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Seboreik Blefaritte Immiinolojik Tablo

Systemic Immunological Changes in
Seborrheic Blepharitis

OZET Galismamizda Seboreik blefaritli olgularda sistemik immiinolojik enflamatuar degisikliklerin aragtirnlmas:
planlandi. Seboreik blefariti olan 27 hasta ile blefarit sikayet ve bulgulan: olmayan 24 kontrol vakasimin Schirmer
testi degerleri, fléresein kinlma zaman (FKZ), serum kantitatif C reaktif protein (CRP), Ig M ve Ig E diizeyleri
degerlendirildi. Goz yas: testlerinden Schirmer degerleri; blefarit grubunda ortalama 15.75+5.20 mm, kontrol
grubunda 18.15+3.02 mm olarak lgiilmiistiir. FKZ ise blefarit grubunda 5.02+1.69 saniye; kontrol grubunda
9.90+2.25 saniye olarak saptanmus olup iki grup arasindan géz yas: testleri agisindan anlamh bir fark saptanmigtir
(Schirmer igin p: 0.006, FKZ igin p: 0.000). CRP diizeyleri; blefarit grubunda ortalama 4.73+2.36 mg/L ve kontrol
grubunda 3.13+1.32 mg/L'dir ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamh bulunmustur (p: 0.005). Ig M diizeyleri,
blefarit grubunda 1.31+0.62 g/L, kontrol grubunda 95:+0.27 g/L olup, aradaki fark yine istatistiksel olarak anlamh
saptanmustir (p: 0.01). Ig E diizeyleri agisindan ise iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmamugtir. Seboreik
blefarit hastalarinda sistemik enflamasyona bagh olarak immiinolojik tabloda degisiklikler goriilebilir. Bu
konuda daha fazla immiinolojik géstergenin incelenmesi gerektigi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Blefarit, CRP, Ig M, Ig E, enflamasyon

ABSTRACT The aim of the study is to evaluate the systemic immunological changes in seborrheic blepharitis.
Twenty seven patients with seborrheic blepharitis and 24 patients without blepharitis were evaluated in terms
of Schirmer and fluorescein break -up time (FBUT) scores, serum levels of CRP, Ig M and Ig E. The tear func-
tion tests of the groups were significantly different. Schirmer scores of the blepharitis group and of the control
group were 15.75+5.20 mm and 18.15+3.02 mm respectively (p value: 0.006). FBUT score of the blepharitis
group was 5.02+1.69 seconds and that of the control group was 9.90+2.25 seconds (p: 0.000). Serum levels of
CRP was 4.73+2.36 mg/L in the blepharitis group and it was 3.13+1.32 mg/L in the control group. This was a
statistically significant difference (p: 0.005). Ig M levels were higher in blepharitis group (1.31+0.62 g/L) than
in the control group (0.95+0.27 g/L) This was statistically significant too (p:0.01). Serum levels of Ig E were not
significantly different between the two groups. Seborrheic blepharitis may be associated with subclinical sys-
temic immunologic problems. Detailed immunological tests may be helpful in the evaluation of this pathology.

Key Words: Blepharitis, CRP, Ig M, Ig E, inflammation
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enellikle kapak kenar enflamasyonu, kirpik diplerinde kabuklanma
ve beraberinde kornea ve konjonktiva tutulumu ile seyreden sebo-
reik blefarit, en sik kargilagilan goz hastaliklarindan biridir.! Oftal-
molojide sik karsilagilan problemlerden birisi olmasina ragmen seboreik
blefaritin patogenez ve tedavisinde birgok bilinmeyen bulunmaktadir. Pa-
togenezde enflamatuvar reaksiyonlarin anahtar bir rol oynadig: genel ola-
rak kabul edilen bir gergektir.”® Blefaritte, 6zellikle hiicresel immiinite
yoluyla, kronik okiiler enflamasyon indiiklenmekte, okiiler enflamasyon
ise blefarit ve géz kurulugunu arttirarak durumun kisir bir déngiiye girme-
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sine neden olmaktadir.? Immunolojik enflamatuar
reaksiyon, hem sistemik, hem de lokal etkilegimli
olabilmektedir. Bugiine kadar blefaritin etiyopato-
genezi konusunda yapilan galigmalarda, genellikle
enflamasyonun lokal etkileri iizerinde durulmus,”
4 sistemik enflamasyonun bulgulari yeterince dik-
kate alinmamustir.

Bu calismayla, bu noktaya bir pencere agarak,
seboreik blefaritli hastalarda sistemik enflamasyo-
nu destekleyebilecek kantitatif C reaktif protein
(CRP) ve serum immiinglobulin diizeylerindeki de-
gisiklikleri arastirmay planladik.

B GEREC VE YONTEMLER

Ankara Atatiirk Egitim ve Aragtirma Hastanesi L.
Goz Klinigi'ne gozde yanma, batma ve kizarklik si-
kayetleri ile bagvuran ve seboreik blefarit tanisi alan
27 hasta calismaya dahil edildi. Herhangi bir blefa-
rit sikayeti ve bulgusu olmayan yas ve cinsiyet da-
gilim1 blefarit grubuna uyan 24 birey ile de kontrol
grubu olusturuldu. Blefarit semptomlan olarak: goz-
de yanma, rahatsizlik, yabanci cisim hissi, kaginti,
zaman zaman dumanl;, bulanik gérme ve gozde
yorgunluk hissi, 1518a karg1 duyarlilik ve agin goz
kirpma sikayetleri degerlendirildi. Stafilokok ya da
demodex gibi bir patojene bagh blefariti olan, atopi,
Sjogren Sendromu ya da akne rozasea gibi belirgin
immiin cevabin soz konusu oldugu olgular galigma-
ya alinmadi. Aktif okiiler allerjisi, bagka okiiler has-
talig1, otoimmun hastalif1 bulunan, gebeligi olan;
hormon ya da dermatolojide akne igin kullanilan
izotretinoin gibi blefarite neden olabilecek tedavi-
ler alan; son ii¢ ay igerisinde herhangi bir okiiler
cerrahi geciren ve kontakt lens kullanan hastalar da
caligmaya dahil edilmedi. Olgularn tiimiinde tam
oftalmolojik muayene yapildi.

Anestezisiz Schirmer testinde; Schirmer kagit
seridi (Sno strips, Chavvin, France) alt forniksin dis
1/3’iine yerlestirilerek, 5 dakika sonra 1slanan kism1
milimetrik olarak 6lciildii. Florosein kirllma zamani
(FKZ), hastanin goziine bir damla %10’luk floresein
damlattiktan sonra goz yas1 tabakasinda farkl bolge-
deki bir noktada ilk kuru noktanin ortaya ¢ikmasi
icin gegen siirenin iig kez 6l¢iilmesi ve bu 6lgiimlerin
aritmetik ortalamalarinin alinmastyla bulundu.

Tiim hastalarin kan 6rnekleri alinarak CRP, Ig
M, Ig E diizeyleri tiirbinodinamik yontemle (Nefe-
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lometre BN2, Dade Behring, Almanya) belirlendi.
Istatistiksel olarak Student ¢ testi ile iki grup ara-
sinda Schirmer ve FKZ sonuglari, CRP, Ig M ve Ig
E diizeyleri karsilastirild.

l BULGULAR

Caligmaya 27 blefarit (15 kadin, 12 erkek, ortalama
yas: 45.26+12.83) ve 24 kontrol (11 kadin, 13 er-
kek, ortalama yas: 48.29+8.09 ) hastas1 alind1. Grup-
lar, hastalarin yag (Tablo 1) ve cinsiyet dagilimi
acisindan homojendi.

Iki gruptaki post menopozal bayanlarin oranm
ayniyd (Blefarit grubunda %12, kontrol grubunda
%13).

Schirmer ve FKZ sonuglan blefarit grubunda
(Schirmer: 15.75+5.20 min: 7, max: 28; FKZ:
5.02+1.69, min: 2, max: 8) kontrol grubuna (Schir-
mer: 18.15+3.02, min: 10, max: 25; FKZ: 9.90+2.25
min: 6, max:14) gore istatistiksel olarak kisa saptand1
(Tablo 1) (Schirmer igin p: 0.006, FKZ i¢in p: 0.000).

CRP diizeyleri, blefarit grubunda (4.73+2.36
mg/L, min: 2.98, max: 10.40) kontrol grubuna
(3.13+1.32 mg/L, min: 0.83, max: 7.44) gore yiiksek
saptandi (p: 0.005). Ig M diizeyleri, blefarit grubunda
1.3140.62 g/L (min: 0.19, max: 2.43), kontrol grubun-
da 0.95+0.27 g/L (min: 0.55, max: 1.58) olup, aradaki
fark anlamliyd: (p:0.01). Ig E diizeyleri agisindan iki
grup arasinda fark yoktu (Blefarit grubunda 71.71+68
min: 0.55, max: 320; kontrol grubunda 59.43+55.5,
min: 17.92, max: 277.50) (p:0.60) (Tablo 2).

5 TARTISMA

Giiniimiizde okiiler enflamasyonun, kuru goz’ ve
blefaritte >* énemli bir rolii oldugu belirlenmistir.
Ozellikle blefarit, kronik bir enflamasyon olmasi
nedeniyle gerek goz yas1 bilesenleri iizerinde ve ge-
rekse de enflamasyon iiriinleri iizerinde etkide bu-
lunarak kuru goz tablosunun olusumuna ve kronik
bir siire¢ olarak devamina katkida bulunmakta-
dir.>® Blefaritin erken tanisi ve tedaviye yonelik sa-
galtim énlemlerinin etkin bir sekilde uygulanmas,
kuru goz tedavisinde vazgegilemez bir asama ola-
rak kabul edilmektedir.

Seboreik blefaritte de -birincil 6ncelikle goriil-
memekle beraber- 6nemli bir faktor, meibomian bez
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TABLO 1: Olgularin yas ve goz yasi fonksiyonlari.
Seboreik Blefarit Kontrol
Ort+SD Minimum Maximum Ort+SD Minimum Maximum p degeri
Yas 45.26+12.83 19 67 48.29+8.09 7005 : 68 g
Schirmer (mm) 15.75+5.20 7t 28 18.15+3.02 10 25 0.006*
FKZ (sn) 5.02+1.69 2 8 9.90+2.25 6 14 0.000*
TABLO 2: Olgularin CRP, IgM ve Ig E diizeyleri.
Seboreik Blefarit Kontrol
OrttSD Minimum Maximum Ort+SD Minimum Maximum p degeri
CRP (mg/L) 4.73+2.36 21085, 10.40 3.13+1.32 083 7.44 0.005
IgM 1.31£0.62 0.19 2.43 0.95+0.27 0.55 1.58 0.01
IgE 71.71+68 oS 320 59.43+55.5 17.92 277.50 0.60

disfonksiyonudur. Meibomian bezlerin tikanmasi,
meibum birikimi, inflamasyon ve bakteriyel koloni-
zasyonu arttirir.>> Bakteriyel lipazlar, nonpolar wax
ve sterol esterleri trigliserit ve yag asitlerine (polar
lipidler) gevirerek, normal meibum yapisini degisti-
rirler.® Polar lipidler, gézyas1 akoz tabakasinda ko-
layca difiizyonla miisin tabakaya gecerek, bu
tabakanin hidrofobik hale gelmesine neden olurlar.”
Normal yapisi bozulmusg olan meibumun erime nok-
tas, okiiler yiizey sicakhifinin iistiine ¢ikar,* meibum
donar ve bezleri tikayarak enflamasyonu arttinr. Pa-
toloji bu sekilde kisir bir déngiiye girer.

Go6z ylizeyinde de aktif ve kuvvetli bir immiin
cevap bulunmaktadir. Lokal hiicreler ve serumdan
kaynaklanan ¢esitli peptid ve koruyucu molekiil ai-
leleri goz yiizeyinde gosterilmistir.”

Galismamizda, seboreik blefaritte immiinolojik
cevabin sistemik yoniinii degerlendirmek igin, siste-
mik enflamasyonda 6nemli bir gésterge olan serum
kantitatif C reaktif protein (CRP)® Ig M ve Ig E dii-
zeyleri olgular arasinda kargilastirildi. Pnémokok
bakterilerinin kapsiiliine yapigma yetenegi nede-
niyle bu sekilde adlandirilan CRP, bakteriyel fosfo-
lipidlere baglanarak, fagositlerin bunlari baglamasini
saglar ve kompleman aktivasyonunda rol oynar. En-
feksiyonun akut safhasinda serum seviyeleri yiiksel-
digi icin, bir akut faz reaktanm olarak kabul edilir.’
Ig M, bakterilerin polisakkaridden zengin kapsiille-
rine kars1 baslica gelistirilen antikor olarak komple-
man aktivasyonunda ve bakteriyel fagositozda rol
alirken, immiin cevabin akut safhasinda énemli yer

Turkish Medical Journal 2008, 2

tutar.'” Ig E ise, parazitlerin eozinofiller yoluyla or-
tadan kaldirilmas: ve hipersensitivite reaksiyonla-
rinda rol alan bir antikordur.!® Serum CRP ve Ig M
seviyeleri ile, hastalarda akut bir enflamasyon bul-
gusu arastirdik. Serum Ig E diizeyi ile ise, iilkemiz-
de sik karsilagilabilen muhtemel akut bir paraziter
enfeksiyona gelistirilen immiin cevabin, daha 6nce
gosterildigi gibi," blefaritle iligkisi olup olmadigini
degerlendirmeyi planladik.

Galiygmamizda, CRP diizeyleri blefarit grubun-
da, istatistiksel olarak anlaml bir bigimde yiiksek
bulundu. Klinik olarak, iki grup arasindaki fark,
cok 6nemli gibi goriinmese de, CRP yiiksekliginin
bu patolojideki sistemik enflamatuar cevabi destek-
leyen bir bulgu olabilecegini diisiinebiliriz.

Ig M diizeyleri, blefarit olgularinda anlamh
olarak yliksekti. Ancak hiperimmiinglobulinemi
kabul edilbilecek diizeyde degildi. Ig E diizeyleri
agisindan iki grup arasinda fark yoktu. Cesitli im-
miin yetmezlik tablolar1 ve blefarit birlikteligini
bildiren galigmalar izlenmektedir.’>'* Ornegin se-
lektif immiinoglobulin M eksikligi ile birlikte kro-
nik blefaritin 6nemli bir komplikasyonu olan
salazyon sikliginda artig olabilecegi bildirilmistir'2,
Kronik dermatit ve blefariti olan bir baba ogulda
da anormal nétrofil fonksiyonu, serumda artms Ig
G ve Ig E, bakir diizeyleri saptanmugtir.® Ulseratif
olmayan meibomianitli hastalarda, géz yasinda Ig
A ve Ig G diizeylerinde yiikselme izlenmedigi daha
once bildirilmistir.'" Bizim hastalarimizda izledigi-
miz Ig M ve Ig E yiiksekligi bu patolojideki enfla-
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matuar cevabin sistemik 6zelliklerini yansitabilir.
Ancak daha énce bahsedilen immiin yanitta prob-
lemi olan olgularda'?®® izlendigi sekilde genetik bir
immiinolojik hastaliktan da kaynaklanabilir. Bunu
daha detayli immiinolojik testlerle aydinlatmak
miimkiin olabilir.

Galismamizda, Schirmer ve FKZ degerleri,
kontrol grubundaki olgulara oranla blefaritli olgu-
larda daha kisa bulunmustur. Schirmer I testinde, 5
dakikada 10 mm’nin alt1, akdz goz yas: eksikligi igin
tanisal olarak bildirilirken, bu degerin sensitivite-
sinin yiiksek, spesifisitesinin diisiik oldugu, Smm’in
altinda bir kac 6l¢iimiin testin spesifisitesini arttir-
dig1 belirtilmektedir.’ Seboreik blefarit hastalarin-
da, Schirmer sonuclarimin ¢ok diisiikk olmasi
beklenmeyebilir, ancak tam tersine kuru goz neti-
cesinde gelisen kronik enflamasyona bagh olarak,
gz yas1 salimmi da, bu hastalarda normal diizey-
lerde olmayabilir.® Tabii 10 mm’nin iizerindeki
Schirmer degerlerinin klinik 6neminin olmayabi-
lecegini de akilda tutmak gerekir. Bu tip yiiksek
Schirmer o6l¢iimleri testte kullanilan kagit seridin
irritasyonundan kaynaklanabilir.

Goéz yast film tabakasimin kinlmasinda iki 6nem-
1i faktor rol alabilir: Bu faktorler; gézyas: miisin taba-
kasindaki van derWaals kuvvetlerinin etkisiyle bu

tabakanin instabilitesi ya da bozulmasi ve hidrofilik
miisin tabakanin lipid kontaminasyonu sonucu hid-
rofobik hale gelmesidir.'® FKZ i¢in, 10 sn’nin alt1 ge-
nelde patolojik olarak degerlendirilir.”” Meibomian
bez sekresyonlarninin ve yapisinin, goz kirpma reflek-
sinin bozulmasi ya da okiiler yiizeyin homojen 1slan-
masin1 bozan patolojiler ile FKZ kisalir.'®"

Bu sonuglar, daha énce bildirilen yayinlarla
birlikte degerlendirildiginde,’'! seboreik blefarit
hastalarinda, sistemik immiinolojik bozukluklarin
da altta yatan 6nemli bir problem olabilecegi diisi-
niilebilir. Bunlarin bityiik bir kismi, ¢ok agir sey-
retmeyerek, subklinik bir immiin yetmezlik
tablosu sergileyebilecegi gibi agir bir immiin yet-
mezlikde s6z konusu olabilir. Nitekim Wiskott-Al-
drich sendromunda (egzema ve
enfeksiyonlar ve X’e bagh kalitim gosteren bir im-
miin yetmezlik) kapaklarda egzema ve blefarit, sik
bildirilen g6z bulgular arasindadur.’®

rekiiren

Seboreik blefaritte, s6z konusu olan enflama-
tuvar cevap?® da, bazi immiinolojik degisikliklere
neden olabilir. Immiin yetmezliklerin diger tiple-
rinde géz bulgulan iginde blefaritin ayrica deger-
lendirilmesi ve seboreik blefarit hastalarinda daha
detayli immiinolojik testlerin yapilmasi bu konu-
yu aydinlatabilir.

I KAYNAKLAR
Mothers WD, Shields WJ, Sachdev MS, 8. Du Clos TW. Function of C-reactive protein. state in a father and son with hypercupremia
Petroll WM, Jester JW. Meibomian gland dys- Annals Med 2000;32: 274-278. and decreased intracellular killing. Pediatr
function in chronic blepharitis. Comea 1991, 9 Appas AK, Lichtman AH. Effector Mecha- Dermatol 1983;1:134-42.
10:277-85. nisms of Immune Responses. In: Abbas AK, ~ 14. Seal DV, McGill JI, Jacobs P, Liakos GM,
Stern ME, Gao J, Siemasko KF, Beuerman Lichtman AH, editors. Cellular and Molecular Goulding NJ. Microbial and immunological in-
RW, Pflugfelder SC. The role of the lacrimal Immunology. Philadelphia; Elsevier Saunders vestigations of chronic non-ulcerative ble-
functional unit in the pathophysiology of dry 2005; 294. pharitis and meibomianitis. Br J Ophthalmol
eye. Exp Eye Res 2004; 78: 409-416. 10. Abbas AK, Lichtman AH. Effector Mecha- 1985; 69: 604-11.
Driver PJ, Lemp MA. Meibomian gland dys- nisms of Immune Responses. In: Abbas AK,  15. Bjerrum KB. Test and symptoms in kerato-
function. Survey Ophthalmol. 1996; 40: 343-67. Lichtman AH, editors. Cellular and Molecular conjunctivitis sicca and their correlation. Acta
McCulley JP, Shine WE. Meibomian secre- Immunology. Philadelphia; Elsevier Saunders Ophthalmol Scand 1996; 74: 436-41.
tions in chronic blepharitis. Adv Exp Med Biol. 2005; 204-205. 16. Hecht KA, Straus H, Denny M. Normal physi-
1998; 438: 319-326. 11. Schopf L, Luccioli S, Bundoc V, Justice P, ology of the ocular surface. In: Hecht KA,
Zengin N, Tol H, Giindiiz K, Okudan S, Balevi Chan CC, Wetzel BJ, Norris HH, Urban JF Jr, Straus H, Denny M, Taylor F, Garrett M, eds.
S, Endogru H. Meibomian gland dysfunction Keane-Myers A. Differential modulation of al- External Disease and Cornea. American
and tear film abnormalities in rosacea. Cornea lergic eye disease by chronic and acute as- Academy of Ophthalmology, San Francisco,
1995; 14: 144-146. caris infection. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2001. p.56-7.
Shine WE, Silvany R, Mc Culley JP. Relation 2005;46:2772-80. 17. Mackie IA, Seal DV. Confimatory tests for the
of cholesterol stimulated Staphylococcus au- ~ 12. Kiratl HK, Akar Y. Multiple recurrent hordeola dry eye of Sjogren's syndrome. Scand J
reus growth to chronic blepharitis. Invest Oph- associated with selective IgM deficiency.J Rheumatol Suppl. 1986;61:220-3.
thalmol Vis Sci. 1993; 34: 2291-2296. AAPOS. 2001; 5: 60-1. 18. Guss RB, McCulley JP. Abnormal immune re-
McDermott AM. Defensins and other antimi- ~ 13. Wheeland RG, Thurmond RD, Gilmore WA, sponses in the ocular presentation of Wiskott-

crobial peptides at the ocular surface. Ocul
Surf. 2004;2:229-47.

Blackstock R. Chronic blepharitis and pyo-
derma of the scalp: an immune deficiency

\

AR—-

| VO

Aldrich syndrome. Ann Ophthalmol 1982;
14:1058-60.

Turkish Medical Journal 2008, 2



