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Sitomegaloviriis (CMV) ift sarmalli bir DNA viriisiidiir ve genel popiilasyonda yaygin bir patojendir. Immiinkompotent ve
immiinkompramize bireylerde hem 6n, hem de arka segmenti tutan iiveit tablosuna neden olabilmektedir. On {iveit artmig
g6z ici basinct (GIB) ve iris atrofisi ile karakterize iken; arka segment tutulumunda en sik retinit ve nadiren akut retinal nekroz
gorulir.

Anahtar Kelimeler: Sitomegaloviriis, 6n iiveit, retinit.

ABSTRACT

Cytomegalovirus is a double-stranded DNA virus in the herpesviridae family and a wide spread pathogen in general population.
It causes both anterior and posterior uveitis in immunocompetent and immunocompromised individuals. While anterior
uveitis is characterized with high intraocular pressure and iris atrophy; retinitis and rarely acute retinal necrosis are the clinical

presentation in posterior uveitis.
Keywords: Cytomegalovirus, anterior uveitis, retinitis.
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GIRIS

Sitomegaloviriis (CMV) ¢ift sarmalli bir DNA viriisiidiir. Immii-
nolojik a¢idan saglam kisilerde nadiren klinik olarak belirgin bir
hastaliga neden olur. Immiin yetmezligi olan kisilerde ise (solid
organ ve kemik iligi transplantasyonu, 16semi, lenfoma, yogun im-
miinsupresif tedavi alma veya edinsel immiin yetmezlik sendromu
(AIDS) gibi ) onemli bir morbidite ve mortalite nedenidir."’

CMV'de immiinkompramize bireylerde en sik goriilen okiiler
klinik tablo retinitken, immiinkompotent bireylerde hipertansif
anterior tiveit ve korneal endotelittir.””

EPIDEMIYOLOJI ve PATOGENEZ

CMYV, sekresyonlarinda viriis bulunan enfekte kisilerle yakin
temas sonucunda ve CMV pozitif donér organlarindan bulagir.
Amerikada 6 yagin fizerindeki bireylerin yaklasik %6071 ve 80
yas tizerindeki bireylerin %80’inden fazlasi seropozitiftir.”’ CMV
primer enfeksiyonu, bagisiklik sistemi giiclii konak¢ilarda genel-
likle asemptomatiktir. Primer enfeksiyondan sonra viriis gesitli
dokular, lenforetikiiler hiicreler ve salg1 bezlerinde latent bi¢imde
varligini stirdiriir.’ CMV hematojen olarak yayilir, kan-okiiler
bariyeri gecerek retinanin vaskiiler endotelyal hiicrelerini enfekte
eder ve viriis hiicreden hiicreye bulasma yoluyla retinaya taginir.
CMV optik sinir yoluyla viriis santral sinir sistemine (SSS) ula-
sabilir. Human immunodeficiency viriisun (HIV) kapiller endotel
hiicrelerini enfekte etmesiyle ortaya ¢ikan mikroanjiopati, CMV
ile enfekte hiicrelerin kan dolagimindan retinaya gegisini kolaylas-

tirdig1 diisiiniilmektedir. Immiinsupresyon altindaki diger hasta-
larla kiyaslandiginda AIDS hastalarinda CMV retiniti insidansinin
daha yiiksek olmasinin nedeni bu retinal vaskiiler endotelyal hiicre
tropizmi olabilir."’

Bati iilkelerinde intrauterin enfeksiyonunun en yaygin nedeni
hamile kadmnlarin CMV ile primer enfeksiyonudur. Bebeklerin
yalnizca %10’unda neonatal hastalik goriiliir ve %15’inde retinit
gelisir.

AIDSli hastalarda, CMV en yaygin firsat¢i enfeksiyonlardan
biridir ve korligiin temel nedenidir. Kandaki CD4+ hiicrelerinin
say1s1 50 hiicre/mm3’ten diisiik olan kisilerde CMV retiniti gelis-
me riskinin daha fazla oldugunu bildirmistir.”* Genel bagisiklik
durumunun yani sira konakg¢inin genetik ozellikleri de HAART
alan AIDSli ve CMV retiniti olan hastalarda mortalite, retinit
ilerlemesi ve retina dekolmanini etkiledigi gosterilmistir. Yapilan
bir galismada kemokin reseptor 5 promoter haplotipinin (CCR5
+.P+) varliginin mortaliteyi arttirdig1 ve retinit progresyonunu
etkiledigi bulunmugtur. Stromal cell derived faktorl-3’A (SDF1-
3XA) varyantinin varliginin retinit progresyonu etkiledigi ve retina
dekolmani riskini artirdig1 gosterilmistir."”’

Son yillarda HIV iligkili olmayan immiinsuprese bireylerde
CMYV retinitinde artmis insidans oldugu bildirilmistir."*" Solid
organ transplantli hastalarda CMV retinit gelisimi i¢in en yiik-
sek risk; CMV seroprevelansi negatif alicilarin CMV seropozi-
tif donorlerden organ almas: ile gelisirken, allojenik kemik iligi
transplanasyonlu hastalarda en yiiksek risk, seropozitif CMV’li
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alict CMV seronegatif donérii alict olarak kullandigr zaman go-
riiliir."! Intravitreal steroidlerin 6zellikle diyabetik hastalarda kul-
laniminin immiinkompotent bireylerde CMV retinitinin gelisme-
sinde bir risk faktori oldugu bildirilmigtir. "'

Tirkiyeden Yal¢cindag ve ark."” (BUST Study Group) 4863 has-
tanin verilerini taramiglar ve CMV retinitinin insidansini %0.4
olarak bildirmislerdir.

Son yillarda hipertansif 6n {iveit olgularinin %22.8-%28.6’sinda
etiyolojik etken CMV saptanmugtir.' > CMV anterior tveit vaka
bildirimleri daha ¢ok Asya iilkelerinden gelmektedir."”'*) Ulke-
mizden Yal¢indag ve ark.!'” yaptiklar calisgmada CMV 6n tveitini
%0.1 hastada etiyolojik ajan olarak tespit ettiklerini bildirmisler-
dir. CMV 6n tveitinin latent CMV enfeksyonunun reaktivasyonu
sonucu meydana geldigi diistinilmektedir.””’ CMV immunkom-
potent bireylerin iris diiz kas hiicrelerinde, siliyer cisimde, kornea
endotelinde ve trabekiiler meshworkte gosterilmistir.”! Tiimor
nekrozis faktor gibi inflamatuar sitokinler viriisiin reaktivasyo-
nunda 6nemli rol oynar.”” Topikal siklosporin A %0.05 gibi lokal
immiinsupresyon sonrasi reaktive olan CMV 6n iiveiti vakalari
bildirilmistir.*

1.Sitomegaloviriis On Uveiti

Immiinkompotent kigilerde, tek tarafli, hipertansif, sektriyel
iris atrofisinin eslik ettigi, kronik ve rekiirren 6n iiveit tablosuna
neden olur. CMV’nin, Posner-Schlossman sendromu (PSS) ve
Fuchs iiveit sendromu (FUS) patogeneziyle iliskili oldugunu id-
dia edilmis ve viriis immiinolojik agidan saglam kisilerde korneal
endotelit vakalarinda tespit edilmigtir.”**"! Korneal endotelit izole
olabilecegi gibi 6n tveit ile iligkili olabilir.

Tablo-1: Sitomegaloviriis On Uveiti
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Tani akozde PCR ile CMV DNAsmin ve ELISA ile CMV’ye
kars: intraokiiler antikorlarin gosterilmesine dayanir. Akéz PCR
testleri viral yiik, hastalik aktivitesi ve tedaviye yanitin degerlendi-
rilmesinde 6nemlidir. Ancak bazen alinan 6rnegin az olmasi veya
remisyonda iken viral yiikiin az oldugu zamanlarda 6rnekleme
yapilmast yalanci negatiflige sebep olabilir. Bu vakalarda akzdeki
antikor seviyeleri serum diizeyleri ile karsilastirildiginda elde edi-
len Goldmann-Witmer katsayis1 (GWKk) (>3) ile tan1 desteklenebi-
lir.”®' Relvas ve ark.”* akz PCR ve GWKk ile klinik taninin dogru-
lanmasinin CMV 6n iiveitinde tanida en etkili yontem oldugunu
bildirmislerdir ve negatif 6rneklemelerde klinik siiphe fazla ise
orneklemelerin tekrarlanmasi gerektigini onermislerdir. PCR 6n
kamara inflamasyonu mevcutken erken tanida 6nemli iken, GWk
daha ge¢ donemde belirgin inflamasyon yokken tanida kullanilir,
iki testin birlikte kullanimi tanida daha yiiksek 6zgilliik saglar.

CMV’un neden oldugu 6n tiveit, HSV ve VZV’nin neden oldu-
gu hipertansif 6n tiveite gore daha az 6n kamara inflamasyonu,
keratik presipitatlarin (KPs) ozellikleri, posterior sinesinin nadir
olmasi, korneal duyunun etkilenmemesi ve retinit gézlenmemesi
ile ayrilir. En sik komlikasyon glokomatéz optik néropati ve kata-
rakttir. Etkilenen gozde endotel hiicre sayisi azalmig olabilir. Tab-
lo-1de CMV 6n tveitinin farkli klinik prezentasyonlar1 6zetlen-
mistir. Immunkompotent bireylerde CMV iliskili anterior {iveitte
vaskiilit, optik disk ve makular 6dem gibi arka segment patolojisi
nadiren de olsa rapor edilmigtir."***

Heniiz CMV anterior tiveiti i¢in net bir tedavi semasi bildirilme-
mis olsa da uygun antiviral tedavi, topikal antiglokomatdz ilaglar
ve topikal steroidler tedavinin temelini olusturur. Akut rekkiirren
formda viral yiik azdir ve rekiirrens siktir. Tedavide topikal gansik-

Siliyer injeksiyon minimaldir.
Korneal epitelyal 6dem goriilebilir.

Hafif 6n kamara reaksiyonu(+1 hiicre), minimal flare.
Moth-eaten stromal iris atrofisi.
®  Gozigi basing 50 mmH’y1 bulabilir.

5. veya 7. Dekadda.

Orta siliyer injeksiyon.

Orta 6n kamara reaksiyonu.
Diffiiz, stellat, coin-shaped KPs.

Moth-eaten stromal iris atrofisi.
Posterior sinesi genellikle yok.

Endotelit ve stromal 6dem goriilebilir.

e  Endotelitte immun korneal halka olabilir.
3.Rekkiirren ve Kronik Iridosiklit:
Peripupiller ya da yamali iris atrofisi.
Heterokromi, hafif dilate distorsiyone pupil.
Iris atrofisi pupiller zonda genellikle stromadadur.
Posterior sinesi genellikle goriilmez.
On kamara reaksiyonu belirgindir.

1.Akut Relapsing Hipertansif Anterior Uveit: (PSS ile benzerlik gosterir)
3 ve 5. dekadda rekiirren akut anterior iiveitle prezente olur.

Birkag tane gri-beyaz orta-biiyiik graniilamatoz keratik presipitatlar(KPs).

2.Kronik Hipertansif Anterior Uveit: (FUS ile benzerlik gosterir)

Nodiiler endotelyal lezyonlar(translusent halo ile ¢evrili beyaz orta biiyiiklitkte nodiiler lezyonlar).

GOz i¢i basing 45 mmH’y1 bulabilir (Akut forma gore daha diisiik).
Korneal endotelyal hiicreler azalmistir- Akozdeki viral yiik ile endotel sayisinin kaybi koreledir).

GO0z i¢i basing aktif iiveit atag: sirasinda genellikle yiiksektir.
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lovir jel %0.15 giinde 5 kez 6n kamara inflamasyonu ve endotelit
diizelene kadar kullanilir ve miimkiin oldugunca uzun siire giin-
de 3 keze disiiriilerek tedaviye devam edilir.””) Antoun ve ark.”””
yaptig1 caliymada bu dozlarda kullanilan topikal gansiklovir %0.15
jelin hastaligin rekiirrens sikligini azalttig1 gosterilmistir. Topikal
prednisolone asetat %1 gibi kortikosteroidler belirgin inflamasyon
varliginda eklenir. Inflamasyon derecesine gore steroidler azalti-
larak topikal nonsteroid antiinflamatuar damlalar giinde 4 kez
kullanilabilir. Kronik anterior tiveitte orta-fazla viral yiik vardir ve
once topikal tedavi baglanir eger tedavi cevabi yetersizse sistemik
valgansiklovir 2-4 hafta kadar 900 mg giinde 2 kez ve sonrasinda
450 mg giinde 2 kez inflamasyon baskilanana ve akoz PCR negatif-
lesene kadar kullanilabilir.””’ Sobolewska ve ark.”" yaptiklar1 ¢alis-
mada oral valgansiklovir 3 hafta 900 mg giinde 2 kez ve sonrasinda
en az 3 ay boyunca 450 mg giinde 2 kez idame tedavisine ek olarak
topikal gansiklovir jel ve veya topikal kortikosteroid kullanarak
hastalar1 ortalama 20 ay takip etmis ve sadece topikal tedavi alan
ya da kisa donem oral valgansiklovir alan hastalara gore daha az
rekiirrens oldugunu bildirmislerdir. Keorochana ve ark.”' %2’lik
topikal gansiklovir hazirlamislar ve 2 saatte bir 2 hafta boyunca uy-
gulamuslar, sonrasinda giinde 6, 4, 3, 2 ve 1 kez uygulayarak klinik
cevaba gore tedaviyi sonlandirmuglardir. Tedavi siiresince ilk GIB
azalmis sonrasinda keratik presipitatlarda ve 6n kamara inflamas-
yonunda azalma goriilmiis ve %0.15 gansiklovir jelin bulunama-
dig1 durumlarda bu tedavinin giivenilir oldugunu bildirmislerdir.
B Chee ve ark.””! topikal gansiklovir jel ile tedavi edilen CMV 6n
tiveitli olgularda sistemik valgansiklovire gore daha az rekiirrens
orani bildirmiglerdir.

2.Sitomegalovirus Retiniti

Konjenital CMV retiniti genellikle dissemine enfeksiyonun di-
ger sistemik bulgulari ile iligkilidir. Bu hastalarda ates, trombosito-
peni, anemi, pnémoni ve hepatosplenomegali gibi sistemik belirti-
ler 6n plandadir. Ancak CMYV retinitinin ¢ocuklarda, ileri yaslarda
herhangi bir eski okiiler belirtisi olmaksizin ve sistemik hastalik
reaktivasyonu gostermeksizin gelistigi bildirilmistir bu nedenle
konjenital CMV gecirmis ¢ocuklarin asemptomatik olsalar dahi
diizenli araliklarla takip edilmesi gerekmektedir.

CMV enfeksiyonu goze hematojen yolla yayilir. Tipik olarak
retinit periferik retinadan baglar ve sentrifugal olarak arka kutba
dogru yayilir. Ozellikle ilk olarak retinal periferde ortaya ¢ikan
retinitte, erken hastalik doneminde semptomlar hi¢ olmayabilir.
CD4+ hiicre sayist 50 hiicre/mm3’ten diisiik olan risk altindaki
hastalarda veya diger organlarda CMV hastaligi oldugu durumlar-
da her 3-4 ayda bir tam oftalmolojik muayene ile tarama yapilmasi
onerilir.””

Tablo-2: Sitomegaloviriis retiniti:

Erken CMYV retiniti, genellikle HIV ile iligkili mikrovaskiilopa-
tinin bir parcasi olarak goriilen atilmig pamuk-ytin manzaras: ile
kiiciik, beyaz retinal infiltrat alanlar1 olarak kendisini gosterebilir.
Ancak tedavi edilmedigi takdirde siirekli ilerlemesiyle HIV iligkili
mikrovaskiilopatiden ayirt edilir. Bu nedenle AIDS hastalarindaki
genis (750 pm) atilmis pamuk-yiin manzarali retinal infiltratlara
stiphe ile bakilmali ve CMV retiniti olabilecekleri g6z 6niinde bu-
lundurulmalidir.*"

CMV retinitinde tipik olarak etkilenen retinal alanin sinirlari
genellikle diizensizdir ve uydu infiltratlarla ¢evrilidir. Retinit arka
kutba dogru ilerledikge optik disk infiltre olabilir. Optik diskin
primer tutulumu nadirdir. AIDS’li hastalarda immiin sisteminin
ciddi immiinsupresyonu nedeniyle iistteki vitreus enflamasyonu
genellikle minimaldir ve yalnizca hafif bir 6n kamara enflamasyo-
nu goriilebilir. Tedavi edilmediginde retina infiltrasyonu yavas bir
bigimde ilerler (yaklasik 0,2 mm/hafta) ve tiim retina yaklasik ola-
rak 3-6 ay zarfinda tamamen hasar goriir.””' Tablo-2de CMV re-
tinitinin farkli klinik prezentasyonlar1 6zetlenmistir. (Sekil-1-2-3)
Nadiren de olsa CMV retiniti immunkompotent hastalarda da
bildirilmis ve bu hastalarda akut retinal nekroz (ARN) vakalar1
gorilmistir."" (Sekil-4)

Anti-CMYV tedavisi ile aktif lezyonlar atrofik hale gelir ve ke-
narlardaki infiltrasyonlar daha az opak bir hal alir. (Sekil-5) Inak-
tivasyonda bu opasiteler fibrotik veya nektorik hal alarak retinal
atrofi alanlar1 olusturur. (Sekil-6) Hastalik, idame tedavisi altinda
¢ogunlukla yavas ilerler ve yalnizca lezyonun kenarlarinda hafif
opaziteler goriiliir. Tekrarlayan CMV retiniti tespitinde seri fotog-
raflar funduskopi veya fundus ¢izimine gore daha hassastir. Aktif
olmayan lezyonlarin aylik olarak takip edilmesi onerilir.

2.A Ayirict Tam

CMYV retiniti toksoplazma retinokoroiditi, sifilitik retinit, ARN,
ilerleyici dis retinal nekroz sendromu, herpetik diger retinopati-
ler, kriptokokkal retinit, Candida koryoretiniti, koroid metastazi,
bityiik hiicreli lenfoma, tiiberkiiloz, aspergillus ve sarkoid retiniti
ile karigabilir. Ozellikle immiinsuprese bireylerde toksoplazma re-
tinokoroidinin atipik seyredebilecegi ve CMV retiniti ile birlikte
goriilebilecegi akilda tutulmalidir.

2.B Tani

CMV retiniti tanisi, genellikle immiinsuprese bireylerde tipik
klinik oftalmoskopik muayene bulgular1 ile konur. Serum anti-
korlari, normal popiilasyonun biyiik gogunlugunda pozitiftir, bu
nedenle anlamli bir tanisal degere sahip degillerdir. Vitreus veya
akoz humordeki antikor seviyeleri serum diizeyleri ile karsilagtiril-

®  CMV retinitinin 3 farkli klinik goriiniimii mevcuttur:

olarak tanimlanan perivaskiller CMV formu (Sekil-3).

1. Klasik/fulminan hemorajik nekrotizan retinit: Posterior retinada major vaskiiler arkadlarda yayilir(Sekil-1).

2. Graniiler form: Daha ¢ok retina periferinde bulunan ve ¢ok az/hig retina 6demi yapmayan, birka¢ hemorajili, daha az
vaskiiler kiliflanma ile giden, aktif olmayan merkezi alanlarda retinal atrofi ile karakterize graniiler, yavas ilerleyen retinit
tirii. Bu tirde aktif retinit, lezyonun sinirlarindan ilerler (Sekil-2).

3. Perivaskiiler form: Donmus dal anjitisi (frosted branch angiitis) ile klinik agidan benzerlik gosteren ve genellikle varyanti
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sekil-1: Klasik/fulminan hemeraiik nekrotizan retinit. 3ekil-2: Graniiler form

Sekil-3: Perivaskiiler form:

Sekil-4: Klinigimizden immunokompotent bir hastada

CMV retiniti sonrasi gelismis akut retinal nekroz.

diginda (GWk>3) zorlu vakalarda taniy: destekleyebilir ancak im-
miinsuprese bireylerde sonuglarin yorumlanmasini zorlasabilir.””
Atipik lezyonlar1 olan veya anti-CMV tedavisine cevap vermeyen
hastalarda akoz veya vitreus 6rneklerinin PCR analizi, duyarlilik
ve Ozglllik diizeyi yitksek tanisal bilgi saglayabilir. Fakat CMYV,
hastaliga neden olmaksizin doku igerisindeki varligini siirdiire-
bileceginden bu testler ancak klinik tablo ile birlikte degerlendi-
rildiginde faydali olur. Klinik bulgular, 6zellikle de aktif ve aktif
olmayan hastaliklarin birbirinden ayirt edilmesinde laboratuvar
testlerinden ¢ok daha 6nemlidir. Akéz veya vitreus PCR testleri vi-
ral yiik, hastalik aktivitesi ve tedaviye yanitin degerlendirilmesin-
de 6nemlidir. Kandaki CMV DNAsinin kopya sayisi takip edilerek
seropozitif hastalarin CMV retinopatisi gelistirip gelistirmeyecegi
takip edilebilir.

2.C Tedavi

Tedavi plani; hastanin bagisiklik durumuna, kullanilan bagka
ilaglara, bireysel toleransa ve hastanin tedavinin etkinligi ve riskle-
riyle ilgili tercihlerine ve ayni zamanda yagsam kalitesi tizerindeki
olasi etkileri ve getirebilecegi kisithiliklara gore kisisellestirilmeli-
dir.
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Sekil-5-6: Tedavi sonrasi opasiteler fibrotik veya nektorik
hal alarak retinal atrofi alanlan olusturur.

Anti-CMYV ilaglar1 genellikle virostatiktir ve retina hiicrelerin-
deki virtitik DNAy1 tamamen ortadan kaldirmaz. Bu nedenle im-
munosipresyonun varligini siirdiirmesi ve anti-CMV tedavisinin
birakilmasi durumunda takip donemi yeterince uzun degilse has-
talik ilerleyebilir. {dame tedavisi altinda bile birka¢ ay sonra has-
taligin tekrar etmesi miimkiindiir. Bunun nedeni, viriisiin direngli
suslarimin gelismesi veya hastanin immiin fonksiyonunun azalma-
s1 olabilir. Rezistan CMV enfeksiyonu, CMV retiniti igin tedavi
goren AIDS hastalarinda artmis mortalite ile iligkilendirilmistir.
51 AIDS’li vakalarda CMV retinitinin bagarili bir sekilde tedavi
edilebilmesi i¢in hem HAART hem de uygun anti-CMV tedavi-
si uygulanmasi gerekir. Tibbi immiinosupresyon alan hastalarda,
bagisiklik sisteminin yeniden giiglii hale gelmesi veya CMV retini-
tinin etkili bicimde sonlandirilmasi i¢in kemoterapi dozunun dur-
durulmas: veya distiriilmesi yeterli olabilir.”” AIDS’li hastalarda
ise bagisiklik durumunun gii¢lendirilmesi HAART ile mimkiin
olmustur. Bazi vakalarda CMV retinitinin ek anti-CMV tedavisi
olmaksizin HAART ile geriledigi bildirilmistir."”" Ancak hizli ve
etkili tedavi i¢in ve 6zellikle de arka kutbu iceren ve gormeyi tehdit
eden retinit varliginda sistemik anti-CMV tedavisi zorunludur.
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2.C.1.Sistemik Anti-CMYV Tedavisi

Gansiklovir, valgansiklovir, foskarnet ve sidovofir CMV retini-
tinin tedavisinde en yaygin olarak kullanilan ilaglardir. Tablo-3’te
sistemik Anti-CMYV ilaglar ve yan etkileri 6zetlenmistir. Retinitin
ilk tekrarlarinda ayni ilacin yeniden indiiksiyonu tedavi segenegi
olabilir. Tekrarlarin siklagmasi ve tedaviye direngli durumlarda,
bagska bir ilagla yeniden indiiksiyon yapilmasi, iki ilacin birlikte
kullanimi veya intraokiiler tedavi segenekleri goz 6niinde bulun-
durulmalidir.

Intravendz gansiklovir: Baslangic icin uygulanan yiiksek doz-
lu indiiksiyon terapisinin (2 hafta boyunca giinde iki kez 5 mg/
kg) ardindan uzun siireli idame tedavisi (5 mg/kg/giin) uygulanir.
Gansiklovir'in baglica yan etkisi miyelosiipresyondur. E§ zaman-
I1 olarak Graniilosit Koloni Stimule Edici Faktoriin kullanilmasi
onerilir."!

Oral valgansiklovir: Gansiklovirin én ilac1 olan oral valgansiklo-
vir, hem indiiksiyon hem de idame tedavisi i¢in kullanilabilir.

Intravenéz foskarnet: Tekrar eden CMV retinitinde bir ilacin iyi
terapdtik etki saglamadigi durumlarda gansiklovir ile foskarnetin
birlikte kullanilmast sinerjik bir etki yaratabilir.""”!

Intravenéz sidofovir: Foskarnet gibi sidofovir de ilgili advers
etkileri nedeniyle CMV retiniti yonetiminde ikinci basamak ilag
olarak degerlendirilir.

Tablo-3: Anti-CMV ILACLAR:

2.C.2.Intraokiiler Anti-CMV Tedavisi

Yiiksek doz sistemik tedavi almalarina ragmen retiniti ilerleyen
veya yiiksek doz tedaviyi tolere edemeyen hastalarda anti-CMV
ilacinin intraokiiler yoldan uygulanmasi alternatif bir yaklasim-
dir, ancak bu, ekstraokiiler CMV hastaligini ve kontralateral goz
hastaligini 6nlemez. Bu nedenle lokal tedavinin, miimkiin oldugu
hallerde, sistemik tedavi ile kombine sekilde verilmesi 6nerilir.

Gansiklovirin veya foskarnetin intravitreal enjeksiyonlar1 in-
diiksiyon agamasinda haftada 2-3 kez ve idame amaciyla haftada
bir kez uygulanabilir."”

Gansiklovir intraokiiler implant; arka kutbu igeren ve gérmeyi
tehtit eden retinit olgularinda ilk tercih ilagtir. Implantin yerles-
tirilmesinden 221 giin sonra retinit progresyonu goriiliir, bu siire
intravendz (iv) gansiklovir ile 71 giindir.*! 5-8 ay icesinde imp-
lantin degistirilmesi gerekir.

Fomivirsen, intravitreal 330 olarak uygulanir. On iiveit, vitritis,
GIBde artig goriilebilir.

Jeon ve ark."”) HIV negatif CMV retinitli hastada intravitreal ve
iv gansiklovir tedavisinin etkinlik ve giivenirliligini aragtirmislar
ve etkilenen gozde lezyonlar inaktif hale gelene kadar haftada 2
kez intravitreal 2 mg/100 ml gansiklovir uygulamislar, sonrasinda
haftalik graniilar atrofi ve retinal lezyonlarin progresyonu dura-
na kadar intravitreal enjeksiyonlara devam etmiglerdir. Sistemik

Ozellik Gansiklovir Foskarnet Sidofovir Valgansiklovir
Indiiksiyon IV: 2-3 hafta boyunca giinde 2 IV: 2-3 hafta boyunca IV: 2 hafta boyunca | PO: 3 hafta boyunca giinde
defa 5 mg/kg giinde 3 defa 60 mg/kg haftada 5 mg/kg 2 defa 900 mg
Intravitreal: 0,1 mL igerisinde Intravitreal: 0,1 mL
200-2,000 pg, 2-3 enjeksiyon/ igerisinde 2,4 mg, 2-3 en-
hafta jeksiyon/hafta
Implant: 4,5 mg
Idame IV: Giinde 5 mg/kg IV: Giinde 3 defa 30-40 mg | IV: Her iki haftada | PO: Giinde 900 mg
) ) bir 5 mg/kg
Intravitreal: 0,1 mL icerisinde Intravitreal: 0,1 mL
200-2,000 pg, 1 enjeksiyon/hafta | igerisinde 2.4 mg, 1 enjeksi-
] yon/hafta
Implant: 5-8 ayda bir 4,5 mg
Yan Etki IV: Kemik iligi baskilanmasi IV: Nefrotoksisite Nefrotoksisite, Kemik iligi baskilanmasi
) tveit ve hipotoni
Implant: Postoperatif okiiler
komplikasyonlar
Avantajlar1 IV: Sistemik tedavi IV: Sistemik tedavi; an- Sistemik tedavi, sik | Sistemik tedavi, uygun
) ti-HIV aktivitesi olmayan dozlama, | giinlilk dozlama, daha az
Implant: Tedavi edilen gozde kalic1 kateter ihti- | ilag ytiki, IV kateter ihti-
retinit ilerlemesinin QOk uzun yaci olmamasi yaci olmamasi
stirmesi
Dezavantajlar1 | IV: Hematolojik toksisite IV: Nefrotoksisite, infiizyon | Nefrotoksisite; pro- | Hematolojik toksisite
) pompast ile uzamis giinliik | benesid ve hidra-
Implant: Cerrahi gereksinim, infﬁzyonlar Syon gereksinimi
yalnizca lokal etki, postoperatif
okiiler komplikasyonlar, pahali
olusu

*Cvetkovic RS, Wellington K. Valganciclovir: a review of its use in the management of CMV infection and disease in immunocompromised patients. Drugs.

2005;65:859-78.
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tedavide ise en az bir hafta 5 mg/kg giinde 2 kez iv ya da oral
valgansiklovir 900 mg/giinliik kullanmislardir. Bu tedavi ile tiim
hastalarda 1-2 haftada retinal lezyonlarin progresyonunun durdu-
gu ve regrese olmaya bagladigini bildirmislerdir. Miao ve ark."*
hematopoetik malignite nedeni ile transplantli hastalarda sistemik
tedavi vermeden tekrarlayan intravitreal gansiklovir enjeksiyonla-
r1ile hastalarin basar ile tedavi oldugunu bildirmislerdir. Iu ve ark.
71 HIV iligkili olmayan CMV retinitinin daha agresif klinik tablo-
ya sebep oldugunu bildirmisler ve 13 hastanin 20 goziini sistemik
(iv gansiklovir/foskarnet ya da oral valgansiklovir) ve intravitreal
(gansiklovir ve veya foskarnet) tedavi ile kombine ederek tedavi
etmisler ve tedavi basladiktan sonra hicbir hastada progresyon
saptanmadigini bildirmislerdir.

2.D Komplikasyonlar

CMYV retiniti olan hastalarda gorme kaybr ¢ogunlukla maku-
la veya optik diskin hastaliktan etkilenmesinin veya retina de-
kolmaninin bir sonucudur. CMV retiniti olan hastalarda retina
dekolmanlarinin tedavisi, yaygin retinal nekroz ve ¢ok sayida ve
genellikle periferik yerlesim gosteren deliklerin varligi nedeniyle
ozel teknikler gerektirir. Cogu olgu icin mevcut en iyi teknik uzun
stireli silikon yag tamponu uygulanan pars plana vitrektomidir.

Bagisiklik sisteminin iyilesmesiyle viriise kars1 yaratilan intra-
okiiler immiin yanit, pasif CMV retiniti olan gozlerde 6n kama-
rada ve vitreusta enflamatuar bir yanita neden olmaktadir. Bu
enflamasyona papillit, makula 6demi, epiretinal zar olusumu veya
vitreomakiiler traksiyon sendromu da eslik edebilir. HAART"a ya-
nit veren pasif CMV retiniti olan hastalarin %15-63’tinde immiin
iyilesme iiveiti (IRU) gelistigi bildirilmistir.""* IRU ile iliskilendiri-
len diger faktorler sunlardir: Retinit yiizey alaninin %25’ten fazla
olmas veya arka kutbun etkilenmesi ve sidofovir enjeksiyonu ile
yapilan tedavi. "/ Kortikosteroidler tedavide en yaygin kullanilan
yontemdir.

SONUC

Viicutta latent olarak yagayan CMV immunkompramize ve im-
munkompotent bireylerde akut, kronik, rekiirren 6n ve arka tive-
it tablolarina neden olmaktadir. Uzun siireli tedavi gerektiren bu
tablolarda dogru ve yeterli tedavi ile hastaligin progresyonunun
durdurulmasi kalic1 gorme kaybini engelleyebilir.
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