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Kornea Saklama Soliisyonlarmm Keratoplasti Ameliyati

Oncesi Mikrobiyolojik Incelemesi®
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OZET

Amag: Kornea saklama soliisyonlarinda bakteriyel kontaminasyonu mikrobiyolojik incele-
melerle aragtirmak ve olas: bakteriyel endoftalmiyi penetran keratoplasti (PKP) 6ncesi donemde
dnlemek.

Gereg ve Yontem: Ege Universitesi Tip Fakiiltesinde Aralik 1998 ve Aralik 2003 tarihleri
arasinda, aseptik kosullarda alinan kornealarin saklandig1 Optisol GS (Chiron Vision, Clare-
mont, CA; ABD) soliisyonu, bakteriyel kontaminasyon agisindan mikrobiyolojik analiz yon-
temleriyle incelendi,

Bulgular: Mikrobiyolojik incelemeye alinan toplam 158 adet Optisol GS soliisyon orne-
ginden 154'tinde bakteriyel bu1a§ma saptanmad: ve bu soliisyonlarda saklanan greftler nakledil-
di. Soltisyon drneklerinin 151'1 (= % 95.6) Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali Yo-
gun Bakim Unitesi'nden, 7 tanesi (% 4.4) acil servisten bildirilen 6liim olgularmdan alindi. Bu-
lagma saptanan soliisyonlarin tiimii anesteziyoloji ve reanimasyon yogun bakim {initesine ait
olup, drneklerden birinde Pseudomonas aeruginosa, bagka birinde Klebsiella pneumoniae ve
diger iki 6rnekte Staphylococcus epidermidis iiredi. Mikrobiyolojik inceleme oncesi dénemde
klinigimizde yapilan 150 PKP ameliyati sonras1 2 endoftalmi gériilmiisken (%1.33), sonraki dé-
nemde yapilan 308 PKP'de endoftalmi goriilmedi (%.0.00), bu fark istatistiksel agidan anlami
bulunmugtur (p=0.042, ki-kare testi).

Sonug: Dontr kornealarin kornea alimi dncesi veya alim sirasinda kontamine olma olasi-
liklari vardir. Kornea saklama soliisyonlarmin, kornealarin alimindan itibaren toplam 72 saat
icinde sonug veren bir mikrobiyolojik incelemeyle degerlendlrﬂmelermm keratoplasti ameli-
yatlarinin programini geciktirmeyen, bu arada gérmeyi tehdit edici enfeksiyon riskinden koru-
yan degerli bir yontem oldugu sonucuna varnlde
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biyolojik inceleme.
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SUMMARY

Microbiological Analysis of Corneal Storage Solufion Before Penetrating

Keratoplasty ’

Purpose: To investigate the bacterial contamination of corneal storage solutions by micro-
biclogical analysis for preventing possible bacterial endophthalmitis at preoperative period.

Material and Method: Between December 1998 and December 2003, Optisol GS soluti-
ons (Chiron Vision, Claremont, CA, USA) in which donor corneas excised from cadavers in
aseptic conditions were stored, have been analyzed for bacterial contamination by microbiolo-
gic analysis method.

Results: No bacterial contamination was detected in 154 of the 158 microbiologically
analyzed Optisol GS solutions, and corneal grafts stored in these solutions were transplanted.
One hundred fifty one pair of grafts (=95.6 %) were excised from the cadavers in Anesthesio-
logy and Reanimation Department Intensive Care Unit and 7 pair of grafts (=4.4 %) excised
from cadavers in Emergency Service. All of the culture positive materials were obtained from
Anesthesiology and Reanimation Department Intensive Care Unit and isolated bacteriae were
Pseudomonas aeruginosa in one sample, Klebsiella pneumoniae in another sample and Staph-
ylococeus epidermidis in other two samples. Of 150 PKP surgeries which were performed wit-
hout microbological analysis before this study, 2 (1.33 %) bacterial endophthalmitis were ob-
served. However, of the 308 PKP surgeries which were performed after microbiological analy-
sis, no (0.00 %) endophthalmitis was observed. This difference was found statistically signifi-
cant (p=0.042, Chi-square test).

Conclusion: Donor corneas might be contaminated before or during the excision. Micro-
biclogical analysis of corneal storage solution before penetrating keratoplasty is a valuable met-
hod which prevents the risk of bacterial infection and because of the culture results are obtained
within 72 hours from the beginning of corneal excision, it does not delay the schedule of penet-

rating keratoplasty procedure,

Key Words: Penetrating keratoplasty, postoperative endophthalitis, donor cornea, microbi-

ological analysis.

GIRIS

Tiim gozici girisimler postoperatif endoftalmi riski
tagir (1,2). Ekstrakapsiiler katarakt ekstraksiyonu sonrasi
bu risk % 0.04-0.08 arasinda bildirilmekie olup, penet-
ran keratoplasti sonrast endoftalmi insidans: iki kat daha
sikter (1,2). Ameliyat éncesi alict korneanin ve konjonk-
tivasimmn durumu ile diger gozigi ameliyatlarin getirdigi
risklere ek olarak keratoplastide dontr kornea ile gelen
bulagma riski, postoperatif dénemde, ylizey epitelinin
kayb1, kornea duyarhilifun azalmasi, geciken yara iyi-
lesmesi ve uzun siireli topikal steroid kullammi gibi ne-
denlerle enfeksiyon riski daha da artmaktadir.

" Greft kitkenli bakteriyel endoftalmi gok yikic1 bir
tablo olup siklikla fitizis bulbiye gider (3-7). Bugiine
dek donér kornealarin bakteriyolojik incelemest icin sik-
likla kultamilan yéntemler komneal kazima kiltiirleri ve
korneoskleral rim (=artik kenar) kiiltiirleridir (8-12). Fa-
kat bu yaklagimlar, mikrobiyolojik sonucu postoperatif
dinemde &grenilen ve koruyucu etkisi bulunmayan yon-
temlerdir.

Bu ¢aligmada keratoplasti amaciyla alinan korneala-

rin saklama soliisyonlarindan, ameliyat dncesi mikrobi-
yolojik inceleme yapmak i¢in &rnek alinarak; ameliyat
sonras1 enfeksiyon riskini azaltmak adina, bu soliisyon-
lardaki profilaktik incelemenin koruyucu deferi aragti-
riimigtir,

GEREC ve YONTEM

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi'nde Aralik
1998 ve Aralik 2003 tarihleri arasinda anestezi yoZun
bakim servisinden veya acil servisten bildirilen, HIV,
HBV, HCV ve sifilis yoniinden negaiif oldugu saptan-
mis, sepsis, lisemi-lenfoma ve okiiler malignite Sykiisi
bulunmayan, nedeni bilinen Sliimlerden toplam 158 cift
kornea alindi. Soliisyon 6rneklerinin 15117 (=%95.6)
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Yogun Bakim Unitesi, 7
tanesi (%4.4) acil servisten bildirilen donérlere ait kor-
nealan igermekiedir.

Alum 8ncesi, kornealar lokal 151k aydinlatmast altm-
da ve ciplak gozle degerlendirildi. Belirgin nefelyon, 18-
kom gibi opasiteler ile gecirilmig gdzici cerrahisine ait
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bulgularn olan kornealar alinmadi. Kornea alinmadan
tnce %10 povidon iyot ile cilt temizligi nygulandi. Cilt
temizliinden sonra konjonktival keseye %5 povidon
iyot uygulandi. Bu iglemi kornealarin gentamisin ile yi-
kanmas izledi. Tiim bu iglemlerden sonra steril aletlerle,
steril kosullarda alinan her dondre ait 2 adet kornea ay-
nt, Optisol GS sollisyonuna kondu.

Optisol GS soliisyonu dnce oda 1sisida (23°C) 2
saat, ardindan +4°C'de 22 saat bekletildi. Toplam 24 sa-
atlik bekleme siiresi sonrasinda, laminer hava akim or-
taminda ve steril enjektorler ile soliisyondan 1-2 cc 6r-
nek alindi ve bu Srnege mikrobiyolojik inceleme yapila-
rak, &rnek kontaminasyon agisindan aragtirildi. Soliis-
yondan alinan érnekler, BacTAlert (bioMérieux, France)
tam otomatize kan kiiltiir sisteminde, pediatrik kan kiil-
tiir siseleri igine inokiile edilerek, 48 saat inkiibe edildi.
Bu siire icinde pozitif sinyal alinan gigelere kanl agar,
cukulata agar ve EMB.agar besiverlerine subkiiltiirler
yapildi. Plaklar 37°C'de inkiibe edildi. Ureyen bakterile-
rin identifikasyonlan i¢in konvansiyonel yontemler ve
API (bioMérieux, France) sistemi kullanildi, Kirksekiz
saat sonunda iireme saptanmayan orneklerin kontamine
olmadifr kabul edildi-ve soliisyonda bekletilen dondr

kornealar nakledildi. Kornealarin alimindan itibaren.

mikrobiyolojik incelemenin sonu¢landirilmas: toplam
72 saat stirdii.

BULGULAR

Mikrobiyolojik incelemeye alinan toplam 158 adet
Optisol GS soliisyon drneginden 154'iinde iireme sap-
tanmadi ve dondr kornealar nakledildi.

Bakteriyel lireme saptanan 4 Srnegin (% 2.53) tiimii
anesteziyoloji ve reanimasyon yogun bakim iinitesine ait
idi. Bir érnekte Psewdomonas aeruginosa, diger birinde
Klebsiella pneumoniae ve son iki trnekte ise Staphylo-
coccus epidermidis tiredi. Bu 4 soliisyondaki donér kor-
nealar nakledilmedi,

Bir solisyonun mikrobiyolojik analizinin maliyeti,
bir penetran keratoplasti ameliyat maliyetinin yaklagik
40 ya da 50'de birine denk gelmektedir.

Calisma doneminde yapilan 308 keratoplasti ameli-
vatinda hi¢ enfeksiyon gériilmez iken (%0.00), caligma
Oncesi donemde, yani mikrobiyolojik donér kornea ince-
lemesi yapilmadan caligilan dénemde, yapilan 130 kera-
toplasti ameliyatinda 2 adet (%1.33) greft kékenli en-
doftalmi goriilmiis, bu iki olguda da klinik gidig fitizis
bulbi ile sonuglanmstir, Iki dénem arasindaki endoftal-
mi sikhgmin farky, istatistik agidan anlamli bulunmusgtar
(p=0.042, ki-kare testi).

TARTISMA

Zirm tarafindan 1905 yilinda gerceklestirilen ilk ba-
sarill penetran keratoplastinin lizerinden yaklagik 100 yil
gecmis olmakla birlikte, kornealanin eksize edilip, 6zel
soliisyonlarda bekletilmesine, 1970'li yillarda baglan-
mustir (£3,14). Yaklasgik 30 yil 6ncesine kadar, kornealar
yerine gdzler alinmakta, enitkleasyon yapilmig giizler
nemli bir odacikta, +4°C'de bekletilmekte idi. Nemli
odacikia bekletme yontemi, uveal doku ve diger 6n seg-
ment yapilarinin beslenememesi nedeniyle ortaya ¢ikan
ve humor akdzde biriken, toksik yikim firlinlerinin endo-
tel lizerindeki olumsuoz etkileri nedeniyle, 48 saatten kisa
saklama siiresine sahipti (13,14). Bdylesine kisa bir sii-
re, HIV ve hepatit viriisleri ydniinden tarama yapilmasi-
na da izin vermiyordu. Kornea saklanmasinda modermn
cag, 1974 yilinda McCarey-Kaufman (M-K) ortaminin
gelistirilmesiyle baglar (13,14). Skleral kenar1 da 2-3
mm kadar igerecek sekilde, korneanin eksize edilmesi,
kornea endotelini toksik yikim tiriinlerinden uzaklagtirr-
ken, saklama siiresini de artiracaktir. M-X ortamu ilk
kornea saklama soliisyonu olup, doku kiiltiir ortan-199
(Tissue Culture Medium-199), dekstran, bikarbonat tam-
ponu ve gentamisin igermektedir (13,14). Bu ortam kor-
neanin +4°C'de 4 giin saklanmasina olanak vermekteydi.
Japon ¢alismacilar tarafindan ilk olarak 1960'arda, sak-
lama ortanundaki 6nemi anlagilan kondroitin siilfat,
1985 yilinda Kaufman ve ark. tarafindan K-sol ismiyle
tamitild: ve korneanin 2 hafta siireyle saklanabilmesine
imkan yaratmakta idi (13,14). M-K ortam gibi, K-sol
da antibiotik olarak sadece gentamisin igermekte idi ve
1988 yilinda beg adet korneaskleral rim (=artik kenar)
dokusunun Propionibacterium acnes ile kontamine ol-
dugu bildirildi. Bu kontaminasyonun iiretim sirasinda
meydana geldigi saptandiktan sonra, ilk ticari kornea
saklama solusyonu olan K-sol, bir daha piyasaya siiriil-
memek iizere piyasadan ¢ekildi (13). Doku kiiltiir orta-
m1-199 yerine, minimum esansiyel ortanmun (minimum
essential medium) temel ortam olarak tercih edilmesi ve
bazi aminoasitlerin eklenmesiyle, 1985 yilinda kondroi-
tin siilfat ortam (condroitin sulfate medium), 1988 y1-
Iinda bunlara antioksidan ilavesiyle de deksol ortamu
olugturulmustur (13). Giintimiizde K-sol gibi, kondroitin
stilfat ortanu da piyasada yer almamaktadir (13). Deksol
ortamina anfioksidan maddeler (askorbik asit gibi}, B12
vitamini ve adenosine triphosphate (ATP) nciillerinin
ilavesiyle 1991 yilinda, Optisol ortarm gelistirilmis, gen-
tamisinin yanina streptomisinin ilavesiyle 1992 yilinda
da Optisol GS gelistirilmistir (13). Giiniimiizde, kornea
saklama soliisyonlari arasinda gentamisin diginda strep-
romisin de igeren tek ortam Optisol GS olup, mikrobiyo-
lojik incelemeye dayal1 ¢alismamuz bu seliisyon ile ya-
prmstir.
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Penetran keratoplasti ameliyatlar, diger gozici cer-
rahilere kiyasla, ameliyat sirasinda agik gdz sahasinin
daha biiyiik olusu, steril-inorganik implant yerine, orga-
nik yvapida ve sterilizasyon iglemi uygnlanmamug doku
parcalanmm nakli, uzun siire topikal steroid ve immuno-
supresif ilag kullanimu gerekliligi gibi faktorlere bagh
olarak, enfeksiyonlara ¢ok daha fazla agiktir (1-7). En-
doftalmiler iginde en ciddi tablo akut dénemde ortaya
cikanlar olup, bu ¢aligmada, greft kikenli enfeksiyonlas-
dan koruyucu bir yaklagim konu edilmigtir. Simdiye
dek, dondr korneamin bakteriyolojik arastirmasi amaciy-
1a korneal kazima kiiltiirleri-ve korneoskleral rim (=artik
kenar) kiiltiirleri kullamimig olup, halen kullanilmakta
olan bu yaklagim ydntemlerin, sonuglar ancak operas-
yondan senra §grenildiginden, koruyucu-6nleyici yonii
yoktur (8-12). Literatiirde yer alan galigmalarda, korne-
oskleral rim kiiltlirlerinin rutin olarak uygulanmasimin
endoftalmilerin dngoériillmesinde veya endoftalmi ortaya
giktiktan sonraki tedavide klinik bir degeri olmadig be-
lirtilmektedir {(12). Ayrica Albon ve arkadaglarinm (15)
yaptiklan ¢alismada ayn goze ait korneoskleral rimler
ve korneal buttonlar farkh farkli kiiltirlerde incelenip;
her iki ortamdaki tiremeler kiyaslandifinda korneoskle-
ral rimlerde, korneal butona gore daha fazla miktarda ve
daha degigik mikroorganizmalar saptandif1 vurgulan-
mugtir. {Iging olarak; button ve komneoskleral rimlerde
bile aym bakterilerin izole edilmemis olmast, korneosk-
leral disk tizerindeki bakterilerin say1 ve tiir dagilimlari-
nun defiigmekte oldugunu diigiindiirmektedir.

Proflaktik yaklagimda, enfeksiyonu baglamadan on-
femek amagtanir. Biz bu caligmada ameliyat éncesi veri
elde etmek amaciyla greftlerin saklandi8: Optisol GS so-
liisyonlarini 2 saat oda 1s1sida, 22 saat ise +4°C'de bek-
lettikten sonra, mikrobiyolojik incelemeye tabi tuttuk.
Esasen aseptik sartlarda alinan kornealarda, antibiyotik
katkili saklama soliisyonlarina ragmen, bulagma olabile-
cegi bilinmektedir {16-19). Optisol GS soliisyonu igin,
antibiyotik katkisimn, gentamisine direngli gram pozitif
bulagmay1 etkisiz hale getirebilmesi adina dnerilen uy-
gulama, soliisyonun ilk 3 saat oda 1s1sinda, sonraki 21
saat + 4 C'de buzdolabinda bekletilmesidir (20,21). Kor-
nea alumni takiben ilk ii¢ saat oda 1s1s1nda bekletmenin,
in~vivo kullamma gore geligtirilmis antibiyotiklerin
(6zellikie streptomisinin) etkinligini arttirdig: bildiril-
migtir (20-22). Esasen bu ii¢ saat i¢inde elde edilen anti-
mikrobiyal aktivitenin tama yakin boliimii ilk 2 saat
icinde gerceklegsmektedir (20,21). Calismamizda, ilk 2
saat oda 1s1sinda, sonraki 22 saat + 4 C'de buzdolabinda
gecen siirecin sonunda alinan 1-2 cc 8rnegin, greftin
i¢inde bulundugu ortama ait enfeksiyon riskini yansitici
oldugu kabul edilmistir. Mikrobiyolojik incelemenin ke-
sin sonug vermesi icin beklenen 48 saatlik siireyle bir-

likte, toplam 72 saatlik bekleme ddnemi, alict hastamn
hastaneye davet edilmesi, biirokratik iglemlerini tamam-
lamasi {saglik kuruluglan aras: sevk zinciri) ve ameliya-
ta hazirlanmas: i¢in gereken siireye karsihik gelmekrte,
ilave gecikmeye neden olmamaktadir.

Hastanemizde alinan kornealarn ¢ogu (%95.3), son
dnem hayati yardim desteginin uygulandifi Anestezi-
yoloji ve Reanimasyon Yogun Bakim iinitemizden bildi-
rilmistir. Bu tiir yogun bakim floralarinda, P. aerugino-
sa, K. pneumoniae, Escherichia coli gibi direngli hasta-
ne patojenlerinin hakim clmalari, bizi greft kokenli en-
feksiyonlar bakimindan, 8nleyici adimlar atmaya zorun-
Ju kilmugtir (23-26). Yapay solunum cihazlarma bagl ol-
gularda bakteriyel bulasmanin daha fazla oldugu bildi-
rikmistir (25,26). Kornea dondr kaynaklarmin profili bu
konuda énemli bir belirleyicidir. Ancak, nedeni bilinme-
ven dlimlerden korneanm alinmadigr klinigimizde, ne-
deni bilinen dliimler arasinda, uygun dondrlerin ¢ofu,
yogun bakemlardan bildirildigi i¢in, bizim dondr profili-
miz hastane enfeksiyvonu yoniinden riski yiiksek olan bir
gruptur, Acil servis ve travmatoloji bdliimleri acisindan
agirlikh kornea dondrit bulunan merkezlerde, greit ve
saklama soliisyonlarina ait mikrobiyolojik incelemenin,
farkli spektrumlarda ve farkl oranlarda sonuglar verece-
gini tahmin ediyoruz.

Klinigimizde Aralik 1998 tarihinden 6nce uygula-
nan toplam 150 keratoplasti ameliyati sonrasi 2 olguda
greft kokenli endoftalmi izlenmig ve sonradan Kkiiltiir ve
antibiyogram ile etkinligi dogrulanan ampirik tedaviye
kargin, bu gézlerde klinik tablo fitizis bulbi ile sonug-
lanmustir. Bu agir tablolardan sonra, bakteriyel kontami-
nasyon agisindan donor kornealarin mikrobiyolojik agi-
dan incelenmesi yoluna bagvurduk. Aralik 1998 tarihin-
den sonra (Aralik 2003'e dek) yapilan toplam 308 PKP
ameliyatim takiben hic endoftalmi gériilmedi. Bu sonug,
kiiltiir negatif saklama soliisyonlarindan, greft kokenlki
endoftalmi geligme olasiligmin ne kadar diigiik oldugu-
nu gostermektedir.

Caligmamizda izole edilen bakteriler K. pneumoni-
ae ve P. aeruginosa gibi direngli, hastane enfeksiyonu-
na neden olan bakteriler ve S. epidermidis idi. 3. epi-
dermidis'in postoperatif kullamlacak olan topikal antibi-
yoterapi ile yokedilebilecegi diisliniilebilse de endoftal-
miye neden olabilecek inat¢1 bir enfeksiyondan korkul-
dugu icin bu kornealar nakledilmedi. K. preumoniae ve
P. aeruginosa gibi direngli iki bakterinin ise preoperatif
olarak saptanarak toplam 4 adet enfekte korneanin nak-
ledilmemesinin, 4 adet alict gézii, gérme potansiyelleri-
ni kaybetme riskinden korumusg olmas: pek olasidir (27).

Bu mikrobiyolojik inceleme neredeyse tiim yurtta,
tzellikle kornea nakli yapilabilen hastanelerde bulunabi-
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lecek olan kiltiir ve identifikasyon yontemleri ile ger-
ceklestirilebilir. Bu mikrobiyolojik analizin hastanemize
maliyeti, anestezi tiiriine gre ekonomik boyutu bir mik-
tar degisen PKP ameliyati maliyetinin 40 yada 50'de bi-
ridir.

Ozetle; kornea saklama soliisyonlarinin, korneanin

alinmasindan itibaren teplam 72 saat iginde sonug veren
mikrobiyolojik y&ntemlerle degerlendirilmesi, keratop-
lasti ameliyatlarimin programint geciktirmemekte, eko-
nomik maliyetini fazlaca artirramakta, bu arada gérme-
yi tehdit edici enfeksiyon riskinden korumaktadur.
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