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Dogussal ve Gelisimsel Katarakt
Olgularinda Herpes Simpleks Viriis ve
Sitomegaloviriis DNA’larinin
Aragtirilmasi

Investigation of Herpes Simplex and
Cytomegaloviruses DNA’s in Congenital and
Developmental Cataracts

OZET Amag: Dogussal katarakt, cocukluk caginda 6nlenebilir korligiin en onemli sebebidir.
Dogussal kataraktlarin etiyolojisinde intrauterin enfeksiyonlarin rolii daha 6nce pek ¢ok ¢aligma
ile gosterilmistir. Bu galigmanin amaci dogussal katarakt sebebi ile opere edilen olgularin lens
kapstillerinde herpes simpleks viriis (HSV) ve sitomegaloviriis (CMV) DNA’larinin aragtirilmasidir.
Gereg ve Yontemler: Caligmaya Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali
polikliniginde dogussal katarakt tanisi1 konularak operasyon yapilan olgular dahil edildi. Sistemik
muayenelerinde eslik eden metabolik hastalig1 olan, ebeveynlerinin birinde dogussal katarakt
anamnezi bulunan olgular ve travma hikayesi olan hastalar ¢aligma diginda tutuldular. Cift tarafh
katarakt1 olan 10 hasta ile tek tarafli katarakt: bulunan bir hastadan olmak iizere toplam 21 gézden
katarakt operasyonu sirasinda alinan lens 6n kapsiillerinde HSV ve CMV DNA’lar1 gergek zamanl
polimeraz zincir reaksiyonu yontemi ile arandi. Bulgular: Caligmada sekiz erkek, ii¢ kadin hastanin
21 goziinden alinan lens 6n kapsiil materyallerinde viriislerin DNA’lar1 arandi. Hastalarin ortalama
yasi 18 aydi. Olgularin tamaminda katarakt operasyonu fakoemulsifikasyon yontemi ile
komplikasyonsuz tamamlandi. Hastalarin lens kapsiil materyallerinin hi¢birinde HSV ve CMV’ye
ait DNA tespit edilemedi. Sonug: Dogussal katarakt vakalarinda intrauterin enfeksiyonlarin 6nemi
bilinmektedir. Ancak HSV ve CMV’nin konjenital katarakt etiyolojisindeki rolii bekledigimizden
daha az olabilir. Konjenital katarakt etiyolojisinde intrauterin enfeksiyonlarin roliiniin tamamen
acikliga kavusturulabilmesi igin basta rubella olmak tizere diger enfeksiyon ajanlarinin da
arastirilmasi gerektigini diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Katarakt, sitomegaloviriis, herpes simpleks viriis, polimeraz zincir reaksiyonu

ABSTRACT Objective: Congenital cataract is the leading cause of preventable blindness at child-
hood period. The role of intrauterine infections in the congenital cataract etiology have been pre-
viously documented. The aim of this study is to explore DNA’s of herpes simplex virus and
cytomegalovirus from anterior lens capsules of patients who have been operated for congenital
cataract. Material and Methods: Patients operated for congenital cataract at Inonu University School
of Medicine, Department of Ophthalmology were included. Patients with any associated metabolic
diseases, congenital cataract anamnesis in any parents and patients with trauma anamnesis were
excluded. The anterior lens capsule which was onbtained from 10 patients with bilateral congeni-
tal cataract and 1 patient with unilateral congenital cataract were studied by polymerase chain re-
action for detection of herpes simplex virus and cytomegalovirus DNA’s. Results: Twenty-one lens
capsules from 8 male and 3 female children were included for investigation of viruses DNA. Mean
age of the patients was 18 month. In all cases uncomplicated phacoemulsification surgery were per-
formed for removal of cataracts. Herpes simplex virus and cytomegalovirus DNA’s were detected
in none of the anterior lens capsule samples. Conclusion: The importance of intrauterine infections
for develeopment of congenital cataract is well known subject. However the role of herpes simplex
virus and cytomegalo virus could be lower than the expectations. It needs more studies, for docu-
mentation the role of intrauterine infection in the congenital cataract etiology, mainly rubella and
other intrauterine infections should be also investigated.

Key Words: Cataract, cytomegalovirus, herpes simplex, polymerase chain reaction
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iinya ¢apinda gérme kaybinin en dnemli
D sebeplerinden biri olan katarakt, insan goz

lensinin saydamligini kaybetmesi ile mey-
dana gelmektedir. G6z doktorlarinin bebeklik ve
cocukluk ¢agindaki hastalarinda nadir olsa da kar-
silagtiklar: kataraktlara dogussal ve gelisimsel kata-
rakt denmektedir.
kataraktlar, erigskin kataraktlarina gore ¢ok daha az

Dogussal ve gelisimsel
goriilmekle beraber, cocukluk ¢ag: korliiklerinin
6nemli bir kismindan dogussal kataraktlar sorum-
ludur. Diinya Saglik Orgiitii 6nlenebilir korliik va-
kalarinin sayisim1 azaltmak amaciyla gelistirdigi,
“VISION 2020” programinda ¢ocukluk ¢ag: kata-
raktlarini da 6nemli bir baghik olarak programina
almigtir.!

Dogussal katarakt yalniz izlenebildigi gibi, be-
raberinde bagka goz hastaliklar1 veya sistemik has-
taliklar da bulunabilir. Dogussal katarakt, cocukluk
caginda tedavi edilebilir gorme keskinligini azaltan
hastaliklar arasinda en sik olanidir. Hastaligin er-
ken tanisi ve uygun cerrahi yontemlerle tedavi
edilmesi, gecikildigi takdirde, hastanin gérme kes-
kinliginin artmasini engelleyen duyusal deprivas-
yon ambliyopisinin o6nlenmesi acisindan da
onemlidir.?

Hastaligin etiyolojisinde metabolik hastaliklar,
genetik gecis gosteren sendromlar, intrauterin en-
feksiyonlar ve eslik eden bagka okiiler hastaliklar
olabilir.>* Ozellikle ¢ift tarafli olgularda genetik
mutasyonlarin 6nemli olabilecegi belirtilmistir.2

Katarakt cerrahisi sirasinda elde edilen mater-
yallerden viriisiin veya viriis DNA’sinin tespiti da-
ha 6nce cesitli yayinlarda gosterilmistir.>” Biz de
bu ¢alismamizda klinigimizde dogussal ve gelisim-
sel katarakt tanilar alarak cerrahi uygulanan hasta-
larimizdan temin ettigimiz 6n kapsiil materyalle-
rinde baslica kataraktojenik viriisler olan HSV ve
CMV DNA’larin gercek zamanli polimeraz zincir
reaksiyon (PZR) metodu ile tespit etmeye calistik.

I GEREC VE YONTEMLER

Calismaya Mayis 2006-Ocak 2008 tarihleri arasin-
da Inénii Universitesi Géz Hastaliklar1 Anabilim
Dalinda 16 yagindan kii¢iik olup, katarakt operas-
yonu gegiren olgular dahil edildiler. Olgularin ta-
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mami, poliklinik muayenelerinde katarakt tanis1 al-
diktan sonra, etiyolojilerinin ve eslik eden muhte-
mel patolojilerin tespiti agisindan Pediatri
Anabilim Dali tarafindan degerlendirildi. Yapilan
arastirmalar sonucunda dogussal veya gelisimsel
katarakt gelisimi agisindan herhangi bir metabolik
hastalig1 ve risk faktorii tespit edilmeyen olgular
calismaya alindilar. Ebeveynlerinin herhangi birin-
de konjenital katarakt hikayesi bulunan ve travma-
ya bagli sekonder katarakt gelisen olgular ¢alisma
disinda tutuldular. Caligmaya dogussal ve gelisim-
sel katarakt sebebi ile opere edilen 11 (8 erkek, 3
kiz) hastanin 21 gozii dahil edildi. Caligma Helsin-
ki Deklarasyonu prensiplerine uyularak, hasta hak-

lan gozetilerek yliriitiilmiistiir.

Biitiin operasyonlar genel anestezi altinda
uygulandi. Yiizde 10’luk povidon-iyodin ile cilt
te-mizligini takiben, kapak-kirpikler i¢ine alacak
sekilde steril ortii ile 6rtiildi. Daha sonra korne-
a ve konjunktivaya %5’lik povidon-iyodin 3 daki-
ka siire ile tatbik edildi ve fortifiye dengeli tuz
soliisyonu ile uzaklagtirildi (BSS plus). Cerrahi s1-
rasinda 20 gauge stiletto ile hazirlanan yan giris-
lerden sonra, saydam korneada 3 mm’lik 3 planh
tiinel hazirlandi. Endoteli korumak i¢in hava en-
jeksiyonunu takiben 6n kamaraya trepan mavisi
verildi. On kamara kondroitin siilfat-sodyum hi-
yalurinat igeren viskoelastik madde ile doldurul-
duktan sonra kapsiil penseti yardimi ile lens 6n
kapsiiliinde kapsiiloreksis tamamlandi. Cerrahi-
nin diger kisimlar1 biitiin vakalarda komplikas-
yonsuz olarak tamamlandi. Tki yasindan biiyiik
cocuklarda goz i¢i mercegi yerlestirilmesi benim-
senirken, daha kiiciik ¢ocuklar afak birakildi. Ol-
gularimizin tamami alt1 yasindan kii¢iik oldugu
icin rutin olarak arka kapsiilotomi ve 6n vitrek-
tomi rutin uygulandi. Alinan 6n kapsiil mater-
yalleri gerekli incelemeler yapilincaya kadar
-80°C’de sakland.

ORNEKLERIN HAZIRLANMASI

Tim lens 6n kapsiil 6rneklerinden “Qiagen, Pure-
Art DNA Mini Kit’in (Qiagen GmbH, Hamburg,
Germany) doku protokolii takip edilerek DNA eks-
traksiyonlar: yapildi. CMV ve HSV tespiti i¢in ger-
¢ek zamanh PZR yo6ntemleri kullanildi.
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Gercek zamanli PZR ile CMV ve HSV DNA’la-
rinin saptanmast

Gergek zamanlhi PZR yontemi icin “Arthus
CMYV PCR” ve “Arthus HSV1/2 PCR” (Qiagen Ham-
burg GmbH, Almanya) kitleri kullanilarak Rotor-
Gene 3000 (Corbett Research) cihazi ile viral yiikler
arastirildi. Kitlerin iceriginde PZR inhibisyonunu
saptamak icin i¢ kontroller ve DNA izolasyonunu
denetlemek i¢in dis kontroller mevcuttu. Standart-
larin esik degerleri goz oniine alinarak 6rneklerde-
ki viral yiik kantitatif olarak degerlendirildi.

I BULGULAR

Calismaya sekiz erkek hastanin 15 gozi, ti¢ kiz has-
tanin alt1 gozii dahil edildi. Cocuklarin ortalama ya-
$118.4 £ 22.6 ay (2 ay-5 yas araliginda) idi. Hastala-
rin katarakt tipleri incelendiginde 11 olguda matiir
katarakt, alt1 olguda membranoz katarakt, ii¢ olgu-
da arka subkapsiiler katarakt ve bir olguda niikleer
katarakt tespit edildi. Cocuklarin preoperatif mua-
yenelerinde ii¢ olguda nistagmus ve bir olguda da
mikrokornea tespit edildi.

Caligma kapsaminda alinan 6rneklerin hicbi-
rinde aranan viriis DNA’lar1, kullanilan PZR yo6n-
temleri ile tespit edilemedi.

I TARTISMA

Biitiin diinyada gorme keskinligi kaybi siddetli ve-
ya tam olan kisi sayisinin 180 milyondan fazla ol-
dugu hesaplanmaktadir. En sik etkilenen doku lens
olup, korneanin ikinci siklikla etkilendigi bilin-
mektedir.8

Cocukluk ¢aginda 6nlenebilir hastaliklara bag-
L1 korliik sikligy gelismis tilkelerde 1000 kiside 0.3
iken, gelismemis iilkeler de 1.5 olarak bildirilmis-
tir. Genis katilimhi ¢aligma gruplar ile yapilan
aragtirmalarda ciddi gorme kayb1 veya korlitk bulu-
nan ¢ocuk hastalar arasinda katarakt siklig1 % 7-33
arasinda bildirilmigtir.1*-12 Gogate ve ark. ¢aligma-
larinda dogussal katarakta bagh korliik sikligini %6
olarak bildirmislerdir. Ancak, yazarlar ilerleyen
teknoloji ve tibbi hizmetler sebebi ile ¢cocukluk ¢a-
g1 korliik etiyolojilerinde dogussal katarakt ve kor-
neal skatrizasyona bagl korliik siklig: azalirken,
mikroftalmi ve anoftalmi gibi dogussal anomalile-
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rin arttigini belirtmislerdir.!®

Canli dogum sayilar: dikkate alinarak yapilan
diger caligmalarda dogussal katarakt sikliklar
10.000 canli dogumda 2.27 ve 2.49 olarak rapor
edilmistir.!*> Ulkemizde bu konu ile ilgili bir kayit
bulunmasi miimkiin olmamaigtir.

Dogussal kataraktlarda genetik gecisten so-
rumlu olan pek ¢ok gen gosterilmistir. Ancak ya-
pilan calismalar genetik gecisin iki tarafli olgularda
vakalarin yaklasik %30’unda sorumlu oldugunu,
tek tarafl tutulumlarda gecisin %2’ler seviyesinde
kaldigini gostermistir.!

Degisik yayinlar dogussal kataraktlarin erkek-
lerde daha sik oldugunu belirtmektedir.!4!6!7 An-
cak pediatrik katarakt vakalarinda kiz cocuklarinin
prognozlarinin kétii oldugu bilinmektedir.!® Bizim
caligmamizda da olgularimiz cogunlukla erkek co-
cuklardan olugmaktayda.

Yaman ve ark. 8 y1llik sonuglarini derledikleri
olgularin cerrahi anindaki ortalama yasini 11.8 ay
ve ¢ift tarafli tutulum sikligini %80 olarak bildir-
mislerdir.!® Bizim ¢alismamizda da bir olgu disginda
olgularin tamaminda bilateral katarakt (%91) mev-
cuttu. Benzer sekilde Sener ve ark. 113 hastadan
olusan serilerinde olgularin %80’ninin iki tarafl tu-
tulum gosterdigini ve erkek hastalarin oraninin da-
ha fazla oldugunu bildirmislerdir.?® Yazarlar
olgularinin yaklasik %24’iinde intrauterin enfeksi-
yonu destekleyen serolojik pozitiflik oldugunu bil-
dirmislerdir. Bu yayinda en yiiksek pozitiflik CMV
enfeksiyonu i¢in tespit edilmis olup, CMV ve HSV
pozitifligi olgularin toplam %14’iinde tespit edilmis-
tir. Bizim ¢aligmamizda hastalarin serolojik para-
metrelerinin bulunmamas1 bir eksiklik olarak
goriilebilir. Ancak, PZR metodu ile lens materyal-
lerinden direkt olarak viriisiin gosterilmesi, konje-
nital katarakt gelisiminde bu viriislerin roliini
degerlendirilmek agisindan daha 6nemli bir yon-
temdir. Son yillarda Raghu ve ark. serum HSV an-
tikorlar1 pozitif olan olgularinin tamaminin lens
materyallerinde PZR ile viriis DNA’sin1 izole ede-
bilmiglerdir.?!

Kullandigimiz gercek zamanli PZR yo6ntem-
lerinin etkenleri saptama simir1, CMV igin 0.24
kopya/mL ve HSV i¢in 1.8 kopya/mL idi. Duyarl-
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ig1 oldukgea yiiksek olan bu yontemlerle, lens kap-
stliinden bu etkenlere ait viriis DNA’s1 tespit ede-
memis olmamiza ragmen, cesitli arastirmacilar
ozellikle rubella viriisiiniin lens materyalinde ba-
saril1 bir sekilde tespit edilebildigini gostermigler-
dir.6?2  Caligma

DNA’sinin aragtirilmasi baslangicta hedefledigimiz

grubumuzda rubella viriis
ancak siire¢ icerisinde teknik kisitliliklar sebebi ile

gerceklestiremedigimiz bir boliimdiir.

Yapilan caligmalar rubellaya bagh kataraktin
asillama programi ile ¢ok ciddi oranda azaldigim
goOstermistir. Bununla beraber, HSV ve CMV, asila-
11 bugiin i¢in miimkiin olmayan ve intrauterin en-
feksiyonlarinin, klasik bilgi olarak, dogussal kata-
rakta sebep oldugu bilinen viriisleridir. Caligmamai-
za dahil olan hasta sayimiz kisith olmakla birlikte
sonuglarimiz her iki viriise bagh katarakt gelisimi-

Sinan EMRE ve ark.

nin beklenenden diisiik olabilecegini diisiindiirt-
mektedir. Dogussal katarakt etiyolojisinde oncelik-
le rubella enfeksiyonu olmak {izere diger intra-
uterin enfeksiyonlarin ve basta genetik hastaliklar
olmak tizere cesitli metabolik hastaliklarin roli
bekledigimizden fazla olabilir. Ancak bu konunun
aydinlatilabilmesi i¢in ¢ok daha biiyiik caligma
gruplar ile aragtirilmas: gerektigini diisiinmekte-

yiz.

Ulkemizde de gérme keskinligi diisiik cocuk
hastalarin en 6nemli sebeplerinden olan dogussal ve
gelisimsel kataraktlarin etiyolojisinin ve sikliginin
aragtirilmasi i¢in bagta ¢ocuk hastaliklari, genetik ve
mikrobiyoloji disiplinlerinin katilimiyla planlana-
cak multidisipliner ¢alismalarin yapilmasinin, has-
talarimiz ve ailelerinin yonlendirilmesi agisindan
faydali olacag: inancindayiz.
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