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OZET

Lign6z konjonktivit olduk¢ca nadir gorilen
konjonktivitlerden olup hem hasta hem

de hekim icin Ustesinden gelmesi zorluk
olusturan bir tablodur. Sikhkla iki gozi
de tutan lign6éz konkonktivit odunumsu

gorinimimde yalanci membran olusumu ile
karakterizedir. GOz kapaklar ters cevrildiginde
tim konjonktivayr kaplamis olarak gorilen
lezyon, fibrinden zengin olup sarimsi mukoid
bir akinti ile 6rtilmus olabilir. Lezyon tedavi
edilse bile tekrarlama egilimindedir. Lignoz
konjonktivitin plazminojen defekti ile iliskili
oldugu gosterilmistir. Lezyonlar konjonktiva
disinda vicuttaki diger mukozalarda da ortaya
cikabilir. Lignoz konjonktivite eslik eden diger
sistemik patolojiler de bildirilmistir. Son yillarda
tedavisinde yeni yontemler uygulanmaya
cahsilmaktadir. Az rastlanan bu konjonktivit
tdriniin  zamaninda ve dogru teshis edilip
tedavisinin dogru yonetilmesi onem arz
etmektedir. Makalede lign6z konjonktivitin
klinik, tarihce, patogenez ve glincel tedavileri
ile ilgili bilgiler verilmistir.
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ABSTRACT

Ligneous conjunctivitis is one of the very rarely
seen conjunctivitis and a clinical picture that is
difficult to manage for both patient and physi-
cian. Ligneous conjunctivitis, often bilateral, is
characterized by pseudomembran formation
with ligneous-like appearance. It is seen as fib-
rin-rich and firm material covering the all area
of the palpebral conjunctiva with overlying yel-
low mucoid discharge when lids are inverted.
Lesions have a tendency of recurrence even if
treated suitably. Association of ligneous con-
junctivitis with systemic plasminogen deficien-
cy has been shown. Lesions may also develop
in the other mucosal structures of the body.
Concurrent or accompanied systemic patho-
logies together with its presentation have been
reported. New treatment modalities have been
tried to apply for management of ligneous con-
junctivitis in individual case reports in recent
years. It is important to early and correct diag-
nosis of this type of conjunctivitis as well as su-
itable management. Update information about
presentation, history, etiopatogenesis and ma-
nagement of ligneous conjunctivitis has been
given in this review article.

Key Words: Ligneous, Conjunctivitis, Etiopat-
hogenesis, Clinic Presentation, Management
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GiRIS

Lign6z konjonktivit primer veya travmatik et-
kiye sekonder olarak ortaya cikabilen tarsal
konjonktivada odunsu gorinimli membran
ve psddomembran formasyonuyla seyreden az
gorilen bir rahatsizliktir. Nadir bir konjonktivit
tdrt olan ligndz konjonktivit hastalar icin ol-
dukca rahatsiz edici bir durum olup hekim igin
de gerek tekrarlayici olmasi gerek ise tedavisi-
nin zorlu olmasi nedeniyle 6zellik gostermekte-
dir. Ortaya cikan bu lezyonun goriinimu veya
kapagin sert bir sekil almasindan dolayi ile ingi-
lizce literatiirde “Ligneous” yani odunsu kelime-
si ile isimlendirilmistir. Etiyolojide plazminojen
defekti 6nemli yer tutar. Sistemik plazminojen
defektine bagl olarak ekstraokuler mukozalar-

da da psédomembran olusumu tabloya eslik
edebilir.

TARIHCE

Lign6z konjonktivitte hastalik g6z kapaginda
klasik odunsu gorinimli lezyonla kendini
gostermektedir. Bu ayirt edici  6zellik
hyalinize bag dokusunun diizensiz bir sekilde
¢ogalmasiyla iliskilendirilmistir. Lignoz
konjonktivitle ilgili ilk referans 1854’ de Von
Graefe ile 5 vaka olarak literatlrde bildirilmistir.
Borel, 1933'deilk olarak bu durumu adlandirmis
fakat o zamandan bu yana bircok degisik
isimler almistir. Hogan, 1947'de kronik lign6z
konjunktiviti bir membrandz konjunktivit gibi
siniflandirmistir. Verhoeff, 1958 yilinda palpebral
konjonktivanin tekrarlayict postmembranéz
granilomu olarak nitelendirmis ve bu durumun
genellikle nazofarenjitile birlikteligini dne stirlip
primer enfeksiydz ajanin muhtemel bir virls
ileri sirmustur. Paufique ve Moreau 1953'de
hastaligin sistemik rahatsizlikla birlikteligi olan
ve olmayan degisken durumlan oldugunu
bildirmislerdir (1).

ORTAYA CIKISI

Lign6z konjonktivit c¢ocuklarda gorilmeye
egilimlidir ve ayni ailenin diger bireylerinde
de gordlebilir. Sikhkla infantlari ve kiigtk
yastaki cocuklar etkiler. Ortaya cikisi genellikle

cocukluk donemi olmakla beraber ileri yaslarda
da gozlenebilir. Kadin cinsiyet hafifce daha sik
etkilenmektedir. Ailesel yatkinhk ileri surtlse de
¢ogu vaka sporadik ortaya ¢citkmaktadir (2).

ETiYOPATOGENEZ

Lignoéz konjonktivitin neden ortaya c¢iktigi
tam olarak bilinmemektedir. Enfeksiyon veya
travma gibi enflamatuar bir uyarana anormal
doku cevabi sonucunda anormal fibrin Gretimi
ile iligkili olabilecegi dustuinilmektedir.

Konjonktival membranin patolojik tanimlama-
st 1897de yapilmis ve teshiste bakteriyolojik
yaklasim Onerilmistir. Fakat konjonktiva steri-
lizasyonu ne bir kiir saglamis ne de membran
formasyonunu engellemeyi saglamistir. Bazi
vakalarda nazofarenijit, vajinit gibi sistemik bul-
gularla birliktelik te rapor edilmistir ve virUs eti-
yolojisi dustnillmis fakat dogrulanmamistir.
Ricketsia ve fungus izolasyonu da basarisizlikla
sonuclanmistir. Ancak bazen ¢cocugun ateslen-
mesi ile tablonun tetiklenmesi heniiz agiklana-
mamis bir iliskinin olabilecegini diisiindiirmek-
tedir.

Lignoz konjonktivitli olgulardaki membran olu-
sumunun sadece herediter duyarliliga bagh
olmayip ayni zamanda travmatik etkilere bagl
anormal doku cevabi ile iliskili olabilecegi de
ileri strGlmustir. Clnkl bazen kiigtk bir trav-
ma ile hastalik tetiklenebilmektedir. Ancak bu
doku cevabina neden olan faktorler tam olarak
acitklanamamistir. 1966'da Francois ve ark. lari
lign6z konjonktivit dokusundan alinan biyopsi-
de mukopolisakkarit materyali gostermislerdir.
Dolayisiyla etiyolojide ana faktoriin herediter
bir zeminde konjonktiva metabolizmasindaki
bir bozukluk oldugu disunulmustir (1,2). Bir
calismada anne ve babasi akraba olan 4 ¢cocuklu
bir ailenin biri erkek biri kiz iki cocugunda lig-
noz konjunktivit tespit edilmis ve etyolojide he-
reditenin roll desteklenmistir (3). Yapilan diger
bir calismada lign6z konjonktivitte kompakt bir
bag dokusu icinde ¢ok sayida ince duvarl da-
marlar gosterilmistir (4).



Lignoz konjonktivitin histopatolojisinde su-
bepitelyal eozinofilik amorf materyalle karisik
kronik ve akut enflamatuar hicreler bulunmak-
tadir. Bu hiicrelerin arasinda lenfositler, plazmo-
sitler, notrofiller ve eozinofiller yer alir. Amorf
materyal hiperpermeabil kan damarlarindan
sizan fibrin, imminglobulin ve albimini icer-
mektedir (5). Membran Ustlinde epitel atrofik-
tir veya yoktur. iImmiinohistokimyasal teknikler
kullanilarak aktive T lenfositler ve plazma hiicre-
leri ve B lenfositlerin fokal birikimi gosterilmis-
tir. Bu lezyonlarda aselller, eozinofilik, PAS(+)
hyalinize materyal, granuilasyon doku alani
ve hicresel infiltrasyon alani olmak Uzere (¢
kompenent gosterilmis ve tedavide topikal sik-
losporin kullanilarak remisyon saglanan vakalar
bildirilmistir (6,7).

Topikal hyaluronidaz tedavisinin tek basina
etkili olamadigi ve bundan dolayi tek sebebin
hyaluronik asit olmayacag dustnulmustar.
Buna karsilik inflamasyon ve dejenerasyon
bolgelerinde ¢ok miktarda arjirofil lif icerigi
izlenmis ve izlenen fibrin icerigi savunmaya
yonelik vaskuler gecirgenlik artisini gostermistir

(8).

Lign6z konjonktivit dis irritanlar ve okuler
cerrahi ile ilgili olarak ortaya cikabilir(9). Lignoz
konjonktivitli cogu vakada plazminojen defekti
bulunmustur ve lezyonlar bozulmus yara
iyilesmesiyle meydana gelmistir. Diger mukoza
bolgelerini de iceren sistemik semptomlarla
birliktelik gorulebilir (2). Ligndz konjonktivit
ile plazminojen gen mutasyonu arasinda
muhtemel bir iliski ileri surtlmustir (10).
Lignoz konjonktivitin otozomal resesif kalitimla
birlikteligi de gosterilmistir (11). Son yayinlarda
prostetik goz kullaniminin ciddi plazminojen
defekti olan hastada lignéz konjonktiviti
indukledigi gosterilmistir (12).

KLINiK BULGULAR VE TANI

Olay bir konjonktivit tablosu ile baglar ve sikiikla
oncesinde atesli bir hastalk, Ust solunum yolu
enfeksiyonu veya bir travma 6ykdisui var olabilir. Lignoz
konjonktivit siklikla akut veya subakut konjonktivit
olarak baslar. Ancak konjonktiva lezyonu sinsi bir

142

baslangi¢ ve tedrici bir seyir gosterebilir. Kronik bir
irritasyon ve buna bagl semptomlar séz konusudur.
Ik goriildiginde siklikla goz hiperemiktir, akinti
ve kapaklarda sislik vardr. Tarsal konjonktivalarda
membran ve psddomembran olusur. Siklikla Gst tarsal
konjonktivada olmak tizere alt tarsal ve daha az olarak
bulber konjonktivada da gelisebilir. Direkt bakida kapak
kenarindan ucu goéziiken odunsu lezyon fark edilebilir.
Kapaklar ters cevrildiginde tiim palpebral konjonktivay:
Ortmus olan sanmsi ve sert bir doku goze carpar.
Bu lezyon fibrinden zengin olup yalanc membran
olusumundadir (Resim 1). Lezyonun Ustli beyaz
veya sarimsi kalin bir mukoid akinti ile kapl olabilir.
Membran Ustiinde yer yer hemorajik alanlar dikkati
gekebilir. Membran altta tabanina sikica yapisiktir ve
ust ylizeyi g6z kapaklarinin hareketinden ve de kapak
ile g6z kuresi arasinda sikismasindan dolay! diizlesmis
olarak gorullir. Psddomembran kolayca soyulabilirken,
membranin  kaldinlmasi ile  kanama gorilebilir.
Subepitelyal depozitler var olabilir. Bu subepitelyal
depozitler hyalin benzeri bir materyalden olusmustur
ve baglica fibrin ve grantilasyon dokusu icerir.

Resim 1. Ligndz konjonktivit tanisi konan bir olguda st
kapak tarsal konjonktivasinda membrandz lezyon izlen-
mektedir (Fotograf yazara aittir).

KLIiNiK SEYiR ve PROGNOZ

Klinik seyir olgular arasinda oldukca farkliliklar
gosterebilir. Ciddi bir soruna yol agmadan ve
de gorme kaybina yol agmadan klinik tablo
yillarca sebat edebilir. Uzun bir sessiz donem
sonrasi olay tekrarlar ve bu nuks siklikla atesli
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bir hastalik sirasinda olur. Uzun sireli olgularda
korneada ve Ozellikle alt kadrandan baslamak
Uzere skarlasma ve damarlanma gelisebilir.
Korneada incelme ve erimeye vyol acabilir.
Korneal komplikasyon olgularin yaklasik dortte
birinde gelisir. Ancak ¢ok ciddi keratopati veya
kornea delinmesi ¢ok nadirdir. Bazi olgularda
sekonder enfeksiyon tabloya ilave olabilir.
Olgularin yaklasik onda birinde spontan
iyilesme gorilebilmektedir (2).

AYIRICI TANI

Tipik olgularda taninin konulmasi zor olmamak-
la beraber ayirici taninda diistintilmesi gereken
bazi tablolar s6z konusudur. Yabanci cisim reak-
siyonuna bagh konjonktiva granilomlari, ami-
loid depozitleri, kedi tirmigi hastaligi, oftalmia
nodozum, okiler tubekiloz ve Kimura hasta-
hklari ayiric tanida akla gelebilecek durumlar
arasinda sayilabilir (13 ). Ayirici tanida ek olarak
enfektif membran6z ve psédomembranoéz kon-
jonktivitler, kimyasal yaniklar, Steven-Johnson
sendromu da benzer tablolar nedeniyle dusi-
nalmelidir (14).

SISTEMIK BIRLIKTELIK

Benzer lezyonlarin, agizda dis eti cevresinde,
alt ve Ust solunum yollarinda, orta kulak ve ser-
vikste de gozlendigi bildirilmistir. Bu lezyonlarin
lign6z konjonktivite ilaveten es zamanli olarak
orta kulak, timpanik membran, larinks ve tra-
keobronsiyal bolgelerde birlikteligi de goste-
rilmistir Lignéz konjonktivitte sistemik olarak
pulmoner tutulumla birlikteligi olan kimi ol-
gular nadiren 6limcul seyredebilir (13,15,17).
Literatlr taramasinda ligndéz konjonktivite es-
lik eden baska sistemik patolojilerin bildirildigi
g0Oze carpmaktadir. Lignéz konjonktivit ile hid-
rosefali ve ek olarak hidrosel, pulmoner tutulum
birlikteligi gosterilmistir (17,18). Benzer sekilde
tip 1 plazminojen defekti olan olgularda lign6z
konjonktivit ile birlikte konjenital hidrosefali ya
da pulmoner tutulum birlikteligi rapor edilmis-
tir (19,20). Homozigot tip 1 ya da heterozigot
mutasyonlu plazminojen defekti bulunan va-
kalarda plazminojen aktivasyon defektinin yol
actigi fibrinolitik aktivite yoksunluguyla birlikte-
ligi olan lign6z konjonktivit vakalari bildirilmis-

tir (10,21-24). Traneksamik asit, antifibrinolitik
bir ilactir ve yan etkisi olarak lign6z konjonkti-
vit birlikteligi gosterilmistir. Antifibrinolitik ilag
tedavisi alan hastalarda lign6z konjonktivit
tedavisine ek olarak antifibrinolitik tedavinin
kesilmesi gerekebilir (13,25). Konjonktiva cer-
rahisinin de lignoz konjonktiviti indikledigini
gosteren olgular bildirilmistir (26).

TEDAVI

Lignoz konjonktivitin kesin veya ¢ok tatmin edi-
ci tedavisi bulunmamakla beraber son yillarda
Ozellikle patogenezine iliskin bilgilerin 1siginda
eklenen yeni 6nlemlerle birlikte asagida 6zet-
lenmis olan tedavi secenekleri mevcuttur.

Esas olarak odunsu yapinin yerinden soyulmasi
gerekli gorinmektedir. Cerrahi bir islem sayila-
bilecek bu kaldirma sonrasi lezyon tabanina cok
dikkatli bir sekilde diatermi uygulanabilir. Sade-
ce odunsu lezyonun temizlenmesi ile olgularin
¢ogunda kisa silre sonra lezyon tekrar ortaya
¢ikmaktadir. Bu nedenle lezyonun cikarilmasi
sonras! ilave tedaviler gerekmektedir. Lezyo-
nun hemen cikarilmasindan sonra her saat basi
damlatilmak Gzere heparin ve steroidler topi-
kal olarak uygulanabilir. Bu uygulama yara yeri
epitelizasyonu tamamlanincaya kadar devam
etmelidir. Epitelizasyon tamamlandiktan sonra
heparinli damla enflamasyon tamamen yatisin-
caya kadar azaltilarak kesilebilir. Lezyonun tek-
rar ortaya ciktigi gozlenir ise uzun sireli steroid
ve siklosporin topikal olarak kullanmak gereke-
bilir. Cerrahi tedaviden sonra uzun sureli glinliik
heparin damla kullanimi ile etkili tedavi sagla-
nan olgular son yayinlarda rapor edilmistir (27).
Erken donemde kullanilan topikal heparinin ya
da topikal siklosporin, heparin ve steroid teda-
visinin lignéz konjonktivit tedavisinde faydali
oldugu gosterilmistir (28,29).

Hastalik nedeninin immin reaksiyon ve bun-
daki bozukluklar oldugu ve topikal siklosporin
tedavisi ile tabloda gerilemeyi destekleyen ya-
yinlar da bulunmaktadir (30,31).

Eksizyonun hemen ardindan koter ile kanama
kontroli saglandiktan sonra topikal heparin
5000 IU/ml ve %1 prednizolon saat basi; topikal



antibiyotik glinde dort kez olmak Uzere basla-
nabilir. Epitel iyilestiginde heparin 1000 IU/ml
dozuna ve steroidli damla da enflamasyonun
siddetine gore giderek azaltilir. Antibiyotik-
li damla ise kesilebilir. Bazi olgularda topikal
siklosporin ve kromoglikatin faydali oldugu
bulunmustur (32). Lignoz konjonktivit tedavi-
sinde membranin cerrahi eksizyonu sonrasi to-
pikal siklosporin uygulamasi niiksi dnlemede
etkili bulunmustur (33).

Cok sayida rekurrensleri olan plazminojen de-
fektli olgularda membran eksizyonu sonrasi su-
bkonjonktival taze donmus plazma enjeksiyo-
nu ve topikal taze donmus plazma ile tedaviye
devam edilmesi de membran olusumunu 6nle-
meye yardimci olabilir (34). Yeni doganda plaz-
minojen defekti ile birlikte ligndz konjonktivitte
cerrahi sonrasi sistemik ve topikal taze donmus
plazma tedavisi hizli rehabilitasyona yardimci
olmaktadir (35).

Bu membrandz dokunun cerrahi tedavisinden
farkh olarak streptokinaz, streptodornase ve
hyaluronidazi da iceren farkli tedavi yontemle-
ri de denenmistir. Spaeth 1967'de bir vakasin-
da sistemik ve topikal steroid ile birlikte sitozin
arabinozid ve idoksuridine tedavisinin sinirh bir
iyilesme sagladigini rapor etmistir. Hery, De-
mailly ve Dhermy, 1966'da x ray radyoterapisini
takiben bukkal greft uygulamasinin iyilesmeye
yardimci oldugunu bildirmislerdir (1).

Pterygium eksizyonu sonrasi bulber konjonk-
tivada lign6z konjonktivit gozlenen bir olguda
histokimyasal calismalar ile lezyonda hyaluro-
nidaza duyarli mukopolisakkarit gosterilmis ve
topikal hyaluronidaz ile alfa kemotripsin kul-
lanilarak 20 aylik remisyon saglanmistir (36).
Fibrinolizin ve krioterapi de lign6z konjonktivit
tedavisinde uygulanmis olup, membran for-
masyonunun geciktirildigi gosterilmistir (37).
Vokal kordlarda rekiirren poliplerle birlikteligi
olan bir lign6z konjonktivit vakasinda azathiop-
rine tedavisi ile remisyon saglanmistir (38).

Lignéz konjonktivit ve ciddi plazminojen
defekti birlikteligi olan olgularda intraventz
lys-plasminogen tedavisi ile semptomlarin
geriledigi go6zlemlenmistir (39). Plazminojen
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defekti bulunan lignoz konjonktivitli olgularda
taze donmus plazmadan topikal plazminojen
hazirlanarak kronik membranl konjonktivit
tedavisinde iyilesme gosterilmistir (40,41).
Hidrosefali ve sik tekrarlayan pnémoniye ile
birliktelignézkonjonktivitiolanbirhastada uzun
sureli topikal siklosporine yanitsizlik nedeniyle
topikal ve taze donmus plazma tedavisi
baslanmis ve tabloda dlizelme go&rilmustir
(42). Amniotik membran transplantasyonu
ile konjonktiva rekonstriiksiyonu da lignoz
konjonktivitli hastalarda umut veren bir
tedavi yontemi olarak bulunmustur (43).
Crohn hastaligi ile birlikteligi olan endojen
plazminojen diizeylerinormal bulunan kimyasal
travmaya sekonder bir lignéz konjonktivit
olgusu rapor edilmis ve tedavisinde topikal
steroid,%1 siklosporin, heparin ve hyaluronidaz
uygulanmistir - (44). Japonyadan bildirilen
ciddi konjenital tip 1 plazminojen defekti olan
vakalarda direkt trombin inhibitord, topikal
Argatroban ve topikal plazma ile basarili tedavi
uygulanmistir (45).

Lignoz konjonktivit, membrandz konjonktivit-
ler arasinda hatirlanmasi gereken ve hasta go6-
rildiguinde tanisi zorlanmadan konabilecek bir
klinik tablo olup, tedavisinde gtincel yontem-
lerden yararlanildiginda cogunlukla hastada ra-
hatlama saglanabilmektedir. Oftalmik tablo ile
ilgilenirken sistemik tutulumun da eslik edebi-
lecegi unutulmamali ve gerekli sistemik arastir-
ma g0z ardi edilmemelidir.
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