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SUBKONJONKTIVAL QUERCUS POLENiIi UYGULAMASI
[LE DENEYSEL ANTERIOR NON GRANULOMATOZ
UVEIT VE ALLERJIK KONJONKTIVIT GELISTIRILMES] :

Avni Murat Avunduk® Mustafa Cihat Avunduk** Murat irkeg***
Orhan Bulay****

Bu ¢alismanmn bir kismi 1,7 Eylal 1991 tarihinde yapilan XXV. Ulusal Turk Oftal-
moloji Kongresinde sunulmustur.

Akut anterior uveit oftalmolojik hastalarda sik olarak tesbit edi-
len, géziin uveal dokusunun inflamasyonu ile karakterize bir hasta-
liktir. Genel poptilasyonda % 0.015 gibi bir siklikta gortilmekte ve Ame-
rika Birlesik Devletlerindeki korliklerin % 15 inin nedenini olustur-
maktadir. Ankilozan spondilit, Reither sendromu, HLA-B 27 (+) art-
ropatiler, viral hastaliklar, Yersinia ve Klebsiella enfeksiyonlari, Ul-
seratif Kolitis, Crohn hastaligi, sifiliz gibi sistemik hastaliklarin bu
hastaliklarla guclu iliskileri bilinmesine ragmen, vakalarin % 60 - 70
kadarinda etiyolojik faktor aydinlatilamamaktadir (1,23). Ancak ante-
rior Uiveit vakalarinin polenler gibi ¢gevresel allerjenlerin en sik goril-
dagu ilkbahar ve yaz aylarinda artis gostermesi dikkat gekicidir (6,
18).

Allerjik konjonktivit ise insanlarda degisik géruntimlerle ortaya
cikan ve oldukga yaygin olarak goriilen, rahatsiz edici bir hastaliktir.
Allerjik konjonktivitler saman nezlesi, vernal konjonktivit, atopik kon-
jonktivit, kontakt lens kullanimina bagh konjonktivit, ilaglara bagh
veya bazi enfeksiyoz ajanlara sekonder allerjik konjonktivitler seklin-
de gelisebilecegi gibi etyolojisi bilinmeyen bir durum olarak da kar-
simiza cikabilir. Saman nezlesi gibi hizli gelisen konjonktival allerji-
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lerde IgE yolu ile olusturulan Tip I hipersensitivite reaksiyonlarimin
roli iyi bilinmesine karsin, baz allerjik konjonktivit vakalarinda has-
talarin polenlere kars: cilt reaksiyonu gostermektedirler; ve serumla-
rinda polen spesifik antikor tasimadiklar:1 da bir gergektir. Bu vaka-
larin buyuk bir kisminda polenlere kars: deri sensitivitesi ve serumda
polen spesifik IgE antikorlar1 bulunmamasina ragmen goz yaslarinda
polen spesifik IgG miktarimin arttig1 gozlenmistir (2). Goze uzun streli
lokal ovoalbimin uygulanmasi ile bu reaksiyonlarin deneysel olarak
olusturulmasi basarilmistir (15). Bu bilgilerin 1s1g1nda; polenlere kars:
gosterilebilecek Tip I hipersensitiviteden daha farkli birtakim lokal
immiinolojik reaksiyvonlarin hastaligin etyolojisinde dnemli olabilecegi
gorusu destek gormektedir.

Bu cgalismada anterior non-grantilomatdz tiveit ve bir grup aller-

jik konjonktivitin etyolojisinde polenlerin roliinii géstermek amaglan-
mastir.

MATERYAL METOD

Deneyde kan-ak¢z humor bariyerinin o6zellikleri nedeniyle rat,
tavsan gibi deney hayvanlari ekarte edilerek, bu 6zellikler bakimindan,
en uygun hayvan olen kopek kullanildi (4). Deney Hayvanlar: yetis-
tirme ve Arastirma Laboratuarina alinan deney hayvanlari anti-
paraziter tedaviye taki tutulup, kuduz asilar1 yapildiktan sonra 6 haf-
ta stiresince gozlem altina alindi. Bu slire sonucunda eksternal géz mu-
ayeneleri yapilarak, konjonktival hiperemi, silier enjeksiyon, plrtlan
veya mukopurulan sekresyon bulunduran ve diger sistemlere ait has-
taliklar: olan hayvanlar deneyden gikarildi. Yukaridaki sartlar1 tasi-
yvan 20 saglikli hayvan deneye kabul edildi.

Subkonjonktival olarak uygulanmasi planlanan Quercus poleni
Fenilpropionoeter ile muamele edildikten sonra (22), santrifiijlenerek

kurutuldu. Boylelikle polen % 9.9 luk NaCl ile homojen dagilim sagla-
nabilecek hale gelirken, ayni1 zamanda da allerjik ozelliklerinin de
kaybolmayacag1 guvence altina alindi (7). Batiin isiemler sirasinda
sterilizasyon kurallarina riayet edildi.

Quercus poleninin % 0.9 luk NaCl igerisindeki 5 mikrog./10 cc lik
soltisyonlar 15 er glinlik araliklarla 2.5 ay stuiresince subkonjonktival
olarak sol gozlere enjekte edilirken, sag gozlere de subkonjonktival
% 0.9 luk NaCl enjeksiyonu yapildi.
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Bu silirenin sonunda deney hayvanlarimin her iki gézl entiklee edil-
di. Entikleasyon islemi 360° konjonktiva diseksiyonunu takiben rektus
kaslarinin ve optik sinirin kesilmesi seklinde gercekiesti. Aym islem
esnasinda konjonktiva ornekleri de alindi. Entikleasyondan sonra bul-
bus okulilerin igerisine % 10 luk formaldehit enjekte edildi ve pencere
acgilarak % 10 luk formaldehit igerisinde 24 saat teshite birakildi. Daha
sonra bir saat akar suda yikanarak etil alkol igerisinde 2 saat bekletildi.
Bunun sonucunda tesbit olan bulbus okuliler mikrotom jileti ile tim
tabakalar gorulebilecek sekilde kesildi. Konjonktiva doku oOrnekleri
24 saatlik formaldehid tesbitinden sonra diger asamalara sokulmada.
Tium doku érnekleri ototeknikon ile takibe alindi ve bunun sonucunda
parafin bloklar hazirlanarak mikrotom ile 6 mikronluk kesitler alinda.

Preparatlar Hematoksilen eozin ile boyandi. Uveal bidlgede bol mik-
tarda pigment igeren vakalarda hoyamadan once kesitlere potasyum-
permanganat ile melanin soldurmasi islemi uygulandi (17,20). Ha-
zirlanan preparatlar 151k mikroskopunda degerlendirildi.

BULGULAR

Polen enjeksiyonu uygulanan gozlere yapilan distan muayene so-
nucunda, konjonktival hiperemi, silier enjeksiyon ve alt forniksde fol-
likiler hipertrofinin varhg: tesbit edildi. Polen enjeksiyonu yapilan
gozlerde mukoptrilan bir sekresyonun varlig: ayrica dikkat ¢ekiciydi.

Mikroskopik olarak incelemeye alinan bulbus okuli materyalle-
rin belirgin bir patoloji saptanilmazken, konjonktival materyallerde
sertlesme, hiperemi ve kalinlasma % 0.9 luk NaCl enjeksiyonu yapilan
sag goz konjonktivalarmma gore belirgindi.

Polen enjeksiyonu yapilan gozlerde histopatolojik inceleme sonu-
cunda, konjonktivalarda belirgin lenfoid folliikil olusturacak sekilde
lenfosit ve plazma hiicrelerinden zengin hiicresel infiltrasyon ve ka-
piller proliferasyon izlenmistir (Sekil I,II). Hucresel infiltrasyon epi-
skleral aralikta ve skleral perforan damarlar cevresinde yogunlas-
maktadir. Iris ve silier cisimde belirgin 6dem ve vazodilatasyon tesbit
edilirken, silier cisimde de lenfoplazmositoid hicre infiltrasyonunun
varhig gozlendi (Sekil III, IV).
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Sekil | : Sol konjonktivalarda alinan doku &rneklerinin incelenilmesinde; hemen konjonktiva
ortiicii epitelinin altindan baslayacak sekilde derinlere dogru diffiiz yayihm gosteren lenfosit
ve plazma hiicreierinden zengin infiltrasyon goriilmekte (HE : 40).

Sekil 11 : Konjonktiva doku érnekierinde kapiller proliferasyon ile dilate damarlar cevresindeki
lenfositler ve plazma hiicreleri ayrintili bir sekilde goriilmekte (HE : X 200),
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Sekil 1l : Silier cismin 6dem ve kapiller proliferasyon sonucu siskin bir
hal aldig1 gortilmekte (HE : X 200).

Sekil IV : Korpus siliarede yaygin édemle birlikte yer yer izlenilen tek tiik
lenfosit ve plazma hiicresi dikkati gekmekte (HE : X 100).
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TARTISMA

Subkonjonktival saha kanlanma itibari ile silier cisimle direkt
olarak baglantilidir. Silier cisim de uveal dokunun bir pargasidir. Bi-
lindigi gibi gozlin 6n segmentine kan akimi iki uzun arka silier arter
ve yedi adet on silier arterin olusturdugu irisin bliylik arteriel halkas:
tarafindan saglanmaktadir (19). Irisin biyiik arteriel halkas: silier ci-
simde yerlesimlidir (8). Konjonktival damarlar da anterior silier arter-
lerin dallaridir. Dolayisiyla subkonjonktival saha ile silier cisim kan
akimi acisindan birbirleri ile baglantilidir. Subkonjonktival sahaya
uygulanan polenler kolaylikla retrograt akimla silier cisime ulasabi-
leceklerdir. Polenlerin subkonjonktival sahadan silier cisme ulasabil-
melerinin diger bir yolu da bu iki sahay birbirine direkt olarak bagla-
yan perforan skleral venullerdir (8,19). Ancak tabii sartlarda topikal
yolla intraokiiler dokulara polen ulasimi oldukca glgtir ve direncin
bluytk kismi da kornea epitel hiicreleri tarafindan gosterilmektedir.
Her insanin hayati boyunca kornea epitel defektlerine maruz kaldig
dustnitlurse, allerjenin uveal dokuya transkorneal yolla ulasmasi ih-
timal dahilindedir (21). Biz bu ¢alismada enjekte edilen polenlerin ove-
al dokuya kolayca ulasabilmesi icin subkonjonktival enjeksiyonu ter-
cih ettik.

Anterior non grantlomatéz tiveitlerde histopatolojik bulgu olarak
6n uveal dokuda 6dem, vazodilatasyon ve erken evrede de polimorf
cekirdekli 16kositlerin varhig: bildiriimektedir. Olay daha da ilerleyin-
ce polimorfontikleer hiicrelerin yerini lenfoplazmositer hiicrelerin ala-
cag bildirilmektedir (8). Biz de bu calismamiz sonucunda. polen enjek-
siyonu yapilan sol gozlerde iris ve korpus siliarede belirgin olmak tze-
re 6dem, vazodilatasyon, lenfoplazmositer infiltrasyon saptadik (Re-
sim : III, IV). Sol gozlerde anterior non graniilomatoz Gveiti destekler
bulgular saptanirken, % 0.9 luk NaCl enjeksiyonu uygulanan sag goz-
lerde higbir patoloji tesbit edilmedi.

Subkonjonktival yolla polen uygulanmasi ile meydana gelen an-
terior non granilomatéz uveitin immun patogenezi oldukca karmasik
ve guniimiiz bilgileriyle agiklamas: ise ¢ok daha gugctir. Uveal doku
g6z igerisinde bulunan antijen ve allerjenlere karsi lokal olarak an-
tikor liretme yetenegine sahip bir organdir (23). Bu ozelligi ile lenfoid
bir organ olarak da adlandirilabilir. Antijen ve allerjenlere kars1 mey-
dana gelen bu ilk okiiler enflamasyon esnasinda tiretilen spesifik len-
fositler uveal doku icerisinde kalmakta ve adeta birer hafiza hiicresi
olarak davranabilmektedir (5). Dolayisiyla ayni antijen veya allerjen-
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lerle bir daha karsilastiklarimmda artmis bir immiun cevap meydana
gelmektedir.

Goz, vicudun diger sistemlerinden bagimsiz olarak, kendi basina
bir allerjene hipersensitivite reaksiyonu gosterebilme yetenegine sa-
hip bir organdir ve bu reaksiyonu gosterebilmesi i¢in viicudun genel
immin sisteminin reaksiyona katilmasima ihtiyac¢ yoktur. Nitekim bi-
zim calismamizda da % 0.9 luk NaCl enjeksiyonu yapilan sag gozler-
de herhangi bir histopatolojik dezisiklik ve lveit veya konjonktivite
ait bir klinik bulgu goézlenilmemistir. Bu bulgu da gostermektedir ki,
sistemik hipersensitivite reaksiyonlarindan cok, goz igcinde yer alan
lokal birtakim immunolojik reaksiyonlar tiveit etyolojisinde daha
onemli bir yer tutmaktadir.

Subkonjonktival olarak polen uygulanan deney hayvanlarimin goz-
lerinde klinik olarak alt forniks konjonktivasinda folliktiler hipertrofi,
konjonktival hiperemi, mukoptrilan sekresyon varhig: gézlendi. Kon-
jonktivalarin histopatolojik tetkikinde ise belirgin lenfoid folliikiller
olusturacak sekilde lenfosit ve plazma hicrelerinden zengin htucresel
infiltrasyon ve kapiller proliferasyonlar izlenmistir (Resim : I,II). Bu
bulgular allerjik koékenli oldugu dustintilen ve kronik seyirli bir grup
konjonktivitte gortlen bulgularla uyvmludur. Kronik allerjik kon-
jonktivit olarak da adlandirilabilecek bir grup hastalikta belirgin bul-
gu konjonktivada massif lenfoid hiperplazi olarak tariflenmektedir
(15). Allerjik konjonktivitler saman nezlesi, veneral konjonktivit, ato-
pik konjonktivit seklinde tariflenebilecegi gibi etyolojisi bilinmeyen
bir durum olarak da karsimiza ¢ikabilir. Atopik konjonktivitler ve
zaman nezlesi gibi akut gelisen allerjik konjonktivitierde temel sito-
lojik bulgu konjonktival biopsilerde eozinofil 16kosit-mast hticreleri
hakimiyeti ve goz yasinda serbest eozinofil 16kositler ve polen spesi-
fik IgE antikorlarimin varligidir (12). Dolayisiyla bu reaksiyonlar Tip
I hipersensitivite reaksiyonlaridir ve atopik bireylerde ortaya cik-
maktadir. Ancak bazi allerjik konjonktivit vakalarinda hastalarin po-
lenlere kars: cilt reaksiyonu goéstermedikleri ve serumlarinda polen
spesifik antikor tasimadiklar1 gozlenmektedir (9). Bu tip allerjik va-
kalar kronik allerjik konjonktivit olarak adlandirilmakta ve klinik
ve histopatolojik olarak ana bulgu lenfoid folltuktiler hiperplazi olmak-
tadir. Bu vakalarin géz yaslarinda polenlere spesifik IgG nin arttigina
daha once deginilmistir (2). Goz yasinda IgG nin lokal olarak artmasi
ve serumda herhangibir IgG veya IgE artisi olmamasy gozde sistemik
immun sistemden bagimsiz olarak gelisen ve Tip I den farkh birtakim.
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lokal immunolojik reaksiyonlarin hastaligin etyolojisinde énemli rol
oynayabilecegini desteklemektedir (2,9,15). Deneysel olarak folliikiiler
hipertrofi ile belirginlesen bu tip allerjik konjonktivitier daha o6nce
ovoalbumin uygulamasi ile gelistirilmesine ragmen (15) polenlerle
gerceklestirilen modele literatiirde rastlanilmamistir.

Calisma, polenlerle gerceklestirilen anterior non graniilomatoz
uveit ve kronik seyirli allerjik konjonktivit clusturulmasina ait yapi-
lan ilk deneysel calismadir. Yazarlar galisma ile, bu iki hastalik gru-
bunda polenlerin etyolojik yontinin daha iyi aydinlatilacagima inan-
maktadir. Histopatolojik incelemeye ek olarak alinacak én kamara
sivisi Orneklerinden, LT-B (4) ve PG-E (2) tayini yapilmasi, ¢calismanin
kapsamini, anlamini ve guivenilirligini ylukseltecektir. LT-B (4) poli-
morf cekirdekli Iokositler igin dnemli bir kemotaktik ajandir (10) ve
uveit ile enflamasyon esnasinda akéz humorde arttigr bildirilmekte-
dir (3,16). PG-E (2) ise bir enflamatuar mediator konumundadir ve
iris ile silier cismin enflamatuar hastaliklarimmda akoéz humordeki kon-
santrasyonu yukseltmektedir (11). Prostaglandin sentezinin gercek-
lestigi ana intraockiiler dokular ise iris ve silier cisimdir (13,14). Bu
nedenle ilerde imkanlar elverdigi taktirde konuyu bu y6éni ile de aras-
tirmay1 planlamaktayiz.

OZET

Quercus poleninin % 0.9 luk NaCl icerisindeki steril soliisyonlari
15 er glunlik araliklarla subkonjonktival olarak 2.5 ay stresince deney
kopeklerinin sol gézlerine enjekte edildi. Bu slire sonucunda hayvanin
konjonktivalari ve her 1ki bulbus okuli materyali histopatolojik olarak
incelendi. Anterior non grantilomatoz tiveit ve kronik allerjik konjonk-
tivit bulgular: saptandi.

Anaftar kelimeler : Anterior non grantloz tiveit, Allerjik konjonk-
tivit, Polen, Etyoloji.

SUMMARY

Experimental models of Anterior non granulomatous uveitis and allergic conjonctivitis with
subconjonctival injection of Quercus Pollen in dogs :

We prepared the sterile solution of Quercus Pollen in 0.9 % NaCl
and subconjonctionaly injected it with in an interval of 15 days for
about 2.5 mounths. After 2.5 mounths we examinated the animal’s con-




Subkonjonktival Quercus Poleni Uygulamast ile Deneysel Anterior Non 189

jonctiva and bulbus oculi histopathologyly. Anterior non granuloma-
tous uveitis and chronic allergic conjonctivitis were observed.

Key words : Anterior non granulomatous uveitis allergic conjonc-

tivitis, pollen, aetiology.
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