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ÖZET

Giriş: Bu çalışmanın amacı, vernal keratokonjunk-
tivitli hastalarda topikal siklosporin A %0.05 kulla-
nımının kısa dönem etkilerini araştırmaktır.

Gereç ve Yöntem: Vernal keratokonjunktivit tanı-
sı koyulan 17 olgu semptomların değerlendirildiği
allerjik konjunktivit sınıflaması (yok, hafif, orta,
ağır) ve bulguların değerlendirildiği 5-5-5 allerjik
konjunktivit şiddet dereceleme skalası (hafif, orta,
ağır) ile sınıflandırıldı. Tüm olgulara topikal siklos-
porin A %0.05 başlanarak 1, 3 ve 6. aylarda değerlen-
dirildi. İstatistiksel analizde ki-kare testi kullanıldı.

Bulgular: Olguların yaş ortalaması 14 ± 3.5 (12\5:
erkek\kız) yıl idi. Tedavi öncesi 11 (%64.7) ağır hi-
peremi, 1 (%5.9) ağır mukoid sekresyon, 11 (%64.7)
ağır kaşıntı ve 1 (%5.9) ağır göz yaşarması mevcut-
tu. Tedavi sonrası altıncı ayda ağır semptom hiçbir
olguda gözlenmedi. Hiperemi 1 (%5.9) olguda, mu-
koid sekresyon 12 (%70.5) olguda, kaşıntı 12
(%70.5) olguda, göz yaşarması 7 (%41.1) olguda
altıncı ayda tamamen tedavi edildi. Hiperemi (p<
0.001), mukoid sekresyon (p< 0.001), kaşıntı (p<
0.001) ve göz yaşarmasındaki (p< 0.01) değişimler

ABSTRACT

Objective: The aim of this study to investigate
short term effects of topical cyclosporin A 0.05% in
patients with vernal keratoconjunctivitis.

Materials and Methods: Seventeen patients di-
agnosed vernal keratoconjuntivitis were classified
with allergic conjunctivitis classification (absent,
mild, moderate, severe) to evaluate symptoms and
5-5-5 exarbation grading scale for allergic conjunti-
vitis disease (mild, moderate, severe) to evaluate
findings. Topical cyclosporin A (0.05%) was applied
to all patients and they were evaluated in 1st, 3rd

and 6th months. Chi-square test was used for statis-
tical analysis.

Results: Mean age was 14 ± 3.5 (male\female:
12\5). There were 11 (64.7%) severe hyperemia, 1
(5.9%) severe mucous discharge, 11 (64.7%) severe
itching and 1 (5.9%) severe tearing before the treat-
ment. Severe symptoms weren’t observed in any ca-
ses after the treatment in 6th month. Hyperemia in
1 (5.9%) case, mucous discharge in 12 (70.5%) cases,
itching in 12 (70.5%) cases, tearing in 7 (41.1%) ca-
ses were treated completely in 6th month. Alterati-
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G‹R‹fi
Vernal keratokonjunktivit, hayatın erken

dönemlerinde, sıklıkla erkek çocuklarda görü-
len, mevsimsel düzelmeler ve alevlenmelerle
karakterize bir konjunktivit tipidir[1]. Hastalık
en sık 11-13 yaş arasında görülür. Erkeklerde
kızlara oranla iki kat daha sık rastlanır[2]. Baş-
langıcı sıklıkla bahar ve yaz aylarında iken, se-
rin aylarda gerileme görülür[1]. İklimle doğru
orantılı olarak hastalık en sık Orta Doğu ve Ak-
deniz kıyılarınca izlenmektedir. Hastalığın pal-
pebral, limbal ve mikst olmak üzere üç formu
vardır[2]. Palpebral tipte üst tars konjunktiva-
sında dev papillaların oluşturduğu kaldırım ta-
şı görünümü, mukus aşırı salgılanması, kapak-
larda ödem ve konjunktiva tutulumu ön plan-
da iken; limbal tipte üst limbustan korneaya
uzanan alanda inflamatuvar tutulum ve veje-
tasyonlar, psödogerontokson görünümü, Hor-
ner-tarantas noktaları ve punktat epitelyopati
görülür. Mikst tipte her iki tipin de özelliklerini
görmek mümkündür[1,2]. 

Topikal siklosporin A bilindiği gibi kuru göz
tedavisinde kullanılan immün baskılayıcı bir
ajandır[3,4]. Etki mekanizmasına bakıldığında
konjunktivadaki aktive lenfosit sayısında an-
lamlı bir şekilde azalma sağladığı saptanmış-

tır[4]. Siklosporin A, T hücre aktivasyonunu en-
gelleyerek aktive T hücreden salgılanan sitokin
ve interlökinlerin neden olduğu inflamasyonu
baskılar[5]. Bu etkilerinden dolayı vernal kerato-
konjunktivit tedavisinde de kullanılmakta-
dır[6]. 

Biz bu çalışmada topikal siklosporin A
%0.05’in vernal keratokonjunktivit hastaların-
da kısa dönem etkilerini araştırdık. 

GEREÇ ve YÖNTEM
Çalışmaya vernal keratokonjunktivit tanısı

ilk defa koyulan ve daha önce tedavi ve ek ilaç
almayan 17 olgu dahil edildi. Etik kurul ona-
yı alınarak hastalar bilgilendirildi ve yazılı
onamları alındı. Klinik bulguların şiddet skor-
laması maskeli tek gözlemci tarafından yapıl-
dı. Bulgular ise biyomikroskobik muayenede
görülenler dikkate alınarak kayıt altına alındı.
Olgular allerjik konjunktivit sınıflamasına gö-
re hiperemi, mukoid sekresyon, kaşıntı ve göz
yaşarması semptom ve bulguları dikkate alı-
narak sınıflandırıldı[7]. Semptomlar değerlen-
dirilirken hastaların verdiği ifadeler de dikka-
te alındı. Burada olgular şiddetine göre dört
dereceye ayrıldı: 0- Yok, 1- Az, 2- Orta, 3- Ağır
(Tablo 1)[7]. Olgular ayrıca, bulguların ön
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istatistiksel değerlendirmede anlamlıydı. 5-5-5
allerjik konjunktivit şiddet dereceleme skalasına
göre tedavi öncesi 9 (%53) olgu hafif, 7 (%41.1) ol-
gu orta, 1 (%5.9) olgu ağır olarak sınıflandırıldı. Al-
tıncı ayda 11 (%64.7) olgu hafif, 5 (%29.4) olgu or-
ta, 1 (%5.9) olgu ise ağır olarak tespit edildi. Bulgu-
lardaki değişiklikler, istatistiksel değerlendirmede
anlamlı olarak saptanmadı.

Sonuç: Vernal keratokonjunktivit hastalarında to-
pikal siklosporin A %0.05 kullanımı, kısa dönemde
semptomlarda anlamlı bir gerilemeye neden olabil-
mektedir.

(Asthma Allergy Immunol 2011;9:79-85)

Anahtar kelimeler: Vernal keratokonjunktivit,
siklosporin A

Geliş Tarihi: 28/02/2011  •  Kabul Ediliş Tarihi: 30/03/2011

ons in hyperemia (p< 0.001), mucous discharge (p<
0.001), itching (p< 0.001), tearing (p< 0.001) were
significant in statistical evaluation. Mild 9 (53%) ca-
ses, moderate 7 (41.1%) cases, severe 1 (5.9%) case
were classified according to 5-5-5 exarbation gra-
ding scale for allergic conjuntivitis disease before
the treatment. Mild 11 (64.7%) cases, moderate 5
(29.4%) cases, severe 1 (5.9%) case were established
in 6th month. Alterations in the findings weren’t es-
tablished significantly in statistical evaluation.

Conclusion: To apply topical cyclosporin A %0.05
in patients with vernal keratoconjuntivitis may ca-
use to symptomatic regression significantly in short
term.

(Asthma Allergy Immunol 2011;9:79-85)

Key words: Vernal keratoconjunctivitis, cyclospo-
rin A

Received: 28/02/2011  •  Accepted: 30/03/2011



planda olduğu bir sınıflama olan, 5-5-5 aller-
jik konjunktivit şiddet dereceleme skalasına
göre de puanlandı (Tablo 2)[8]. Daha sonra pu-
anlar toplanarak vernal keratokonjunktivit
için özelleşmiş olan puan aralıklarından dere-
celeme yapıldı. Burada olgular; hafif (0-100
puan arası), orta (100-200 puan arası) ve ağır
(200 puan ve üstü) olmak üzere üç kategoriye
ayrılarak sınıflandı. 

Gruplama işlemi yapıldıktan sonra tüm ol-
gulara topikal siklosporin A (%0.05) günde iki
defa bir damla olmak üzere başlandı. Olgular 1,
3 ve 6. ayda kontrole çağrıldı. Her kontrolde ay-
rıntılı biyomikroskobik muayene ve semptom-
lar için ayrıntılı sorgulama yapıldı. Tüm bulgu-
lar kayıt altına alındı. İstatistiksel hesaplamalar
ki-kare testi kullanılarak yapıldı. 

BULGULAR
Çalışmaya dahil edilen olguların (kız\erkek:

5\12) yaş ortalaması 14 ± 3.5 (en küçük\en bü-
yük: 9\21) yıl idi. Olguları semptomların ön
planda olduğu allerjik konjunktivit sınıflaması-
na göre yaptığımız derecelendirmeye göre de-
ğerlendirdiğimizde, hiperemi; 11 (%64.7) olgu-
da üçüncü derece, 5 (%29.4) olguda ikinci dere-
ce, 1 (%5.9) olguda birinci derece iken, altı ay-
lık tedavi sonrası üçüncü derece hiperemi hiç-
bir olguda gözlenmezken, ikinci derece 5
(%29.4) olguda, birinci derece 11 (%64.7) olgu-
da vardı (Tablo 1)[7]. Hiperemi olmayan 1
(%5.9) olgu gözlendi. İstatistiksel analizde p<
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Tablo 1. Allerjik konjunktivit semptom s›n›flamas›* 

Hiperemi

0 Yok

1 Az: Kadran tarz›nda küçük vasküler dilatasyonlar ve pem-
be renk

2 Orta: Konjunktivaya yerleflmifl orta boy vasküler dilatas-
yonlar ve k›rm›z› renk

3 A¤›r: Büyük yayg›n vasküler dilatasyon, kemozisin efllik et-
ti¤i veya etmedi¤i k›rm›z› renk

Mukoid sekresyon

0 Yok

1 Az: Özellikle alt fornikste küçük mukoz konglomeratlar

2 Orta: Özellikle alt fornikste sabahlar› rahats›z eden daha
büyük mukoz konglomeratlar

3 A¤›r: Fornikslerden kapak kenarlar›na ve karanküle taflan
büyük mukoz konglomeratlar ve sabahlar› gözlerde yap›flma
hissi

Kafl›nt›

0 Yok

1 Az: Ara s›ra olan gözü kafl›ma iste¤i

2 Orta: S›k s›k olan gözü kafl›ma iste¤i

3 A¤›r: Sürekli gözü kafl›ma iste¤i, s›kl›kla kuru gözle birlikte

Göz yaflarmas›

0 Yok

1 Az: Sporadik

2 Orta: Hasta taraf›ndan alg›lanan rahats›zl›k yapan yaflarma

3 A¤›r: Kuruyan göz kapaklar› ve gözün efllik etti¤i kal›c›
göz yaflarmas›80

* 7 no’lu kaynaktan al›nm›flt›r.

Tablo 2. 5-5-5 allerjik konjunktivit fliddet dereceleme skalas›* 

100 puan aral›¤› 10 puan aral›¤› 1 puan aral›¤›

Klinik • Kald›r›m tafl› görünümünde • Blefarit • Üst kapak konjunktivas›nda papilla 
Bulgular aktif dev papilla

• Limbusta jelatinöz infiltrat • Papiller proliferasyon • Alt kapak konjunktivas›nda follikül

• Eksfolyatif epitelyal keratopati • Horner-Tarantas noktalar› • Kapak konjunktivas›nda hiperemi

• Korneada kalkan fleklinde ülser • Bulber konjunktivada ödem • Bulbus konjunktivas›nda hiperemi

• Alt kapak konjunktivas›nda • Yüzeyel punktat keratopati • Lakrimal efüzyon
papiller proliferasyon

Skor 100 puan x pozitif bulgu say›s› 10 puan x pozitif bulgu say›s› 1 puan x pozitif bulgu say›s›.

Toplam 0-500 puan 0-50 puan 0-5 puan

* 8 no’lu kaynaktan al›nm›flt›r.



0.001 olarak hesaplandı. Mukoid sekresyon; 1
(%5.8) olguda üçüncü derece, 8 (%47) olguda
ikinci derece, 4 (%23.5) olguda birinci derece,
dört olguda ise saptanmadı. Altı aylık tedavi
sonrası, üçüncü ve ikinci derece mukoid sekres-
yon hiçbir olguda gözlenmedi. Birinci derece
mukoid sekresyon 5 (%29.4) olguda gözlenir-
ken, 12 (%70.6) olguda gözlenmedi. İstatistiksel
analizde p< 0.001 olarak hesaplandı. Kaşıntı te-
davi öncesinde; 11 (%64.7) olguda üçüncü de-
rece, 3 (%17.7) olguda ikinci derece, 2 (%11.7)
olguda birinci derece, bir olguda da yok iken,
tedavi sonrası altıncı ayda üçüncü ve ikinci de-
rece kaşıntı saptanmadı. Birinci derece kaşıntı

10 (%58.9) olguda saptandı. Yedi (%41.1) olgu-
da ise kaşıntı saptanmadı. İstatistiksel değerlen-
dirmede p< 0.001 olarak saptandı. Göz yaşar-
ması tedavi öncesinde 1 (%5.9) olguda üçüncü
derece, 5 (%29.4) olguda ikinci derece, 8 (%47)
olguda birinci derece iken, 3 (%17.7) olguda
göz yaşarması saptanmadı. Altı aylık tedavi
sonrasında üçüncü ve ikinci derece göz yaşar-
ması saptanmadı. On (%58.9) olguda birinci
derece göz yaşarması gözlenirken, 7 (%41.1) ol-
guda gözlenmedi. İstatistiksel hesaplamada p<
0.01 olarak hesaplandı (Şekil 1).

5-5-5 allerjik konjunktivit dereceleme skala-
sına göre yapılan skorlamada ise tedavi öncesi 9
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fiekil 1. Allerjik konjunktivit semptom s›n›flamas›na göre yap›lan de¤erlendirmede semptomlar›n tedavi öncesi ve ay-
lara göre de¤iflimi[7].



(%53) olgu hafif, 7 (%41.1) olgu orta, 1 (%5.9)
olgu  ağır olarak sınıflandı. Bu sınıflamada bul-
gular ön plandaydı ve skorlamalarda bu dikka-
te alındı (Tablo 2,3). Olguların son kontrolle-
rinde 11 (%64.7) olgu hafif, 5 (%29.4) olgu or-
ta, 1 (%5.9) olguda hafif olarak tespit edildi. İs-
tatistiksel değerlendirmede p> 0.05 bulunarak
bulgulardaki değişimlerin anlamlı olmadığı
saptandı (Tablo 3). 

TARTIfiMA 
Vernal keratokonjunktivit, çoğunlukla bila-

teral tutulum gösteren, çocuklar ve genç eriş-
kinleri etkileyen, tekrarlayan ataklarla karakte-
rize ve inflamatuvar bir hastalıktır[9]. Histolojik
olarak incelendiğinde inflamasyonda yüksek
miktarda eozinofil, mast hücresi, mononükleer
hücre ve CD4+ T lenfositlerin görülmesi hasta-
lığın kökeninin daha çok allerjik kaynaklı oldu-
ğunu göstermektedir[10,11]. CD4+ T lenfositleri
salgıladıkları sitokin türlerine göre iki gruba ay-
rılır. Tip I hücreler çoğunlukla geç tip aşırı du-
yarlılığın ilerlemesinden sorumlu olan interlö-
kin (IL)-2, interferon-gama, tümör nekroz fak-
törü beta salgılar. Tip II hücreler ise çoğunlukla
immünglobulin E (IgE) izotipine uyan mast
hücreleri ve eozinofillerin büyümesi ve farklı-
laşmasını uyaran IL-3, IL-4, IL-5, IL-10 ve IL-13
salgılar[12]. Vernal keratokonjunktivitli hastala-
rın konjunktival biyopsi örneklerinde Th2 hüc-
reler izlenirken, IL-3, IL-4 ve IL-5 mRNA’larının
artmış ekspresyonu gösterilmiştir[13-15]. Vernal
keratokonjunktivit gelişiminde bu interlökin-
lerin dışında “substans P” ve “nöral büyüme
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Asthma Allergy Immunol 2011;9:79-85 83

Tablo 3. Bulgular›n tedavi öncesi ve son kontrolde karfl›laflt›r›lmas› ile iyileflme yüzdeleri

Bulgular Tedavi öncesi Tedavi sonras› ‹yileflme (%)

Kald›r›m tafl› görünümünde aktif dev papilla 8 6 25

Limbusta jelatinöz infiltrat 1 1 -

Eksfolyatif epitelyal keratopati - - -

Korneada kalkan fleklinde ülser - - -

Alt kapak konjunktivas›nda papiller proliferasyon - - -

Blefarit 6 6 -

Papiller proliferasyon 6 - 100

Horner Tarantas noktalar› 3 1 67

Bulber konjunktivada ödem 4 1 75

Yüzeyel punktat keratopati 3 - 100

Üst kapak konjunktivas›nda papilla 3 - 100

Alt kapak konjunktivas›nda follikül 1 - 100

Kapak konjunktivas›nda hiperemi 17 11 35

Bulbus konjunktivas›nda hiperemi 16 6 63

Lakrimal efüzyon 14 9 36
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Tedavi öncesi

fiekil 2. 5-5-5 allerjik konjunktivit fliddet dereceleme ska-
las›na göre de¤erlendirmede bulgular›n tedavi öncesi ve
tedavi sonras› aylara göre da¤›l›m›[8].



faktörü” gibi nöromediyatörlerin de rol aldığı
gösterilmiştir[16,17]. Ayrıca, vernal keratokon-
junktivitli hastaların konjunktivalarında östro-
jen ve progesteron reseptörlerinin ekspresyo-
nunda artış olduğu gözlenmiş ve seksüel hor-
monların da hastalığın gelişiminde etkisinin ol-
duğu bildirilmiştir[17,18]. Vernal keratokonjunk-
tivit hastalarının bir kısmının öz geçmişinde as-
tım, egzema, allerjik rinit gibi atopik hastalıkla-
rın öyküsü olsa da hastalık tamamen IgE ba-
ğımlı değildir. Hastalığın etyopatogenezinde
birçok faktör rol oynasa da immün, sinir ve en-
dokrin sistem patolojileri ön plandadır[17]. Has-
talığın başlıca semptomları kaşıntı, fotofobi,
yanma hissi ve göz yaşarmasıdır[1,2,17]. 

Siklosporin, sıklıkla organ transplantasyonu
sonrası kullanılan immün sistemi baskılayıcı bir
ajandır[19]. Topikal olarak ise Sjögren sendromu,
Mooren ülseri, oküler skatrisyel pemfigoid, lig-
nöz konjunktivit, vernal keratokonjunktivit ve
atopik konjunktivit gibi geniş oküler kullanım
alanlarına sahiptir[3,6,20-24]. Siklosporin, T hücre
aktivasyonunu engelleyerek aktive T hücreden
salgılanan sitokin ve interlökinlerin neden ol-
duğu inflamasyonu baskılar[5]. 

Pucci ve arkadaşları 24 hastada %2’lik topi-
kal siklosporin kullandıkları çalışmalarında
semptom ve bulgularda belirgin bir iyileşme ol-
duğunu ve serum eozinofilik katyonik prote-
inin azaldığını bildirmişlerdir[25]. Keklikçi ve
arkadaşları ise vernal keratokonjunktivit tanısı
ile topikal siklosporin A %0.05 tedavisi başla-
dıkları 54 hastada yaptıkları çalışmalarında
oküler semptomlar ile konjunktiva sitolojisin-
deki değişiklikleri karşılaştırmışlar, üç ay so-
nunda oküler semptomlardaki iyileşme ile bir-
likte konjunktiva impresyon sitolojisinde infla-
matuvar hücrelerin yoğunluğunda azalma tes-
pit etmişlerdir[26]. Avunduk ve arkadaşları kor-
neal tutulumda daha belirgin olmak üzere
semptom ve bulgularda iyileşme olduğunu bil-
dirmişlerdir[27]. Akpek ve arkadaşları ise topikal
siklosporin A’nın steroide dirençli atopik kon-
junktivitlerdeki etkilerini araştıran çalışmala-
rında kaşıntı, mukoid sekresyon, göz yaşarması
ve fotofobi gibi semptomlarla, bulber konjunk-

tivada kızarıklık, üst tarsal konjunktivada papil-
la, punktat keratit, korneal neovaskülarizasyon,
sikatrizan konjunktivit ve blefarit gibi bulgular-
da anlamlı değişiklikler gördüklerini ifade et-
mişlerdir[24]. Biz de çalışmamızda bulber kon-
junktiva kızarıklığının şiddetinde azalma tespit
ettik, ancak tamamen ortadan kalktığı sadece
bir olgu gördük. Yine de siklosporin A’nın hipe-
remi üzerindeki etkisinin anlamlı olduğunu (p<
0.001) tespit ettik. 

Bizim çalışmamızda topikal siklosporin A
kullanımı mukoid sekresyon (p< 0.001), kaşıntı
(p< 0.001), göz yaşarması (p< 0.01) gibi sempto-
matik yakınmalarda bu konuda yapılan benzer
çalışmalarla paralel olacak şekilde anlamlı sap-
tandı[24-27]. Yaygın papiller hipertrofi, punktat
keratopati gözlenen tüm olgularda tamamen
tedavi sağlanmış olsa da kaldırım taşı görünü-
mü, “Horner-Tarantas noktaları” ve “psödoge-
rantokson” tedavisinde dirençle karşılaşıldı.

Çalışmamızdaki yaygın papiller hipertrofi,
“Horner-Tarantas noktaları” ve punktat epitel-
yopati de kaydedilen anlamlı iyileşme, bu pa-
tolojilerde benzer inflamatuvar mediyatörle-
rin rol aldığını akla getirmektedir. Ancak kal-
dırım taşı, “psödogerantokson” gibi kronikleş-
miş lezyonlarda gelişen inflamatuvar fibrotik
sürecin, kısa dönemde lezyonların tedavisinde
zorlaştırıcı bir etken olabileceğini düşündür-
mektedir. 

Sonuç olarak; vernal keratokonjunktivit has-
talarında topikal siklosporin A %0.05 kullanımı
kısa dönemde hastalığın oküler semptomların-
da anlamlı bir düzelmeye neden olsa da kronik-
leşmiş bulgularının tedavisinde aynı etkinlikte
yanıt alınamamıştır. 
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