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ÖZET 
Akut ön üveitlerde HLA B27 doku antijeni pozitifliği ve yine bu grupta gram negatif bakteri seroloji pozitifliği sıklıkla 

saptanmaktadır. Kliniğimizde izlenen 23 akut ön üveitli hastada HLA doku tiplemesi ve Gram negatif bakteri serolojisi 
incelenmiş ve sonuçta HLA B27 ve Gram negatif bakteri infeksiyonu ilintisi izlenimi edinilmiştir. 
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S U M M A R Y 

GRAM (-) BACTERIA AND HLA-B27 ASSOCIATION WITH ACUTE IRIDOCYCLITIS ETIOLOGY 

A positive association between HLA B27 and acute anterior uveitis has been well known by ophthalmologists yet 
also a susceptlon of Gram negative bacterial infection responsibilitiy as being the trigger in a peculiar immune reaction 
has been proposed by researchers. 23 patients with acute anterior uveitis have been analyzed by tissue antigen typing 
and Gram negative bacterial serology with a conclusive feeling of a positive association between the two parameters. 
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Giriş 
Akut ön üveitler ve insan lökosit antijenleri arasın

daki ilinti ilk kez 1973 yılında Brevverton ve ark. tarafın
dan saptanmıştır (1). Bu tarihten sonra, yaklaşık 100 
hastalık antitesînin HLA grubu antijenlerle ilintisi ispat
lanmış durumdadır. İlgi çekici olan, HLA grubu antijen
lerle ilintili hastalık tablolarının belirgin oküler morbidite 
patternleri de göstermeleridir. HLA grubu doku antijen-
leriyle ilintili olarak en sık izlenen oküler morbidite, 
nonspesifik akut ön üveit tablosudur, ikinci sırada iri-
dosiklit ile beraber izlenen ankilozan spondilit tablosu 
ve üçüncü sırada Reiter sendromu gelir. Bu hasta
lıkların üçü de HLA B27 doku grubu ile ilintilidir. Beh
çet Hastalığı ise HLA B5 ile ilinti gösterir. 
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Ankilozan spondilit olgularında HLA B27 pozitifliği 
%90 oranında saptanırken, bu oran Reiter sendro-
munda %60 olarak bulunmuştur. Akut ön üveitlerde 
HLA B27 pozitifliği ise %19-88 sıklığındadır (2). 

HLA sistemi, insanlarda "major histocompatibility 
complex" tarafından kodlanır ve bu yapı " M H C " kısalt
masıyla tanımlanır (3). MHC sistemi, glikoprotein yapı
sındadır ve çoğu hücrenin membranlarında lokalizedir. 
Bu moleküller 3 sınıfta toplanır ve sınıf I, II, III olarak 
adlandırılırlar (4). Antijenlerin sitotoksik hücrelere "su-
num"ları Sınıf I moleküllerle gerçekleşirken, Sınıf II mo
leküller ise "helper" T hücrelerinin antijenleri tanımaları
nı sağlarlar (5-7). 

Son olarak, séronégatif spondilartrit olgularında 
sıklıkla izlenen klamidial seroloji pozitifliği, HLA B27 ile 
bu mikroorganizma arasında bir ilinti varlığı sorusunu 
gündeme getirmiş, daha sonra birçok araştırıcının gram 
negatif bakterilerin de HLA B27 ile ilintili sistemik has
talıklarda etyolojik sorumluluk almış olabileceklerini be-
lirtmesiyle sorun daha da ilgi çekici hale gelmiştir (8). 

139 



OFTALMOLOJİ • HAZİRAN 1995 • CİLT 4 • SAYI 2 

H LA B27 pozitif hasta grubunda gelişen ön üveit olgu
larında sıklıkla gram negatif bakteri serolojisinin pozitif 
izlenmesi de fenomenin oküler morbidité açısından 
önemsenmesi gerektiğini göstermektedir. 

Gereç ve Yöntem 
Toplam 23 akut nongranülomatöz iridosiklitli has

tada, geçirilmiş gram negatif bakteri infeksiyonu ve do
ku antijeni tiplemeleri analizi yapıldı. Hastaların en gen
ci 23, en yaşlısı 57 yaşındaydı. 14 hasta erkek, 9 has
ta bayandı. Hastaların tümüne, Uvea Birimi İzleme ve 
Takip Protokolü uyarınca ayrıntılı laboratuar analizleri 
uygulandı. Bu protokol gereğince hastalara uygulanan 
analitik yaklaşım; hemogram, ürinanaliz, eritrosit sedim 
hızı, AKŞ, periferik yayma, kan üresi ve kreatinin, KC 
enzimleri, C R P , R F , ANA , paterji testi, fokal infeksiyon 
taraması, P P D , Akciğer grafisi, internai sistemik bakı, 
kan elektrolitleri, Grubel-Widal, Sabin-Feldman, Brusel-
loz ve sitiliz serolojilerini içermektedir. Çalışma grubuna 
alınan hastaların tümü, oftalmik muayene ve sistemik 
analitik yaklaşım sonucu akut ön üveit tanısı alan 
kişilerdir. Hastalara Terasaki mikrolenfositer toksisite 
yöntemiyle doku tiplemesi yapıldı. Yine, tüm hastalara 
Klamidia, Salmonella ve Yersinia serolojisi yapıldı (1,4). 

Bulgular 
Dokuz hastada H LA B27 pozitif bulundu. H LA 

B27 negatif 4 hastada klinik olarak ankilozan spondiiit 
saptandı. 

HLA B27 pozitif hastaların 4'ünde gram negatif 
bakteri serolojisi pozitif bulunurken, HLA B27 negatif 
hastaların sadece birisinde seroloji pozitifliği izlendi. 
HLA B27 pozitif grupta 2 hastada Klamidial ve 2 has
tada Salmonella serolojisi pozitif bulundu. HLA B27 ne
gatif hastada ise yine Klamidial seroloji pozitifti. HLA 
B27 pozitif gruptaki 4 hastada HLA B5 antijeni de po
zitif izlenirken, H L A B27 negatif gruptaki hastaların 
hepsinde H L A B5 negatif bulundu. H L A B5 pozitif 
gruptaki hastaların hepsinde gram negatif bakteri sero
lojisi de negatifti. Hastaların tümünde Yersinia serolojisi 
negatif bulundu. 

Tartışma 
S o n z a m a n l a r d a , K l a m i d i a g rubu mikroor 

ganizmalar ve gram negatif bakteriler ile HLA antijen 
ilintisi yoğun olarak araştırılmaktadır (8). Matilla tarafın
dan yapılan bir araştırmada, ön üveit tanısı almış 118 
hastada mikroimmünofloresans yöntemiyle klamidial 
antikor serolojisi yapılmış ve %50 hastada anlamlı po
zitiflik saptanmıştır (9). Yine, oküler morbidité dışında, 
HLA ile ilintili pekçok sistemik hastalıkta gram negatif 
bakteri rolü incelenmiştir (8). Bu araştırmaların sonu
cunda özellikle Klebsiella, Salmonella, Shigella ve Yer
sinia c insler i sorumlu bulunmuştur. Bu bakterilerin 
etyolojik sorumluluk aldıkları sistemik hastalıkların 
başında ankilozan spondiiit gelmektedir. Yine deneysel 
çalışmalarda, HLA grubuna karşı geliştirilen antikorlarla 

yüklü tavşan serumlarının başta Klebsiella olmak üzere 
pek çok gram negatif bakteriye çapraz reaksiyon gös
terdiği izlenmiştir. Ayrıca, Klebsiella karşıtı antikorlar, 
sığır vitreusu ile çapraz reaksiyon göstermektedir (10). 

VVakefield tarafından yapılan bir çalışmada, akut 
ön üveitli 28 hastada Yersinia serolojisi izlenmiş ve 
kontrol grubuna göre üveitli hastalarda anlamlı değerler 
bulunmuştur (11) ancak bu pozitifliğin HLA B27 ile ilin
tisi bu çalışmada gösterilememiştir. Kazokoğlu ve ark. 
1991'deki 10 kişilik serilerinde, tüm hastalarda Yersinia 
serolojisini ve HLA B27'yi negatif bulmuşlardır (12). 

Gram negatif bakterilerin HLA sistemi üzerindeki 
etkileriyle ilgili İki önemli hipotez bilinmektedir. Mikrobial 
reseptör hipotezine göre, hücre zarındaki HLA molekül
leri, dégrade olmuş bakterial antijenlerine bağlanır ve 
sonuçta T hücrelerini aktive edecek bir seri zincirleme 
reaksiyon gelişerek immün sistem çalışmaya başlar; 
üveal inflamasyon, izlenebilir bir klinik format olarak or
taya çıkar. Moleküler taklit hipotezine göre ise, HLA 
molekülleri bazı bakterilerin yapılarındaki peptid molekül 
zincirleriyle büyük benzerlik taşır. Bu nedenle, bir bak
teri peptidine duyarlı kılınan T hücresi aynı zamanda 
HLA B27 molekülüne de duyarlı duruma gelir, sonuçta, 
iki yoldan birisi izlenir, ya bakterial peptid "yabancı ya
pı" işlemi görmez ve immün tepki gelişmez ya da bak
teri aktivitesi immün sistem tarafından yok edildikten 
sonra HLA grubuna karşı da otoimmün tepki gelişir 
(8). 

Sonuç 
Toplam hasta sayısının anlamlı istatistiksel analiz

ler yapılmasına izin verecek ölçüde yüksek olmaması
na rağmen, en azından izlenim düzeyinde, akut non-
spesifik ön üveit etyolojislnde geçirilmiş gram negatif 
bakteri infeksiyonlarının rol oynayabilecekleri, bu duru
mun HLA B27 doku antijeni varlığı ile de ilintili olabile
ceği, HLA B5 grubunun ise, infeksiyöz patojenez ile 
ilintisiz gibi göründüğü söylenebilir. 
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