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Bevezetés és irodalmi attekintés

A szem eluls6 szegmentumanak megfigyelése az &ltalanos szemészeti Kivizsgalas
elengedhetetlen része, amely tradicionalisan réslampaval torténik. Ezen modszerrel azonban
az itt helyet foglal6 strukturak objektiv és szadmszerisitheto jellemzése akadalyokba Utkozik.
A napjainkban egyre inkabb elterjedé modern képalkotd rendszerek ezen korlatokon taljutva
kvalitativ és kvantitativ elemzéseket nyljtanak a szaruhartyarol, az eliilsé csarnokrol, a
csarnokzugrol, az irisrél, az iridocornealis szogrél és a lencsérol. Az Uj fejlesztési
diagnosztikai berendezések és technologiak nemcsak az eliilsé6 szegmentum kiilonb6zé
koréllapotainak megallapitasara és kovetésere alkalmasak, hanem lehetévé teszik a betegek
precizebb preoperativ vizsgalatat, ezzel elésegitve a kedvezébb mitéti kimenetelt mind a
szlirkehalyog és refraktiv beavatkozasok, mind a szaruhartya-atultetés kapcsan.

A szem optikai rendszerének legfontosabb alkotdi a szaruhartya és a szemlencse,
amelyek a kiilvilag képét a retinara vetitik (1). A cornea elllsé felszine rendelkezik a
legnagyobb toréerével foként a levegd és a szaruhartyafelszin refraktiv indexe kozotti
kilonbség miatt. A cornea a szemgolyd rostos burkanak atlatszo része, amely Oralivegszeriien
illeszkedik a sclerahoz. Ot rétege koziil 5-6 sor el nem szarusodo laphamsejt alkotja a kiilvilag
felé es6 epitheliumot, amelyet basalis membran valaszt el a sejtmentes Bowman-membrantol.
A stroma adja a szaruhartya vastagsaganak 90%-at, amelyet szabalyosan rendez6dott
kollagénrostok, ezen rostok kozott pedig proteoglikanok, illetve keratocytdk alkotnak. A
Descemet-membran a cornea legbelsé rétegét alkotd endothelsejtek basalis membranja. Az
egy sorban elhelyezked6 hatszdgleti endothelsejtek zonula occludensszel kapcsolddnak
egymashoz (2). Ezen sejtek kettos feladatot latnak el, egyrészt barriert képeznek a stroma és a

csarnokviz kozott, masrészt aktiv pumpamechanizmussal dehidralt allapotban tartjak a
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szaruhartyat, lehetévé téve annak transzparenciajat (3). A huméan cornea endothelsejtei in vivo
osztddasra nem képesek és szamuk az életkor elérehaladtaval fokozatosan csdkken, évente
mintegy 0,22 - 1%-kal (4-10). Amennyiben az endothelsejtek szdma egy kritikus érték ala
csokken, a szaruhartya integritdsa séril, Odémassa valik, elveszti atlatszosagat,
kdvetkezmenyes latasromlas kovetkezik be (1. dbra) (11). Ennek alapja, hogy a csdkkent
szdmU endothelsejtek kozott csarnokviz ramlik a stromaba, amit ezen aktiv transzporttal
rendelkezé sejtek mar nem képesek visszajuttatni az ellils6 csarnokba. Egy felnétt ember
cornedja atlagosan 2700-2900 endothelsejtet tartalmaz mmz-enként (12-15). A sejtszdm
csokkenésehez vezethet a normalis 6regedés (75 éves korban mar csak mintegy 2400-2600
endothelsejt/mm?) (8,10,13,14,16), szemészeti miitét (17-20), trauma (21), glaucoma (22),
kontaktlencse-viselet (23,24), Fuchs dystrophia (25) és a diabetes mellitus (26). A normalis
cornea dekompenzacidja abban az esetben kovetkezhet be, amennyiben az endothelsejtek

szdma 1000 sejt/mm? ala csokken (27).
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A spekular mikroszképia lehetéseget nyujt a szaruhértya endotheliuménak in vivo
strukturalis és funkcionalis, non-invaziv vizsgalatara. A cornea legbels6 rétegét alkotd
endothelsejtek megfigyelésére a kontakt és non-kontakt spekular mikroszképokon Kivil a
konfokalis mikroszkdpia is alkalmas (28). Az endothel sejtstiriiség fontos markere a cornea
egészségi allapotanak, szamos betegség, trauma, illetve kémiai anyag vezethet a sejtszam
csokkenéséhez. A sejtek atlagos mérete az egyik jelzéje a sejtszam csokkenésének (15). A
valtozatossagat irja le, amely paraméter hosszu ideig tartdo kontaktlencse-viselet (24,29,30),
illetve diabetes mellitus esetén megndvekedett értéket mutat (polimegatizmus) (26). Mivel a
corneélis endothelsejtek emberben nem osztddnak, az elpusztult sejtek helyét a szomszédos
sejtek foglaljak el alakjuk megvaltoztatasaval, felszinlk megndvelésével. Ezaltal az
individudlis sejtek mérete novekszik, amelyre a variacios koefficiens emelkedett értékébol
kovetkeztethetlink (7,15). Az egészséges szaruhartya endothelsejtjeinek tobb mint 60%-a
hatszogletii, ezen érték alatt pleomorfizmusrol van sz6 (15).

A cornea vastagsaganak meghatarozasara szdmos technika all rendelkezésre, mint az
ultrahangos és optikai pachymetria (31-45), eliillsé szegmentum optikai koherencia tomografia
(OCT) (42,44,45), scanning-slit (pasztazé-réslampa) topografia (32,34,36-38), parcialis
koherencia interferometria (PCI) (46), konfokalis mikroszképia (25,47,48), Scheimpflug-
képalkotas (41,43,49) és nem utolsdé sorban a spekuldr mikroszkopia (31-41). Ezen
diagnosztikai eljarasok koziil a szemészeti gyakorlatban hagyomanyosan az ultrahangos
pachymetria terjedt el (31,32), bar az utébbi id6kben a non-kontakt technikak térhoditasa
figyelhet6 meg. Akut és kronikus korfolyamatok képesek befolyasolni a szaruhartya
vastagsagat, amelyek kozil a corneélis ectasiak (38,50), a glaucoma (51), illetve a diabetes
mellitus kiemelt jelentéséggel bir (52). Ezen paraméter ugyanakkor felvildgositast ad a cornea

allapotarol szamos gyogyszeres kezelés kapcsan (47,53,54), illetve szemészeti miitétek utan
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(37,39,55). Tovabba a pachymetria a refraktiv sebészeti beavatkozasok elétt a mitéti
alkalmassag elbiralasaban, illetve a posztoperativ idészakban kialakuld ectasiak kockazatanak
felmérésében bir kulcsfontossagu szereppel.

Az ellilsé szegmentum és a refraktiv sebészet rohamos fejl6désével szamos képalkotod
rendszer kerllt bevezetésre a szaruhartya gorbuletének és toréerejének minél pontosabb
leképezésére. A keratometria jelentés szerepet tolt be tébbek kdzott a kontaktlencse-illesztés
soran (56,57), a miilencsetervezés folyamataban (58,59), a keratoconus diagnosztikajaban
(60), illetve refraktiv mitéti beavatkozasok kapcsan (61,62). A szaruhartya gorbiletének
meghatarozasa a hagyomanyos keratometrian és cornea topografian Kkivil a klinikai
gyakorlatban egyre inkabb teret hdditdé 3 dimenzids tomografokkal is lehetévé valt, gy mint
a pasztazo-réslampas és a Scheimpflug-elven miikodé képalkotd rendszerek (Pentacam,
Galilei) (63,64), valamint eliilsé szegmentum OCT segitségével (65,66). Ezen elilsé
szegmentum analizal6 készulékek a konvencionalis keratométerekkel és topografokkal
szemben szinte a teljes elllsé6 és hatuls6 szaruhartyafelszinrél képesek informéaciot
szolgaltatni, illetve ahogy mar emlitettiik, cornedlis vastagsagot mérni.

A sziurkehalyog sebészetben a miitéti kimenetelt és a betegelégedettséget is nagy
mértékben meghatarozza az eliilsé csarnok pontos leképezése a miilencse tervezés
folyamataban jatszott szerepe - egyrészt a miilencse toréerejének kiszamitasa, masrészt
mitétet kdveté lencsehelyzet meghatérozésa - réven (67). Emellett Ujabban alkalmazzdk a
csarnok mélység mérését a csarnokzug-elzarodas veszélyének becslésére (68), akkomodacid,
illetve pseudophakias akkomodéacié soran az ellils6 szegmentum valtozasainak detektalasara
(69-71), valamint iris-fixalt phakias lencsebeliltetést koveté endothelialis sejtkarosodas
elérejelzésére és monitorozasara (72). A csarnok mélység vizsgalat standard technikajanak az
ultrahangos biometriat tartjdk, viszont ennek valdés hatranyai a (képfelbontas limitalt,

nagyfoku vizsgaléfuggoseg, alacsony precizitds, a ferté6zés kockazata, kényelmetlenség a
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betegnek) miatt egyre inkabb a non-kontakt képalkotd eszkozok alkalmazasat tekintik
kivanatosnak, mint a PCIl (73-75), Scheimpflug-képalkotas (76-78), pasztazd-réslampa
topografia (79-81) és az eliilsé6 szegmentum OCT (82,83). Korabbi kdzlemények arra a
megallapitasra jutottak, hogy az elllsé csarnok mélység vizsgalatok optikai képalkot6
rendszerekkel sokkal inkdbb megbizhaté és ismételheté modszereknek tekintheték, mint a
hagyomanyos ultrahangos biometria (73,84-86).

A masik nagy terlilet, ahol ezeknek a korszer(i diagnosztikus keszilékeknek nagy
szerep jut, a cornea ectasias korképei, mint a Terrien-betegség, keratoglobus és keratoconus.
Ezek kozil a mindennapi szemészeti gyakorlatban a leggyakoribb a keratoconus, a
szaruhartya nem gyulladasos, progressziv megbetegedése, amely a cornea centralis részének
elvékonyodasaval és kiboltosulasaval, a normélis szférikus alak kupos deformitasaval jar, a
kdvetkezményes latasélesség-csokkenés hatterében myopia €és astigmatizmus  all.
Kialakuldsdban a szaruhértya strukturdlis és szerkezeti eltérése jatszik szerepet. A stroma
ugyanis szabalyosan rendezett, a szaruhartya felszinével parhuzamosan huzédé kollagén
lamellakat tartalmaz (kb. 200-250), amelyek proteoglikanok altal szervezett stromaagyban
fekszenek, s a lamellak kozott keratocytak talalhatéak. A szomszédos lamellak altaldban nem
egy iranyban helyezkednek el, hanem orientaciojuk egymashoz képest 0° és 180° kozott
valtozik (87). Egyetlen lamellan belul pedig az azonos atmérdji kollagénrostok egymassal
parhuzamosan futnak (88). Amennyiben a kollagénrostok ezen specialis rendezédése, illetve
a proteoglikdnok, kollagének vagy keratocytak mennyisége megvaltozik, a szaruhartya
biomechanikai stabilitasa csokken, ezaltal optikai tulajdonséagai zavart szenvednek (89-91). A
keratoconus prevalencidja széles hatarok kozott ingadozik a foldrajzi elhelyezkedés és a
diagnosztikus kritériumok valtozatossaga miatt, vilagviszonylatban atlagosan 54,5/100 000 f6
érintett (92,93). A betegség leggyakrabban bilateralis elhelyezkedésii, s a pubertas kor

folyaman jelentkezik. Lefolydsdban egyéni kilonbségek észlelheték, mivel azonban a
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betegség természetéb6l adoddan progressziv, a keratoconus szamottevé népegészségigyi
jelentéséggel bir (94). A keratoconus diagnosztikai eszkdztara napjainkban gyorsan fejlodik a
3 dimenzidés képalkotd berendezések bevezetésével. A hagyomanyosan elfogadott
vizsgaldeljarasok mellett - réslampa, keratometria, videokeratoszkdpia - egyre elterjedtebben
alkalmazzak a betegség sziirésre és kovetésére a pasztazd réslampat, a Scheimpflug-
rendszereket, illetve az elillsé szegmentum OCT késziiléket (65,95-98). Ezen Uj eszkozok
nemcsak a betegség korai megallapitasat teszik lehetévé, hanem talan kozelebb viszik a

klinikust a betegség hatterének pontosabb megismerésehez.
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Celkitiizées

A diagnosztikai modszerek és eszkdztar napjainkban megfigyelheté intenziv fejlédese
mellett az alkalmazott technoldgia mélyrehatd elméleti és tapasztalati uton szerzett ismerete
elengedhetetlen a megfigyelt adatok megértésében és interpretalasaban. A tanulmanysorozat
célja volt a legkorszeriibb eliils6 szegmentum képalkot6 eljarasok megbizhatésaganak és a
klinikai gyakorlatban val6 alkalmazhatdsaganak vizsgalata egészséges, illetve keratoconusban
szenved6 populacion, valamint 6sszehasonlitasa a megfelelé referencia eljarasokkal.

1. A hagyoményosan alkalmazott kontakt spekular mikroszkoppal végzett
endothelialis sejtszdm és morfoldgiai mérések dsszehasonlitasa a legujabb fejlesztésti non-
kontakt spekuldr mikroszkop eredményeivel, tovabba a szaruhdrtya vastagsdgmérese
Kiegészitve ultrahangos pachymetriaval egészséges egyénekben. Tovabbi célunk volt a két
tipust endothel mikroszkop vizsgalofuggoésegenek és megbizhatdsaganak vizsgalata.

2. A nagy felbontast Pentacam megbizhatdsaganak és ismételhetéségének tesztelése a
norméalis szaruhartya toréerejének vizsgalataban, amennyiben a méréseket két fuggetlen
vizsgalo egyardnt végrehajtotta, s azok 6sszevetése hagyomanyos automata keratométerrel,
illetve cornea topogréaffal torténo vizsgalatok eredményeivel.

3. A szem eliils6 szegmentumanak elemzése a legUjabb hangolhatd lézer Fourier
domain eliilsé szegmentum optikai koherencia tomogréaffal és magas felbontast Scheimpflug-
kameraval keratoconusban és egészséges egyénekben, a két tomograf eredményeinek
Osszehasonlitasa, valamint a késziilekek megbizhatosdganak és ismételhetéségének vizsgalata.

Az altalunk nyert tobb ezer méréshdl szarmazo reprezentativ adathalmazt felhasznélva

a késébbi elemzes, illetve 0Osszehasonlitds céljabol adatbazist készitettiink. Az adatok
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statisztikai analizise utan eredményeinket dsszevetettiik a szakirodalomban elérhet6é kutatasi

eredményekkel, kozlésekkel.
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Avizsgalatainkban alkalmazott képalkoté eljarasok ismertetése

Spekular mikroszkopia

A fény a kiuloénbdz6 torésmutatdju hatérfeliileteken visszaverédhet, masik része
behatolhat az 0j kdzegbe. A spekular mikroszkopiaban elsédleges szerepe a szabalyos
visszaverédésnek van, amikor a beesési szog egyenlé a visszaverédési szoggel (tikorreflex)
(99,100). A levegé refraktiv indexe 1,000, a kdonnyé 1,337, a corneaé 1,376, a csarnokvizé
pedig 1,336 (101-104). Ezen ismert torésmutatok segitsegével kiszdmoltak, hogy a fény
0,022%-a az endothelium-csarnokviz hatarfeliiletrél verédik vissza (100). Az endothelialis
sejtretegrol  visszaver6dé megfelelo szélességii fénysugarat felfogva az endothelsejtek

megjelenithetéek (2. abra) (100). Ez az alapja a szaruhartya endothel képalkotésanak.

Film sikja

Beesd
fEnvsngar

+— Ohvjektiv lencse
Epithelium

1. hatarfeliler —=
2. hatarteliler —=

+—Sroma

Drescemet

3, havarfeliler —= Endothelinm

2. dbra. A spekular mikroszképia mukddési elve (balra) és az egészséges endotheliumrol
készult spekular mikroszkdpos felvétel (jobbra).
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Két tipusa létezik a spekuldr mikroszkdpoknak, a kontakt, illetve a non-kontakt
készllék. A kontakt endothel mikroszkép méréfeje a szaruhartya felszinét kissé benyomija,
igy a mobdszer elvégzése helyi érzéstelenitést tesz sziikségessé. A non-kontakt eszkoz
automata fokusz technolégiaval rendelkezik, a szaruhartya érintésével nem jar. A szabalyos
fényvisszaver6dés soran nyert kép (spekular area) nagysaga és alakja fiigg a visszaveré fellilet
gorbuletétsl. Sima felulet esetén a leképzett terllet és a kapott kép egyenlé nagysagu, mig
gombfelllet esetén minden tengelyében Kkicsinyitett kép keletkezik. A kontakt endothel
mikroszkdépok tehdt a szaruhartya gorbuletét kiegyenesitve, mint sima felszinrél alkotnak
egyenl6 nagysagu képet, mig a non-kontakt mikroszkdpokkal Kicsinyitett spekular reflex areat

nyeriink a visszaver6dé fénynyalab felfogasaval és a képernyén valdé megjelenitésével (15).

Ultrahangos pachymetria

A szaruhéartya pachymetriai vizsgalatara kontakt A-scan ultrahang készlléket
alkalmaztunk, mert korabbi szerz6k az ultrahangos pachymetriat a cornealis vastagsagmérés
referencia modszerének tekintik (31,32). Ezen tal az elils6 csarnok mélység mérésében
szintén, ha nem is standard eljarasként, de a hagyomanyosan elfogadott modszerként tartjak
szamon az ultrahangos biometriat (80,84). Az ultrahangos pachymetria elvi alapja az, hogy a
vizsgalofej &ltal kibocsatott ultrahangnyalab a szaruhértya eltéré akusztikai keménysegi
elilsé és hatulsd fellletérol keséssel reflektalodik (3. &bra). A hatulsd visszaverédési pont
helye nem ismert pontosan, az a Descemet-membran és az eliilsé csarnok kdzott talalhatd
(105). A cornea vastagsagmérése soran a transzducer 20 MHz-es (+ 10%) hanghullamokat
bocsat ki, amelyek terjedési sebessége a szaruhartydban 1550 m/s, ezéltal 1 pum-es szoveti

felbontast képes elérni.

14



Vizsgalofe) Sremlencse Retina Sclera
cornea | elilsd és hamlso része

-‘.‘1/ & ﬁ

Orbita szivetel

b

] XL\_JE ! -L-'u

1!]]1IJ'IIII1II11JIJILI[I.1I.!||-|||'|II|I!
LIRIAN

3. dbra. A kontakt A-scan ultrahang altal alkotott kép értelmezése phakias szemen (Forras:

emedicine.medscape.com).

Pentacam HR

A Pentacam HR a Scheimpflug-térvény (Theodor Scheimpflug, 1904 és Jules
Carpentier, 1901) felhasznalasaval alkot képet, amely szerint a targy sikja, a film sikja és az
objektiv sikja szdget zar be egymassal (tehat nem parhuzamosak), igy azok egy kdzos
egyenesben metszik egymast. Ennek az elrendezésnek az eredményeképpen keletkezik éles
rétegfelvétel (tomogram) a teljes elllsé szegmentumrdl, a cornea eliilsé felszinétél a lencse
hatulsé felszinéig (4. abra). 475 nm monokromatikus (UV-mentes) kék fény segitségével a
nagy felbontasi kamera 25, 50 vagy 100 ilyen, Ggynevezett Scheimpflug-képet régzit 2

masodperc alatt azaltal, hogy 360°-0s sz6gben kdrbefordul a szem optikai tengelye kordil.
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4. dbra. A Scheimpflug-térvény bemutatasa a szem eliilsé szegmentumanak képalkotasaban.
A lencse megbillentésével a mélységélesség a vegtelenre né (Forras: davidclapp.co.uk).

A Pentacam késziilékek korabbi valtozatai (Pentacam Basic és Classic) maximalisan 50
felvétel elkészitésére alkalmasak 500 mérépont alkalmazasaval (6sszesen 25 000 elevacios
pont). Tobb mint 138 000 valddi elevacios pont meérését kdvetéen a magas felbontésu
Scheimpflug-kamera sajat szoftvere (1.17.60 verzid) segitségevel elkésziti az eliilsé és hatulso
szaruhartyafelszin axialis és tangencialis gorbileti, valamint elevacios térképét, megméri a
teljes cornea vastagsagat, megjeleniti az ellilsé szegmentum haromdimenzids, forgathatd
modelljét, valamint adatokat szolgaltat az eliils6 csarnokrol, illetve specidlis képelemz6
programokkal rendelkezik (5. abra). A nagy felbontas segitségével joval élesebb és
részletgazdagabb Scheimpflug-fotok készitheték, igy kitindbbé valik a milencse
megjelenitése, valamint a cornea rétegeinek leképezése. Tovabba precizebb szamitasok

valnak lehet6vé a magas képfelbontas és cornealis felszinek pontosabb detektélasa altal.
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5. abra. Keratoconusban szenved6 beteg ellilsé szegmentumanak Scheimpflug-képe (fent),
illetve a rogzitett adatokbdl sza&rmaztatott kiilénb6z6 szaruhartya térképek (lent).

Automata kerato-refraktométer

A hagyomanyos keratométerek a szaruhartya gorbileti sugarat a kibocsatott fény
elilsé corneafelszinrol torténd visszaverédése altal mérik a 2 f6 tengelyben, a szaruhértya
kdzépsé6 3 mm-es teriiletében. A keratométerek az elsé Purkinje-képet hasznaljak fel a
képalkotashoz, amely a beesé fény visszaverddése a szaruhartya eliilsé felszinérsl. Igy az

objektum mérete (amelyet a késziilek a szemfelszinre vetit), a Purkinje-kép mérete, valamint a
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Purkinje-kép és az objektum kozotti tavolsag segitségével az adott felszin gorbuleti sugara
kiszamithat, abbol pedig a kulénbdz6 torokozegek refraktiv indexének ismeretében
megkapjuk a szaruhartya elllsé felszinének toréerejét. A keratométerek tehat gorbuleti
sugarat mérnek, amely paramétert konverzids faktor (standardizalt keratometrias refraktiv
index=1,3375) (106) segitségével alakitjak at toréers értékké a kovetkezé képletek
segitségével: R = 2dl / O, ahol R a szaruhartya gorbuleti sugara, O az objektum (vetitett
gyirii) sugara, | a gyirii képének (Purkinje-kép) sugara, d az objektum és a gyirti képe
kozotti tavolsag, valamint K = (1,3375 - 1) / R, ahol K a cornea toréereje (6. abra). Az
automata kerato-refraktométerek folyamatos tizemmaddu keratométerként és refraktométerként

mukodnek.
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6. dbra. A keratométerek miikddési elve. R = 2dl / O, ahol R a szaruhartya gorbuleti sugara, O
az objektum sugara, | a gyirii képének sugara, d az objektum és a gyiiri képe kozotti
tavolsag, valamint K = (1,3375 - 1) / R, ahol K a cornea toréereje, 1,3375 standardizalt

keratometrids refraktiv index (Forras: spie.org).

Cornea topogréfia
A cornea topografok 25, illetve 31 koncentrikus Placido-gytrit vetitenek a
szemfelszinre, a visszavert képet felfogjak, digitalizaljdk és elemzik (7. abra) (107). A
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kibocsatott vilagitd korok szemfelszini torzulasat érzékelik ezen berendezések, amely
adatokat Osszetett matematikai algoritmusok segitségével fejlett sz&mitdgépes programok
dolgozzéak fel. A videokeratoszkdpok tulajdonképpen a visszaverédés szogét mérik, és ennek
els6é derivatumaként jelzik ki a gorbdiletet. 6400-7936 mérési pont segitségével kovetkeztetnek
a szaruhértya gorbliletére és alakjara, méréseik alapjan pedig szinkddolt térképeket allitanak
el (axialis és tangencialis gorbuleti, toréerd, elevacios és kulonbségi térképek). A szines
térképeken a ,hideg” szinek alacsonyabb dioptria értékeket, igy laposabb gorbiletet, a

»meleg” szinek pedig a magasabb dioptridkat reprezentaljak (8. abra).

Placido-gyvirik
Szemfelszin

Placido-kép

=

Y flife

e

Cornea apex

7. dbra. A Placido-kép keletkezésének szimulacioja szaruhartya topogréfia esetén.
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8. dbra. Az 5. abran szerepl6 keratoconusos beteg szaruhartya topogramja a szinkodolt térkép
(balra), illetve a gyiiriik illesztésével (jobbra).

Az egészséges szaruhartydk topografikus spektruma, mint kontinuum, 5 kilénbdz6
mintazatot vehet fel: kerek, ovalis, szimmetrikus és aszimmetrikus csokornyakkendd,
valamint nem osztdlyozhat6 mintdzat (108). A szimulalt keratometrias eértéket a
videokeratoszképok a 7., 8. és 9. Placido-gytriin mért toréerd értékbol szarmaztatjak 128
egyenletesen elhelyezkedé tengelyre vonatkoztatva (109). A cornea topografok a gorbiilet és
toréer6 értékeken kivil alkalmasak tovabba a szaruhartyafelszin szabalyossaganak és

aszimmetridjanak szamszerusitésere is (109,110).

Fourier domain elilsé szegmentum OCT

Tanulményunkban a legujabb elven mikédo, ugynevezett hangolhatod Iézer Fourier
domain eliilsé szegmentum OCT (swept light source OCT, mas néven optikai frekvencia

domain képalkotd rendszer) késziiléket alkalmaztuk. Az OCT tulajdonképpen az alacsony
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koherencia interferometria fizikai jelenségen alapul. A bees6é fényt (azaz kolliméatoron
keresztlilhaladva mér csak a parhuzamos nyalabokat) egy nyalabosztoval kettéosztjuk. A
nyalabok egyik fele a referencia karra, a masik a minta karra jut. A két karrol visszaverédott
fény kombindcioja interferenciamintazatot ad. Az interferencia két vagy tobb hulldm
szuperpozicidja, amelynek eredménye egy 0j hullammintdzat. A Fourier domain OCT
esetében a két karrdl visszaverédott hullamokat interferencia spektrumkent detektélja a

berendezés, az axialis scan pedig ebb6l Fourier transzformacidval jon létre (9. abra).

Referencia titkor —

(mozdulatlan)

Kollimator

=] <8

Hangolhato ' Nyalaboszto
lézer

Minta kar

Detektor

Fourier
trangsfmmcio

R a

e i B

Anidlis scan

9. abra. A Fourier domain OCT miikddésenek egyszerisitett semas rajza.

A hangolhaté 1ézer OCT a legUjabb tipusa a Fourier domain OCT rendszereknek (111). Ez a
miiszer 1310 nm hullamhosszi fényforrast hasznal, amellyel 10 um-es axialis és 30 pm-es
transzverzalis felbontast biztosit, s masodpercenként 30 000 axialis scan-t (A-scan) képes

létrehozni. Az A-scaneket lateralisan sorba rakva rétegfelvétel (B-scan) keletkezik, a C-scan
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esetében pedig a rétegfelvétel sikja meréleges lesz a mélység iranyara (tehat parhuzamos a
szemfelszinnel). A beépitett szoftver (5S verzid) szamos kulonb6zé szaruhartya térképet
készit (axidlis, tangencialis és refraktiv toréerd, pachymetrias, elevacios térképek), valamint

kvantitativ és kvalitativ ellils6 szegmentum elemzéseket biztosit (10. abra).

Axial Power [Anterior]

i

Y Pachymetry Elewation | Posterior]
0 fhiivos 1

ik P

L

10. abra. A koréabbiakban bemutatott keratoconus esete Fourier domain ellilsé szegmentum
OCT-vel. Fent a cornea keresztmetszeti képe, alul a killonbdz6 szaruhértya térképek lathatok.
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Betegek és modszerek

Az értekezés alapjaul szolgald vizsgalatsorozatunkat a Helsinki Deklaracionak és a
helyi etikai bizottsag altal elfogadott szabalyrendszernek megfeleléen végeztiik. Minden

vizsgalat a bevont személyek tajéekozott beleegyezése mellett tortent.

1. A non-kontakt spekular mikroszképia szerepe a cornea vastagsaganak és

endotheliumanak vizsgalataban

Beteganyag. Vizsgalatainkat 41 egészséges személy (29 né, 12 férfi) jobb szemén
végeztilk a DEOEC Szemészeti Klinikajan. A paciensek atlagéletkora 45+24 év volt (19 és 85
év kozott). A vizsgalt egyének kortorténetében nem szerepelt szemészeti betegseg, szemet ért
trauma, illetve intraocularis mitét. Kontaktlencsét viselék és sulyos fénytdrési hibaval
rendelkezék (> 3 D szférikus és astigmids hiba) nem vettek részt a Kisérletben. Az egyes
miiszereket minden személynél ugyanolyan sorrendben hasznaltuk. Elséként a legujabb
fejlesztésit  non-kontakt spekular mikroszkoppal (EM-3000; Tomey, Tennenlohe,
Németorszag) vizsgaltuk a szaruhartya vastagsagat, illetve endothelsejtjeinek szamét és
mérése. Minden spekuldr mikroszkopos vizsgalatot 2 fuggetlen vizsgalo hajtott végre.
Utoljara kerllt sor a ultrahangos pachymeterrel (AL-2000; Tomey) torténé vizsgélatra,
amelyet az els6 vizsgaldo végzett. A cornea vastagsdganak diurndlis valtozdsa miatt a
vizsgalatokat minden esetben a délutani 6rakban végeztik (112).

Alkalmazott vizsgélatok. A méréssorozatot a non-kontakt endothel mikroszkopiaval
kezdtlk. A vizsgalati személy allanak és homlok&nak megfelelé pozicionaldsa utan az elsé
vizsgald megkezdte a méréssorozatot. Miutan a készulék érintoképernyéjén megjelent a
vizsgalt szem, a célkeresztet a pupilla terlletére illesztettik, s a gép automatikusan
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elkészitette az endothelfotdkat. Kisérletiinkben a tobbi vizsgaléeljarassal vald
Osszehasonlithatdsag miatt csak a szaruhéartya centrélis részét elemeztiik. Miutan az els6
vizsgalo elkészitette a felvételeket, megkértlik a pacienst, hogy vegye ki a fejét az alltartobol,
pislogjon néhanyat, majd Ujra rdgzitse allat és homlokat az elébb leirt moédon, s a masodik
vizsgalo is lefényképezte a szaruhartyat. A késziulék automatikusan kivélasztotta az egy
idében készilt 15 felvétel kdzil a legjobb minéségtit és sajat software-e segitségével elemezte
azt. A legfontosabb paraméterek, amelyeket a mikroszkop meghataroz: az endothelsejtek
strisége (ECD; endothelial cell density), atlagos sejtterllet (AVG; average cell size),
variacios koefficiens (CV; coefficient of variation of cell area), a legkisebb, illetve
legnagyobb sejt mérete. A késziilék alkalmas tovabbd a szaruhartya vastagsaganak
meghatarozasara is.

A kontakt spekuldar mikroszkopia soran szikség volt a szaruhartya helyi
érzéstelenitésére, amelyet tetracain hydrochlorid szemcseppel (FoNo VII. 1%) végeztink. A
készulék merofejét minden vizsgélat utan gondosan fertétlenitettiik. A pacienst felszolitottuk,
hogy a non-kontakt eljarasnél emlitett moédon pozicionalja fejét a tamasztékban és fixaljon a
beépitett piros LED-re. Az els6é vizsgald ekkor latotérbe hozta az endotheliumot, élesre
allitotta, és 3-5 felvételt készitett réla (15), amelyet a mikroszkdphoz csatlakoztatott
szamitdgép mereviemezén tarolt el a késébbi elemzés céljabdl. A kovetkezé kisérlet elétt a
paciens pislogott néhanyat, majd az elébbivel azonos médon a masik vizsgalo is felvételeket
készitett a cornea endothelialis rétegérol. A képek értékelése egy késébbi idépontban tortént,
amelynek soran mindkét vizsgald a sajat maga altal készitett 3-5 fénykép kozil a legjobb
minésegit elemezte a csatlakoztatott komputerre installalt képanalizalo program (EM-1100,
1.2.2. verzid, Tomey) segitségével. A vizsgalandd terlletet Ggy allitottuk be, hogy az
lehetéség szerint ugyanannyi sejtet tartalmazzon, mint amennyi a non-kontakt eszkozzel

megszamlalasra kertlt. A program &ltal mért paraméterek: az endothel sejtek siirtisége,
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atlagos sejttertlet, variacios koefficiens. A szaruhartya vastagsaga a monitoron megjelend
FOCUS értéke (113).

Utols6 mérésként, kontrollként, az ultrahangos cornea vastagsag-meghatarozas
kovetkezett, amelyet csak az els6 vizsgald hajtott végre. Kontakt modszerrdl lévén szd, a
koréabbi érzéstelenités hatasa alatt tortént a mérés. A paciens egyenesen elére tekintett és egy
meghatarozott pontra fixalt, mialatt a vizsgalé az ultrahangos méréfejet a corneara
merblegesen tartva, O&vatosan annak centralis részéhez érintette. Minden egyes
vizsgaldeszkozzel a vizsgalok 3-3 mérést hajtottak végre, s ezek éatlagat alkalmaztuk a
statisztikai elemzésben.

A spekuldr mikroszkdpok nagyitas alatt vizsgaljak az endothelium sejtjeit. A nagyitas
valtozik a cornea vastagsagaval, amennyiben vékonyabb szaruhartydk vizsgalata esetén
Kisebb nagyitas varhato, mivel a fény altal megtett Gt rovidebb (114). EzAltal azonban a mért
endothelialis sejtszdm magasabb lesz a valodinal. A non-kontakt keésziilék esetében a nagyitas
a corneavastagsag mellett a szaruhartya gorbaletétol is fugg (15,55,102). Mindezek miatt a
mért sejtstrtiség korrigalasara volt sziikség (55,115), amely a non-kontakt spekular
mikroszkop esetén Isager és mtsai. altal korabban leirt modon, tablazat segitségével (102), a

kontakt késziileknél pedig a gyartd altal megadott képlet szerint tortént:
ECD (korr.) = ECC x (F / 10,566)

ahol ECD korr. = korrigalt endothelialis sejtszdm, F = szaruhartya vastagsagtol fliggo faktor,
ECC = mért endothel sejtszam, 10,566 = a gyartd altal megadott konverzids érték.

A non-kontakt spekuldr mikroszkop altal taldlt endothel sejtsiiriiség korrigalasahoz
szlikséges gorbileti sugarat automata keratometrids vizsgalattal (KR-8100; Topcon, Tokyo,

Japén) hataroztuk meg minden vizsgalt személy esetében.
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2. A szaruhdrtya toréerejének vizsgalata Scheimpflug-kameraval, automata kerato-
refraktométerrel és cornea topogréaffal

Beteganyag. 46 egészséges személy jobb szemét vontuk be a tanulmanyba (30 n6, 16
férfi, atlagéletkoruk 50,5+18 év). A paciensek korel6zményében nem szerepelt korabbi vagy a
vizsgélat idején fennalld szemeészeti korkép, sem a szemészeti statuszukat befolydsolo
szisztémas megbetegedés. Kontaktlencse-viseléket és nagyobb fénytdrési hibaval rendelkezé
személyeket (> 4 D szferikus hiba, illetve > 3 D astigmatizmus) kizartuk a tanulmanybol.

Alkalmazott vizsgélatok. Elsoként a Pentacam HR-rel (Pentacam HR; Oculus,
Wetzlar, Németorszag) hataroztuk meg a szaruhartya toréerejét, amely vizsgalathoz az egyént
megkértik, hogy rogzitse megfeleléen fejét az &lltartoban és tekintsen egyenesen elére a
fixaciés pontra. A kamera automatikusan elkészitette a képeket az eluilsé6 szegmentumrél. Az
axialis képek elemzésével a vizszintes (K1) és fuiggoleges (K2) tengelyben mért keratometrias
értékeket jegyeztik fel a cornea centralis 3 mm atmérgji tertileteben. A Scheimpflug-kameras
vizsgalat utan a toréerét automata kerato-refraktométerrel (KR-8100; Topcon, Tokyo, Japan)
hataroztuk meg, ugyancsak a cornea kozépsé 3 mm-es zdnajaban mértik a K1 és K2
értékeket. Végil a cornea topografia kovetkezett (TMS-4; Tomey, Erlangen, Németorszag),
amelynek soran minden egyénnél azonos médon, pislogast kdvetéen rogzitettilk és elemeztik
a szimulalt keratometrias értékeket (SIM K1 és SIM K2) a centralis 3 mm-es szaruhartya
terleten (116). Mindkét vizsgdlé minden egyes vizsgélati szemeélyen 3-3 ismételt mérést

hajtott végre a fenti sorrendet figyelembe veéve.
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3. A hangolhat¢ Iézer Fourier domain ellilsé szegmentum optikai koherencia tomografia
és a Scheimpflug-képalkotas megbizhatdsaga és ismételhetésége keratoconusban

Beteganyag. Az eliilsé6 szegmentum analiziseket az 0j fejlesztésti Fourier domain
OCT-vel (CASIA SS-1000; Tomey, Erlangen, Németorszag) és a forgé Scheimpflug-
kameraval (Pentacam HR; Oculus) dsszesen 113 egyén 141 szemén végeztik el. Kéziluk 57
személy (32 n6, 25 férfi, atlagéletkoruk 34+14 év) egészséges jobb szemét vontuk be,
valamint 56 keratoconusos beteg (18 n6, 38 férfi, atlagéletkoruk 32+10 év) 84 szemét
vizsgaltuk. Az egészséges egyének korelézményében nem szerepelt korabbi vagy a vizsgalat
idején fennalld szemészeti korkép, sem a szemészeti statuszukat befolyasold szisztémas
megbetegedés.  Kontaktlencse-viseloket és nagyobb fénytorési hibaval rendelkez6
személyeket (> 4 D szférikus hiba, illetve > 3 D astigmatizmus) kizartuk a kontroll
csoportbdl. A keratoconus betegséget annak jellegzetes topografiai mintazata alapjan
diagnosztizaltuk, ahogyan az korébban leirdsra kerilt [keratometrias érték a meredek
tengelyben > 48 D; kupos, ovalis vagy globusz] (117,118), valamint a réslampas jelek
megfigyelésével (stroma elvékonyodasa, Fleischer-gyiiri és Vogt-striak) (92). A betegeket
egy korabbi osztalyozasi rendszer szerint csoportositottuk, amely szerint 37 szem tartozott az
enyhe keratoconus csoportba [atlagos keratometrias (Km) érték < 47 D], 30 szemet soroltunk
a kozepes stlyossagu csoportba (47 D < Km < 52 D) és 17 szemet a sulyos keratoconusban
szenvedé csoportba (Km > 52 D) (119).

Alkalmazott vizsgalatok. A vizsgalt elils6 szegmentum OCT egy Ujabb fejlesztésii
hangolhatd I1ézer Fourier domain tomograf. A méréseket 3D mddban folytattuk és két scan
tipust valasztottunk, minden esetben a cornea vertexét (azaz a latétengely és a cornea
felszinének metszéspontjat) kozéppontnak tekintve. A 2 dimenziés scan megtekintéséhez
(centralis corneélis vastagsag és eliilsé csarnok mélység méréshez) az ,,anterior segment”

uzemmaddot vettik igénybe, amely soran a méréseket manudlisan végeztik. A kilonb6z6
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térképek vizsgalatahoz pedig a ,,corneal map” scan tipust valasztottuk, amely soran a gép
automatikusan elkészitette és elemezte a felvételeket. Ahogyan azt korabbi szerzék
javasoltak, refraktiv korrekciot végeztiink a gép beépitett szoftvere segitségével minden egyes
Lanterior segment” felvétel elemzése el6tt (111,120). A vizsgalati személy allanak és
homlokanak a berendezések all- és homloktartdjaban térténé megfelelé pozicionalasa utan az
egyént megkertiik, hogy pislogjon néhanyat, majd tekintsen egyenesen elére. A megfelel6
uzemmdd Kivalasztasat kovetéen a célkeresztet a cornea vertexére illesztve a tomograf
automata fokusz technoldgiaval elkészitette a felvételeket. Mivel az altalunk tesztelt mindkét
miszer non-kontakt technologidval végzi a méréseket, gy a szemfelszin
cseppérzéstelenitésére nem volt sziikség.

Pentacam HR esetében a 25 scan lizemmaodot alkalmaztuk, s a forgd Scheimpflug-
kamera ugyancsak automatikusan leképezte és analizalta az eliilsé6 szegmentumot. A vizsgalat
az eléz6ekben ismertetett modon tortént. Ezen berendezés automatikusan elvégezte az eliilsé
és hatsd cornedlis felszin adatainak korrekcidjat az optikai és geometriai torzitasokra
(121,122). A Casia SS-1000 és a Pentacam HR készilékek képalkotasi jellegzetessegeit az 1.

tablazat foglalja 6ssze.

1. tdblazat. A Casia SS-1000 és a Pentacam HR jellemzéi.

Casia SS-1000 Pentacam HR
Uzemmod Anterior segment Corneal map Scheimpflug
Fényforras 1310 nm hangolhato lézer 475 nm UV-mentes kék fény

512 per A/B-scan 512 per A/B-scan

Felvételek szama 128 per B/C-scan 16 per B/C-scan

25, 50 vagy 100
Felvételek idétartama 0,2-4,8 mésodperc 0,3 mésodperc 2 mésodperc

Mélységi penetracio 6 mm 4 mm 14 mm
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Az dsszehasonlitd vizsgalatokat meghatarozott sorrendben vegeztik, elészor az eliilsé
szegmentum OCT-vel, majd a Pentacam HR-rel rogzitettink 3-3 egymas utan kdvetkezé
elulsé szegmentum felvételt (azaz 3 ,,anterior segment” scan, 3 ,,corneal map” scan és 3
Scheimpflug-felvétel), s a mérések Aatlagat vetettik statisztikai elemzés ald. Az egyes
vizsgalatok kozott néhany masodperces szlinetet tartottunk. A vizszintes (K1) és fligg6leges
(K2) tengelyben mért axialis keratometrids, valamint astigmatizmus értékeket hasonlitottuk
0ssze a szaruhértya centrdlis 3 mm atmérojii zondjaban. A toréerd kiszdmitdsa soran mindkét
készulék ugyanazon keratometrias refraktiv indexet (1,3375) alkalmazza a totalis corneélis
toréerére, amely csak az eliils6 felszini méréseken alapul (123). A szaruhartya vastagsaganak
mérése az apexben, a térkép centrumaban és a legvékonyabb pontban tortént. Az elilsé
csarnok mélység meghatarozasa soran a bels6é csarnok mélység mérése tortént, amely a cornea

hatulsé felszine és a lencse elllsé felszine kdzotti tdvolsagnak felel meg.

Statisztikai elemzés

A statisztikai analizist SPSS 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) és MedCalc 10.2.0
(MedCalc Software, Mariakerke, Belgium) programokkal végeztik. Kolmogorov-Smirnov
teszt segitségével hajtottuk végre az adatok normalitas vizsgalatat, amennyiben azok normal
eloszlastunak bizonyultak, t-probaval, amennyiben nem kovették a normalis eloszlast, nem-
paraméteres teszttel hasonlitottuk 0Ossze paronként. Ismételt méréses varianciaanalizis
(ANOVA; Analysis of variance) modszerrel tortént a 3 berendezés altal meghatarozott
értékek Osszevetése. Az egyes modszerek kozott az egyezoséget Bland-Altman modellel,
valamint a 95%-0s egyezési hatar (LoA; Limits of agreement) alsé és felsé értékeével
abrazoltuk (124,125). Az ismételhetéség jellemzésére az alanyokon beliili szérast (sy; within-

subject standard deviation), valamint az ismételhetéségi egyitthatdt (a kovetkezé képlet
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segitségével: V2 x 1,96s,) szamitottuk ki (126). A vizsgalon belili és vizsgalok kozotti
megbizhatsagra a Spearman-teszt eredményébdl, illetve az dsszetartozasi egyutthatd (ICC;
intraclass correlation coefficient) értékébol kovetkeztettlink (127,128). Ezen egydtthatd 95%-
os konfidencia intervallumét (95% CI) szintén kiszamoltuk. Egyes tanulmanyok a 0,75 folotti
Osszetartozasi egyltthatot tekintik jo egyezésnek a vizsgalok kozott (129), mas adatok szerint
a koefficiensnek 0,9 folott kell lennie (130). Statisztikailag szignifikansnak tekintettik az

eredményt, amennyiben a p érték kisebb volt, mint 0,05.
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Eredmények

1. A non-kontakt spekular mikroszképia szerepe a cornea vastagsaganak és
endotheliumanak vizsgalataban

Endothel sejtsiiriiség. A 2. tdblazatban foglaltuk 6ssze a mért és korrigalt endothel
sejtszam értékeket, amelyeket a non-kontakt és kontakt spekuldr mikroszkdppal nyertiink.
Mind a nyers, mind a korrigélt sejtsiiriiség szignifikansan magasabbnak adodott a non-kontakt
eszkdzzel (p<0,0001), amely eltérés az 1. és a 2. vizsgalonal egyarant megallapithaté volt.
Tanulményoztuk a nyers és a korrigalt sejtsiiriiség kozotti kiilonbséget, amelyet +10 sejt/mmz-
nek szamoltunk a non-kontakt, -63 sejt/mmz2-nek pedig a kontakt mikroszkopia esetén. Az
atlagos korrigalt sejtszambeli killonbség a két mikroszkép kozétt 452+196 sejt/mm? és
452+215 sejt/mm? volt (95% LoA: +67 és +836 sejt/mm? kozott, valamint +30 és +873
sejt/mm? kozott) (11. &bra). Szignifikans korrelaciot talaltunk az endothel mikroszképok

kozott a sejtszdm eredményeikben (1. vizsgalo: r=0,773, p<0,0001; 2. vizsgal6: r=0,635,

p<0,0001).
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11. abra. A két kilonbozé tipustu endothel mikroszkoppal mért, majd korrigélt endothel
sejtstirtiség értékeinek 6sszehasonlitasa Bland-Altman teszttel (A: 1. vizsgald, B: 2. vizsgalo).
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2. tAblazat. A két vizsgalo altal mért értékek és statisztikai jellemzaik.

1. vizsgalot 2 vizsgalot  PL(VS2 oo skl 95% LoA
' ' vizsgald)
Mért endothel sejtsiiriiség (sejt/mm?)
Non-kontakt SM 2724+284 27154280 0.727 0,94 -205,2 -
(1951-3380) (1964-3281) : (0,87-0,97) +187,7
Kontakt SM 2346199 23354231 0.584 0,84 -250,5 -
(2000-2700) (1950-2850) : (0,72-0,91) +228,6
Korrigalt endothel sejtsiiriiség (sejt/mm?)
Non-kontakt SM 27344287 2726282 0.736 0,94 -205,5 -
(1958-3389) (1968-3290) : (0,89-0,97) +187,8
Kontakt SM 2283+206 22744242 0.695 0,85 -253,7 -
(1953-2767) (1860-2850) : (0,73-0,92) +236,2
Atlagos sejtteriilet (um?)
Non-kontakt SM 371+40 372441 0,94
(296-513) (305-509) 0,717 (0,89-0,97) -21,0-+296
Kontakt SM 429+37 432+42 0,81
(367-503) (352-514) 0,622 (0,67-0,89) -45,1-+187
Sejtméret variacids koefficiense
Non-kontakt SM 3817 3816 0,72
(28-55) (30-58) 0,950 (0,54-0,84) 9.8-+9,7
Kontakt SM 50+7 519 0,35
(37-75) (38-75) 0492 (006-059) 109 *187

1 Atlag+szoras (95% konfidencia intervallum); * Wilcoxon-teszt; ICC = Osszetartozasi egyiitthatd ; Cl =
Konfidencia intervallum; LoA = Egyezési hatar

Atlagos sejtteriilet és variacios koefficiens. A 12. és 13. abra a két endothel
mikroszkdp kiilonbdz6 képelemz6 programjait mutatja be, amikor a felvételeket ugyanazon
személy szaruhdrtyajarol készitettiik. Mind az atlagos sejttertlet, mind a variacios koefficiens
értékeiben statisztikailag szignifikans kulonbséget figyeltink meg a két tipusd spekulér
mikroszkép kozott (p<0,0001). Mindkét vizsgald nagyobb eredményeket kapott a fenti
morfolégiai paramétereket illetéen, amennyiben a kontakt eszkdzzel végezte a kiserletet,
ahogyan azt a 2. tablazat is mutatja. Az atlagos sejtteriilet értékeében az atlagos killonbség a
két miiszer kdzott 58+30 pm? és 60+34 pum? volt (95% LoA: -1 és +118 pm? kozétt, valamint
-7 és +126 pm? kozott). A sejtteriilet variaciés koefficiense tekintetében az eltérés a két
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spekular mikroszkop kdzott 12+9 és 13+11 volt (95% LoA: -5 és +29 kdzott, valamint -8 és
+34 kozott). A Spearman-teszt statisztikailag szignifikans korrelaciét allapitott meg a ket
endothel mikroszkdop kdzott az atlagos sejtteriilet mérésében (1. vizsgalo: r=0,718, p<0,0001;
2. vizsgalo: r=0,640, p<0,0001) (3. tablazat). A teszt nem talalt Osszefliggést a variacios
koefficiens eredményeiben a két spekular mikroszkép kdzott egyik vizsgalo esetében sem (1.

vizsgald: r=0,247, p=0,120; 2. vizsgald: r=0,141, p=0,379).

3. tablazat. A non-kontakt és kontakt spekular mikroszkoppal (SM) mért endothelidlis sejtsiiriiség és a
sejtek morfoldgiai paramétereinek dsszehasonlitasa.

r#

0,635 (p<0,0001)

0,640 (p<0,0001)

s;?srtgi”aslgg Atlagos sejztterulet Variécios koefficiens
(sejt/mm?) (um?)
1. vizsgald
Non-kontakt SM 27344287 371440 38+7
Kontakt SM 22834206 429+37 5047
p* <0,0001 <0,0001 <0,0001
95% LoA -836,2 - -66,8 -1,1-+117,6 -5,1-+29,4
r’ 0,773 (p<0,0001) 0,718 (p<0,0001) 0,247 (p=0,120)
2. vizsgalo
Non-kontakt SM 27264282 372+41 386
Kontakt SM 22744242 432442 5149
p* <0,0001 <0,0001 <0,0001
95% LoA -872,8--30,3 -6,7 - +126,1 -7,5-+33,7

0,141 (p=0,379)
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* Wilcoxon-teszt (Non-kontakt versus kontakt spekular mikroszkop); * Spearman korrelacios egyiitthato;
LoA = Egyezési hatar
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13. abra. A kontakt spekular mikroszkdp altal végzett képelemzés (megszamlalt sejtek: 173

sejt, endotheliélis sejtszam: 2550 sejt/mm?, 4tlagos sejtteriilet: 389 um?, a sejtteriilet variaciés

koefficiense: 48).
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Centralis szaruhartya vastagsag. A 4. és 5. tablazatban tiintettik fel a 3 kilonb6z6
pachymetrias eljarassal mért értékeket, amelyeket az els6 vizsgald figyelt meg. Alacsonyabb
szaruhartya vastagsagértékeket taldltunk az ultrahangos eszkdzzel, mint a non-kontakt
(p<0,0001) és a kontakt spekular mikroszképpal (p=0,170) (14. abra). A centralis corneat
legvastagabbnak a non-kontakt eszktzzel mérték a vizsgalok. A varianciaanalizis a 3
pachymetrias mérémiszer eredményei kozott szignifikdns kilonbséget Allapitott meg
(p=0,01). A két endothel mikroszkop kozott viszont nem talaltunk statisztikailag szignifikans
killonbséget (1. vizsgal6: p=0,190; 2. vizsgaldé: p=0,380) azok pachymetrias értékeit
Osszevetve. Ahogyan azt a 15. dbra mutatja, szignifikdns korrelaciét figyeltiink meg mind a
kontakt és non-kontakt spekular mikroszkopok kozott azok pachymetrids eredményeit
Osszevetve (r=0,739, p<0,0001), mind a non-kontakt mikroszk6p €és az ultrahangos
pachyméter kozott (r=0,912, p<0,0001), mind pedig a kontakt spekular mikroszkop és az
ultrahangos eszk6z kdzott (r=0,715, p<0,0001). Kitiin6 megbizhatdsagrol tajékoztat a magas
dsszetartozasi egyltthatd (ICC>0,90), amelyet a vizsgaldk altal mért cornea vastagsagértékek

Osszevetésekor kaptunk.

4. tablazat. A 3 pachyméter dsszehasonlitasa.

Non-kontakt SM Kontakt SM UH
Atlag+szoras 549+33 543137 53730
(95% CI) (um) (538-559) (531-555) (528-547)
p* (UH vs. SM) <0,0001 0,17 -
Kilénbségtszoras (um) -11,27413,90 -5,56+25,68 -
95% LoA -15,97 - +38,51 -44,77 - +55,90 -
r* (UH-SM) 0,912 (p<0,0001) 0,715 (p<0,0001) -

* Paros t-proba; * Spearman-féle korrelacios koefficiens; LoA = Egyezési hatar ; Cl = Konfidencia
intervallum
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14. abra. A centralis corneavastagsag értékei kozotti eltérés a két spekular mikroszképpal
(SM) és ultrahanggal (UH) Bland-Altman szerint abrdzolva (A: non-kontakt spekular
mikroszkdp és ultrahangos pachyméter, B: kontakt és non-kontakt mikroszkop, C: kontakt

spekular mikroszkop és ultrahangos pachymeéter).

5. tdblazat. A két spekular mikroszkoppal (SM) megfigyelt centralis pachymetrias értékek.

p* (Lvs2 ICC (95%

1. vizsgalo 2. vizsgalo Kulénbségt  95% LoA

vizsgald) Cl)

Non-kontakt 549+33 545+32 0,051 0,94 (0,89-  -3,54+11,02 -25,13 -
SMt (538-559) (535-555) 0,97) +18,06
Kontakt SMt 543+37 544+40 0,660 0,90 (0,81-  +1,22+17,78 -33,62 -

(531-555) (532-557) 0,94) +36,06
p* 0,19 0,83
Kulonbségt 5,71+ 27,41  -0,95+ 27,97
95% LA -59,44 - -55,77 -

+48,02 +53,87
r 0,739 0,753

(p<0,0001) (p<0,0001)

* Paros t-proba (Non-kontakt versus kontakt spekular mikroszkdp); * Spearman-féle korrelacios koefficiens ;
Atlag+szoras (95% konfidencia intervallum) (um); ICC = Osszetartozasi egyiitthatd; Cl = Konfidencia
intervallum; LoA = Egyezési hatér
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15. &bra. A 3 pachymetrids eljaras kozotti korrelacio [A: non-kontakt spekuldr mikroszkdp
(SM) és ultrahangos pachyméter (r=0,912, p<0,0001), B: kontakt spekuldr mikroszkop és
ultrahangos pachyméter (r=0,715, p<0,0001), C: kontakt és non-kontakt spekular mikroszkop
(r=0,739, p<0,0001)].

Vizsgalok kozotti egyezés. A 2. tablazatban részleteztik a 2 vizsgalo altal mért
eredményeket, azok korrelaciojat és koztik az azonossagot. Sem az endothelialis
sejtstirtiségben, sem a morfoldgiai paraméterekben (atlagos sejtterilet, variacios koefficiens)
nem talaltunk szignifikdns kilonbséget a 2 vizsgald mérési eredményeiben (p>0,05). A
szaruhdrtya vastagsagat a kuloénbdzé spekular mikroszkopokkal mindkét vizsgald hasonldénak
talalta, t-préba elvégzése nem igazolt statisztikailag szignifikans eltérést kozottik (p=0,051 a
non-kontakt és p=0,660 a kontakt eszkdz esetében). Habar az atlagos kulénbség a vizsgalok
kozott a sejtsiirtiségben a két mikroszképpal mérve hasonld volt (9+100 sejt/mm? és 9+125
sejt/mm?), a kontakt eszkdz eredményei tagabb egyezési hatarok kozott mozogtak (95% LoA:

-254 és +236 sejt/mm? kozott), amely nagyobb variabilitast jelent a mérések kozétt, mint a
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non-kontakt eszkdz esetében (95% LOA: -205 és +188 sejt/mm? kdzott). Hasonld tendenciét
allapitottunk meg a sejtterlilet és a variacios koefficiens értékeiben is (2. tablazat). Az
endothel sejtsiiriiség és az atlagos sejtméret meghatarozasandl magas 0Osszetartozasi
egyutthatét (ICC>0,94) talaltunk a non-kontakt mikroszkoppal, de a kontakt késziilék
esetében is jO egyezés igazolodott a 2 vizsgald kozott (ICC>0,81). Az ICC értéke a variacios
koefficiens meghatarozésakor 0,75 alatt maradt, ezen bell is erésebb korreléacio igazolddott a

non-kontakt mikroszkop esetében (ICC=0,72), mint a kontakt eszkéznél (ICC=0,35).

2. A szaruhértya toréerejének vizsgalata Scheimpflug-kameraval, automata kerato-

refraktométerrel és cornea topogréaffal

Miiszerek kozotti kulonbség. A kulénbdzé keratométerekkel nyert adatainkat
statisztikai elemzés utan tdbldzatban foglaltuk 6ssze (6. tablazat). A 2 vizsgald altal mért
atlagos keratometrias értéek Pentacam HR-rel 43,40+1,49 D/43,34+1,40 D, automata kerato-
refraktomeéterrel 43,99+1,42 D/43,98+1,44 D, topograffal pedig 43,80+1,38 D/43,83+1,36 D
volt. Szignifikansan alacsonyabb K értékeket talaltunk a Scheimpflug-eszkdzzel, mint a két
konvencionélis keratomeéterrel (p<0,0001, ismételt méréses ANOVA) (16. abra). A Pentacam
HR és a cornea topograf kozott Kisebb kilonbséget talaltunk mind a K1 (1. vizsgalo:
0,30+0,67 D, p=0,004; 2. vizsgéld: 0,33+0,68 D, p=0,002, post hoc Tukey teszt), mind a K2
értékében (1. vizsgald: 0,51+0,75 D; 2. vizsgald: 0,67+0,73 D, p<0,0001) ¢sszehasonlitva a
Pentacam HR és az automata keratométer kozotti killonbség mértékével (K1: 0,60+0,54 D, 1.
vizsgalo; 0,63+0,50 D, 2. vizsgald, p<0,0001; K2: 0,60+0,58 D, 1. vizsgald; 0,66+0,69 D, 2.

vizsgalo, p<0,0001) (17. &bra).
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6. tblazat. A 2 vizsgalo altal rogzitett keratometrias adatok és a 3 madszer ismételhetésége.

Pentacam HR Automata keratométer Cornea topografia
K1 K2 K1 K2 SIM K1 SIM K2

1. vizsgéld
Atlag+SD 43,16x1,61 43,64+1,49 43,76x1,43 44,22+1,49 43,46+1,39 44,15+1,42
(95% CI) (D) (42,69-43,64) (43,19-44,08) (43,33-44,18) (43,78-44,67) (43,05-43,88) (43,72-44,57)
p* 0,592 0,871 0,510 0,508 0,355 0,648
Sw 0,28 0,37 0,36 0,26 0,45 0,46
ICC 0,97 0,94 0,97 0,98 0,93 0,91
(95% CI) (0,95-0,98) (0,91-0,97) (0,95-0,98) (0,97-0,99) (0,88-0,96) (0,86-0,95)

2. vizsgalo
Atlag+SD 43,13%1,52 43,55%1,44 43,76x1,50 44,20+1,47 43,46+1,37 44,21+1,39
(95% CI) (D) (42,68-43,58) (43,12-43,97) (43,32-44,20) (43,77-44,64) (43,05-43,87) (43,79-44,62)
p* 0,812 0,776 0,886 0,536 0,352 0,191
Sw 0,56 0,74 0,1 0,19 0,39 0,35
ICC 0,88 0,80 0,99 0,99 0,94 0,95
(95% CI) (0,81-0,93) (0,70-0,87) (0,99-1,0) (0,98-0,99) (0,91-0,97) (0,92-0,97)

* Ismételt méréses ANOVA a 3 egymast koveté vizsgalati eredmény kozott; s,, = Alanyokon beliili szérés (D);
ICC = Vizsgaldn beliili dsszetartozasi egylitthatd; Cl = Konfidencia intervallum
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16. &bra. ,,Box-and-whisker” diagram a 3 készulékkel mért K1 és K2 értékek szemléltetésere

(p<0,0001). A doboz kdzépsé vizszintes vonala jelli az értékek medianjat, két széle pedig a

kvartiliseket. Az &bra kifejezi a mért értékek terjedelmét is.
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A K1 érték (D),
Pentacam HR és automata keratométer

A K2 érték (D),

- +
= X L0
= ¢ 2 .
?:." 0 - * ‘0 .
S . > e o Atlag
i S I 03
=l ¢ e .
g i O .
e R -1.96 SD
E | -2,0
*
-3 J T J T J T J T J T J T
38 40 42 44 46 48 50
Atlagos K2 érték (D),
Pentacam HR és corneatopograf
7 -
14 *
+1.96 SD
0 - ¢ ¢ . 0.5
* * :
. M' - Atlag
-1 = * . * ~ >
____________________ . S LR
2 - -1,7
*
-3 g T g T ' T g T g T g T
38 40 42 44 46 48 50

Atlagos K1 érték (D),
Pentacam HR és automata keratométer

43



2 o
3
5 .
g 14
< +1.96 SD
- S Y SRS o o
- * 0,6
as 0- LA .
4 2 . s ¢, . Atlag
3E “:‘ -0,6
a3 -1 .' * * ¢
M e * +% o S
4T . -1.96 SD
g 2 - 1,7
£
-3 T T T T T T T
38 40 42 44 46 48 50
Atlagos K2 érték (D),
D Pentacam HR és automata keratométer

17. &bra. A vizszintes (K1) és fliggéleges (K2) tengelyben megfigyelt keratometrids értékek
Bland-Altman szerinti abrazolasa. (A, B: A Pentacam HR és a cornea topograf

0sszehasonlitasa. C, D: A Pentacam HR és az automata keratométer 6sszehasonlitasa.)

Ismételhetdség. Egyik késziilék esetében sem volt szignifikans kilénbség a 3 egymast
kovetd vizsgalat eredményeiben (p>0,05). Az ugyanazon személyen torténé ismételt mérések
kozott legnagyobb variabilitast a Pentacammal talaltunk, a legkisebbet pedig az automata
keratometerrel, amelyre az s, értékébol kovetkeztettlink. A szamitott ismételhet6ségi
egyutthatd - a legnagyobb kulonbség, amely az ismételt mérések kdzott varhatd - Pentacam
esetén 0,79 D/1,55 D (K1) és 1,02 D/2,06 D (K2), a keratométer esetén 1,01 D/0,28 D (K1) és
0,73 D/0,54 D (K2), cornea topograf esetében pedig 1,25 D/1,08 D (K1) és 1,26 D/0,97 D
(K2) volt.

Megbizhatosag. A vizsgéalon bellli Osszetartozasi egyitthatd ertéke alapjan az
automata keratométer mérései (0,97-0,99) megbizhatébbak voltak, mint a Scheimpflug-
kamera (0,80-0,97) és a topograf (0,91-0,95) eredményei. A paros t-préba nem mutatott
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szignifikans eltérést a 2 vizsgaldé mérései kozott egyik készulék esetében sem (p=0,215-
0,983). A vizsgalok kozotti ICC alapjan megbizhatébbnak talaltuk az automata keratométer
(0,99/0,97) és a topograf (0,98/0,97) méréseit a Pentacam HR (0,97/0,95) rendszerrel
szemben, habar a Scheimpflug-kamera esetében is Kitiiné korrelaciot allapitottunk meg a 2

vizsgalo kozott.

3. A hangolhat6 Iézer Fourier domain ellilsé szegmentum optikai koherencia tomografia
és a Scheimpflug-képalkotas megbizhatdsaga és ismételhetésége keratoconusban

Beteg és kontroll csoport kdzotti kiilonbség. A keratoconusos csoportban 28 paciens
szerepelt két oldali betegséggel és ugyancsak 28 betegnél csupan az egyik oldali szemet
vontuk be a vizsgalatokba. Utobbiak kozll 10 személy unilateralis esetnek bizonyult, 15
betegnél a masik szem mar atesett szaruhartya atiltetésen, valamint 3 esetben a masik szemen
a korabbiakban cornedlis kollagén cross-linking kezelést végeztek. A beteg és kontroll csoport
kozott minden egyes eluls6 szegmentum paraméterben statisztikailag szignifikans
kilonbséget figyeltink meg mind a Fourier domain OCT-vel, mind a Pentacam HR-rel
(p<0,0001, Mann-Whitney-teszt).

Miiszerek kozotti kilonbség. Az egészséges egyének csoportjaban szignifikans
kilonbséget talaltunk a két tomograf kozott a keratometrias értékek, a pachymetrias és ACD
eredmények kozott (p>0,05, Wilcoxon-teszt). A keratoconusos betegek esetében az eliilsé
felszini astigmatizmus és a posterior K2 érték kivételével szintén minden elllsé szegmentum
paraméter kapcsan szignifikansan kilonb6zé értéket mért az OCT és a Pentacam. A beteg
csoportban tovabba a legtobb paraméter tekintetében nagyobb kildnbséget és szélesebb
egyezeési hatarokat allapitottunk meg a két miiszer kdzott az egeszségesekhez viszonyitva (7-
10. tablazat, 18. abra).
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18. abra. A Fourier domain OCT és Pentacam HR altal mért eluls6é felszini astigmatizmus
értékek kozotti kulonbség Bland-Altman szerint abrazolva egészséges egyénekben (A) és
keratoconusban szenvedékben (B).
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Ismételhetdség. A statisztikai elemzés nem talalt szignifikéans eltérést sem az eliilsé
szegmentum OCT (p=0,062-0,70, normal csoport; p=0,113-0,979; keratoconus, ismételt
méréses ANOVA), sem a Pentacam HR (p=0,06-0,815, normal csoport; p=0,207-0,783;
keratoconus) egymas utan kovetkezé 3 mérése kozott egyik paraméterben sem. A mérési hibat
tikrozo alanyokon bellli szérast és a vizsgalon belili megbizhatésagot (ICC) a 7-10.
tablazatokban tlntettik fel. Az egészséges egyenek korében az ismételt mérések kozotti
kiilonbséget kisebbnek talaltuk a Fourier domain OCT, mint a Scheimpflug-kamera esetében,
ha a hatso felszini K1, K2 és astigmatizmus, valamint az apikalis pachymetrias értékeket
vizsgaltuk. Keratoconusban azonban minden egyes keratometrias és astigmatizmus érték,
apikalis vastagsadg és ACD értékek esetén kisebb eltérés volt az eliils6 szegmentum OCT
méréseikor. Az ismételhetéség altalanossagban mindkét berendezéssel jobbnak bizonyult
egészsegesekben minden keratometrids méréskor és a legvékonyabb, illetve centralis
corneavastagsag meghatarozasakor, mint keratoconusban.

Megbizhat6sag. Az egészséges csoportban a hatsd keratometria és astigmatizmus,
ACD és apikalis vastagsag mérését Fourier domain OCT-vel megbizhat6bbnak talaltuk, mint
a Scheimpflug-rendszerrel.  Keratoconusban megbizhatésadg tekintetében az eliilsé
szegmentum OCT szintén felilmulta a Pentacam HR-t a keratometrids, astigmatizmus és

apikalis pachymetrias méréseit tekintve.
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7. tAblazat. Elulsé és hatulsé keratometria (K1, K2) és astigmatizmus (ast) értékek a normal csoportban.

Elllsé Hatulsé
K2 K1l ast K2 K1 ast
Optikai koherencia tomogréafia
Atlagt 44,28+1,68 43,33+1,54 0,95+0,42 -6,32+0,26 -6,0+0,23 0,33+0,09
(43,83-44,73) (42,92-43,74) (0,84-1,06) (-6,39--6,25)  (-6,06--5,94)  (0,30-0,35)
p* 0,604 0,204 0,416 0,567 0,243 0,70
Sw 0,174 0,200 0,217 0,031 0,030 0,030
CR 0,481 0,555 0,601 0,087 0,084 0,084
IcC 0,988 0,984 0,777 0,985 0,982 0,885

(0,981-0,993) (0,975-0,990) (0,675-0,856) (0,976-0,991) (0,972-0,989) (0,826-0,928)
Magas felbontasu Scheimpflug-kamera

Atlagt 44,19+1,71 43,24+1,54 0,96+0,45 -6,47+0,29 -6,16+0,25 0,32+0,11
(43,74-44,65) (42,83-43,65) (0,84-1,08) (-6,55--6,39)  (-6,23--6,09)  (0,29-0,35)

p* 0,544 0,413 0,471 0,523 0,513 0,06

Sw 0,169 0,170 0,103 0,064 0,056 0,066

CR 0,468 0,472 0,285 0,177 0,156 0,182

IcC 0,992 0,991 0,95 0,962 0,964 0,690
(0,987-0,995) (0,986-0,995) (0,922-0,969) (0,940-0,976) (0,945-0,978) (0,563-0,794)

Optikai koherencia tomogréfia vs. magas felbontast Scheimpflug-kamera
p** 0,001 <0,0001 0,958 <0,0001 <0,0001 0,327
N 0,09+0,69 0,09+0,58 -0,01+0,20 0,15+0,10 0,16+0,09 0,01+0,08
Kulénbségt

(-0,10-027)  (-0,06-0,25)  (-0,06-0,05)  (0,12-0,18)  (0,14-0,18)  (-0,01-0,03)
9506 LoOA  -1,27-+145 -105-+123 -040-+039 -0,05-+035 -0,01-+033 -0,14-+0,16

1 Atlag+standard deviacio (95% konfidencia intervallum) (D), * Ismételt méréses ANOVA, ** Wilcoxon-teszt,
sw= Alanyokon belli szoras (D), CR = Ismételhetsségi egyiitthatd, ICC = Osszetartozasi egyutthatd, LoA =
Egyezési hatar

8. tAblazat. Elulsé és hétulsé keratometria (K1, K2) és astigmatizmus (ast) értékek keratoconusban.

Elllsé Hatulsoé
K2 K1 ast K2 K1 ast
Optikai koherencia tomogréafia
Atlagt 50,7246,06 47,28+5,46 3,44+1,82 -7,74+1,15 -7,07+1,06 0,67+0,41
(49,4-52,03)  (46,09-48,46) (3,04-3,83) (-7,99--7,49) (-7,31--6,84) (0,58-0,76)
p* 0,321 0,770 0,50 0,648 0,602 0,760
Sw 0,395 0,458 0,490 0,084 0,063 0,11
CR 1,094 1,269 1,357 0,233 0,174 0,305
IcC 0,997 0,995 0,942 0,995 0,997 0,940

(0,995-0,998) (0,992-0,996) (0,918-0,960) (0,993-0,997) (0,995-0,998) (0,916-0,959)
Magas felbontasu Scheimpflug-kamera

Atlagt 50,86+7,14  47,1746,61  3,68+2,03 -7,69+1,28  -6,86+1,25  0,840,44
(49,31-52,41) (45,74-48,60) (3,24-413)  (-7,97--742) (-7,13--659)  (0,74-0,93)

p* 0,783 0,376 0,223 0,616 0,714 0,525

Sw 0,563 0,752 0,699 0,182 0,198 0,211

CR 1,560 2,084 1,937 0,505 0,550 0,584

icc 0,994 0,989 0,892 0,982 0,977 0,799

(0,991-0,996) (0,984-0,993) (0,849-0,925) (0,974-0,988) (0,968-0,985) (0,725-0,858)
Optikai koherencia tomogréfia vs. magas felbontast Scheimpflug-kamera
p** 0,007 <0,0001 0,097 0,128 <0,0001 <0,0001
Kalonbségt -0,14+3,03 0,11+3,15 -0,24+1,17 -0,05+0,67 -0,21+0,63 -0,17+0,44
(-0,80-0,52)  (-0,58-0,79)  (-0,50-0,01)  (-0,20-0,10)  (-0,35--0,07) (-0,26--0,07)
95% LOoA -6,09-+581 -6,08-+6,29 -255-+205 -136-+127 -144-+102 -1,04-+0,70

T Atlag+standard deviacio (95% konfidencia intervallum) (D), * Ismételt méréses ANOVA, ** Wilcoxon-teszt,
sw= Alanyokon belli szoras (D), CR = Ismételhetsségi egyiitthatd, ICC = Osszetartozasi egyutthatd, LoA =
Egyezési hatar
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9. tdblazat. Szaruhértya vastagsag (CT) az apexben és a legvékonyabb helyen (Min
CT), valamint az eliilsé csarnok mélység (ACD) értékek a normal csoportban.

Center CT Apikdlis CT Min CT (um) ACD (mm)
(Hm) (Hm)
Optikai koherencia tomogréafia
Atlagt 542432 544432 537432 3,09+0,42
(533-551) (536-553) (529-546) (2,97-3,2)
p* 0,116 0,062 0,270 0,580
Sw 6,99 1,505 7,914 0,041
CR 19,362 4,170 21,922 0,115
IcC 0,963 0,998 0,969 0,991
(0,943-0,977) (0,997-0,999)  (0,951-0,981)  (0,986-0,994)
Magas felbontasu Scheimpflug-kamera
Atlagt 554430 555430 551431 2,97+0,45
(546-562) (547-563) (542-559) (2,85-3,09)
p* 0,158 0,815 0,088 0,679
Sw 4,454 7,334 4,133 0,327
CR 12,337 20,316 11,451 0,906
IcC 0,980 0,960 0,983 0,765

(0,969-0,988) (0,938-0,976)  (0,973-0,990)  (0,659-0,848)
Optikai koherencia tomogréfia vs. magas felbontast Scheimpflug-kamera
p** <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Kalonbségt -12,46+11,90 -10,93+10,9 -13,64+10,09  0,13+0,23
(-15,61--9,30)  (-13,82--8,04)  (-16,34--10,94) (0,07-0,19)
95% LoA -35,78 - +10,87 -32,29 - +10,43 -33,41-+6,13 -0,31 - +0,57

1 Atlag+standard deviacio (95% konfidencia intervallum), * Ismételt méréses
ANOVA, ** Wilcoxon-teszt, s,=Alanyokon beliili széras, CR=Ismételhetésegi
egylitthatd, ICC=0sszetartozasi egyiitthatd, LoA=Egyezési hatar

10. tablazat. Szaruhértya vastagsag (CT) az apexben és a legvékonyabb helyen (Min
CT), valamint az eliilsé csarnok mélység (ACD) értékek keratoconusban.

Center CT Apikdlis CT Min CT (um) ACD (mm)
(pm) (pm)
Optikai koherencia tomogréafia

Atlagost 459+46 467+47 439+55 3,47+0,36
(449-469) (457-477) (427-451) (3,39-3,55)

p* 0,717 0,564 0,979 0,113

Sw 8,40 2,555 19,869 0,055

CR 23,26 7,077 55,038 0,153

IcC 0,970 0,997 0,907 0,978

(0,957-0,980) (0,996-0,998)  (0,869-0,936) (0,968-0,985)
Magas felbontasu Scheimpflug-kamera

Atlagost 487+45 476452 458454 3,27+0,37
(477-496) (465-488) (446-469) (3,19-3,35)

p* 0,207 0,424 0,765 0,355

Sw 5,983 5,556 4,70 0,046

CR 16,574 15,389 13,02 0,128

icc 0,984 0,989 0,992 0,987

(0,977-0,989) (0,984-0,993)  (0,989-0,995) (0,981-0,991)
Optikai koherencia tomogréfia vs. magas felbontast Scheimpflug-kamera
p** <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Kiilonbségt -27,54+23,02 -9,30+21,08 -18,46+25,14  0,21+0,15
(-32,57--22,52) (-13,88--4,73)  (-23,92--13,01) (0,17-0,24)
95% LoA -72,65-+17,52 -50,62 - +30,02 -67,74 - +30,82 -0,09 - +0,50

1 Atlag+standard deviacio (95% konfidencia intervallum), * Ismételt méréses
ANOVA, ** Wilcoxon-teszt, s,=Alanyokon belili sz6ras, CR=Ismételhetdségi
egyiitthatd, ICC=0sszetartozasi egyiitthatd, LoA=Egyezési hatar
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Megbeszeéles

1. A non-kontakt spekular mikroszkdpia szerepe a cornea vastagsaganak és

endotheliuméanak vizsgalataban

A spekular mikroszkdpiat 1968-ban David M. Maurice fejlesztette ki, 1975-ben és
1976-ban Ronald A. Laing, valamint William M. Bourne és Herbert E. Kaufman vezette be a
klinikai gyakorlatba (113,131). A kontakt spekuldr mikroszkdpia széles kdrben alkalmazott
eljaras a cornedlis endothelium in vivo vizsgalatdra, amely a szaruhartyafelszin
bedomboritdsaval jar. Ezzel szemben a non-kontakt spekular mikroszkopia a szem érintése
nélkil képes leképezni a cornea endothelidlis sejtrétegét. Az endothelidlis sejtsiriiség a
szaruhdrtya egészségi allapotanak fontos markere. A normalis dregedés, kilonféle betegsegek
és traumak mind-mind endothelsejt pusztuldssal jarnak. Ezért az endothel mikroszkopia széles
indikacios kore Kiterjed a bullosus keratopathia, herediter szaruhartya dystrophiak, cornea
ectasidk, kontaktlencse-viselet, diabeteses keratopathia, glaucoma és uveitis eseteire, trauma
utani, szlrkehdlyog mitétet kovet6 Aallapotokra, valamint perfordlé és lamellaris
keratoplasztika utan a transzplantatum vizsgalatéra, illetve graft rejekcio megéallapitasara és
nem utolsé sorban a donor corneak vizsgalatara (17-26,132-134).

Tanulményunkban a spekular mikroszkopok két tipusanak dsszehasonlitasat vegeztik
Mind a non-kontakt, mind a kontakt spekular mikroszkép a beépitett szoftvere segitségével
elemezte a felvételeket és a szamolashoz allanddé nagysdgu teriiletet Aallitottunk be.
Szignifikdnsan magasabb endothelialis sejtszamértékeket figyeltink meg a non-kontakt
miuszerrel, a két mikroszkop kozotti kilonbség figyelemre méltd volt. Ezen eltérés oka a
berendezések eltéré képalkotdsaban keresendd, valamint a két miaszer kulénbdzé képelemzé

programjanak kdszonhet6. Kordbban emlitettlik és részleteztiik, hogy a mikroszkopok fizikai
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torvényszertiségei befolyasoljak a nagyitast (15,99-104), ezen megfigyelés jelentésége
azonban vizsgalatainkban csekélynek bizonyult. A non-kontakt késziilék automata fokusz
technoldgiaval jeleniti meg az endothel sejtréteget anélkil, hogy a szaruhartya felszinét
megvaltoztatna, igy az endothelialis képalkotast befolyasolja a szaruhartya gorbilete (15). A
kontakt mikroszkop ezzel szemben bedomboritja a corneét, ezzel sima felszint biztositva, ahol
a beesési sz6g megegyezik a visszaverodés szdgével (99,100). A kontakt fej dsszenyomija,
illetve eltavolitja a precornedlis kdnnyfilmet, ennél fogva a fénynek csupan a cornea rétegein
kell keresztiilhaladnia (80). A non-kontakt mikroszkdp esetében azonban két tovabbi
torokdzeggel is szamolnunk kell, nevezetesen a levegével és a konnyfilmmel, amelyek szintén
befolyasoljak a spekularis képalkotast. A két endothel mikroszkop kdzotti kilonbség masik
oka az eltéré képelemzo technikdjuk. Ahogyan azt korabban szemléltettik (12. és 13. &bra), a
két készllék szoftvere nem egyforman azonositotta a sejthatrokat. A kontakt miszer tébb
esetben tévesen érzékelte a sejtszéleket, amely hiba folytan nagyobb meéretii, szabalytalan
(sokszogletii) alak( sejtek kerlltek felismerésre. Ezaltal tehat a kontakt spekular
mikroszkoppal - s talan mas képelemzé programmal szintén (135) - nagyobb atlagos
endothelialis sejtméretet (kdvetkezményesen alacsonyabb sejtszamot) és magasabb variaciés
koefficiens értékeket kaptunk. Ugyancsak a kontakt technikaval nagyobb kiilonbséget és
variabilitast taldltunk a két vizsgalé méresei kozott.

A Bland-Altman elemzés a mérési hiba mindkét komponensét kifejezi, nevezetesen a
szisztematikus hibat (atlagos kilonbség) és a Véletlen hibat (a 95%-0s egyezési hatar
szélessége) egyarant. Az ultrahangos pachymeéterrel szignifikdnsan alacsonyabb corneélis
vastagsagot mertlink, mint a non-kontakt spekuldr mikroszkoppal, kozo6ttik azonban az
egyezési hatéar elfogadhatéan sziik volt. Legvastagabb értékeket a non-kontakt eszkdzzel
figyeltiink meg. A két mikroszkop eredménye 6sszehasonlithato volt, bar kdztik az egyezési

hatart kétszer olyan szélesnek talaltuk, mint a non-kontakt spekular mikroszkop és az
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ultrahang kozott. Ezen eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy a tesztelt Uj
fejlesztésii non-kontakt endothel mikroszkop és a masik két konvencionalis pachyméter a
klinikai gyakorlatban egymaéssal nem helyettesithet6. A mérési kiloénbségek oka a mér
kordbban részletezett fizikai torvényszeriisegek mellett az lehet, hogy mind a kontakt
mikroszko6pos technika, mind az ultrahangos pachymetria a cornea érintésével jarnak és a
spekularis hegyet (atméréje 3 mm), valamint az ultrahangos méréfejet (atméréje 1,5 mm)
nehéz a szaruhartya ugyanazon pontjara helyezni (105,136). Kiemelendé azonban, hogy
szignifikdns korrelaciét talaltunk a harom miszer vastagsag eredményei kozott azokat
paronként 0sszehasonlitva, s ugyancsak kivalo egyezést észleltiink a két vizsgdlé mérései
kozott mindkét spekular mikroszkopot figyelembe véve.

Az endothelialis sejtstiriség mérésekor kapott eredményeinket 0sszevetve az
irodalomban kodzolt értékekkel, a 11. tablazat attekintésekor megallapithatjuk, hogy a
megjelent tanulmanyok egyike sem talalt olyan jelentés kilonbséget az endothel
mikroszkdpok két tipusa kozott, mint a jelen tanulmany. Ezen figyelemre mélto eltérés oka
pontosan nem ismert, magyardzhatja azt a miuszerek eltér6 kalibracidja és hasznalata,
valamint a bevalasztasi kritériumok kulonbozésége (vizsgalt személyek életkora és
népcsoportok) (35,137). Doughty és Zaman metaanalizise szerint 535+1,96 sz0ras érték pum
(473-597 um) az éatlagos cornea vastagsag a kaukézusi populaciéban (138). Vizsgalatunk
eredményével 6sszhangban Mddis és mtsai. (33), Nichols és mtsai. (34), illetve Tam és mtsai.
(35) szintén az ultrahangos pachyméterrel végzett mérési adatokat talaltak alacsonyabbnak a
spekular mikroszkopokkal 6sszehasonlitva, ahogyan azt az 12. tablazatban részletezzilk. Nem
talaltunk azonban olyan tanulményt az irodalomban, amely eredménye szerint a non-kontakt
mikroszkdppal mért szaruhartya vastagsdg magasabbnak adddott, mint a kontakt endothel

mikroszkdppal.
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11. tdblazat. A nemzetkozi irodalmi adatok attekintése a cornea endothelsejtjeinek vizsgalata soran nyert
eredmények tilkrében (az utobbi 10 év kutatésait figyelembe véve).

Spekulér Vizsgalt Eletkor ~ Endothel - Atlagos -y, s
Szerzok mikroszkdp/modszer  személyek  (év) sejtszam sejtterlet koefficienst
P y (sejt/mm2)t (m?)t
Cheung & Cho non-kontakt/automata norml 20-29 3242+256 310,3+24,7 47,7+9,8
(2000) (139) non-kontakt/retraced 28844260  349,4+31,4  26,5+2,9
DOUg?Pé?()ZOOO) non-kontakt normal 6-83 3529+537
Rao (2000) (8) non-kontakt normal indiai 20-87 2525337 403,6+63  35,8+6,9
1 *
Witfen (2000) kontakt normal 46 2723+366 2745
(114)
non-kontakt 2445+425
Madis (2002)* (55) normal 71
kontakt 24714393
Hara (2003) (25) non-kontakt normal 26,2 27651323
kontakt/automata 27961271
Klais (2003) (48)  kontakt/félautomata normal 32,7 30824282
kontakt/kézi 3076+298
. non-kontakt/center , 2765+304
Nichols (2003) (34) 1 ontakt/kézi normal 30 27924270
Padilla (2004) (13) non-kontakt ;:ﬁ;”l‘rf; 20-86  2798+307  363+40,3  32,5:3,7
Kltzm?fzo()ZOOS) non-kontakt/corners normal 34 26341186 28+4.9
de Sanctis (2006) non-kontakt 1/retraced . 2502+334 408+66,3 32,947
(141) normal 35,4
non-kontakt 2/center 2687+391 381,5+64,8 32,7+6,2
HaShem('l""g)(ZO%) non-kontakt normal irani 52,7 1961+457  537+137,4 24,1471
non-kontakt 1 2602+457
- +
Prinz (2007) (142) non-kontakt 2/automata normél 47 24731204
non-kontakt
2/félautomata ZERE
Y“”"a(”l%zom) non-kontakt normal kinai 10-98 29324363  347+46 3345
Doughty & Oblak p
(2008) (135) non-kontakt/AUTO normal 449 2575+227 391+36 31,4+3,6
Sopapornamorn i . .
(2008) (143) non-kontakt normal thai 45,7 2624+325 39,4+8,2
Tt 2734+287 371+40 387
Szalai (2011)* normal 45,2
Vil 2283+206 429+37 507

t Atlag+szoras
* Konverzios faktort alkalmaztak
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Mindharom altalunk alkalmazott berendezés rendelkezik elénydkkel és hatranyokkal.
Az ultrahangos pachyméter elonyei kozé tartozik, hogy elvégzése egyszerii, alacsony
koltségli, az eszk6z hordozhatd, valamint mérései jol reprodukalhatéak, megbizhatdak és
kevéssé vizsgalofuggoek (136,144,145). A spekular mikroszkopok nagy feloldasu képeket
szolgaltatnak a cornea legbels6 sejtrétegérél, amennyiben a szaruhértya optikailag tiszta.
Hegesedés, oedema, pigmentacid azonban mind limitalé tényezoi a képalkotasnak (16,47).
Az endothel mikroszképok az ultrahangos pachyméterhez képest tobbletinforméaciot
nyljtanak az endothelsejtek strtiségérél és morfoldgiai jellemzéirél. A kontakt mikroszkop,
illetve az ultrahangos eszkdz helyi érzestelenités utan alkalmazhatdk, mivel azok érintik a
szaruhartyat. Ezen minimalisan invaziv eljarasok kellemetlenséget jelentenek a vizsgalt egyén
szamara, s nem utols6 sorban epithel sériilést és iatrogen fertézést okozhatnak (145). A non-
kontakt endothel mikroszkop, nem invaziv eljarasrol 1évén szd, kedveltebb a betegek korében,
de a vizsgalok is elényben részesitik egyszerti kezelhetéségének, gyors elemzé programjanak
kdszonhet6en, valamint non-invaziv tulajdonsdga miatt a mérés is objektivebb vele. Mindezen
tul a szaruhértya centralis része mellett 6 periférias ponton is képes felvételeket késziteni az
endotheliumrdl és elemezni azokat.

Tapasztalatainkat 0sszegezve elmondhatd, hogy az endothelidlis sejtstiriség és
sejtmorfoldgia tekintetében szignifikans kilonbséget és gyenge dsszefuiggést talaltunk a non-
kontakt és a kontakt spekuldr mikroszkopok, illetve azok automata képelemzé programjai
kozott. Ezért a két diagnosztikus berendezés egymassal vald helyettesitését a gyakorlatban
nem javasoljuk, azaz egy adott beteg kdvetésére célszerti mindig a korabbiakban alkalmazott
miuszert hasznélni. A szaruhértya vastagsdg mérésekor a non-kontakt mikroszkop és az
ultrahang kozott figyeltink meg szignifikdns kiloénbséget, valamint erés korrelacié volt a
harom eszkdz kozott. Igy a tesztelt pachymétereket megbizhatonak talaltuk, am azok

egymassal valo helyettesitését szintén nem tanacsoljuk a mindennapi klinikai gyakorlatban.
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12. tdblazat. A nemzetkézi irodalomban ismertetett pachymetrids vizsgéalatok adatai, kiilénos tekintetettel a
két tipusi spekuldr mikroszkopias, illetve ultrahangos mérési eredmeényekre [kontakt spekuldr mikroszkopia
(CSM), non-kontakt spekuldr mikroszkdpia (NCSM), ultrahang (UH) ultrahang biomikroszkdpia (UBM),
optikai koherencia tomografia (OCT)].

Eszkoz Kalénbség (um) ]
Elsd szerzé . Vizsgalt személyek
1. 2. 3., 4. (2.-1. eszkdz)t
Bovelle (1999) normal &
31) NCSM UH 32 (p<0,001) szembetegség
N NCSM UH CSM 28 (p<0,0001) normal &
MOd'(%gOOl) UH CSM NCSM 68 (p<0,0001)  keratoplasztika
NCSM UH Chl it 33(p<0,001)
Médis (2001) o el ,
(32) UH Scanning-slit ~ NCSM, CSM 22 (p=0,01) normal
NCSM,
Ul ol Scanning-slit B =t
Nichols (2003) UH NCSM Scanning-slit 18M I
(34) UH Scanning-slit NCSM 39N
Suzuki (2003) NCSM UH Scanning-slit 23 (p<0,001)* norml
(36) Scanning-slit UH NCSM 1 (p<0,001)*

Tam(?fg;m) UH NCSM UBM 22 (p<0,001) norml
Kawa?§7§2004) NCSM UH Scanning-slit 11 (p<0,001) LASIK utén
Kawa?§8§2005) NCSM UH Scanning-slit ghA keratoconus
Fujioka (2007) . _ normal &

(41) NCSM UH Scheimpflug 1 (p=0,67) szembetegség

Lam & Chen . .

(2007) (40) NCSM Scheimpflug 7 (p<0,01) normal

Zhao (2007) NCSM UH 14 (p<0,001) LASIK elétt

(39) NCSM UH 4 (p=0,002) LASIK utén
C|0I|r223()2008) UH Scheimpflug 1A LASIK utén
K'm( 4%’08) ocT UH 26 (p<0,001) norml

UH Scheimpflug O™ “:‘fii‘””'”g' 45 (p<0,0001)**
Fukuda (2009) . . Scheimpflug, o .
(44) Scanning-slit UH ocT 20 (p<0,0001) normal
Scheimpflug, .
UH oCT Seanning-siit 2 (p<0,0001)
Prospero Ponce  Scheimpflug UH OCT 7 (p<0,0005) normal

(2009) (45) OCT UH Scheimpflug 8 (p<0,0005)

. CSM NCSM 6 (p=0,17) )

Madis (2010) normal

UH NCSM CSM 12 (p<0,0001)

T Tekintet nélkil a 3., 4. eszkozre

NA Nem all rendelkezésre adat
* A 3 eszkdz kozott
** A 4 eszkoz kozott
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2. A szaruhdrtya toréerejének vizsgalata Scheimpflug-kameraval, automata kerato-
refraktométerrel és cornea topogréaffal

Az els6 valddi keratométer (oftalmométer) Hermann von Helmholtz nevéhez fizédik
az 1850-es évek elején, majd munkajat Louis Emile Javal és Hjalmar August Schiotz
fejlesztették tovabb. A korai keratométerek megalkotésandl - feltételezve a cornea szférikus
visszaveré felszinként valé mikodését - azt az alapelvet hasznaltak fel, hogy a szaruhartya
gorbileti sugara kiszamithat6 egy ismert nagysagu és tavolsagban elhelyezked6 objektum és
annak a szaruhartyarol visszavert képe méretei alapjan (146). Az 1820-as években mar
megtortént a keratoszkopia elvének leirdsa (Ferdinand Cuignet), 1880-ban pedig Antonio
Placido létrehozta a napjainkban is hasznalatos keratoszkopok el6djét (147). Egy évszéazaddal
késébb megindult a folyamat digitalizalasa, amely nagyiramu fejlédés a mai napig nem
fejez6dott be. Ennek eredményeként a szaruhartya gorbiletének meghatarozasa ma mar egyre
inkdbb a szofisztikalt 3 dimenzids topografokkal, tomografokkal torténik (pasztazd-réslampa,
Pentacam, Galilei, eliils6 szegmentum OCT) (63,64). Ezen ellls6 szegmentum analizalo
készllékek elényei a konvencionalis keratométerekkel és topografokkal szemben a
Iényegesen pontosabb leképezés, illetve hogy szinte a teljes elulsé és hatulsd
szaruhartyafelszinr6l képesek automata tizemmaodban informéaciot biztositani és pachymetriai
adatokat szolgéaltatni (148-150).

Jelen tanulmanyban a nagy felbontasi Pentacam keratometrids adatait hasonlitottuk
Ossze automata keratométer és cornea topograf mérési eredményeivel. Egészséges
szaruhartyakban mindkét vizsgal6 szignifikansan alacsonyabb dioptriaértékeket figyelt meg a
Scheimpflug-tomograffal, mint a két hagyomanyos eszkdzzel, habar a kilonbség csupan 0,3-
0,7 D kozott ingadozott. Eredményeinkhez hasonléan més szerzék is alacsonyabb K értéket
mértek Pentacammal, mint cornea topogréffal és automata keratometerrel (64,151-153). Egy

korabbi 0sszehasonlité vizsgalat nem mutatott Ki szignifikans kulénbséget egy Scheimpflug-
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kamera (Galilei: dupla Scheimpflug-kamera Placido-gytrtis technikaval kombindlva),
valamint egy cornea topograf (atlagos K értékek kozott: -0,08+0,14 D) és egy manualis
keratometer (0,05+0,13 D) kozott, azonban a két utdbbi készilék eredményei kdzott igen
(0,13+0,13 D) (64). Kawamorita és mtsai. a Pentacam és topograf eredményei kdzo6tt hozzank
hasonloan szignifikans kilonbséget észleltek (K1: -0,44+0,37 D; K2: -0,26+0,41 D, p<0,01)
(152). Egy masik vizsgélat habéar szinte elhanyagolhato kilonbséget irt le a Pentacam és az
automata keratomeéter K értékei kozott (atlagos K értékek kdzott: -0,046 D), az eredmények
joval szélesebb egyezési hatarok kozott szorddtak (95% LoA: -1,32 D és +1,23 D kdzott),
mint esettinkben (151).

A fent leirt killonbségek oka a keszilékek eltéré képalkotési szabalyaiban rejlik. A
hagyomanyos keratométerek a szaruhartya gorbuleti sugarat mérik a 2 nevezetes tengelyben,
a szaruhartya kdzépsé 3 mm-es teriiletében, amely a cornedlis felszin 6%-anak felel meg
(147,154). A videokeratoszkdpok koncentrikus Placido-gyiiriiket vetitenek a szemfelszinre, s
a konnyfilmen a gyiriik alakjabol és torzulasabdl kovetkeztetnek a szaruhartya gorbiletére és
alakjara, ez alapjan pedig szinkddolt térképeket allitanak elé. Ezen készilékek mar a
corneafelszin tobb mint 60%-at képesek feltérképezni, a hatsod felszinrél azonban tovabbra
sem képesek adatot szolgaltatni. A mai cornea topografok a szaruhartya szabalyossagat és
aszimmetriajat is jellemzik, amely paraméterek keratoplasztika utan, sziirkehalyog és refraktiv
miitétek kapcsan, valamint trauma, kontaktlencse-viselet és szaraz szem betegség esetén
birnak jelentéséggel (116,155-158). Mind a keratométerek, mind a topografok gdrbuleti
sugarat mérnek, amelyet a standardizalt keratometrias refraktiv index (1,3375) segitségével
alakitanak at toréero értékké (106). A Scheimpflug-elven mikédé rendszerek ezzel szemben a
szaruhartya valodi alakjat és felszini egyenetlenségeit detektaljak azaltal, hogy a 360°-ban
korbeforgd Scheimpflug-kamera 25, 50, vagy 100 rétegfelvéetelt készit az elils6

szegmentumrdl. A késziilék az elevaciobdl szarmaztatja a szaruhartya gorbuleti és a téréerd
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értékeit, ezen kivil az elilsé és hatulsé felszin elevacids paraméterei alapjan alkotja meg a
teljes cornea vastagsagi térképét. A szaruhartya gorbilete és a szinkodolt térképek nagyban
fuggenek a mérés soran alkalmazott referenciatengelytél (149). A Placido-elven miikddé
topogréfok a cornea vertexre meréleges tengelyt (,,vertex normal” vagy V K tengely)
hasznaljak referenciaként, amikor a videokeratograf optikai tengelye meréleges a szaruhértya
felszinére (159). A Pentacam kameraja az optikai tengely mentén forog, amely
konfiguréacidban a cornea alakja teljesen szimmetrikus mind a hat meridianban.

Megjegyzend6, hogy a klasszikus Scheimpflug-képalkotas optikai torzitassal jar,
mivel a fény az elilsé szegmentum kulénbdz6 refraktiv tulajdonsadga strukturdin halad
keresztul és verodik vissza, igy egy adott képlet az el6tte 1évon keresztiil latszik (azaz példaul
a lencse eliils6 része a cornea hatso és ellls6 felszinén keresztiil). Tovabba geometriai torzitas
is felléphet a targy, a lencse és a film sikjanak speciélis elrendezése miatt. Mindezek folytan a
keletkezett Scheimpflug-felvétel korrekcidjat javasoljak (104,160-163). A kereskedelmi
forgalomban kaphaté nagy felbontasi Pentacam szoftvere azonban a megfelel6é algoritmus
segitségével automatikusan korrigalja az altala mért eliilsé szegmentum paramétereket
(esettinkben mind az eliilsé csarnok mélyseget, mind a szaruhartya gorbuletét) (121,122).

Vizsgalatunk nem talalt szignifikans kilénbséget két fuggetlen vizsgald eredményei
kozott egyik keratometrids berendezés tekintetében sem. A kodztuk lévo kifejezett korrelacio a
miiszerek nagyfokl megbizhatdsagat jelzik. Habar mindharom keratométer vizsgalatai
megbizhatoak voltak, az automata keratométerrel folytatott ismételt mérések kozott talaltuk a
legszorosabb Osszefiiggést. A berendezések ismételhetéségének vizsgalatakor az automata
keratométer egymast koveto vizsgalati eredményei tiintek a legkonzisztensebbnek (legkisebb
variabilitas), a Pentacam HR és cornea topograf hasonld paramétereivel 6sszevetve.

Az 1j, nagy felbontast biztositdé Pentacam szamos elénnyel rendelkezik a korabbi

valtozatokhoz képest. Kivald6 mindségii rétegfelvételeket készit az 1,45 Megapixeles forgd
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kamergjaval és 1380 valddi elevaciés mérépont (felvételenként) alkalmazésaval sokkal
pontosabban képezi le a szaruhartya rétegeit, az eliils6 csarnokot és a szemlencsét. Nagy
fenytorési hibaval rendelkezé betegek vizsgalatat aktiv beépitett fixaciés pont segiti. Ezen
kivul specialis milencse szimulacios szoftvere képes megjeleniteni a lencse posztoperativ
helyzetét méar a belltetés elétt (58). Egyik Ujabb alkalmazéds pedig a Belin-Ambrosio
keratoconust detektaldé modul, amely tulajdonképpen az eliilsé és hatsé szaruhartyafelszin
elevacidjat jeleniti meg egy legjobban illeszked6 referenciafelszinhez viszonyitva, s ezt
kombinalja a pachymetrias térképpel, a cornea vastagsagi profiljat (vastagsag térbeli profilja,
vastagsag szazalékos novekedése a periféria felé) jellemzé adatokat is feltiintetve. Ez az
alkalmazas a korai vagy szubklinikus keratoconus felismerésében, valamint a refraktiv
mitétek kovetkeztében kialakuld ectasiak kockazatdnak felmérésében jelent segitséget. A
gyart6 masik fejlesztése a pupilla kamera (Pupil Camera Optic), amely a szaruhartya
atmérojének (white-to-white distance) meghatarozdsara alkalmas a miulencsetervezés,
kontaktlencse-illesztés és refraktiv sebészeti eljarasok soran.

Osszefoglalva, ebben a tanulmanyban szignifikans kiilonbséget allapitottunk meg a
Pentacam HR, egy automata kerato-refraktométer és egy cornea topograf keratometrias
eredményei kozott. Mindhdrom készulék méréseit megbizhaténak és jol ismételhetének
talaltuk, habar az automata keratométer mindkét fenti jellemzé tekintetében jobbnak bizonyult
a masik két miiszerrel szemben, ezzel hangsulyozva a hagyomanyos modszer ,,gold standard”
jellegét a szaruhartya toréerejének meghatarozasaban. A Pentacam, az automata keratométer
és a cornea topograf azonban a mindennapi klinikai gyakorlatban egyméssal nem

helyettesitheté a méréseik kdzott észlelt szignifik&ns killonbség miatt.
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3. A hangolhat¢ Iézer Fourier domain ellilsé szegmentum optikai koherencia tomografia
és a Scheimpflug-képalkotas megbizhatdsaga és ismételhetésége keratoconusban

Az optikai koherencia tomogréfia viszonylag fiatal képalkoté modszernek tekinthet6
az orvostudomanyban, az 1990-es évek elején kezdték alkalmazni ezen technikat, amely
mikrométer felbontasd, 3 dimenzios felvételeket biztosit in vivo bioldgiai strukturakrol (164).
Az OCT az ultrahanghoz hasonléan a visszaverodott hullamok késését veszi alapul (164). A
tudomany fejlédésével azonban a kezdeti technoldgia szamos fejlesztésen és specifikacion
ment keresztiil, sorra eredményezve az egyre részletgazdagabb és kiterjedtebb mélységi
penetraciot nyujtd, ugyanakkor biztonsagosabb diagnosztikus berendezéseket. A Fourier
domain OCT készulék esetében a minta karrol és a mozdulatlan referencia karrdl visszavert
feny kombindcidja jon létre, s a rendszer ezt, mint interferencia spektrumot érzékeli, majd
Fourier transzforméacio alkalmazasaval allitja el6 az axialis felvételt. A hangolhat6 lezer OCT
a Fourier domain tomografok Gjabb fejlesztése, amely hullamhossz-hangolt 1ézer fényforrast
hasznal (165,166). Ez az Gjitas szamos elénnyel bir a time domain, illetve a spektralis domain
OCT keészulékekhez képest. A hangolhatd lézer OCT gyorsabb (a kép rogzitésének ideje 0,3
masodperc a ,,corneal map” lzemmddban és 0,2 — 4,8 masodperc az ,,anterior segment”
uzemmodban), mint a korabbi fejlesztések ezzel csokkentve a paciens mozgasabdl adodo
miitermékek zavard hatasat (111,166). A berendezés nemcsak magas axialis és transzverzalis
képfelbontast engedélyez, de a szdveti penetracidja is rendkivil mély (6 mm-es mélységi és
16 x 16 mm horizontalis és vertikalis iranyd felvételek). Nem elhanyagoland6 tovabba, hogy
az 1310 nm-es hullamhossznak, ezaltal a bees6é fény nagyfoku vizben valé abszorpcidjanak
kdszonhetéen a vizsgalatok biztonsagosabbak (a retinat a fény alig 6%-a éri el), valamint
mélyebb scleralis penetracid és az irido-cornealis sz0g struktarainak pontosabb leképezése
val6sulhat meg (111,167,168). Az ,,anterior segment” izemmaddot alkalmazva a 3 dimenzids

felvétel 128 B-scan-t (keresztmetszeti képet) tartalmaz, amelyek kozil minden egyes 512 A-
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scan-bol all, amig a ,,corneal map” mdd esetében a 3D kép 16 B-scan-t tartalmaz 512 A-scan-
b6l dsszeadddva (10. abra). Az optikai koherencia tomogréafia ezaltal magasabb felbontast
(néhany mikron) képes elérni, mint a komputer tomogréfia vagy a magneses rezonancia
képalkotas (169). Ebbol kifolyolag is illetik ezen non-invaziv technikat az optikai biopszia
elnevezéssel (170,171).

Osszehasonlito tanulmanyunk masik diagnosztikus eszkézeként a forgd Scheimpflug-
kamerdk magas képfelbontast biztosité valtozatat alkalmaztuk. Ahogyan azt méar a
kordbbiakban részleteztlik, a Pentacam HR a fénykepeszetbsl ismert Scheimpflug-szabalyt
veszi igénybe a képalkotasahoz. A berendezés ennek kdszonhetéen éles keresztmetszeti
felvételeket készit a tobbek kdzott a szaruhartyarol limbustol limbusig (5. abra).

Jelen tanulmanyban szignifikdns kulonbséget allapitottunk meg minden eliilsé
szegmentum paraméterben az egészséges €s keratoconusos egyének kozott akar a Fourier
domain OCT-vel, akar a Pentacam HR-rel vizsgaltunk. Ezen eredményiink dsszhangban van
kordbbi szerzék kozleményeivel (60,78,96,119,172,173). Mindkét vizsgalati csoportban
Kisebb variabilitast talaltunk 3 ismételt mérés kozott az ellilsé szegmentum OCT-vel, mint a
Pentacam HR-rel, amennyiben a hatulsdé corneélis felszin keratometrids és astigmatizmus
értékeit, valamint az apikalis vastagsagértékeket hataroztuk meg. Li és mtsai. vizsgalatukban
automata és manualis pachymetrias méréseket végeztek Visante OCT-vel és egy réslampa
OCT-vel egészséges egyéneken (174). Eredményeinkhez hasonlé alanyokon belili széras
értékekrol (sorrendben 6,9 um és 5,5 um), ismételhetéségrol (13,6 um és 10,8 um) és ICC
értékekrol (0,96 és 0,98) tajékoztattak a szaruhartya vastagsdganak manudlis mérése soran
(174). A Kkeratometrias és astigmatizmus értékek tekintetében mindkét tomograffal jobb
ismételhet6ség igazolodott egészséges szemeken, azonban ugyanezt a tendenciat nem

figyeltiik meg a pachymetrias eredményeinkben.
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Mivel a centralis szaruhartya vastagsag és a csarnok mélység meghatarozasa
manuélisan tortént az OCT-vel és automatikusan a Pentacam eszkOzzel, ez az eltérés
feltételezhetéen befolyasolja a két berendezés ismételhetéségét. Tovabba a Fourier domain
OCT-vel valdjaban hat kezdeti ellilsé szegmentum mérés tortént minden Kisérleti személyen,
amelynek kdszdnhetéen mind a vizsgald, mind a paciensek némiképp faradtabbak lehettek a
Scheimpflug-kameras felvételek alatt, amely ugyancsak rontja az utdébbi maodszer
ismételhetoségét. Egy maésik 0Osszehasonlité tanulményban a szerz6k magasabb fokl
ismételhetoséget talaltak a szaruhartya kdzponti vastagsagat illetéen Visante OCT késziilékkel
mind egészséges (ismételhet6ségi egyltthatd 4,63 és 7,68 um kdzétt), mind keratoconusos
személyek esetén (ismételhet6ségi egyitthatd 7,17 és 15,24 um kozott), habar az ICC értékeik
hasonléan alakultak sajat eredményeinkhez viszonyitva (ICC>0,9 mindkét csoportban) (175).
Két Scheimpflug-képalkotast vizsgald tanulmany kimagasldé ICC értékeket irt le és magas
ismételhet6ségi egyltthatdt szamitott (14,1 um) a centralis pachymetrias méréseket tekintve
mind egészséges (ICC=0,994), mind keratoconusos szemek esetén (ICC=0,988) (176,177).

Jelen vizsgalatunkban a diagnosztikus berendezések miikddését befolyasoldé mérési
hiba mindkét komponensét figyelembe vettiik. A szisztematikus hibat a gépek kozotti atlagos
kilonbségként, a veletlen hibat az egyezesi hatar szélességeként ertékeltik. Az elilsé
szegmentum OCT és a forgd Scheimpflug-kamera mérései kozotti atlagos kilénbség
altalaban nagyobb volt keratoconusos egyénekben az egészséges csoporttal dsszevetve, s az
egyezési hatarok is szélesebbnek bizonyultak a betegek esetében. Grewal és mtsai. szintén
egy OCT készilék és egy Scheimpflug-eszkéz centralis pachymetria eredményeit
hasonlitottak 0ssze egészséges és keratoconusos cornedkban, viszont joval alacsonyabb
kilonbséget (egészséges: 1,5 um; keratoconus: 2,2 um) és keskenyebb egyezési hatért
(egészséges: -16,32 és 13,34 um kozott; keratoconus: -19,08 és 23,53 um kdzott) irtak le a két

tomogréaf kozo6tt, mint ahogyan azt sajat tanulmanyunkban megfigyeltiik (173). Azonban egy
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Ujabban megjelent kdzlemény, amely a hangolhat6 1ézer eliilsé6 szegmentum OCT készilékek
egy prototipusat és egy Scheimpflug-kamerat vizsgalta, nagyobb kiilonbséget talalt a centralis
cornedlis vastagsag eredményekben (-42,83+£30,9 um kilénbseg; 95% LoA: -103,40 és 17,73
um kozott) a ket gep kozott és kisebb eltérést az ACD értékekben (-0,03+0,17 mm kilénbség;
95% LoA: -0,35 és 0,31 mm kozott) egészséges egyének esetén, mint sajat Kisérletiink (178).
A jelen tanulmanyban egy uj fejlesztésti hangolhatd l1ézer ellilsé szegmentum OCT és
egy magas felbontasé Scheimpflug-képalkotd eszkdz Osszehasonlitd vizsgalatat végeztik
egészséges és keratoconusban szenvedd egyének esetében. A tesztelt diagnosztikus
berendezések potencialis klinikai jelentéségét a keratoconus betegség felismerésében a
kovetkezok adjak: a teljes szaruhartya vastagsaganak mérése, valodi elevacios adatok és
térképek mind az eliils6, mind a hatulsé cornedlis felszinr6l. Ezek az Gj kifinomult mérési
technikdk a megfelelé kezelési eljards kivalasztdsdban (korrekcio szemiveggel vagy
kontaktlencsével, kollagén cross-linking, intracornealis gytri), az esetleges miitét
megtervezésében (elilsé lamellaris vagy perforald keratoplasztika), valamint a posztoperativ
kovetés soran egyarant a klinikus rendelkezésére allnak. Elemzésink a keratometrias,
pachymetrias és ellilsé csarnok mélységi adatok tekintetében statisztikailag szignifikans
kilonbséget tart fel az eluls6 szegmentum OCT és a Pentacam HR kdzott. Ezen eltérést a két
mddszer kulénbdzé optikai tulajdonsagainak és szamitési eljarasainak tulajdonithatjuk,
amelyeket az el6z6ekben mar részleteztiink. Emellett azonban a Bland-Altman-féle elemzés
megfelel6 egyeziséget talalt a két tomograf eredményei kozott. Mindkét diagnosztikus eszkoz
mind egészséges, mind keratoconusos szemeken megbizhaté ellilsé szegmentum méréseket

produkalt, s az ismételhetoséguket is hasonlonak talaltuk.
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Uj eredmények sszefoglalasa és klinikai jelentéségiik

1. Az eredményeinkkel bizonyitottuk, hogy a tesztelt kontakt és non-kontakt spekular
mikroszkop képelemzé programja egészséges szaruhartyak vizsgalata soran nem egyforman
azonositotta az endothelidlis sejthatarokat. A kontakt berendezés tobb esetben tévesen
érzékelte a sejtszéleket, amely hiba folytan nagyobb méretii, szabalytalan alaki sejtek
kerultek felismerésre. Ezaltal tehat a kontakt spekular mikroszkoppal nagyobb atlagos
endothelialis sejtméretet, alacsonyabb sejtszdmot és magasabb variacids koefficiens értékeket
kaptunk. Ugyancsak a kontakt technikaval nagyobb kiilonbséget és variabilitast talaltunk a két
vizsgalo mérései kozott. A szaruhartya vastagsdg meghatarozasakor a non-kontakt
mikroszkdp és az ultrahang kozott figyeltiink meg szignifikans kilonbséget, viszont Kifejezett
korreléci6 volt a harom pachyméter kozott.

2. A Pentacam HR, az automata kerato-refraktométer, illetve a cornea topograf
keratometrids méréseit egyardnt megbizhaténak és jol ismételhetének talaltuk. A két fiiggetlen
vizsgalo eredményei kozott, illetve ugyanazon egeszséges személyen folytatott ismételt
mérések kozott levé nagyfok( korrelacié alapjan az automata keratométer mind a
megbizhatésadg, mind az ismételhetéség tekintetében kivalébbnak bizonyult a masik két
miiszerrel szemben, igazolva a klasszikus mddszer ,,gold standard” szerepét a szaruhartya
toréerejének meghatarozéasaban.

3. Mind a Fourier domain eluls6 szegmentum OCT, mind a forgé Scheimpflug-kamera
segitségével nagy felbontassal megjelenithetéek az eliils6 szegmentum képletei, s azokroél
automatikus elemzések allithatok elé. Tanulmanyaink szerint ezen tulajdonsagok nem csak
egészséges szaruhartyak kivizsgalasaban mutatkoznak hasznosnak, de elényeik keratoconusos
szemek esetében még Kifejezettebbé valnak. Mindkét képalkotd rendszer megbizhatd és jol
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ismételhet6 elills6 szegmentum méréseket végzett mind egészséges, mind keratoconusos
személyekben, amely a két tomografnak a keratoconus betegség sziirésében és kdvetésében

egyarant jelentékeny szerepét hangsulyozza.
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Summary of new results and their clinical relevance

1. Our findings emphasize that software options of the tested contact and non-contact
specular microscopes do not equally identify the endothelial cell borders in healthy corneas.
The result is that, for the contact microscope image software, a few or even many cells are
reported to have erroneously larger areas and to be more irregular in shape. As with any such
errors this will result in higher average cell size and thus lower cell density, and higher
coefficient of variation values being obtained. We also detected higher difference and greater
variability between the measurements of the two operators when using the contact method.
The non-contact specular microscope measured significantly different corneal thickness
values than the ultrasound pachymeter; however, strong correlations were observed between
the 3 pachymetry devices.

2. Our findings suggested that keratometry measurements of the high resolution
Pentacam, automated Kkerato-refractometry and corneal topography were reliable and
repeatable. However, the strong correlation between two independent investigators and
repeated measurements on the same subject indicated that automated keratometry was the
most repeatable and reliable method. Therefore, conventional automated keratometry is
considered to be the gold standard for evaluating corneal power.

3. Both the Fourier domain anterior segment OCT and the rotating Scheimpflug-
camera can provide high resoution anterior segment scans as well as automatic analysis of the
recorded images. Based on our findings, these properties seem to be beneficial not only in the
examination of healthy corneas, but these advances become more pronounced in keratoconus.
Both imaging systems produced reliable and repeatable anterior segment analyses in healthy
and in keratoconus patients, which emphasizes a considerable role of both tomographers in

screening and following patients with keratoconus.
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