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Son yillarda yasa bagh makula dejenerasyonu'nun genetik ve heredite ile iliskisi kapsaml
olarak arastirilmaktadir. Bu ¢alismada da yasa bagh makula dejenerasyonu (YBMD) ile hu-
man lokosit antijenlerinin (HLA) bir iliskisinin olup olmadigimin ortaya konulmas: amaclan-
mastir.

Yasa bagh makula dejenerasyonu tanis1 konulan 42 hasta ve benzer yas grubundan 30
kontrol ¢calisma kapsamina alindi. YBMD tanis1 fundus muayenesi ve fundus floresein anji-
ografi esas alinarak konuldu. Her iki grupta HLA antijenleri tespit edilip birbiri ile karsilastirildi.
Yapilan degerlendirmede bazi loktislerde farklihk saptanmakla birlikte bu farkhiliklar istatis-
tiksel olarak anlaml degildi.

Bu calismada YBMD ile HLA antijenleri arasimnda anlamh bir iliski tespit edilememistir.
Anahtar kelimeler: Yasa baglh makula dejenerasyonu, Human lékosit antijenleri

The Relationship Between Age Related Macular Degeneration and HLA Antigens

In the last years, the association of age related macular degeneration with genetics and
hereditary was investigated. The aim of this study is to indicate the presence or absence of
the relationship between age related macular degeneration (AMD) and HLA antigens.

Forty two patients with age related macular degeneration and 30 controls of similar age group
were included in the study. The diagnosis of AMD was based on fundus examination and
fundus flourescein angiography. HLA antigens of both group were determined and
compared with each others.

In the evaluation of the results some differences had been detected in some locus, however,
these differences were not significantly different.

We conclude that there was no significant relationship between AMD and HLA antigens.
Key words: Age related macular degeneration, Human leukocyte antigens

GIRIS

rin hastalikla olan iliskileridir. YBMD tespit

Yasa Baghi Makula Dejenerasyonu (YBMD),
retina pigment epiteli, bruch membrani ve ko-
riokapillarisin ilerleyici ve dejeneratif bir has-
taligidir. Hastaligin etiyolojisi, epidemiyolojisi,
tanis1 ve tedavisi Uizerine ayrintili calismalar
yapilmistir!-2), ileri yaslarda ortaya cikar, ya-
vas seyirlidir ve hastalik gelisiminde rol oyna-
yan ¢ok sayida faktér mevcuttur®.

Ozellikle son yillarda tizerinde cok calisilan
konulardan biri, herediter ve genetik faktorle-
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edilen hastalarmm bir cogunda aymni klinige
uyan aile hikayesinin olusu, herediter faktor-
leri 6nemli kilmistir. Yapilan ¢alismalarda aile
hikayesi mevcudiyeti %10-58 arasinda bildiril-
mistir. Genis serili monozigotik ikiz ¢alismala-
r1, genetik gecis hipotezlerini destekleyici so-
nuclar vermis, hem klinik hem de aile hikaye-
si benzerlikleri ortaya konmustur (4). Ancak
gintmuze degin YBMD ile HLA antijenlerinin
iliskisi yeterince irdelenmemistir. Bu calisma-
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da YBMD hastalar ile HLA gruplarn arasmda
anlaml bir iliski olup olmadig1 arastirildi.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Kasim 2000 - Eylal 2002 ta-
rihleri arasinda, Ondokuz Mayis Universitesi
Tip Faktltesi G6z Hastaliklar1 Anabilim Dah
Retina biriminde gerceklestirildi. Calismaya
42 YBMD hastas1 ve 30 kontrol grubu olarak
toplam 72 kisi dahil edildi.

YBMD olarak kabul edilip ¢calisma kapsa-
mina aliman hastalar asagidaki 6zelliklerden
bir veya daha fazlasini iceriyordu.

-Makula merkezinde bir disk ¢ap1 mesafe-
yide yogun olarak tutan konfluent druzen

-Druzen + fokal retinal pigment epiteli de-
jenerasyonu (depigmentasyon veya hiperpig-
mentasyon)

-Cografik atrofi

-Ekstidatif degisiklikler: Ser6éz veya hemo-
rajik retina pigment epiteli dekolmamni, koro-
idal neovasktlarizasyon, subretinal kanama
ve ekstidasyon, subretinal neovaskiiler memb-
rana bagh serdz retina dekolmani, makula
merkezinde 3 mm alan icinde diskiform skar.

Kontrol grubuna alinanlar 50 yas Ttsti
poliklinigimize mtiracaat edip YBMD olmadi-
g1 teyit edilen, retinal patolojisi ve tveiti ol-
mayan hastalardan rasgele olarak secildi.
Calismaya dahil edilen YBMD ve kontrol gru-
bu hastalari, klinik hikaye, gérme, 6n seg-
ment muayenesi, fundus muayenesi ve FFA
ile degerlendirildi.

Hastalarin 6ncelikle cinsiyet ve yas kayitla-
r1 yapildi. Ayrica hastalarin meslekleri ve yasa-
diklan bolge hakkinda bilgi alindi. Hastalarin
muayenesine, gorme keskinligi oOl¢timiiyle
baslandi. Daha sonra, ayrintih fundus muaye-
nesi i¢in, hastalar Goldman ti¢ aynali kontakt
lensi ve +90 non-kontakt lens ile ayrintili goz
dibi muayenesi yapildi. Hastaligin tanisina y6-
nelik olarak ttim hastalara FFA uygulandi.

HLA arastirilmasinda, MHC Class-I doku
tiplendirilmesi (HLA-A,B,C) klasik mikrolenfo-
sitotoksisite yontemi ile, MHC Class-II doku
tiplendirilmesi (HLA-D alt gruplar) PCR-SSP
yontemi ile yapilmistir.
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Verilerin analizinde ki-kare testi, student-t
testi ve Fisher’in kesin olasilik testi kullanildi.

BULGULAR

Bu calismaya, 41'i erkek, 31'i kadin olmak
tizere toplam 72 hasta dahil edildi. Iki grup
arasinda cinsiyet acisindan anlamlh bir fark
yoktu (p>0,05 ). Calisma grubunda hastalarin
yas ortalamasi 69,7+6.2 (56-87) yil, kontrol
grubunda ise 65,9+9.8 (51-83) yil idi. Iki grup
arasinda yas ortalamalar: acisindan istatistik-
sel acidan anlaml bir fark yoktu (p>0,05). Ca-
Iismaya dahil edilen hastalarin yas ve cinsiyet
ozellikleri Tablo I'de gosterildi.

Tablo I. Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Yas ve Cinsiyet
Ozellikleri.

YBMD Kontrol p*

Cinsiyet E/K* 24/18 17/13 > 0.05
Ortalama Yas™ (yil) | 69.7 (+ 6.2) | 65.9 (+9.8) | >0.05

* Ki-kare,

** Student-t testi kullaniimigtir.

YBMD olan hastalarin yapilan gérme kes-
kinligi muayenesinde 42 hastanin 84 gozi icin
yapilan degerlendirme Tablo II'de gosterildi.

Tablo Il. YBMD Hastalarinda Gérme Seviyeleri.

Goérme seviyeleri

n* %
EHS-MPS 23 27,0
0.1-04 29 35,0
0.5-0.8 15 18,0
0.9 - tam 17 20,0
Toplam 84 100,0

*42 hastaya ait 84 géz degerlendiriimistir.

Sigara ve alkol kullamim ac¢isindan, ¢alis-
ma ve kontrol gruplan karsilastirildiginda, iki
grup arasimda istatistiksel acidan anlaml bir
fark saptanmadi (p>0,05). iki grup arasinda
yapilan refraksiyon kusuru karsilastirmasin-
da istatistiksel acidan anlamli bir fark tespit
edilmedi (p>0,05 ). Iki grup arasinda katarakt
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gorilme siklig1 acisindan anlaml bir fark mev-
cut degildi (p>0,05).

Yasa Bagh Makula Dejenerasyonu grubun-
dan toplam 42 hastaya ve kontrol grubundan
da toplam 30 hastaya HLA antijeni incelemesi
yapildi. Istatistiksel incelemede Ki-kare analiz-
leri yapildi. Beklenen degerlerin 5’ten kuicik
cikmas1 durumunda Fisher'in kesin olasilik
testi uygulandi. Yapilan istatistiki degerlendir-
mede hastalar ve kontroller arasinda HLA do-
ku antijenleri acisindan anlaml farkhilik tespit
edilmedi.

TARTISMA

YBMD konusunda yapilan gozlem ve calis-
malar hastaligin ailesel bir yontintun varhigini
ortaya koymaktadir®-9. Seddon ve arkadasla-
r® Yasa Baglh Makula Dejenerasyonu olan ki-
silerin ailelerinde hastalifin gértilme sikliginin
normal poptilasyona gore 2.4 kat daha fazla
oldugunu tespit etmisler ve otozomal domi-
nant bir gecisin varhigindan bahsetmislerdir.
Hyman ve arkadaslarn da(? pozitif aile hikaye-
sinin YBMD icin bir risk faktéri oldugunu
vurgulamaktadir. YBMD’da genel kabul géren
goruis bu hastaligin familyal gecise sahip oldu-
gu, genetik yatkinhigin s6z konusu oldugu ve
bu yatkinligin cevresel ve biyolojik faktorler ta-
rafindan etkilendigidir(V.

Genetik alaninda yapilan calismalarin ek-
seriyeti hastalikta genetik faktorlerin rolti ol-
dugu konusunda fikir birligi icindedirler(®9).
Klein ve arkadaslan'® YBMD'nin 1g25 ve
131 gen bolgesi bagintisin1 ortaya koymus-
lardir. Bu konuda benzer nitelikte pek ¢ok ca-
Iisma yapilmis ve YBMD ile genetik faktoérlerin
iliskisi kromozomlar tUzerinde gosterilmistir.
Meyers® 1994 yilinda yayinlanan ve ikizler
ltzerinde yurutilen calismasinda YBMD'min
monozigotik ikizlerde dizigotik ikizlere gore an-
lamh oranda benzerlik gosterdigini, 23 mono-
zigotik ikizin tamaminda YBMD gelisiminde
benzerlik oldugunu tespit etmis ve bu hastali-
g1n patogenezinde genetik faktérlerin major rol
oynadigin bildirmistir.

Yasa Baghh Makula Dejenerasyonunun HLA
antijenleri ile iliskisi giintimiize degin yeterin-

ce irdelenmemistir. HLA antijenleri insanda 6
numaral kromozomun kisa kolu tizerinde yer
alan bir grup gen tarafindan kodlanirV. Ge-
netik arastirmalarda YBMD’na yatkinlig: belir-
leyen genin 6. kromozom tizerinde oldugunu
belirten veriler vardir. HLA antijenlerinin de 6.
kromozom tizerinde kodlandig1 goz éntine ali-
nirsa HLA antijenleri ile YBMD arasinda bir
iliskinin varhigi dastintlebilir. Bir calismada
da transplantasyon icin alinan retina pigment
epiteli hiicrelerinde HLA Class-I ve HLA Class-
II antijenlerinin varhg: tespit edilmistir(!2). Ba-
udouin ve arkadaslar1 da(!3 subretinal memb-
ranlarda yaptiklar1 immunohistolojik arastir-
mada HLA-DR ve DQ grubu antijenlerini gos-
termislerdir.

Bizim calismamizda YBMD ile HLA anti-
jenlerinin iliskisinin olup olmadig: incelendi.
Yapilan istatistiki degerlendirmede iki grup
arasinda HLA antijenlerinin anlaml bir farkli-
Iik gostermedigi tespit edildi. Bu calismada goz
ard: edilmemesi gereken konu HLA antijenleri-
nin bolgelere ve wrklara gore oldukca fakliik
gostermesidir. Ayrica calisilan poptilasyonun
sayis1 da sonuclar1 biiytik oranda etkilemekte-
dir. Bu nedenle HLA antijenleri ve YBMD ilis-
kisi konusunda cok merkezli ve fazla sayida
hasta ile yapilacak daha genis calismalara ih-
tiyac¢ vardir.
Gelig Tarihi :18.11.2003
Yayina kabul tarihi : 06.05.2004
Yazisma adresi:

Dr. Hakki BIRINCi
Ondokuz Mayis Universitesi, Tip Fakdiltesi
Go6z Hastaliklari Anabilim Dali

55139 Kurupelit - SAMSUN

KAYNAKLAR

1. Akbatur HH, Sengun A (Ed). Yasa bagh makula deje-
nerasyonu. Ankara-1998.

2. Klein R, Klein BEK, Linton KLP: Prevelance of age
related maculopathy. Ophthalmology 1992; 99:
933-943.

3. Klein R, Klein BEK, Jensen Sc, et al. The relationship
of ocular factors to the incidence and progression of
age related maculopathy. Arch. Ophthalmol 1998;

184



Ekim-Aralik 2003

Yasa Bagh Makula Dejenerasyonu ile HLA
Antijenlerinin iliskisi

116: 506-513.

. Meyers SM. A twin study on age-related macular
degeneration. Trans Am Ophthalmol 1994; XCII:
775-843.

. Klein ML, Mauldin WM, Stoumbos VD. Heredity and
age-related macular degeneration: observations in
monozygotik twins. Arch Ophthalmol 1994; 112:
932-937.

. Seddon JM, Ajam UA, Mitchell BD. Familial aggregation
of age-related maculopathy. Am J Ophthalmol 1997;
123: 199-206.

. Hyman LG, Lilienfeld AKM, Ferris FL. Senile AMD: A
case-control study. Am J Epidemiol 1983; 118:
213-227

. Kniazeva M, Traboulsl EI, Yu Z, et al. A new locus for
dominant drusen and macular degeneretion maps to
chromosome 6ql4. Am J Ophthalmol 2000; 130:
197-202.

185

10.

11.

12.

13.

. Sarks JS, Sarks SH, Kilingworth MC: Evoluation of

geographic atrophy of the retinal pigment epithelium.
Eye 1988; 2: 552-577.

Klein ML, Schultz DW, Edvards A. Age related macular
degeneration: clinical features in a large family and
linkage to chromosome 1q. Arch Ophthalmol 1998;
116: 1082-1088.

Kuby J. Major histocompatibility complex. Immunology.
Thirty edition. Newyork: Von Hoffman Press, 1997:
223-248.

Valtink M, Engelmann K, Kriiger R, et al. Structure
of a cell bank for transplantation of HLA-typed,
cryopreserved human adult retinal pigment epithelial
cells. Ophthalmol 1999; 96: 648-652.

Baudouin C, Peyman GA, Fredj-Reygrobellet D, et al.
Immunohistological study of subretinal membranes
in age-related macular Jpn J
Ophthalmol 1992; 36: 443-451.

degeneration.



