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OZET Derlemede, refiraktif adaptasyon siirecinden (gozliik kullanimi
sonrast ilk 18 hafta) sonra planlanacak kapama siiresinin ne dozda ve
ne kadar siireli olmasi gerektigi, yayimn bilgilerinin degerlendirilmesi
dogrultusunda 6nerilerle ortaya konulmustur. Yayinlarda ortaya konu-
lan doz-yant iliskisine dair bilgilerdeki biiyiik farkliliklarin nedenlerini
anlayabilmek amaciyla, kapama doz monitérleri kullanilarak yapilan
“Monitored Occlusion Treatment of Amblyopia Study Cooperative
Group (MOTAS), Ingiltere Birlesik Krallik” ve “Randomized Occlu-
sion Treatment of Amblyopia Cooperative Group (ROTAS), ingiltere
Birlesik Krallik” ve monitorizasyon kullanilmadan yapilan “Pediatric
Eye Disease Investigator Group Amblyopia Treatment Studies (PEDIG
ATS), Amerika Birlesik Devletleri (ABD)” ambliyopi ¢aligmalari irde-
lenmis ve karsilastirilmistir. Kapamanin monitdrize edildigi (MOTAS,
ROTAS) ¢alismalari, doz-sonug iliskisi incelendiginde, giinde 3 ile 6
saat veya 6 ilel12 saat kapama regete edilen (objektif kapama siiresi
degil) cocuklarda, gorme artis1 sonuglarinin sasirtict derecede benzer ol-
dugunu ortaya koymaktadir. Bu ¢aligmalar farkli gruplardaki gérme kes-
kinligindeki benzer artis sonuglarinin, daha uzun siireli olarak recete
edilen dozlara uyum eksikliginden kaynaklanmis oldugunu diisiindiir-
mektedir. Gruplar, farkli kapama dozlar1 6nerilmis olmasina ragmen ve
hatta ‘monitdrize edildiklerini de bilmelerine ragmen’, aile/cocugun te-
daviye uyumsuzlugu nedeniyle gercekte benzer objektif kapama dozlar:
almistir. Hekimler tarafindan onerilecek kapama siireleri, MOTAS ve
ROTAS yaymlar1 dogrultusunda, ailelerin, monitdrize edilmeyeceklerini
bildikleri giincel klinik uygulamalarda, kapama siirelerini bu yayinlarda
belirlenenlerden de daha az siirelerde uygulayacaklar bilgisi 1s1ginda
belirlenmelidir. Ambliyopide doz-etkinlik baglaminda yapilan s6z ko-
nusu ¢aligmalarda, sonuglarin kapama tedavisi baglanmadan sadece ref-
raktif diizeltme ile elde edilen gorme artis sonuglart ile karsilagtirilarak
degerlendirilmesi de s6z konusu olabildiginden, derlemenin son boli-
miinde sadece refraktif diizeltme ile olusan gérme artis1 donemi (ref-
raktif adaptasyon donemi) ayri bir baslik altinda irdelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Ambliyopi; ambliyopi tedavisi; kapama;
kapama tedavisi; monitdrizasyon

ABSTRACT The review provides strategies based on an evaluation of
the published data regarding the dosage and duration of the patching
time to be planned following the refiactive adaptation period (the first
18 weeks after the use of glasses). Amblyopia studies utilizing occlu-
sion dose monitors “Monitored Occlusion Treatment of Amblyopia
Study Cooperative Group (MOTAS), United Kingdom” and “Rando-
mized Occlusion Treatment of Amblyopia Cooperative Group
(ROTAS), United Kingdom” and non-monitoring “Pediatric Eye Di-
sease Investigator Group Amblyopia Treatment Studies (PEDIG
ATS), United States of America (USA)” methods were reviewed and
compared in order to ascertain the reasons for major discrepancies in
dose-response information given in publications. Examining the dose-
outcome relationship in monitorized occlusion studies (MOTAS,
ROTAS) reveals that the results in children prescribed 3 to 6 hours or
6 to 12 hours of occlusion per day (not objective occlusion time) are
surprisingly similar. These studies suggest that similar results in visual
acuity improvement in different groups were due to a lack of adherence
to longer duration prescribed doses. Although different occlusion doses
were recommended and ‘knowing being monitored’, different groups
actually received similar objective occlusion doses due to parent/child
non-adherence to treatment. Occlusion times to be recommended by
physicians should be determined in line with MOTAS and ROTAS
publications, in the light of the knowledge that families will apply the
occlusion times for less than the ones determined in these publications
in current clinical practices, where they know that they will not be mo-
nitored. In the aforementioned studies on dose-effectiveness in am-
blyopia, it is also possible to compare the results to the visual increase
observed with refractive correction alone prior to initiating occlusion
therapy; thus, in the final section of the review, the visual increase ob-
served with only refractive correction (refractive adaptation period) is
discussed separately.
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Bebeklik ve erken ¢ocukluk doneminde gérme
sistemi gelisimindeki plastisitenin anlasilmasi, bu do-
nemde yetersiz gorme uyarisina neden olan herhangi
bir engelin (kirma kusuru, monokiiler yoksunluk
ve/veya sasilik) ambliyopi ile sonuglandig1 yoniin-
deki genel kabule yol agmistir. Bu kabul, basarili
sonug¢ elde etmek i¢in ambliyopisi olan ¢ocuklarin
plastisitenin devam ettigi donem iginde miimkiin olan
en kisa siirede belirlenip tedavi edilmesi gerektigine
dair giiclii klinik ilkeyi olusturmaktadir. Bazi ergen
ve erigkin olgularda, ambliyopide tedaviye yanit bil-
dirilmis olsa da ileri yaslarda iyilesme basarisi daha
diistik oldugundan, bu veri tedaviyi geciktirmenin ge-
rekgesi olmamaktadir.

Cocukluk ¢aginda gérme keskinligini etkileyen
en yaygin goz problemi olan ambliyopi (prevalansi
%2-4 arasindadir) siklikla sasilik, anizometropi veya
her ikisi birlikte olan (mikst) cocuklarin bir géziinii
etkilemekte, binokiiler gdrmeyi ve stereopsisi azalt-
maktadir.! Gorme sisteminin duyarli oldugu 8 yasa
kadar olan donemde, diger géze kapama uygulanma-
sinin tedavide basarili sonuglar olusturduguna dair
giiclii klinik kanitlar olsa da yakin zamana kadar ka-
pama tedavisinde doz-yanut iligkisine dair bir kilavuz
bulunmamaktaydi.

2003 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nde
(ABD) yapilan biiyiik cok merkezli ambliyopi tedavi
caligmalar1 [Pediatric Eye Disease Investigator Group
Amblyopia Treatment Studies (PEDIG ATS)], orta
diizey ambliyopide 2 ile 6 saatlik kapama tedavisi ve
siddetli ambliyopide tam giin (12 saat olarak belir-
lenmistir) ile 6 saatlik kapama tedavisi arasinda
gorme diizeyi iyilesmesinde higbir fark gosterme-
mistir.>® Bu ¢aligmalar, ambliyopi tedavisinde ger-
cekte bir doz-etki iliskisi olup olmadigini sorgulatmis
ve daha az yogun kapama uygulamasinin tercih edi-
lebilecegini diisiindirmistiir. Ancak sadece 4 ay
siiren bu ¢aligmalarda, gorsel rehabilitasyon basari-
sinin ideal diizeyde olmadig1 ve en dnemlisi monito-
rizasyon ile objektif kapama siireleri belirlenmemis
oldugundan hastalarin tedaviye/kapama saati siire-
sine uyumunun dikkate almmadig1 sdylenebilir. Or-
negin 12 saat kapama onerilen hastalarin %67’si (2/3)
onerilen kapama siiresinin %76’sindan daha azinda
kapama yapabildiklerini kendileri bildirmiglerdir.>>
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Diger bir ifadeyle tam giin (12 saat) siiresinin sadece
%24 tinde kapama uygulanabilmistir ki bu da onlar1
6 saatten az kapama yapmis gruba yaklastirmakta-
dir.** Kushner, bu ¢alismalarda elestirilmesi gereke-
nin en basta calisma basliklar1 oldugunu soyle-
mektedir; ona gore baglik “2 saat ile 6 saat kapama
gruplariin karsilastiritlmas1” yerine 2 saat onerilen
ve 6 saat onerilen (ya da diger caligmadaki sekliyle “6
ve 12 saat kapama Onerilen”) gruplarin karsilastir-
mas1 seklinde olmali idi.

Onerilen kapama siiresine uyum diizeyinin &l-
¢limii, 2000’1 yillarin basindan itibaren miimkiin ola-
bilmistir. O zamana kadar aileye Onerilen kapama
siiresi bilinse de gergeklestirilen kapama dozu/siiresi
subjektifti ve 6l¢lilememekteydi. 2000°1i yillardan iti-
baren kapama tedavisinin siire-yanit iliskisini, yas ve
ambliyopi tipine gore belirlemek amaciyla yapilan
“Monitored Occlusion Treatment of Amblyopia
Study (MOTAS)” calismalarinin sonuglart yayim-
land1.>® Bu ¢alismalar, ger¢ek kapama siiresinin (do-
zunun), bir kapama doz monitorii [occlusion dose
monitor (ODM)] ile izlendigi ilk ¢aligmalardir.®®
ODM’ler, kapamanin etkin kullanim stiresini 6l¢gmek
icin kapama aparatinin iizerine yerlestirilmis cihaz-
lardir. Kapatma asamasinin basglangicinda, ebeveyn-
lere ve ¢ocuga monitdr takma pratikleri agiklanmas,
sonraki her kontrolde ODM’den gelen veriler bir bil-
gisayara indirilerek, ebeveynlere ¢cocuklarinin uyu-
munu gozden gegirme firsati verilmistir.®®

ODM’lerin kullanilmasi sonrast farkli uyum
oranlarimin, 6ngoriilen kapama siiresi ile gormedeki
iyilestirme diizeyi arasindaki tutarsizliklari agiklaya-
bilecegine dair kanitlar ilk kez ortaya ¢ikmigtir. ODM
ile kapama saatlerinin objektif olarak dl¢lildiigii ¢a-
ligmalarda su sonuglara ulagilmigtir:®-1

1) Ambliyopide kapama tedavisine uyumun ye-
terli olmadigi,

2) Kapama tedavisi sonucu elde edilen kotii gor-
sel sonuglarin, bu yetersiz uyumla agiklanabilecegi,

3) Uyum faktorii g6z Oniine alindiginda, 6nerilen
degil ama uygulanan kapama saatleri ile gormedeki
iyilesme arasinda bir doz-etki iliskisi oldugu.

Ik MOTAS calismasi, Stewart ve ark. tarafin-
dan 2004 yilinda yayimlanmustir.! Kapama tedavisine
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uyumun degerlendirildigi bu ilk ¢alismada, 6nerilen
kapama dozu 6 saat/giin olan tiim olgularda uyumun
sadece Ongoriilenin ortalama %48’1 oldugu saptan-
mistir. Yani glinde 6 saat kapama Onerilen olgularda
ortalama kapama siiresi 2,8 saat olarak saptanmistir.
Diger bir ifadeyle hasta yakinlarinin, kapama tedavi-
sinin monitdrize edildigini bildikleri halde ¢ocuklari-
nin gozinil ongoriilen saatin yarist kadar kapatmis
olduklar1 belirlenmistir.

Bu yayin sonuglarina gore katilimcilarin sadece
10’unun (%14) Ongoriilen kapama siiresinin £30
dk’s1 dahilinde kapama siiresine uyum saglayabildigi
gorilmistiir.

Bu ¢aligmada elde edilen diger sonuglar su se-
kilde 6zetlenebilir:®

a) Kapama sonrasindaki diizelmenin %82’si, ka-
pama sonrast ilk 6 haftada elde edilmektedir. Bundan
sonraki 12 hafta boyunca bir miktar diizelme devam
etmektedir.

b) Gorme keskinligindeki artis miktari, yas azal-
dik¢a 6nemli 6l¢iide artmaktadir (4 yas altinda 0,43
log unit; 4-6 yas 0,29 log unit; 6 yas iizerinde 0,19
log unit). Gorme artig diizeyleri (log unit), ambliyopi
tiplerine gore (anizometropik, sasilik ve mikst) fark-
lilik géstermemektedir.

Bu yayinda, ayrica ilk kez doz-yanit iliskisi de
ortaya konmustur: Log unit olarak gorme diizeyi ar-
tis1, ambliyopi tiplerinden bagimsiz olarak lineer bir
artis seyri gostermektedir ve her 120 saatlik kapama
basina yaklasik 0,1 log unit (gérme eselinde 1 sira
artis) iyilesme seklindedir. Ayni ¢alisma grubunun,
bu ¢aligmanin devami seklindeki 2007 yilindaki 2 ¢a-
lismasinda [Randomized Occlusion Treatment of
Amblyopia Cooperative Group (ROTAS)], kapama
tedavisinde kiimiilatif doz ile gérme artis yaniti ara-
sinda benzer sekilde yine pozitif ve lineer bir iligki
oldugu saptanmigtir.”!° Bu nedenle ambliyopi tii-
riinden bagimsiz olarak ¢ogu ¢ocuga 150-250 saat-
lik kiimiilatif kapama dozu uygulanmas1 gerektigi
ifade edilmektedir. Ebeveynlerin bu konuda bilgi-
lendirilmesi ve monitorize edilen kapama dozlarini
izlemeleri yoniinde tesvik edilmeleri iizerinde du-
rulmaktadir.

Bu ¢alismalarda, ayrica cocugun yasinin da soz
konusu lineer iligki fonksiyonunda bir belirleyici ol-

dugu ortaya konmustur.'” Bu nedenle daha biiyiik ¢o-
cuklarda, daha kiigtiklere kiyasla gorme keskinliginde
birim artis1 saglamak i¢in daha fazla kapama siiresi
gerektigi belirtilmistir. Ornegin 0,20 logMAR (2 sira)
gorme keskinligi kazaniminin, 4 ve 6 yaslarda sira-
styla 170 saat ve 236 saat kiimiilatif kapama dozu ge-
rektirdigi ifade edilmigtir. Eski klinik deneyimler,
ambliyopi tedavisinin erken yaslarda daha basarili ol-
dugu seklindedir. ileri yaslarda tedaviye yanitsizlik,
tedavinin daha az basarii olmasindan degil, ambli-
yopik gérme kaybinin tedaviye daha direngli olmasi
durumundan kaynaklanmaktadir. Bu durum, gérme
gelisiminin son donemindeki ¢ocuklarda olumlu bir
sonug elde etmek i¢in sadece daha kuvvetli bir ka-

pama dozuna gereksinim oldugunu gostermektedir. '

PEDIG ATS ¢alismasi ise ¢ocugun hangi am-
bliyopi grubunda ve hangi yasta oldugundan bagim-
siz olarak 2 ve 6 saat/gilin kapama siireleri arasinda
herhangi bir farklilik ortaya koymamuistir.> Ancak
PEDIG ATS ¢alismasinda, 6nerilen kapama dozunun
baz alip, gergek kapama dozunun belirlenememis
olmasi (monitorizasyon yapilmadigi i¢in) bu tutar-
sizligin olasi nedeni olarak goriilmektedir.> Ayrica
yasin bir fonksiyonu olarak ¢cocuklarin farkl yaglarda
farkli kapama dozu gereksinimlerinin olmasi, ambli-
yopi tedavisi i¢in “uygun yas araliginin belirlenmesi”
yaklagimlarinda literatiirde bulunan biiyiik tutarsiz-
liklar1 ve kafa karigikligini da agiklayabilir (6nceki
calismalar kapama tedavisine uyumu; yani gercekte
uygulanan dozun regetelenen doza oranini dlgme-
mistir); ¢linkii uyum diizeyi, yas¢a daha biiyiik bir ¢o-
cugun tedavisi lizerinde daha biiyiik bir belirleyici
role sahiptir.!-1*

Awan ve ark.nin, 3 ve 6 saat kapama Onerilen
cocuklarda kapama siiresine uyumun monitorizas-
yonla objektif olarak degerlendirildigi (ODM kulla-
nilarak yapilmis) ¢alismalarinda, kapama tedavisine
uyum son derece diisiik bulunmustur.'’ Ug saatlik re-
cete edilen kapama i¢in uyum ortalama %57,5 (1 saat
43 dk, giinliik gercek kapama siiresi) ve 6 saatlik re-
cete edilen kapama i¢in uyum %41,2 (2 saat 33 dk,
giinliik gercek kapama siiresi); yani beklenenden son
derece diisiik diizeyde bulunmustur. Bu uyum deger-
lerinin, ailelerin ¢ocuklarmin kapama siirelerinin mo-
nitorize edilecegi bilgisine sahip olmalarina ragmen
edinildigi unutulmamalidir. ABD’deki PEDIG ATS
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calismalarinda ise monitorizasyon s6z konusu olma-
y1p, sadece onerilen kapama stireleri goz 6niinde bu-
lundurulmustur.>®* PEDIG ATS calismalarindaki
ailelerin, kapamanin monitorize edildigi ve objektif
olarak degerlendirilecegi bilgisi verilen ailelere gore
kapama siirelerine daha da az uyum gostereceklerini
diisiinmek akilc1 olacaktir.>3

Ozetle monitdrizasyon bilgisi verilmesi sonrasi
(diger bir ifadeyle monitdrizasyon bilgisine ragmen)
3 ve 6 saat olarak recete edilen kapama siirelerinin
gercek (uygulanma) siireleri, sirasiyla 1 saat 43 dk ve
2 saat 33 dk oldugu goriilmiistiir.' Yani 6 saat oneri-
len kapama siiresi, digerinin (3 saat) 2 kat1 siireli ol-
masina ragmen objektif olarak degerlendirildiginde,
kapama siiresi sadece %50 artirtlmistir. Bu durum, 3
ve 6 saat kapama verilen ¢ocuklarin gercek kapama
stirelerinin aslinda birbirine ne kadar benzer siireler
oldugunu gostermektedir.

Awan ve ark.nin ayni ¢alismasinda, 3 ve 6 saat-
lik gruplardaki gérme keskinligi artis sonuglart, 0 sa-
atlik yani hi¢ kapama uygulanmamis gruptan anlamli
derecede daha iyi bulunmamuistir.' Yani sadece goz-
likk kullanimi ile olusan (refraktif adaptasyon siire-
cine benzer sekilde) 0,24 logMAR diizeyinde bir artig
goriilmistiir. Bununla birlikte sadece gozleri 3 saat-
ten fazla etkin bir sekilde kapatilan hastalarin gérme
diizeylerinde anlamli diizeyde iyilesme saptanabildigi
de gosterilmistir. Bu bilgi, bize su uyariy1 yapmakta-
dir: Kapama tedavisinde amag ilk olarak “en az 4 saat
etkin kapamay1 saglamak™ olmalidir. Bu ¢aligmaya
gbre monitorize edilecek denmesine ragmen 6 saat
kapama Onerilenlerde dahi 4 saat kapama saglana-
mamaktadir. Oysa mutlaka en az -gergek- saatlik ka-
pamay1 hastaya regete etmeliyiz. Bu ¢alismaya gore
bu siireyi 6 saat kapama onererek dahi hastalarda sag-
layamayacagimiz anlagilmaktadir. Klinikte takip edi-
len ambliyopi olgularinda, hastalar monitdrize
edilmedigi i¢in 6 saatten fazla recete edilecek kapama
stiresinin ne miktarda olmasi gerektigini belirlerken
aile/gocuk uyumunun, monitorize edilmesi s6z ko-
nusu olmadig1 i¢in daha da diisecegi hatirda bulun-
durulmalidir.

Awan ve ark.nin ¢alismasina yakin tarihli daha
biiyiik randomize kontrolli PEDIG ATS caligma-
sinda, 2 saatlik kapamanin, orta diizey ambliyopide 6
saatlik kapama ile benzer diizeyde bir gorme iyiles-
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mesi sagladig1 gosterilmistir.>!> Ayrica agir ambli-
yopi i¢in de benzer zamanl bir PEDIG ATS calis-
masinda, bu kez 6 saatlik bir kapamanin tam zamanl
kapama uygulanmasina benzer gorsel iyilesme sag-
ladig1 bulunmustur.® Yazdigimiz derlemenin asagida
yer alan boliimiinde, s6z konusu yaymlardaki sonug
farklarinin degerlendirmesi ngoriilmiistiir: Awan ve
ark. ile MOTAS calismalarinda, sadece gozliik kul-
lanim1 ile yani kapama uygulamasina baslamadan
once refraktif adaptasyon asamasinda 0,24 logMAR
gorme artist saptanmistir ki bu PEDIG ATS calisma-
sinda, orta diizey ambliyopide 2 ve 6 saatlik kapama
recete edilen cocuklar icin gerceklesen gdrme kes-
kinligi artisina benzer bir diizeydir.>%!* S6z konusu
PEDIG ATS calismalarinda, sadece refraktif dii-
zeltme ile tedavi edilen bir hasta grubu olmadig1 icin
kapama uygulama sonuglarinin refraktif adaptasyon
donemi sonuglariyla karsilastirilabilmesi s6z konusu
degildir; PEDIG ATS sonuglari sadece refraktif adap-
tasyona bagl gorme artigini da yansitiyor olabilir.>

PEDIG ATS calismalarinda, farkli kapama sii-
releri 6nerilmesine ragmen olusan gérme keskinligi
degisikliginin gruplar arasinda fark gostermemesinin
olas1 agiklamasi, kapama siiresi ile gérme keskinligi
artis miktar1 arasinda herhangi bir doz-etki iliskisi ol-
madig: seklinde veya kapama etkisinin yalnizca giin
icinde belirli bir saat siireyle etkili olup sonrasinda
doygunluga ulastig1 yani bittigi seklinde olabilecegi
gibi bir baska olas1 aciklama ise tedaviye olan zayif
uyumdur.”® Bu olasilik, ister 3 ister 6 saat kapama
Onerilsin, kapamanin etkin uygulandig: saatler ara-
sinda hicbir fark olmadigini goésteren Awan ve
ark.nin ¢alismasinca desteklenmektedir.'> Bu arada,
her iki PEDIG ATS c¢alismasinda da Awan ve ark.nin
caligmasina benzer sekilde, daha fazla saat kapama
onerildigi durumlarda, hastalarin kapamaya daha da
az uyum gosterdikleri de gosterilmistir.>>!'> Etkin ka-
pama siiresinin takibi yapilmadigindan, PEDIG ATS
calismalarinda doz-etki (ne kadar saat kapamanin ne
kadar gérme artig1 saglayacag) iligkisi hesaplanama-
mustir.>3

ROTAS caligsmasi, Awan ve ark.nin ve MOTAS
caligmalariin 3 ve 6 saat kapama farklarimi incele-
digi calismalarindakine benzer kriterlerle 6 saat ve 12
saat kapama Onerilen gruplar karsilagtirmistir,®1%15
Alti saatlik grupta, ambliyopik gbzde gorme keskin-
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liginde ortalama 0,26 (0,21-0,31) log unit (2 logMAR
esel sirasindan fazla) artis oldugu, 12 saatlik grupta
da benzer sekilde ortalama 0,24 (0,19-0,29) log unit
artis oldugu gosterilmistir. Baglangi¢c ve son gérme
keskinligi, gérme keskinligindeki degisikligin bii-
yiikliigi, rezidiiel ambliyopi miktar1 veya diizeltilen
ambliyopi agiginin orani gibi degiskenlerde gruplar
arasinda fark saptanmamustir. Ug ve 6 saatlik kapa-
manin karsilastirildig1 ¢alismaya benzer sekilde bu
calismada da uyumun 6nemli dl¢lide diisiik oldugu
ve tedavi basarisinin da bununla baglantili olarak
diisiik oldugu gézlenmistir.'> Alt1 saat ve 12 saat ka-
pama onerilen ve dncesinde monitorizasyon yapila-
cagl yoniinde de bilgilendirilen gruplarda gergekte
saptanan ortalama doz oranlarinin (saat/giin), sanila-
nin aksine énemli farklar gostermedigi saptanmustir.
Hatta PEDIG ATS ¢alismasinda gozlenen sonuca
benzer sekilde uyumun, 6ngoriilen kapama siiresinin
uzunlugu ile de ters orantili oldugu saptanmuistir.® Or-
negin 6 saat/giin ve 12 saat/giin 6nerilen gruplar kar-
silagtirildiginda, uyumun 6 saat/giin 6nerilende %68
(ortalama 4,2 saat; 3,7-4,7 saat) ve 12 saat/giin 6ne-
rilende %50 (6,2 saat; 5,1-7,3 saat) oldugu gozlen-
migstir.!° Her iki grupta ortalama efektif kapama
dozlar fazla farklilik géstermediginden, cocuklarin
aldig1 toplam (kiimiilatif) dozlar arasinda da anlaml
bir fark saptanmamigtir. Diisiik uyumun tedavi basa-
ris1 lizerinde biiyiik bir etkisi olacagi agiktir. Alt1 sa-
atlik grup ve 12 saatlik grup katilimcilarindan
sirastyla sadece 9 (%23) kisi ve 3 (%7) kisinin 6ngo-
rillen doz oranlarinin %10’u i¢inde ortalama bir
uyum elde ettigi saptanmistir. Ayrica uyumun, 12 sa-
atlik grupta, 6 saatlik gruba gore hastalar arasinda 3,6
kat daha fazla degiskenlik gosterdigi de belirtilmistir.
Ucg ve 6 saat kapama 6nerilmis gruplarda elde edilen
sonuglara benzer gekilde kapamay1 objektif olarak
monitdrize edince, 12 saat dnerilen grubun 2 misli sii-
rede (yani siireyi %100 artirarak) kapama yapmalari
onerildigi halde kapama miktarini sadece %50 artir-
mis oldugu goriilmiistiir.’> Calisma sonucuna gore
giinde 6 saat ve maksimum (giinde 12 saat) ongorii-
len kapama dozlari, 3-8 yas arasi ¢ocuklarda tek ta-
rafli ambliyopi tedavisi i¢in es deger gorsel sonug
saglamigtir. Bu bulgular, PEDIG ATS ¢alismasi ile
uyumludur.? PEDIG ATS ¢aligmasinda da aragtirma-
cilar, 6nceden belirlenmig farkli kapama saati 6neri-
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lerinin uygulanmasi sonrasi goriilen benzer sonugla-
rin, ger¢ekte benzer kapama siirelerinin uygulanmis
olabileceginden kaynaklanmis olabilecegini dile ge-
tirmis olsalar da monitdrizasyon yapilmadigindan bu
savlar1 desteklenememistir.?

I KAPAMA SURECINE DAIR ONERILER

Kapamanin monitdrize edildigi (MOTAS, ROTAS)
calismalar, doz-sonug iliskisi incelendiginde, giinde 3
ile 6 saat veya 6 ile 12 saat kapama regete edilen ¢o-
cuklarda sonucun sasirtici derecede benzer oldugunu
ortaya koymaktadir.!®!> Bu ¢aligmalar, farkli grup-
lardaki gérme keskinligindeki benzer artis sonuglari-
nin, daha uzun siireli olarak regete edilen dozlara
uyum eksikliginden kaynaklanmig oldugunu disiin-
diirmektedir yani 2 tedavi grubu, farkli kapama doz-
lar1 6nerilmis olmasina ragmen aile/¢cocugun tedaviye
uyumsuzlugu nedeniyle gergekte benzer objektif ka-
pama dozlari almistir. Burada hekim olarak hatirlan-
masi1 gereken bu sonucun tedaviye uyumsuzluktan
kaynaklanmis oldugudur. Yayinlar dogrultusunda
sunu biliyoruz ki giinde 4 saate kadar uygulanan ob-
Jjektif kapama siireleri (0-4 saat) ile kapama siiresi-
gorme keskinliginde iyilesme arasinda lineer bir iligki
gozlemlenmektedir. Dort saate ulasildiginda ise (6ne-
rilen degil objektif olarak 4 saat kapama siiresine
ulagma) iyilesmede bir platoya ulasilmaktadir. Bu ne-
denle 3-6 yas cocuklarda giinde 4 saatlik objektif bir
baslangi¢ doz mzina ulagsmanin klinik 6ncelik olmasi
gerektigi unutulmamalidir. Daha yiiksek doz oranlart,
en iyl sonucu daha hizli elde etme ile sonuglanacak-
tir. Monitorize edilerek yapilan MOTAS ve ROTAS
yayinlart dogrultusunda ailelerin monitorize edilme-
yeceklerini bildiklerinde kapama siirelerini bu yayin-
larda belirlenenlerden ¢ok daha az siirelerde
uygulayacaklar agikardir.!!> Kapama monitérizas-
yonunun énemli sonucu, bir ¢ocugun fiilen aldigi ka-
pama miktarinin, doz rejiminden bagimsiz olarak,
ongoriilenden 6nemli dl¢iide daha az oldugunu gos-
termesidir. Bu nedenle objektif olarak 4 saat kapama
stiresi elde etmek i¢in aileye mutlaka 12 saat kapama
siiresi Onerilmelidir. ROTAS calismalarinda, ayrica
6 yagindan daha biiylik ¢ocuklarda bu siirenin orta-
lama 5,55 saat/giin (4,45-6,45) oldugu saptanmig ve
4 saat (objektif) kapamadan daha yiiksek bir kapa-
maya ihtiya¢ duyuldugu gosterilmistir.'>!* Bu siire, 4
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yas alt1 i¢in gerekli olan miktardan 6nemli dlciide
farkli olmasa da 6 yasindan biiyiik ¢ocuklarda &neri-
len kapamanin daha da uzun siireli olmasi gerektigi-
nin 6nemini vurgulamaktadir. Benzer sekilde sasilik
ambliyopisi olan hastalarin, anizometropik ambli-
yoplardan (sirasiyla 5,79 ve 5,19 saat) daha fazla saat
kapama tedavisi gerektirdigi belirtilmistir.'® Ancak
ambliyopi tipine gore farkli tedavi olasiliklarini de-
gerlendirebilmek i¢in daha fazla yayin bilgisi gerekli
oldugu vurgulanmistir.'®

Literatiir bilgileri tekrarlanacak olursa logMAR
olarak gérme artis1 ile toplam kapama dozu arasin-
daki iliski ambliyopi tiplerinden bagimsiz olarak mo-
notonik, lineer bir artis seyri gdstermekte ve her 120
saatlik kapama basina yaklasik 0,1 log unit (gérme
eselinde 1 sira artig) iyilesme seklinde olmaktadir.1°
Bu nedenle ambliyopi tiirlinden bagimsiz olarak ¢ogu
cocuga 150-250 saatlik kiimiilatif kapama dozu uy-
gulanmasi gerektigi ifade edilmektedir.

Caligmalarda en 1yi gorme keskinligine ulagmak
icin ortalama siire 9 hafta olarak (2-26 hafta) belir-
lenmigtir.®!%1> Cok az sayida ¢ocuk, 14 haftadan fazla
kapama gerektirmektedir. En iyi gorme keskinligini
elde etmek i¢in ortalama siire, 6 saat kapama gru-
bunda 10 hafta (2-26 hafta) ve 12 saat kapama gru-
bunda 8 hafta (1-18 hafta) olup, gruplar arasinda
onemli dlgiide farklilik gdstermemektedir. Tyilesme-
nin ¢ogu, ilk 6 haftada meydana gelmektedir (lyiles-
menin 2 haftada %531, 4 haftada %68’1, 6 haftada
%781, 8 haftada %85°1 tamamlanmaktadir).

MOTAS c¢alismasinin sonuglari, tipik bir ambli-
yopik ¢ocugun (6rnegin 18 haftalik refraktif adaptas-
yon siiresinden sonra ortalama gorme keskinligi 0,45
logMAR’a ulagsmis olan ve kapama ile gorme diize-
yinin 0,26 logMAR’a iyilesmesini istedigimiz bir
cocuk) giinde 12 saat kapama onerilerek elde edile-
cek ortalama 4 saat/giin efektif kapama siiresi ile 180-
270 saat araliginda kiimiilatif bir kapama dozu
gerektirecegini gostermektedir.!” Alt1 yas tizerindeki
cocuklarda ortalama efektif kapama siiresi ise 5
saat/gilin olarak diizenlenmesi 6nerilmektedir (6neri-
lecek siire 12 saat veya daha tistii). Yar1 zamanl ka-
pama tedavisi ile gérmesi diizelmeyen bir ¢ocukta
geleneksel klinik yaklagim, daha yogun bir kapama
stiresi 6nermektir.” Ancak bu durum, g¢ocuk ve aile
iizerindeki uyum sorununu daha da artiracaktir. Te-
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daviye uyum bilgisi, tedavi stratejisinin ayrintili de-
gerlendirilmesinde 6nemli bir kriter olmaktadir. Or-
negin baslangicta uyum diisiikse kapama tedavisinin
basarisiz sonucunun nedeni bu olabilir, bu durumda
egitim veya farkli kapama stratejileri basariy1 artira-
bilir. Ancak uyum yliksekse ek kapama biiyiik olasi-
likla faydali olmayacaktir.

Iki saatlik kapama tedavisi sirasinda yakin akti-
vite (okuma, ¢izim yapma, bloklarla oynama, video
oyunlari oynama, resimlerin izini siirme veya bulma-
calar1 tamamlama) yapilmasinin kapama tlizerinde et-
kisinin arastirildigt PEDIG ATS c¢alismalarinin
birkaginda, yakin aktivitenin tek basina kapamanin
etkisini anlamli olarak artirdigi, bir digerinde ise ani-
zometropik, sasilik veya mikst ambliyopi gruplarinin
higbirinde anlaml artis saglamadigi gosterilmistir.'”
19 Bagka bir ¢aligma ise yine anizometropik, sasilik
veya mikst ambliyopisi olan gruplarda 3 saatlik ka-
pama ile kombine edilen yakin etkinliklerin, gérme
keskinligini tek basina kapama tedavisine gore daha
fazla iyilestirdigini gdstermistir.2’ Iki ve 3 saatlik
kapama tedavisine yakin aktivitenin eklendigi bu
caligmalarda elde edilen farkli sonuclari kapama sii-
relerinin monitdrize edilmemesinden kaynaklanmis
olabilecegi diistintilmistiir.

I REFRAKTIF ADAPTASYON SURECI

Ambliyopi tedavisinde ilk adim, nedeninin anizo-
metropi, sasilik veya mikst olup olmadigina bakil-
maksizin herhangi kirma kusuru varliginda bunun
gozlikle diizeltilmesidir.'®?! Daha 6nce gozliik dahil
hi¢bir ambliyopi tedavisi yapilmamis 3-8 yas arasi
cocuklarda ilk gozliik kullanimi ile baglayan bu ilk
asama, optik tedavi veya refraktif adaptasyon olarak
adlandirilmakta ve kademeli olarak gelismektedir.”-*?
Tam zamanl gozliik kullanimi, foveaya net goriintii
gitmesini saglamakta ve gozliik kullaniminin ilk bir-
kag haftasinda en belirgin sekliyle ortaya ¢ikacak bir
gbrme iyilesmesi saglamaktadir."”'® Kirma kusuru-
nun gozliikle diizeltilmesi sonrasi olan refraktif adap-
tasyon siirecinin, gozliik kullanimi1 sonucu retina ve
on gorme yollarinda yiiksek-uzaysal-frekansl igeri-
§in artmasina yanit olarak gelisen ve kapama tedavi-
sinden farkli olarak nonkompetitif ve aktivite bagiml
bir siire¢ oldugu, bu sekilde en azindan teorik olarak
gorsel iyilesmeyi uyardig: tahmin edilmektedir. Bu
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iyilesmenin tamamlanmas: hemen olmamakta, ka-
demeli olarak ama ilk birkag hafta en belirgin olacak
sekilde gelismekte ve haftalar boyu siirmektedir.”**-
24 Caligmalar, optik tedaviden kaynaklanan gorsel
iyilesmelerin 30 haftaya kadar siirebilecegini 6ne
stirmektedir.”*> Ambliyopik gozde gorme iyilesme-
sinin 4 ile 12. haftalarda en belirgin sekliyle ortaya
ciktig1, daha sonra bir platoya ulastigi ve bundan
sonra sadece yavas bir sekilde diizeldigi ifade edil-
mektedir.*

Stewart ve ark., MOTAS ¢alismalarinin refrak-
tif adaptasyon siirecini degerlendirdikleri boliimiinde,
gormedeki artisin kademeli olarak ortalama 18 hafta
boyunca devam ettigini, bu siirecin ardindan, ambli-
yopi tipi (anizometropi, sasilik ve mikst) veya yas (3-
8 yas araliginda) farkliligi olmaksizin, ambliyopik
gozlerin logMAR gorme keskinliginde klinik olarak
anlamli iyilesmeler gézlemlendigini belirtmislerdir.’
Bu ¢alismada, 18 haftalik refraktif adaptasyon do-
nemi ile ambliyopik gézlerde gérme keskinliginin,
ortalama 0,67 logMAR’dan 0,43 logMAR’a ¢ikt1g1;
diger bir ifadeyle gorme keskinliginde ortalama 0,24
log unit (2 logMAR eseli sirasindan fazla) iyilesme
(0,0-0,6 logMAR araliginda) oldugu gosterilmistir.
Yazarlar, orta derecede ambliyopide refraktif adap-
tasyon donemi sonrasi gorme keskinligindeki artig
dursa da ¢ogu olguda gozliikkle tedaviden kaynakla-
nan ortalama 3 sira iyilesmenin, ileride gerekecek
olan ambliyopi tedavi yiikiinii (kapama) azaltabile-
cegini kaydetmislerdir.” Benzer sonuglar, Stewart ve
ark.nin 2011 ROTAS calismalarinda da bildirilmis-
tir.?s

PEDIG ATS calismalarinda, sasilik ve mikst
ambliyopisi olan 3-7 yagindaki ¢ocuklarin en az
1/4’linde, tek basina optik tedavinin, ambliyopik goz
gorme diizeyinde klinik olarak anlamli iyilesme sag-
landigini ve daha fazla tedaviye (kapama tedavisi) ih-
tiyag duyulmayacagini gostermistir.* Bu etki, sasilik
ambliyopisi olan olgularda, mikst tip ambliyopisi
olan olgulara gore daha belirgin olarak gézlenmis ve
etki, gézliglin kayma agisin1 azaltip azaltmamasi ile
baglantili bulunmamigtir.®> Bu sonug, refraktif dii-
zeltme sonras1 gelisen refraktif adaptasyon siirecinin
nasil olur da tiim ambliyopi tiplerinde iyilestirici ola-
bildigi sorusunu akla getirmektedir. Ambliyopide rol
oynayan patofizyolojik mekanizmalarin ambliyopi ti-
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pine gore farklilik gdsterdigi uzun siiredir bilinmek-
tedir. Anizometropik ambliyopide tek gdzde olan bu-
laniklik, o tarafta foveal form deprivasyonuna ve
bunun sonucunda da kortikal néronal duyarliligin
azalmasina neden olmaktadir. Sagilik ambliyopisinde
ise kayan goziin foveasindan gelen uyarilarin kortikal
inhibisyonu s6z konusu olmaktadir. Anizometropik
ambliyopide, tek basma gozliikle iyilesme, refraktif
diizeltme ile her iki gbzde esit netlikte retinal goriintii
saglanabilmesi ile agiklanmistir. Noral duyarlilik
boylece artmakta ve gorsel iyilesme uyarilmaktadir.
Her iki gozde benzer refraktif bozukluklarin s6z ko-
nusu oldugu sasilik ambliyopisi durumunda ise kirma
kusurunun diizeltilmesi, kayma agisin1 azaltabilecek
etki gosterebilse de refraktif diizelmenin kortikal in-
hibisyon tlizerinde etkili olma olasil1g1 son derece dii-
siiktiir. Bu nedenle sasilik ambliyopisinde refraktif
diizeltmeye bagl olan gorsel iyilesme mekanizmala-
rinin ne oldugu heniiz bilinmemektedir. Olasilikla
gozliikle periferik gérme inputuna daha iyi odakla-
nabilmenin rolii soz konusu olabilir.” Benzer sekilde
PEDIG ATS caligmalarinda, sagilik ambliyopisinde
sadece kirma kusurunun diizeltilmesine bagli gérme
keskinligi iyilesmesinin, gozliik kullaniminin kayma
acisini azaltici etkisine baglh (6zellikle ortotropya
veya mikrotropyaya dogru) olabilecegi veya alterna-
tif olarak, kayma a¢isinin degismemesine ragmen art-
mis retinal goriintli kalitesi ile iliskili olabilecegi
gOrlisii ortaya konmustur.?

7-17 yas arasindaki daha biiyiik ¢ocuklarda ya-
pilan diger bir calismada, ambliyopik gézdeki gérme
keskinliginin, hastalarin yaklasik 1/4’tinde yalnizca
optik diizeltme ile tamamen diizeldigi, ancak bu yas
grubunda olan ve erken donemde yalnizca optik
diizeltme ile tedavi edilen ¢cogu hastada sonrasinda
ambliyopi i¢in ek tedavi (kapama) gerekebilecegi
saptanmigtir.”®

Bilateral refraktif ambliyopi (ametropik ambli-
yopi) i¢in prognoz daha da iyi gériinmektedir; bir ¢a-
lisma tek bagina gozliik diizeltmesinin 3-10 yas arasi
cocuklarda binokiiler gérme diizeyini 6nemli 6l¢iide
tyilestirdigini ve ¢ocuklarin %73’iiniin gérme diize-
yinin 1 y1l iginde 80/100 veya daha iyi bir seviyeye
ulastigini géstermistir.>’

Tek basina refraktif diizeltmenin ambliyopi te-
davisinde 6nemli yeri olduguna dair baska ¢alismalar
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da mevcuttur. Clarke ve ark., refraktif adaptasyon
asamasinda gérme diizeyinde 6nemli bir ilerleme bul-
duklarini ve hastalarin yaklagik %30’ unun 6 haftalik
g06zIik kullanimindan sonra artik ambliyopik olarak
siniflandirilmadigini bildirmislerdir.?®

Ambliyopik ¢ocuklarla yapilan baska bir pilot
calismada, Moseley ve ark. sadece kirma kusurunun
diizeltilmesi ile 4-24 haftalik bir siire boyunca gérme
diizeyinde belirgin artis oldugunu, ancak bu siireden
sonra bu klinik kazanimin (gérme artisi) devam et-
medigini géstermiglerdir.”

Bu ¢aligmalar, anizometropik ve/veya sasilik
ambliyopisinde bir refraktif adaptasyon siirecinin ol-
dugunu dogrulamaktadir. Bu nedenle ambliyopi te-
davisinde refraktif diizeltme tek basina baglangic
tedavisi olarak uygun bir secenek olarak goriilmek-
tedir. Sadece gozlik kullaniminin uygulandigi bu do-
nemden sonra ambliyopik goz gorme diizeyinde
onemli bir iyilesme olmakta, boylece ¢ocuklarin yak-
lagik 1/3’linde kapama-penalizasyon gibi tedavilere
gereksinim kalmamaktadir. Ek olarak ambliyopik
gbzde gorme diizeyinin iyilestirilmesi, gelecekteki
kapama tedavisine uyumu artirabilmektedir.® Refrak-
tif adaptasyonun, daha iyi baglangic gérme keskin-
ligi, daha iyi baslangi¢ stereopsisi ve daha az
miktarda anizometropisi olanlarda daha fazla bir et-
kiye sahip oldugu da bildirilmektedir.??

PEDIG ATS, MOTAS ve ROTAS gruplarinin
caligmalarinda, refraktif adaptasyonun maksimum so-
nucunu elde etmek i¢in Onerilen siire 18-22 hafta-
dir.7*2 PEDIG ATS ¢aligmasinda diger bir bulgu da
ambliyopik gézde maksimum iyilesme siirecinin, ¢o-
cuktan ¢ocuga degiskenlik gosterebilecegidir. Buna
gore yaklasik %50’si en iyi gérme keskinligi diize-
yine 9. haftada, %901 18. haftada ve tiimii de 45. haf-
tada ulasmaktadir.> Bununla birlikte bu siire¢ gozlitkk
kullaniminin hi¢ aksatilmamig olmasiyla da baglantili
goriinmektedir ¢linkii gérme artig diizeyi ile gozlik
kullanimint hi¢ aksatmadan uygulama arasinda giiglii
bir doz-yanut iliskisi oldugu gosterilmistir.>® Ayni re-
feransli pilot ¢alisma, 18 haftalik refraktif adaptas-
yondan sonra goérme diizeyindeki beklenen en yiiksek
iyilesmenin tam zamanl1 gozliik kullaniminda bile sa-
dece %42 oldugunu gostermistir.** Bu bulgu, genis-
letilmis refraktif adaptasyonun sagladig: yararlar ve
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bazi hastalarda bu uygulamanin tedaviyi geciktire-
bilecegi gercegiyle ilgili soruyu da giindeme getir-
mistir.® Bu nedenle Norris ve ark., hastalarin gozlik
baslanmasindan 6 ve 14 hafta sonra yeniden deger-
lendirilmesi gerektigini ve belirgin bir iyilesme
yoksa bagka tedavi bigimlerinin regete edilmesi ge-
rektigini one siirmektedir.>! Bu sorunlari ele almak
icin Birlesik Krallik Leicester’deki arastirmacilar,
¢ok-merkezli Avrupa Pediatrik Ambliyopi Tedavisi
Caligmast: “Ambliyopi Tedavisinde Gozliik Kullan-
manin Roli Caligmasi”ni baglattilar (EUPATCH Eu-
ropean Paediatric Amblyopia Treatment Study for
Children: Role of glasses wearing in amblyopia tre-
atment ISRCTN51712593). Calisma, gozliiklere ek
olarak erken kapama tedavisinin tedavi siiresini kis-
altip kisaltmayacagini, muhtemelen tedavi ve klinik
ziyaretlerine uyumu artirip artirmayacagini aragtir-
may1 amaglamaktadir.

I REFRAKTIF ADAPTASYON SURECINE
DAIR ONERILER

Bulgular, ambliyopisi ve belirgin bir kirma kusuru
olan tiim ¢ocuklarin, kapama tedavisinden énce uzun
(18 hafta) bir refraktif adaptasyon déneminden fayda
saglayacagimi ve olgularin 1/3’linde kapama tedavi-
sinin gerekli olmayacagini gostermektedir.

Refraktif adaptasyon siirecinden sonra kapama
tedavisinin gerektigi diger olgularda ise kapama te-
davisine ortalama 0,24 LogMAR (gérme eselinde 2
LogMAR sirasindan fazla; 0,0-0,6 log unit hedef
araliginda) artmis bir gérme keskinligi ile baglana-
caktir ki bu da biiylik olasilikla kapama tedavisine
uyumu artiracaktir. BOylece kapama tedavisi,
gorme keskinliginin daha kotii oldugu donemde
baslatilmasi1 yerine olumsuz psikososyal sonuglarin
en aza indirildigi, potansiyel olarak uyumun arttig1
donemde baslatilmis olacaktir.

Bu bilgiler dogrultusunda ambliyopi tanis1 ko-
nulan olgularda kapama-penalizasyon gibi diger te-
davilere baslamadan once aileye yapilacak recete
edilen gézliigiin devamli kullaniminin asla aksatil-
mamasi uyarisi sonrast 18 haftalik bir siire boyunca
yakindan takip ederek kapama tedavisi i¢in beklen-
mesi ve sonrasinda ¢ocugun yeniden degerlendiril-
mesi uygun olacaktir.
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Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili
dogrudan baglantisi bulunan herhangi bir ilag¢ firmasindan,
tibbi alet, gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir
firma veya herhangi bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlen-
dirme siirecinde, ¢alisma ile ilgili verilecek karart olumsuz et-
kileyebilecek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek

alinmamustir.

Cikar Catismast

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-
ligi veya tiyeleri ile iligkisi, danismanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlari yoktur.
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