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Psodoeksfolyatif Glokomda Humor Akoz Homosistein Duzeyi

M. Erol Turacli (*), Filiz Avsin Ozdemir (¥*), Oya Tekeli (***), Ozay Akan Arikan (*%%%*)

OZET

Amac: Psodoeksfolyasyonlu olgularm hiimor akoz homosistein seviyelerinin benzer yas
grubundaki olgularla kargilagtiriimasi.

Gerec¢ ve Yontem: Humor akozde homosistein seviyesi 35 hastada bakildi. Ancak bunlarm
11'i yetersiz numune nedeniyle degerlendirilemedi. Geriye kalan 24 olgunun 12'si psodoeksfol-
yatif glokom ve katarakt nedeniyle ameliyat edilenlerden, 12'si de sadece katarakt nedeniyle
ameliyat edilenlerden olugmaktaydi.

Bulgular: Psodoeksfolyasyonlu olgularda humor akoz homosistein seviyesi 3.3 mikromol/
L ve kontrol grubunda 3.6 mikromol/L olarak tesbit edildi. Iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik saptanmadi.

Sonug¢: Bu caligmada psodoeksfolyasyonlu olgularda hiimor akoz homosistein diizeylerin-
de kontrol grubuna gore yukseklik saptanmadi.
Anahtar Kelimeler: Psodoeksfolyasyon, glokom, akoz htimor, homosistein

SUMMARY
Aqueous Humor Homocysteine Levels in Pseudoexfoliation Glaucoma

Aim: To compare aqueous humor homocysteine levels of patients with pseudoexfoliation
glaucoma with age matched controls.

Materials and Methods: Aqueous humor homocysteine levels were measured in 35 pati-
ents. However, because of inadequate sample, the aqueous humor homocysteine levels could
not evaluated in 11 pseudoexfoliation glaucoma patients. The study was consisted of 12 patients
with pseudoexfoliation glaucoma and 12 age matched controls with no history of ocular disease
except cataract.

Results: The homocysteine levels in aqueous humor of patients with pseudoexfoliation
glaucoma was 3.3 micromol/L and 3.6 micromol/L in the control group. There was no statisti-
cally significant difference between both groups in terms of aqueous humor homocysteine le-
vels.

Conclusion: In this study, no elevation was determined in aqueous homocysteine levels of
patients with pseudoexfoliation glaucoma.
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GIRIS

Psodoeksfolyasyon sendromu, genellikle yaslh in-
sanlarda lens tizerinde, pupilla kenarinda veya gozun di-
ger on segment yapilarmda beyaz, kepek benzeri bir
olusum ile karakterizedir. Son zamanlarda psddoeksfol-
yasyonun, goz i¢i ve goz dig1 yapilarda anormal elastik
fibriler materyalin agir1 sentezlenmesi ve depolanmasi
ile fibrozisin bir formu oldugu one surulmustur (1,2).
Indirekt histokimyasal ve immunohistokimyasal bulgu-
lar fibriller materyalin elastik fibril elemanlarini (elastin,
tropoelastin, amiloid P, vitronektin, fibrillin-1) igeren
kompleks bir glikoprotein/proteoglikan yapismdan olug-
tugunu gostermistir (3,4).

Psodoekasfolyatif materyal, deri, akciger, karaci-
ger, kalp, mesane, bobrek, kan damarlari, ekstarokuler
kaslar, orbitann bag dokusu ve meninksler gibi bir ¢ok
ekstraokuler dokularda da gosterilmistir. Bu bulgular,
hastaligm tek basma okiiler bir hastalik olmadigmi, sis-
temik vaskuler hastaliklara eglik eden anormal bag do-
kusu hastaligma neden olan sistemik bir sendrom olabi-
lecegini dusiindurmustir. Psodoeskfolyasyonlu hastalar-
da istatistiksel olarak belirgin sekilde hipertansiyon, an-
jina, myokard infarktuisit veya inme oykusu bulunmakta-
dir (5,6). Schumacher ve arkadaglari psodoeksfolyas-
yonlu hastalarda abdominal aort anevrimasmm daha
yuksek siklikta goruildigunu bildirirken (7), Hietanen ve
arkadaglar1 Finlandiyada yaptiklar1 bir ¢aligmada bu iki
hastalik arasmda bir korelasyon bulamamiglardir (8).

Hiperhomosisteinemi koroner arter hastaliklari ve
serebrovaskiiler hastaliklar gibi aterotrombotik vaskiler
hastaliklar i¢in bir risk faktori olusturmaktadir (6). Hi-
perhomosisteineminin retina damar tikaniklig1 ve arteri-
tik olmayan iskemik optik noropatide bagimsiz bir risk
faktort oldugu gosterilmistir (9).

Psodoeksfolyasyonlu olgularda vaskuler hastalik
insidansmm yuksek goriilmesi ve hiperhomosisteinemi-
nin de vaskiller hastaliklara neden olmasi nedeniyle, bu
calismada homosistein ve psodoeksfolyasyon arasmda
bir iligki olup olmadigmi saptamay1 amagladik. Psodo-
eksfolyatif glokomlu olgularm hiimor akoz homosistein
duzeyini benzer yas grubundaki kataraktli olgularla kar-
silastirdik.

GEREC ve YONTEM

Mart 2003- Kasm 2004 tarihleri arasmda Ankara
Universitesi Tip Fakultesi Goz Hastaliklar1 Anabilim
Dal1 Glokom Biriminde takip edilen katarakt ile birlikte
psodoeksfolyatif glokomu olan hastalar (Grup 1) c¢alis-
maya alindi. Tum olgulara gorme keskinligi, biomikros-
kopik muayene, gonioskopi, aplanasyon tonometrisi, op-

tik sinir incelemesi ve gorme alanmi iceren detayl oftal-
molojik muayene yapildi. psodoeksfolyatif glokom tani-
s1, gonioskopi ile acida veya pupilla dilate edildikten
sonra lens uizerinde eksfolyasyon materyalinin goruilme-
si, GIB'nm 21 mmHg'dan yiiksek olmasi, glokomatoz
optik sinir hasari ile glokomatoz gorme alani degisikli-
ginin saptanmasi ile kondu. Kontrol grubunu (Grup 2)
Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Goz Hastaliklar1 Ana-
bilim Dali Poliklinigine bagvuran, katarakt haricinde
okuler patolojisi bulunmayan hastalar olusturdu. Calig-
ma dig1 birakilma kriterleri; tiveit oykisu, okuler travma
oykiusu, kornea distrofisi, daha dnce goz i¢i cerrahi ge-
cirmis olmasi ve serum homosistein duzeyini etkileyen
ila¢ kullanimi idi. Kanser gibi ciddi sistemik hastaligi
olanlar tum gruplarda calisma dig1 brrakild1.

Grup 1'deki olgulara fakoemilsifikasyon-intraokii-
ler lens cerrahisi ile birlikte trabekilektomi yapildi
Grup 2'de ise yalniz fakoemilsifikasyon-intraokiler lens
cerrahisi uygulandi. Himor akdz, ameliyatm bagmda on
kamaradan, on kamara kanulu ile 0,1 ml miktarnda
almdi. Homosistein diizeyi, Abbott Axsym sistemi (flo-
resan polarizasyon immunoassay (FPIA) yontemi) ile
hiimdr akoz homosistein duizeyini kantitatif olarak sap-
tayan kitler kullanidlarak caligildi Her hasta icin 150
mikrolitrelik akoz hiimor kullanildy, sivinin yetersiz ol-
dugu hastalarda kalibrator A ile 1:1 dilisyon yapilarak
test calisildi ve dilusyon faktorui hesaba alindi. Sonuclar
mikromol/L cinsinden ifade edildi.

Istatistiksel analiz icin Mann-Whitney U testi kulla-
nildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Humor akdzde homosistein seviyesi 35 hastada ba-
kildi. Ancak 11 psodoeksfolyatif glokomlu hastanm hii-
mor akdz homosistein duzeyi yetersiz numune nedeniy-
le degerlendirilemedi. Geriye kalan 24 olgunun 12'si (6
bayan, 6 erkek) psodoeksfolyatif glokom ve katarakt ne-
deniyle ameliyat edilirken, 12'si de (6 bayan, 6 erkek)
sadece katarakt nedeniyle ameliyat edilenlerden olug-
maktaydi. Psodoeksfolyatif glokomlu hastalarm yas or-
talamas1 68 ve kontrol grubunun yas ortalamasi 66'dL
Grup l'de ortalama himor akdz homosistein seviyesi
3.3 mikromol/L. (minimum;0.20- maksimum;4.66), grup
2'de ise 3.6 mikromol/L (minimum;0.13- maksi-
mum;4.84) olarak tesbit edildi (Grafik 1). Iki grup ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi
(p=0.674).

TARTISMA

Psodoeksfolyasyonlu olgularda sistemik vaskiller
hastalik insidans1 daha yuksek gorilmektedir. Psodoeks
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Grafik 1. PEXG ve kontrol grubunda hiimor akoz
homosistein seviyeleri
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folyasyonun, istatistiksel olarak belirgin sekilde hiper-
tansiyon, anjina, myokard infarktuisii veya inme oykisu-
ne eslik ettigi bildirilmigtir (5,6). Hiperhomosisteinemi
de koroner arter hastaligi, serebrovaskiler hastalik ve
vendz tromboz gibi aterotrombotik vaskiller olaylar icin
bir risk faktori olugturmaktadir (5,10). Psodoeksfolyas-
yonun, anormal elastik fibriler materyalin goz i¢i ve goz
dis1 dokularda anormal sentezi ve depolanmasma bagl
oldugu dusunulmektedir Yani ekstraselliler matriks bi-
lesenlerinin artmis sentezi veya azalmig dongusii soz ko-
nusudur. Ekstraselluler matriks dongusii, akoz hiimorde
de varhgi gosterilmis olan matriks metaloproteinazlar
tarafimdan duzenlenmektedir (11). Hiperhomosisteine-
mi, vaskiller hasar yaparak veya matriks metaloprotei-
nazlar ve onlarm inhibitorlerinde duzensizlik yaparak
ekstraselluler matriks degisikligi yapabilmektedir.

Normal ekstraselluler matriks dengesi i¢in, matriks
metaloproteinazlar (MMPs) ve doku inhibitorleri meta-
loproteinazlarm (TIMPs) orani 1:1 olmaldir. Bu oran-
daki herhangibir dengesizlik asir1 veya yetersiz matriks
degradasyonuna ve matriks birikimine neden olabilir.
Proteazlarm asir1 sentezi veya MMP aktivitesinin artma-
s1, inflamatuar hastaliklarda oldugu gibi anormal mat-
riks degradasyonuna yol agar. Buna zit olarak, inhibitor-
lerin agir1 sentezi veya MMP aktivitesinin azalmasi, kro-
nik fibrotik hastaliklarda oldugu gibi anormal matriks
birikimine neden olabilir. Psodoeksfolyasyonlu hastalar-
da aktif MMP-2 seviyesinde azalma ve TIMP-1 seviye-
sinde artis oldugu gosterilmistir (11).

Homosistein, endotelde oksidatif sitotoksisite olus-
turarak intimal fibrozis ve aterosklerotik olusumu basla-
tir. Oksidatif disulfidlerin, TIMP-1 olugturarak vaskiler
ekstraselluler matriks olugsumunu etkiledigi gosterilmis-
tir (6).

Homosisteinin redoks reaksiyonu, stabil homosistin
olusturur. Bu reaksiyon asagida goruldugu sekilde ger-
ceklesir.

redoks-hasart

NO + 2 Homosistein ——p» NO 2 + Homosistin + H20

Yuksek homosistin diizeyi, endotel hasarma ve se-
rum oksidatif streste artiga neden olur. Oksidatif hasar,
ekstraselluler matriks sentezini ve degradasyonunu bas-
latir (6).

Psodoeksfolyasyonlu olgularda kardiovaskiiler has-
talik hastalik insidansmin yuksek gorulmesi ve ektrasel-
luler matriksteki degisiklik nedeniyle, bu grup hastalarda
homosistein seviyesinin yiiksek olabilecegi dustiniilmig-
tar.

Leibovitch ve arkadaglari, psodoeksfolyatif glo-
komlu hastalarda hiperhomosisteinemi prevalansini
aragtirmiglar ve hasta grubunda serum homosistein sevi-
yesinin kontrol grubuna gore istatistiksel olarak daha
yiksek oldugunu bulmuglardir (12). Bleich ve arkadagla-
11 da psodoeksfolyatif glokomlu hastalarm himor akoz-
lerinde homosistein seviyesini incelemiglerdir. Yirmi
dokuz psodoeksfolyatif glokomlu hasta ve katarakti olan
31 olgu calismaya dahil edilmigstir. Hasta grubunun hem
hiimor akozdeki homosistein konsantrasyonu (2.51 pm/1
+ 1.41), hem de serum homosistein konsantrasyonu
(15.53 pum/l + 7.76) kontrol grubundan (ak6z hiimor;
1.26 um/1 £ 0.80, serum;11.82 pm/l + 3.56) istatistiksel
olarak daha yuksek bulunmustur (13).

Bizim caligmamizda, psodoeksfolyasyonlu grupta
ortalama humor akoz homosistein seviyesi 3.3 yml/L ve
kontrol grubunda ise 3.6 ym/L olarak tesbit edildi. Bildi-
rilmis diger calismalarm aksine bizim caligmamizda,
kontrol grubunda ak6z homosistein seviyesi hasta gru-
buna gore istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber
daha yuksekti. Bu bulgular daha once klinigimizde pso-
doeksfolyasyonlu olgularin serum homosistein duzeyini
aragtrmak icin yaptigimiz ¢alismay1 desteklemektedir.
Bu caligmada psodoeksfolyatif glokomlu 85 olgunun se-
rum homosistein duzeyi 14.2 + 5.1 ym/L, psddoeksfol-
yatif sendromlu 16 olgunun serum homosistein dizeyi
12.3 + 4 ym/L ve kontrol grubundaki 33 olgunun serum
homosistein duzeyi ise 17.3 + 6.5 um/L olarak saptan-
migtir. Kontrol grubunun serum homosistein duzeyi has-
ta grubuna gore istatistiksel anlamlilik olmamakla bera-
ber yuksek bulunmustur (14).

Sonug olarak caliymamizda psodoeksfolyasyon ile
akoz homosistein seviyesi arasmda bir iliski olmadigi
saptanmugtr.
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