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Retina Vaskiiler ve Optik Disk Tutulumlu idyopatik 
Arka Uveit Olgularmda interferon Alfa-2a Tedavisi 

Uzeyir Erdem (* ), Fatih r;aktr Giindogan (** ), Salih Altun (***),A. Hakan Durukan (* ), 
M. Zeki Bayraktar(****) 

OZET 
Ama~: Etyolojisi belirlenemeyen, optik sinir ve retina vasktiler sistemini tutan arka iiveit 

olgulannda interferon alfa-2a tedavisinin etkinligini ara§tmnak. 
Gere~ ve Yiintem: Gtilhane Askeri Tip Fakiiltesi Goz Hastahklan Kliniginde 1998-2004 

yi!1an arasmda retina vasktiler ve optik disk tutulumu giisteren arka iiveit tamst konulan ve in­
terferon alfa-2a i!e tedavi edilmi§ o1an 43 hasta retrospektif olarak 9ah§ma kapsamma a1mdi. 
<;ah§maya konvansiyonel immiinosupresif ila91ara (sik1osporin A, azothiyoprin) ragmen rekiir­
rens1er1e seyreden ya da el) az 1mg/kg prednizolon ahp doz 30 mg'm altma dii§iirtildiiglinde 
hastahgm a1evlendigi hasta1ar dahil edi1mi§tir. 

Bulgular: Orta1ama takip siiresi 23.21 ± 7.59 ay idi. Bu sUre i9erisinde yi!da orta1ama 0.63 
± 0.44 rekiirrens gortildti. Gotme keskin1igi seviyesi tedavi sonucunda ortalama 0.42 ± 0.15 srra 
artt§ gosterdi. Tedavi sonrasmda hastalann %65'inde tam remisyon, %25'nde ise kismi remis­
yon saptand1. En stk gorii!en yan etkiler grip benzeri sendrom, enjeksiyon yerinde kizankhk ve 
artralji idi. 

Sonu~: Bu sonu9larla interferon alfa-2a tedavisinin bu grup hastalarda alternatif bir tedavi 
yontemi olu§turabilecegi kanaatine vanld1. 

Anahtar Kelimeler: interferon alfa-2a, arka tiveit 

SUMMARY 
Interferon Alpha Treatment for Idiopathic Posterior Uveitis with Retinal Vascular 
and Optic Disc Involvement 
Aim: Investigation of effectivity of interferon alpha-2a therapy on idiopathic posterior uve­

itis with retina vascular and optic disc involvement. 
Material and method: We have retrospectively studied the results of interferon alpha-2a 

treatment in posterior uveitic 43 patients with optic dis~ and retina vascular system involvement 
at the Ophthalmology Clinics in Gulhane Military Medical Faculty between the years of I 998-
2004. Only the cases resistant to conventional immunosuppressive therapy (cyclosporine, azot­
hioprin) and/or cases who were treated with prednizolon treatment of 1mg/kg dose and unsuc­
cesfu1 under the dose of 30 mg were included in the study. 
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Results: Mean follow up time was 23.21±7.59 months. The recurrence rate was 0.63±0.44 
yearly, in this period. At the end of the treatment, mean visual acuity of patients has increased 
0.42±0.15 snellen line. At the end of the treatment, 65% of patients were in complete remission 
and 25% in partial remission. Flu-like syndrom, erythema and arhralgia were mostly seen side 
effects. 

Conclusion: It has been concluded with these results that interferon alpha-2a therapy may 
be an alternative treatment for idiopathic posterior uveitis with optic disc and retina vascular 
system involvement. 
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GiRiS 

Arka tiveitler retina ve/veya karoidi tutan aktiler 
enflamasyanlar alarak tammlanan bir grup hastahgt ta~ 
mmlamaktadtr. Bu enflamasyana vitreus da kattlabilir 
ve vitreusta ve/veya arka vitreus ytiztinde enflamatuvar 
hticreler gortilebilir. Ba§hca semptomlar U(OU§an tanecik­
ler gOrme, gOrmenin azalmasi, metamarfapsi ve skotom­
Jardrr. Bir grup enfeksiyoz ve enfeksiyoz olmayan hasta­
hk arka tiveite neden olabilir. Enfeksiyoz olmayan ne­
denler muhtemelen immtinolojik ya da alerjik kokenli 
bir grup hastahk (Beh('et hastahgr, sarkoidoz, sistemik 
lupus eritematozus, paliarteritis nodaza, wegener granu­
lomatazis vb) ile endaftalmi ve ttimOrler gibi durumlar 
olabilir (!). 

Beh('et tiveiti tilkemizde goz kliniklerinin onde ge­
len sorunlanndandrr. Ulkemizin de i9erisinde bulundugu 
Beh(Oel ku§agr tilkelerinde, Beh(Oel hastahgmm tedavi­
sinde pek 90k tedavi protokolU ara§tmlmr§ ve bunlann 
ba§anlan hakkmda 9e§itli raporlar dtizenlenmi§tir. Beh-
9et hastahgmm tedavisinin tarihi incelendiginde immti­
nosupressifler ve steroidlerin btiylik bir yer kapladrgr 
giirtilmektedir (2). Steroidler Beh('et hastahgma bagh 
tiveitlerin baskllanmasmda halen en bliytik silah olmakla 
birlikte rekiirrensleri Onleyememesi ve her ataktan sanra 
remisyonu saglamak i9in daha ytiksek doza ihtiya(' du­
yulmasr nedeniyle ideal bir ila9 olmaktan uzaktrr. Hasta­
hgm etyapatogenezinde ataimmtinitenin rol aynad1g1 ve 
Ozellikle T lenfasitlerinin etyapatogeneze kan§ttgmm 
belirlenmesi (3-4) yeni tedavi se('eneklerinin ortaya (Olk­
masma neden olmu§tur. Bunun sonucunda Oncelikle bu 
hiicreler iizerinde etkili bir immiinasiipresif- ajan alan 
si.klosporinler yaygm kullamm alam bulmu§lardrr. Daha 
sallri immiinomadtilatOr bir ajan alan interferonlann 
kullammr gtindeme gelmi§tir. Daha once pek ('Ok hasta­
hgm tedavisinde yararlan tesbit edilmi§_alan interferon 
alfa-2a'nm (INFa-2a) arka segment tutulumu gosteren 
Beh(Oel hastalannm tedavisinde de ba§anh sonu('lar ver­
diklerine dair son zamanlarda pek 90k makale yaymlan­
ffil§trr (5-1 0). Ancak hangi olgulara Beh9et hastahgr ta­
nrsr koyulabilecegi konusunda kesin bir laboratuvar 
yOnteminin bulunmayt§l sorun te§kil etmektedir. (::ogu 

hastada romatoloji, dermatoloji ve kardiyovasktiler kli­
niklerinin yardrmr ile ancak tam konulabilmektedir (2. 
11-14). Pratikte bir grup arka tiveit bir 90k klinisyence 
sistemik tutulumu almayan ya da hentiz artaya 91kma­
ffil§ oktiler Beh9et hastahgr o1arak tammlanmaktadrr. 

Bu 9ah§mada k1inik muayene ve 1aboratuvar tetkik­
leri ile Beh9et hastahg1 tamst kayulamayan ve fundas­
kopi ve fundus floresein anjiorafi (FFA) i1e retina vas­
ktiler sisteminin Ve aptik diskin tutuldugu arka tiveitli 
hastalarda INFci-2a tedavisinin etkinligi ve emniyeti 
ara§tlnlmt§tlr. 

GERE<;veYONTEM 

<;ah§ma §ekli ve hastalar 

C,:ah§ma Gtilhane Askeri. Trp Faktiltesi Goz Hasta­
lrklan Kliniginde ger(Oekle§tirilmi§tir. Ocak 1998 ile 
Agustos 2004 tarihleri arasmda takip edi1en hastalar ara­
smdan retraspektif olarak yaptlmi§tlr. Arka tiveit tams1 
alanhasta dosyalan tarand1. Bu hastalar iyerisinden a§a­
gtdaki kriterleri ta§Iyan hastalar 9ah§ma kapsamma alm­
dr. 

I. Optik disk ve retina vasktiler sisteminin tutulmast 
ve fakat iiveit etyolojik ara§trrmalan (EBV, CMV, Ru­
bella, Rubeola, Toksolazmozis, Toksokaryazis, sifiliz ve 
ttiberktilaz i9in serolojik testier, antintikleer antikor titre­
Jeri, paterji testi) ile spesifik bir hastalrk tamsr konula­
mamasi. Optik diskte Odem, hiperemi ve neovasktilari­
zasyon ile retina vasktiler yaprlannda krhflanma, 
FFA'da vaskiiler srzmtr ve okliizyon bulgulanndan biri 
ya da birka9mm bulunmas1 ile aptik sinir ve retina vas­
ktiler tutulum olduguna karar veri1di. C,:ah§maya alman 
o1gular yazarlarca 'inkomplet Beh9et' olarak tammlam­
yor o1sa da sistemik tam kriterleri kar§rlanmadrgmdan 
Beh('et hastahgr tamsr konu1amayan olgulardrr. 

II. Romatoloji, dermatoloji ve kardiyoloji klinikleri 
ile konstiltasyon yaprlmr§ olmasr 

III. En azmdan bir kanvansiyonel immiinosupresif 
medikasyona (siklosporin A, azothiyoprin) ragmen re-
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ktirrenslerle seyretmesi veya en az I mg/kg dozla pred­
nizolon ba§lamp doz 30 mg'm altma dti§tirlildtigtinde 
hastahgm alevlenmesi 

IV. Tedavisinde sistemik INFa-2a kullamlrnr§ ol­
masr 

V. Tedavi sliresince en gee; 3 ayda bir tam kan tetki­
kinin yapllmr§ olmasr 

VI. Tedavi siiresi boyunca en az 1 kez psikiyatri 
konstiltasyonunun almml§ olmas1 

VII. En az 6 ay stire ile takip edilmi§ olmasr ve en 
geq 2 ay aralrklarla kontrol muayenesinin yaprlmasr 

<;ah§rnadan qrkanlma kriterleri ise §Unlardrr. 

I. Gebelik 

II. Metabolik, psikiyatrik veya malign bir bastahgm 
varhg1 

Hasta bulgulanmn kaydedilmesi iqin bir 'tiveit basta 
takip formu' bazrrlandr. Bu forma bastamn ya§I, cinsiye­
ti, ilk g6rme keskinligi, takip muayenelerindeki g6rme 
keskinlikleri, reklirrensleri ·ile tedavi esnasmda ortaya ~a­
kan yan etkiler kaydedildi. 

Tedavi protokolii 

Hastalara once I mg/kg gtinltik dozla oral prednizo­
lon tedavisi ba§landr Prednizolon gtinltik 0.25 mg/kg do­
za indirilince baftada 3 defa 4.5xJ06 tinite/gtin dozla cilt 
altr INFa-2a tedavisi uygulanmasma ge9ildi. 2 aylrk 
kontroller esnasmda tam remisyona girenlerde alt1 aylrk 
ilaq kullammr sana erdikten sonra kontrol periyodu altr 
aya vrkanldJ. Krsrni remisyona girmi§ alan hastalarda 

ise 6.aydan soma haftada bir 4.5xi06 unite INFa-2a uy­
gulanmasma ge9ildi (Tabla 1). INFa-2a tedavisi esna­
smda ortaya 91kacak iyile§menin bu ilaca bagh oldugu­
nun anla§tlmasi ic;in immtinosupresif tedavinin sonlan­
mt§ olmas1 gerekliligi ve tedavi ba§langiCmda prednizo­
lon kullamhyorsa dozun en fazla I 0 mg/gtin olmasr §artr 
arand1. 

Tedaviye cevap kriterleri 

Hastalarm tedaviye cevaplan tam remisyon (ttim 
semptomlann ve bulgulann kaybolmasr), krsmi remis­
yon (lezyon btiytikliigtinde, §iddetinde ya da sayrsmda 
% 50'den fazla azalma olmasr), duragan hastahk (lez­
yon biiytikltigtinde, §iddetinde ya da sayrsmda% 50' den 
az azalma olmast) ve ilerleyici hastahk (semptomlann 
agrrla§masr ve/veya bahsedilen degi§ikliklerin daha faz­
la k6ttile§mesi) olarak degerlendirildi. 

BULGULAR 

Demografik ozellikler 

Arka tiveit tamS! alan 156 hastadan vah§maya aim­
rna kriterlerini ta§ryan 43 basta degerlendirildi. Ortalama 
ya§ 31.4 ± 7.6 (20-43), kadm/erkek oram 1/1.43 ve orta­
lama takip stiresi 23.21 ± 7.59 (6-81) ay idi. 

Remisyon ve rekiirrensler 

Takip stiresi iqerisinde 28 hastada (%65) tam re­
misyon ortaya qrktr. II hastada (%25) krsmi remisyon 
ve 6 bastada en az I en qok 5 rektirrens saptand1. 3 has­
tada 4'tin tizerinde (4 ya da 5) rektirrens ortaya qrkt1. Bu 

Tablo 1. Steroid ve inte1jeron alfa-2a tedavi protokolii 

Tedavi haftas1 Tedavi protokolii 

I. hafta 1 mg!kg prednizolon, po 

2. hafta 0.75 mg/kg prednizolon, po 

3. hafta 0.50 mg/kg prednizolon, po 

4. hafta 0.25 fig/kg prednizolon po+ 
Haftada 3 gUn 4.5x1Q6 Unite INFa-2a, SC 

3. ay GUn U§lfl 10 mg predmzolon po+ haftada 3 gtin 4.5x106 Unite INfu-2a, SC. 
Top! am 180 milyon tinitede biraktlacak 

Takip eden 3-6 aylrk d5nemde Haftada 1 gUn INFa-2a 4.5xi()6 Unite 

Yeni atak geli§tiginde Prednizolon protokolu ve interferon protokolli yenidcn uygulanacakttr. 

po: peroral, SC: subkiitan 
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hastalarda 6 ay slireyle haftada 3 defa INFa-2a uygula­
masma devam edildi. Bu Uc; olgu dt§mda reki.irrens 
gOsterenlerde tedavi §emasi ba§tan ba§lanarak aynen 
uygulandt. 

2 hastada (%5) tedavi stiresince duragan hastaltk 
saptandt. 2 hastacla (%5) ise ilerleyici hastahk saptandt. 
TUm hastalar birlikte degerlendirildiginde top lam reklir­
rens say1st 18 ve ortalama reklirrens saytst 0.41 ± 0.12 
idi. Ytlda g6rtilen ortalama rektirrens saytst ise 0.63 ± 
0.44 idi. 

Giirme keskinlikleri 

Ba§langtc; g6rme keskinJigi en dU§lik olguda I§tk 
hissi, en yiiksek olguda tam seviyesinde olup ortalama 
0.32 ± 0.19 seviyesincie idi. Teciavi siiresi sonunda 19 
gOzde hie; gOrme arti§I saglanamacii. Yecii gOzde ise 9 
snellen strast artt§ ile en btiyi.ik arti§ gen;ekle§ti. Ortala­
ma gOnne keskinligi tedavi sonucunda 0.78 ± 0.13 olup 
teciavi ba§langtcma gOre ortalama 0.42 ± 0.15 s1ra arh§ 
gOsterdi. Hastaii!b progresyon g6steren 1 hastanm ba§­
langtc; g6rme keskinligi 0.4 ve sonuc; gOnne keskinligi 
ise 0.2 idi. 

Hasta!arda tedaviye cevap genellikle 2.haftanm so­
nunda almmaya ba§landl. Bu sUre son uncia gOrme kes­
kinlikleri ortalama 0.18±0.13 snellen strast artt§ gOster­
di. ~ekilcie sol gOzcie maktila Odemi alan ve interferon 
tedavisi sonrasmda 5. aycia maki.ila Odemi kaybolan, 
gOrme keskinligi 0.1 'den 0.9'a c;tkan bir hastanm FFA's1 
gOn'ilmektedir. 

Yan etkiler 

En stk gOrUlen yan etkiler 35 hastada grip benzeri 
sendrom, 34 hastacia artralji, 8 hastada lOkopeni, 5 basta­
cia i§tah kayb1, 4 hastada depresyon, 3 hastada alopesi 

idi. Alopesi ortaya qtkan 1 kadm hasta tedaviyi kendi is­
tegi ile btraktt. Depresyon tamst konan 3 hastada cloz 
azalttlcit ve 2'sinde iyile§me saptandr. Bir hastada ise 
amitriptilin tedavisi uygulandt. 4 hastacia karaciger en­
zimlerinde (SOOT, SGPT) ylikselme saptandt. Tlim has­
talarda enjeksiyon b61gesinde ktzankhk ve yine ti.im 
hastalarcia ate§ ortaya c;Iktt. 2 hastada fibromiyalji ta!1ISI 
konuldu. Bu hastalar doz azalttlmast ile tamamen iyi­
le§tiler. 

TARTISMA 

Beh~et hastahgi tamst oral aftOz lezyonlar, deri lez­
yonlan, gOz lezyonlan ve genitallezyonlarm baz1lan ya 
cia tamammm varligma dayanmaktad1r. Komplet Behc;et 
hastailgmda bu bulgulann tamamt mevcuttur; inkomplet 
tipte ya li~ sistem tutulumu ya cia gOz tutulumu ile bir­
likte farklt bir sistem tutulumu gerekmektedir. ~Upheli 
Behc;et grubuna ise gOz tutulumu haricinde iki sistem tu­
tulumu alan olgular ginnektedir. Sadece bir sistem tutu­
lumu oldugunda muhtemel Beh~et hastahgmdan bahse­
dilebilir. Bizim ~ah§mamtza ald1gnmz olgulann tamamt 
bu smtfland1rma c;erc;evesincie muhtemel Behc;et hastah­
gt olarak da degerlendirilebi!ir (I). 

Klinik muayene ve laboratuvar bulgulan sonucunda 
spesifik bir hastallk tamst konulamayan ve daha Once 
uygulanan immlinosupresif ve/yeya precinizon tedavisi­
ne ciirenyli alan ve optik sinir ve retina vaski.iler sistem 
tutulumlu arka tiveit olgulannda INFa-2a tedavisi c;ah§­
mamtzda olduk~a iyi sonuylar vermi§tir. Takip sUresi 
sonunda hastalann %65'incie tam remisyon, %25'inde 
kismi remisyon ortaya ytkl11I§, gOrme keskinligi tedavi 
si.iresi sonrasmda 0.42 ± 0.15 snellen s1ras1 arti§ gOster­
mi§tir. En az kismi remisyonu ifade eden tedaviye cevap 
stiresi ise 2 hafta kadar kisa stirmli§ti.ir . 

. ~·ekil. nir l!tl.\flfll/11 tccluri /Jncni I so/) \'C tee/uri sonra.HIIa aitJimdusjfi;r('sa/1 anjiop,ranu 
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Tablo 2. INFa-2a tedavisinde ortaya q1kan yan etki profilleri 
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Zouboulis 10 6 3 2 

Azizierli I8 I7 3 

Georgiou I2 II 9 

O'Duffy 10 IO 10 2 

Wechsler 7 7 

Aipsoy 23 I8 I I 

KOtter 50 50 20 I2 

Erdem 43 35 8 5 3 
-- -

Elde edilen sonuqlar.ba§anli olup Behqet ilveitli 
olgularda interferon kullannnmm olumlu sonw;lanm 
bildiren ara§ttrmalarm sonw;lan ile uyum i9erisindedir 
(5-10). Bu sonuq steroid kullannmna ragmen nilksler 
g6steren retina vaskiiler sistem ve optik disk tutulumlu 
arka ilveit olgulannda sistemik Behqet hastahg1 bulgula­
n bulunmamasma ragmen Behqet hastaligi protokol­
lerinin uygulanabilecegini ve immtinomodtilatOr alan 
INFa-2a ile ba§anl! sonuqlar ahnabilecegini giistermek­
tedir. 

Literattirde-Behcet hastahgmm tedavisinde kullam­
lan INFa-2a dozlan farkhhklar arzetmektedir. Ancak 
yilksek dozlarda (8) ve daha uzun silreli tedavilerde elde 
edilen ba§an oranlan daha yilksektir (15). Behqet hasta­
hgi ile i1gili bu qah§malara kiyasla kullandigimiz doz 
miktan dil§ilktilr. Bu nedenle daha yilksek INFa-2a doz­
lannda elde edilecek tam remisyon ve ktsmi remisyon 
oranlanmn da daha fazla olacagm1 dti§Untiyomz. Bunun­
la birlikte yan etkiler oldukqa s1k giirillmil§tilr. Ancak 
yan etkilerin hemen tamam1 doz bag1mhdir ve ila:y doiu 
azaltilmca ortadan kalkmaktad1r. Ortaya 91kan yan etki 
profilinin literatilrde INFa-2a'mn Behqet hastahgmda 
kullanlffii sonrasmda bildirilen yan etki profili ile ben­
zerdir (Tabla 2). INFa-2a tedavisi esnasmda ortaya qi­
kan bir otoimmiin fenomen tammlanmt§hr. Bu fenomen 
iizellikle kronik Hepatit C ve hematolojik maligniteler 
nedeniyle INFa-2a tedavisi goren hastalarda giirillmil~­
ttir. Bu hastalarda en s1k olarak antitiroid antikorlan ve 
antinlikleer antikorlar ortaya yikmi§tir (17). Ozellikle 
konnektif doku hastahklannda giirU!en fibromiyaljinin 

~ 
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bu fenomenle ili§kili olabilecegi vurgulanmi§tlr. Bizim 
iki hastam1zda fibromiyalji ortaya yikmi§tir. Ancak bu 
hastalann otoantikor profilleri_incelenmemi§tir. 

INFa-2a'nm baz1 qah§malarda ve olgu sunumlann­
da belirtildigi §ekliyle immilnosupresiflerle birlikte kul­
lammi tarti§mali bir konudur. immtinolojik bakt§ ayism­
dan degerlendirildiginde immiinosupresiflerin INFa-
2a'mn etkisini antagonize edebilecegi unutulmamalidtr 
(16). 

INF a-2a antiviral, antiproliferatif ve immtinomodu­
latOr etkilere sahiptir. immunomodtilasyon etkisini bir­
kaq mekanizma ile gerqekle~lirmektedir. Lenfoid hilcre­
lerinin HLA-1 antijen olu§turma htztm veT hticre ve 
dogal Oldtirticti hiicrelerinin sitotoksisite yeteneklerini 
artrrmaktadtr. Antijenik uyanlara T hiicre yamtmt Th I 
yOniine kanalize etmektedir. Aynca y8 T hiicrelerinin 
proliferasyonunu engellemektedir. INFa-2a vaskillit 
olu§umu ilzerinde dogrudan engelleyici etki yapacak ~e­
kilde T hiicr-elerinin endotel hticrelerine yapi§mastm da 
engellemektedir (16, 17). 

INFa-2a spesifik bir tam konulamayan ve optik si­
nir ve retina vaskiiler sistemini tutan arka Uveitli hasta­
larda etkili bir tedavi seqenegi olabilir. INFa-2a'nm etki­
si bu grup hastalarda htzla ba§lamaktadtr ve tam remis­
yon potansiyeli yilksektir (%65). INFa-2a'mn bu hasta­
larda yerinin tam olarak ortaya konmast ve immiinosup­
resif ilac;Iar kar§ISmda yerinin saptanmast iyin randomi­
ze, kontrollil, prospektif qah§malara ihtiyaq vard1r. 
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I 
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I 

I 
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