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Metabolik Sendrom ve
Goz Hastaliklar ile Iligkisi: Kisa Derleme

Metabolic Syndrome and its Relation with
Eye Diseases: Mini-Review

OZET Metabolik sendrom (MetS), gesitli biyokimyasal ve fizyolojik faktorlerin varliginda morbi-
dite ve mortalite riskini artirmaktadir. MetS’in kendi ve komponentlerinin pek ¢ok hastalikla yakin
etkilesimine dair kanitlar mevcuttur. Tedavisinde hayat tarz: degisikligi ve farmakolojik y6ntem-
ler 6nerilmektedir. Goz hastaliklar: arasinda en sik yasa bagli makula dejenerasyonu ile iliskisi ¢a-
Lisilmis olsa da diger g6z hastaliklari ile iligkisini inceleyen arastirmalar da mevcuttur. MetS’in
taninmasi ve hastalik-risk iligkisinin aydinlatilmasi ¢ok sayida hastaligin gelisme riskinin azaltila-
bilmesi agisindan yakin gelecekte son derece 6nemli olacaktir. Bu kisa derlemede, MetS tanimlan-
mis ve goz hastaliklar: ile olan iligkisine ait mevcut verilerin tartisilmas: amaglanmigtir.

Anahtar Kelimeler: Diyabet; glokom; hipertansiyon; katarakt; metabolik sendrom;
yasa bagl makula dejenerasyonu

ABSTRACT Metabolic syndrome (MetS) increases the risk of morbidity and mortality in the pres-
ence of various biochemical and physiological factors. Lifestyle modification and pharmacological
methods have been proposed in the treatment. There is evidence about the close interaction be-
tween MetS and/or its components and many diseases. Even though the majority of the researches
investigated the relation between MetS and age-related macular degeneration, there have been
many studies inquiring its relationship with other eye diseases. Identification of MetS and elucida-
tion of risk-disease correlation will be mandatory in respect with risk reduction for many diseases
in near future. In this mini-review, MetS is described and current data regarding its relationship
with eye diseases were discussed.

Keywords: Diabetes; glaucoma; hypertension; cataract; metabolic syndrome;
age-related macular degeneration

etabolik sendrom (MetS); pek ¢ok biyokimyasal ve metabolik

komponenti icermektedir. MetS tanimi yillar icerisinde degise-

rek bugiinkii halini almistir. MetS taniminin temelleri 20. yiizy1-
Iin baglarina dayanmaktadir. Kylin, ilk kez 1920 yilinda hiperglisemi,
hipertansiyon ve gut iligkisinden bahsetmistir.! Ancak sonrasinda MetS ile
ilgili pek ¢ok farkli tanimlama yapilmigtir. Kaplan 1989 yilinda sendromu,
“olumciil dortli”olarak iist beden obezitesi, glukoz intoleransi, hipertrigli-
seridemi ve hipertansiyonu dahil ederek tanimlamis olsa da 1992 yilinda
tablonun ismi tekrar degistirilerek “insiilin direnci sendromu” adi verilmis-
tir.>* MetS icin pek ¢ok grup tarafindan farkl tam kriterleri 6nerilmistir.
Uluslararasi Diyabet Federasyonu [International Diabetes Federation (IDF)]
MetS tanimini yenilemistir.* IDF tarafindan; viicut agirlig, kan lipit profili,
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kan basinci, glukoz diizeyi ve 1rksal yatkinligi da
iceren insiilin direncine ait risk faktorlerini kapsa-
yan bir tanimlama yapilmistir.* IDF, insiilin diren-
cini tanimlamasina dahil etmemis, obezite ile
birlikte dislipidemi, hiperglisemi veya hipertansi-
yon risk faktorlerinden en az ikisinin olmasini
MetS olarak tanimlamigtir.* Bu risk faktorleri ay-
rintili olarak; trigliserid diizeyinin 150 mg/dL ve
iizerinde olmas1 veya trigliserid diizeyini diisiir-
meye yonelik tedavi alinmasi, yiiksek yogunluklu
lipoprotein [high density lipoprotein (HDL)] diize-
yinin erkeklerde 40 mg/dL, kadinlarda 50
mg/dL’nin altinda olmas: veya HDL diizeyini yiik-
seltmeye yonelik tedavi alinmasi, sistolik kan ba-
sincinin 130 mmHg ve iizerinde olmasi veya
diyastolik kan basincinin 85 mmHg ve iizerinde ol-
mas1 veya antihipertansif tedavi alinmasi, kan se-
kerinin 100 mg/dL’nin iizerinde olmas1 veya
diyabetik olma seklinde tanimlanmigtir.*

Sehir yasami, degisen beslenme aligkanliklari,
azalan fiziksel aktivite MetS’in insidansinin giderek
artmasina neden olmaktadir. Pek ¢ok hastalik ile ilig-
kisi ortaya ¢ikarilmis ve ¢ikarilmakta oldugundan gi-
derek onemli bir halk saghigi sorunu haline
gelmektedir. MetS varlig: Tip 2 diyabet, kardiyovas-
kiiler hastalik, serebrovaskiiler olay ve miyokard in-
farktiisii gelisme riskini ve ayrica bu hastaliklara
baglh 6lim riskini artirmaktadir.>” Ayrica, aterot-
rombotik komplikasyonlarin gelisimi i¢in de en
onemli risk faktorleri arasinda sayilmaktadir.*

MetS’in tiim diinyadaki prevalansi cografi bol-
geye, yas, cinsiyet, irk ve etnik gruplara bagh ola-
rak degismektedir. Sikl11 toplumlara bagh olarak
degismekle birlikte, %84 kadar yiiksek olabilmek-
tedir.*®? Sadece obezlerde goriilen bir tablo olma-
y1p; normal kilolularin %5’inde, fazla kilolularin
ise %22’sinde goriilebilmektedir.!?

Abdominal obezite, serbest yag asitleri, timor
nekrozis faktor alfa, C-reaktif protein (CRP), in-
terlokin 6, plazminojen aktivator inhibitorii-1, adi-
ponektin, leptin, diyet, instilin direnci, dislipidemi,
hipertansiyon, hiperkoagiilabilite, genetik yatkin-
lik, kronik stres, glukokortikoidler gibi faktorlerin
kompleks etkilesimi ile ortaya ¢ikan disiik seviyeli
inflamasyonun MetS’in patofizyolojisinde etkili ol-
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dugu ditsiiniilmektedir.* Bu nedenle MetS’in yone-
timi temel olarak hayat tarzi degisikligi ve mevcut
risk faktorlerinin diizeltilmesine yonelik tedaviyi
icermektedir.*

MetS ile ilgili caligmalar yapildik¢a bu sendro-
mun g6z hastaliklar: ile olan yakin iliskisine dair
kanitlar da elde edilmeye baglanmistir.

Bu kisa derlemede, MetS’in goziin 6n ve arka
segment hastaliklari ile olan iligkisinin kisaca ele
alinmas1 amaglanmugtir.

I ON SEGMENT HASTALIKLARI

MetS ile iligkisi arastirilan 6n segment hastaliklar:
arasinda katarakt, glokom ve g6z kurulugu bulun-
maktadir.

Maralani ve ark., MetS ve komponentleri ile
yasa bagli katarakt arasindaki iligkiyi incelemisler-
dir." Yiiksek kan glukozu ve beden kitle indeksinin
bes yillik izlemde kortikal katarakt; hem bes hem
10 yillik izlemde ise arka subkapsiiler katarakt ris-
kini artirdigini, diisiik HDL diizeyinin ise 10 yillik
izlemde artmig kortikal katarakt insidans ile ilig-
kili oldugunu gostermislerdir.'!

Tan ve ark., 10 yillik izlemde, diyabetin yasa
baglh katarakt icin risk faktorii oldugunu, yeni tam
diyabette arka subkapsiiler katarakt riskinin arttigin
ve bozulmus aglik glukozunun da kortikal katarakt
icin muhtemel bir risk fakt6rii oldugunu belirtmis-
lerdir."? Yiiksek MetS indeksinin kortikal katarakt ile
anlaml iligkisi oldugunu, obezitenin niikleer kata-
rakt riskini artirdigin1 gostermislerdir.'

MetS’in gozyast hacminde azalmaya neden ol-
dugu da gosterilmistir."”® Tang ve ark.nin yaptig
meta-analizde, obezite digindaki tim MetS kom-
ponentlerinin kuru goz sendromu ile iliskili oldugu
gosterilmistir."

Glokom da MetS ile iliskisi degerlendirilen
hastaliklardan biridir. Oldukga sinsi ilerleyen bu
hastalikta semptomlar ge¢ ortaya ¢iktigindan, ilis-
kili risk faktorlerinin belirlenmesi olduk¢a 6nemli-
dir. MetS ve komponentlerinin glokom ile iligkisine
dair ¢aligmalar mevcuttur.

Newman-Casey ve ark.nin yaptig1 ¢alismada,
diyabet ve/veya hipertansiyonu olan kisilerde agik
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acili glokom riskinin artmig oldugu, ancak hiper-
lipideminin bu riski azalttifi gosterilmistir.'
Diyabetin vaskiiler, otonomik-endotelyal dis-
fonksiyon ve oksidatif stres {izerinden glokoma-
toz hasar gelisme riskini artiriyor olabilecegi 6ne
strilmigtiir.”® Hipertansiyonun ise siliyer cisim
kan akimini, dolayisiyla akoz iiretimini artirarak
acik acili glokom gelisimine neden olabilecegi
fikri 6ne stirilmistiir.'® Ayrica, hipertansiyonlu
kisilerde aterosklerozun, ila¢ kullanimina baglh
hipotansiyon ataklarinin yol a¢tig1 bozulmus optik
sinir dolagiminin ve iskemiye yatkinliginin da glo-
komat6z hasar riskini arttirdigy disiintilmekte-

dil’ 15,16

Zhao ve ark.nin yaptifi meta-analizde;
diyabet ve kan sekeri diizeyi ile glokom, okiiler
hipertansiyon ve goz ici basinci iligkisi degerlen-
dirilmigtir."” Diyabet varliginin ve siiresinin art-
mis glokom riski ile iligkili oldugu, yiiksek aglik
sekerinin daha yiiksek goz i¢i basinc ve okiiler hi-
pertansiyon ile iligkili olabilecegi belirtilmigtir.!”
Diyabette artmis goz i¢i basincinin olmasina dair
pek ¢ok mekanizma o6ne siiriilmiistiir. Hiperglise-
minin, otonomik disfonksiyon yaratarak ¢n kama-
raya akoz akisini artiriyor olabilecegi, trabekiiler
ag disfonksiyonuna yol acabilecegi, ayrica artmig
korneal sertlik ve santral korneal kalinliginin goz
i¢ci basincinin yanhs olarak yiiksek okunmasina
neden olabilecegi 6ne siirtilmistir.”®* Ayrica, di-
yabetin neden oldugu mikrovaskiiler hasarin da
glokomato6z degisikliklerin olugmasinda rol oyna-
yabilecegi veya neden oldugu glial ve néronal dis-
fonksiyon nedeni ile glokomatoz hasara yatkinlig
artiriyor olabilecegi disiiniilmektedir.'”?* Park ve
ark. ise MetS ve goz ici basinci arasindaki iliskinin
sadece menopoz sonrast donemdeki kadinlarda ol-
dugunu savunmuglardir.* Chang ve ark., MetS'in
g0z i¢i basincinda 0,78 mmHg'lik, her bir kompo-
nentinin de 0,33 mmHg’lik bir artisa neden oldu-
gunu gostermiglerdir.”

Kim ve ark., obez olmayan ancak yiiksek trig-
liserid diizeyi, yiiksek kan basinci ve MetS’i olan
kisilerde agik acili glokom olma olasiliginin yiiksek
oldugunu gostermislerdir.?

Zarei ve ark., metabolik sendromda retina sinir
lifi kalinliginin azaldigini ve bu durumun MetS’in
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patogenezinde nérodejenerasyonun olabilecegi fik-
rini destekleyebilecegini gostermislerdir.”’

I ARKA SEGMENT HASTALIKLARI

MetS’in goziin arka segment hastaliklar: igerisinde
en ¢ok yasa bagl makula dejenerasyonu (YBMD)
ile iligkisine dair ¢aligmalar mevcuttur. YBMD te-
davisinde, intravitreal ila¢ uygulamalar1 6n planda
olsa da genetik yatkinlik ¢aligmalar: ve degistirile-
bilir risk faktorleri ile iligkisini inceleyen ¢aligma-
lar 6nem kazanmaktadir.

YBMD’nin MetS ve komponentleri ile iligkili
oldugunu gosteren pek ¢ok arastirma mevcuttur.
Yas, cinsiyet ve kardiyovaskiiler hastaliklarin
YBMD ile iligkili oldugu gosterilmigtir.”® Yetmis yas
ustii olmak, kadin cinsiyet ve kardiyovaskiiler has-
talik varlig1 daha yiiksek YBMD riski ile birlikte
bulunmustur.”® Ayrica 10 yillik izlemde, 70 yas alt1
kisilerde yiiksek beden kitle indeksi, yiiksek kan
glukozu ve yiiksek kan trigliseritinin ge¢ YBMD
gelisimi ile iligkili oldugu da gosterilmistir.”®

Obezite ile YBMD arasindaki iligkiye yonelik
pek ¢cok mekanizma One siiriilmiistiir. Bunlardan
biri, obezitede artmis olan oksidatif stresin YBMD
patogenezinde rol aliyor olabilmesidir. Digeri ise
obez kisilerde artmis CRP seviyesinin bir inflamas-
yon durumunu gostermesidir ki inflamasyon

YBMD’nin en 6nemli komponentlerinden biri-
dir'28730

Yiiksek kan glukozunun, 6zellikle uzun siireli
diyabeti olan kisilerde koryokapillaris ve diger
kiiciikk koroidal kan damarlarinin duvarlarinda,
YBMD patogenezinde de yer alan yapisal degisik-
likler ile iligkili oldugu goésterilmigtir.?®3!32

Yiiksek trigliserid diizeyi ile YBMD arasindaki
iligkinin ise sklerada ve Bruch membraninda lipit
birikimi ile agiklanabilecegi disiiniilmektedir.?®3
Yiiksek leptin diizeyi olan hayvanlarda, normal
olanlara gore retinal arter 16kosit adezyonunun
daha fazla oldugu gosterilmis olsa da lipit ve adipo-
kinlerin diyabetik retinopatideki rolii tam olarak
aydinlatilabilmis degildir.**

MetS, diyabetik komplikasyonlarin gelismesi
riskini artirmaktadir.* Insiilin direnci durumunda
hiperinsiilineminin arteriyel inflamasyona neden
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oldugu, insiilin diizeyinin normale doénmesi ile 16-
kosit birikiminin de normale dondiigii gosterilmis-
tir.** Bu nedenle prediyabetik insiilin direncinin
tedavi edilmesi ile retinopati zemininin olugmasi-
nin engellenebilecegi diisiiniilmektedir.** Godisela
ve ark., bozulmus glukoz intoleransinin da eslik et-
tigi obez farelerde; hiicresel oksidatif stres yanati,
inflamasyon, apoptozu ve fototransdiiksiyon yo-
laklarinin aktivasyonunu igeren bir retinal dejene-
rasyonun oldugunu gostermiglerdir.®

Zhao ve ark., MetS ve komponentlerinin reti-
nal mikrovaskiiler degisiklikler ile olan iligkisini
aragtirmiglardir.®® Yas, cinsiyet ve sigara kullani-
mindan bagimsiz olarak, MetS’i olan kisilerde mik-
rovaskiiler degisiklikler olma riskinin daha yiiksek
oldugunu gostermiglerdir.* Sadece MetS varliginda
degil, komponentlerinden bir veya ikisinin olmas1
durumunda bile mikrovaskiiler degisiklikler ola-
bildigini belirtmislerdir.*

Wang ve ark., yliksek kardiyovaskiiler riski
olan hasta kohortunda, retinal mikrovaskiiler ka-
librasyon ile metabolik sendrom iliskisini deger-
lendirmigler ve koroner arter hastalig1 riski yiiksek
olan kisilerde MetS’in daha dar retinal arterioller
ile birlikte oldugunu bulmuslardir.”

Thierry ve ark., ratlarda yiiksek fruktoz diyeti
ile MetS olusumunu indiiklemisler ve bu diyet ile
rodlarda 151k hassasiyetinin azaldigini, lazer ile in-
diiklenen koroid neovaskiiler membran gelisimi-
nin ¢ok daha fazla oldugunu, yiiksek fruktoz
diizeyinin retinada neovaskiilarizasyon i¢in uygun
bir zemin olugturdugunu gostermislerdir.*®

Abdominal obezitenin gostergesi olan bel-
kalca oraninin azaldig: orta yagl obez kisilerde,
erken YBMD ve yumusak drusen riskinin de azal-
dig1 gosterilmigtir.*

Sigaranin, kalsiyum kanal blokdérii kullanimi-
nin, diyabet ve obezitenin kadinlarda ge¢ YBMD
gelismesi riskini artirdig da gosterilmigtir.”

Vine ve ark.nin yaptig: calismada, yitksek CRP
ve homosistein diizeylerinin YBMD ile iligkili ol-
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dugu belirtilmistir. Bu sonu¢, YBMD’de inflamas-
yon ve aterosklerozun rol oynadigina dair 6nemli
bir kanit olarak yorumlanmigtir.*

0 SONUC

MetS’in kendisi ve komponentlerinin, goziin 6n ve
arka segment hastaliklar ile iligkisine dair ¢ok sa-
yida ¢aligma mevcuttur. Calismalarda dahil edilen
populasyonlarin 1rk, yas, cinsiyet, izlem siiresi gibi
ozellikler acisindan farkl olmasi farkl risk deger-
lendirmelerinin sunulmasina neden olmaktadir.
Ancak, heniiz bir risk skalasi olugturabilecek kadar
yeterli veri olmasa da bir bagka deyisle MetS veya
komponentlerinden birine sahip bir hastada, belirli
bir g6z hastaliginin gelisimi i¢in risk tahmini mev-
cut sartlarda yapilamiyor olsa da MetS ve kompo-
nentlerinin g6z hastaliklar: agisindan olusturdugu
komorbiditenin 6nemi akilda tutulmalidir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantis1 bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, tibbi alet,
gereg ve malzeme saglayan ve/veya tireten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde,
calisma ile ilgili verilecek karar1 olumsuz etkileyebilecek maddi

ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catigmasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢ikar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlar1 yoktur.
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