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EFEKTI INTRA | POSTOPERATIVNE PRIMENE STEROIDNIH INJEKCIJA KOD
OPERACIJA PTERIGIJUMA

EFFECTS OF INTRA AND POSTOPERATIVE STEROID INJECTION OF
PTERYGIUM SURGERY
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SazZetak: Uvod: Pterigijum je degenerativno oboljenje konjunktive sa afekcijom roZnjace oka. Svrha:
Cilj rada je da se utvrdi efekat intra i postoperativne primene steroida u tretmanu primarnog i rekurentnog
pterigijuma sa intralezionom aplikacijom subkonjunktivalnih injekcija. Metode: U studiju je ukljuceno 62
pacijenta (79 ociju) sa primarnim pterigijumom, i 57 pacijenata (64 oka) sa rekurentnim pterigijumom.
Aplikacije: Triamcinolon-acetonida (Kenalog-40) kod operacija pterigijuma vrsene su u nasoj Klinici za
oftalmologiju od 3. maja 2010. do 3. maja 2013. Pre i postoperativno aplikovane su dve do tri subkonjunktivalne
injekcije steroida sa Klinickim pracenjem i evaluacijom Klini¢kih znakova regresije primarnog i rekurentnog
pterigijuma, a u korelaciji sa kontrolnom grupom. Rezultati: Kod svih nasih ispitanika doslo je do kompletne
rezolucije primarnog i rekurentnog pterigijuma. Rekurentni pterigijum se pojavljivao jedino kod ociju u
kontrolnoj grupi, kao kompletni recidiv, kod kojih nije primenjena subkonjunktivalna steroidna terapija ni na
jednoj od kontrola, nakon jednog, Sest i dvanaest meseci. Zakljucak: Za kompletnu rezoluciju primarnog i
recidivantnog pterigijuma potrebna je primena jedna do dve intralezione, subkonjunktivalne steroidne injekcije.
Kljuéne re¢i:  primarni pterigijum, rekurentni pterigijum, hirurski tretman, Triamcinolon-acetonid

Summary: Introduction: Pterygium is a degenerative disease of the conjunctiva with the affection of the
cornea of the eye. The aim was to determine the effects of intra and postoperative applications of the steroids in
the treatment of primary and recurrent pterygium with the applications of subconjunctival intralesional
injections. Methods: The study included of 62 patients (79 eyes) with primary pterygium and 57 patients (64
eyes) with recurrent pterygium. Applications of Triamcinolone acetonide (Kenolog-40) in pterygium surgery
were performed in our Department of Ophthalmology, in the period 3™ May 2010 to 3" May 2013. The medicine
was administrated during and after the surgery, in two or three doses, like subconjunctival injection of steroid,
with clinical monitoring and evaluation of clinical signs of regression of primary and recurrent pterygium, which
was correlated with the control group. Results: In all our patients, there was a complete resolution of primary and
recurrent pterygium. Recurrent pterygium appeared only in the eyes of the control group as a complete relapse
whereby subconjunctival steroid therapy was not applied - not even on examinations after one, six or twelve
months. Conclusion: For a complete resolution of the primary and relapse pterygium, the application of one to
two intralesional, subconjunctival steroid injections is required.

Key words: primary pterygium, recurrent pterygium, surgical treatment, Triamcinolone- acetonide

UuvoD udruZzenom inflamacijom uz neovaskularizaciju
Pterigijum je degenerativno oboljenje roznjace [3].
konjunktive sa afekcijom roznjace, ¢es¢e u vlaznim IzloZenost  solarnom, ultraviolentnom

i toplim klimatskim uslovima [1]. To je hroni¢no,
proliferativno i fibrovaskularno oboljenje, koje
nastaje usled izloZenosti ultravioletnom zracenju

[2].

Pterigijum predstavlja triangularni rast
konjunktivalnog epitela proliferacijom bulbarne
konjunktive preko roznjace. Klinicki, stanje
podrazumeva invazivni, centripetalni rast sa

zradenju, praSini, toploti i virusnim agensima,
predstavlja naj¢e$Ce patogene entitete, koji su
ukljuceni u evoluciju pterigijuma [4, 5]. Etiologija
pterigijuma ostaje nerazjasnjena zbog Cega
predstavlja oftalmoloski problem u terapijskom
pogledu [6].

Mnogi autori su pterigijum opisali i kao
hiperplasti¢ni  proces [7]. Pokazano je da
fibroangiogenetski faktori igraju potencijalno vaznu
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ulogu u ovom fibrovaskularnom oboljenju preko
angiogenetskih procesa [8, 9].

U skladu sa miSljenjem oftalmologa,
kombinacija hirurS§kog pristupa 1 aplikacija
Triamcinolon-acetonida je tretman koji se primarno
koristi zbog svojih potentnih antiinflamatornih
efekata u patologiji prednjeg segmenta oka, tako da
obezbeduje efektivnost terapije, posebno kada je u
pitanju rekurentni (refraktorni) pterigijum. Doza
Triamcinolon-acetonide (Kenolog-40) je
individualna, u zavisnosti od tezine klini¢ke slike,
kao i od odgovora pacijenata na terapiju.

MATERIJAL | METODE

Studija je sprovedena kod 62 pacijenta
(ukupno 79 oc¢iju) sa primarnim pterigijumom i 57
pacijenata (ukupno 64 oka) sa rekurentnim
pterigijumom, ukupno 119 pacijenata (143 oka).
Retrospektivno su analizirani podaci operativno
lecenih pacijenata, evidentirani iz knjiga operisanih,
u periodu izmedu 2010. i 2013. godine, na Klinici
za oftalmologiju Klinickog Centra u Kragujevcu,
Srbija.

Pacijenti nisu davali podatak o traumi, ili
drugom oboljenju oka, kao ni pad vida, ali su svi
imali neprijatan oseCaj diskomforbiteta, tj.
subjektivne simptome, tzv. bolesti povrsine oka.

Intraokularni pritisak (IOP) je izmeren pre
i postoperativno  Goldmanovim aplanacionim
tonometrom; pre i postoperativna, obostrana vidna
ostrina odredivana je Snelen testom. Operacije su
izvodene u lokalnoj infiltrativnoj anesteziji u
dnevnoj bolnici, u skladu sa standardizovanim
protokolima, modifikovanom metodom po Artlu i
uz upotrebu elektrokautera. Pacijenti su otpustani
na kuéno leCenje nakon 2-4 sata posle hirurskih
intervencija.

Svako oko sa primarnim i rekurentnim
pterigijumom svrstano je u jednu od tri grupe:
grupa 1 — 66 ociju — data dvostruka doza, 2,5
mg/0,1ml (0,3 ml) subkonjunktivalane injekcije
Triamcinolon-acetonida (Kenalog-40) u
insulinskom S$pricu, koji je primenjivan direktno
intraleziono; prva doza odmah nakon operacije i
druga petnaestog dana posle operacije; grupa 2 — 49
o¢iju — jedna doza 2,5 mg/0,1 ml (0,3 ml)
Triamcinolaon-acetonida (Kenalog-40)
subkonjunktivalno, intraleziono, odmah nakon
operacije pterigijuma; grupa 3 (kontrolna grupa) —
28 ofiju — u kojoj nije primenjena navedena

terapija.

Klinicka opservacija  ukljucivala je
utvrdivanje prisustva klinickih znakova
(postoperativno) — neovaskularizaciju, stvaranje

fibroznog tkiva i kompletni recidiv pterigijuma, kao

i normalan klinicki nalaz nakon prvog, Sestog i
dvanaestog meseca.

Prva kontrola na biomikrosopu je radena
narednog dana — postoperativno, druga kontrola
obavljena je petnaestog dana nakon operacije, kada
su svi pacijenti iz prve grupe dobili drugu dozu
Triamicinolon-acetonida (Kenalog-40) identi¢nu
prvoj i kada su skinuti konci.

Treca kontrola je obavljena mesec dana
posle operacije, d&etvrta nakon Sest meseci
postoperativno, a peta nakon godinu dana.

Svi pacijenti su primali topikalnu terapiju
sa antibioticima i steroidima, kako pre, tako i posle
operacije 15 dana, dok je operativho polje
preoperativno tretirano rastvorom joda u trajanju od
pet do deset minuta.

Studija je sprovedena uz odobrenje
nadleznog Etickog komiteta. Statisticka analiza
prikupljenih podataka izvrSena je u statistickom
programu SPSS, verzija 20.00 (Hi-kvadrat test,
p<0,05).

REZULTATI

U nasoj studiji bila su ukljuena 62
pacijenta (79 o¢iju) sa primarnim pterigijumom i 57
pacijenata (64 oka) sa rekurentnim pterigijumom,
ukupno 119 pacijenata (143 oka).

IOP je izmeren preoperativno, obostrano, i
bio je u grani¢nom intervalu, 16-20 mm Hg. Pre i
postoperativna obostrana vidna ostrina iznosila je
20/20, osim kod dvanaest pacijenata sa
preoperativno  korigovanom i/ili  funkcionalnom
ambliopijom.

Prva kontrola na biomikrosopu, narednog
dana ukazivala je da su se kod svih pacijenata
(postoperativno) javljali diskretni postoperativni
iritacioni  i/ili  inflamatorni  simptomi. Druga
kontrola obavljena je petnaestog dana nakon
operacije, kada su svi pacijenti iz prve grupe dobili
drugu dozu Triaminocinolon-acetonida (Kenalog-
40) identicnu prvoj i kada su skinuti konci i
dijagnostikovana umerena postoperativna
inflamacija, kao uredan postoperativni klinicki
nalaz. Nisu zabelezene komplikacije, kao §to su
subkutana atrofija, depigmentacije sluzokoze, beli
lokalni depoziti ili nekroza konjunktive i roznjace,
subkapsularna katarakta i/ili egzoftalmus.

U tabelama 1, 2 i 3 prikazana je ucestalost
klinickih znakova: neovaskularizacije, stvaranja
fibroznog tkiva i kompletnog recidiva prerigijuma,
kao i uCestalost urednog klini¢kog nalaza, 1, 6 i 12
meseci postoperativno u tri ispitivane grupe
pacijenata.
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Nije nadena statisticki znacajna razlika u
ucestalosti nalaza neovaskularizacije 1 mesec
postoperativno medu ispitivanim grupama (1 vs 2 —
x*=0,032, p=0,857; 1 vs 3 — %?=0,143, p=0,705; 2
Vs 3 — x220,310, p=0,577). Sli¢no je i sa nalazom
stvaranja fibroznog tkiva (1 vs 2 — °=0,889,
p=0,346; 1 vs 3 — y°=1,471, p=0,225; 2 vs 3 —
x*=0,077, p=0,782). Kompletan recidiv pterigijuma
mesec dana po operaciji naden je samo kod 4 (14%)
pacijenta kontrolne grupe. Uredan klini¢ki nalaz na
kontroli nakon mesec dana bio je statisti¢ki
znacajno ¢eséi u prve dve grupe ispitanika u odnosu
na kontrolni grupu, dok se izmedu grupe 1 i 2 nije
staisti¢ki znagajno razlikovao (1 vs 2 — ¥*=2, 970,
p=0,085; 1 vs 3 — ¥’=27,222, p<0,01; 2 vs 3 —
¥*=14,226, p<0,01).

Nije nadena statisticki znacajna razlika u
ucCestalosti nalaza neovaskularizacije 6 meseci
postoperativno medu ispitivanim grupama (1 vs 2 —
x*=0,048, p=0,827; 1 vs 3 — ¥*=0,182, p=0,670; 2
vs 3 — ¥°=0,043, p=0,835). Sli¢no je i sa nalazom
stvaranja fibroznog tkiva (1 vs 2 — %°=0,041,
p=0,719; 1 vs 3 — %°=0,286, p=0,593; 2 vs 3 —
v*=0,286, p=0,593). Kompletan recidiv pterigijuma

6 meseci po operaciji naden je samo kod 6 (21%)
pacijenata kontrolne grupe. Uredan klini¢ki nalaz
na kontroli nakon 6 meseci bio je statisti¢ki
znadajno ¢e$¢i u prvoj grupi ispitanika u odnosu na
drugu (1 vs 2 — ¥=5,263, p=0,002) i na kontrolnu
grupu (1 vs 3 — %°=37,231, p<0,01), i, takode,
znadajno Ce$¢i u drugoj grupi u odnosu na
kontrolnu (2 vs 3 —x*=18, p<0,01).

Nije nadena statisticki znaCajna razlika u
ucestalosti nalaza neovaskularizacije 12 meseci
postoperativno medu ispitivanim grupama (1 vs 2 —
¥’=1,333, p=0,248; 1 vs 3 — *=0,818, p=0,366; 2
vs 3 — %°=0,067, p=0,796). Sli¢no je i sa nalazom
stvaranja fibroznog tkiva (1 vs 2 — %%=0,200,
p=0,655; 1 vs 3 — %°=0,200, p=0,655; 2 vs 3 —
¥’*=1,144, p=0,216. Kompletan recidiv pterigijuma
12 meseci po operaciji, naden je samo kod 9 (32%)
pacijenata kontrolne grupe. Uredan klini¢ki nalaz
na kontroli nakon 12 meseci bio je statisticki
znacajno ¢es¢i u prvoj grupi ispitanika u odnosu na
drugu (1 vs 2 — x*=4,939, p=0,026) i na kontrolnu
grupu (1 vs 3 — ¥°=37,696, p<0,01), i, takode,
znafajno c¢e$¢i u drugoj grupi u odnosu na
kontrolnu (2 vs 3 — 4?=17,894, p<0,01).

Tabela 1. Postoperativni nalaz nakon 1 meseca u grupama ispitanika.

Klinigki Grupa 1 _ Grupa 2 Kontrolna grupa
nalaz primarni | rekurentni x PAMAM | oy urentni x primarni | rekurentni x
% i % %
neovaskul 15 16 13
arizacija 6 9 23% ! 9 33% 10 3 46%
fibrozno 11 7 6
tkivo 4 ! 17% | 2 ° 14% ° ! 21%
kompletan 0 0 4
recidiv 0 0 o | ° 0 0% 0 4 14%
uredan 40 26 5
nalaz 25 15 61% | ' ° 53% 8 2 18%
S (%) 35 31 66 26 23 49 18 10 12080
143 oka 53,03% 46,97% | 100% | 53,06% 46,94% | 100% | 64,28% 35,72% %
Tabela 2. Postoperativni nalaz nakon 6 meseci u grupama ispitanika.
Klinicki Grupa 1 z Grupa 2 2 Kontrolna grupa .
nalaz primarni | rekurentni % primarni | rekurentni % primarni | rekurentni %
neovaskul 10 13 12
arizacija 3 ! 15% 4 9 27% 10 2 43%
fibrozno 8 8 6
tkivo 1 ! 12% 1 ! 16% 5 1 21%
kompletan 0 0 6
recidiv 0 0 0% 0 0 0% 1 5 21%
uredan 48 20 4
nalaz 31 17 73% 13 ! 41% 2 2 14%
% (%) 35 31 66 26 23 49 18 10 28
143 oka 53,03% 46,97% | 100% | 53,06% 46,94% | 100% | 64,28% 35,72% | 100%
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Tabela 3. Postoperativni nalaz nakon 12 meseci u grupama ispitanika.

Klinicki Grupa 1 z Grupa 2 2 Kontrolna grupa _
nalaz primarni | rekurentni % primarni | rekurentni % primarni | rekurentni %
neovaskul 4 8 7
arizacija 1 3 6% 3 5 16% 6 1 25%
fibrozno 2 3 3
tkivo ! ! 3% 0 3 6% 3 0 11%
kompletan 0 0 9
recidiv 0 0 0% 0 0 0% 2 ! 32%
uredan 60 38 9
nalaz 33 27 91% 23 15 78% / 2 32%
2 (%) 35 31 66 26 23 49 18 10 28
143 oka 53,03% 46,97% | 100% | 53,06% 46,94% | 100% | 64,28% 35,72% | 100%
DISKUSIJA moguénosti su da spreCe pojavu rekurentnog
Pterigijum kao multifaktorijalno oboljenje pterigijuma kada se uporedi sa kontrolnom grupom
ukljucuje patogenetske antiapoptoticke [11, 12], dok su autori koristili Triamcinolon-
mehanizme, imunoloske mehanizme, prisustvo acetonida (Kenalog-40) u istoj dozi i dobili su

virusnih infekcije, uses¢e genetskih faktora i drugih
celularnih faktora, kao $to su faktori rasta, citokini i
modulatori ekstracelularnog matriksa [1].

Tradicionalni koncept hroni¢ne izloZenosti
ultravioletnom zracenju, kao centralni faktor u
patogenezi pterigijuma, potvrden je u studijama
proteklih decenija, kao i upotreba adekvatne zastite
od sunca, kao jednostavne profilakse, posebno
populacije, koja je usled profesionalnih obaveza
dugotrajno izlozena zracenju [2].

Pterigijum uzrokuje patoloSke promene u
epitelu i dubokom vezivnom tkivu konjunktive i
roznjaGe uz formiranje difuznih i kondezovanih
infiltrata od imunih i drugih ¢elija [3, 4].

Unutra$nji pterigijum ima tendenciju ka
recidivima posle hirur§kog tretmana
(neovaskularizacija, fibrinoidne promene, ovalna
ostrvaca paralelna konveksitetu pterigijuma), a
patohistoloska analiza morfoloskih karakteristika
pterigijuma predstavlja osnovu za pretpostavku
Cestog recidiviranja [5, 6].

Ekspresija VEGF u tkivu pterigijuma
dovodi do razvoja antiangiogenetskih, anti-VEGF
terapija za regresiju krvnih sudova i progresiju
pterigijuma. Lokalna primena bevacizumaba moze
biti efektivna u terapiji neovaskularizacije [7].

Mere za  redukovanje rizika od
rekurentnosti pterigijuma ukljucuju kombinacije:
optimalne  hirurS8ke strategije, postoperativne
topikalne terapije — upotrebu steroida, lubrikanata
bez konzervanasa i zastite od ultravioletnog
zraéenja [8-10].

Koriséen protokol jedne do dve doze 2,5
mg/ml bevacizumaba u subkonjunktivalnoj injekciji
u kombinaciji sa operacijom pterigijuma, u

sli¢ne rezultate.

Siroka kozmeti¢ka konjunktivektomija u
kombinaciji sa postoperativnom topikalnom
primenom mitomicina C, sa ili bez injekcija
bevacizumaba, ima visoku ucestalost komplikacija
[13].

Kontrolisana postoperativana isptivanja su
nephodna kako bi se utvrdila dugoro¢na efikasnost
i bezbednost, i postavili klini¢ki vodi¢i za doziranje
anti-VEGF i drugih agenasa, za prednji segment
oka sa neovaskularizacijom [14, 15].

Tretman  topikalnim  bevacizumabom
tokom tri nedelje pokazuje regresiju limbalno-
konjunktivalne neovaskularizacije. Ovi podaci
ukazuju da kratkotrajna upotrba bevacizumaba
moze biti efikasna u prevenciji recidiva pterigijuma
[16].

Kombinacija ,,simetricne konjunktivalne

flap transpozicije” i intraoperativne primene
mitomicina C moze biti efektivna hirurska
alternativa u prevenciji recidiva primarnog
pterigijuma. Oftalmohirurzi treba da budu svesni
rizika kasnih komplikacija koje uzrokuje upotreba
mitomicina C [1, 17].
Upotreba 5-Fluorouracila intraleziono u tretmanu
rekurentnog pterigijuma je efikasna, ali manje
bezbedna u ograni¢avanju progresije i indukcije
regresije rekurentnog pterigijuma [18].

Postoperativna  intraleziona  injekcija
Ciklosporina-A moze biti efikasna u prevenciji
recidiva nakon primarne operacije pterigijuma [19]
i  moZe predstavljati budu¢i izazov za
oftalmolohirurge.

Radioterapija nakon operacije pterigijuma
sa  konjunktivalnim autograftom, predstavlja
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