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OZET

“Highly active antiretroviral therapy” (HAART) uygulanan sitomegalovirus (CMV) retinitli AIDS
hastalarinda, bagisiklik sisteminin diizelmesi ile birlikte gelisebilen siddetli gz i¢i inflamasyonu
“immune recovery uveitis” (IRU) olarak adlandiriimaktadir. Bu sunuda, AIDS nedeniyle HAART
uygulanan CMV retinitli, 36 yagindaki bir kadin hastada, diigik CD4+ T-lenfosit sayisina ragmen
gelisen bilateral orta siddetli 6n tiveit ve giddetli arka iiveit tablosu tanimlanmaktadir. Inflamasyon
déneminde hastanin CD4+ T-lenfosit sayist 9 hiicre/mm3 idi. Hastada {iveit yapabilecek diger ne-
denlere ait laboratuar testlerinin sonuglar1 negatif bulundu. G6z i¢i inflamasyonunun, topikal steroid
ve sikloplejik kombinasyonu ile tedavi edilmesine ragmen her iki gozde de agir gorme kayb: olustu.
AIDS zemininde CMV retiniti olan hastalarda, HAART uygulanmasi sirasinda CD4+ T-lenfosit sa-
yisinda beklenen artis saglanamasa da IRU benzeri siddetli goz i¢i inflamasyonlar gelisebilir.
ANAIITAR KELIMELER : AIDS, sitomegalovirus retiniti, bagisikligmn ivilegmesine bagh iiveit, HAART

SUMMARY

The clinical presentation of severe intraocular inflammation in some patients with cytomegalovirus
(CMV) retinitis and AIDS who experienced improved immune function during highly active an-
tiretroviral therapy (HAART) is named as immune recovery uveitis (IRU). We describe herein, a
case of CMV retinitis and AIDS who experienced a severe intraocular inflammation resembling
IRU with a low CD4+ T-cell count achieved during HAART. CD4+ T-cell count was 9 cells/mm3.
The patient had negative results of laboratory tests undertaken to evaluate other causes of uveitis.
Intraocular inflammation was treated with a combination of topical steroid and cycloplegic. Alt-
hough the inflammation resolved, its complications resulted in poor vision in both eyes. The pa-
tients with CMV retinitis and AIDS may develop severe intraocular inflammation resembling IRU
despite a low CD4+ T-cell count achieved during HAART. Ret-vit 2001; Ozel Say : 20 - 24.
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Sitomegalovirus (CMV) retiniti, ge¢ dénem
AIDS hastalarinda ciddi kérliige neden olan
firsat1 enfeksiyonlarin en sik gériilenidir. Ge-
nellikle CD4+ T-lenfosit sayisinin 100 hiicre/
mm3’iin altinda oldugu hastalarda olugur!.
“Highly  active  antiretroviral  therapy”
(HAART) olarak da bilinen oldukca etkili an-
tiretroviral tedavi protokollerinin son yillarda
kullanima girmesi ile birlikte bircok AIDS
hastasinin serum ‘“human immunudeficiency
virus” (HIV) RNA yiikiinde azalma ve CD4+
T-lenfosit sayisinda artma ile birlikte ba-
gisiklik sisteminde belirgin iyilesme saglandig
blldlrllrmqur HAART uygulamasinda, en az
bir tanesi proteaz inhibitéri veya non-
niikleozid revers transkriptaz inhibitorii olmak
iizere, li¢ veya daha fazla antiretroviral ilag
kombine edilir. Her ne kadar, AIDS zemininde
gelisen CMV retiniti, n ve arka segmentte
minimal inflamasyonun eglik ettigi, yavas iler-
leyen nekrotizan bir retinit ise de HAART ne-
deniyle bagigiklik sisteminde diizelme olan
baz1 hastalarda giddetli goz i¢i inflamasyonu
gelistigi b11d1r11m1§t1r Bu inflamasyon tab-
losu “immune recovery uveitis” (IRU) olarak
adlandirilmaktadir, Bu sunuda, AIDS ne-
deniylc HAART uygulanan CMV retinitli blI‘
olguda, diigiik CD4+ T-lenfosit sayisina rag—
men geligsen, IRU benzeri siddetli bir go; i¢i
inflamasyonu tablosu tanimlanmaktadir.

OLGU SUNUMU

Onsekiz aydan beri AIDS tanisi ile Ankara
Numune Egitim ve Aragtitma Hastanesi En-
feksiyon Hastaliklar: ve Klinik Mikrobiyoloji
Klini§i'nde takip edilen 36 yasindaki kadin
hasta, Ocak 2000’de g6z tutulumu yoniinden
degerlendirilmek iizere 1. Géz Klinigi Retina
Birimi'ne bagvurdu. Ik muayenesinde, gor-
meler her iki gozde 20/20 seviyesinde idi. Her

iki gbziin ©6n segment ve vitreus mu-
ayenelerinde inflamasyon saptanmadi. Of-
talmoskopik muayenede kisa araliklarla, dnce
sag sonra sol gézde aktif CMV retiniti gelistigi
saptandi. Hastanin bu dénemdeki CD4+ T-
lenfosit sayis1 9 hiicre/mm3 idi. CMV re-
tinitine karg:t gansiklovir tedavisi, intravenoz
ylikleme dozunu takiben oral yolla idame et-
tirildi. Uyumunun bozuklugu nedeniyle bu do-
neme kadar zidovudin ve didanozin ile tedavi
edilebilen hastaya, CMV retiniti tanisinin kon-
mast ile birlikte HAART uygulamasi amaciyla
didanozin, stavudin ve nevirapin bagland.
Beyin omurilik sivisinda “The Veneral Disease
Research Laboratory” (VDRL) testi ve Tre-
ponema  pallidum  mikrohemagliitinasyon
(TPHA) testi negatif idi. Mycobacterium tu-
berculosis yoniinden balgam, idrar ve gaita
kiiltiirleri negatif, ayrica tiiberkiilin deri testi
anerjik idi. Serum anti-Toxoplasma gondii
IgM ve IgG antikor titreleri negatif idi. Mayis
2000’de CD4+ T-lenfosit sayisinda hafif bir
yiikselme (20 hiicre/mm3) olmasina ragmen
CMV retiniti hala aktif idi. Haziran 2000’de,
HAART’nin baglanmasindan bes ay sonra,
hasta her iki goziinde ugusmalar ve bulanik
gorme gikayetleri ile tekrar bagvurdugunda
CD4+ T-lenfosit sayis1 9 hiicre/mm3 bulundu.
Bu dbnemdeki muayenesinde, gormeler sagda
20/50, solda 20/25 idi. Biyomikroskopik mu-
ayenede sag ve sol goziin 6n kamarasinda si-
rasiyla 3+ ve 2+ hiicre mevcuttu. Of-
talmoskopik muayenede her iki gozde 2+
vitritis, vitreus bulaniklig ve aktif CMV re-
tiniti saptandi. GOz i¢i inflamasyonunun te-
davisi igin topikal steroid (iki saatte bir %1’lik
prednizolon asetat) ve sikloplejik (giinde iic
defa %1’lik atropin) kombinasyonu baglandi.
Gorme bulanikligi ve vitreus bulaniklig, to-
pikal antiinflamatuar ve sistemik antiviral te-

~daviye ragmen, 6zellikle sag gézde fundus mu-

ayenesini kismen engelleyecek kadar arttr.
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Aytica sag gozdeki retina damarlarinda yogun
inflamatuar kiliflanma belirgindi (Resim 1).
Eyliil 2000°de, her iki gdzde on kamara ve re-
tina damarlarinin etrafindaki inflamasyonun
temizlendigi, vitreus bulanikhiinin ise ya-
vasca azaldifi saptandi (Resim 2). Ancak,
gorme keskinligi, yogun vitreus ve epiretinal
bantlar nedeniyle her iki gozde de el ha-
Hastanin Ekim

reketleri seviyesinde idi.
2000’de solunum sistemi komplikasyonlar: ne-
deniyle Oliiminden hemen Onceki mu-
ayenesinde, sol gozde atrofik retina deliklerine
baglh retina dekolman: gelistigi saptand1 (Re-
sim 3).

Resim 1.
Sag gozde aktif CMV retinitine eglik cden yogun
vitreus reaksiyonu ve “frosted branch angiitis” benzeri
kiliflanma.

Resim 2.
Sag gozdeki vitreus inflamasyonu ve damar
kiliflanmalarimin diizelmesine ragmen devam eden
yogun vitreus ve epiretinal bantlar.

Resim 3.
Sol gozde atrofik retina deliklerine bagl gelisen retina
dekolmani.

TARTISMA

Saglikhi kisilerde CD4+ T-lenfositleri fir-
satc1 enfeksiyonlara karsi savunmadan so-
rumlu en 6nemli lenfosit grubu olarak kabul
edilirler. Bagisiklik sisteminin iglevselliginin
degerlendirilmesinde genellikle bu hiicrelerin
sayis1 kullanilmakla birlikte, aralarindaki iligki
kesin degildir. Olgunlagmamig bir CD4+
T-lenfosit, yabanci bir antijen ile temas et-
tiginde klonal olarak ¢ogalarak, ilerideki ba-
gisiklikta bellek hiicreleri olarak gorev ya-
pacak hiicreleri olugturur. AIDS segici olarak
CD4+ T-lenfositlerine zarar verir ve hastaligin
ilerlemesi ile CD4+ T-lenfosit yikimi da de-
vam eder. Connors ve ark. CD4+ T-lenfosit sa-
yisindaki devamli azalmanin CD4+ T-lenfosit
antijen reseptor repertuarinda bozulmaya ne-
den oldugunu ve bunun sonucunda da hastanm
firsat¢1 enfeksiyonlara yakalanmaya daha yatkin
hale geldigini bildirmiglerdir*. Ayrica, proteaz
inhibitorleri ile tedavilerinden sonra CD4+
T-lenfosit sayilarinda artma olsa dahi, bu has-
talarin yalmizca simirh sayida antijen re-
pertuarina yamit gelistirebildiklerini vurgula-
miglardir. Nussenblatt ve Lane, AIDS has-
talarinda goz i¢i inflamasyonlarinin incelen-
digi bes eski makaleyi yeniden gbzden ge-
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¢irerek, IRU tablosunun mekanizmasinin an-
lagilmas1 ic¢in bazi1 olasi agiklamalarda bu-
1unmu§]ard1r1. Nussenblatt ve Lane, Connors
ve ark.’nin gozlemlerine dayanarak, yeterli bir
bagisiklik yanitinin olusturulmas: igin ozel bir
organizmaya karsi bellek CD4+ T-lenfosit
klonlarinin varliginin, toplam CD4+ T-lenfosit
sayisindan daha ©6nemli oldugunu wvur-
gulamuslardir. Diger bir degisle, eger bir firsat-
¢1 organizmaya Ozgii bellek CD4+ T-lenfosit
klonlar1 mevcut ise diisiik CD4+ T-lenfosit sa-
yisina (6rnegin <100 hiicre/mm3) ragmen, bu
organizmaya karsi yeterli bagigiklik yanitinin
olugabilecegini bildirmislerdir. Zegans ve
ark.’a gore, HAART 1in CD4+ T-lenfosit tah-
ribatin1 durdurarak mevcut bellek hiicre klon-
laninin - geniglemesine olanak tammasi ve
bunun sonucunda toplam CD4+ T-lenfosit sa-
yisinin artmast CMV retiniti olan AIDS has-
talarindaki baZisiklik  yanitinin - olasi  ne-
denlerinden biri olabilir®. Vitreus inflamas-
yonundan o©nceki HAART’nin siiresi ve
HAART nin baslatilmasindan sonra ulasilan
CD4+ T-lenfosit sayilarinda degiskenlikler ol-
mas1 nedeniyle, bu inflamatuar yaniti kismen
diizelmig bir bagisiklik sisteminin temsilcisi
olarak degerlendirmiglerdir. Yazarlar, HAART
sonrasinda hastanin ulastifi CD44 T-lenfosit
sayisinin yaninda, tiim takip sirasinda hastaya
ait en diigiik CD4+ T-lenfosit sayisinin da fir-
satgt  enfeksiyon riskinin  belirlenmesinde
dnemli oldugunu vurgulamslardir.

Olgumuzda, HAART baglandiktan sonra
(D4+ T-lenfosit sayisinin diisiik kalmasina
ragmen gelisen agir bir géz i¢i inflamasyonu
gozlemledik. Olgumuza ait CD4+ T-lenfosit

sayis1 gz i¢i inflamasyonunun olusumundan

hemen once 9 hiicre/mmi*’den 20 hiicre/mm3’e
yikselmesine ragmen, inflamasyon donemi
boyunca tekrar 9 hiicre/mm? seviyesinde kald.
HAART o6ncesinde ve sonrasinda olguya ait
CD4+ T-lenfosit antijen reseptdr repertua-
rindaki degisiklikler veya saglam bellek CD4+
T-lenfosit klonlarinin &zellikleri incelenemedi.
Bu nedenle, gozlemledigimiz goz i¢i inf-
lamasyonunun CMV’ye kars1 bagisikhik yaniti
olusturabilme 6zelligi olan ve korunmus kalan
CMV-ozgiil CD4+ T-lenfosit klonlarinaan
koken alan az sayidaki CD4+ T-lenfositleri ta-
rafindan olugturulup olusturulmadigini  6ne
slirmemiz zordur. Diger taraftan olgumuzun
bazi belirleyici ozellikleri, gtz i¢i inflamas-
yonunun iyi bilinen diger nedenlerini dig-
lamamiza yardim etti. Bunlardan birincisi, ilk
olarak bagisiklik sistemi saglam kisilerde
“frosted branch angiitis” olarak tanimlanan ge-
¢ici perivaskiiler kiliflanmalarim olgumuzda da
geligmesi, diizelmig bir bagisikhik sisteminin
varligimi  diigtindiirdi®. Ikinci olarak, ol-
gumuzda rifabutin veya sidofovir gibi liveite
neden oldugu bilinen ilag kullamim &ykiisii
mevcut degildi. Ugiincii olarak, olgumuzda
diger goz i¢i inflamasyon veya enfeksiyonla-
rim diiglindiirecek damar, vitreus, retina veya
koroid lezyonlari mevcut degildi. Son olarak,
bu tiir olgularda liveite neden olabilen tok-
soplazma, sfilis veya tiiberkiiloz gibi firsatc:
enfeksiyon etkenlerine yonelik laboratuar test-
leri olgumuzda negatif bulundu. Bu veriler 151-
ginda, HAART uygulanan olgumuzda CD4+
T-lenfosit sayisinin diisiik kalmasina ragmen,
bagisiklik sistemindeki kismi bir diizelme ne-
deniyle, IRU benzeri siddetli bir goz ici inf-
lamasyonu tablosu gelismis olabilecegini dii-
siinmekteyiz.
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