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OZET

Yasa bagli makiila dejenerasyonu (YBMD) geri doniisii olmayan ciddi gérme kaybina yol acan en 6nemli hastaliklardan
biridir. Ozellikle gelismis iilkelerde yagam siiresinin uzamasiyla insidansi ve prevalansi giderek artmakta, 2020 yilinda
yaklasik olarak 196 milyon kiside YBMD gelisecegi, bu oranin 2040 yilinda 288 milyona ulasacagi 6ngorilmektedir.
Insidans ve prevalansinin progresif olarak artmasinin yani sira, yagam kalitesini de ciddi oranda etkilemekte, orta diizey
YBMD bile yasam kalitesini %40 oraninda azaltmaktadir. Bu oran renal diyalize bagh olmak ya da ciddi anjina gecirmeyle
ayn1 dizeydedir. Global bir toplum sagligi problemi olan YBMDde risk faktorlerinin belirlenmesi toplum saglig: i¢in
gerekli 6nlemlerin alinmasi insidans ve prevalansin azalmasini saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Epidemiyoloji, insidans, neovaskiiler, prevalans, yas tip, yasa bagli makiila dejenerasyonu.

ABSTRACT

Age-related macular degeneration (AMD) is one of the most common leading causes of severe, irreversible visual
impairment. Due to the increase in the mean population age mainly in developed countries, both the incidence and
prevalence of AMD are progressively increasing. It is projected that 196 million people will be affected by AMD in 2020,
increasing to 288 million by 2040. It causes nearly 40 % decreases in quality of life which is similar to permanent renal
dialysis or severe cardiac angina. To identify risk factors for AMD as a global health problem, to take necessary preventions

for public health will decrease both its incidence and prevalence.
Keywords: Age-related macular degeneration, epidemiology, incidence, neovascular, prevalence, wet-form.

GIRIS

Yasa bagli makiila dejenerasyonu (YBMD), yaslanmaya baglh
olarak gozde meydana gelen normal biyolojik degisikliklerin
patolojik bir yap1 kazanmasi olup, yetiskin yas grubunda geri
doniisiimsiiz gorme kaybi nedenleri arasinda ilk siralarda yer
almaktadir. Yagam siiresi uzun olan gelismis toplumlardaki
korlitk nedenleri arasinda YBMD birinci siradayken, tiim diin-
ya genelinde ise tigiincii siradadir. Ozellikle gelismis toplumlar
basta olmak tizere tiim diinyada yasam siiresi gittikge uzadig
i¢in yakin gelecekte epidemik bir hastalik 6zelligini kazanaca-
&1 ve bu durumun da giderek artan bir saglik ve sosyal sorun
haline gelecegi diisiiniilmektedir. YBMD, diinya genelindeki
yas ortalamasinin yiikselmesine bagli olarak, her yil ¢ok say1-
da yeni YBMD gelisen olgularin topluma eklenmesi nedeniyle
insidansi yiiksek bir hastaliktir. Son yillarda gelisen tedavi yon-
temlerine ragmen hastaligin dogal seyrinin kronik, progresif
olmasi nedeniyle, zamanla toplumda kiimiilatif olarak var olan
tiim hastalarin sayisinin artmasi nedeniyle de prevalansi yiik-
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sek bir hastaliktir.""*

YBMD varlig1 bireylerin bagimsizigini kisitlamakta orta
evre YBMD bile hastalarin yasam kalitesini %40 oraninda
azaltmaktadir. Bu oran renal diyalize bagli olmak ya da ciddi
anjina gegirmeyle ayn1 diizeydedir. Yagam kalitesini olumsuz
etkileme diizeyinin yani sira, hem insidanst hem de prevalan-
sinin yitksek olmasi nedeniyle, gelecekteki YBMD'li hasta sa-
yilar1 hakkinda éngérii sahibi olabilmek igin, 6zellikle son iki
dekatta bu konuyla ilgili ¢ok sayida epidemiyolojik ¢aligmalar
yapilmaktadir. Wong ve ark” yaptiklar1 analize gore tiim diinya
genelinde 2020 yilinda 196 milyon YBMD hastas1 olacagi ve bu
saymnin 2040 yilinda 288 milyona ulagacagi 6ngorilmektedir.
2004 yilinda yapilan genis kapsamli incelemede sadece ABD'de
40 yas ve lizerindeki 1,73 milyon kisinin en az bir goziinde ge-
ografik atrofi (Cografik atrofi-GA) veya koroid neovaskiilari-
zasyonunun (KNV) eslik ettigi ileri evre yas tip YBMD saptan-
mis, YBMD genel prevalansinin %1,47 oldugu bildirilmistir.”!
Alt grup veri analizinde 1,22 milyon kiside yas tip (neovaskii-
ler) YBMD, 970 bin kiside kuru tip (non-neovaskiiler) YBMD
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saptandig1, prevalansin yas tipte %1,02, kuru tipte ise % 0,81
oldugu bildirilmistir. Ayrica 7,3 milyon kiside YBMD gelisimi
iin yiiksek bir risk faktorii olan bityiik drusen (125 mikrondan
genis) saptanmis olup, bunun yag tip YBMD insidansinin yakin
gelecekte daha da artacaginin 6n bulgusu oldugu bildirilmistir.
) ABDdeki demografik yapinin giderek yaslanmasi nedeniyle
ileri YBMD’li 1,73 milyon olgunun 2020 yilinda yaklasik olarak
2,95-3 milyon olguya ulasmasi beklenmektedir."!

Farkl: ¢aligmalarda insidans ve prevalans oranlari birbiriyle
benzer olmakla birlikte az ¢ok farklilik gostermesi farkl etiyo-
lojik faktorlerin oldugu 6rnegin farkli genetik, etnik yapidaki
toplumlarin incelenmesinin yani sira farkli yas stnirindaki ol-
gularin dahil edilmesi ve 6zellikle AREDS (Age-Related Eye
Disease Study) gore farkli agamalardaki YBMD olgularinin
incelenmesidir.[*” (Tablo 1)

Tablo 1: AREDS (Age-Related Eye Disease Study) gére YBMD siniflandirmas.

Evre | Ozellikler

1 YBMD saptanmayan grup, 63 mikrondan kiigiik birkag
drusenin oldugu ya da hig drusen gériilmeyen olgular.

2 Erken YBMD ¢ok sayida kiigiik drusene birkag orta

drusenin (63-124 pum) eslik ettigi ya da hafif diizeyde
Retina Pigment Epitel (RPE) anormalliklerinin olmasi.

3 Orta diizey YBMD asagida yer alan 6zelliklerden birinin
varligi:
* Cok sayida orta drusenin olmasi
* En az bir bityiik drusenin bulunmasi (125 p dan biiyiik
drusen)
* Fovea merkezini etkilemeyen keskin sinirli yuvarlak ya da
oval cografi atrofi

4 Ileri Evre YBMD: Asagida yer alan ozelliklerden birinin
varlig:
* Fovea merkezini etkileyen cografi atrofi
* Neovaskiiler makiilopati; Asagidaki formlardan biri seklinde
gorulir
.Koroidal neovaskiilarizasyon
.RPE ya da norosensoryal retinanin seroz ve veya hemorajik dekolmani
Kronik intravaskiiler sizintiya bagh retinal sert eksudalar
.Retina alt1 ya da RPE alt1 fibrovaskiiler proliferasyon
Diskiform skar, subretinal fibrozis

The European Eye Study (EUREYE): Avrupanin farkli cog-
rafi boliimiinde yer alan 7 iilkenin katilimiyla gerceklesen, 65
yas ve daha yasli 5000 {izerindeki olguyu kapsayan ¢aligmada,
Evre 0 prevalansi %47,9, Evre 1: %36,48, Evre 2: %10,14, Evre
3: 2,46 ve Evre 4: %3,32 olarak saptanmistir. Bu veriler YBMD
evresi ilerledikce, yani ciddiyeti arttikca goriilme sikliginin
azaldigini gostermektedir. Hastalarin etnik kokeni goz 6ntinde
bulundurulmadan yapilan bu analizde ciddi gérme kaybina yol
acan, GA prevalansinin %1,2, neovaskiiler membranin oldugu
YBMD prevalansinin % 2,3 oldugu ve bilateral YBMD preva-
lansinin %1,4 oldugu saptanmugtir.”

Global Burden of Disease Studynin 2010 yili verilerine
gore 32,4 milyon YBMD'li hastanin gérme seviyesinin 3/60
dan daha distik oldugu, yani legal korliik seviyesinde oldugu
bildirilmistir.”’ 191 milyon hastada, gérme seviyesinin 3/60 ve
daha yiiksek, ancak 6/18 den daha az oldugu, bu gérme sevi-
yesi degeriyle orta diizeyde gérme azhig1 oldugu gozlenmistir.
“IYBMD'ye bagli gérme azalmasi prevalansinin yillar igindeki
degisiminin incelendiginde 1990 yilindaki kérliik prevalans:
%3 iken, 2010 yilinda %1,9a indigi, genel olarak gorme seviye-
sindeki azalma prevalansinin da %14,3den %10,4% indigi sap-

162

Giincel Retina 2017;1(3):161-166.

tanmigtir. Ancak artan niifus ve uzayan yasama siiresi nedeniy-
le bu bildirilen oransal azalmalara ragmen, korliik gelisen olgu
say1s1 20 yillik stiregte 0,6 milyon artarken, farkl seviyelerde de
olsa gorme seviyesi azalan olgu sayisinin 19 milyon arttig: bil-
dirilmistir. Bu veriler yeni gelisen tedavi seceneklerinin hastali-
gin ilerlemesini 6nlemede etkili oldugunu, ancak her y1l sayisal
olarak yeni bireylerin etkilenmesiyle hala insidansin giderek
arttigini kanitlamaktadir.””!

The Eye Disease Prevalence Research Group verilerine gore
ABDde yasayanlarin 1,22 milyon olgunun en az bir goziinde
neovaskiiler tip YBMD ve 970 000 bireyde en az bir goziinde
GA mevcut olup 3,6 milyon olguda da bilateral biiyiikk drusen
oldugu bildirilmistir. Ayni ¢aligmada en az bir géziinde neovas-
kiiler YBMD veya GA goriilme diizeyi bat1 Avrupa Ulkelerinde
3,36 milyonken Avustralyada 130 000 oldugu yaymlanmustir.
Bu oranlarin gelecek 20 yilda %50 oraninda artacagi 6ngoriil-
mektedir.""*'"

YBMD ile ilgili toplum taramalarinda 50 den fazla bireysel ya
da cevresel risk faktoriiniin hastaligin insidans ve prevalansin
artmasinda etkili oldugu gosterilmistir. Bu faktorlerden yas-
lanma, 1k genetik gibi ozellikler degistirilemezken besin alis-
kanliklari, sigara icme gibi faktorler degistirilebilen dolayistyla
insidans ve uzun dénemde prevalansta etkili olan faktorlerdir.

INSIDANS VE PREVALANSA ETKi EDEN
GENEL BiREYSEL OZELLIKLER

Yaslanmayla insidans ve prevalans artmaktadir:

Hastaliga ismi veren yaslanma, insidans ve prevalansi art-
tiran ve Onlenemeyen en 6nemli biyolojik bir risk faktorii-
dir. Bruch membrani yasam boyunca lineer olarak kalinlasr,
dogumda 2 pm olan membran 10. dekatta 4-6 um ye ulagir.
Ozellikle siv1 gegirgenligindeki en 6nemli bariyer olan i¢ kol-
lajen tabakadaki kalinlasmaya bagli olarak, 40 yas civarinda
membrandan siv1 gegisini azalir bu durum lipid igerikli deb-
ritlerin birikmesini tetikler. Koroid kalinlig1 ise yaslanmay-
la azalip, dogumda 200pum olan kalinlik 90 yasinda 80 um‘ye
iner. Koroiddeki bu degisiklik de RPE ve fotoreseptorleredeki
oksijenizasyonu ve bu bolgeden debritlerin uzaklastirilmasini
azaltir. Yaslanmayla gelisen bu temel fizyolojik degisimlerin,
risk faktorlerinin de etkisiyle patolojik diizeye gelmesi YBMD
ye yol agmakta, yaglanmayla YBMD insidans ve prevalansinin
da artmasina neden olmaktadir.""'?) Vingerling ve ark!? farkl
topluluklar1 kapsayan epidemiyolojik ¢alismalarinda ileri evre
YBMD'nin prevalansinin yasla arttigini, 50 yas civarinda ileri
evre YBMD hemen hemen hi¢ goriilmezken, 70 yasinda %2
ve 80 yasinda %6’ya ulasgtigini bildirmislerdir. Atmis dort yas
ve tistiindeki bireylerin sayisinin 2020 yilina kadar, yaklagik 25
yillik bir donemde, doksanli yillarin ortalarindaki saymnin iki
katina ulagacag 6n gorilmektedir."*'* Bu veriler, YBMD olgu-
larimin goriilmesinin oransal olarak degismese de, diinya nii-
fusuna ilave olan yagh popiilasyonun artmasiyla, zaman i¢inde
sayisal olarak ¢ok daha artacagini kanitlamaktadir. AREDS ve-
rilerine gére ABD'de 55 yas iizerindeki popiilasyonda yaklagik
olarak 8 milyon kisinin erken ya da orta evre YBMD oldugu, bu
kisilerin yaklagik 1 milyonunun 5 yil iginde ileri evre YBMD’ye
ilerleyecegi ve en azindan orta diizeyde gérme kayb1 yasayacagi
bildirilmistir."*'*’ Genel olarak 40 yas ve tstiindeki YBMD’li
olgularin %46’sinda gérme seviyesi 20/200 ve altinda olacak
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.

Resim 1: Bir gozde yas-tip (neovaskiiler) YBMD tanisiyla takip edilen olgunda
yillar icinde diger gozde koroidal neovaskiiler membran gelisimi.

a: Sag goz normal yapida 2010 yili

b: Sol gézde Yas tip YBD 2010 yils

c: Sag goz normal 2013 yil

d: Sol gozde Yas tip YBMD skari subretinal fibrozis 2013 yili

e: Sag gozde Yas tip YBMD baglangici, subretinal sivi, 2016 yili

f: Sol gozde Yas tip YBMD skart re-aktivasyon bulgusu yok 2016 yili

g: Sag gozde Yas tip YBMD koroidal neovaskiiler membran, subretinal sivi 2017
h: Sol gozde Yas tip YBMD skari re-aktivasyon bulgusu yok 2016 yili

1: KNV Subretinal hemoraji 2017

i: YBMD skar1 2017

j: Sag goz FFA; KNV subretinal hemoraji

k: Sol goz FFA; hiperfloresans skar alani

kadar ciddi gérme kayb1 s6z konusudur.”’ Ozellikle beyaz 1r-
kindan bireyleri inceleyen, erken evre YBMD olgularinin da
dahil edildigi Beaver Dam Eye Study verilerine gére, YBMD
prevalansi 43-54 yas araliginda %10 iken, 75-85 yas araliginda
3 kat daha fazla olarak saptanmigtir. Ayni ¢aligmada 10 yillik
periyotta YBMD evresindeki ilerleme hizinin 43-54 yag arali-
ginda %4,2 iken 75 yas ve ustiindeki grupta %46’ya ulastigini,
yaslanmanin hastaligin gériilme sikliginin yani sira ilerleme
hizin1 da arttirdigini, dolayisiyla yaslanmayla hastaligin insi-
dansmin da arttigini gostermektedir. ')

Elli bes yas tizerindeki olgularin, yasa gore alt gruplara ayir-
maksizin genel olarak yapilan degerlendirmesinde, tek tarafli
orta evre yas tip YBMD’si veya foveay: etkilemeyen GA’si1 olan
olgularin %6,3 ‘inde 5 y1l sonra orta evre YBMD'nin ileri ev-
reye ilerledigi bildirilmigtir.'’ Ayrica binokiiler tutulumu olan
olgularda, yaslanmayla birlikte hastaligin ilerleme hizinin tek
tarafli olanlara gore daha yiiksek oldugu gézlenmistir. Binokii-
ler orta evre YBMD’si veya foveay: etkilemeyen cografik atro-
fisi olan olgularda 5 yillik periyotta %26,4 oraninda ileri evre
YBMD gelisecegi bildirilmigtir. ">

Yasin ilerlemesiyle YBMD evresinde artis oldugu gibi, diger
saglam gozde de YBMD gelisme riskinin arttig1 bildirilmistir.
Tek tarafli ileri evre YBMD olan olgularin %43’tinde 5 yillik
takip doneminde diger gézde de ileri evre YBMD gelistigi goz-
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lenmistir.”’ Resim1 de bir gzde KNV olan, tek tarafli YBMD’li
hastanin 6 yil sonra diger goziinde de KNV gelismesine ait ve-
riler goriilmektedir. Histopatolojik ¢aligmalarda GA’l1 olgularin
yaklagik 1/3’inde KNV gelistigi gozlenmistir. Bir gozde KNV
ve diger goziinde GA’s1 olan olgularda 5 yillik donemde GAh
olan gozde KNV gelisim insidans1 %30-50 arasinda degismek-
tedir.'*"**" Bu veriler yaslanmayla YBMD Kklinik bulgularinin
da zamanla ciddi oranda ilerleyecegini dolayisiyla ileri evre
olgularin insidans ve prevalansinin artacagini kanitlamaktadir.

Insidansve Prevalansirklararsinda farklilik gostermektedir:

YBMD prevalans: toplumlar ve irksal arasinda farkliliklar
gostermektedir. Los Angeles Latino Eye Study verilerine gore
Latin kokenlilerde ileri evre YBMD prevalansi, 40-49 yas arali-
ginda % 0 iken, 80 yas ve iistiindeki grupta %8,5% yiikselmek-
tedir."”” Proyecto Vision Evaluation and Research ¢aligmasinda
Arizonada yasayan Hispanik'ler (Latin kokenliler) arasinda 50-
59 yas grubunda ileri evre YBMD prevalansinin %0,1 oldugu
bu degerin 80 yas ve iistiinde %4,3%e yiikseldigi bildirilmistir.
2% Bu iki ¢alismadaki degerler sadece beyaz irki inceleyen Bea-
ver Dam c¢aligmasindaki benzer yas gruplarindaki %10 ve %30
degerlerinden diisiik olup, Barbados ¢alismasi, Baltimor ¢alis-
masi, Macular Photocoagulation Study (MPS) verileri de beyaz
wrkta ileri evre YBMD prevalansinin yiiksek oldugunu goster-
mistir. Degisik etnik kokenlileri inceleyen Multi-etnic Study
Atherosklerozis sonuglarina gore neovaskiiler YBMD preva-
lans1 beyaz irkta Afrika kokenlilere gore daha yitksektir.>>*2!

Asya popiilasyonunda erken ve ileri evre YBMD prevalansi
bu bolgedeki farkl etnik gruplar arasinda degiskenlik gosterse
de genel olarak Asyalilarda YBMD prevalansi beyaz irka ben-
zer seviyededir. Asyalilardaki ve beyaz irktakilerde YBMD pre-
valans: Afrika ve Hispaniklere gore daha ytiksek oldugu bildi-
rilmigtir.”** Farkli ¢alismalarin ortak verilerine gore siyah ve
koyu tenli bireylerde koroidal neovaskiilarizasyona bagli gor-
me azalmasi beyaz irka gére daha az goriilmektedir. Beyaz ve
siyah irkta RPE deki melanin pigmenti miktarlar1 ¢cok benzer-
ken, siyahlardaki koroidal melanin pigment miktar1 beyazlara
gore daha fazladir. Siyah irkta koroidal melanin pigmentinin
15181 beyazlara gore daha fazla absorbe ederek RPE, fotoresep-
tor tabakas1 ve Bruch membranini korumasi, bu irkta YBMD
prevalansinin daha az olmasini sagladigi distiniilmektedir.
Melanin tirozinden tiireyen yiiksek molekiil agirlikli bir mole-
kiil olup Bruch membrani ve RPE seviyesinde antioksidan etki
gostermesi de siyahlarda YBMD prevalansinin azalmasinda et-
kili olmaktadur.***

Genetik yatkinlik yas tip YBMD alt gruplarinin prevalans
ve insidansini etkilemektedir:

Epidemiyolojik ¢aligmalar ve 6zellikle molekiiler genetik in-
celemeleri YBMDrnin, hastalia yatkinhig: arttiran ya da daya-
naklig1 saglayan bir¢ok genetik faktoriin bulundugu, kompleks
bir yapida oldugunu gostermistir. Bu nedenle YBMD farkl 1rk-
larda farkli prevalansta oldugu gibi ayn1 irktaki farkli toplum-
lar arasindaki prevalanslarda da fark goriilmektedir. Ornegin
Hollandada ciddi gérme kaybina yol agan KNV eslik ettigi yas
tip YBMD prevalans: kuru tip YBMD prevalansinin 2 katiy-
ken, bu oranlar ABDde esittir. Genel olarak YBMD'de genetik
yatkinlik %45 oraninda goriilmekte olup, farkli toplumlarda
yapilan ¢aligmalarda, ailesinde YBMD olanlarda, bu hastaligin
goriilme oranini daha fazla oldugu, 6zellikle YBMD'li olgularla
birinci derecede akraba olanlarda YBMD goriilme oranlarinin,
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akrabalar1 saglikli olan benzer yas gruplarindakilere gore daha
¢ok oldugu gozlenmistir. Monozigot ikizlerde gzlenen YBMD
fenotipini olusturan yumusak drusenler, 20 den daha fazla olan
sert drusenler ve pigmenter degisikliklerin varlig1 ve lokalizas-
yonunun yiiksek oranda uyumlu oldugu, ancak bu uyumun di-
zigot ikizlerde olmadig1 gézlenmistir.*”

Bazi toplumlarda benzer fenotipte YBMD prevalansinin yiik-
sek goriilmesinin o toplumdaki genetik varyasyonla baglantili
oldugu savunulmaktadir. Ornegin beyaz irkta ézellikle Japon-
larda klinik olarak hemorajik ve eksudatif PED’lere neden olan
polipoidal koroido vaskiilopati prevalansi, diger irklara gore
daha ytiksek bulunmugtur. Asya kokenlilerde kromozom 8p21
lokasyonundaki polimorfizm ile neovaskiiler tip YBMD ara-
sinda giigli bir baglant: bildirilmistir. Compleman Faktor H
(CFH) Y402H de, YBMD gelisiminde etkili bir genetik faktor
olup, C3bYyi baglayarak alternatif kompleman ara yolunda de-
fekte yol agmaktadir. CFH Y402H homozigot olanlarda YBMD
riski 7,4 kat artmaktadir. CFH birinci kromozomda lokalizedir.
Bu lokalizasyonlardaki genetik varyasyonlarin YBMD insidans
ve prevalansini arttirdig1 saptanmugtir. 0%

ARMS2/HtrAl geni ile YBMD arasinda giiglii bir baglanti
saptanmis olup, Hepatic lipaz geni (LIPC) ve toll-like reseptor 3
(TLR3) genindeki rs3775291 varyasyonu ile de YBMD arasin-
da baglant: bildirilmistir. Birgok hastada bu saptanan genetik
varyasyonlarin birkaci ayn1 anda mevcut olabilir. Bu nedenle
YBMD tek bir gen baglantili bir hastalik degildir.*

Bu veriler, benzer genetik yatkinlig1 olanlarda ve ozellikle ak-
raba evlilikleri ile genetik risk faktorlerinin goriilme oraninin
arttig1 toplumlarda, YBMD prevalansinin yiiksek oldugunu
gostermektedir.

Cinsiyete bagli insidans ve prevalans farkliliklar goster-
mektedir:

Yaslanmayla dogru orantili olarak her iki cinste de YBMD
insidans ve prevalansinin artmasinin yani sira kadinlarda ki
YBMD insidans ve prevalansinin ayni yas grubundaki erkek-
lerden daha fazla oldugu gozlenmistir.”***" Ozellikle gérmeyi
ciddi oranda etkileyen yas tip YBMD’nin kadinlardaki insidan-
st erkeklere oranla daha fazladir. Ingilterede 50-97 yas araligin-
daki bireylerin dahil edildigi toplum taramasi verilerine gére
kadinlarda her 1000 kisideki yillik ileri evre YBMD insidansi
9%4,1 iken bu deger erkeklerde %2,6 olarak bildirilmistir. Genel
olarak Yas tip YBMD insidansi kadinlarda % 2,3, erkeklerde ise
%1,4 seviyesindedir. Kadinlarin yasama siireleri erkeklerden
genel olarak daha fazla oldugu icin ileri dekatlara gidildikce
toplumdaki YBMD’li kadin sayis1 daha da artmaktadir. Veri
analizlerinin degerlendirilmesinde 2020 yilinda sadece Ingilte-
reéde ileri evre YBMD olan kadin sayisinin 394 000 ulasacagi
bu diizey YBMD’nin 285 000 erkekte gozlenecegini dolayisiyla
cinsler arasi prevalans farkinin devam edecegi 6ngériilmekte-
dir.””!

Sigara icme Yas tip YBD goriilme oranini arttirmaktadir:

Yapilan toplum taramalar: ve yag grubu kontrollii vaka in-
celemeleri sonuglar1 sigara igmenin YBMD gelismesinde et-
kili oldugu, bu etkisinin doza ve siireye bagl olarak arttigini
kanitlamistir. Devam eden sigara icme aliskanligi ile ileri evre
yas tip YBMD arasinda istatistiksel olarak gii¢lii bir baglant
saptanmigtir. Erken evre YBMD ile sigara i¢me arasinda daha
zay1f ancak yine de istatistiksel olarak anlamli bir baglant1 goz-
lenmistir. fleri yasta olup aktif sigara icmeyen, ancak ge¢miste

sigara aligkanlig1 bulunanlarda, sigara i¢me ve yas tip YBMD
arasinda aktif igicilere gore daha az, ama yine de anlamli bir
baglant1 saptanmigtir."*'” Sigara plazma antioksidanlar1 6zel-
likle C vitamini ve karotenoidleri azaltmakta, koroidal kan
akimini degistirerek hipoksiye yol agmaktadir. Normalde RPE
ve fotoreseptorler %90-100 oraninda oksijenlerini koryokapil-
laristen saglamaktadir. Koroid kaynakli hipoksi, RPE 6limii-
ne yol agmakta bu durum da GA ve KNV gelisimine neden
olmaktadir. YBMD gelisimi orani 20 yildan daha fazla sigara
icenlerde hig sigara icmemis yas gruplarina gére daha yik-
sektir. Ozellikle 40-45 yil boyunca sigara icilmesiyle, yas tip
YBMD gelisimi arasinda giiglii bir baglanti gozlenmistir. Epi-
demiyolojik ¢aligmalarin tamami kesin olarak kanitlamasa da
bir¢ok ¢aliymada sigaranin birakilmasinin YBMD ilerlemesini
durdurdugu bildirilmektedir."**"

Beslenme ozellikleri YBD insidans, prevalans ve progres-
yonuna etki etmektedir:

YBMD patogenezinde, oksidatif stresin olugturdugu inf-
lamasyon ve hiicresel antioksidan koruyucu etkinin azalma-
s1 6nemli bir yer alir. Kronik oksidatif stres ve inflamasyon
RPEnin fagositoz, lizozomal aktivasyon ve otofaji kapasitesi-
ni azaltarak lipofuskin birikimini arttirir. Buna karsilik 6zel-
likle Akdeniz tipi beslenmede yer alan omega-3 poliansatiire
yag asitleri inflamasyon, anjiogenezis, ve apoptozisi 6nleyerek
YBMD gelismesi ve ilerlemesini énlemektedir.”*** Herhangi
bir ilag ilavesi olmaksizin, normal beslenmede uzun zincirli
omega 3 yag asidi alimi fazla toplumlardaki bireylerde, 12 yil-
lik takiplerde ileri evre YBMD gelisme oraninin %30 oraninda
azaldig1 bildirilmistir.”*’ Poli-unsature yag asitlerinin yogun
oldugu baliklarin, 6zellikle somon baliginin, 1spanak gibi ye-
sil yaprakli sebzeler, ceviz gibi kabuklu yemislerin yeterince
titketilmesi YBMD insidansin: diisiirmektedir. Resveratrol da
omega- 3 benzer etki gostermesinin yani sira, normal RPEdeki
VEGEF seviyesini koruyup, 6zellikle YBMD baslamis patolojik
RPEden salgilanan VEGFRI1 proteinini azaltarak YBMD’yi 6n-
lemede etkilidir. Trans resveratrol igeren fistik, tiziim, kirmi-
z1 meyvelerin titketimi antianjiojenik ve noroprotektif etkiyle
YBMD o6nlenmesinde 6nemlidir.***"!

Makiilar karatenoidlerin yapisinda yer alan ve normal diyetle
alman lutein ve zeoksantin fotokimyasal hasara yol agan kisa
dalga boyundaki 15181 absorbe ederler. Buna ilave olarak hiic-
renin lipid, protein yapis1 ve hatta niikleusuna etki eden reaktif
oksijen radikallerini de bloke edeler.""!’ AREDS c¢aligmasinda
yiiksek doz oral antioksidan vitaminlerin érnegin C ve E vi-
taminleri, beta karoten ve ¢inko aliminin bir gézde orta ya da
ileri evre YBMD olanlarda diger gozde YBMD'nin ileri evre-
ye ge¢me riskini %25 oraninda azalttigini gostermistir. Ancak
AREDS caligmas1 sonuglarina gore ilave beta karotenin alin-
masinin, sigara igenlerde akciger kanserine bagl 6liim riskini
arttirdig1 bildirilmigtir. Ayrica ilave beta karoten alimi lutein
ve zeaksantinin emilimiyle kompetatif inhibisyon olugturarak
YBMD agisindan olumsuz etki gostermektedir. Destekleyici
amagl anti oksidan vitamin ve anti oksidan minerallerden ¢in-
ko oksit ve bakir oksit alimi bir gzde ileri evre YBMD olanla-
rin diger gozlerinde ileri evre YBMD gelisim riskini %28 den
%20’ye, orta diizey gérme kayb1 oranini ise %29dan %23% in-
dirmektedir."*>*!

D vitamini immiin sistemin diizenlenmesinde etkili olup,
glicli bir anti inflamatuar ve antifibrotik 6zellige sahiptir, ay-
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rica retinal neovaskiilarizasyonu inhibe edici etkisi de gosteril-
migtir. Yaglanmayla birlikte hem deride D vitamin sentezleme
kapasitesi diiger, hem de D vitamin reseptor kapasitesi de azalur.
D vitamini ve ultraviyole (UV) B fotonlarinin melanin pigmen-
tindeki kompetatif absorbsiyonu nedeniyle ciltteki pigmentas-
yon arttik¢a endojen D vitamininin sentez ve aktiflesmesi de
azalir. Bu nedenle siyah irkta D vitamininin aktiflesmesi i¢in
daha uzun siire glines 13131nda bulunmalar: gerekmektedir.****!
Kutaneoz D vitamini sentezinde solar radyasyonun yogunlugu
ve niteligini olusturan dalga boyu etkilidir. Bu faktorler cogra-
fi bolgenin ekvatordan uzakligina ve mevsimlere gore degisir,
ornegin ekvatora yakin tilkelerde solar radyasyon diizeyi yilin
her donemine yeterliyken kuzey ve hatta orta Avrupa da sade-
ce yaz donemlerinde yeterli diizeye ulasir. Tarama sonuglarina
gore beslenme sorunu olmamasina ragmen Avrupa iilkelerinde
yasayan yaslilardaki D vitamin diizeyi olduk¢a degiskenlik gos-
terdigi ve genellikle 6nerilen seviye olan 50 nmol/L diizeyinin
altinda oldugu saptanmustir. ilging olarak Iskandinav iilkelerin-
den Isve¢’te D vitamini diizeyi 95 nmol/L ile UV’yi daha uzun
siire ve daha yogun alan Italya (37,9 nmol/L) ve ispanya’ya (42,9
nmol/L) gdre ¢ok daha yiiksek bulunmugtur. Isve¢’teki D vita-
mini diizeyi ayni cografi konumdaki Danimarka (25,5 nmol/L)
ve Finlandiya (43,6 nmol/L) daki degerlerden de yiiksektir. Bu
durum Isveg’te normal besinlere takviye olarak D vitamini uy-
gulanmasindan kaynaklanmaktadir. Millen ve ark."“**”) ile Kim
ve ark.”®) yapmus olduklar1 toplum taramasi ¢aligmalarinda D
vitamini diizeyiyle hem erken evre YBMD olusumu hem de ge¢
evreye gegis arasinda baglant1 saptanmustir. Diinya niifusunda
genel olarak %50 oraninda D vitamini yetersizligi olup, YBMD
insidans ve prevalansinin yiikselmesini 6nlemek amaciyla des-
tek D vitamini uygulamalar1 6nerilmektedir.'*

YBMD gelisiminde yaslanma, 1rk, genetik ozellikler, besinle
onemli maddelerin alimi gibi faktorlerin yaninda yiiksek viicut
kitle indeksi, kardiovaskiiler hastalik varhigi, yiiksek tansiyon,
cerebral emboli gegirmis olmak, diyabet, kan lipidlerinin yiik-
sek olmasi, katarakt cerrahisi gibi diger faktorler de YBMD in-
sidansini ve dolayisiyla prevalansini arttirmaktadir.

Yapilan toplum taramalarinda 6zellikle yasam siiresinin uza-
mas1 nedeniyle, yakin gelecekte insidans ve prevalansinin gi-
derek artacagi ve epidemiye doniisecegi 6n goriilen YBMD de
risk faktorlerinin belirlenip, degistirilerek kontrol altina alina-
bilen etkenlere yonelik 6nlemlerin alinmasi, 6rnegin sigaranin
birakilmasi, besinsel takviyelerin yayginlastirilmasiyla hasta-
lik progresyonunun geciktirilmesi saglanip 6zellikle geg evre
YBMD insidans ve prevalansi azalacaktir.
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