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OZET

Amagc: Koroner arter hastahigi (KAH) bulunan hastalarda psodoeksfo-
liasyon (PEX) sendromu prevalansinin belirlenmesi ve aym yas gru-
bundaki normal populasyon ile karsilagtiriimasi

Gereg ve Yontem: Calismada; koroner arter hastalig: tanist ile koroner
yogun bakim iinitesinde hospitalize edilmis ve tabureu olmug 40- 70 vag
arasindaki toplam 60 hasta ile; refraksivon kusuru disinda herhangi bir
hastaligt olmayan, aynt yag grubundaki 60 hastanin psédoeksfoliasyon
sendromu prevalansi kargilastinlmistir. Psodoeksfoliasvon sendromu
tanust icin biyomikroskop ile on segment muayenesi yapilmigtir. Olgula-
ra otorefraktometre egliginde refraksiyon muayenesi, Goldmarm apla-
nasyon tonometresi ile goz ici basing olciimii, gonYiiskopi ile act ele-
manlannm degerlendirilmesi ve fundus muayenesi uygulanmigtir.
Bulgular: Biyomikroskop ile yapilan 6n segment muayenesi sonucu;
KAH bulunan, 60 hastarun 8’inde psodoeksfoliasyon sendromuna rast-
lanmigtir. Psédoeksfoliasyon bulunan hastalann 5’inin goz ici basinct
degerlerinin 21 mm Hg ve iizerinde oldugu gériillmistir. Diger 3 has-
tamn goz ici basinct degerleri ise normal simirlarda buluiunugtur. Bu
hastalann fundus muayenesinde aterosklerotik fundus bulgulan izlen-
migtir. Kontrol grubunda ise, aymi vas grubuna dahil 60 hasta arasin-
da toplam 1 kiside psodoeksfoliasyon sendromu saptannustir. Bu has-
tamn 67 ici basinct degeri normal simirlar icerisindedir.

Tartiyma: Calisma sonucunda, koroner arter hastaligr tanist ile izlenen
40- 70 yag arasi hastalarda psédoeksfoliasvon prevalansi, bu yas gru-
bundaki normal populasyona gére istatiksel anlamli olarak yiiksek bu-
lunmustur. (p < 0.05) KAH bulunan hastalann diizenli oftalmolojik mu-
ayenelerinin yapilmasi; psédoeksfoliatif materyal birikiminin saptan-
masi, goz ici basinct. artisimin kontroliiniin saglanabilmesi ve hastala-
rin gorme keskinliklerinin korunmas: acisindan, onem arzetmektedir.
Anahtar Kelimeler: Psodoeksfoliasyon Sendromu, Koroner Arter Has-
taligi, Glokom, Géz I¢i Basinc:

SUMMARY

The Prevalance of Pseudoexfoflation Syndrome in Patients with
Coronary Artery Disease

PurposeTo evaluate the prevalariee of pseudoexfoliation in panents
with coronary artery disease and to compare it with the normal popu-
lation

Materials and Methods: A total number of 60 patients with corenary
artery disease, in the 40 - 70 age group and who were hospitalized in
coronary intensive care unit was compared with the normal populati-
on in the same age group who had no other illnesses apari from refrac-
tive error. To assess pseudoexfoliation in these patients refractive rne-
asurements, antericr segment examination, intraocular presstire me-
asurements with Goldmann Applanation tonemetry , gonioscopy and
fundus examination was performed.

Results: After examination with biomicroscopy, pseudoexfoliation was
found in 8 patients with eeronary artery disease. Intmoctilar pressure
was 21 mm Hg or higher in 5 of these patients. Three ofthe patients had
normal intraocular pressure. Atherosclerotic fundus findings were as-
sessed in thetr fundus examination.In the control group only 1 patient
had pseudoexfoliation and his introocular pressure was within the nor-
mal range.

Conclusions: In eonlusion of this study, the prevalance ofpseudoexfo-
liation in patients in the 40-70 age group who had coronary artery di-
sease was signifieantly higher than normal population in the same age
group. (p < 0.05) Routine Ophthalmologic examination of patients
with coronary artery disease is important in prevention ofpseudoexfo-
liative glaucoma induced visual loss.

Key Words: Psodoexfoliation Syndrome, Coronary Artery Disease,
Glaueoma, Intraocular Pressure

Psodoeksfoliasyon (PEX) sendrom, ilk kez Lindberg
tarafindan 1917 de tanimlanmis olup, tanis1 klinik olarak
konan, lens 6n kapsiilii ve/veya pupil kenarinda gri beyaz
fibrograniiler psodoeksfoliasyon materyali adi1 verilen
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maddenin 6n segment muayenesinde goriilmesi ile ka-
rakterize bir patolojidir. (13) PEX’in olusum mekaniz-
mast tam olarak bilinmemekle birlikte, bu sendromda
ekstraseliiler matriks sentezinde bozukluk oldugu hak-
kinda giiclii kamtlar vardir. (35 )

Psodoeksfoliasyon materyali, lens 6n kapsiilli ve iris
disinda trabekiiler yapi, zoniiler bolge, siliyer cisim pro-
sesleri, vitreus On yiizeyi, konjonktiva, kornea, hiimor



Istanbul Tip Dergisi 2006:3;5-11

y

Resim 1: Psédoeksfoliasyon

akoz, arka siliyer arter, vorteks venleri, santral retinal ar-
ter, optik sinir kiliflari, orbita bag doku septalar ve ka-
pak derisinde de saptanmistir. (7,8,9,14,38)

PEX tanis1 biyomikroskopik muayenede 6n segment
yapilarinda psodoeksfoliatif materyalin goriilmesi ile ko-
nur. Lens 6n kapsiiliinde psodoeksfoliatif materyal biri-
kimi bu sendromun en bilinen 6zelligidir ve tani koy-
dumcudur. (16,17,39,40)

Kesin tam igin, ozellikle lens 6n kapsiiliindeki elek-
tronmikroskopik degisikliklerin saptanmasi hala altin
standarttir. (40,41,42)

PEX’in kalitim gekli tam olarak bilinmemektedir.
Bazi vakalarda mitokondrial ve otozomal dominant ge¢ig
saptanmig, bazilarinda ise HLA gruplan ile iligki tespit
edilmistir. Predispozan faktorler ileri yas, bayan olmak,
cam iifleyicileri gibi sicak ortamlarda ¢alismak ve ultra-

viyole ismlara maruz kalmaktir. En 6nemli presipozan

Resim 2: Psgdoeksfoliatif materyalin lens iizerinde birikmis
goriintiisii

faktor ileri yas olarak diisliniilmektedir.

Psodoeksfoliasyon 50 yasindan Once nadir goriiliir,
prevalansi yas ile birlikte artar.

Goriilme sikligr etnik grup ve irka gore degiskenlik
gostermektedir. Kuzey Avrupa ve Kafkasya’ da yasa-
yanlarda daha sik goriilmektedir.

En yiiksek oranlar %25 ile Finlandiya izlanda gibi Is-
kandinav iilkelerinde olup Amerika Birlesik Devletleri
ve Bat1 Avrupada bu oran en fazla % 5’e ¢ikmaktadir,
ancak yapilan tiim caligmalar yasla birlikte goriilme sik-
higmin arttig: yoniindedir. insidanstaki bu farklilik, 1rk,
cins, yas, cevresel (giines 151g1) ve nutrisyonel faktorlere
baglanmustir.

Tiirkiye’de Yalaz ve ark.nin Cukurova Yoresi’'nde
yaptiklar1 calismada 60 yas iizerinde PEX stklig1 % 11.2
olarak saptanmustir. (11) Glokomla birlikteligi bir ¢ok
caligmada gosterilmistir. Yalaz ve arkadaglarimin PEX
olan hastalarda glokom oranim1 % 34.3, glokom hastala-
rinda PEX sikligint % 46.9 olarak saptamiglardir. (11)

Etyolojisi tam olarak bilinmeyen psédoeksfoliasyo-
nun, son on yildir sadece gozii tutmadig, sistemik bir
hastaligin goz tutulumu olarak degerlendirilebilecegi an-
lasilmistir. inme , hipertansiyon ve myokard enfarktiisii
ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Ps6doeksfoliatif
materyalin 151k ve elektronmikroskopik incelemeler, im-
munohistokimyasal ve biyokimyasal yontemler ile akci-
ger, deri, karaciger, kalp, bobrek, safra kesesi, kan da-
marlari, ekstraokiiler kaslar ve meninkslerJie bulundugu
gosterilmistir. (14) PEX’i olan hastalarda serebrovaskii-
ler hastaliktan ve myokardial patolojilerden dolayt mor-
talite ve morbiditenin arttig1, abdominai aort anevrizma-
s1 ve sensorinoral isitme kaybinin daha sik rastlandig
tespit edilmistir. Okiiler hastaliklardan glokom, senil ma-
kiila dejeneresansi, santral retinal ven okliizyonu, kuru
gz ve retrobulber dolasim yetersizligi ile birlikteligi sik-
tir.

PEX’ in sistemik hastaliklarla birlikteligi sik goriilen
bir sendrom olabilecegini diistinerek planladigimiz ¢ahs-
mamizda, koroner arter hastaliginin PEX prevalansina
etkisi incelenmistir.

YONTEM

S.B. Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Goz ve
Dabhiliye kliniklerinin ortak diizenledigi bu calismada,
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koroner arter hastalii tanisi ile koroner yogun bakim
iinitesinde hospitalize edilen ve taburcu edilen 40- 70 yas
arasindaki toplam 60 hasta ile; refraksiyon kusuru digin-
da herhangi bir hastaligi olmayan, ayni yas grubundaki
60 hastanin psddoeksfoliasyon sendromu prevalans: kar-
stlastinlmistir. Koroner arter hastaligi tanist anjiografi
bulgular ile desteklenmistir.

On segment muayenesinde psodoeksfoliatifmaterya-
lin saptanmas:1 psddoeksfoliasyon tanisi i¢in gerekli kri-
ter olup, bu materyal lens iizerinde de birikebilecegi ve
prevalansin hesaplanmasinda yamisamalara neden olabi-
lecegi icin psodofakik ve afakik olgular caligmaya dahil
edilmemistir.

PEX tanisi i¢in gerekli olan klinik bulgular (13):

* On kamara ylizeyinde materyal depozitleri

* Midriyazis ile melanin dispersiyonu

» Goz ici basing artis1 ve/veya glokom

¢ Korueal endotelyal dekompansasyon

* Niikleer katarakt

« [riste transiliiminasyon defektleri,stromal atrofi ve
zay1f midriazis

» Kan-akoz bariyer defekti (psodoiiveit)

* Zoniiler instabilite

* Posterior luksasyon

e iris- lens plaminin 6ne gelmesi ve 6n kamara-
nin s18lasmasi

* Fakodonezis

* Anterior lens subluksasyonu

Bizim ¢aligmamizda, degerlendirriie sirasinda hastala-
nin tiim oftalmik ve genel tibbi dykiileri alinmus, en iyi di-
zeltilmis gorme keskinligine bakilmugtir. Psodoeksfolias-
yon sendromu tamsi i¢in, gonioskopide a¢1 elemanlan de-
gerlendirildikten sonra %2.5 fenilefrin, %1 siklopentolat
ve %] tropikamid ile dilatasyon verilerek biyomikroskop
ile 6n segment muayenesi yapilmistir. Olgulara otorefrak-
tometre eslifinde refraksiyon muayenesi, Goldmann apla-
nasyon tonometresi ile goz i¢i basing 6l¢iimii ve fundus
muayenesi uygulanmistir. 21 mmHg iizerindeki gozici ba-
sinct degerleri yiiksek olarak degerlendirilmistir.

Sonuglar istatiksel olarak “Ki Kare” testi ile deger-
lendirilmistir.

BULGULAR

Calhismaya dahil edilen koroner arter hastalif1 tanisi

Tablo 1: KAH bulunan 60 hasta ve refraksiyon kusuru di-
sinda herhangi bir hastaligi olmayan, ayn1 yas grubundaki 60
hastada saptanan psédoeksfoliasyon prevalansi
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mevcut 60 hastanin 39’u erkek, 21'i kadin olup, biyo-
mikroskop ile yapilan 6n segment muayenesi sonucu;
KAH bulunan, 60 hastanin 8’inde psddoeksfoliasyon
sendromuna rastlanrmistir. (%13.7) Hastalarin 5’inde goz
ici basinct degerlerinin 21 mm Hg ve lizerinde saptanir-
ken, geri kalan ti¢ olguda g6z i¢i basinct normal sinirlar-
da bulunmustur. Bu hastalann fundus muayenesinde ate-
rosklerotik fundus bulgular1 izlenmistir. Kontrol grubun-
da ise, ayn1 yag grubuna dahit33’ii kadin, 27’si erkek
toplam 60 hasta arasinda 1 kiside psddoeksfoliasyon sen-
dromu saptanmigtir. (%1.3) Hicbir olguda gonioskopi s1-
rasinda dar a¢1 bulgusuna rastlanmamistir. Psédoeksfoli-
asyon sendromu mevcut olan toplam 9 hastanin ortalama
yas1 64 tiir.

Bizim c¢alismamizda da benzer sekilde, koroner arter
hastalig1 tanisi ile izlenen 40- 70 yas aras1 hastalarda pso-
doeksfoliasyon prevalansi, sonuglar Ki-Kare testi ile de-
gerlendirildiginde bu yas grubundaki normal populasyo-
na gore anlamh olarak yiiksek bulunmustur. (p < 0.032)

SONUCLAR VE TARTISMA

Psodoeksfoliasyon goriilme siklig1 toplumdan toplu-
ma, etnik gruplara, aragtirma sekillerine ve yasa gore de-
gismektedir. Ancak yapilan tiim ¢ahismalar yagla birlikte
goriilme sikligimin arttig1 yoniindedir. (43,44,45)

Bazi caligmalarda PEX’ da cinsiyet farki olmadig1
bildirilirken, bazilarinda erkeklerde, bazilanoda ise ka-
dinlarda yiiksek prevalans bildirilmistir. Bizim ¢alisma-
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mizda cinsiyet dagilimi agisindan belirgin farklilik izlen-
memistir. (43,44,45)

PEX’in olusum mekanizmas: hakkindaki teorilerden
biri, bu sendromda ekstraseliiler matriks sentezinde bo-
zukluk oldugu yéniindedir. (35) Son ¢aligmalarda, PEX’
li hastalarin akéz hiimorlerinde, TGF-bl ve TGF-b2 gibi
growth faktorlerin seviyelerinin yiiksek oldugu saptan-
mastir. TGF-b1’in, elastik mikrofibrillerin asir1 Giretimi-
ni, onlarin enzimatik ¢apraz baglanimim ve posttranslas-
yonal glikolizasyonunu saglayarak, dokular i¢inde par-
calanamayan ve bu nedenle zamanla birikim gosteren
eksfoliatif fibrillerin olusumunu arttirdig1 diisiiniilmekte-
dir. (6, 35,36,37)

Schl6tzer-Schrehardt ve arkadaslar1 ¢alismalarinda,
PEX’li hastalarin ak6z hiimérlerinde,matriks metallop-
roteazlarin ve inhibitorlerinin konsantrasyonlarinda artig,
askorbik asit seviyesinde ise belirgin diisme bildirmigler-
dir.Askorbik asid, serbest radikallere karsi koruyucu
6nemli bir antioksidan oldugu i¢in, PEX etyopatolojisin-
de serbest radikallerin neden oldugu oksidatithasarin ro-
lii yeni bir tartismay1 da beraberinde getirmistir. PEX’in
artmig oksidatif stress ile iligkisi olup olmadigim sapta-
mak i¢in, hastalarin akéz hiimorlerinde in vivo oksidatif
stresin bir gostergesi olarak 8-isoprostaglandin F2a 'nin
konsantrasyonunu inceleyen sonraki ¢alisma, bu konuda
yeni veriler saglamistir. PEX’ 1i hastalarin akoz hiimor-
lerinde 8-isoprostaglandin F2a’ mn ortalama konsantras-
yonunun, yas karsilastirmali kontrol grubundan 5 kat
yiiksek oldugu bulunmustur. 8-isoprostaglandin F2a ile
askorbik asid konsantrasyonlan arasinda ters iliskinin
varlig1 da dikkat edilmesi gereken diger bir konudur.
(20)

Yine Schlotzer-Schrehardt ve arkadaglari, yapmus ol-
duklan diger bir caligmada psddoeksfoliasyonun kardi-
ovaskiiler ve serebrovaskiiler morbidite ile iligkili olabi-
lecegini soylemislerdir. PEX sendromu konusundaki
giincel patogenetik degerlendirme elastik bir mikrofibril-
lopati oldugu yoniindedir. Transforming growt:h faktor -
beta 1, oksidatif stres ve bozulmusg hiicresel koruma me-
kanizmalannin patogenezde anahtar roloynayan faktorier
oldugu diisiiniilmektedir. (19)

Elektronmikroskopik histokimyasal calimalarda,
eksfoliatif materyalde lizozomal enzim gostergesi olan
asid fosfataz aktivitesinin artmig oldugunu gosteren so-
nuglar agiga ¢ikmistir. Katepsin B gibi diger lizozomal

proteinazlarda da arti$ gozlenmigtir. (18)

PEX patogenezinde amiloid birikimi teorisini destek-
leyen ¢alismalarda, ak6z hiimérdeki amiloidin tipinin sap-
tanmasina ve 6n segment dokularinda amiloidin gosteril-
mesine ¢aligilmaktadir. Berlau ve arkadaglanmn psddo-
eksfoliatif materyal ile amiloidozun iligkisini inceleyen
caligmalarinda, Congo kirmizist ile boyama yaparak PEX’
li gozlerde amiloid proteinlerinin varligim gosterilmis,
kontrol gézlerde ise bu proteinlere rastlanmamstir. (12)

Yapilan ¢alismalarda PEX’ de artmus lens opasifikas-
yonu gosterilmis olup en sik gozlenen katarakt tipi niik-
leer sklerozdur. Aynca bu hastalarda sekonder katarakt
ve posterior kapsiiler opasite ( pca ) sikligt daha yiiksek-
tir. (46)

PEX ile iligkisi saptanan bir bagka konu da santral re-
tinal ven okliizyonu (CRY1i) ve PEX birlikteligidir. Pso-
doeksfoliasyonlu hastalardaki, CRVii patogenezi PEX
ile birlikte gelistigi diisiiniilen psdoeksfoliasyon vaskii-
lopatisi (posterior siliyer arter,vorteks venleri ve me-
ninksler icinden gecen santral retinal damarlar) ve yiik-
sek GiB ile aciklanmaya caligilmistir. Bir bagka ¢aligma-
da ise, PEX dikkate alindiginda, retina ven dal okliizyo-
nu (BRVii) ve kontrol grubu arasinda istatistiksel agidan
anlaml fark bulunmamigken, CRY1 ile kontrol grubu
arasindaki fark istatistikselolarak anlamli bulunmustur.
Sonug olarak glokom BRVii ve CRVO igin risk faktérii
olarak gortiliirken, psddoeksfoliasyon varligin CRVa igin
muhtemel bir risk faktori olabilir. (24, 25, 26)

Gegicl iskemik atak (TIA) dykiisii olan hastalann yas
karsilastirmali olarak incelendigi calismalarda ve bu has-
talarin genel populasyona gore 2 kat daha fazla PEX’ e
sahip olduklar1 gbzlenmistir. TIA, ekstra veya intrakrani-
yal serebrovaskiiler hastalik olup, iris perfiizyonunu
azaltarak anormal iris transiliiminans1 yapmaktadir. Po-
zitif iris transiliiminasyonlu TIA hastalarmin gozlerinde
PEX’ in yiiksek siklif1 pstdoeksfoliasyon geligsiminde
hipoperfiizyonun roliinii desteklemektedir. Bu gozlere
uygulanan renkli doppler ultrasonografide oftalmik arter
rezistif indekslerinin yliksek degeri, siliyer dolasimdaki
degisikliklerin patogenezde rom olabilecegini diisiindiir-
mektedir. (27,28)

PEX ile Alzheimer hastalig1 arasinda pozitifkorelas-
yonun saptandig1 bir¢ok calisma mevcuttur. PEX’ 1i ka-
taraktdz gozlerin akoz hiimorlerinin Alzheimer ( Ab)
peptid ve serin proteinaz inhibitorleri igermesi; PEX,



Dr. Demet NILGUN OZCELIK ve ark., Psédoeksfoliasyon Sendromunda Koroner Arter Hastaligina Eslik Eden Prevalans

glokom ve Alzheimer hastaliginin ortak olasi etyolojisi-
ni igaret etmektedir. Serebrovaskiiler veya Alzheimer ti-
pi kognitifbozuklukta, okiiler psédoeksfoliasyon preva-
lansimin belirgin olarak yiikselmis olmast da bu teoriyi
desteklemektedir. (29)

Zenkel ve arkadaglan 6n segmentteki hiicre dist fib-
riler materyal birikiminin, hiicre dig1 saperon olarak bili-
nen dusterin defekti ile iliskili olabilecegini sGylemigler-
dir. PEX (+) olan hastalarda ak6z humordeki dusterin se-
viyesi anlamli olarak diisiik olup, bu durumun stres ile
indiiklenen agregasyonu arttirarak PEX geligimine katki-
da bulunabilecegi diisiiniilmektedir. (4)

Elastin, arterioHerin ekstraseliiler matriksinin major
parcasidir. Bu nedenle, okiiler psddoeksfoliasyon varligi
ve vaskiiler hastaliklar arasinda olasi Iliski diistiniilmiis-
tir. PEX’ in vaskiiler etkilerini diisiindiirten hipertansi-
yon, anjina, myokard infarktiisii ve inme ile pozitif kore-
lasyon saptanmustir. (1)

Psodoeksfoliasyon ile aort anevrizmasi arasindaki
olasi iligki de tartisilmakta olan bir diger konudur. Beso-
kiiler PEX" 1i organ dondrlerinden elde edilen aort duvan
orneklerinin histopatolojik incelemesi sonucu, adventis-
yal ve subendoteliyal bag dokusunda fokal psédoeksfoli-
asyon materyal birikimi, belirgin fibrozis ve tunika inti-
ma elastozisi saptanmigtir. PEX’de abdominal aort du-
vannin histopatolojik degisiklikleri abdominal aort anev-
rizmas1 gelisimi icin predispozan olabilir. Bu nedenle
PEX sistemik vaskiiler hastalik riski i¢in 6nemli bir gos-
terge olabilir .(2,3)

Bizim ¢aliysmamizda da benzer sekilde, koroner arter
hastalif1 tanisi ile izlenen 40- 70 yas arast hastalarda
psodoeksfoliasyon prevalansi, sonuglar Ki-Kare testi ile
degerlendirildiginde bu yas grubundaki normal populas-
yona gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur. (p < 0.05)

Citirik ve arkadaglan da ¢alismalannda, PEX (+) olan
hastalarda KAH prevalansinin istatikselolarak anlamh
derecede yiiksek oldugunu soylemislerdir.(10)

Atalar ve arkadaslart da PEX(+) olan 23 hasta ile
yaptiklan galigmada, bu hastalarda sistemik endotelyal
fonksiyonun bozuldugunu géstermislerdir.(47)

Plazma homosistein diizeyinin de PEX (+) hastalarda
artmig oldugu bilinmektedir. Altintag ve arkadaslarmin
yaptig1 ¢alismada, psédoeksfoliasyon sendromu, psédo-
eksfoliatif glokom ve primer agik acili glokom bulunan
hastalarda plazma homosistein ve nitrik oksid (NO) dii-

zeyleri karsilagtinllmistir. NO diizeyleri acisindan kon-
trol ve ¢alisma gruplan arasinda anlamli fark gézlenme-
mekle birlikte; plazma homosistein diizeyleri bu hasta-
larda yiiksek bulunmugtur. Plazma homosistein diizeyin-
deki artisin PEX icin &nemli bir risk faktorii oldugu bi-
linmektedir. Bu durum glokomun eslik ettigi ya da etme-
digi psddoeksfoliasyon sendromlu hastalarda vaskiiler
hastalik riskini kismen agiklayan bir fakt6r olabilir. (5)

KAH bulunan hastalann diizenli oftalmolojik muaye-
nelerinin yapilmasi; psddoeksfoliatif materyal birikimi-
nin saptanmast, g6z i¢i basinci artiginin kontroliiniin sag-
lanabilmesi ve hastalann gérme keskinliklerinin korun-
mas1 acisimdan, dnem arzetmektedir. PEX bulunan hasta-
larin da sistemik komplikasyonlar a¢isindan otlalmolog-
lar tarafindan bilinglendirilmesi bu risklerin azaltilmasi
yoniinde 6nemli bir girisim olacaktir.
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