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Yaşa Bağlı Maküla Dejenerasyonu (YBMD) 
1. Giriş 

aşa bağlı maküla dejenerasyonu (YBMD) 
Bruch membranı, koriokapillaris ve pig-
ment epitelini tutan ilerleyici, dejeneratif Y 
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Özet 
Son yıllarda yaşa bağlı maküla dejenerasyonu (YBMD)’nin 

patogenezinde oksidatif stresin önemli rol oynadığı bildirilmektedir. 
Retina oksidatif strese hassastır. Göz için güneş ışığına maruz kalma en 
önemli oksijen radikali oluşma nedenidir. Retina vücuttaki metabolik 
aktivitesi en yüksek dokulardan biridir ve önemli bir oksijen radikali 
oluşum yeridir. Reaktif oksijen medyatörleri (ROM), hücresel metabo-
lizmanın veya fotokimyasal reaksiyonların sonucunda meydana gelebi-
lir. Bu anlamda retina reaktif oksijen türlerinin oluşumu için uygun bir 
ortam teşkil eder. Öncelikle, retinadaki oksijen tüketimi diğer bütün 
dokulardan daha fazladır. Đkinci olarak retina yüksek oranda ışınlanmaya 
uğrayan bir dokudur. Üçüncü olarak fotoreseptör dış segment zarları
kolaylıkla okside olup hücreye zararlı zincir reaksiyonu meydana getire-
bilecek şekilde poliansatüre yağ asitlerinden zengin bir yapıya sahiptir. 
Dördüncü olarak nörosensöriyel retina ve retina pigment epiteli (RPE), 
yüksek miktarda ışığa duyarlı maddeler içermektedir. Ayrıca bunlara 
ilave olarak RPE’deki fagositozun kendisi de ROM oluşumu ile sonuç-
lanabilen oksidatif bir olaydır. Yaşlanma için en yaygın hipotez, serbest 
radikallere bağlı hücrelerde oksidatif hasar gelişmesidir. Bu hipoteze 
göre, serbest radikalleri parçalayan enzimler (süperoksitler ve peroksitler 
gibi) yaşa bağlı hasardan hücreleri korurlar. Zamanla oksidatif stresin 
birikimiyle geriye dönüşümsüz doku hasarı oluşur ve yaşlılığın fenotipik 
değişiklikleri görülür. Genetik veya çevresel faktörler gibi risk faktörleri 
varlığında oksidatif stres patolojik değişikliklerle sonuçlanır. Retinada
oksidasyondan korunmak için antioksidan savunma mekanizmaları 
mevcuttur. Serbest radikalleri ve peroksitleri parçalayan retina pigment 
epitelinin, katalaz ve süperoksit dismutaz gibi enzimleri ayrıca antioksi-
dan vitamin olarak askorbik asit (vitamin C), α-tokoferol (vitamin E) ve 
karotenoidleri (lutein ve zeoksantin) içerdiği bilinmektedir. 

Bu derlemede, tüm bu mekanizmaların özetlenmesi ve son yıllarda 
vitaminler ve YBMD hakkındaki yayınların sunulması amaçlanmıştır. 
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 Abstract 
Recently, oxidative stress has been implicated in the pathogene-

sis of age-related macular degeneration (AMD). Retina is very sensi-
tive to oxidative stress. In eye, exposure to sun light is the most 
important mechanism for formation of oxygen radicals. Retina is one 
of the organs with highest metabolic activity and a common place for 
formation of oxygen radicals. Reactive oxygen mediatörs (ROM) may 
occur as the byproducts of cellular metabolism and photochemical 
reactions. Retina is an ideal environment fort the generation of reac-
tive oxygen species for several reasons. Primarily, oxygen consump-
tion by the retina is much greater than by any other tissue. Secondly, 
the retina is subject to high levels of cumulative irradiation. Third, 
photoreceptor outer segment membranes are rich in polyunsaturated 
fatty acids, which are readily oxidized and which can initiate a cyto-
toxic chain-reaction. Fourth, the neurosensory retina and the retina 
pigment epithelium (RPE) contain abundant number of photosensitiz-
ers. Additional to all these, the process of phagocytosis by the RPE is 
itself an oxidative stress and results in the generation of ROI. Oxida-
tive damage to cells by free radicals is a widely accepted hypothesis 
for aging. According to this hypothesis, enzymes that destroy free 
radicals (superoxides and peroxides) as protect cells against age-
related damage. Irreversible tissue damage caused by such oxidative 
processes accumulates in time which we observe the phenotypic 
changes of aging. Oxidative stress results in pathological changes in 
the presence of genetic and environmental risk factors. In retina there 
are some antioxidant mechanisms for protection against oxidative 
stress. Retina pigment epithelium which degrades free radicals and 
peroxides includes several enzymes including catalase and superoxide 
dismutase and antioxidant vitamins such as ascorbic acid (vitamin C), 
α-tocopherol (vitamin E) and carotenoids (lutein ve zeoxanthine). 

We aimed to summarize all the mechanisms of antioxidation 
and present recent literature about vitamins and AMD. 
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ve çift taraflı bir hastalıktır.1,2 YBMD’nin tüm 
toplumda görülme oranı %1.7’dir.3 Günümüzde 
ortalama yaşam süresinin belirgin şekilde artış 
gösterdiği özellikle gelişmiş batı ülkelerinde bu 
hastalık 65 yaş üstü nüfusta oluşan doğal körlükle-
rin en sık nedeni haline gelmiştir.1,2 Bugüne kadar 
yapılmış olan epidemiyolojik çalışmalar bu hasta-
lığın nedeninin ne olabileceği hususunda bizlere 
bazı ipuçları vermektedir. Hastalığın birden çok 
nedene bağlı olduğu düşünülmekle birlikte genetik 
ve çevresel faktörlerin varlığında oksidatif stresin 
patogenezde önemli rol oynadığı bildirilmektedir.4-

10 YBMD’nin patogenezi hakkında en son yerli 
yayın 1996 yılına aittir ve bu derlemede son on yıl 
içerisindeki gelişmelerin toparlanması amaçlan-
mıştır.11 

2. YBMD’de Patogenez 

Normal yaşlanmanın bir uzantısı olarak göz 
dokularında da yaşlanma etkileri gözlenmektedir. 
Neden bu değişikliklerin özellikle maküla bölge-
sinde yoğunlaştığı ve bu olayların patogenezinin 
nasıl olduğu halen tam ve net olarak bilinmemek-
tedir. YBMD’nun patogenezini açıklayabilmek 
için aşağıdaki teoriler öne sürülmektedir. 

a. Hemodinamik model 

Hemodinamik modelde yaşlanma ile birlikte 
vücudun diğer organlarında olduğu gibi sklera, 
Bruch membranı ve damar yapılarının duvarlarına 
lipoit maddelerin infiltrasyonu YBMD’nda olayı 
başlatan tetik mekanizma olarak görülmektedir. 
Lipoit birikimler sonucu koroidde kan akımına 
karşı artmış bir direnç izlenmektedir. Bunun sonu-
cu olarak da göz ve beyin arterindeki göreceli di-
rence bağlı olarak koroid perfüzyon basıncında 
azalma veya koriokapiller damar içi basınçta artma 
izlenir. Koroid perfüzyonunun azalması retina 
pigment epiteli (RPE) metabolizmasını etkileyerek 
RPE dejenerasyonuna ve atrofisine yol açmaktadır. 
Artmış koroid basıncı ise RPE’den gelen atık mad-
delerin (fotoreseptör dış segmentleri) atılımını 
güçleştirmekte ve Bruch membranında lipoit 
infiltrasyonunu kolaylaştırmakta, drusen ve bazal 
laminar birikintilerin oluşumuna yol açmaktadır. 
Ayrıca artmış koroid basıncı retina pigment epitel 
dekolmanının da nedeni olabilir. Işık etkisi, antiok-
sidan yetmezliği gibi faktörler de bu olayın gelişi-

minde veya hızlanmasında yardımcı rol oynayabi-
lirler. Ek olarak sistemik hipertansiyon da koroidde 
vasküler değişiklere yol açabilmektedir. Hipertan-
siyon etkisi ile koroid damarlarında mikrovasküler 
hyalinizasyon, intimal kalınlaşma ve tıkanıklıklar 
meydana gelebilmektedir.12,13 

b. Sklera sertliğinin artması 

Sklera sertliğinin yaşlanma ile arttığı ve bunda 
lipoit birikiminin önemli rol oynadığı zaten bilin-
mektedir. YBMD de ise sklera sertliği daha da 
artmıştır.14 Aynı şekilde hipermetrop gözlerde 
koroid perfüzyonun düşük olması ve bunlarda 
koroid neovasküler membranların daha sık izlen-
mesi de hipermetroplarda sklera esnekliğinin a-
zalmış olması ile açıklanabilir. Böylelikle bu doku-
larda azalmış esneklik kapasitesi ile dış etkilere 
duyarlılık artmakta dokuların dejenerasyonu ile 
birlikte yaşa bağlı maküla dejenerasyonunda izle-
diğimiz bir takım klinik bulgular oluşmaktadır. 

c. Oksidatif stres ve antioksidan yetmezliği 

Bu teori, yaşlanma ve yaşa bağımlı hastalıkların 
reaktif oksijen mediatörlerince (ROM) oluşturulmuş 
olan hasarlanmalar nedeniyle meydana geldiğini 
öne sürmektedir. Yaşa bağlı oksidatif hasarın nedeni 
olarak kollajen, elastin, mukopolisakkaritler, nükle-
er ve mitokondrial DNA’da yaşa bağımlı hasar ile 
lipofussinogenezise neden olan lipit peroksidasyonu 
gösterilmiştir.6 Sonuç olarak yaş ile birlikte sistemik 
oksidan birikimi artmakta ve antioksidan savunma 
mekanizmaları azalmaktadır. 

3. Retinada Reaktif Oksijen Mediatör-
lerinin Olu şumu 

Laboratuvar şartlarında ROM’lar, hücresel 
metabolizmanın veya fotokimyasal reaksiyonların 
sonucunda meydana gelebilir. Bu anlamda retina 
ROM türlerinin oluşumu için uygun bir ortam teş-
kil eder. Öncelikle, retinadaki oksijen tüketimi 
diğer bütün dokulardan daha fazladır. Đkinci olarak 
retina yüksek oranda ışınlanmaya uğrayan bir do-
kudur. Üçüncü olarak fotoreseptör dış segment 
zarları kolaylıkla okside olup hücreye zararlı zincir 
reaksiyonu meydana getirebilecek şekilde çok 
zincirli doymamış yağ asitlerinden zengin bir yapı-
ya sahiptir. Dördüncü olarak nörosensöriyel retina 
ve RPE, yüksek miktarda ışığa duyarlı maddeler 
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içermektedir. Ayrıca bunlara ilave olarak RPE’deki 
fagositozun kendisi de ROM oluşumu ile sonuçla-
nabilen oksidatif bir olaydır.6 

a. Retinal ışınlanma 

Fotokimyasal retinal hasarlanma ilk olarak 
Ham ve ark. tarafından 20 maymunun retinalarının 
mavi ışık (441nm) ile 1000 saniye süreyle ışınlan-
ması sonrasındaki histopatolojik bulgular şeklinde 
yayınlanmıştır.6 Burada, kısa dalga boylarındaki bu 
ışığın (mavi ışık) fotoreseptör dış segmentinde 
hasarlanmaya, RPE ve koroidde proliferasyona, 
mitotik figürlerin görülmesine ve atrofik 
YBMD’dekine benzer şekilde RPE’de pigment 
azalmasına neden olduğu görülmüştür. Buradan 
yola çıkılarak yapılmış olan farklı bir çalışmada 
ışık hasarının belirgin etkisinin, fotoreseptörlerde 
seçici dejenerasyon olduğu bildirilmiştir. Bu pato-
lojide uzun zincirli doymamış yağ asidinin (22:6ω 
3) indirgendiği ve sonucunda eşleşmiş bileşiklerin 
arttığı görülmüştür. 

Doymamış çok zincirli yağların kaybı ve eş-
leşmiş bileşiklerin artışı, lipit hidroperoksitlerde 
anlamlı artış olması, retinal ışık ile retinal 
hasarlanmada lipidt peroksidasyonunun rol aldığı 
yönünde kanıt teşkil etmektedir. Organisciak ve ark. 
ise retinadaki ışık hasarının oksidatif stres proteini 
olan hem oksijenazı (HO-1) ortaya çıkardığını gös-
termişlerdir.15 Buna ilave olarak sentetik bir antiok-
sidanın sistemik olarak kullanımı sonrasında 
fotoreseptör kaybının belirgin bir şekilde azaldığı 
görülmüştür. Bütün bunlar göz önünde bulundurul-
duğunda ışık ile retinal hasarlanmada oksidatif stre-
sin önemli bir rol oynadığı anlaşılmaktadır. 

b. Poliansatüre yağ asitleri 
Rod ve konlara ait fotoreseptör membranları; 

iyonlara pasif olarak geçirgen olan ve bunun sonu-
cunda rodopsin gibi iç zar proteinlerinin hücre 
altında uygun dağılım ve dengelenmesini sağlayan 
bir lipit tabakası içerirler. Lipit tabakasının 
%50’sini çoklu doymamış yağ asitleri oluştururken 
kalan %50’si de proteinlerce oluşturulur. 
Dokozahegzanoik asit (DHA) (22:6ω3) tabiattaki 
en yüksek oranda çoklu doymamış olan yağ asidi-
dir ve rod fotoreseptör fosfolipidleri omurgasının 
yaklaşık %50’sini oluşturur. DHA altı adet çift bağ 
içerir. Doymamış yağ asitlerinin oksidasyona uğ-

rama potansiyelleri direkt olarak bu çift bağ sayısı 
ile ili şkili olduğundan retina doğal olarak lipit 
peroksidasyonuna çok açık bir doku haline gel-
mekte ve hücre zarlarındaki lipit peroksidasyonu 
hücre zarı ve yapısal bütünlüğü bozmaktadır.6 

Đnsan retinasındaki lipit peroksidasyonunun 
derecesi yaşa ve retinal lokalizasyona bağlıdır. De 
La Paz ve Andersan16 insan kadavrası gözünün 
merkezi ve periferik retinasındaki lipit 
peroksidasyonunu in vitro olarak karşılaştırmışlar 
ve arka kutup retinasının yaşa bağlı olarak daha 
fazla lipit peroksidasyonuna uğradığını göstermiş-
lerdir.16 Ancak periferik retina için böyle bir sonu-
ca varamamışlardır. Daha sonraki dönemlerde 
periferik retina ile karşılaştırıldığında maküler 
alanda daha düşük düzeyde DHA bulunmuştur. Bu 
sonuç makülanın periferik retinaya göre daha fazla 
oksidasyona uğradığını göstermektedir.17 

Görünen o ki, antioksidan savunma mekaniz-
masının en gerekli olduğu yer olan makülada anti-
oksidan mekanizmalar yaşla birlikte azalmaktadır. 

c. Retinal kromoforlar 

Kromoforlar bir diğer adlarıyla fotosensiti-
zatörler, ışığı emerek kimyasal reaksiyon oluştura-
bilen moleküllerdir. Fotokimyasal hasar, ultravi-
yole ve görülebilen ışığın bir kromofor tarafınca 
emilerek substratların elektronik geçiş ile uyarılmış 
konuma geçmesi şeklinde tarif edilebilir. Retinada 
bulunan kromoforlar ise rodopsin, lipofussin, 
melanin, sitokrom c oksidaz enzimi ve kanın içeri-
sinde bulunan protoporfirin IX olarak belirtilmek-
tedir.6 

I. Rodopsin 

Rodopsin, fotoreseptör hücrelerin dış seg-
mentlerinde bulunan ışığa hassas bir moleküldür. 
Opsin proteinin, A vitamini türevi olan retinin (11- 
cis retinaldehit) ile birleşmesi sonucu meydana 
gelir. 

Farelerde ışık ile oluşturulan rod hücresi hasa-
rının hasarlanma öncesi rodopsin düzeyi ile ilişkili 
olduğu görülmüştür. Rodopsin bağımlı ışık hasarı-
nın oksidatif tabiatı bir çalışmada vurgulanmış 
olup, antioksidan savunma mekanizmalarının artı-
rılmasının, ışık hasarına karşı rodopsin miktarını 
yüksek tutabileceği belirtilmiştir.6 
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II. Lipofussin 

Lipofussin kısa dalga boylu ışık ile uyarıldı-
ğında otofloresan olan bir lipid-protein kalıntısıdır. 
Nöral olan ve olmayan hücrelerde, metabolik ola-
rak çeşitli şekillerde uyarılan mitoz sonrası hücre-
lerde lizozomların içerisinde meydana gelir. Yaşla 
birlikte birikmesinden dolayı “yaş pigmenti” ola-
rak ta ifade edilip, hücresel duyarlılığın bir belirle-
yicisi olarak görülmektedir. RPE’deki lipofussin 
fagosite edilmiş fotoreseptör dış segmentinden 
kaynaklanır. RPE hücresinde tipik olarak bazal 
yarıda ve nükleus etrafında homojen granüller 
içerisinde depolanmışlardır. Bugün için lipofussi-
nin RPE’nin hücresel fonksiyonu ile ilgili bir gös-
terge olduğu yönünde gittikçe artan deliller vardır. 
Histopatolojik çalışmalarda yüksek lipofussin dü-
zeyleri ile RPE hücresi ve komşu fotoreseptör hüc-
re dejenerasyon düzeyleri arasında ilişki olduğu 
ortaya konmuştur. RPE hücresinin lipofussin ile 
hasarlanması ile ilgili olarak üç mekanizma öne 
sürülmektedir. Birincisi lipofussin sitoplazma içe-
risini doldurduğundan metabolik aktivasyon için 
yer kalmamakta ve hücre mimarisi de bozulmakta-
dır. Đkincisi lipofussin fotosensitizasyon görevi 
yaparak ROM meydana getirmekte ve bu durum 
komşu dokularda oksidatif hasar oluşturmaktadır. 
Üçüncüsü RPE’nin temizleme fonksiyonu durdu-
rulmakta ve bunun sonucunda RPE hücre içi ve 
hücre dışı birikimleri temizleme kabiliyetini yitir-
mektedir.6 

III. Melanin  

Bugün için melanine yönelik genel düşünce 
melanin bağımlı fotooksidasyonun önemsiz olduğu 
yönündedir. 

IV. Sitokrom c oksidaz 

Sitokrom c oksidaz, oksidatif fosforilasyonda 
rol alan önemli bir enzimdir. Emilim derecesi in-
dirgenme derecesine bağlıdır ve indirgenmiş halin-
de 440 nm’de emilim pikine sahiptir. Bu nedenle 
ışıkta oluşturulan retinal hasardan mitokondriyal 
solunum enzimlerinin sorumlu olduğu öne sürül-
müştür.6 

Sitokrom c oksidaz bir majör retinal kromofor 
olsa da, fotokimyasal hasarlanmada mitokondriler-
den zengin olan fotoreseptör iç segmentinin elip-

soid bölgelerinde büyük çaplı yapısal değişiklikle-
rin oluşmaması şaşırtıcıdır. 

V. Kanın içerisindeki fotosensitizatörler 

Protoporfirin IX bir hemoglobin öncüsüdür. 
Eritrosit ve plazma içerisinde bulunur ve mavi 
ışığa bırakılırsa serbest oksijen ve süperoksit anyo-
nu meydana getirir. Bazı yazarlar YBMD’deki 
retinal hasarın yüksek düzeyde damarlanma göste-
ren koriokapilleristeki kanın içerisinde bulunan 
ışığa duyarlı maddeler nedeniyle oluşan oksidatif 
süreçten kaynaklandığını öne sürmüş olsalar da bu 
fikir bugün için çok fazla kabul görmemektedir.6 

d. Respiratuar hasar 

Reaktif oksijen medyatörleri fagositoz esna-
sında oluşurlar. Fotoreseptör dış segmentinin RPE 
tarafınca fagositozu esnasında ekstrasellüler H2O2 
üretiminin yaklaşık 9 kat arttığı gösterilmiştir.6 
Başka bir deyişle fotoreseptör dış segmentinin RPE 
tarafınca fagositozu RPE’nin en önemli görevi 
olmasına rağmen oksidatif bir strestir ve 
YBMD’nin patogenezinde rol alması muhtemeldir. 

4. Retinada ROM’lara Kar şı Korunma 
(Antioksidanlar) 

a. C vitamini 

Organisciak ve ark. yaptıkları çalışmada sıçan-
lara L-askorbik asit ve askorbik asit türevleri en-
jekte edip kuvvetli ışığa maruz bırakmışlar ve ça-
lışma sonucunda C vitamini verilmesinin retinada-
ki askorbat düzeyini arttırdığı ve bu durumun da 
sıçanlarda doza bağımlı olarak ışık hasarı nedeniy-
le oluşturulan rod hücresi kaybından koruduğu 
görülmüştür (%38’lik kontrol grubuna karşılık 
%57-%62). Çalışmada aynı zamanda bu askorbat 
takviyesinin rod dış segmentteki dokosahek-
sagenoik asidi de koruduğu ortaya konularak, C 
vitamininin bu yolla antioksidan etkinlik gösterdiği 
belirtilmiştir.18 

b. E vitamini 

E vitamini, hücre duvarlarında oksidatif zinciri 
en güçlü şekilde engelleyen antioksidandır. α-
tokoferol, β-tokoferol, γ-tokoferol, δ-tokoferol 
isimlerinde dört şekilde bulunur. Bunların arasında 
en kuvvetli serbest radikal temizleyici olan ve in-
san retinasında en yüksek oranda bulunan formu α-
tokoferoldür. 
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Retina rod dış kısmı ve RPE yüksek düzeyde α-
tokoferol barındırır. Diyetle alınımı ile bu dokular-
daki düzeyi orantılıdır. Yapılan çalışmalarda 
RPE’deki E vitamini düzeylerinin nöral retinadakine 
oranla 4-7 kat daha fazla olduğu gösterilmiştir. 

Bugün için E vitamininin retinayı oksidatif ha-
sardan koruduğu şu bilgilerle desteklenmektedir; 
1) E vitamini yetersizliğinde retinada dejenerasyon 
meydana gelir, RPE’de yüksek miktarda lipofussin 
birikimi olur ve rod dış segmenti ile RPE’de çoklu 
doymamış yağ asitlerinde azalma olur; 2) Sığır 
gözlerinde yapılmış olan in vitro çalışmalarda, rod 
dış segmentlerinin oksidatif stresten etkilendiğinde 
hücre zarı yapısının bozulduğu ve bu patolojinin 
ise yüksek düzeydeki iç E vitamini ile engellene-
bildiği gösterilmiştir.6 

c. A vitamini 

A vitamini görme için esansiyel bir maddedir 
ve retinada rodopsinin rejenerasyonu için 11- cis-
transretinalin öncüsü olarak bulunmak zorundadır. 
A vitamini; alkol (retinol), aldehit (retinal) ve asit 
(retinoik asit) olmak üzere 3 şekilde bulunur. De-
neysel olarak yapılmış bir çalışmada rod hücreleri 
fosfolipitlerinden elde edilmiş olan retinol, fizyolo-
jik miktarlarda içine ilave edilmiş ve bu şekilde 
lipitlerin oksidasyondan korunduğu görülmüştür. 
Bu nedenle düşük düzeydeki retinolün çok daha 
büyük miktarlardaki hücre zarı lipitlerini koruyabi-
leceği vurgulanmıştır.19 A vitamini ayrıca oksidatif 
hasara uğramış olan hücrelerin onarımında da rol 
almaktadır. 

d. Karotenoidler 

Karotenoidler fotosentez yapan organizmalar-
da doğal olarak oluşan, esansiyel yapıda ve ışık 
enerjisini abzorbe etme özelliğine sahip pigment-
lerdir. Memelilerde bu bileşenler diyet ile alınırlar. 
Tipik batı diyetinde 40-50 çeşit karotenoid vardır 
ve bunlardan yaklaşık 34 tanesi insan sütü ve se-
rumda tespit edilmiştir. Bazı karotenoidler A vita-
minine dönüşebilirler ve pro-vitamin A aktivitesine 
sahiptirler. Direkt antioksidan etkileri bugün için 
tam olarak bilinmese de serbest oksijeni ve duyarlı 
maddeleri ortadan kaldırdıkları ve de lipit peroksi-
dasyonunu engelledikleri üzerinde durulmaktadır.20 
Ancak, karotenoidlerin farklı antioksidanlar ile 

iletişime girdikleri gösterilmiştir.21 Örneğin, karo-
tenoidler α-tokoferolün tamirinde rol alıyor ve C 
vitamini ile sinerjistik olarak oksidatif hasara karşı 
çalışıyor gibi görünmektedir.6 

e. Antioksidan enzimler 

Süperoksit dismutaz (SOD), katalaz ve 
glutatyon peroksidaz retinayı oksidatif stresten 
koruyan mekanizmaların bir parçasıdır ve her üçü 
de fotoreseptörlerde ve RPE’de bulunurlar. 

f. Çinko 

Çinko insan gözünde düzeyi en yüksek olan 
eser elementtir. Cu ve Zn, süperoksit dismutaz 
enziminde (SOD) kofaktör olarak görev alıp 
katalaz aktivitesinin düzenlenmesinde de sorumlu 
olduğundan memelilerin antioksidatif sisteminde 
önemli bir rol oynamaktadır. Süperoksit dismutaz 
enzimi, süperoksit radikalinin (2O2•) hidrojen iyo-
nu (H+) ile birleştirilerek hidrojen peroksite (H2O2) 
dönüştürülmesini sağlar. Hidrojen peroksit ise 
katalaz ile oksijen ve suya parçalanır. Böylelikle 
vücutta oluşan ROM’lar yok edilir. Her ne kadar 
bu bilgiler nedeniyle çinkonun yaşa bağlı maküler 
hastalıklardan korunmada görevli olduğu fikrine 
varılabilse de bugün için yapılan epidemiyolojik ve 
klinik çalışmalar bu düşünceyi düşük düzeylerde 
destekleyebilmektedir. Eye Disease Case Control 
Study (EDCC) ve Beaver Dam Eye Study (BDES) 
serum çinko düzeyleri ile YBMD arasında anlamlı 
bir ili şki gösterememişlerdir.22,23 Stur ve berabe-
rindekiler de benzer sonuçlara varmışlardır.6 Bu-
nunla ilgili olarak yapılan çalışmalarda farklı so-
nuçlar elde edilmiştir. Öyleki National Health and 
Nutrition Examination Survey (NHANES) A ve C 
vitamininden zengin bir diyetin YBMD ile negatif 
korelasyon gösterdiğini yayınlamışken, EDCC ve 
BDES ağızdan yüksek olarak alınan C vitaminin 
koruyucu etkinliğinin olduğunu bulmuşlardır.24 
Ancak daha sonraki çalışmalarında bu durumun 
istatistiksel olarak anlamlı olmadığını saptamışlar-
dır.25,26 O nedenle bugün için diyetteki C vitamini 
ve YBMD arasındaki ilişkinin saptanması için 
daha uzun süreli ve geniş kapsamlı çalışmaların 
gerekliliği vurgulanmaktadır. 
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5. Plazma ve Serum Antioksidan Seviyeleri 
ve YBMD 

a. Plazmada C vitamini düzeyleri ve YBMD 

EDCC çalışması, plazmadaki düşük C vitami-
ni düzeylerinde artmış YBMD riski bulunduğunu, 
buna karşılık yüksek düzeylerin ise koruyucu ol-
madıklarını ortaya koymuştur. Daha sonra plazma 
karotenoidleri, selenyum, askorbat ve E vitaminin-
den oluşturulmuş olan antioksidan oranlarının 
YBMD ile ters orantılı olduğunu göstermişlerdir.27 
Baltimore Longitudinal Study of Aging (BLSA) ve 
POLA çalışmalarında ise bu bulgularla birliktelik 
göstermeyen sonuçlar elde edilmiştir.6 

b. Diyetteki E vitamini ve YBMD  

Yağların içerisindeki α-tokoferol düzeylerinin 
değişkenlik göstermesinden dolayı yağların uzun 
süreli tüketimi ile ilgili bir sorgulamayla, diyetteki E 
vitamini alınım düzeylerinin değerlendirilmesi ol-
dukça zordur. Örneğin; kişiler kullandıkları yağın 
markasını sık olarak değiştirirler ve hazır alınan 
gıdalar içerisindeki yağlar direkt olarak kontrol 
edilemez. Ayrıca E vitamini preperatlarının bi-
yoyararlanımları da kişiden kişiye farklılık gösterir. 

Bugün sadece BDES ve EDCC çalışmaları di-
yetteki E vitamini alınımı ile YBMD arasındaki 
ili şkiyi ortaya koyabilmişlerdir. BDES, diyet ile en 
yüksek düzeyde vitamin E alan gruba karşın en dü-
şük alan grupta büyük maküler druzen varlığı açısın-
dan anlamlı bir risk artışı göstermiştir. Ancak diyet 
ile alınan toplam E vitamini (diyet veya takviye) 
veya son zamanlardaki (hastalığın başlangıcından 
itibaren 5 yıl) E vitamini düzeyi göz önünde bulun-
durulduğunda bu ilişkinin bozulduğu görülmüştür.26 
EDCC’de diyetteki vitamin E ile eksudatif YBMD 
arasında anlamlı bir ilişki saptayamamıştır.27 

c. Plazma E vitamini düzeyleri ve YBMD 

Bugün için POLA çalışması plazma α-
tokoferol ile YBMD arasındaki ilişki açısından 
yapılmış geniş kapsamlı bir çalışmadır ve kan E 
vitamini değerleri ile YBMD arasında zayıf da olsa 
negatif bir ilişki bulabilmiştir. Lipit standardize α-
tokoferol düzeyleri ile erken ve geç YBMD arasın-
da ise istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki sapta-
mıştır.6 

d. Diyetteki A vitamini ve YBMD  

NHAES, A vitamininden zengin yiyecekleri 
haftada en az bir defa tüketen kişilerde, haftada bir 
defadan daha az tüketenlere göre YBMD riskinde 
%40 oranında bir azalmayı göstermişken (Tekler 
oranı: 0.59; güven aralığı 0.37-0.99),28 farklı çalış-
malarda bu anlamda bir ilişki saptanamamış ve bu 
durumun aynı gıdalarda bulunan karotenoidlerden 
kaynaklanmış olabileceği belirtilmiştir.26,29 Benzer 
şekilde BDES’de diyet ile alınan total A vitamini 
(pro-vitamin A, karotenoid ve retinol) veya sadece 
diyetle alınan retinol ve erken YBMD arasında an-
lamlı bir ilişki saptayamamıştır. Ancak pro-vitamin 
A alımı ile erken YBMD arasında düşük düzeyli bir 
ili şki bulunurken (Tekler oranı: 0.29) pro-vitamin A 
karotenoidleri ile büyük druzen varlığı arasında 
anlamlı bir ilişki tespit edilmiştir.26 Büyük druzen 
neovasküler YBMD gelişiminde risk oluşturduğun-
dan, bu sonuç dolaylı olarak eksudatif YBMD ile de 
etkileşimde bulunacaktır. 

e. Diyetteki karotenoidler ve YBMD 

EDCC çalışması, diyet ile zengin karotenoid 
alınımının YBMD’ye karşı koruyucu olduğunu 
ortaya koymuştur.25 Diğer risk faktörleri de göz 
önünde bulundurularak yapılmış olan bu çalışmada 
yüksek düzeydeki karotenoid alınımı ile YBMD’de 
yaklaşık %48 oranında bir risk düşüşü elde edildiği 
görülmüştür (Tekler oranı: 0.57, güven aralığı 
0.35-0.92). BDES’de benzer olarak; yüksek α-
karoten, β-karoten ve pro-vitamin A karote-
noidlerinin alımının, bazal düzeyde pro-vitamin A 
alımına göre 5 yıllık takipte, büyük druzen oluşu-
munu istatistiksel olarak anlamlı şekilde azalttığını 
göstermiştir.26 Karotenoid alınımını ve YBMD 
arasındaki ilişkiyi araştıran iki farklı çalışmada ise 
sadece β-karoten göz önünde tutulmuş ve bu pato-
loji ile ilgili anlamlı bir koruyuculuk gösterileme-
miştir.30,31 

f. Serum karotenoid düzeyleri ve YBMD 

EDCC çaışması lutein, zeaksantin, α-karoten, 
β-karoten, kriptoksantin ve likopenin içinde bulun-
duğu karotenler grubunun orta ve üst seviyelerdeki 
kan düzeylerinde, düşük kan düzeylerine göre 
YBMD riskini azalttığı yönünde anlamlı bir ilişki 
elde etmiştir.27 BDES çalışması ise bu bulguları 
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desteklememesine rağmen düşük likopen düzeyleri 
ile YBMD artışı arasında bir ilişki ortaya koymuş-
tur.32 Yine diğer antioksidanlarda olduğu gibi bu 
grupta da bu bulguları desteklemeyen çalışmalar 
ortaya konulmuştur. 

Epidemiyolojik çalışmalar alınan yüksek doz 
antioksidan vitaminlerin (Vitamin C ve E) 
maküladaki çoklu doymamış yağ asitlerini oksi-
dasyondan koruyarak YBMD riskini azalttığını 
göstermektedir. AREDS; YBMD’da yüksek doz 
antioksidan vitaminlerin (500 mg vitamin C, 400 
IU vitamin E ve 15 mg beta karoten) ve mineralle-
rin (80 mg çinko oksit ve 2 mg bakır oksit) alımını 
önermektedir. Bu tedavi ile 5 yıllık takipte tek 
taraflı orta veya ileri derecede YBMD’da ilerleme-
yi %25, orta derecede (3 sıra veya daha çok) görme 
kaybı riskini %19 azalttığını bildirmektedir.33,34 
Maküla pigmenti olan lutein ve zeaksantin retinaya 
kadar gelen ve oksidatif stres oluşturan mavi ışığı 
absorbe eder. Diyetle fazla lutein ve zeaksantin 
alımı YBMD oluşum riskini azaltmaktadır. 

Bütün bu bilgilerin varlığında dahi, ülkemizde 
yapılan çalışmalarda da antioksidan seviyelerinin 
farklı YBMD seviyelerinde değişkenlik gösterme-
diği ve vitamin tedavisinin de takiplerde hastalığın 
seyri üzerinde etkili olmadığı hem yerli bir derle-
mede hem de AREDS’nin son yayınında bildiril-
miştir.35-39 Bu nedenle YBMD’nin patogenezinde 
antioksidanların rolü bilinmesine rağmen tedavide 
kullanımı halen tartışmalıdır. 
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