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GIRIS

GIRIiS

Hemen her tip immiin reaksiyonun goriildiifii bir organ olan goziin bu tip
olaylara en hassas dokusu, zengin vaskiiler yapisi nedeniyle uveadir. Enflamasyon,
dokuya spesifik endojen veya mikroorganizmalar gibi ekzojen antijenlerle, antikorlar,
sensitize lenfositler ve benzeri immiin enfektdrler arasindaki iligkiler sonucu ortaya
gilkan bir dizi immiin mekanizma ile gelismektedir. Enfeksiydz iiveitler kolay teghis
edilebilmektedir. Non-enfeksiydz {iiveitler ise otoimmiin patogenetik olaylardan
kaynaklanmakta ve bu tiir iiveitlerde otoreaktif antikorlara bagh olarak dokularda
immiinglobiilin ve immiinkompleks depolanmasiyla birlikte, serum immiinglobiilin

seviyelerinde artiy meydana gelmektedir.

Marjinal korneal iilserlerinin de otoimmiin hastahklarla yakin iligkisi bilinmekte
ve buradaki immiinopatolojik mekanizmayr agiklamak igin gesitli cahgmalar
yapilmaktadir. Mooren ilseri, kollajen doku hastahklann gibi marjinal kornea
incelmesi ve iilserine neden olan hastaliklarda, kornea epiteline karsi dolasan antikor
titrasyonunun yiiksek bulunmasi bu antikorlarin etyopatogenezde primer bir faktdr

mil, yoksa olusmug bir reaksiyona cevap m oldugu sorusunu akla getirmektedir.

Marjinal keratitlerin iiveit ile iligkisine de temas edilmektedir. Kruit ve ark.
tiveitlerde bu tip keratitlerin goériilmesini korneaya karsi olusan otoimmiinite ile
aciklamaktadirlar.

Bu iligkiyi aragirmak amaciyla Anabilimdalimiz Uvea-Immiinoloji biriminde
takip edilen hastalarda kornea epiteline karsi dolasan antikorlar, serum
immiinglobiilinleri ve immiinkompleksler calisilarak kornea epiteline kargi antikor
olusumunu etkileyen faktorler degerlendirildi.
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TEMEL iMMUNOLOJi

Immiin sistem canlnmn hayatimin idamesinde roli olan en onemli sistem-
lerden biridir. Yabanci olarak tamman yapilara veya difer bir deyimle antijenik
determinantlara kargt oldukga karigik bir sira olay ve etkilesim sonunda organizmada
yeni bir durum ortaya g¢ikar. Bu ya bir sensitizasyon yani reaktivitenin artigi veya
immiin tolerans yani antijene karsi reaktivitenin azahyi seklinde olmaktadir.
Antijenler spesifik lenfosit cevabi olusturarak immiinolojik olaylara neden olan
yapilardir. Ekzojen (mikroorganizma) veya endojen (otojen) olabilirler. Antijenlerin
kimyasal yapilan ¢ok degisiktir ve yiizeylerinde cesitli antijenik determinantlar
tagirlar. Antijenler kigiye 6zel (HLA antijenleri) veya dokuya 6zel (doku spesifik)
olabilirler. Dokuya spesifik antijenler go6ziin ¢esitli dokularinda saptanmaya
cahsilmigsada tam olarak karakterize edilebilenler sadece lens, vitreus ve
retinadakilerdir (S antijen) >°.

Antijenle ilk kargilagmada ilk olarak T-lenfositleri uyarilir. Daha sonra T-
lenfosit ile etkilesim sonucu B-lenfositleri ve bunlarin plazma hiicre derivatifleri
tarafindan solubl globiilinler olan spesifik antikorlar olusturulur. Bu olay lenf nodlan
ve antijenin oldugu dokuyu drene eden lenfoid agregatlarinda olusur (primer immiin
cevap). Aym antijene 2. kez maruz kahsta antikor olusumu gok daha fazla olur
(sekonder immiin cevap). Sekonder immiin cevabmn ilk etkilesimden kalan "memory
hiicrelerine" bagh oldugu diisiiniilmektedir *°,



GENEL BILGILER

Antikorlarin benzer temel yapidan olustufuna inamilmaktadir. 5 gesit antikor
bilinmektedir *>;

IgG ; Plazmada en yiiksek konsantrasyonda bulunan (%75) en diigiik molekiil
agirhkl antikordur. Diffiizyon yetenefi ¢oktur. Humoral immiiniteden sorumlu olan
eses antikordur. Ekstravaskiiler dokulardaki enfektif organizma ve fiiriinlerine karg

serum kompleman baglayici 6zellife de sahiptir.

IgA ; Plazmada %15 oraninda bulunur. Lokal olarak submukozal dokularda
sekrete edilir. Mukoza epiteli tarafindan salgilanan bir proteinle birleserek "sekretuar
IgA" y1 olugturur. Miik6z membran enfeksiyonlarinda 6nemlidir. G6zyasinda bulunan

major antikordur.

IsM ; %10 oramnda bulunur. Bakteriyemide Onemli rolii vardir. Birgok
otoantikor IgM yapisindadir. Enfeksiyonlarda antijenle ilk kargilagmada olugur.

IgD ; Serumda ¢ok az miktarlarda bulunur. Savunmada 6nemi ¢ok azdir. Esas
gorevi tam olarak bilinmemektedir.

IgE ; Allerjik reaksiyonlar ve parazitik enfestasyonlarda 6nemli rolii vardur.

Kompleman, antijenik O6zellikleri barindiran hiicre membranlarinda fokal de-
fektler meydana getiren fosfolipazi olusturmak igin, enzim reaksiyonlar1 baglatan,
Ig+antijen kompleksleri tarafindan aktive edilen, enzimatik 6zellife sahip 9 plazma
proteinini tammlamak i¢in kullamlan bir terimdir. Gorevi -enflamatuar cevabi
kolaylagtirmak ve hiicreye bagh antijen lizisini saflamaktir 43,

OTOIMMUNITE: Saghkh doku hiicrelerinde, immiin kompetan hiicreler ve
antikorlar etkisiyle olusan fonksiyonel ve striiktiirel hasar durumudur. Normalde kisinin
kendi antikorlarina karg: reaksiyon olugmaz (immiin tolerans). Bu toleransin bozulma-
siyla otoimmiin hastaliklar ortaya gikmakta, serumda Ig ler artmakta, dokularda Ig ve
immiin kompleks depolanmaktadir %, Otoimmiin hastaliklar, organ spesifik olanlar
(tiroid, adrenal korteks, gastrik ve kolonik mukoza, bobrek, myokard, uveal antijenler
ve lens proteinlerine kargi reaksiyon olugmasi) ve organ spesifik olmayanlar (SLE,



GENEL BILGILER
romatoid artrit, PAN gibi bag dokusu hastaliklar) olarak 2 ye ayrilmaktadur ,
IMMUNOLOJI VE GOZ

Goziin anatomik, fizyolojik ve biokimyasal &zelliklerinden dolayi, immiinolojik
cevap olugumunda O6zel karakteristifi vardir. Kornea avaskiiler bir doku oldugu igin
lenfoid reaktivite zorlukla ve diigiik konsantrasyonda meydana gelir. Bu nedenle

korneanin 6zel bir immiinolojik konumu vardir. Bu durum lens igin de s6z konusudur
2,7,8

Kornea, skleral kilif ve tiim intraokiiler yapilarin lenfatik drenaji yoktur.
Vaskiilaritenin azh@ nedeniyle antijenler rejyonel lenf nodlart yerine direkt olarak
kan dolagimma katihrlar. Antijen lenfoid dokuya wulastifinda oldukga diliie
olmustur, bdylece immiin tolerans gelisebilir. Tersine olarak antijen yeterli
konsantrasyonda olsa dahi direkt olarak dolagima yavas karigimdan dolay), birgok
odaktaki immiin kompetan hiicreler (lenfositler) uzams bir peryotta uyarilacaf igin
uzun siireli generalize cevap olugabilir. Bu durumda lenfositler antijen kaynagmna
dogru go¢ ederek sirkumkorneal dokularda birikirler >"%,

Gozde antijenlerin diffiizyonu ve immiin cevap sonucu gelisen mediatorler igin
birgok anatomik barier (selliler barierler, semipermeabl membranlar) vardir.
Descemet membram ve lens kapsiilii bu tiirde barier olustururlar. Kan-akéz barieri
nedeniyle akdzdeki bircok elementin konsantrasyonu plazmadaki ile uyumlu degildir.
Kan ve akodz arasindaki madde transferine karsi rezistans, silier cisimdeki damar
duvarlan ve silier epitel ile iristeki damar duvarlan tarafindan olugturulur. Fizyolojik
olarak kan-akdz barierinden Ig leri de igeren proteinlerin gecisi oldukca azdir. Ama
enflamatuar durumlarda vaskiiler konjesyon nedeniyle interendotelial hiicre birlegim
yerlerinde baz1 aynlmalar olur ve bdylece proteinler, 16kositler ak6ze daha kolaylikla
gegerler. Epitelial barier olmayan iriste, selliller eksudasyon ¢ok daha kolay gelisir.
Akoziin normalde goriilen relatif izolasyonu antijenin uzun siire immiin cevap
olusturmadan kalabilmesini saglar. Retinada ¢ok daha etkili bir barier vardir. Pigment

epitelinde defekt veya vaskiiler hasar yoksa , retinada immiin reaksiyon olugmaz .
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UVEITLERDE IMMUNOPATOLOII
Bugiin icin 6zellikle endojen iiveitlerin klinik 6zellikleri ve histolojik goriintimii
iyi bilinmesine ragmen etyoloji ile ilgili tartigmalar devam etmektedir.
Uveitler etyolojilerine gore su sekilde simiflandirilabilirler °:

1-EKZOIJEN (Heteroimmiin-Enfeksiyoz)
-Bakteri ve benzerleri ile olusanlar (Ttberkiloz, Sifiliz, Lepra, Bruselloz,Streptokoklar)
-Viriislerle oluganlar (Herpes, Zona, CMV)
-Parazitlerle oluganlar (Tokzoplazmozis, Tokzokariazis)
-Mantarlarla olusanlar (Candidiazis, Histoplazmozis)

2-OTOIMMUN UVEITLER
-Fakoantijenik iiveitler
-Sempatik oftalmi

3-IMMUN SISTEM BOZUKLUGU ILE BIRLIKTE GORULEN UVEITLER
-Sarkoidozis
-Romatizmal tveitler (Ankilozan spondilit, Romatoid artrit, Still hastalifi)
-Uveo-Menenjitler (Vogt-Koyanagi-Harada, Behget, Multipl skleroz)

4-DEJENERATIF UVEITLER
-Fuchs heterokromik iridosikliti
-Posner-Schlossman sendromu

BEHCET HASTALIGI- Aft, genital dlserasyon, iiveit, artrit, eritema nodozum, tromboflebitle
karakterli, niiks ve remisyonlarla seyreden multisistemik bir hastaliktir. Etyolojide genetik, viral, toksik
ve immiinolojik faktorlerin rol oynayabilecefi One sirilmistiir.Bu hastalikta esas olay arterler ve
venlerde immiin kompleks depolanmasma bagh olarak geligen nekrotizan vaskilittir ‘*''>%%,
Bir ¢aliyjmada %40 olguda dolasan immiin kompleksler saptanmigtir. Shimada ve ark. Behget'li
hastalarin humor akoziinde kemotaktik faktorleri (IgG, C3, CS5) gostermigler, ayrica atak
baglangicindan hemen Once serum kompleman seviyesinde azalma oldufunu, yani komplemanin
biiyilk bir kismmmn sirkiilasyondan ayrilarak doku hasarma neden oldufunu saptamglardir @' %
wferd, Behget hastahinda gozde konjonktivit, episklerit, keratit, hipopyonlu 6n dveit, vitre igi
hemoraji, vitrede tyndal, retinit, retinal tromboflebit, optik atrofi ve papil Odemi bildirilmigtir
1213151617 Tam koydurucu serolojik testler heniz mevcut olmadifi igin tam Kklinik kriterlere
gore konmaktadir. Ayrica bu hastalarda yiiksek oranda HLA-BS5 ve paterji pozitifligi
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bildirilmistir ',

FUCHS- Kornea endotelinde keratik presipitatlar, iris stromasinda atrofi ile karakterli bu
hastalifin etyolojisi hakkinda gesitli goriigler vardir. Son zamanlarda bu hastalifin otoimmiin
mekanizmayla geligtigi tezi 6ne stirilmektedir 2.

Upveitler icin cesitli siiflandirmalar yapilmaktadir. Anatomik olarak iiveitler on,
arka ve paniiveit olarak degerlendirilmektedir. Aynca yerlesim sekline, kronolojiye
gore ve patolojik olarak da smiflandirilabilirler > (TABLO 1).

TABLO 1 - UVEITLERIN KLINIK OZELLIKLERI
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Uveayr igeren enflamatuar olaylarda rol oynayan mekanizmalar su sekilde
ozetlenebilir

1-Pyojenik enfeksiyonlar-Genellikle delici yaralanmalardan sonra, bazen bir
iltihabwn toksik tirtinlerine karst olugur.

2-Allerjik mekanizma-Ya ekzojen allerjik maddelere ya da otolog doku
komponentlerine kargt hipersensitivite geligmesi sonucu olugur.

3-Immiinkompleksler-Immiin komplekslerin ya lokalize tesekkiilii ya da genel
dolagim yolu ile gelerek uveaya yerlesmesi sonucu gelisir. Plazmadaki antijen-antikor
kompleksi kapiller permeabilite nedeniyle dokulara gegebilir Bu durum ekzojen ajana
karsi gelisen primer enflamasyona bagh vaskiiler hasar sonucu non-spesifik immiin
kompleks depolanmasmun olustugu eksperimental iiveitte goriiliir. Immiin komplekslerin
uveada depolanmas: fenestre endotel igeren koroideal ve silier cisim kapillerlerindeki
permeabilite artigtyla olusabilir.

4-Otoimmiinite-Uvea dokusunda herhangi bir yaralanmay: takiben pyojenik
enfeksiyonlardan ayn bir mekanizma ile enflamatuar olaylar gelisebilmektedir. Sempatik
oftalmide retinal S antijenine karst tolerans bozulmakta ve otoantikorlar olusmaktadr.

5-Immiinolojik  yetersizlik-Bazi  kigilerde  siipressor ~ mekanizmanmin  iyi
caliymamasina bagh olarak uvea iltihaplan sonme ve alevilenmelerle devam eder.

6-Uvea dokusunun bir lenf nodu gibi gorev yapmasi-Zengin damar yapisina
bagh olarak lenfoid hiicreler kolayca uveaya girerek bannabilirler.
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OKULER YUZEY HASTALIKLARINDA IMMUNOLOJI VE IMMUNOPATOLOII

Bircok otoimmiin hastalikta marjinal korneal infiltrasyon, iilserasyon veya
incelme goriilmektedir 2. Bu hastaliklar:

-ORGAN-SPESIFIK OLANLAR:
Ulseratif kolit(kolon)'
Mooren iilseri(kornea)'
Psoriasis(cilt)*
Tiroidit(thyroglobiilin)"

-NON-ORGAN SPESIFIK OLANLAR:
SLE (niikleer antijen)’
Romatoid artrit(IgG)"
Wegener granulomatozisi(?)"

-ORGAN SPESIFIK VE JENERALIZE OLANLAR:

Sjogren sendromu(tiikriik bezleri, lakrimal gl. ve
niikleer antijenler)’

-DOKU SPESIFIK OLANLAR:
PAN(arterler)"
Cogan sendromu(arterler)’

Otoimmiin kornea hastalklarinda immiinolojik mekanizmalarla ilgili ¢esitli
goriigler vardir:

1-Viral enfeksiyonlar gibi eksternal ajanlarla, komea antijenlerinin antijenik
ozellikleri degismekte ve bu antijenlere karst tolerans bozularak, otoantikorlar
olugmaktadir’,

! Bu antijenlere kars1 otoantikorlar saptanmagtir.

8
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2-Fiziksel ve kimyasal travma-Sekestre durumda bulunan kornea antijenleri
dolasima katilmakta ve otoantikorlar olugmaktadir %.

3-Kornea ve konjonktiva epitel antijenlerine benzer antijenik ozellik tagtyan ajanlar
(Ancylostoma caninum gibi), otoantikor olusumuna neden olmaktadir %,

4-Bazi parazitik enfestasyonlarda (malarya, trypanosomiasis gibi) B-lenfositlerinde
polyklonal aktivasyon olugmakta ve komea epiteli de dahil bircok doku antijenine karsi
otoantikorlar meydana gelmektedir %.

5-Komnea epitelinde, endotel, stroma, iris, silier cisim ve lens epiteline ait antijenik
ozellikler saptanmugtr. Bu yapilara ait patolojilerde kros-reaktivite nedeniyle epitele karst
otoantikorlar olugsmaktadir *.

Bu mekanizmalarla olusabilecegi diisiiniilen otoantikorlar, antijenle birleserek
limbusta depolanmakta, kompleman aktivasyonuna neden olarak, polimorfoniikleer
16kositlerin birikmesine yol agmaktadirlar. Sonugta hidrolitik enzimler salgilanmakta
ve periferik korneal hasar olugmaktadir. Bu goriiglerden farkh olarak Kruit ve ark.
marjinal korneal iilserin daha Onceden gecirilmig olan iiveite bagh olduunu ileri
stirmiiglerdir %, Burada korneaya karg1 otoimmiiniteden sorumlu olan &n segmentteki
konjesyon ve vaskiiler permeabilite artisidir. Boylece kornea epitel antijenleri ¢ok
daha kolayhkla ve fazla miktarda dolagima kansarak, otoantikor olugumuna neden
olmaktadur.

MOOREN ULSERI- Kornea periferinden baglayarak merkeze dofru ya da gepegevre
ilerleyerek progresyon gosteren, kronik, afnli bir otoimmiin okiiler yiizey hastalifidir. Bu
hastalikta kornea ve konjonktivaya karsi otoantikorlar gosterilmistir. Patogenezle ilgili olarak daha
Once olugmug bir travma sonras1 geligen enflamasyon veya enfeksiyon sonrast sekestre durumda olan
kornea ve konjonktiva antijenlerinin dolagima kangtuifi ve bunlara karsi otoantikorlar gelistifi tezi
savunulmaktadir Z3%#225%2 By kiinik tablo ilkemizde nadir olarak goriilmektedir. Marjinal
korneal ilserler de ayiric1 tamda goz 6niinde bulundurulmahdar.

Epidermisin sik gorillen bir hastaifi olan psoriazis de bir otoimmiin hastaliktir.
Bu hastalikta periferik korneal erime, periferik keratopati ve periferik infiltratlar goriilmektedir. Goz
bulgularina limbusta immiin kompleks depolanmasimin sebep oldugu digtntlmektedir™ .
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Hiicre nukleusundaki DNA ya kargt otoantikor olugmasi ve oOzellikle kiigiik damarlarda
immiin kompleks depolanmasina baght olarak gelisen sistemik lupus eritematozusta (SLE) %30
oraninda g6z lezyonu olugmaktadir. Bu hastalarda vaskiiler nekrozise bajh olarak retinopati, bdbrek
tutulumuna bafli olarak sekonder hipertansif retinopati, bazen SjOgren sendromunun bir pargasi
olarak keratokonjonktivitis sikka, koroid damarlarinda fibrinoid nekroza bagh dveit, kapak derisinde
bazal membranda immiin kompleks depolanmasina bagli olarak dokintiler ve periferik kornea
incelmesi gorilebilmektedir. Bu hastalikta otoantikor olusjumuna neden olarak cegitli ilaglar
(hidralazin, prokainamid gibi), ultraviole igyinlan, viriis benzeri partikiller suglanmaktadir. T-
lenfositlerinde bozukluk nedeniyle de bu tablonun olusabilecegini bildiren yaymnlar vardir ‘%%,

Romatoid artritte keratokonjonktivitis sikka, marjinal keratit, keratolizis, periferik kornea
incelmesi, sklerit ve nadir olarakta iiveit gOriilmektedir. Bu hastalikta goriilen marjinal ilserlerin,
perilimbal dolagim bozuklufuna mi, agin steroid dozuna mu ya da immin kompleks
depolanmasina mu bagh oldufu bilinmemektedir. Bircok aragurmaci bilinmeyen bir antijenik
stimulus sonrasi-atipik bir viriis?-antikor salgilandifimi, bu antikorun defisimler goOstererek
otoantikor olugumuna neden oldugu tezini savunmaktadirlar. Olugan immiin kompleksler kompleman
aktivasyonuna neden olmakta, enflamasyon sonucu kollajen yikimi ve damar tikanmasi olugmakta ve
sklerit, iskemik nekrozis ve korneal erime meydana gelmektedir'®**",

10
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MATERYAL-METOD

Cahgma Goz Hastaliklan ABD Uvea-immiinoloji biriminde = immiinolojik
kokenli sistemik veya lokal hastalifi olan 50 olguluk hasta grubu ile immiin sistem
veya okiiler bir hastahf olmadif bilinen rastgele segilmig 20 olguluk kontrol grubu
tizerinde yapildi. Hasta grubu yaslan 9-73 (ort. 33,34) arasmda degisen 20 kadin, 30
erkek, kontrol grubu ise yaglan 21-50 (ort. 34,0) arasinda 9 kadm, 11 erkekten
olusmakta idi.

Dikkatli bir 6zge¢mis sorgulamasi yapilan ve tam bir oftalmolojik muayeneden
gecirilen hastalarda rutin kan tetkikleri (BK, Htc, ESR), radyolojik tetkikler (akc.,
sakroiliak gr., Waters gr.), paterji ve = PPD testleri yapildi. Kanda fibrinojen,
Toxoplazma, Brucella, ANA, CRP, RF seviyeleri 6l¢iildii.

Sistemik muayene ve tetkikler sonucu hastalar izole g6z tutulumu olanlar ve
sistemik tutulumu olanlar olmak iizere 2 gruba aymldi. Sistemik bir hastahkla
bagdastirilamayan iiveitli olgular idiopatik olarak nitelendirildi (TABLO 2,3).

Hasta ve kontrol gruplarim olugturan toplam 70 bireyde

1. Serumda korneaya karst dolagan antikorlar

2. Serumda dolagan immiinkompleksler

3. Serumda immiinglobiilinler
aragtimldu.

Hastalarin 13tinde ilk tetkikten 15-30 giin sonra bu iglemler yenilendi.

Yiida 1 den ¢ok atak gegiren olgular sik atak grubu olarak ¢ahgma

kapsamina alindi. Yilda 1 ve daha az goz atafi gegiren hastalar ise seyrek atak
grubu olarak degerlendirildi (TABLO 3).

Kan Ornekleri alndifn sirada Behget hastalarmm 11 i remisyonda idi. Aktif
g6z bulgusu olan 9 hastanin 1 inde 6n, 3 linde arka, 5 inde ise paniiveit mevcuttu.
Behget hastalarimin 9 u godzden hi¢ atak gecirmemisti 1 Behcet hastasi ise kan
Ornegi alindif sirada ilk géz atagim gegiriyordu.

11
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TABLO 3- HASTA GRUBU

MATERYAL-METOD

No. Y [ TANI BAS. TARIHI ATAK SIKLIEI
1- O.T. 33 E BEHCET (arka dveit) 7 vl s1k atak

2- Z.B. 37 E BEHCET (inaktif) 8 vl si1k atak

3- E.K. 28 K BEHCET (paniiveit) 12 yil sik atak

4- T.Y. 25 E BEHCET (pantiveit) 10 yil s1k atak

5- E.A. 39 E BEHCET (inaktif) 3 yal atak (-)

6- G.K. 26 K N. SKLERIT 2 vl s1k atak
7- H.G. 49 K EPISKLERIT 1 ay ilk atak
8-28. 39 E PoST. Uveir 15 gin ilk atak

9- M.K. 29 E BEHCET (paniiveit) 9 yil s1k atak
10-6.c. 40 K K. SikLIT 2 yil seyrek atak
11-B.U 23 E iab 3 yil seyrek atak
12-N.E. 30 K SLE 5 yal ilk atak
13-u.E. 10 E K. sikLiT 3 yal s1k atak
14-R.B. 31 E BEHGET (inaktif) 1 yal seyrek atak
15-2.8. 30 E BEHCET (paniiveit) 2 ynl seyrek atak
16-$.E. 21 E idiopatik paniveit 1 ay ilk atak
17-R.E. 38 K il 2 yil s1k atak
18-F.B. 47 K KERATOUVEIT 2 hafta ilk atak
19-M.Y. 32 E BEHCET(inaktif) 10 yil atak (-)
20-E.I. 9 K KERATOUVELT 5 yil seyrek atak
21-N.K. 33 K BEHCET (on Uveit) 11 yil seyrek atak
22-H.¢. 37 K ROMATOID ARTRIT(Sn Gveit) 1 ay ilk atak
23-S.A. 60 K POST. SKLERIT 6 ay ilk atak
24-0.T. 23 K K. sikLit 2 yil s1k atak
25-K.A 45 E ia0 4 yal seyrek atak
26-H.Y 17 E ANK. SPONDiLiT(episklerit) 7 yil seyrek atak
27-C.A. 29 E K. SikLiT 2 vl seyrek atak
28-2.P. 20 K BEHGET (inaktif) 2 ay atak (-)
29-0.D. 30 E BEHCET (inaktif) 10 yil atak (-)
30-M.S. 43 E BEHCET (paniiveit) 6 ay sik atak
31-z.c. 37 E BEHCET (inaktif) 6 yil sik atak
32-A.T. 43 E BEHMCET (inaktif) 7 ynil atak (-)
33-i.A. 40 E BEHGET (inaktif) 7 wnl sik atak
34-A.9 23 E BEHQET (inaktif) 1 vyl si1k atak
35-E.0. 35 E BEHCET (inaktif) 10 yil seyrek atak
36-G.X. 40 K BEHCET (inaktif) 10 yil atak (-)
37-2¢. 7 K ia0 1 vl ilk atak
38-E.C 45 E BEHCET (arka dveit) 6 yil seyrek atak
39-2.K 30 K BEHGET (inaktif) 3 yni atak (-)
40-B.P. 15 K ia 6 ay s1k atak
41-2.8. 23 E BEHCET (inaktif) 5 yal seyrek atak
42-R.¢ 27 E BEHCET (arka Uveit) 9 vl seyrek atak
43-$.K 28 E FUCHS 6 ay ilk atak
4-N.Y. 48 K K. SikLiT 12 yal seyrek atak
45-H.C. 51 E BEHCET (inaktif) 3 vyl atak (-)
46-M.B. 43 E BEHCET (inaktif) 6 yil seyrek atak
47-M.H. 32 E BEHGET (inaktif) 15 yil seyrek atak
48-A.H. 26 E BEHCET (inaktif) 1 vl atak (-)
49-P.C. 32 K BEHGET (inaktif) 5 yil seyrek atak
50-R.Y. 25 E BEHCET (inaktif) 7 vl s1k atak
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MATERYAL-METOD

TEKNIK

Hasta ve kontrol grubunun kan Ornekleri alinarak, serumlan ayridi ve 20T da saklands.
Kornea epiteline karst dolagan antikorlar tavsan kornealar: iizerinde indirekt imminfloresan teknikle
aragtinld:.

Teknik Ozetle gu gekilde idi: Tavgan kornealan alindiktan sonra -25 °C de sakland. Daha sonra
cryostat yardimiyla 4 mikron kalinhfinda kesitler alindi ve lam izerine yerlegtirildi. Hasta serumlart
fosfatlanmuy tuziu su tamponu (PBS) ile 1/10 oraminda sulandinldi. Sulandinlan serumlardan birer

damla, lam iizerindeki doku kesitinin tzerine damlanldi. 20 dakika nemli ortamda enkilbe edildi. Daha
sonra lam ytkama kabinda bulunan PBS iginde 20 dakika siire ile yikand.

Floressein izotiyosiyanat (FITC) ile isaretli anti-insan immilnglobulini (Sheep anti-human
immuinglobulin, floressein labell, Wellcome Reagent Lid, UK), PBS ile 1/50 oraminda sulandinldi. Bu
1/50 lik antiserumdan lam izerindeki dokunun tzerine bir damla damlanldi. 20 dakika siireyle ykand.
Uzerine PBS de hazirlannug %30 luk gliserin damlanlarak lamelle kapatildl.

Kesitler daha sonra Transmitted light UV mikroskopta incelendi. Kornea epitel stromasmdaki
boyanma degerlendirilerek boyanma olmayanlar (-), olanlar (+) olarak degerlendirildi.

Serumda dolagan immiln kompleksler PEG presipitasyon yontemi ile aragtrddi 0.5 cc hasta
serumu, 0.5 cc %6 PEG (polyethylene glycol 6000, BDH Chemicals, England) soliisyonuyla kargtinlp,
kangim +4C 18-20 saat enkibe edildi Son PEG konsantrasyonu %3 olan karngun 30 dk. sireyle
+4C 1500 g de santrifilj edildi. Sipernatan atlarak ¢okelti %3 PEG solisyonuyla 2 kez +4 derecede
ytkandy. Son ¢okelti 0.5 cc PBS (fosfat ile tamponlanmis serum fizyolojik, pH 7.3) de 37 C de eritildi.
Kangim 1500 g de 20’ santrifilj edildi. Elde edilen sipemnatanda Lowry metoduna gore protein
konsantrasyonu Glgildil.

Immunglobilinler Radial Imminodiffiizyon yontemi (RID) ile olguldid. IgG, IgA ve IgM
dlciimleri igin hazir RID plakian kullarmildi. (Behring reagents, AG, Marmurg, B. Almanya)
Plaklardaki gukurlara PBS iginde eritilmis %3 PEG presipitasyonlarindan 2 mikrolitre uygulandi.

48 saat sonunda olugan presipitasyon halkasmun ¢apt Olgildil.  Kontrollerle yapumug dlgimlerin
yardimiyla gizilen grafikte immiln kompleks igindeki immilnglobulin miktan saptand:.

Hasta ve kontrol gruplarmin immilnglobilin ve immulnkompleks degerleri arasindaki ve bu
degerlerle kornea epiteline karst antikorlar arasindaki iligki x2, student’s t ve Wilcoxon Rank Pair testleri
kullamlarak istatistiksel olarak degerlendirildi,
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BULGULAR

BULGULAR

Indirekt immiinfloresan teknikle, 50 hastanm 24 (%48) iinde kornea epiteline
kary dolagan antikor saptandi (RESIM 1,2,3,4). Kontrol grubunda ise sadece 2
(%10)olguda antikor pozitiflifi mevcuttu. Aradaki fark istatistiksel olarak Onemli
bulundu (p=0,007).

Hastalarin tanilarina gore dagilimlann ve antikorneal antikor pozitiflik
oranlannt TABLO 4 de goriilmektedir. Degisik tarihlerde 2 kez kan 6rnedi alinan 13
hastanin higbirinde antikor pozitifliinin ilk 6l¢time goére farkhlhik gostermedigi
goriildii.

29 Behget hastasimn 13%inde (%44,8), 5 kronik siklitli olgunun 3*inde (%60),
5 idiopatik anterior tiveitli olgunun 4’iinde (%80), nekrotizan skleritli 1 olguda (%100),
SLE’li 1 olguda (%100) ve ankilozan spondilitli (episklerit) 1 olguda (%100), romatoid
artritli 1 olguda (%100) kornea epiteline karsi dolagan antikorlar saptandi.

29 Behget olgusunun 9unda kan Ornefi ahndifi sirada aktif diveit mevcuttu.
Aktif olgularin 3’tinde (%33,3) kornea epiteline karsi antikor saptandi. Kan 6rnegi
almdifi sirada remisyonda olan 11 olgunun ise 6’sinda (%354,5) epitele kars1 antikor
oldugu goriildi. Hi¢ goz atafh gecirmemis olan 9 olgunun 4’iinde (%44,4) antikor
pozitiflifi mevcuttu. Aradaki iligki istatistiksel olarak anlamh bulunmadi (p=0,93).

Izole goz lezyonu olan 18 olgunun 8'inde, géz bulgusu ile birlikte sistemik
tutulumu olan 32 olgunun 16’sinda kornea epiteline karg1 antikor saptandi (TABLO
5). Aradaki fark istatistiksel olarak anlamh degildi (p=0,92).
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RESIM 1-Behget hastalifi olan 2 No. lu olgunun serumuyla tav§an kornea epitelinde stromada +

boyanma

RESIM 2-IAT7li olgunun serumuyla tavsan kornea epitel stromasinda + boyanma



RESIM 3-Nekrotizan skleritli olgunun serumuyla tavgan kornea epitel stromasinda + boyanma

Resim 4-ANA + olan SLE'li olgunun serumuyla tavgan kornea epitel hiicre nukleuslan ve stromada +

boyanma



BULGULAR

TABLO 4- HASTALIK CIiNSi, YAS, CINS, HASTALIK BASLANGIC TARIHI
ATAK SIKLIGI VE KORNEA EPITELINE KARSI ANTIKORLAR

No. Y [ TANI BAS.TARIHI ATAK SIKLIEI KORNEA EPITELINE KARSI ANTIKOR
. KAN ORNEEI 2. KAN ORNEEI

1- 33 E BEHCET (arka Uveit) 7 vl sik atak - -

2- 37 E BEHGET (inaktif) 8 yil s1k atak ++

3- 28 K BEHCET (pantiveit) 12 yil s1k atak - -

4- 25 E BEHCET (paniveit) 10 yil s1k atak -

5- 39 E BEHCET (jnaktif) 3 vyl atak (-) ++

6- 24 K N. SKLER]T 2 vl s_:lk atak +++

7- 49 K EPiSKLERIT 1 ay ilk atak -

8- 39 E POST. OVEIT 15 gln itk atak -

9- 29 E BEHCET (gandveit) 9 vl sik atak -

10- 40 K K. § 2 yil seyrek atak ++++ 4+

11- 23 E IAU 3 yil seyrek atak +

12- 30 K SLE 5 yil ilk atak 4

13- 10 E K. sikLiT 3 yil sak atak -

14- 31 E BEHGET (inaktif) 1 vyl seyrek atak + +

15- 30 E BEHCET (panlveit) 2 yil se rek atak + +

16- 21 E jdiopatik pantiveit 1 ay atak -

17- 38 K 1A0 2 1 s1k atak ++

18- 47 K KERATOUVEIT 2 hafta ilk atak -

19- 32 E BEHGCET(inaktif) 10 yil atak (-) ++4+

20- 9 K KERATOUVEIT 5 yil seyrek atak o

21- 33 K BEHGET , (8n Uveit) 11 vyl seyrek atak ++

22- 37 K R.ARTRIT (&n Uveit) 1 ay ilk atak ++ ++

23- 60 K POST, SKLERIT 6 ay ilk atak ., -

24- 23 K K. SIKLIT 2 yil sik atak T+

25- 45 E 1AD 4 yil seyrek atak +++ LR

26- 17 E ANK. SP (eplskler1t) 7 yal seyrek atak +

27- 29 E K. SIK 2 ynl seyrek atak -

28- 20 K BEHCET (maktlf) 2 ay atak (-) -

29- 30 E BEHCET (inaktif) 10 yl atak (-) +H++ 4

30- 43 E BEHCET (paniliveit) 6 ay sik atak -

31- 37 E BEHCET (inaktif) 6 vl sik atak -

32- 43 E BEHGCET (inaktif) 7 nl atak (-) -

33- 40 E BEHGET (inaktif) 7 y»nl sik atak -

34- 23 E BEHCET (inaktif) 1 vl s1k atak ++ ++

35- 35 E BEHCET (inaktif) 10 vl seyrek atak -

36- 40 K BEHCET (inaktif) 10 vyl gtak =) -

37- 713 K IAD 1 yil ilk atak -

38- 45 E BEHCET (arka Uveit) 6 yil seyrek atak -

39- 30 K BEHCET (inaktif) 3 vyl atak (-) -

40- 15 K 1a0 6 ay s1k atak + +

41- 23 E BEHCETY (inaktif) 5 yil seyrek atak -

42- 27 E BEHCET (arka Ulveit) 9 vyl seyrek atak i+t Aaad

43- 28 E FUCHS 6 ay ilk atak -

44- 48 K K. SIKLiT 12 yil seyrek atak + -

45- 51 E BEHCET (inaktif) 3 ynl atak (-) -

46- 43 E BEHCEY (inaktif) 6 ynl seyrek atak -

47- 32 E BEHCET (inaktif) 15 vyt seyrek atak ++

48- 26 E BEHGET (inaktif) 1 yal atak (-) ++

49- 32 K BEHCET (inaktif) 5 vl seyrek atak ++

50- 25 E BEHCET (inaktif) 7 vl atak 4




BULGULAR

TABLO 5-iZOLE GOZ TUTULUMU VE SISTEMIK TUTULUMU OLANLARDA KORNEA
EPITELINE KARSI ANTIKOR POZITIFLIGI ORANLARI ARASINDAKI ILiSKI
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BULGULAR

Hastalar 40 yas altindakiler ve iistiindekiler olarak incelendiginde (TABLO
6), 40 yag altinda kornea epiteline karsi antikor pozitiflifinin (%58,3), 40 yas
istiindeki gruba gore (%21,4) anlamh derecede yiiksek oldugu goriildi (p=0,04).

TABLO 6-YAS ILE KORNEA EPITELINE KARSI ANTIKOR ARASINDAKI ILISKi

31 erkek hastammn 13 iinde (%41,9), 19 kadin hastamn 11 inde (%57,9)
kornea epiteline karsi antikor saptandi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamh
degildi (p=0,4).

Gozdeki lezyonun aktivitesi ile kornea epiteline karsi antikor olusumu
arasmdaki iligkiyi aragtirmak amaciyla hastalar aktif g6z lezyonu olan ve olmayan
olmak iizere 2 gruba ayrldilar. Sonuglar TABLO 7 de goriilmektedir. On iiveiti
olan 13 olgunun 7’sinde (%53,9), arka iiveiti olan 3 olgunun 1’inde (%33,3),
paniiveiti olan 8 olgunun 1’inde (%12,5), episkleriti olan 2 olgunun 1’inde (%50),
nekrotizan skleriti olan 1 olguda (%100), ve keratokonjonktivitis sikka saptanan
SLE’li olguda (%100) kornea epiteline karsi dolasan antikorlar saptandi. Kan
Ornegi alindifi sirada aktif g6z bulgusu olmayan 22 hastanin 12’sinde (%54,5)
epitele karsi antikor pozitiflifi saptandi. Aktif olgularla (%42,8), inaktif olgular
((%54,5) arasindaki fark anlamh bulunmadi (p=0,92).
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BULGULAR

TABLO 7-KAN ALINDIGI DONEMDEKI GOZ HASTALIGININ AKTIVITESI ILE
KORNEA EPITELINE KARSI ANTIKOR ARASINDAKI ILigKi

Hastahfin siiresinin antikor olusumuna etkisini degerlendirmek amaciyla
yapilan smmflandirmada ilk atak baglangici 1 yildan az olan 10 olgunun 2’sinde
(%20), atak baglangici 1-5 yil arasinda olan 20 olgunun 13tinde (%65), S yildan
daha uzun siiredir hastahii olan 20 olgunun 9unda (%45) kornea epiteline karg
antikor saptandi (TABLO 8). En yiiksek oran 1-5 yildir hastalifn olan olgularda
goriilmesine rafmen, hastalik siiresi ile antikor olugumu arasindaki iligki istatistiksel
Onem gostermemekteydi (p=0,06).
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TABLO 8-HASTALIK BASLANGICINDAN ITIBAREN GEGEN SURE iLE
KORNEA EPITELINE KARSI ANTIKOR ARASINDAKI ILISKi

Kan oOrnefi alindifi sirada 1 aydan daha kisa siiredir gozde aktivasyon
olan 14 hastammn 7’sinde (%50), 1-2 aydir aktivasyon olan 9 hastammn 2’sinde
(%22,2), 2 aydan daha uzun siiredir aktivasyon olan 5 hastanin 3’iinde (%60)
kornea epiteline kars: antikor saptandi (TABLO 9). Atak siiresi ile antikor olugumu
arasmda anlamh bir iligki bulunamad.

TABLO 9-SON ATAGIN SURESI iILE KORNEA EPITELINE KARSI
ANTIKOR ARASINDAKI ILIgKi
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Yilda 1 den gok atak gegiren (sik atak) 15 olgunun 7’sinde (%46,7), yilda
1 veya daha az atak gegiren 17 olgunun 11’inde (%64,7), kan Ornegi ahindif
sirada ilk ataklarim geciren 9 olgunun 2’sinde (%22,2) ve hi¢ atak gecirmeyen 9
olgunun 4’iinde (%44,4) kornea epiteline kars1 antikor saptandi (TABLO 10). Atak
sikhifh ile antikor olusumu arasindaki iligki de anlamh degildi.

TABLO 10- ATAK SIKLIGI iLE KORNEA EPITELINE KARSI
ANTIKOR ARASINDAKI ILISKi

Tedavi ile antikor pozitifli§i arasindaki iligki arastirldifinda, tedavide
immiinsiipressif ila¢ kullanan 16 hastamn %43,8’inde kornea epiteline kargi antikor
pozitiflifi saptanirken, bu oran immiinsiipressif ilag kullanmayan 34 olguda %350
idi(TABLO 11).



BULGULAR

TABLO 11-TEDAVI ILE ANTIKOR POZITIFLIGI ARASINDAKI ILiSKI

Hasta grubunda IgM ve immiinkomplekslerin kontrol grubuna gére anlamh
olarak yiiksek oldugu goriildii (sirasiyla p=0,004 ve p<0,001)(TABLO 12). Kornea
epiteline karsi antikor pozitiflii IgG, IgA, IgM ve immiinkompleks seviyelerinin
higbirisi ile korelasyon géstermemekteydi. Izole goz tutulumu olan olgularla sistemik
tutulumu olan olgularin immiinglobiilin ve immiinkompleks degerlerinin higbiri
istatistiksel dnemde fark gostermemekte idi (p>0,1).
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TABLO 12-HASTA GRUBUNDA Ig VE IMMUNKOMPLEKS DEGERLERI




TARTISMA

TARTISMA

Upveitlerde marjinal korneal iilser olusumunun yiiksek oldugu bildirilmektedir
@ t k) - (Jveitlerde olugan on segment hiperemisi nedeniyle kornea epitel
antijenlerinin fazla miktarda dolagima karngarak, antikor olugjumuna neden olmasi
ve olugacak immiinkomplekslerin limbusta depolanmasiyla marjinal korneal
iilserlerin meydana gelebilecegi Gne siiriilmektedir™ . Olgularimizda bu goriisi

destekler bulgular mevcut degildir.

Degisik tiirler arasinda kornea epitelinin antijenik O6zellikleri gok yiiksek
benzerlik gostermektedir. Insan ve tavgan kornea antijenleri arasindaki carpraz
reaktivite nedeniyle ¢aligmamizda substrat olarak tavsan korneasi
kullamldi®***%22, Antikor tayin metodlan arasinda indirekt immiinfloresans
yontemi difer metodlara gore daha giivenilirdir. Bir ¢ahgymada kornea epiteline
karg1 antikorlar Ouchterlony immiindiffiizyon metodu ile tayin edilmeye gahgilmus,
fakat bu yontemle antikor gésterilememigtir @ ' ™),

Kornea epitel antijenleri, endotel, lens epiteli ve uveal antijenlerle carpraz
reaksiyon vermektedir®'®. Genigy Fuchs serilerinde yapilmig galigmalar sonunda
Fuchs’u olgularda kornea epiteline kargi antikor olusumunun yiiksek oldugu
bilinmektedir. La Hey ve ark. Fuchs olgularinda endotelde lenfosit birikimiyle olugan
keratik presipitalarin, kornea endotel hiicrelerine karsi olugmug antikorlar oldugunu
ve kornea epitelinde herhangi bir patoloji bulunmazken antijenler arasindaki
carpraz reaktivite nedeniyle bu olgularda epitele karsi antikor olustugu seklinde bir
sonuca varmuglardir'® . Uveit olgularindaki kornea epiteline karsi antikor
olusumunun yiikseklifi uveal antijenlerle, kornea epitel antijenleri arasmndaki
carpraz reaktivite ile agiklanabilir. Ancak goéziin tutulmadifh Behget olgulan ve
uveanin degil goziin ylizeyel dokularmin tutuldufu hastalarda da kornea epiteline
karyi antikor olugjumu goziin defisik yapilan arasindaki c¢arpraz reaktivite
diginda bagka faktorlerin de rol oynadifim gostermektedir.



TARTISMA

Kruit ve ark. 6n segment hiperemisinin kornea epitel antijenlerinin
tamnmasim kolaylagtirabilecegini iddia etmigler ve ©n {iiveiti ve paniiveiti olan
olgularda kornea epiteline karg1 antikor olusumunun arka tveiti olan olgulara gére
anlamh olarak yiiksek bulundugunu saptamxglardu"s . Gahgmamizda elde ettifimiz
veriler ise bu goriigii desteklememektedir. Cahymamizda &n iiveitlerle paniiveit ve
arka iiveitlerin ve skleritli olgularin karsilagtinlmasinda kornea epiteline kars:
antikor olugumunda farkhihik saptanmamustir. Keratotiveit, posterior sklerit ve
diffiiz episkleriti olan olgularda 6n segmentteki ileri derecedeki konjesyona ragmen,
antikor saptanmams, kronik siklitli olgularda ise 6n segmentte vaskiiler dilatasyon
ve konjesyon olmadifi halde kornea epiteline karsi antikor gosterilmigtir. GOz
lezyonu olan ve olmayan olgular arasmmda da antikor olugsumunda farkhhk
goriilmemektedir. Ote yandan antikor olusum oram hastalifin siiresi veya aktivite
sikhh ile de pozitif korelasyon gostermemektedir. Hastalik baslangicindan
itibaren kisa siire gecmis olgularda, hi¢ géz atafn gecirmemis veya seyrek atak
geciren olgularda da kornea epiteline kars1 antikor saptanmgtir.

SLE olan olguda diger tiim hastalardan farkh olarak ANA + olarak
bulunmustur. Bu olguda aym zamanda kornea epitel stromasinda da kuvvetli
floresans goriilmiigtiir. Bu olgudaki antikor olug mekanizmasi, viicuttaki diger doku
hiicrelerine karst otoantikor olusumuna neden olan faktorlerin (gesitli ilaglar, uv
iginlan, viriis benzeri partikiiller gibi) kornea epiteline karst da antikor olusumuna
neden oldugu seklinde aciklanabilir.

Elde ettigimiz bulgularin yorumu sonucu en akla yakin agiklama kornea
epiteline karsi antikor geligiminin genel otoimmiin bozuklufun bir sonucu
olabilecegi seklindedir. Bunun énemli bir kamt1 sistemik tutulumu olan olgularia,
sadece g6z tutulumu olan olgular arasinda antikor olugumunda 6nemli bir farkhlik
gorilmemis olmasidir. Hasta grubunda epitele kargi antikor olugumu kontrol
grubuna gére onemli derecede yiiksektir ve hastalar degisik 6zelliklerine gére alt
gruplara ayrildifinda aralarinda bir fark gorilmemektedir. Muhtemel olan
otoimmiin bozuklufu olan hastalarda kanda birden g¢ok dolagan antikor mevcut
oldugu ve bu antikorlarin viicudun degisik antijenik yap1 gOsteren dokularinda
ayn ayrn reaksiyon verebilecekleridir.

Otoimmiin g6z hastaliklarinda dolagsan immiinglobiilinler ve
immiinkomplekslerle ilgili g¢esitli cahgmalar yapilms ve bunlarin etyolojik 6neme
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sahip olmaktan ¢ok, hastahk patogenezi hakkinda bilgi verdifi sonucuna
varilmigtir. Dolagan immiinkomplekslerdeki artigin dogrudan okiiler hastahlikla
ilgili olmayip, bu hastalarda varolabilecek difer sistemik hastaliklara bagh olarak
gelisebilecegi One siirﬁlmii§tﬁr33’34’35. Olgularimzda dolagan immiinkompleksler
ve immiinglobiilin seviyelerinin, kontrol grubuna godre anlaml olarak yiiksek
bulunusu ve bu seviyelerle gdz tutulumu arasinda bir korelasyon olmayisi bu
goriisii destekler niteliktedir.

Behget hastahifinda ve ankilozan spondilitte aktivitenin 40 yasin {izerinde
azaldigim bilmekteyiz. Ote yandan Mooren iilserinin ileri yaglarda goriilen tipinin
geng yaslarda ortaya cikan tipine gore daha hafif seyrettifi de bir gercektir®.
Genelde otoimmiin hastaliklarin giddetinde ileri yaglarda bir azalma goriilmektedir.
Bu bilgilerimizi galiyjmamizda ortaya ¢ikan ve hasta grubunda IgG nin yagla
azalma  efilimiyle bagdagtirabiliyoruz. Ancak sistemik immiin mekanizmada
bozuklukla kornea epitelinin antijenik O6zellifinin taninmas1 arasinda kurmaya
cahgtifimiz bu iligkinin aleyhine olarak olgularimizda antikor pozitiflifi ile serum
immiinglobiilin ve immiinkompleks seviyeleri arasinda bir korelasyon
kurulamamgtir.

Bu ¢ahgmada tam olarak agifa kavugmamig bazi sorularin cevabimna
ulagmak igin kornea epiteline kronik travma (6r. kontakt lens takilmasi) veya
konjonktivammn kronik hiperemisi (6r. vernal konjonktivit) gibi durumlarn epitel
antijenitesinin taninmasindaki roliinii arastirarak ipuclani bulabiliriz. Enfeksiyoz
tiveitler ya da keratitler otoimmiinitenin etkisini ekarte edecek bir kontrol grubunu
olusturabilir. Marjinal keratitli gbzlerde kornealarin elde edilmesi olanak dahiline
kolay kolay girecek gibi gorinmemekte oldugundan bunlarda limbal konjonktivada
direkt immiinfloresan ya da immiinperoksidaz yontemlerle ¢ahsilmasi bilgilerimize
151k tutacaktir.



OZET

Otoimmiin okiiler ylizey ve uvea hastaliklarinda korneal hasar olusumunu
agiklayabilmek amaciyla, iiveitlerde kornea epiteline kargi antikor olugumunu &n
segmentteki vaskiiler konjesyonla agiklayan tezden yola gikarak, Anabilimdahmiz
Uvea-immiinoloji biriminde takip edilen immiinolojik kokenli sistemik veya lokal
hastalifi 50 olguluk hasta grubu ve rastgele segilmig 20 olguluk kontrol grubunda
indirekt  immiinfloresan yOntemiyle kornea epiteline karsi antikorlar, PEG
presipitasyon  yontemiyle dolagan immiinkompleksler ve RID yéntemiyle
immiinglobiilinler aragtirildi.

Hasta grubunda kornea epiteline karsi antikor olusumunun (%48), kontrol
grubuna (%10) oranla anlamh olarak farklihk gosterdigi saptandi. Dolagan
immiinkompleksler ve immiinglobiilinlerde hasta grubunda anlamh olarak yiiksek
bulundu. Cahgma kapsamina 29 Behget, 5 kronik siklit, 5 idiopatik anterior iiveit, 1
romatoid artrit (anterior iveit), 2 keratoiiveit, 1 posterior iiveit, 1 SLE
(keratokonjonktivitis sikka), 1 episklerit, 1 paniiveit, 1 ankilozan spondilit (episklerit),
1 diffiiz episklerit, 1 posterior sklerit, 1 nekrotizan skleritli olgu ahnd.

Kornea epiteline karsi antikor olugumunun yag diginda hicbir faktorle
korelasyon ve iligkisi saptanamadi. Antikor olugumunun dolagan immiinkompleks ve
immiinglobiilin degerleriyle de korelasyon gostermedifi goriildi. Olgularimizda,
antikor pozitiflifini iiveitlerde olugan 6n segment hiperemisi ve goziin degisik
yapilan arasmdaki garpraz reaktivite ile agiklayan goriigleri destekler bulgular
saptanmadi. Cahymamizda elde edilen bulgularla epitele kargi antikor olusumunun
genel otoimmiin bozuklufun bir neticesi olabileceffi, otoimmiin bozuklugu olan
olgularda kanda birden ¢ok antikor mevcut oldugu ve bu antikorlarm viicudun
degisik antijenik yap1 gosteren dokularinda ayn ayn reaksiyon verebilecekleri
sonucuna varnldi.

29



KAYNAKILAR

KAYNAKLAR

1. Ersoy F:Uveanin immdnoloji ve immdanopatolojisi. V. Ulus Oft Kursu. s 9-17. Ankara:Oztek
Matbaacilik, 1985.

2. Rahi AHS, Garner A (Eds): Immunopathology of the eye. Oxford: Blackwell, Chap 4, pp 77-93,
1976.

3. Stobo JD: Lymphocytes. Stites DP, Stobo JD, Wells V.J (Eds): Basic and Clinical Immunology.
California: Appleton and Lange,
Chap 7, pp 65-81, 1987.

4. Rahi AHS, Garner A (Eds): Immunopathology of the eye. Oxford: Blackwell, Chap 1, pp 1-39,
1976.

5. Joel W Goodman: Immunglobulins: structure and function. Stites DP, Stobo JD, Wells VJ (Eds):
Basic and Clinical Immunology. California: Appleton and Lange, Chap 4, pp 27-36, 1987.

6. Rahi AHS, Garner A (Eds): Immunopathology of the eye. Oxford:Blackwell, Chap 3, pp 60-77,
1976.

7. Schiaegel TF: Pathogenesis of uveitis. Duane TD, Jaeger EA (Eds): Clinical Ophthalmology.
Philadelphia: Harper and Row Publishers, Vol 4, Chap 40, pp 1-7, 1985.

8. Rahi AHS, Garner A: Immunopathology of the eye. Oxford:Blackwell, Chap 6, pp 125-130, 1976.

9. Urgancioglu M: Uveitlerde etyopatogenez. V. Ulus Oft Kursu, s 29-36, Ankara: Oztek
Matbaacilik, 1985.

10. Rahi AHS, Garner A: Immunopathology of the eye. Oxford:Blackwell, Chap 12, pp 282-314,
1976.

11. Kézer L: Agin duyarlk reaksiyonlarina bagh dveitler. V. Tark Oft Kursu. s 25-26, Ankara:
Oztek Matbaacilik, 1985.

12. Schiaegel TF: Uveitis of suspected viral origin. Duane TD, Jaeger EA (Eds): Clinical
Ophthalmology. Philadelphia:Harper and Row Publishers, Vol 4, Chap 47, pp 1-2, 1985.

13. BenEzra D, Cohen E: Treatment and visual prognosis in Behget's disease. Br J Ophthalmol
70, 589-592, 1986.

14. Michelson JB, Chisari FV, Kansu T: Antibodies to oral mucosa in patients with Behget's
disease. Ophthalmology, 92(9),1277-1281, 1985.

15. Atmaca L: Behget hastalidinda fundus dedigiklikleri. ll. Behget gand. Istanbul: Ist Uni.
yayinlari, s 12-18, 1984.

30



KAYNAKLAR

16. Ugar I, Urgancioglu M: GQegitli Behget hastali§i tiplerinde g6z bulgular. Il. Behget
gind. Istanbul: Ist Uni yayinlar, s 140-148, 1984,

17. Ozdemir O: Behget hastaliginin klinigi. V. Ulus Oft Kursu. Ankara:Oztek matbaacilik, s 37-
43, 1985.

18. Ozyazgan Y, Pazarli H, Yazici H: Uveitlerin ayinci tamisinda HLA tayini ve paterji testinin
degderi. XIV. Ulus Tirk Oft Kong Biilteni. zmir: Karinca matbaacilik, s 151, 19867.

19. LaHey E, Baarsma GS, Rothova A, et al: High incidence of corneal epithelium antibodies in
Fuchs’ heterochromic cyclitis. Br J Ophthalmol 72: 921-925, 1988.

20. van der Gaag R, Broersma L, Rothova A, et al: Immunity to a corneal antigen in Fuchs’
heterochromic cyclitis patients. Invest Ophthalmol and Vis Science 30(3): 443-448, 1989.

21. Nozik RA, Schlaegel TF:Diagnostic approach and miscellaneous analyses.Duane TD, Jaeger
EA (Eds): Clinical Ophthalmology. Philadelphia: Harper and Row Publishers, Vol 4, Chap 37, p 3,
1985.

22. Schanzlin DJ: Mooren'’s ulceration. Smolin G, Thoft RA (Eds): The Cornea. Boston: Little Brown
and Company, Part lll,Chap 6, p 321-327, 1987.

23. Brown Si, Mondino BJ, Rabin BS: Autoimmune phenomenon in Mooren's ulcer. Am J Ophthalmol
82(6):835-840, 1976.

24. van der Gaag R, Abdillahi A, Stilma JS, et al: Circulating antibodies against corneal epithelium
and hookworm in patients with Mooren’s ulcer from Sierra-Leone. Br J Ophthalmol 67:623-628, 1983.

25. Kruit PJ, van der Gaag R, Broersma L, et al: Circulating antibodies to corneal epithelium in
patients with uveitis. Br J Ophthalmol 69:446-448, 1985.

26. Foster CS, Kenyon KR, Greiner J, et al: The immunopathology of Mooren’s ulcer. Am J
Ophthalmol 88:149-159, 1979.

27. Kenyon KR, Fogle JA, Grayson M: Dysgenesis, dystrophies and degenerations of the cornea.
Duane TD, Jaeger EA (Eds): Clinical Ophthalmology. Philadelphia:Harper and Row Publishers, Vol 4,
Chap 16, p 49, 1985.

28. Schanzlin DJ:Mooren’s ulceration. Smolin G, Thoft RA (Eds): The Cornea. Boston: Little Brown
and Company, Part lll, Chap 6, pp 321-327, 1967.

29. Kaynak S, Ozdemir O, Kaynak T, ve ark.: Mooren dlserinde imminopatoloji. T Oft Gaz 20:8-15,
1990.

30. Ginsberg SP:Corneal problems in systemic disease. Duane TD, Jaeger EA (Eds):Clinical
Ophthalmology. Philadelphia:Harper and Row Publishers, Vol 5, Chap 43, pp 1-9, 1985.

31



KAYNAKLAR

31. Gold DH: Ocular manifestations of connective tissue (collagen) diseases. Duane TD, Jaeger EA
(Eds): Clinical Ophthalmology. Philadelphia:Harper and Row Publishers, Vol 5, Chap 26, pp 1-30,
1985.

32. Wang HM, Jeng JE, Kaplan HJ:Fc receptors in corneal epithelium. Curr Eye Res 8(2):123-130,
1989.

33. Berkowitz PJ, Arentsen JJ, Felberg NT, et al: Presence of circulating immuncomplexes in patients
with peripheral corneal disease. Arch Ophthalmol 101:242-245, 1983.

34. Akyol N:Uveitierde tedavi dncesi ve sonrasi serum immdnoglobdlin dederleri.T Oft Gaz 19:90-
96, 1989.

35. Andag K, Ozgiiven O, Ergullu H, ve ark.:Uveitlerde serum imminglobdlinleri. XIl. Tark Oft Kong
Bdalteni, Girne:243-245, 1977.

32



