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Sistemik immiin mediator iligkili hastaliklar ile birlikte tiveit siklikla gériilmektedir. Bu hastaliklardan nispeten sik gorii-
lenleri arasinda Behget hastaligi, sarkoidoz, spondilartropatiler ve juvenil idiopatik artrit bulunmaktadir. Calisan yastaki
popiilasyonu daha ¢ok etkileyen bu gruptaki iiveit, gérme kaybr ile sonuglanabilmektedir. Hayat1 tehdit etme riski olabilen
bu sistemik hastaliklarin ilk belirtisi olarak g6z tutulumu olabilir. Bu nedenle bu hastaliklarin erken tani ve tedavisi 6nem
arz etmektedir.

Bu gruptaki hastalarda kortikosteroidler tedavide ilk akla gelen segenektir. Ancak potansiyel yan etkilerinden dolayr uzun
stireli kullanimlar1 sinirlidir. Son yillarda immiin modiilator ilaglar ve biyolojik ajanlarin sayisinin artmas: ve daha etkin
kullanilmasi bu hastaliklara bagli komplikasyonlar1 azaltmistir. Bu derlememizde enfektif olmayan sistemik hastaliklar ile
iliskili tiveitlerin klinik, tan1 ve tedavileri degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Uveit; Behget hastalig1; Sarkoidoz, HLA-B27, Juvenil idiopatik artrit

ABSTRACT

Upveitis is a frequently seen entity with systemic immune mediator related diseases. Among these diseases, Behget’s disease,
sarcoidosis, spondylarthropathies and juvenile idiopathic arthritis are relatively common. In this group of patients, uveitis
may result in visual loss. Additionally, eye involvement may also be the presenting sign of these life-threatening systemic
diseases. Therefore, early diagnosis and proper treatment of these diseases are important.

Corticosteroids are the first choice of treatment in this group of patients. However, their use is limited due to potential side
effects in the long-term. In recent years, increasing number of immunomodulatory drugs and biological agents are being
used more effectively to reduce complications related to these diseases. In this review, clinical features, diagnostic dilemma

and treatment options of uveitis associated with non-infectious systemic diseases were evaluated.
Keywords: Uveitis; Behget’s disease, Sarcoidosis, HLA-B27, Juvenile idiopathic arthritis
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Uvea, iris, korpus siliyare ve koroid dokularindan olusan gé-
ziin orta tabakasidir. Temelde bu yapilari tutan goz i¢i inflamasyon
ile karakterize hastaliklar tiveit olarak tanimlanmaktadir. Bu goz
i¢i inflamasyon bu dokularin etrafindaki yapilar1 da etkileyebil-
mekte ve klinik olarak tiveit terimi, retina (retinitis) nin, optik disk
(papillitis)’in ve vitreus (vitritis)’'un inflamasyonunu da igermek-
tedir!"

Uveitin siniflamast hastaligin etkiledigi goziin anatomik kis-
mina gore veya altta yatan etyolojiye gore yapilabilmektedir. Et-
yolojiye gore siniflamada enfektif, non enfektif ve lenfoma/diger
kanserlerle iligkili tveitler olarak siniflanmaktadir. Non enfektif
tiveitler de sistemik hastalik ile iligkili olan ve olmayan seklinde
siniflandirilmaktadir.”’

Bir¢ok iiveit olgusu sistemik immiin mediator iligkili hastalik-
lar ile beraber goriilmektedir. Bu hastaliklardan baslicalar1 Behget
Hastalig1 (BH), sarkoidoz, spondiloartropati iliskili hastaliklar ve
juvenil idiopatik artrit olarak siralanabilir.””’ Caligan yagstaki po-
piilasyonu daha cok etkileyen tiveit, gormeyi tehdit edebilir. Ciddi
sistemik hastaligin ilk belirtisi olarak gézde bulgu verebilir ve er-
ken teshis ve tedavinin yapilmasina olanak saglayabilir. Hastaligin
etkiledigi organ ve dokuya goére bu hastaliklarin belirtileri degis-
kenlik gosterir.

Kortikosteroidler tiveitli hastalarin tedavisinde ilk akla gelen
segenektir. Ancak potansiyel yan etkilerinden dolay1 uzun siireli
kullanilamamaktadir. Hastaliklarin molekiiler diizeyde daha iyi
anlagilmasinin giderek artmasi tedavi se¢eneklerini arttirmistir.
Immiin modiilator ilaglar ve biyolojik ajanlar bunlardan bazila-
ridur.”
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Bu derlememizde enfektif olmayan sistemik hastaliklar ile ilis-
kili tiveitlerin klinik, tani ve tedavilerini degerlendirmeyi amagla-
dik. Sarkoidoz ve juvenil idiopatik artrit baghklarina baska maka-
lelerde yer verildiginden burada 6zetle deginilecektir.

BEHCET HASTALIGI

BH her boyuttaki arter ve venleri etkileyebilen inflamatuar
vaskiiler hastaliklar arasinda siniflandirilmaktadir.”’ Biitiin doku
ve organlar etkileyebilir. Primer olarak oral ve genital mukozayz,
deriyi ve gozleri tutan kronik, tekrarlayici ve relapslar ile karakte-
rize bir hastaliktir (Tablo 1)’ Etyolojisi tam olarak bilinmemek-
tedir. HLA-B51 tagiyiciligi bu sendromun gelismesinde genetik
yatkinlig1 gostermektedir. BH'nin insidansi ve prevalansi Orta-U-
zak Dogu ve Akdeniz bolgelerinde yiiksektir. Bu da cevresel fak-
torlerin ve yine genetik yatkinhigin gostergesidir.””’ Hastalik daha
¢ok 20-40 yaslarinda ortaya ¢ikmasina ragmen pediatrik yas gru-
bunda ve daha ileri yaslarda da baglayabilmektedir. Kadin erkek
tutulumu hemen hemen esit orandadr.'®!

Tablo 1. Behget Hastaliginin Klinik Tezahiirleri

Cilt Bulgular: Norolojik Bulgular
Oral aft Santral Sinir Sistemi Bulgular1
Genital aft Periferik Sinir Sistemi Bulgular1

Papiilopiistiiler erupsiyon
Eritema nodozum
Goz Bulgular:

Anterior uveit

Posterior uveit

Vaskiiler Bulgular
Superfisial tromboflebit
Derin ven trombozis

Arterial sistem bulgular:
Kardiopulmonar Bulgular

Retinal vaskiilit Pulmonar arter anevrizmasi
Artikiiler Bulgular Koroner vaskiilit

Artralji Myokardit, endokardit

Artritis Uriner Bulgular
Gastrointestinal Bulgular Epididimit

Kronik diyare

Mukosal ulserasyon

Hiicrese immiinite bu hastaligin patolojisinde ana role sahip-
tir. T helper hiicreleri tip-1 aktivasyonu periferik kandaki CD-4
pozitifligine ve sitotoksik (CD8 pozitifligi) lenfositlerin artmasina
neden olur ve bu da oral mukoza, deri ve viicudun diger sistemle-
rindeki lezyonlar ortaya ¢ikarir.

Tablo 2. Behget Hastalig1 i¢in eski tani kriterleri (Uluslararas: Ca-
ligma Grubu)

Tekrarlayan oral aft Hasta veya doktor tarafindan
goriilen mindr aft, major aft veya
herpetiform tlserler (12 ayda en
az 3 defa tekrarlayan herhangi bir

sekil, boyut ve sayida)

Buna ek olarak asagida belirtilen bulgulardan en az 2 tanesi;

Genital Ulserler Hasta veya doktor tarafindan
goriilen Aftoz tilser ya da skar (anal
ilserler, genital bolgede lekeler,
erkeklerde biiytimiis testisler ve

epididimitis)

Goz Lezyonlarr: Anterior uveit, posterior uveit veya

vitritis veya retinal vaskiilit

Cilt Lezyonlar:: Hasta veya doktor tarafindan gori-
len eritema nodosum veya doktor
tarafindan goriilen papiilopiistiiller,
folikiilit, ergenlik sonras1 dénem-

deki akne
24-48 saatte pozitif

Paterji Testi:

Teshis icin patognomonik bir test yoktur. Temelde klinik ola-
rak teshis konur. Behget Hastalig1 i¢in Uluslararasi Calisma Grubu
1990 yilinda tani kriterleri koymustur (Tablo 2). °) Bu kriterlerde-
ki diigiik sensitivite ve BH semptomlarindaki degisik varyasyon-
lara yer vermemesi sebebiyle revizyon ihtiyact dogmustur. Behget
Hastalig1 i¢in Uluslararasi Kriterler (ICBD) 27 tilkenin katilimiyla
en son yeniden belirlenmistir (Tablo 3)./""

Tablo 3. Behget Hastalig1 i¢in yeni tani kriterleri (Uluslararasi Kriterler
(ICBD)) Puanlama Sistemi: skor > 4 Behget Hastalig1 teshisi konur '

Belirti/Bulgu Puan
Oral aft 2
Genital aft 2
Okiiler lezyon 2
Cilt Lezyonu 1
Norolojik Bulgular 1
Vaskiiler Bulgular 1
Pozitif paterji testi* 1*

* Paterji testi opsiyoneldir. Primer skorlamada yoktur. Ancak pozitif olursa

ekstra 1 puan eklenir.

BH olan hastalarin tigte ikisinden daha fazlasinda okiiler inf-
lamasyon ortaya ¢ikmaktadir. Bunlarin gogunlugunda pantiveit ve
retina vaskiliti goriilmektedir. BH'nin yaygin goriilen ciddi goz
komplikasyonlar1 6dem, perfiize olmayan alanlar, neovaskiilari-
zasyon ve retina veya optik disk atrofisidir.""'

Goz tutulumu olan behget hastalarinin %94,5’unda oral aft6z
tlserler, %69,5inde cilt lezyonlar1 ve %61,5'unda genital tilserler
goriilmektedir."”) Okiiler bulgular hastalarin %10-20’sinde bag-
langig semptomu olarak ortaya ¢ikar. Siklikla BH'nin basinda veya
ilk 2 yilinda okiiler semptomlar ortaya ¢ikmakta, nadiren de olsa
ilk 5 yilinda ortaya ¢ikmaktadir. BHde goz bulgular1 baslangicta
tek tarafli ortaya ¢ikabilir ve siklikla 6n segmenti etkiler, ancak
zamanla hastalarin %75’inde kronik tekrarlayici ataklardan sonra
bilateral paniiveit olarak goriilmekte ve arka segment etkileri 6n
segment etkilerinden daha giddetli olmaktadir.®’ On iiveit gozii
etkilenen Behget hastalarinin yaklagik %10’unda goriilmektedir.
Hipopiyon iritis yaklasik olarak %20-30 oraninda goriilmektedir.
8! Pazarl1 ve ark. Hipopiyonu olan hastalarin kétii bir gérme prog-
nozuna sahip oldugunu tanimlamistir. Ciinkii bu hastalarda ciddi
retina vaskiiliti ve yaklasik vakalarin yarisinda optik atrofi oldu-
gunu belirtmistir."*) Son yillarda hipopiyon iritis daha dncesine
gore muhtemelen erken ve daha yogun tedavi baslanmasina bagl
olarak daha az oranda gorillmektedir."”’ Tekrarlayan inflamatuar
ataklara bagli olarak BH'de 6n ve arka sinesiler olusabilmekte ve
bunun sonucunda sekonder glokom, katarakt ve makiila 6demi
geligebilmektedir.! "

Konjonktivit, kuru goz, episklerit, sklerit, keratit géz kapak
lezyonlar1 ve ekstraokiiler kas paralizisi gok nadir olarak BHde
gorillmektedir."**"

BHde arka segment tutulumunda vitreusta inflamatuar hiic-
reler (vitritis), retina 6demi, makiila 6demi, optic disk 6demi ve
retina vaskiiliti goriilebilir.""**"! Retina vaskiiliti, okiiler tutulumda
esas bulgu olup okliiziv ve nekrotik vaskiilit ile karakterizedir."*'*
I BH’ de okiiler tutulumda daha ¢ok retina venleri tutulmaktadir.
Ozellikle retina hastaliginin baglangicinda gériilmektedir. Reti-
na damarlarimin inflamasyonu akut periflebit veya tromboanjitis
obliteransa yol agabilir ve bu da retina ve vitreus hemorajisi ile
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sonuglanabilir (Resim 1). Ayrica perivaskiiler kiliflanma ve reti-
na hemorajisi gevresinde perivaskiiler beyaz-sar1 kivamda eksu-
da goriilebilir."* ") BHlerin %25’inde optic disk inflamasyonu
goriilmektedir.”” Arka segmentte tekrarlayan inflamasyon retina
6demi, ozellikle makiila 6demine yol agabilir ve tikanmig damar-
lara bagli retina atrofisi goriilebilir. Gorme kaybinin asil sebebi de
budur. Hipoksiye sebep olan tikanmis damarlar optik disk veya
retinada neovaskiilarizasyona sebep olabilir, buna bagh vitreus
hemorajisi ve retina dekolmani ile sonuglanan membran formas-
yonuna yol acabilir (Resim 2).°)

Resim 1: Behget hastalig1 olan 26 yasindaki erkek hastanin sag goziine ait fun-
dus goriintisiinde retina damarlarinin inflamasyonu, akut periflebit ve retina
hemorajisi izlenmektedir.

Resim 2: Ayni hastaya ait sol géz fundus gorintiisiinde fibrotik bantlar ve trak-

siyonel retina dekolmani izlenmektedir.

Yapilan bir ¢alismada 14 tilkeden BH’ye bagli okiiler lezyonla-
r1 olan 1465 hastanin klinik verileri degerlendirilmistir. Buna gore
hastalarin ¢ogunda bilateral goz tutulumu oldugu ve tekrarlayan
g0z i¢i inflamasyona sahip oldugu, hastalarin %23’tinde sonug
gorme keskinliginin 20/200 ve daha kotii seviyede oldugu tespit
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edilmistir. Kadinlarda %18.9, erkeklerde %24.8 hastada kotii gor-
me keskinligi var oldugu goriilmiis ve paniiveitin erkeklerde daha
yiiksek oldugu tespit edilmistir."*’ Bagka bir ¢alisgmada BH’larinin
44 yillik klinik 6zellikleri degerlendirilmis ve zamanla immiin
baskilayic ilaglarin bagarili kullaniminin artmasina baglh BHde
okiiler komplikasyonlarin azaldig: bildirilmistir. Kadinlarda okii-
ler lezyonlarin arttig1 ancak kotii gérme prognozunun erkeklerde
hala daha ¢ok goriildiigii belirtilmistir.*"

Okiiler BH'nin teshisi genellikle biomikroskopik ve oftalmos-
kopik muayene yapilarak konmaktadir. Ancak fundus floresein
anjiografi, optik koherens tomografi, indosiyanin yesili anjiografi
gibi incelemeler teshis ve takip icin olduk¢a 6nemlidir. Ozellik-
le arka segment yapilarinin morfolojik ve fonksiyonel 6zellikleri
hakkinda yardimci olabilecek 6nemli bilgiler vermektedir.** Tu-
gal Tutkun ve ark yaptig1 bir ¢alismada Behget tiveitinde multimo-
dal gorintilemenin kullanilmas: degerlendirilmistir. Buna gore
arka segment yapilarinin tutulumunda lezyonun yeri, boyutu,
progresyonunun dokiimente edilmesinde ve gozlenmesinde rutin
renkli fundus gortintiisii ve floresein anjiografinin 6nemi ozellik-

le vurgulanmustir.”” Ozellikle retina damar sizintist ve iskemik
alanlarin boyutu ve derecesinin uzun dénem gérme prognozu ile
korele oldugu bildirilmistir.****! Genis alan renkli ve anjiografik
gorintilleme orta ve daha periferik bolgedeki durumu gostermek-
te ve hastalarin buyiik bir kisminda ek bilgi vermektedir. Bu da
tedavi agisindan ydnlendirmektedir.”®’ Indosiyanin yesili anjiog-
rafisi ve fundus oto floresans koroid ve retina pigment epiteli hak-
kinda bize bilgi vermekte ancak rutin olarak BHde uygulanmas:
gerekli degildir. Bunun aksine Spektral Domain Optik Koherens
Tomografi (SD-OCT) makiila anatomisi, vitreomakiila traksiyo-
nu, subretina veya intraretina siv1 varlig1, makiila atrofisi, makiila
deligi, fotoreseptorler ve diger retina katmanlarindaki degisiklik-
leri ve bu degisikliklerin geri doniisiimsiiz gérme kayb ile iliski
olup olmadig: hakkinda bize ¢ok 6nemli bilgiler vermektedir.”’!
Behget tiveitinde optik koherens tomografi anjiografi kullanimi
perifoveal mikrovaskiiler anormallikleri (foveal avaskiiler zonun
genislemesi ve bozulmas: gibi) gosterme, retinanin kapiller anor-
malliklerin degisimini gosterme yonleri ile floresein anjiografiden
tstiin bulunmustur. Ancak floresein anjiografi, retinanin vaski-
ler ve optik disk sizintisini tespit etmede ve orta ve daha periferik
retinanin neovaskiilarizasyonu, iskemisi ve sizintisini gosterme-
de hala vazgecilmez yontemdir.””) Multifokal elektroretinogram
santral gorme alaninin fonksiyonel haritasini gosterebilir. Bu da
Behget tiveitinde merkezi retinanin gorme prognozu tahmininde
bize yardimci olabilecek iyi bir yontem olabilir.”

BH bulgularinin tedavisini standardize etmek amaciyla EU-
LAR (European Leage Against Rheumatism) komitesi 9 adet teda-
vi 6nerisi ortaya koymustur (Tablo 4) ' EULAR 2016 yilinda bu
kriterleri revize etmistir.

Behget hastalarinin tedavi segiminde hastaligin agirlig: belir-
leyicidir. Genel olarak merkezi sinir sistemi, vaskiiler sistem tu-
tulumu olan geng erkek cinsiyet ve bilateral retina tutulumunda
daha agresif tedavi modaliteleri gerekmektedir. */

BHde okiiler komplikasyonlarin durumuna gore tedavi dii-
zenlenmelidir. Tedavideki amag akut hastaligi kontrol etmekle
birlikte belki de bundan daha 6nemlisi arka kutbu iceren tekrar-
layic1 enflamatuar ataklarin Oniine ge¢mek olmalidir. Sadece 6n
tiveiti olan hastalarda topikal steroid kullanimi yeterli olabilmek-
tedir. Arka segmentin tutuldugu agir olmayan olgularda Azatiop-
rin ile kombine sistemik steroid tedavisi onerilmektedir. Ayrica
sistemik kortikosteroid tedavisinin sadece azatioprin veya bagka
bir sistemik immiinosupressan ile kombine edilerek kullanilmasi
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Tablo 4. EULAR tarafindan Behget hastaliginin tedavisi ile ilgili tavsiyeler (2016 yilinda EULAR kongresinde yapilan giincellemeler eklenmis-
tir). ¥

1. Behget hastas: olup arka segmenti etkileyen enflamatuar goz tutulumu olan herhangi bir hasta azatioprin ve sistemik kortikosteroid igeren bir tedavi reji-
minde bulunmalidir.

2. Eger hastada agir goz tutulumu olarak tanimlanan gérme keskinliginde 10/10 6lgegine gore >2 sira diigme ve/veya retinal tutulum mevcut ise siklosporin
A veya infliximab, azatioprin ve kortikosteroidlerle kombinasyon halinde kullanilabilir alternatif olarak, bunun yerine tek bagina IFN-alfa veya beraberinde
kortikosteroid kullanilabilir.

3. Behget hastaliginda biiyiik damar hastaliginin tedavisine rehberlik edecek saglam bir kanit bulunmamaktadir. Behget hastaligina bagli akut derin ven trom-
bozu tedavisinde kortikosteroidler, azatioprin, siklofosfamid veya siklosporin A gibi immiinsiipresif ajanlar 6nerilmektedir. Pulmoner ve periferik arter
anevrizmalarinin tedavisinde siklofosfamid ve kortikosteroidler onerilmektedir.

4. Benzer sekilde, Behget hastalarinda ne derin ven trombozu tedavisinde antikoagiilanlar, antiplatelet veya antifibrinolitik ajanlarin kullanilmasi ne de arteryal
lezyonlar i¢in anti-koagiilan kullanilmas: ile alakali kontrollii bir ¢alisma ya da fayda saglayacagina dair bir kanit bulunmamaktadur.

5. Behget hastaligrnin gastrointestinal tutulumunun tedavisi i¢in 6nerilen kanita dayal bir tedavi yoktur. Acil durumlar haricinde, siilfasalazin, kortikosteroid-

ler, azatioprin, TNF-alfa antagonistleri ve talidomid gibi ajanlar cerrahiden 6nce denenmelidir.

6. Behget hastalig1 olan gogu hastada artrit kolsisinle tedavi edilebilir.

7. Behget hastaliginda MSS tutulumu tedavisini yénlendiren kontrollii bir veri mevcut degildir. Parankimal tutulum i¢in, denenecek ajanlar, kortikosteroidler,
IFN-alfa, azatioprin, siklofosfamid, metotreksat ve TNF-alfa antagonistlerini igerebilir. Dural siniis trombozu i¢in kortikosteroidler énerilir.

8. Siklosporin A, intraokiiler inflamasyon igin gerekli olmadik¢a merkezi sinir sistemi tutulumu olan Behget hastalarinda kullanilmamalidir.

9. Deri ve mukoza tutulumunu tedavi etme karari, doktor ve hasta tarafindan algilanan siddete bagh olacaktir. Mukokiitanoz tutulum mevcut baskin ya da

ko-dominant lezyonlara gore tedavi edilmelidir.

Izole oral ve genital iilserler igin topikal énlemler (6rn., Lokal kortikosteroidler) birincil basamak tedavi olmalidur.
Sivilce benzeri lezyonlar genellikle sadece kozmetik endise kaynagidir. Dolayisiyla akne vulgariste kullanilan topikal 6nlemler yeterlidir.

Dominant lezyon eritema nodozum oldugunda kolsisin tercih edilmelidir.

Behget hastaligindaki bacak iilserleri farkli nedenlere bagli olabilir. Tedavi buna gére planlanmalidir.
Azatiyoprin, IFN-alfa ve TNF-alfa antagonistleri direngli vakalarda distiniilebilir.

Kisaltmalar; EULAR: European Leage Against Rheumatism, TNF: Tiimér nekroz faktor, IFN: Interferon

Tablo 5. Uluslararast Okiiler Sarkoidoz Galistay1 (IWos) Revize edilmis okiiler sarkoidoz (OS) tani kriterleri **

I. Graniilomatoz iiveitin diger nedenleri dislanmali
II. OS%i diisiindiiren goz ici klinik bulgular1

Trabekiiler ag nodiilleri ve / veya ¢adir seklinde periferik 6n sinesi.
Kartopu / inci dizisi vitreus opasiteleri.
Multipl korioretinal periferik lezyonlar (aktif ve atrofik).

NSO R W=

II1. OS’yi diisiindiiren hastalarda sistemik inceleme

Negatif tiiberkiilin testi veya interferon-gama salinim testi
Yiiksek serum ACE diizeyi.

Yiiksek serum lizozim diizeyi.

Bronkoalveolar lavaj sivisinda yiiksek CD4 / CD8 orani (> 3.5).

Lemfopeni.

P NN RN

IV. Tan Kriterleri
Kesin OS: Biyopsi ve uyumlu iiveit ile desteklenen tani.

Koyun yagi keratik presipitatlari (irili ufakli) ve/veya pupilla kenarinda (Koeppe) veya stromada (Busacca) iris nodiilleri.

Nodiiler ve / veya segmental periflebit (+ akmig mum goriiniimii (candlewax dripping)) ve / veya inflame bir gozde makroanevrizma.
Optik disk nodiil(leri) / graniilom(lar1) ve / veya soliter koroid nodiilii.
Bilateralite (oftalmolojik inceleme ile degerlendirilir, subklinik inflamasyon gosteren okiiler goriintiileme dahil).

GOglis rontgeni ve / veya toraks bilgisayarli BT taramasi ile bilateral hiler lenfadenopati (BHL).

Galyum-67 sintigrafisi veya 18F-florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi goriintiilemesinde anormal birikim.

GOgiis hastaliklar: uzmani veya radyologlar tarafindan belirlenen sarkoidoz ile uyumlu parankimal akciger degisiklikleri.

Varsayilan OS: Tani biyopsi ile desteklenmez, ancak BHL ile birlikte iki goz igi bulgu var
Muhtemel OS: Tan1 biyopsi ile desteklenmez ve BHL yok, ancak {i¢ goz i¢i bulgu var ve iki ila sekiz sistemik aragtirma arasindan ikisi mevcuttur.

onerilmektedir.[30] Klasik olarak akut paniiveit atag: ile bagvuran
bir olguda 3-5 giin siiresince pulse intravendz metilprednizolon
(1gr/giin) baslanmali ve sonrasinda eger agir posterior segment
tutulumu mevcut (makiila tutulumu ve retina vaskiiliti) ise di-
rengli tiveit oldugu diistiniilerek, hizli etkili anti-TNF alfa veya
Siklosporin-A tedavisiyle kombine sistemik kortikosteroid veya
Azatiyoprin tedavisi baslanmalidir. Alternatif olarak, bunun ye-
rine tek basina interferon-alfa-2b veya beraberinde kortikostero-
id kullanilabilmektedir.”*! Ciddi okiiler BH'de ve kistoid makiila
6deminde sistemik tedavilere ek olarak intraokiiler tedaviler artan
bir sekilde kullanilmaktadir.”" Takiben yapilan tek dozluk intra-
vitreal dexametazon implant1 okiller BHde inflamasyonu orta-
lama 7 ay kontrol edebilmektedir.”” Giiniimiizde bu tedavilere
ragmen rekiirrens gelisen agir olgularda anti-TNF (Infliximab,
Adalimumab) ve anti-IL-1 ajanlarin klinisyenler tarafindan kul-
lanim1 artmaktadir.”"’

SARKOIDOZ

Sarkoidoz, sadece bir organi tutabilecegi gibi multipl organ
tutulumu da yapabilen graniilomatoz inflamatuar bir hastaliktur.
Immiinopatogenezi tam olarak belli degildir. Inflamatuar siire-
ci kendi kendini sinirlayan bir hastaliktan kronik multisistemik
inflamasyon ve 6liimcill olan organ yetmezligine kadar degise-
bilmektedir. Eritema nodosum, gogiis rontgeninde bilateral hiler
lenfadenopati ve poliartralji ile ortaya ¢ikar ve genellikle kadinlar-
da gorilar.”)

Bitiin tveit hastalarinin %1,5-14,9unu sarkoidozise bagli
tiveitler olugturur.”*’ Sarkoidozlu hastalarin yaklagik yarisinda
goz tutulumu goriilmektedir ve okiiler hastalik baglangi¢ bulgusu
olabilir. Genellikle hastalar iyi durumda olup sistemik belirtileri
yoktur."”!

Okiiler sarkoidozisin klinik 6zellikleri ¢ok degisiklik gosterir
ve bunlar graniilomatz veya non-graniilomatoz anterior {ive-
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it, intermediyer iiveit, paniiveit, retina periflebitisi ve multifokal
koroiditisi icerir.”**”) Okiiler sarkoidozis teghisi icin uluslararas
kriterler 2006 yilinda belirlenmistir.”*/ Revize edilmis kriterler ise
2017 yilinda belirlenmis ve 2019 yilinda da yayinlanmustir (Tablo
5).1%

Genellikle sarkoidoz iligkili tveitler bilateral tekrarlayan 6n
veya arka graniilomatdz inflamasyon ile karakterizedir. On seg-
mentte 6n tveit ile birlikte iris nodiilleri veya koyunyag: keratik
presipitat yaygin olarak goriliir. Vitreus boslugunda ise vitritis ve
kartopu goriiniimlii haze klasik bulgudur. Arka bulgularinda tipik
olarak aktif ve atrofik periferik koryoretina graniilomasi ve perif-
lebitis goriiliir.”* Sarkoidozlu hastalarin yaklagik %45’ inde okiiler
hastalik sonucunda gorme kaybi gelisir. "’ Okiiler sarkoidozun or-
taya ¢ikma yag1 iki donemde pik yapar. Bunlarin birincisi 20-30 lu
yaslar, digeri ise 50-60’l1 yaslardir. Posterior tiveit, beyaz irk kadin-
larda (%65-83) ve 6zellikle yash kadinlarda en yaygin inflamatuar
lokalizasyon gosterir.*!!

Sarkoidoz tveitinin tedavisinde yaklasim non efeksiyoz tiveit
tedavilerdeki genel yaklasimla aynidir. Eger sadece hafif interme-
diyer veya hafif posterior tutulumla beraber iridosiklit varsa topi-
kal steroid yeterli olmaktadir. Paniiveiti olan hastlarda sistemik
steroid 0,5-1 mg/kg/giin baglanir ve doz asamali olarak azaltilir.
Asimetrik tutulumda veya sistemik steroidin verilmesinde sakin-
ca olan olgularda lokal steroid enjeksiyonu diisiiniilebilir. Bun-
lar Subtenon/orbital triamsinolon enjeksiyonu veya intravitreal
dexamethasone implanttir. Bu tedavilere ragmen diizelmeyen
veya kronik tekrarlayan olgularda konvansiyonel immiinsupres-
sif ajanlar verilmelidir. Antimetabolitler (methotrexate, azathi-
oprine, mycofenolate) veya kalsindrin inhibitérleri (siklosporin,
takrolimus) tek baglarina ya da kombine olarak verilebilir.** Eger
geleneksel olan bu yontemler ile klinik cevap alinamazsa hastali-
gin kontrol altina alinmast igin biyolojik ajanlar verilmelidir. Anti
TNF-alfa ilk diistiniilmesi gereken biyolojik ajandir. Biyolojik ajan
kullanilarak hastaligin kontrol altina alinabildigi yapilan ¢alisma-
larda vurgulanmigtir. >

HLA-B27 ILISKILI UVEITLER

Spondiloartropatiler, ortak 6zellik olarak Human leucocyte
antigen (HLA)-B27 pozitifligine sahip olan ve entesitlerle seyre-
den kronik inflamatuar bir grup hastaliktir. Genel olarak spondi-
lartopati terimi ankilozan spondilit (AS), psoriatik artrit, reaktif
artrit (Reiter sendromu), enflamatuvar barsak hastalig: (iilseratif
kolit ve Crohn hastalig1) ile birlikte spondiloartropati ve idiyopa-
tik spondiloartropati hastaliklarini kapsar."® HLA-B27’nin AS ve
diger artropatilerle olan giiglii iliskisi 1960’1 ve 1970’li yillarinda
yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda bulunmustur. Daha yakin za-
manlarda ise bahsi gegen diger otoimmiin hastaliklarin HLA-B27
ile baglantili oldugu tespit edilmistir. Ayrica, HLA-B27 haplotip-
lerinin tanimlanmasi, bu genin patojenik ve koruyucu roliiniin
aydinlatilmasinda yardimer olmustur. HLA-B27’nin hastaliklarin
olusumundaki etki mekanizmasi hala bir muammadir.*”

HLA-B27 geninin prevalansi cografi olarak ayrica irk ve etnik
kokene gore de degismektedir. HLA-B27 geninin prevalans, ekva-
torun etrafinda nispeten diigtiktiir. Prevalans, Haida hintlilerinde
%50, eskimolarda %25, Ingiltere niifusunda %8, ve Giiney Italyada
%3’e kadar degismektedir. ABDde 2009 yilinda yapilan bir ¢alis-
mada, HLA-B27, Ispanyol olmayan beyazlarin %7,5'inde ve diger
tim ABD 1rklar: / etnik kokenleri arasinda %3,5 oraninda bulun-
mugtur."**) HLA-B27 geni ile iliskili en yaygin okiiler hastalik olan
akut 6n iveit (AOU), gen tagiyicilarinin %1’inde geligmektedir.

o
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Tiim AOU vakalarinin %55’inin HLA-B27 tagidig1 bildirilmistir.
[49-51] AOU ve HLA-B27 arasindaki iliski tekrarlayan durumlar-
da %70% ytikselir. Ankilozan spondilit veya reaktif artritli hasta-
larin %30’u yagamlari boyunca en az bir AOU atag1 yasamakta-
dir. AOU’in, kadinlarda (%31) erkeklere (%13) kiyasla iki tarafli
olma olasilig1 daha fazladir (K/E=3/1). Bati iilkelerinde enfeksiy6z
olmayan hipopiyonun en sik sebebi HLA-B27 ile iligkili akut 6n
tiveit atagidir (%31). HLA-B27 haplotipleri arasinda, HLA-B2705
haplotipine sahip olan 1rklarin (Kafkasyalilar ve Amerikan Kizil-
derilileri) AOU gelisimi agisindan daha yiiksek risk altinda olduk-
lar1 bulunmustur. >

HLA-B27 ile iligkili akut 6n tveitin tipik klinik semptomlarr,
ani baglangicta tek tarafli goz kizarikligy, agri, fotofobi ve azalmig
gormedir. Dig goz muayenesinde tipik olarak siliyer ejeksiyon ige-
ren hiperemi gozlenebilir Daha agir vakalarda sklerit eglik edebi-
lecegi akildan ¢ikarilmamalidir. Yarik lamba incelemesinde tipik
olarak graniilomat6z olmayan keratik presipitatlar, 6n kamarada
hiicreler ve baz1 durumlarda 6n kamarada fibrin ve/veya hipopyon
varlig1 gozlenebilmektedir. Akut tiveit ataginin tedavisinin gecik-
meli baglangicinda veya tekrarlayan epizodlarda posterior sinesi
gelisebilir, kornea endotelinde ve 6n kapsiilinde pigment mev-
cut olabilir (Vossius halkas1). Nadir de olsa epiretinal membran,
kistoid makiila §demi ve bant keratopati goriilebilir (Resim 3)."*
[lk iiveit atag1 sirasindaki yas bityiik olgiide degisebilir. 148 has-
tay1 inceleyen bir yayinda, tiveitin baglangicindaki ortalama yas
32 bulunmus ve bu bireylerin %5’inin 55 yasindan biiyiik oldugu
gosterilmistir.””) Hastalarin ¢ogu tek gozde akut atak ile ortaya
¢iksa da, %7’sinde bilateral eszamanli akut ataklar goriilebilmek-
tedir.”*' HLA-B27 ile iligkili AOU gegiren olgularin yaklagik iite
ikisinin sistemik hastalig1 oldugu ve bu hastalarin yarisinda okii-
ler prezentasyon nedeniyle sistemik hastaligin tanisinin kondugu
bilinmelidir.”*! Ayrica, bireylerin yaklasik {igte birinin ailesinde
spondiloartropati dykiisiiniin olmasi dikkat ¢ekicidir.”* AOU’li
her hastada ayrintili bir klinik 6ykii almak ve sistemlerin gozden
gegirilmesi esastir, ¢linkii %607 kadar olguda bir veya daha fazla
organ sistemini etkileyen sistemik tutulum olabilmektedir.

Resim 3: Ankilozan spondiliti olan hastada kistoid makiila 6deminin optik ko-
herens tomografi goriintiisii.

HLA-B27 ile iliskili akut iiveit ataginin tedavisi, esasen topi-
kal kortikosteroid damlalarinin stk uygulanmasindan ibarettir.
Sikloplejik damlalar, arka sinesi olusumunu 6nlemek ve fotofobiyi
azaltmak icin kullanilir. Cogu hasta yogun topikal tedavi rejimine
olumlu yanit verir ve kortikosteroidler giderek azaltilarak kesilir.
Uveit atag 4-6 hafta icinde tamamen diizelir. Daha siddetli (6r-
negin, hipopyon, siddetli fibrin6z 6n kamara reaksiyonu, belirgin
vitreus tutulumu, makiila 6demi) veya uzun siireli bir iiveit atag
olan kisilerde, sistemik olarak (oral veya intravenoz) ve/veya lo-
kal olarak (subtenon enjeksiyon) verilen ilave kortikosteroidler
ile tedavi gerekebilir. Sik sik On tiveit ataklar1 gegiren hastalarda,
tiveite veya steroide sekonder katarakt ve glokom gibi yan etkilerin

Batur M, Ozer MD, Seven E. Sistemik Hastaliklar ile {liskili Uveit: Klinik Ozellikler, Tan1 ve Tedavi. Giincel Retina 2020; 4(4): 267-276.




R :
‘@ ,AGUNCEL
& Kering

gelisimini 6nlemek igin steroid koruyucu immiinomodiilator te-
daviden faydalanilabilir.””) Non-steroid anti-enflamatuar ilaglarin
(NSAID’ler) (Salazoprin) atak sikligini azaltabildigi gosterilmistir.
155297 Metotreksat, azatiyoprin veya mikofenolat mofetil gibi im-
miinostpresif ajanlar veya TNF-alfa antagonistleri gibi biyolojik
ajanlar, sistemik NSAID’lerin basarisiz veya kontrendike oldugu
olgularda ikinci basamak tedavi segenekleri olarak diisiintilmeli-
dir.”"

JUVENIL iDiYOPATIK ARTRIT

Juvenil idiyopatik artrit (JIA), 16 yasindan 6nce baslayan, 6
haftadan uzun siire devam eden ve bilinmeyen bir nedenden 6tii-
rii tiim artrit formlarini kapsayan bir terimdir.’’ Bu nedenle has-
taligin tanisin1 koymak i¢in tiim gocukluk ¢agi kronik artrit form-
larin: diglamak gerekir. JIA gocukluk ¢agindaki en yaygin kronik
romatizmal hastaliktir ve ¢cogu kez engellilige neden olur. Yiiksek
gelirli tilkelerde, yillik insidanst her 100.000 de 2-20 vaka ve pre-
velanst 100.000 de 16-150 vakadir.*” JIAnin immiin patogenezi,
diger jiivenil idiyopatik artrit tiirlerinden farkli bir immiin pa-
togeneze sahip bir hastalik olup kazanilmis bir otoimmiin hastalik
gibi tedavi edilmelidir. Hastalig1 tanimlamak icin farkli siniflama
kriterleri kullanilmistir. Uluslararasi Romatoloji Dernekleri Birli-
¢i (International League of Associations for Rheumatology-ILAR)
en yeni siniflandirmayi tanimlamigtir. Bu tanimlamada goz ile il-
gili, akut 6n tveit diglama kriterleri iginde yer alirken, kronik 6n
iiveit (KOU) tanimda yer almigtir.*

JIA ile iligkili tiveit asemptomatik olabilir ve katarakta ikincil
lokokori ya da gorme taramasinda gérme bozuklugu tespit edilene
kadar g6z normal goriinebilir. Uveitin artritten énce gelistigi JIAL
¢ocuklarda uzamus tiveite bagl olarak, artritin tiveitten 6nce gelis-
tigi cocuklardan daha kétii bir gorsel prognoza sahip olabilirler.**
Rothova ve ark. tiveitin iligkili olabilecegi tiim sistemik hastalikla-
r1 inceledikleri ¢aligmalarinda gorsel sonug bakimindan en kota
prognozlu ikisinin JIA ve sarkoidoz oldugunu bildirmiglerdir.*”’
Thorne ve ark. 75 JIA iliskili tiveiti olan hastay1 degerlendirmis ve
arka sinesi varligini, 6n kamara reaksiyonu >+1 ve anormal goz ici
basinci varligini gorme kaybuyla iligkili bulmuslardur.*’

Amerikan Romatoloji/Artrit Vakfi (American College of
Rheumatology/Arthritis Foundation) 2019 yilinda JIA iligkili Give-
itin taranmass, takibi ve tedavisi i¢in giincel rehber yaymlamustir.
Bu rehbere gore, yiiksek riskli JIAl1 ¢ocuklara her 3 ayda bir of-
talmik tarama Onerilmektedir. Yiiksek riskli ¢cocuklar; oligoartrit,
poliartrit (romatoid faktor negatif), psoriyatik artrit ya da farkli-
lasmamis (andiferensiye) artritli olup ayni zamanda antintikleer
antikor (ANA) pozitif, JIA baslangic1 7 yagindan geng olan ve JIA
stiresi 4 y1l veya daha az olan hastalar1 kapsamaktadir. Diisiik veya
orta riskli ¢ocuklarin, risk faktorlerinin kombinasyonuna baglh
olarak her 6-12 ayda bir taranmasini énermislerdir.””’ Amerikan
Romatoloji/Artrit Vakfi tarafindan son yayinlanan raporda, JIA ve
kontrollii tiveiti olan ¢ocuk ve ergenlerde topikal kortikosteroid-
lerin azaltilmasi ve kesilmesinde, her topikal steroid dozu degisi-
minden sonraki 1 ay iginde goz muayenesi siddetle onerilmekte-
dir. Stabil tedavide, oftalmik muayenenin en az 3 ayda bir siklikta
yapilmas: siddetle onerilmektedir. Sistemik tedavinin azalmasi
veya kesilmesi, sistemik tedavinin degistirildigi durumlarda 2 ay
igerisinde hastanin oftalmik muayenesinin yapilmasi 6zellikle tav-
siye edilmektedir.”*”’

JIA iligkili Giveit yeterli tedavi edilmediginde, ciddi kompli-
kasyonlardan dolay1 yasam boyu goérme kaybina neden olabilen
bir hastaliktir. Erken tani ve uygun immiinomodiilatér tedavi, iyi

gorsel prognoz i¢in sarttir. Tedavinin amaci kalici ilagsiz remisyon
saglamaktir.*” JIA ile iligkili iiveit vakalarinda tipik olarak iris ve
siliyer cisim tutulumu ile karakterize 6n tiveit bulunur ve siklikla
bilateraldir. Bir hastanin artriti ve tiveiti farkli donemlerde orta-
ya ¢ikabilir, her bir tutulum alanindaki aktivite bagimsiz olarak
degerlendirilmeli ve pediatrik bir romatologla isbirligi i¢inde her
hasta igin bireysel tedavi planlanmalidir. JIA ile iliskili tveitte te-
davi algoritmasy; kortikosteroidler, biyolojik olmayan immiinmo-
diilator ajanlar ve biyolojik immiinmodiilator ajanlar seklindedir.
(68]

Uveit tedavisinde kortikosteroidler gereklidir, ancak 6zellikle
pediatrik hastalarda ciddi yan etkilerden kaginmak i¢in uzun stire
kullanimi énerilmez. * Topikal kortikosteroidlerin yetersiz kaldi-
g1 durumlarda yapilan intravitreal, subtenon ve peribulber triam-
sinolon asetonid uygulamalar: sonras: yiikselmis goz i¢i basinci
siklikla ortaya cikabilir. Giiniimiizde intravitreal deksametazon
implant uygulamas: goz i¢i basing artis1 agisindan daha givenli
olarak gériinmektedir.”’ Uzun siireli topikal veya lokal kortikos-
teroid kullanimi katarakt ve glokom gibi okiiler yan etkilere neden
olabilecegi gibi, uzun stireli sistemik kortikosteroid kullanimi, ad-
renal supresyon ve erken epifiz kapanmasi, kilo kaybi, hipergli-
semi, enfeksiyon ve osteoporoz nedeniyle biiyime ve gelisimsel
gecikmeler gibi ciddi yan etkilere neden olabilir.””!

Uzun sireli tedavi gerektiren direngli vakalarda biyolojik
veya biyolojik olmayan immiinmodiilatér ajanlar tercih edilme-
lidir. Metotreksat, leflunomid, mikofenolat ve siklopsporin gibi
biyolojik olmayan ajanlar farkli mekanizmalar ile immtinmodii-
lasyon saglayarak inflamasyonu kontrol altina alan ilaglardir.””""
Azatioprin ¢ocuklar ve yetigkinler icin etkili bir ajandir ancak
gastrointestinal yan etkileri nedeniyle pediatrik hastalar i¢in ter-
cih edilmez.”””) Daha iyi tolere edilen bir antimetabolit ajan1 olan
mikofenolat mofetil, piirin sentezini inhibe eder ve metotreksa-
ta direngli hastalarda alternatif bir tedavi olarak uygulanabilir."”
Leflunomidin metotreksata gore daha az etkin oldugu yapilan bir
calismada gosterilmigtir.””’

Proinflamatuar sitokinleri baglayarak inflamasyonu baskila-
yan monoklonal antikor biyolojik ajanlari arasinda okiiler infla-
masyon igin en etkili tiimor nekroz faktortt (TNF) -alfa inhibi-
torleri infliksimab ve adalimumabdir. Tek baglarina veya klasik
immiinomodiilator tedavi ile kombinasyon halinde kullanilabilir-
ler.”®" Antichimerik antikor iiretimini énlemek igin diisitk dozlu
antimetabolit tedavisi siklikla birlikte uygulanir.””) Her ne kadar
infliksimab daha hizli baslangi¢ etkisine sahip olsa da, kanitlar
adalimumabin anafilaksi gibi ciddi alerjik reaksiyonlara neden
olmadigini gostermektedir. Diger bir anti-TNF ajani olan Etaner-
sept, JIAnin diger romatolojik bulgularinin tedavisinde etkili ol-
dugu, ancak JIA ile iliskili iiveitlerde yeterli etkinlik gostermedigi
ve hatta {iveitin ortaya ¢itkmasina neden olan relapslara yol agtig:
bildirilmistir.”* Tosilizumab interlokin 6 (IL-6) inhibisyonu ya-
pan bir biyolojik ajandir. Ozellikle anti-TNF-a ajanlarla remisyon
saglanamayan hastalar iizerinde denenmektedir.””*' Bu ajanla il-
gili klinik ¢alismalar halen devam etmektedir. Takip sirasinda JIA
ile iligkili bant keratopati, katarakt ve glokom gibi komplikasyon-
lar goriilen pediatrik tiveit vakalarinda medikal tedaviye ek olarak
cerrahi miidahale gerekebilir.

SISTEMIiK LUPUS ERITEMATOZUS

Sistemik lupus eritematozus (SLE), daha ¢ok ¢ocuk dogurma
yasindaki kadinlar etkileyen, birden fazla organi iceren karmagik
bir bag doku bozuklugudur. SLE, goz kapagy, okiiler adneks, skle-
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ra, kornea, uvea, retina ve optik sinir de dahil olmak tizere goziin
birgok bolimiinii igerebilir. Okiiler semptomlar sistemik hastalik
aktivitesi ile iligkilidir ve SLE'nin ilk belirtisi olarak ortaya ¢ika-
bilir.*"

SLE i¢in Tani1 Kriterleri

SLE i¢in tani 6lgiitleri Amerikan Romatoloji Kurulu (ACR) ta-
rafindan gelistirilmistir.***/ Gegmiste bir zaman diliminde veya
su anda 11 kriterden 4’inlin pozitif olmasina dayanir; malar rash,
diskoid rash, 1s1¢a duyarlilik, oral tilserler, non eroziv artrit, serosi-
tis, bobrek bozuklugu, nérolojik bozukluk (nébetler veya psikoz),
hematolojik bozukluk (anemi, 16kopeni, trombositopeni), immii-
nolojik bozukluk (anti-DNA antikoru, anti-Sm antikor ve yanlis
pozitif VDRL) ve antiniikleer antikorlarin varlig1.

SLE’ye sekonder iritis veya iridosiklit 6zellikle eriskinlerde
nadirdir. On segmentteki iltihaplanma hipopiyon veya fibrinéz
&n iiveit olarak ortaya ¢ikabilir. On segmentteki iltihaplanma ge-
nellikle sistemik immiinosupressif ile diizelir; ancak atipik inatei
olgularda ciddi gorsel hasara yol agtig1 bildirilmistir."!

Lupus retinopatisi SLE'nin en iyi bilinen arka segment bul-
gusudur ve hastaligin sistemik aktivitesinin énemli bir belirteci
olarak kabul edilmektedir. Bu bulgular; retina ici hemorajilerle
birlikte olan veya olmayan atilmis pamuk manzarasi, siddetli re-
tinal vaskiiler okluziv hastalik (arteryel veya vendz tromboz) ile
karakterizedir.* SLE koroidopatisi bagimsiz olarak veya lupus
retinopatisi ile ortaya ¢ikabilir ve iyi bir gorme keskinligine sa-
hip olabilir. Nguyen ve arkadaglar1 toplam 28 lupus koroidopatisi
hastasi bildirmis ve gérme keskinliginin% 64’tinii 20/40 veya daha
iyi bulmuglardir. Yaygin belirtiler arasinda ser6z veya eksiidatif
retina dekolmani (% 36), retinal pigment epitelinin ayrilmasi (%
32) veya retinal pigment epiteliopati (% 21) yer alir. ™' Koroid is-
kemisi, subretinal hipopigmente yamalar olarak ortaya ¢ikabilir
ve fundus anjiografi iskemik alanlarin dogrulanmasinda yardimei
olabilir.

SLE’ye bagl okiiler tutulumun erken teshis ve tedavisi, gor-
sel morbidite ve mortalitenin azaltilmasini saglar. SLE icin tedavi,
steroidal olmayan anti-enflamatuar ilaglar, hidroksiklorokin, sis-
temik kortikosteroidler, immiinsiipresif tedavi ve biyolojik ajanla-
r1 igerir. Etkili immiinsipresif ilaglar arasinda azatiyoprin, metot-
reksat, mikofenolat mofetil ve siklofosfamid bulunur. Geleneksel
imminstipresif ilaglara cevap vermeyen lupuslu hastalarda biyo-
lojik ajan kullanimu gittik¢e artmaktadir. Rituksimab, geleneksel
ilaglarin etkisiz oldugu durumlarda kullanilabilir. Retinal vaskiilit
ve vazo-okliizif hastalik sirasinda erken donemde kullanilan ri-
tuksimab ve siklofosfamid infiizyonlarinin kombinasyonu da hizli
bir ¢oziim sunabilir. !’

WEGENER GRANULOMATOZU

Wegener graniilomatozu (WG), histopatolojik 6zellikleri ge-
nellikle nekroz, graniilom olusumu olan ve kiiciik-orta boy da-
marlarin vaskilitini iceren sistemik bir enflamatuar hastaliktir.
Hastalarin yaklasik %80-90'nda ANCA pozitifligi bulunur ve
patogenezde rol aldig: diistiniiliir. WG herhangi bir organ: etkile-
yebilir, ancak klasik olarak tist ve alt solunum yollarini ve bobregi
etkiler." Paranazal siniislere yayilim hastaligin en karakteristik
ozelligidir, bunu pulmoner tutulum ve glomeriilonefrit takip eder.
(s4)

Tani aninda ortalama yag 40-55 yildir ve beyaz irkta daha sik
gorilir. Oftalmolojik tutulum, WG hastalarinda 6nemli bir mor-
bidite nedenidir ve hastalarin yaklagik yarisinda goriiliir. Idiyopa-
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tik inflamatuar orbital hastalik, sklerit, periferik tilseratif keratit,
sikatrisyel konjonktivit, nazolakrimal kanal tikanikligi, retinal
vaskiiler okliizyon ve seyrek olarak tiveit goriilebilir."*’

WG de iiveit, anterior, posterior veya pan-iiveit seklinde go-
rilebilir. Nadiren, ilk bulgu olabilir. Anterior veya vitreus infla-
masyonu, On veya arka sklerit, marjinal keratit veya diger ¢evre
yapilarda aktif inflamasyona eslik edebilir. WG'de retina ve koroid
tutulumu nadir goriiliir. Vaskiilit, retina veya koroidi igerebilir, tek
tarafli veya iki tarafli olabilir ve merkezi veya multifokal olabilir.
Klinik olarak, perivaskiiler kiliflanma, fokal arteriyel ve venoz
okliizyon, retinal beyazlasma veya iskemi, intraretinal kanama,
retinal neovaskiilarizasyon ve vitreus kanamasi ile karakterizedir.
Retina ven tikaniklig: tanisi, vaskiilitin anjiyografik olarak kanit-
lanmadig1 durumlarda konur./*")

WG igin standart tedavi steroid ve siklofosfamid’tir. Metotrek-
sat, mikofenolat mofetil, azatioprin ve siklosporin siklofosfamide
bagli toksik etki maruziyetini azaltmak i¢in idame tedavisi olarak
kullanilabilir. Infliksimab (TNF-alfa inhibitorii), rituksimab (an-
ti-CD20 monoklonal antikor) ve 15-deoksispergualin (DSG) gibi
diger imminstipresif ajanlarin kullanildig1 bazi ¢alismalarda bu
ajanlarin WG’ye bagli vaskiilitte remisyon sagladig: bildirilmistir.

[87]

WGnin okiiler tutulumunun tedavisi i¢in oftalmolog, ku-
lak burun bogaz uzmani ve hastanin durumuna gore romatolog,
gogs hastaliklart uzmani ve nefrologdan olusan multidisipliner
yaklagim en basarili sonug verir. Sistemik tedavilerin se¢imi, tu-
tulan organa, hastaligin derecesine, ilerleme oranina, tedaviye ya-
nita ve yan etkilere baglidir. Uzun siireli hastalik kontrolii igin es
zamanli sistemik immiinostipresif tedavi gereklidir. Topikal veya
lokal kortikosteroidler tedaviye yardimci katki saglayabilir. Retina
neovaskiilarizasyonu hastaligin kontroliint zorlastirabilir, retinal
vaskiilit tedavisinde agresif panretinal fotokoagiilasyonu yapilabi-
lir.[*

INFLAMATUAR BAGIRSAK HASTALIGI

Inflamatuar bagirsak hastaligt (IBH) etyolojisi bilinmeyen,
immiin mediator iligkili inflamatuar, kronik bir gastrointestinal
hastaliktir. Ulseratif kolit ve Crohn hastaligi IBD'nin iki temel ti-
pidir.

Okiiler tutulum hastaligin ekstraintestinal bulgularindan ola-
bilecegi gibi, tedavide kullanilan ilaglarin yan etkisine de bagh
olabilir. Hastaliga bagli ekstraintestinal bulgular arasindan oki-
ler tutulum siklig1 kas-iskelet ve mukokutanéz tutulumdan sonra
3. sirada goriilmektedir. IBDdeki goz tutulumlarinin prevalansi
%0,3-13 arasinda degismektedir. Bunlardan %1,6-5,4’11 tilseratif
kolitte, %3,5-6,8’i Crohn hastaliginda goriilmektedir.”*

IBD ile iliskili okiiler bulgu olarak en sik episklerit (%2-5) ve
tiveit (%0,5-3,5) goriliir. IBD hastalarindaki 6n tiveit sinsi baslan-
gicly, uzun siireli ve bilateral tutulum gosterir.**’ Intestinal hastalik
aktivitesi ile iligkili olmadig: bilinir, ancak yapilan bir ¢aliymada
tiveitin Crohn hastaliginin aktivitesi ile iligkisinin oldugu, tilseratif
kolitin aktivitesi ile iligkisinin olmadig1 bildirilmistir."*”

On {iveitin tedavisinde topikal steroidler ve topikal siklople-
jikler kullanilmaktadir. Uveitin siddetine gore periokiiler steroid
enjeksiyonu veya sistemik steroid kullanilabilir. Steroidlerin uzun
stireli kullanimina bagli gelisebilcek yan etkilerini 6nlemek i¢in
immiinsupressif ajanlar kullanilabilir. IBD’ye bagli gelisen diger
ektraintestinal tutuluma bagl olarak immunsupressif ajan segil-
meli ve bunun i¢in multidisipliner yaklagima gore karar verilme-
lidir. Siklosporin, thiopurinler, metotreksat, sulfasalazine, inf-
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liksimab ya da adalimumab hem IBD hem de IBD iliskili okiiler
tutulum tedavisinde etkili ajanlardir.[88]

SONUC

Sistemik hastaliklar ile iligkili Giveitler gorme kaybi ile sonug-
lanabilmekte ve hayat: tehdit etme riskine sahip olabilmektedir.
Bu sistemik hastaliklar ilk belirti olarak géz tutulumu ile ortaya
¢ikabilir. G6z hekimlerinin okiiler bulgular ile birlike bu hasta-
liklarin sistemik 6zelliklerinin farkinda olmalar: bu hastaliklarin
erken tan1 ve tedavisi agisindan 6nem arz etmektedir. Genel ola-
rak bu hastaliklarda kesin tan1 koydurucu bir biyobelirte¢ yoktur.
Tani genellikle klinik muayene ile konulmaktadir. Son yillarda
uluslararasi ¢alisma gruplari tarafindan tani kriterleri standardize
edilmektedir. Immiin modiilatér ilaglar ve biyolojik ajanlarin say1-
smnin artmasi ve daha etkin kullanilmalar: bu hastaliklarin komp-
likasyonlarini azaltmaktadur.
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