanje i
oporavak rigiditeta roznice je prilagodena za ektati¢ne bolesti roznice, u prvom redu
za keratokonus. Danas su u upotrebi dvije vrste ringova: INTACS (Addition
Technology Inc, Des Planes, lllinois, USA) i Ferrara ringovi (Mediphacos, Belo
Horizonte, Brazil). (Kymonis GD et al. 2007)

Slika 11. ICRS (INTACS) ringovi'®

Insercijom ringova poboljSava se simetriCnost roZnice, njena pravilnost i
oStrina vida. Primjenjuju se kod pacijenata koji ne podnose kontaktne lece. Ringovi
mogu i odgoditi potrebu za transplantacijom roznice. Kako bismo odredili koji tip i
debljinu prstenova implantirati, te na kojem mjestu u roznici ih postaviti sluzimo se
nomogramima. UobiCajeno se prstnenovi umecu simetri€no u stromu roznice kako to
opisuje Colin. (Colin J 2006)

UcCinak pravilno umetnutih ICRS na keratokonus bi trebala trajati bar dvije
godine. Neki autori navode primjere kod kojih su vidna oStrina i sama ektazija

roznice stabilni i 5 godina nakon umetanja stromalnih prstenova. (Kymonis GD 2006)

Ako pojedinaéni zahvati razli¢itih navedenih tehnika ne povrate normalnu

zakrivljenost roznice kod pacijenata s keratokonusom, tada se one mogu kombinirati
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s drugim kirur8kim tehnikama. Cini se kako kombiniranje cross linkinga i implantacije
INTACS prstenova dovodi do puno boljeg poboljSanja korekcije lomne jakosti

roznice, nego $to se to postize ako te dvije tehnike koristimo zasebno.

Keratokonus ne zahvaca cijelu povrsinu roznice, a ovi navedeni operacijski
zahvati neselektivno tretiraju Citavu roznicu. Stoga se razvijaju nove kirurske tehnike
koje imaju za cilj operirati samo patoloski promijenjeni dio roznice. Primjeri za to su
Mini-SARK (Mini Selective Radial Keratotomy) i tretmani SACL (Selective
Asymmetrical Cross Linking).

Mini-SARK je kirurSka tehnika koja selektivho zahvaéa samo manje,
ograniceno podrucje roznice. Prednost takvog zahvata je smanjenje broja rezova koji
se naprave tijekom zahvata i skracivanje njihove duljine $to omogucava bolju
povezanost zahvacenog i bolesnog dijela roznice, djelujuéi na u¢vrséivanje strome i

regulirajuci zakrivljenost cjelokupne roznice.

Tradicionalni cross linking zahvaca cijelo podrucje roznice. Za razliku od toga,
SACL tehnikom se selektivno djeluje samo na unaprijed odredene dijelove roznice.
Tom se tehnikom ne skida epitel roznice, a mozZe se primjenjivati i na roznicama koje
su tanje od onih na koje mozemo primijeniti tehniku cross linkinga (400 ym). Rezultat
je poboljSanje korekcije vidne ostrine i rozni¢ne nepravilnosti do 2,50 D, dok se

standardnim cross linkingom ta korekcija moze postic¢i za 1,50 D.

Danas se ide korak dalje, kombinirajuéi i te dvije tehnike, Mini-SARK i SACL.
Posljednja istrazivanja pokazuju da se kombiniranjem ove dvije tehnike, Mini-SARK-
a i SACL-a moze posti¢i korekcija za €ak 3-5 D. Takva kombinacija zahvata ima jo$
jedan jasno izrazeni pozitivni u€inak. Pokazalo se da time dolazi do snaznog
usporavanja progresivne degeneracije i time odgadanja potrebe za kornealnom

transplantacijom.
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4. ZAKLJUCAK

lako jednoznacnih odgovora nema, opravdano je smatrati kako nastajanje
keratokonusa mogu uzrokovati i genetska predodredenost i mehanicko oStecenje,

naj¢esc¢e u vidu nosenja tvrdih nepropusnih leca.

Histopatoloski nalaz kod keratokonusa jasno pokazuje smanjenje broja
endotelnih stanica roznice. Svako stanje ili bolest koje dovodi do pada broja
endotelnih stanica viSe nego Sto se to zbiva fizioloSki s obzirom na dob pacijenta,

moze dovesti do manifestacije bolesti.

Izbor razli€itih postojecih terapijskin moguénosti ovisi prije svega o tome u
kojem stadiju bolesti se pacijent prezentira. Bolest primarno zahva¢a mladu,
adolescentnu populaciju, a vodeci simptom je gubitak vidne ostrine. Prvi izbor su
nam naocale ili leCe, a kako bolest progredira tako i mi posezemo za invazivnijim

metodama lijeCenja.

Bolest ima involutivni tijek pa u zrelijoj dobi moze doci i do poboljSanja
simptoma. To se tumaci o€vrsnuc¢em roznice tj. njenih kolagenih vlakana. Stoga i
terapijski zahvati kao Sto su kolagen cross linking ili umetanje intrastromalnih

prstenova pokuSavaju postici isti u€inak i tako sprijeciti progresiju bolesti.
Postoje i razne tehnike keratoplastike kad druge metode viSe nisu dostatne.

U novije vrijeme razvijaju se selektivne kirurSke tehnike koje puno manje
aficiraju tretiranu roZnicu, te kombinacije raznih tehnika koje pokazuju sve bolje

rezultate u pobolj$anju vidne ostrine pacijenata.

Zbog prognoze i terapije keratokonusa vazno je dijagnosticirati bolest u Sto
ranijoj fazi. Pokazuje se da noSenje tvrdih le¢a stvara podlogu za nastanak
keratokonusa. Stoga se savjetuje primjena mekih leca ili tvrdih plinopropusnih leca,

te ¢es¢i kontrolni pregledi takvih pacijenata.
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