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Ozet

Akut on iiveit patogenezinde immiinolojik ve inflamatuar
faktorlerin rolii oldugu diisiiniilmekle birlikte, gercek etyoloji
bilinmemektedir. Idyopatik akut on iiveit, én segment infla-
masyonu olan hastalarda en sik konulan tanidir. Kardes kro-
matid degisim analizi, idyopatik tipte akut on iiveiti olan hasta-
larin periferik lenfositlerinde, bu hastalikla ilgili DNA hasari
ve genomik diizensizligi arastirmak i¢in uygulanmigtir. Yirmi
dort idyopatik akut on iiveitli hasta, kontrol grubu olarak olus-
turulan 20 saghkh kisi ile karsilastrilmisti. Bu iki grup
arasinda onemli bir farklilik gozlenmemigstir (P>0.05).

Idyopatik akut on iiveitin sistemik hastaliklar ile birlikte
goriilen akut on iiveitlerden daha fazla genetik baza sahip ol-
madigi kanaatine varilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Kardes kromatid degisimi,
Akut 6n tiveit
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Summary

Although immunological and inflammatory factors are
thought to play a part in the pathogenesis of the acute anteri-
or uveitis, its real etiology is unknown. The most frequent di-
agnosis made in patients with anterior segment inflammation
is idiopathic acute anterior uveitis. Sister chromatid exchange
analysis has been performed on the peripheral lymphocytes
from the patients with idiopathic types of acute anterior uveitis
in order to explore the genomic instability and DNA damage
related to this disease. Twentyfour patients with idiopathic
acute anterior uveitis have been compared with 20 healthy per-
sons assumed as control group. No significant difference was
observed between those patients with idiopathic type of acute
anterior uveitis and control group (P>0.05).

Idiopathic acute anterior uveitis may not have more ge-
netic basis than acute anterior uveitis with systemic diseases.

Key Words: Sister chromatid exchange,
Acute anterior uveitis
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Akut 6n iiveit (AOU)'ler iritis, siklitis ve iridosikli-
tis olarak kategorize edilen intraokiiler inflamasyonlari
kapsamaktadir (1). Yilda 8.1/100.000 insidansa sahip
oldugu rapor edilmistir (2). AOU'in gogunlukla idyo-
patik formu ve HLA-B27 pozitif hastaliklarla birlikte
olan formu goriiliir (3). Patogenezinde immiinolojik ve
inflamatuar faktorlerin rolii oldugu digiiniilmektedir.
HLA-B27 antijeni miispet olan AOU'ler de ankilozan
spondilit, Reiter sendromu, inflamatuar barsak hastalik-
lari, Whipple hastaligi, jlivenil romatoid artrit, psoriazis
gibi sistemik hastaliklarla birliktelik gosterir (4). Linssen
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ve arkadaslar1 103 AOU'li hasta iizerinde ¢alismuslar ve
49'unda (%48) HLA-B27 antijeninin pozitif oldugunu,
HLA-B27 pozitif olan hastalarin 27'sinde (%55) ankilo-
zan spondilit oldugunu bildirmislerdir (5). HLA
sonuglar1 tan1 ve prognoz parametreleri olarak AOU'in
kliniginde kullanilmasina ragmen, AOU'in patogenezi
hala bir bilmecedir (1).

Kardes kromatid degisimi (KKD), replikasyon es-
nasinda kardes kromatidlerin homolog lokuslari arasinda
DNA'nin resiprokal translokasyonu olarak bilinmektedir
ve spontan olarak saglikli toplumun tiim hiicrelerinde,
belirli sikliklarda olmaktadir (6). DNA hasarina yol agan
antineoplastik ilaclar, kimyasal karsinojenler, mutajenler
gibi bir¢ok kimyasal ve fiziksel ajanlar, hatta sigara ic-
menin KKD sikligina etkisi olduguna inanilmaktadir
(7,8). Buna ek olarak artmis KKD oranlari, bazi kronik
hastaliklarda, viral ve bakteriyel enfeksiyonlarda bulun-
mustur (9,10).
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Immiin sistem uyaranlarina cevap kapasitesi
genetik olarak belirlendiginden; ve KKD analizi,
genomik diizensizlik ve muhtemel DNA hasarini belir-
lemek icin hassas bir yontem oldugundan, bu ¢alismada
AOU'i hastalarin periferik lenfositlerinde KKD sikligini
tespit etmeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem

Sistemik hastaliklar agisindan laboratuvar testlerini
iceren tam bir medikal degerlendirmeye tabi tutulan, sis-
temik patoloji tespit edilmeyen, HLA-B27 antijeni men-
fi olan 24 idyopatik AOU'li hasta (19 erkek, 5 kadin) ve
kontrol grubu olarak 20 saglikli kisi (16 erkek, 4 kadin)
analiz edildi. Sigara kullanmayan hasta ve kontrol
grubunu olusturan olgularin yaslar1 17-56 yil arasinday-
di. Heparinli periferik kan 6rnekleri, tan1 konulmasini
takiben, sistemik ve/veya topikal tedavi baglanmadan
once alindi. KKD analizi, Atatiirk Universitesi Tip
Fakiiltesi Tibbi Genetik Laboratuvari'nda caligildi. Bu
analiz i¢in standart igleme gore lenfosit kiiltiirleri yapildi
(11). Kisaca, lenfositler 72 saat siiresince karanlikta, 5
ml RPMI-1640 ortami, %20 fetal inek serumu, %2 phy-
tohemagglutinin ve 0.3 mg/ml BrdU igeren tiiplerde
kiiltiire edildi. Islemin bitmesine 1,5 saat kala 0.1 pg/ml
colcemid eklendi. 0.075 M KCI'de hipotonik muamele
ve asetik asit-metanol'iin 3:1 diliisyonu ile fiksasyonu
takiben, kromozom preparatlari olusturuldu. BrdU'lu
metafaz kromozomlari, Wolff ve Perry tarafindan tanim-
lanan FPG (fluorescent +Giemsa) metodu ile boyandi
(12). Her bir olgu icin, 20 saniye boliinme metafazlar
degerlendirildi. Sonuglarin istatistiki analizi icin Mann-
Whitney U testi kullanildi.

Bulgular

Akut 6n iiveitli hastalarda ve kontrol grubunda
hiicrede, ortalama KKD oranlar1t Tablo 1'de gosteril-
mistir. Iki grup arasinda istatistiki olarak onemli bir fark-
lilik tespit edilmedi (P>0.05) (Tablo 2).

Tartisma

Akut 6n tiveitin sebebi iyi bir anamnez, oftalmik ve
sistemik muayene, tiim laboratuar testlerini igeren tam
bir medikal degerlendirmeye ragmen bircok olguda bu-
lunamamaktadir. Son yillarda iiveit patogenezinde im-
miinolojik ve inflamatuvar faktorlere ek olarak, HLA
sistemi tizerinde durulmaktadir. Akut 6n tiveitli olgular
iizerinde yapilan bir¢ok ¢aligma HLA-B27 ile artan bir-
likteligin 6nemi iizerinde hem fikirdir. Bununla beraber,
AOU, HLA-B27+popiilasyonun biiyiik bir boliimiinde
hicbir zaman gelismemektedir. HLA-B27 alt gruplari,
normal ve AOU’li hastalar arasinda esit olarak
dagildigindan, AOU ve HLA-B27’nin parsiyel birlik-
teliginden sorumlu degildir (13). Uveitli hastalarin
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Tablo 1. idyopatik AOU'li hastalarin KKD verileri

Olgu No Yas Cinsiyet KKD Sayilari
1 43 M 6.5
2 41 M 6.5
3 46 F 8.4
4 34 M 7.1
5 32 M 6.3
6 28 M 6.44
7 43 F 6.33
8 50 M 6.36
9 38 M 7.18
10 28 M 7.86
11 34 F 6.34
12 41 M 7.21
13 39 M 8.02
14 37 M 6.7
15 47 M 6.56
16 47 M 8.56
17 53 M 6.78
18 52 F 7.35
19 37 M 7.51
20 41 M 8.53
21 44 M 6.91
22 46 F 9.04
23 34 M 7.59
24 39 M 6.77
Ortalama+SD 7.20+0.17

Tabloe 2. Kontrol grubunun KKD verileri

Olgu No Yas Cinsiyet KKD Sayilart
1 23 F 6.76
2 34 M 8.11
3 45 M 7.64
4 21 M 5.82
5 36 M 6.37
6 31 M 9.92
7 37 F 7.56
8 29 M 8.11
9 38 M 6.12
10 34 M 8.61
11 27 F 7.12
12 28 M 6.83
13 37 M 5.75
14 32 M 4.89
15 28 M 8.34
16 42 M 6.46
17 44 M 7.12
18 45 M 9.29
19 20 F 5.82
20 19 M 6.39
Ortalama+SD 7.15+0.29
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Tablo 3. Hasta ve kontrol grubunun ortalama KKD degerlerinin Mann-Whitney U testi ile karsilastirilmasi

Gruplar KKD/metafaz (ortalama+SD) z degeri p
Idyopatik AOU'li hastalar
-Kontrol 7.20+0.17-7.15+0.29 0.16 p>0.05 (p=0.876471)

%64.3’tinde HLA-CW1, %63.6’sinda HLA-B27 ve
HLA-DR4 antijeni bulunmustur (14). Brewerton ve
arkadaglarina gore, ankilozan spondilitli hastalarda
HLA-B27 miispetligi AOU riskini arttirmaktadir (15).
Fakat, bu bulgular hastaligin etyopatogenezini agikla-
makta yeterli degildir. Bu nedenle HLA ile iliskili im-
miinolojik hastaliklarin patogenezinde, HLA-B27 disin-
daki faktorler de ele alinmalidir.

Literatiirde AOU'in idyopatik formunda KKD sik-
lig1 tizerine bir ¢alisma mevcut degildir. KKD sikligi,
skleroderma, sistemik lupus eritematosis, juvenil kronik
artrit ve periarteritis nodosa gibi bazi konnektif doku
hastaliklarinda c¢alisilmistir (9,16). Ayrica, tlseratif
kolit, multiple skleroz, ankilozan spondilit ve Behget
hastaligi gibi otoimmiin hastaliklarda artmis KKD
siklig1 bildirilmistir (17-20).

Caligmamizda KKD sikhiginda, idyopatik AOU'li
hastalar ile kontrol grubu arasinda, 6nemli bir farklilik
tespit etmedik.

Sonug olarak idyopatik AOU'in sistemik hastaliklar
ile birlikte goriilen AOU'lerden daha fazla genetik baza
sahip olmadig1 kanaatine vartlmigtir.
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