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OZET

Amac: Eksudatif tipte yasa baglh makula dejeneresanst (YBMD) ile serum antioksidan di-
zeyleri ve aterosklerotik risk faktorleri arasindaki iliskiyi arastirmak.

Metod: Calismaya, eksiidatif YBMD tanili 25 hasta dahil edildi. Kontrol grubu, refraksi-
yon muayenesi i¢in bagvuran 25 poliklinik hastasi ile olusturuldu. Tiim hastalardan, kan antiok-
sidan degerleri, lipid ve kolesterol diizeylerini tayin etmek i¢in, antekiibital vendz kan 6rnegi

alindi. Alinan érneklerde antioksidan vitamin ve elementler olan E, C ve A vitamini, B-karoten,
¢inko, glutatyon peroksidaz, siiperoksid dismutaz (SOD), katalaz ile antioksidanlarin total dii-
zeyleri hakkinda bilgi veren total antioksidan kapasite olgiildii. Aterosklerotik risk faktorlerin-
den lipid profili i¢in kolesterol, trgliserid, HDL ve LDL diizeyleri belirlendi, sigara ve hipertan-
siyon ile ilgili anamnez alindu. Istatistik yontemi olarak student-t testi ve Odds orani kullanildi.

Bulgular: Hasta grubu 13 erkek ve 12 kadindan, kontrol grubu ise 9 erkek ve 16 kadindan
olugmaktaydi. Hasta grubunun yaslar1 53-86 (ort. 72.2+6.9) arasinda degisirken, kontrol grubu-
nun yaslar1 61-81 (70.18%6.0) arsinda idi. Biyokimyasal parametrelerden glutatyon peroksidaz
diizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel acidan anlamli olarak daha diisiik
diizeylerde bulundu (p=0.01). C vitamini diizeyleri ise hasta grubunda kontrol grubuna gore is-
tatistiksel olarak anlamli bir sekilde yiiksek bulundu (p=0.001). Bunlarin disinda, iki grubun E

vitamini, A vitamini, (3-karoten, ¢inko, SOD, katalaz, total antioksidan kapasitesi, kolesterol,
trigliserid, HDL ve LDL oranlar1 arasindaki fark, istatistiksel agidan anlamli degildi. Sigara kul-
lanimi ve hipertansiyon agisindan kontrol grubu ile eksiidatif YBMD arasinda istatistiksel agi-
dan anlaml bir fark yoktu.

Sonug¢: Calismamizda, eksiidatif YBMD'da, yalnizca antioksidan enzim olan glutatyon pe-
roksidazm kan diizeyinde diigiiklitk saptanabilmistir. Deneysel ¢aligmalar disinda, doku antiok-
sidan diizeylerinin tayini kisith olarak yapilabildigi i¢in, antioksidanlarin kan degerleri gdz onii-
ne alinarak degerlendirme yapilabilmektedir. Bu durumda 6l¢iim ve analiz metodlarinin farkls-
liklari, hastalarin beslenme ve wrksal 6zellikleri nedeniyle ¢ok farkli sonuclar elde edilebilmek-
tedir. Buna ragmen, yasa bagli makula dejeneresansinin patogenezi diisiiniildiigiinde, antioksi-
dan diizeyleri ile arasinda yakin bir iligki olmasi gerektigini disiinmekteyiz. Ayrica aralarinda
iligki saptanamamasina ragmen, sebep olduklar histopatolojik bulgularin benzerligi goz dniine
alinirsa, YBMD'l1 hastalarda aterosklerotik risk faktorlerinin miimkiin oldugu kadar elimine
edilmesi gerektigi kanisindayiz.
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SUMMARY

Antioxidant Index and Lipid Profile Evaluation in Exudative Age-Related Macular
Degeneration

Aim: To evaluate the relation between blood antioxidant levels, atherosclerotic risk factors
and exudative age-related macular degeneration (ARMD).

Methods: Twenty-five patients of exudative ARMD were included in the study. As a control
group, 25 patients presented to the policlinics for the examination of refraction were also evalua-
ted. Antecubital venous blood samples were taken in all patients to investigate blood total antio-

xidant capacity and serum profile. Vitamin E, C and A, B-caroten, zinc, glutathione peroxidase,
superoxide dismutase and catalase which are known as antioxidants and total antioxidant capa-
city which is a predictor of total antioxidant level were evaluated. The lipid profile including
cholesterol, triglyseride, HDL and LDL-cholesterol levels were also investigated to evaluate at-
herosclerotic risk factors. All of the data in the ARMD and control groups were compared statis-
tically using the student-t test and Odds ratio.

Results: The ARMD group included 13 males and 12 females, and the control group 9 ma-
les and 16 females. The ARMD group ranged between 53 and 86 years (mean 72.2+6.9) and the
control group between 61 and 81 years (mean 70.1816.0). The level of glutathione peroxidase
was lower in the ARMD group than in the control group (p=0.01). The level of vitamin C was
higher in the ARMD group than in the control group (p=0.001). The difference between the le-

vels of vitamin E and A, B-caroten, zinc, SOD, catalase, total antioxidant capacity, cholesterol,
triglyserides, HDL and LDL-cholesterol was not statistically significant between the two groups.
No statistically significant difference was observed between control and patient groups concer-
ning smoking and hypertension.

Conclusion: The glutathione peroxidase was the only antioxidant to have significantly lower
blood activity in the exudative ARMD group in our study. Only the blood levels of the antioxi-
dants can be evaluated because of the difficulty in working with the tissue antioxidants except in
the experimental studies. Different results can be obtained due to the measurement and analysis
methods, nutritional and racial diversity. However, we think that a close relation must be found
between antioxidant levels and ARMD regarding the pathogenesis of the disease. In addition, alt-
hough we could not find any relation, we think that the atherosclerotic risk factors must be elimi-
nated in patients with ARMD considering the same histopathologic findings that they cause.

Key Words: Antioxidants, atherosclerosis, exudative age-related macular degeneration.

Yasa bagli makula dejeneresanst (YBMD) bruch
membrani, koriokapillaris ve pigment epitelini tutan
progresif, dejeneratif, bilateral bir hastaliktir (1-4).
YBMD'nin tiim popiilasyonda goriilme orani1 %1.70lup
(5), gliniimiizde ortalama yagam siiresinin belirgin sekil-
de artig gosterdii ozellikle geligmis bati iilkelerinde 65
yas istii niifusta olusan legal korliiklerin en sik nedeni
haline gelmistir (1-3, 6).

YBMD hastalarinin %75'ini retina pigment epiteli
(RPE), koriokapillaris ve dig retinal atrofi ile seyreden
‘kuru tip YBMD', kalan %25 hastay1 ise eksudatif tipte
YBMD olusturmaktadir. YBMD hastalarinin yaklagik
%10-15'inde ileri diizeyde gorme kaybi meydana gel-
mekte olup, bu hastalarin yaklasik %75-80'ini, ge¢ do-
nemlerinde hemorajinin eslik ettigi, koroidal neovaskii-

larizasyon (KNV), eksudatif retina dekolmani, ser6z ve-
ya hemorajik pigment epiteli dekolmani1 (PED), diski-
form skatrizasyon, retinal atrofi ile seyreden eksudatif
tipte YBMD olusturmaktadir (7).

YBMD'da altta yatan etiyopatolojinin heniiz belirle-
nememis olmasi, su ana kadar etkin bir tedavi yontemi
gelistirilememesine neden olmaktadir. Bu yilizden
YBMD olusumuna ortam hazirlayabilecek olasi sistemik
faktorlerin belirlenmesi, buna karst koyan savunma me-
kanizmalariin aktiflenmesi ve hastalifin en azindan
progresyonunu yavaglatmak agisindan nem tasimakta-
dir.

Yasla yakindan ilgili olarak gelisen bircok hastalik-
ta oldugu gibi YBMD patogenezinde de bir tiir oksidatif
hasarin sorumlu olabilecegi diisiiniilmektedir. Yani oksi-




280 Tansu Erakgiin, Serhad Nalgaci, Jale Mentes, Dilek (Ozmen, Nevbahar Turgan, Cezmi Akkin

datif strese karst etkinligi azalmis antioksidan mekaniz-
malar nedeniyle YBMD'nin meydana gelebilecegi 6ne
stiriilmektedir. Bu nedenle antioksidan maddeler ve me-
kanizmalar ile bunlarin tedavide kullanimlar1 epidemi-
yolojik ve klinik pek¢ok ¢alismaya konu olmaktadir. Bu
yiizden biz de YBMD olugsumunda risk tegkil ettigi dii-
stiniilen oksidatif stresin hastalifin etiyolojisindeki yeri-
ni aragtirmak amaciyla, koruyucu etkinlige sahip oldugu
One siiriilen kan antioksidan diizeyleri ile eksudatif
YBMD arasindaki iligkiyi ortaya koymaya caligtik.

MATERYAL ve METOD

Hasta grubunu olusturabilmek i¢in klinigimizin Re-
tina birimi arsivi tarandi. Klinik ve anjiografik olarak bir
veya her iki goziinde eksudatif tipte YBMD tanis1 almig
olan hastalar ¢agrildi. Caligmaya KNV'a neden olabile-
cek okiiler histoplazmozis, dejeneratif miyopi, travmatik
koroidal riiptiir v.b gibi patolojileri olan hastalar dahil
edilmedi. Kontrol grubuna ise poliklinigimize muayene-
ye gelmis olup 60 yasin tizerinde, bilateral gorme kes-
kinlikleri 10/10 (tashihli veya tashihsiz) olan, makuler
alaninda YBMD siiphesi uyandirabilecek RPE diizensiz-
ligi bile bulunmayan hastalar dahil edildi. Tiim hastalar-
dan, aragtirma ile ilgili gerekli onay alindi.

Her iki gruba da, yas, hipertansiyon, diabet, alkol
alimimu ile ilgili standart sorular soruldu. Sigara i¢imi ile
ilgili anamnez (ge¢miste veya su anda) alindi. Kontrol
grubuna da aym sorular standart olarak yoneltildi.

Her iki grubun en iyi diizeltilmis gorme kesikinlik-
leri tespit edildi. Bilateral biyomikroskopik &n segment
muayeneleri yapildi ve ilave patolojiler agisindan deger-
lendirildi. Goldmann aplanasyon tonometresi ile her iki

grubun bilateral g6z ici basinci 6l¢timleri yapildi ve kay-
dedildi.

Hasta ve kontrol gruplarinda ¢alismayla ilgili olarak
E vitamini, C vitamini, A vitamini, p-karoten, ¢inko
(Zn), glutatyon peroksidaz (glutatyon-Px), superoksit
dismutaz (SOD), katalaz, total antioksidan kapasitesi
(TAK), kolesterol, trigliserid, yliksek dansiteli lipoprote-
in (HDL) ve diisiik dansiteli lipoprotein (LLDL) gibi pa-
rametrelerin kan degerlerini aragtirmak tizere, 8 saatlik
acligr takiben antekiibital ven yoluyla kan 6rnegi alindi.

E vitamini, A vitamini ve 3-karotenin biyokimyasal
tayinlerinde revers-faz HPLC (high performans liquid
kromatografi) ve UV (ultraviyole) deteksiyon yontemle-
ti kullanildi. Standart deger araligi olarak, E vitamini
icin 6-18mg/L, A vitamini i¢in 0.3-1.1mg/L, B-karoten
igin 10-80pg/dL alindi. C Vitamini tayininde ydntem
olarak 2.4 dinitrofenilhidrazin ile kurmizi renkli bis-hid-

razon olusumuna dayali fotometrik yontem kullanildy
(10). Normal deger aralifi, 0.5-1.5mg/dL olarak alindi.

Cinko (Zn) Olgiimii, Varian marka Spectra AA
(Atomik Absorbsiyon) fotometresi ile yapildi. 70-
120(g/dL aras1 degerler normal olarak kabul edildi.

Glutatyon Peroksidaz (glutatyon-Px), Paglia ve Va-
lentine'nin gelistirdigi yontem kullanilarak Hitachi 704
otoanalizoriinde ¢aligildi (11). Normal deger aralif1 435-
481 U/L olarak alindu.

Plazma Superoksid Dismutaz (SOD) aktivitesi igin
142-168 ng/mL arasi, serum katalaz aktivitesi igin 140-
168kU/L arasi, Total Antioksidan Kapasitesi (TAK) i¢in
ise 1.3-1.8mmol/L arasi degerler normal olarak kabul
edildi. Total kolesterol, trigliserid, HDL ve LDL-koles-
terol; Biocon firmasin ait kitlerle enzimatik kolorimetrik
yontemle calisildi. Yas ve biyokimyasal degerlerin ista-
tistiksel analizi i¢in Student t testi kullanildi. P<0.05 de-
gerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

SONUCLAR

Cahgmaya 25 kisilik hasta ve 25 kisilik kontrol gru-
bundan olusan toplam 50 kisi dahil edildi. Hasta grubu
13 erkek (%52) ve 12 kadin (%48) hastadan, kontrol
grubu ise 9 erkek (%36) ve 16 kadin (%64) hastadan
olugmaktaydi. Hasta grubunun yaglar1 53-86 arasinda
(ort. 72.246.9), kontrol grubunun ise 61-81 arasinda
(ort. 70.1£6.0) degismekte idi. Iki grup yaslari arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p=0.26, >0.05).

Hasta grubunda E vitamini degerleri 4.5-15.2mg/L
(ort. 8.76+2.83mg/L), kontrol grubunda ise 4.4-
15.5mg/L (ort. 8.78+2.78mg/L ) arasinda degismektey-
di. Iki grup arasinda istatistiksel bir farklilik gézlenmedi
(p=0.97,>0.03).

C vitamini degerleri, hasta grubunda 0.5-1.4mg/dL
arasinda degisirken (ort. 0.88+£0.21mg/dL), kontrol gru-
bunda 0.5-1.0mg/dL arasinda idi (ort. 0.69%
0.13mg/dL). Aradaki fark, istatistiksel olarak anlamh idi
(p=0.01,<0.05).

A vitamini degerleri, hasta grubunda 0.7-2.63mg/L
arasinda yer alirken (ort. 1.69+0.33mg/L), kontrol gru-
bunda 0.5-3.93mg/L. arasinda degismekteydi (ort.
1.96+0.96mg/L.). Her iki grup arasindaki bu sonuglar is-
tatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.23,>0.05).

B-karoten, hasta grubunda 7.7-196.8pg/dl (ort.
61.79+54.61pg/dl), kontrol grubunda ise 11.7-
141.0pg/dl (ort. 43.32+£33.45pg/dl) arasinda degisen so-
nuglar elde edildi. Iki grup arasinda istatistiksel agidan
anlamlt fark gortilmedi (p=0.162, >0.05).
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Cinko (Zn), hasta grubunda 50-240pg/dl arasinda
(ort. 98.6+34.32pg/dl), kontrol grubunda 79-223pg/dl
arasinda (ort. 105.24+27.37pg/dl) degisti. Bu degerler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptan-
madi (p=0.45,>0.05).

Glutatyon-Px, hasta grubunda 223-579U/L arasinda
degisitken (ort. 335.08+74.73U/L), kontrol grubunda
282-570U/L arsinda degerler elde edildi (ort. 405.88+
70.68U/L). Iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark mevcuttu (p=0.01,<0.05).

Superoksid dismutaz (SOD), hasta grubunda 148-
588ng/mL (ort. 399.04+115.18ng/mL), kontrol grubun-
da ise 148-851ng/mL arasinda (ort. 431.9+175.2ng/mL)
degisen degerlere sahipti. Iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark yoktu (p=0.4,>0.05).

Katalaz degerleri, hasta grubunda 19.03-
130.57kU/L (ort. 52.59+30.71kU/L), kontrol grubunda
10.18-153.14kU/L arasinda (ort. 58.52+45.45kU/L) de-
gismekteydi. Degerler arasinda istatistiksel olarak an-
lamlt bir fark saptanmadi (p=0.59, >0.05).

Total antioksidan kapasitesi (TAK), hasta grubunda
1.55-2.51mmol/L arasinda (ort. 2.01+0.2mmol/L)
degisirken, kontrol grubunda 1.76-2.96mmol/L arasinda
(ort. 2.25+0.29mmol/L) idi. Tki grup arasinda istatis-

tiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.055,
>0.05).

Kolesterol degerleri, hasta ve kontrol grubunda sira-
styla 163-325mg/dL (ort. 216.08+44.5mg/dL) ve 151-
271mg/dL (ort. 211.4+35.6mg/dL) arasinda olup, bu du-
rum istatistiksel olrak anlamli degildi (p=0.68, >0.05).

Trigliserid degerleri; hasta grubunda 36-387mg/dL
arasinda (ort. 160.28+85.13mg/dL), kontrol grubunda
ise 74-450mg/dL arasinda (ort. 199.48+100.4mg/dL)
idi. Bu degerler arasindaki fark, istatistiksel olarak an-
laml degildi (p=0.14, >0.05).

HDL, sonuglarini degerlendirdiimizde; hasta gru-
bunda 13-63mg/dL arasinda (ort. 44.48+11.19mg/dL),
kontrol grubunda 36-81mg/dl. arasinda (ort.
48.44£9.4mg/dL) degismekteydi. Tki grup arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0.18,
>0.05).

LDL degerleri, hasta grubunda 73-254mg/dL (ort.
139.2441.5mg/dL), kontrol grubunda 84-184mg/dL (ort.
123.3+29.38mg/dL) arasinda degismekteydi. Iki grup
arasindaki bu fark, istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.12, >0.05). Biyokimyasal olarak c¢alisilan bu deger-
lerin kargilagtirmasi, Tablo1'de verilmistir.

Tablo 1. Hasta ve Kontrol grubuna ait biyokimyasal deger sumirlart, ortalamalar: ve P degerleri

Hasta grubu Kontrol grubu Hasta ort. Kontrol ort. P degeri
YAS 53-86 61-81 72.246.9 70.1£6.0 0.26
E vit (mg/L) 45-152 4.4-15.5 8.76+2.83 8.78+2.78 0.97
C vit {mg/dL) 0.5-1.4 0.5-1.0 0.8840.21 0.69+0.13 0.01*
A vit (mg/L) 0.7-2.63 0.5-3.93 1.69+0.33 1.96£0.96 0.23
B-karoten (ng/dL) 7.7-196.8 11.7-141.0 61.79454.61 43.32433.45 0.162
Zn (pg/dL) 50-240 79-223 98.6+34.32 105.24£27.37 0.45
Glutatyon-Px U/L 223-579 282-570 335.08+£74.73 405.88+70.68 0.01*
SOD (ng/mL}) 148-588 148-851 399.04+115.18 431.9+175.2 0.4
Katalaz (kU/L) 19.03-130.57 10.18-153.14 52.59+30.71 58.52+45.45 0.59
TAK (mmol/L) 1.55-2.51 1.76-2.96 2.01£0.2 2.2510.29 0.05
Kolesterol (mg/dL) 163-325 151-271 216.08+44.5 211.4435.6 0.68
Trigliserid (mg/dL) 36-387 74-450 160.28+85.13 199.48+100.4 0.14
HDL (mg/dL) 13-63 36-81 44.48+11.19 48.4419.4 0.18
LDL (mg/dL) 73-254mg/dL 84-184 139.2+41.5 123.3+29.38 0.12

*: Istatistiksel olarak anlamli
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Gegmigte sigara kullanma anamnezi hasta grubunda
13 kiside (%52) saptanirken, kontrol grubunda 10 kiside
(%40) saptandi. Odds orami 1.625 olarak bulundu (%95
giivenlik intervalinde 0.5-4.98 sinirinda) ve istatistiksel
olarak anlamli degildi. Hasta grubunda halen sigara igen
4 kisi (%16) tesbit edilirken (%16), kontrol grubunda 5
kisi (%20) tespit edildi. Odds oran1 0.76 olarak bulundu
(%95 giivenlik intervalinde ve 0.17-3.24 sinirinda) ve is-
tatistiksel olarak anlamli degildi (tablo 2).

Hasta grubunda hipertansiyon anamnezi veren 20
kisi (%80) bulunurken, kontrol grubunda 16 kisi (%64)
idi. Odds orani 2.25 olup (%95 intervalinde ve 0.62-
8.057 sinirinda), istatistiksel olarak anlamh degildi
(tablo 2).

TARTISMA

Oksidatif hasar, serbest radikaller ad1 verilen reaktif
oksijen mediatorleri ile meydana gelen bir doku hasar-
lanmasidir. Bu durum oksijen dolu bir diinyada yasama-
miz ve onu kullanmamizin kaginilmaz bir sonucudur.
Bu reaktif molekiiller normal aerobik metabolizma so-
nucunda veya 15181n etkisiyle meydana gelebilir. Insan
organizmasi ise, bu tiir oksidatif mekanizmalara kars1
kompleks yapida antioksidan savunma mekanizmalari
ile kargt koymaya caligir. Bu savunma mekanizmalari
katalaz, glutatyon-Px, superoksit dismutaz gibi endojen
mekanizmalar olabilecegi gibi antioksidan potansiyeli
olan E, C ve A vitaminleri ile B-karoten ¢inko ve selen-
yum gibi eksojen olarak alinan ve antioksidan 6zelligi
olan maddlerle de gergeklesmektedir. Savunma meka-
nizmalarinin bir sekilde zayiflamas: veya yetersiz kal-
mas1 sonucunda hiicrede yapisal ve fonksiyonel kayip
meydana gelmekte ve bunun sonucunda da doku hasar-
lanmasi olugsmaktadir.

Yagla yakindan ilgili olarak gelisen birgok hastalik-
ta oldugu gibi YBMD patogenezinde de bugiin i¢in bu
tiir bir oksidatif hasarin sorumlu olabilecegi diisiiniil-
mektedir. Yani oksidatif strese karst etkinligi azalmig
antioksidan mekanizmalar nedeniyle YBMD'nin meyda-
na gelebilecegi 6ne siiriilmektedir. Ciinkii retinada yiik-

sek miktarlarda poliansatiire yag asidi igeren fotoresep-
tor hiicre membranlari bulunmaktadir ve bu poliansatiire
yag asitleri yiiksek oranda oksidasyona ugrama kapasi-
tesine sahiptirler. Buna ilave olarak retinanin yiiksek
metabolik aktiviteye, bununla iligkili olarak da yiiksek
oksijen konsantrasyonuna sahip olmasi ve 1sik ile direkt
temas halinde bulunmasi nedeniyle de oksidatif hasar-
lanma potansiyeli artmaktadir.

Bu konu ile ilgili olarak yapilmis olan epidemiyolo-
jik ¢alismalarda yiiksek kan antioksidan indeksleri varl;-
ginda (C vitamini, E vitamini, karotenler v.b)
YBMD'nin olugma riskinde azalma oldugu y6niinde bul-
gular vardir (8). Ayrica YBMD hastalarindaki antioksi-
dan indekslerinin kontrol gruplarina gére daha az oldu-
gunu belirten c¢aligmalar da bunu desteklemektedir
(9,10). Bu bulgular eksudatif YBMD'nin patogenezinde
oksidatif hasarin rol aldifini1 gésterir niteliktedir.

Biitlin bunlara dayanarak yaptigimiz bu ¢aligmada
gerek endojen (katalaz, SOD, glutatyon-Px) gerekse ek-
sojen olan (vitaminler) antioksidan maddlerin hasta ve
kontrol gruplart arasindaki olas: farkliliklarmi ortaya
koymaya ¢alistik. Ayrica bu sonuglara indirekt olarak
etki edebilecek, YBMD'nin patolojisinde rol aldig: dii-
stiniilen biyokimyasal farkliliklar: (trigliserid, kolesteroli
HDL, LDL) da ortaya koymaya galigtik.

Hasta grubundaki glutatyon-Px diizeylerini kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlaml sekilde daha
diistik diizeylerde bulduk (p=0.01,<0.05). Bu sonucu-
muz, 28 hasta ile olusturulan bir bagka ¢aligma ile de
desteklenmis goriinmektedir (10). Genis tabanli olarak
yapilmig bir bagka ¢aligmada ise (n=2584), glutatyon-Px
diizeylerinin hasta grubunda daha yiiksek bulundugu ve
glutatyon-Px'in YBMD icin spesifik bir endikator olarak
kabul edilmesi gerektigi belirtilmektedir (POLA study)
(11). Yine benzer bir sonug¢ Bardak ve ark. tarafindan da
bildirilmistir (TOD XXXIII. Ulusal Oftalmoloji Kongre-
si, Tzmir, Ekim 1999). Bunlarin disinda, ¢aligmalar aras:
deger farklilig1 biyokimyasal analizlerde kullanilan yon-
tem farklihgindan kaynaklanabilir. Omegin POLA calis-
masinda ELISA Bioxitech pl-Gpx-EIA (OXIS Internati-
onal SA) kullamlmigken, biz Paglia ve Valentine'nin

Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunun hipertansiyon ve sigara anamnezine gore karsilagtiriimast.

Hasta Grubu (%) | Kontrol Grubu (%) Odds Oram %95533’222:;?;?;::::2““
Once sigara igmig olanlar 13 (%52) 10 (%40) 1.625 0.5-4.98
Su anda sigara icenler 4 (%16) 5(%20) 0.76 0.17-3.24
Hipertansiyon 20 (%80) 16 (%64) 2.25 0.62-8.057
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yontemlerine gore dl¢imlerimizi gergeklestirdik. Glutat-
yon-Px degerleri agisindan kontrol ve hasta gruplar ara-
sinda benzer iliski elde edilmis olan ¢alismada bizim bi-
yokimyasal yontemimize benzer bir ydntem kullanilmis-
tir (Beutler'in tamumladigi, 340nm'de NADPH'in oksi-
dasyonunun takibi). Bu durumda, YBMD'de glutatyon-
Px degeri hakkinda, farkh yontemler kullanan ¢aligmalar
ile karar vermek oldukga zor goriinmektedir.

SOD ve katalaz degerlerine bakildiginda, hasta ve
kontrol grubu arasinda bir iligski saptanamadi. Monica ve
ark.'mn (12) YBMD hastalar1 ve kontrol gruplarinda
yaptig1 ve sadece antioksidan enzimleri géz 6niinde bu-
lundurdugu ¢alisma da bizim sonuglarimizi destekle-
mektedir. Ancak bu konuda Hindistan'da yapilmis bir
diger calismada, YBMD hastalarinda belirgin sekilde
diisiik SOD ve katalaz degerleri bulunmustur (16). Bu
deger farkliliklar yine kullanilan ydntemlerin farklili-
gindan kaynaklanabilecegi gibi irksal 6zellik farklilikla-
rindan da kaynaklaniyor olabilir.

Plasma C vitamini diizeylerini ise kontrol grubuna
gore hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha yiiksek bulduk (P=0.01,<0.05). Bu durum, YBMD
ile antioksidanlarin arasindaki bizim bekledigimiz iliski
ile ¢elisen bir sonugtur. Ancak yapilmis olan ¢aligmalar-
da da kesin bir iliski bugiin i¢gin saptanamamaktadir. C
vitamini diizeyleri ile YBMD olugsumu arasinda bizim
bekledigimiz sekilde ters bir orantinin oldugunu belirten
bir klinik ¢alisma oldugu gibi (13), aralarinda herhangi
bir iliskinin bulunmadigini belirten bagka ¢aligmalar da
vardir (14). Bu ¢aligmalar arasindaki belirgin farklilikla-
rin sebepleri, yine biyokimyasal analiz yontemleri, 1rk-
sal farkhliklar veya beslenme aligkanligi degiskenleri
olabilir. Clinkii beslenme farklil1g1 uzun vadede kan vi-
tamin ve antioksidan degerlerini etkileyebilmektedir. O
nedenle kendi toplumumuz i¢inde esit parametreli galis-
malarin yapilmast bu farkhiligi ortadan kaldirabilecek ve
daha uygun sonuglar verebilecektir.

Plazma E vitamini diizeyleri ile YBMD arasindaki
iliskiyi ortaya koyabilmek i¢in yapilmis olan en genis
kapsamli ¢aliyma POLA ¢alismasidir ve bu ¢alismada
plazma E vitamini diizeyleri ile YBMD arasinda ¢ok za-
yif bir iliski tespit edilmistir (P=0.07) (11). Bizim calis-
mamizda ise aralarinda herhangi bir iligki tesbit edile-
medi. Plazmadaki A vitamini ile ilgili olarak POLA c¢a-
lismasinda oldugu gibi (11) biz de anlamli bir diizey
farklilig1 ortaya koyamadik.

Serumdaki B-karoten diizeyleri ile ilgili olarak yiik-
sek diizeylerinin YBMD'deki riski azaltict etkinliginin
oldugunu belirten ¢calismalar oldugu gibi (15), BMES
gibi herhangi bir iliski saptamayan galigmalar da vardir
(10). Bizim de istatistiksel bir farklilik bulamayisimiz

bu durumu destekler niteliktedir. Zaten karotenler, gida-
lardaki miktarlarinda, sindirim ve absorbsiyonlarinda
onemli derecelerde degisiklikler gostermesi nedeniyle
¢aligmalarda kiyaslanmalar: oldukga zorluk olusturmak-
tadir.

Cinko, SOD'da kofaktor olarak gorev alirken kata-
laz aktivitesinin diizenlenmesinde de rol almaktadir. Iste
bu fonksiyonlarr agisindan bakildiginda hasta ve kontrol
grubu arasinda farklihk olmast gerektigi diislinilebilir.
Nitekim serum ¢inko diizeyi ile YBMD arasinda negatif
korelasyon bulundugu bazi ¢aligmalarda bildirilmistir
(16). Bununla birlikte, biz de genis katilimli calismalarin
sonuglarina benzer sekilde herhangi bir iligki saptaya-
madik (14,15). Yine de bu sonuglar, YBMD patogene-
zinde ¢inkonun rol almadigini dislindiirmek i¢in erken
sayilabilir. Antioksidatif mekanizmalarin birgok basa-
maginda rol alan ¢inko igin, belki de tek parametreye
odakli, standardize analiz yontemleri kullanan ayrintili
caligmalar gerekmektedir.

Endojen veya eksojen antioksidan maddeler diginda
YBMD siirecini dolayl yoldan etkileyebilecegini diisgiin-
diigiimiiz, aterosklerotik risk faktorlerinden olan total
kolesterol, trigliserid, LDL, sigara ve hipertansiyon agi-
sindan hasta ve kontrol gruplar karsilastirildiginda ise
istatistiksel bir farkliliga rastlayamadik. Bu agidan, so-
nu¢larimizin ateroskleroz ve onun risk faktorleri ile
YBMD ve komponentleri arasinda iligski olmadigini or-
taya koyan caligmalar ile uyumlu oldugunu soyleyebili-
riz (17). Halbuki, géz duvarmin ana komponentleri olan
sklera ve Bruch membrani, arter duvarinin da yapisini
olusturan elastin ve kollajenden olugmaktadir. Ayrica
YBMD'da goriilen sklera (18) ve Bruch membraninin
(19) lipoid infiltrasyonu ve kalinlagmasi, biiyiik sistemik
arterlerin aterosklerozise bagl lipid birikimi ve kalinlas-
mast ile aynt oldugu tesbit edilmigtir. Nitekim, hipertan-
siyon (20), koroner, karotid ve alt ekstremite arter hasta-
Iig1 (21), sigara (22), diyetle yiiksek oranda yag alimi
(23) ve yiiksek serum kolesterol diizeyi (24) ile ekstida-
tif YBMD arasinda iligski oldugunu bildiren ¢alismalar
vardir. Biz her ne kadar iki parametre arasinda iliski tes-
bit edemesek de, bu konuda olusturulan hipotezlerin 1§1-
g1 altinda, aterosklerotik risk faktorlerinin elimine edil-
mesinin uzun vadede faydali olabilecegini diisiinmek-
teyiz.

Retinadaki metabolik siireci ve antioksidan diizey-
lerini su an i¢in direkt yontemlerle kolaylikla ortaya ko-
yulamadigindan (kadavralar ve deney hayvanlarn harig),
bu maddelerin serum diizeyleri ile bu bolgenin biyokim-
yasal yapisini agiklamaya ¢alisilmaktadir. Kan diizeyleri
ise buglin i¢in biyokimyasal parametrelerin 6lgiimiinde
kullamlan analiz metodu farkliliklari, hastalarin uzun
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vadedeki beslenme ve ilag¢ alimu ile ilgili aliskanliklart,
rksal ozellikleri ve bilmedigimiz birgok faktér nedeniy-
le degisiklik gosterebilmekte, dolayisiyla bu konuda ke-
sin bir yorum yapilmasina engel olmaktadir. Ancak
YBMD'nin olas1 patogenezini inceledigimizde, her ne
kadar dolayls yollarla agik bir sekilde saptanamasa bile,
antioksidanlar ile YBMD arasinda bir iliskinin olmasi
gerektigi diigiiniilebilir. Bununla birlikte, klinik galigma-
larla saptanabildi8i kadariyla, ¢ok genis pazarlama ala-
nina ve yaygin kullanimlarina ragmen, ekzojen yolla ali-
nan gesitli antioksidan, vitamin ve minerallerin yaga
bagl makula dejeneresansinda koruyucu ya da kompli-
kasyonlarim geciktirici etkilerinin heniiz bulunmadigim
da unutmamak gerekir,

KAYNAKLAR

1. Podos S, Yanoff M: Macular disorders. In: Jay L Feder-
man, Peter Gouras, Herman Schubert, M Madison Slus-
her, Tamara R Vrabec, eds. Retina and Vitreous. Hong
Kong: Gower medical Publishing, 1991:1-12.

2. William T, Edward AJ: Acquired macular disease. In: H
Richard Mc Donald, Howard Schatz, Robert N Johnson,
Daniel Madeira, eds. Duanes Ophthalmology on CD-
ROM. Philadelphia: Corporate Technology Ventures,
1995.

3. Albert DM, Jakobiec FA: Age related macular degenera-
tion: Coroidal neovascularisation. In: Bressler NM et al,
eds. Principles and practices of ophthalmology. USA:
W.B. Saunders Company, 1994: 834-851.

4. Stamper RL, Grossniklaus HE, Kincaid MC: Pathogene-
zis dynamics of age-related macular disease at the choro-
id-retinal pigment epithelium-photoreceptor complec. In:
Loeffler KU et al, eds. Macular disease. Philadelphia:
W.B. Saunders Company, 1993: 345-74.

5. Kilein R, Klein BE, Linton KL: Prevalance of age-related
maculopathy: The Beaver Dam Eye Study. Ophthalmo-
logy 1992; 99: 933-943.

6. Uludogan G, Meridi M, Sengor T, Erker H: 117 gozde
yasa bagl makula dejenerasyonu. T Oft Gaz. 1992; 22:
376-380.

7. Klein R, Klein BE, Jensen SC, Meuer SM: The five-year
incidence and progression of age related maculopathy: the
Beaver Dam Eye Study. Ophthalmology 1997; 104: 7-21.

8. West S, Vitale S, Hallfrisch J, Munoz B, Miiller D, Bress-
ler S, et al: Are antioksidants or supplements protective
for age-related macular degeneration? Arch Ophthalmol
1994; 112: 222-227.

9. Cohen SM, Olin KL, Feuer WJ, Hjelmeland L, Keen CL,

10.

1.

12.

13.

14.

15.

16.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Morse LS: Low glutathion reductase and peroxidase akti-
vity in age-related macular degeneration. Ophthalmol
1994; 78: 791-794. o

Prashar S, Pandav SS, Gupta A, Nath R: Antioxidant enz-
ymes in RBSc as a biological index of age related macu-
lar degeneration. Arch Ophthalmol 1993; 71: 214-218.

Delcourt C, Cristol JP, Tessier F, et al: Age-related macu-
lar degeneration and antioxidant status in the POLA
Study Group. Arch Ophthalmol 1999; 117: 1384-1390.

Monica A De La Paz, Jian Zhang, Irwin Fridovich: Red
blood cell antioxidant enzymes in age related macular de-
generation. British Journal of Ophthalmology 1996; 80:
445-450.

Klein R, Wang Q, Klein BE, et al: The relationship of
age-related maculopathy, cataract, and glaucoma to visual
acuity. Invest Ophthalmol Vis Sci 1995; 36: 182-191.

Kennedy CJ, Rakoczy PE, Constable 1J: Lipofuscin of the
retinal pigment epithelium: a reviewe. Eye 1995; 9: 262-
274,

Sarks JP, Sarks SH, Killinhgworth MC: Evolution of soft
drusen in age-related macular degeneration. Eye 1999; 8:
269-283.

Newsome DA, Swartz M, Leone NC: Oral zinc in macu-
lar degeneration. Arch Ophthalmol 1988; 106: 192-198.

Klein R, Clegg L, Cooper LS, et al: Prevalence of age-re-
lated maculopathy in the Atherosclerosis Risk in Commu-
nities Study. Arch Ophthalmol 1999; 117(9): 1203-10.

Friedman E, Ivry M, Ebert E, et al. Increased scleral rigi-
dity and age-related macular degeneration. Ophthalmo-
logy 1989; 96: 104-108.

Pauleikhoff D, Harper CA, Marshall J, et al: Aging chan-
ges in Bruch's membrane: a histochemical and morpholo-
gical study. Ophthalmology 1990; 97: 171-178.

Hyman L, Schachat AP, He Q, et al: Hypertension, cardi-
ovascular diseases, and age-related macular degeneration.
Arch Ophthalmol 2000; 117: 351-358.

Vingerling J, Dielemans I, Bots M, et al: Age-related ma-
cular degeneration is associated with atherosclerosis: the
Rotterdam study. Am J Epidemiol 1995; 142: 404-409.

Seddon J, Willet W, Speizer F, et al: A prospective study
of cigarette smoking and age-related macular degenerati-
on in women. JAMA 1996; 276: 1141-1146.

Mares-Perlman JA, Brady WE, Klein R, et al: Dietary fat
and age-related maculopathy. Arch Ophthalmol 1995;
113: 743-748.

The Eye Disease Case-Control Study Group (TEDC-CS).
Risk factors for neovascular age-related macular degene-
ration. Arch Ophthalmol 1992; 111: 1701-1708.




