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ÖZ

Oksijen metabolizması sonucu ortaya çıkan serbest radikaller lipit, protein, DNA gibi hücresel yapılara zarar verirler. Tüm 

hücre membranları poliansatüre yağ asitlerinden zengin olduğu için oksidasyondan kolayca hasarlanır. Antioksidanlar, 

oksijenin bu zararlı etkilerine karşı savaşırlar, serbest radikal oluşumunu kontrol altında tutarlar. Ancak bu denge bo-

zulduğunda oksidatif stres ortaya çıkar. Oksidatif stres, reaktif oksijen parçalarının neden olduğu hücresel hasardır. Yaşa 

bağlı maküla dejenerasyonu başta olmak üzere yaşa bağlı katarakt ve glokom gibi birçok hastalığın patogenezinden sorum-

lu tutulmaktadır. Bu derlemede antioksidanların yaşa bağlı katarakt ve glokom gelişimindeki yeri literatür taramasıyla 

tartışılacaktır.

Anahtar Kelimeler: Yaşa bağlı katarakt, glokom, oksidatif stres, mikronütrisyon.

ABSTRACT

Free radicals which are occured by oxigen metabolizm damage cellular structure such as lipid, protein and DNA. All cell 

membranes are rich in polyunsaturated fatty acids. Therefore they are easily damaged by oxidation. Antioxidants fight 

harmful affects of oxygen, control the free radicals, work on a fine balance between the formation and elimination of reac-

tive oxigen spieces (ROS). When this balance fails, oxidative stress occurs. Oxidative stress is a cellular damage caused by 

ROS. It is responsible for pathogenesis of many diseases such as age-related macular degeneration, age-related cataract 

and glaucoma. In this review, the role of antioxidants in the development of age-related cataract and glaucoma is discussed 

by scanning literature.
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GİRİŞ

Normalde oksijen metabolik tepkimeler sonucunda 
suya dönüşerek tam redükte olur, inkomplet redük-
te olduğunda stabil olmayan reaktif oksijen parça-
ları (ROS) oluşur. Serbest radikal olarak bilinen bu 
moleküller lipit, protein, DNA gibi hücrelere zarar 
verirler. Tüm hücre membranları poliansatüre yağ 
asitlerinden zengin olduğu için oksidasyondan kolay-
ca hasarlanır. Antioksidanlar, oksijenin bu zararlı 
etkilerine karşı savaşırlar, serbest radikal oluşumu-
nu kontrol altında tutarlar. Ancak bu denge bozuldu-
ğunda oksidatif stres ortaya çıkar. Sigara, alkol, çok 
yağlı besin tüketimi, güneş ışığı, hava kirliliği, kro-
nik inflamasyon, aşırı demir yüklenmesi, aşırı fizik-
sel egzersiz, kimyasal atıklar gibi etkenler de serbest 
radikallerin üretimini arttırır. Yaşlanmanın doğal 
seyrinde de serbest radikallerin rol oynadığını unut-
mamak gerekir. Reaktif oksijen parçaları, mitokond-
riyi hasara uğratır ve mitokondriyal disfonksiyon da 
hücre içinde apoptozisi başlatır.1

İnsan gözünde ışık ve oksijenle en sık temas eden 
kısımlar lens ve retinadır. Göz, diğer insan dokuları 
içinde en fazla konsantrasyonda lutein ve zeaksan-
tin içerir. Lutein besinlerle alındıktan sonra gastro-
intestinal sistemden yağ ile birlikte absorbe olur ve 
lipoproteinlerle taşınır.2 Kolesterol varlığında lute-
in hücre zarındaki satüre yağ bölgelerinden ayrılır, 
karetonoidden zengin yapıları oluşturmak üzere an-
satüre fosfolipitler içinde birikir.3 Dokuya özel lute-
in konsantrasyonu diyetle alıma bağlıdır.4,5 Reaktif 
oksijen parçaları, retinada rod dış segmentinde eks-
tramitokondrial oksidatif fosforilasyon ürünü olarak 
ortaya çıkar. Retinanın oksijen kullanımının artması 
sonucu ortaya çıkan oksijen radikalleri fotoreseptör 
apoptozisini başlatır.6,7 Luteinin retinada başlıca gö-
revi oksidatif stres durumunda ortaya çıkan serbest 
oksijen radikallerini retinadan uzaklaştırmak, selek-
tif olarak mavi ışığı absorbe ederek retinayı fotore-
septör hasarına karşı korumaktır.8

GLOKOMDA MİKRONÜTRİSYONUN ROLÜ

Glokom karekteristik görme alanı kayıplarının eşlik 
ettiği, optik nöropatiyle seyreden bir hastalıktır. Et-
yopatogenezinde en önemli risk faktörü olarak yük-
sek göz içi basıncı (GİB) gösterilmektedir. Glokomun 
medikal ve cerrahi tedavisinin ana hedefi GİB’nın 
düşürülmesidir.9 Göz içi basıncı düşürülmesine rağ-
men görme kaybının ilerlemesi glokom gelişiminde 
başka faktörlerin de rol oynayabileceğini akla getir-
mektedir. Bu konuda da oksidatif stres suçlanmakta-
dır. Glokom etyopatogenezinde oksidatif hasarın rolü 
ROS üretimiyle ilgilidir.10 Reaktif oksijen parçaları-
nın temel etkisi protein, lipit gibi makromoleküller 
ve birçok DNA reaksiyonuyla indüklenen hasar verici 
değişikliklerle olmaktadır. Retina gangliyon hücrele-
rini de içeren sinir sistemi lipitlerden zengin olduğu 
için oksidatif hasara daha duyarlıdırlar.11

Humör aközde oksidatif stresin tanımlanması gloko-
mun oluşum mekanizmasını anlamamıza yardımcı 
olacaktır. Böylece hem hastalıktan korunmada hem 
de tedavide oksidatif hasar hedef alınabilecektir. 
Kırk glokomlu hastadan katarakt cerrahisi sırasın-
da alınan humör aközde ve kan örneklerinde malon-
dialdehit (MDA) ve total antioksidan kapasitesinin 
(TAC) ölçüldüğü bir çalışmada glokom hastalarında 
kan ve humör aköz MDA seviyeleri kontrol grubuna 
göre belirgin olarak yüksek tespit edilirken kontrol 
grubunda TAC seviyesi hem humör aközde hem de 
kanda glokom hastalarına göre daha yüksek bulun-
muştur.12 Malondialdehit fiziksel ve/veya kimyasal 
oksidatif stresin indüklediği peroksidatif hücre zarı 
hasarının belirteci olarak kullanılmaktadır. 

Humör aközde superoksit dismutaz (SOD), katalaz 
ve glutatyon peroksidaz (GPx) gibi antioksidan enzim 
seviyeleri ve vitamin C ve E gibi nonenzimatik anti-
oksidan seviyelerinin ölçüldüğü 30 PAAG, 30 primer 
açı kapanması glokomu (PAKG) ve 30 kontrol hasta-
sının karşılaştırıldığı bir çalışmada PAAG ve PAKG 
olan kişilerde kontrol grubuna göre SOD ve GPx se-
viyelerinde belirgin artış görülmüştür. Katalaz ak-
tivitesinde gruplar arasında fark yokken vitamin C 
ve E seviyeleri PAAG ve PAKG hastalarında kontrol 
grubuna göre daha düşük tespit edilmiştir.13 Benzer 
bir çalışmada da PAAG hastalarında kontrol grubuna 
göre GPx, SOD ve MDA seviyeleri belirgin olarak yük-
sek bulunmuştur.14 Reaktif antioksidan potansiyelin 
ölçüldüğü bir başka çalışmada ise humör aköz reak-
tif antioksidan potansiyel değeri glokom hastalarında 
kontrol grubuna göre %64 daha düşük bulunmuştur.15

Psödoeksfoliasyon sendromu (PEX) tüm dünyada açık 
açılı glokomun en önemli nedenidir. Psödoeksfoliasyon 
sendromu patogenezinde düşük dereceli kronik infla-
masyon, hipoksi ve oksidatif stres gibi hücresel strese 
yol açan durumlar rol oynamaktadır. Beyazyıldız E ve 
ark.,16 glokomu olmayan exfoliatif sendromlu hasta-
ların humör aközünde total oksidan durum, total an-
tioksidan kapasite (TAC) ve oksidatif stres indeksine 
(OSI) baktıkları çalışmalarında ortalama total oksidan 
durum ve OSI, PEX olan kişilerde kontrol grubuna 
göre belirgin olarak yüksek bulunurken TAC, PEX’li 
grupta daha düşük olmasına rağmen fark istatistiksel 
olarak anlamlı bulunmamıştır. Eksfoliatif sendromda 
oksidan-antioksidan dengesinin bozulduğu, oksidatif 
stresin hastalığın patogenezinde ve komplikasyonları-
nın oluşumunda rol oynayabileceği yapılan bir başka 
çalışmada da vurgulanmıştır.17 Otuz iki PEX, 32 psö-
doeksfoliatif glokomlu (PG) ve 32 kontrol grubundan 
alınan serumlarda TAC seviyesi PEX ve PG hastala-
rında kontrol grubuna göre belirgin olarak düşükken 
total oksidan durum, OSI ve total tiyol seviyeleri çalış-
ma grupları arasında farklılık göstermemiştir.18 
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Nitrik oksit sentaz oküler hipertansiyonda retinal 
hücre ölümü patogenezinden sorumlu olduğu düşü-
nülen bir enzimdir ve salınımı nötral sfingomyelinaz/
seramid yoluyla kontrol edilmektedir. Nitrik oksit 
sentaz salınımı, GİB artışı sağlanan fare modelinde 
belirgin olarak artmakta ve nötral sfingomyelinaz in-
hibisyonuyla belirgin olarak azalmaktadır.19

Antioksidatif ve nöroprotektif etkisi olan proantosi-
yanidinin retina gangliyon hücre kültüründe hidrojen 
peroksitin indüklediği hücre ölümünü belirgin olarak 
azalttığı görülmüştür.20 Tahıl, kahve ve kakaoda bu-
lunan maltolun ise oksidatif stress altındaki retina 
gangliyon hücrelerine etkisinin araştırıldığı Hong ve 
ark.,21 yapmış olduğu bir çalışmada fare retina gang-
liyon hücreleri izole edilip hidrojen perokside maruz 
bırakılmıştır. Maltolün hidrojen peroksitle indüklenen 
oksidatif stresi azalttığı ve glokom gibi oksidatif stres 
kaynaklı hastalıklara karşı nöroprotektif olarak kulla-
nılabileceği belirtilmiştir. İki yıl boyunca oral antiok-
sidan desteğinin PAAG hastalarındaki etkisini araş-
tırmak için 117 PAAG hastası üç gruba ayrılmıştır. 
Birinci gruba omega-3 içeren oral antioksidan ve ikinci 
gruba omega-3 içermeyen oral antioksidan verilirken 
üçüncü gruba oral antioksidan verilmemiştir. İki yıl 
takip sonunda peripapiller retina sinir lifi kalınlığı ve 
maküla gangliyon hücre kompleksi kalınlığında grup-
lar arasında herhangi bir fark görülmemiştir ve kısa 
süreli oral antioksidan desteğinin PAAG tedavisinde 
etkisinin olmadığı düşünülmüştür.22

Glokomda diyetsel risk faktörleri üzerine yapılan iki 
epidemiyolojik çalışmada glokom hastalığı ile anti-
oksidan ve vitamin alımı arasında belirgin bir ilişki 
bulunamamıştır.23,24 Wang ve ark.,25 2005-2006 yılla-
rı arasında glokomu olan ya da olmayan 40 yaş ve 
üzerinde 2912 kişiyi 30 gün boyunca aldıkları diyet-
sel destekler açısından sorguladılar ve bu kişilerin 
serum A, C ve E vitamini seviyelerini ölçtüler. Glo-
kom prevelansı ile ne diyetsel desteğin ne de serum 
vitamin A ve E seviyeleri arasında ilişki bulunama-
mışken düşük ve yüksek doz vitamin C’nin glokomda 
sıradışı olarak azaldığı ancak glokom prevelansı ile 
korele olmadığı görülmüştür. 

Yuki ve ark.,26 normal tansiyonlu glokomu olan kişiler-
de normal kişilere göre serum vitamin C seviyelerinin 
daha düşük olduğunu vitamin A ve E seviyeleri ara-
sında fark olmadığını tespit etmişlerdir. Karatonoid-
ler, vitaminler ve flavonoidler gibi antioksidan özelliği 
olan besinler veya omega yağ asitleri ve magnezyum 
gibi kan akımını arttıran  besinlerin diyetsel alımı-
nın primer açık açılı glokom (PAAG) üzerine etkisinin 
araştırıldığı Roterdam çalışmasında 55 yaş ve üzeri 
3502 kişinin besin alımı sorgulanmıştır. Ortalama 9.7 
yıl takip sonunda %2.6 kişide PAAG gelişmiş olup dü-
şük retinol ve vitamin B1 ve yüksek magnesium alımı 
artmış PAAG riski ile ilişkiliymiş gibi görülmüştür.27

Ko  ve ark.,28 yapmış olduğu deneysel bir çalışmada 
ise bir grup fareye vitamin E’den zengin diyet verilir-
ken bir grup fareye vitamin E verilmemiştir. Cerrahi 
olarak her iki grup farede GİB artırılmış, beş hafta 
sonra retina gangliyon hücreleri sayılmıştır. Retina 
gangliyon hücre ölümü vitamin E verilmeyen grupta 
daha fazla görülmüştür.

Yu ve ark.,29 vitamin E’nin transforming-growth fac-
tor beta2 (TGF-beta2) üzerine etkisini kültüre edil-
miş insan trabeküler ağındaki hücresel değişiklerini 
araştırmışlar ve TGF-beta2’nin vitamin E takviyesi 
ile azaltılabileceğini göstermişlerdir. 

Hastaların ilaçlar yanında destekleyici tedaviye de 
sıcak baktığı yakın zamanda yapılan bir çalışmada 
gösterilmiştir. Glokom hastalarının 1/9’unun tedavi 
için vitamin desteğini içeren alternatif ilaçları aldığı 
görülmüştür.30 

Oksidatif stresin glokom oluşumu üzerine etkilerinin 
araştırılması glokom patogenezine ışık tutacaktır. 
Çok merkezli, prospektif, randomize çalışmalara ih-
tiyaç vardır.

YAŞA BAĞLI GELİŞEN KATARAKT VE MİKRO-
NÜTRİSYON

Yaşa bağlı gelişen katarakt görme bozukluğu ve kör-
lüğün önde gelen sebeplerinden biridir.31 Prevelansı 
yıllar içinde artmakta olup, 2020 yılına kadar 30.1 
milyon Amerikalı’nın etkileneceği öngörülmektedir 
ve tedavisi ekonomik olarak büyük bir yük haline 
gelmektedir. Son yıllarda yeni tedavi yöntemleri ge-
liştirilmesine rağmen yüksek tedavi maliyeti sağlık 
problemi olmaya devam etmektedir.32 Yaşa bağlı ka-
tarakt gelişimini engellemek ya da geciktirmek için 
neler yapılabilir sorusu sıkça gündeme gelmektedir.

Lens opasitesi, oksidatif stresin direkt sonucu olarak 
yaşla birlikte ortaya çıkmaktadır. Yaşlanma lens pro-
teinlerinin ROS ile hasarına yol açar.33 Lensin glutat-
yon peroksidaz, glutatyon redüktaz, katalaz ve süpe-
roksit dismutaz gibi enzimler ve vitamin C, E ve bazı 
karatonoidler gibi antioksidan defans sistemi vardır. 
Bu antioksidanlar vücutta sentezlenmez, diyetle 
alınmalıdır. Lutein ve zeaksantin lenste biriken en 
önemli karatonoidler olup fototoksik mavi ışığı filtre-
lerken ROS‘u nötralize eder.34 

Gale ve ark.,35 yapmış olduğu bir çalışmada plazma-
sında yüksek konsantrasyonda lutein bulunduran ki-
şilerde arka subkapsüler katarakt riski daha düşük 
bulunmuştur. Jouni ve ark.,36 yaşları 61-80 arasında 
değişen 1689 kişiyi takip ettikleri bir çalışmada plas-
ma lutein ve zeaksantin oranlarının kataraktla ilişki-
sini araştırmışlar ve oluşan 113 katarakt vakasından 
108 vakanın nükleer katarakt olduğunu tespit etmiş-
lerdir. Yüksek plazma lutein ve zeaksantin konsant-
rasyonunun yaşa bağlı nükleer katarakt oluşum ris-
kini azaltabileceği kanısına varılmıştır.  
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Age Related Diseas Study 2 (AREDS 2)’de Amerika 
Birleşik Devletleri’nde yaklaşık 70 merkezde yapılan 
randomize çift maskeli çalışmada 50-85 yaşlarında 
4203 katılımcıda yaşa bağlı maküla dejenerasyonu 
gelişim riski araştırılmıştır. On mg lutein, 2 mg zaek-
santin ve 1000 mg omega 3 yağ asitleri kombinasyon 
ve tek tek olarak plasebo ile karşılaştırılmıştır. Bu ça-
lışmada ikincil olarak lutein ve zeaksantinin katarakt 
cerrahisi üzerine etkisi araştırılmıştır ve istatistiksel 
olarak katarakt cerrahisine gidiş oranına etkisi görül-
memiştir.37 Yapılan bir başka çalışmada ise kan lutein 
ve zeaksantin oranı yüksek olan kişilerde nükleer ka-
tarakt riski belirgin olarak azalmakta iken arka sub-
kapsüler kataraktla ilişkisi bulunamamıştır.38 

Katarakt ve meyve-sebze alımı arasındaki ilişkinin 
65 yaş üstü 599 İspanyol üzerinde araştırıldığı bir ça-
lışmada yüksek doz meyve, sebze, vitamin C ve E gibi 
antioksidan alımının katarakt ve katarakt cerrahisi 
prevelansını belirgin olarak azalttığı tespit edilmiş-
tir.39 Women’s Health Study (WHS) meyve ve sebze 
alımı ile katarakt arasındaki ilişkinin araştırıldığı 
kapsamlı bir çalışma olup 10 yıl takip sonucunda 50 
mg günaşırı beta-karoten, günaşırı 600 IU vitamin E 
ve aspirin verilen 45 yaş ve üzeri 39.876 bayandan 
2067’sinde  katarakt gelişmiş, bunların 1315 vaka-
sında katarakt cerrahisi yapılmıştır. Beta karoten 2.1 
yıl sonunda sonlandırılmış ve katarakta etkisi görül-
memiştir. Düşük miktarda antioksidan alan grupla 
kıyaslandığında yüksek miktarda alan grupda ista-
tistiksel olarak anlamlı olmasa da daha az katarakt 
gelişimi görülmüştür.40 

NHANES II çalışmasında serum vitamin C seviye-
sinde her 1 mg/dl artışın katarakt ekstraksiyonu ris-
kini %26 azalttığı görülmüştür.41 

Fransa’da yapılan POLA çalışmasında 60-95 yaşları 
arasında 2584 kişide plasma retinol seviyesi ile kata-
rakt arasındaki ilişki araştırılmış ve yüksek plasma 
retinol seviyesinin katarakt riskini azalttığı görülmüş-
tür.42 Ava Grace  ve ark.,43 yapmış olduğu bir başka ça-
lışmada 1992-1994 yılları arasında yaşları 49 ve üze-
ri olan 3654 kişinin 10 yıl boyunca antioksidan besin 
(beta-karoten, çinko, vitamin , C, E) alımı ile katarakt 
oluşumu arasındaki ilişki takip edilmiştir. Yüksek vi-
tamin C alımının nükleer katarakt riskini azalttığı, 
orta dozda kombine vitamin A, C, E, beta-karoten ve 
çinko alımının yine nükleer katarakt riskini azalttığı, 
antioksidan alımının kortikal veya subkapsüler kata-
rakt gelişimi üzerine etkisinin olmadığı görülmüştür. 

Vitamin E, alfa-karoten, lutein ve zeaksantinin yaşa 
bağlı katarakt gelişimi üzerine etkili olduğunu göste-
ren başka çalışmalar da vardır.44,45

Çinko birçok makromalekül ve 300’den fazla enzimatik 
reaksiyonda esansiyel rol oynayan bir elementtir. Di-
yetle yetersiz alımında büyüme geriliği, nöropati, diya-
re, dermatit, hipotansiyon ve hipertermi oluşabilir.46,47 

Magnezyum, lentiküler Ca+2 ve Na+ konsantrasyo-
nunun düşük seviyede kalmasını sağlayan ve dola-
yısıyla kristal lensin denatürasyonu geciktiren bir 
elementtir. Son yıllarda magnezyum ve çinko yeter-
sizliğinin farelerde yapılan çalışmalarda lensin ok-
sidan-antioksidan dengesini bozduğunu ve serbest 
radikal oluşumunu artırarak katarakt gelişimini hız-
landırdığına dair çalışmalar yapılmaktadır.48-51

Yaşlanmanın da lentiküler antioksidan defans sis-
temi üzerine etkisi bir çok çalışmada araştırılmış 
olup oksidatif stresin yaşa bağlı katarakt gelişiminde 
önemli bir risk faktörü olduğu görülmüştür.52,53 

Antioksidan maddelerle katarakt oluşumu gecikti-
rilebilir mi sorusu oksidatif stresin haslıktaki rolü 
fark edilince sıkça sorulmaya başlanmıştır. Deneysel 
çalışmalarda izotiyosiyanat,54 antosiyanin,55 antiok-
sidan peptid SS3156, ebselen (glutatyon peroksidaz 
benzeri etki gösterir),57 resveratrol,58 alfa-kristal pep-
titler59 (antiapopitotik proteinler) gibi maddeler an-
tioksidan olarak kullanılmış ve katarakt gelişimini 
geciktirdiği görülmüştür.

SONUÇ

Yapılan çalışmalar, glokom ve yaşa bağlı kataraktı 
olan hastalarda serum ve humör aközde oksidan-anti-
oksidan dengesinde belirgin olarak bozulma olduğunu 
göstermiştir. Oksidatif stresin bu hastalıkların başla-
masında ve ilerlemesinde göz ardı edilemeyecek kadar 
önemli bir yeri olduğu aşikardır. İleri kapsamlı çalış-
malar gelecekte bu hastalıkların etyopatogenezinin 
anlaşılmasına ve dolayısıyla tedavisine ışık tutacaktır. 
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