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OZET
Lens saydam,

damarsiz,  bikonveks yapida olup zondler lifler tarafindan pupilla arkasinda yerlesik tutulmaktadir.  Seklini

degistirme yetenegine sahiptir ve gbézin en 6énemli kirici ylizeylerinden birisidir. Lensin primer gbrevi, 181g1 retina (lizerine odaklamaktir.
Damarsiz olmasi ve g¢evresindeki yapilarda oksijenin ¢ok az bulunmasi nedeniyle, metabolizmasi esas olarak anaerobiktir. Metabolik
olarak aktiftir ve rélatif olarak dehidrato olmaya devam eder, ekvatorda aktif olarak ¢ogalan hiicreler vardir, protein ve membran sen-
tezlemektedii:  Protein denatiirasyonu, proteinlerin moiekiler adgirliklarinin artmasi, lens lifleri arasinda su vezikdilerinin birikmesi, lens
epitelinin  proliferasyon ve migrasyonunun artmasi sonucu katarakt olugsmaktadir. Bu makalede lens metabolizmasi ve katarakt gelisimi

mekanizmalari tartisiimistir.
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SUMMARY

THE LENS METABOLISM AND MECHANISMS OF CATARACT FORMATION

The lens is a transparent, avascular, biconvex structure held in position behind the pupil by zonular fibers. It is cabaple of chan-

ging shape and one of the main refracting surfaces of the eye.

The primary function of the lens is to focus light rays upon the retina.

The lens metabolism is mainly anaerobic because it has no blood vessels and minimal oxygen is dissolved in surrounding structures.
It is metabolically active and remains relatively dehydrated, has actively multiplying cells at the equator, synthesis lens proteins and
membranes. Cataracts result from protein denaturation, increased molecular weight of proteins, water vesicles between lens fibers, inc-
reasing proliferaton and migration of lens epithelium. In this article the lens metabolism and mechanisms of cataract formation is dis-

cussed.
Key Words: Lens, Metabolism, Cataract

T Klin J Ophthalmol 1997, 6:50-56

Giris

Lens, irisin arkasinda yer alir ve arka ylzeyi vitreus
cismine yerlesmistir. Lensin akomodasyonda pasif bir rol
oynamasinin yani sira damarsiz olmasi, inervasyonunun
olmamasi gibi 6zellikleri de vardir. Lens yasam boyu
hacim ve agirlik agisindan artis gosterir. Gelisimi ve ol-
gunlasmasinin g¢egitli evrelerinde tamamen aselller
elastik bir kapsul tarafindan sarilmistir (1).
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Lens moiekller yapisi benzersiz olup toplam agir-
liginin %66'sin1 su, %33'Unl protein ve geri kalan %1'ini
mineral, peptidler ve amino asitler olusturur. Lens meta-
bolizmasinin énemli 6zelliklerinden biri, dusuk rezistansli
hicreler arasi ara birlesimler araciligi ile yuratulmesidir.

Yaglanmayla birlikte lens saydamliginin bir kismi
kaybolur. Saydamlik azalmasinin gérme keskinligini etki-
lemesiyle katarakt meydana gelir. Katarakt ayrica diabet
gibi bazi hastaliklar ve radyasyon gibi bazi ¢evresel olay-
lar ile de ortaya c¢ikabilir (1).

Lens dogumdan itibaren damar ve sinir dokusundan
yoksundur ve geligsiminin cesitli evrelerinde bulunan epi-
tel hucreleri ile bunu saran aselluler kapsulden ibarettir,
iris ile vitreus arasinda, siliyer cisimden uzanan ve kap-
sule girintiler yapan ince zondller vasitasi ile asili bu-
lunur. Lensin dis ekvator bdlgesindeki daimi hlcrelerin
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bélunmesiyle olusan lens fibhlleri, merkeze dogru yer
degistirerek nukleusu olustururlar. Dista kalan hucreler
ise kodeksi meydana getirir (1).

Fiziksel Ozellikler

Lensin ozelliklerinden biri, epitel germinativ zonun-
daki hicre bélinmesinin émir boyu devam etmesidir, in-
san lensinin kalinhigi yilda ortalama 0.02 mm artar ve
dogumda yaklasik 3.5 mm olan ¢ap 80 yas civarinda 5
mm ye ulasir. On yiiz kurvatiirii arka yiize gére daha az
olup kurvatir yari ¢api 6nde 8-14 mm, arkada ise 4.5-7.5
mm'dir.

Lensin mikroskopik olarak kapsul, epitel, korteks ve
nikleer bélgeleri vardir.

Kapsul aseliler, elastik bir yapi olup, gelisen ve
farklilagan hucreleri cevreler. Kapsul 6nde alttaki epiteli,
arkada ise yuzeysel lens liflerini sarar. Bazal membran ile
analog olup vucuttaki en kalin bazal membrandir. Dusuk
molekiler agirlikli bilesiklere gegirgen olup buyik kol-
loidal materyale gegirgen degildir.

Epitelin fonksiyonel olarak iki bélimu vardir. Bunlar:

1. Ekvatorda bulunan ve aktif olarak boélunlp lens
fibrillerine farklilagsan hicreler,

2. Bolunmeyen, akdz ile lens arasinda madde
alisverisini saglayan ve kapsuler materyali salgilayan
hicrelerdir.

Tum epitel hucreleri ¢ekirdekli olup sitoplazma, ribo-
zomlar, diz ve kaba endoplazmik retikulum, golgi yapilari
ile mitokondriler ve sentrioller ile gesitli vezikller yapilari
icerirler. Epitelde disari dogru sodyum ve su pompalayan
Na-K ATPaz enzimi ile epitel hucreleri ile lens fibrilleri
arasinda metabolizmada rol oynayan ara birlesim nokta-
lari tesbit edilmistir.

Korteks ekvatordaki epitel hicrelerinin lens fibril-
lerine farklilagmasi ile ortaya c¢ikar. Yeni olusan lens
hicresinin bir ucu 6ne diger ucu arkaya dogru ilerler ve
diger lens lifleri ile 6n ve arkada birleserek sutur gizgileri-
ni olusturur. Cekirdek ve mitokondri gibi organeller
gelisim esnasinda pargalandiklarindan, olgun lens
liflerinde bulunmazlar. Siki olarak yerlesen lifler arasinda
bulunan bol miktardaki ara birlesim noktalarinin metabo-
lizmada 6nemli roll vardir.

Cekirdek en merkezde bulunan ve embriyonik lensi
olusturan hucreler tarafindan olusturulur.

Hicre iskeleti

Lens hicrelerinin yapisal gatisi hicreler arasi liflerin
olusturdugu karmasik bir yapidir.

Akomodasyon esnasinda lens seklinin devamini
saglayan mikrofiamaniar aktinden olusur. Yara iyilesme-
sinde rol oynayan stress liflerinde de miyozin ve
tropomiyozin ile aktin bulunur.

Orta buyuklukteki ilfler vimenfinden olusmuslardir.
Bunlar epitel ve korteksin dis kisimlarinda bulunurlar.
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Mikrotubdller, tubulin adi verilen proteinden
olusurlar ve epitel ile korteksin dis kisminda bulunarak
hiicre yapisinin devamini saglarlar.

Tesbih seklindeki fibriller yalniz korteks ve nukleusta
bulunurlar ve hicre membraninin buatunladtindn korun-
masinda 6énemli rol oynarlar (1).

Lens Metabolizmasi

Metabolizmanin hemen tamami saydamligin idame-
sine yoOneliktir. Hucre boélinmesi, protein metabolizmasi,
hucresel farklilasma ve hilcresel hemostazin idamesi
saydamligin devamini destekler. Elektrolit dengesinin
dizenlenmesi, lensin normal su oranini koruyarak kritik
bir rol oynar. Elektrolit dengesi lens hicre membran-
larinin gecirgenlik 6zelliklerine, bazi 6zel aktif transport
mekanizmalarina bagimhidir. Lensin oksidatif hasardan
korunmasi da ¢ok 6nemli olup karmasik bazi biyokim-
yasal mekanizmalar ile lensin oksidatif durumu korunur.
Lens metabolizmasi esas olarak epitelde gerceklesir ve
hicreler arasi ¢ok yaygin bir ara birlesim noktalari
araciligiyla lensin derin katmanlarindaki hicrelerin dis
katlarla iligkisi saglanmaktadir (1).

Karbonhidrat ve Enerji Metabolizmasi

Lensteki enerji Uretimi hemen tamamen glikoz me-
tabolizmasina bagimlidir. Glikoz ve diger bazi sekerler
lense basit diffizyon ve kolaylastiriimis diffizyon ile gi-
rerler. Son zamanlarda elde edilen bazi bulgular bu
geciste Ozel bir tasiyicinin rol aldigini géstermektedir,
iceri giren glikoz ¢ok cabuk metabolize edilir. Lensin
glikoz miktari akézin %10'u kadardir. Elde edilen ener-
jinin %70'i anaerobik glikollzden elde edilir ve Krebs sik-
lusu vasitasiyla olusan aerobik metabolizma epitelde
sinirhdir (1).

Glikoz miktari hekzokinaz miktari ile sinirhdir.
Yaslanma ile hekzokinaz miktari azalir ve dolayisiyla or-
taya cikan enerji Uretimindeki eksiklik bazi kritik sentez
olaylarinda aksamaya ve elektrolit metabolizmasinin ak-
tif olarak kontroliinde bozukluklara yol agar. Organ kultur-
leri ile yapilan c¢alismalarda, vyeterli glikoz varliginda
lensin tamamen anaerobik kosullarda bile islevlerini ye-
rine getirebildigini ancak glikoz yoklugunda ve endojen
glikoz rezervlerinin cabucak kullanildigi hallerde eneriji
kaynaginin kesilmesi sonucu sitoplazmik icerikte belirgin
degisiklikler ile hucresel bazi bozukluklarin olustugu ve
saydamhigin kayboldugu gézlemlenmistir. Glikoliz sonucu
olusan laktik asidin blUyuk kismida epitelde Krebs
doéngusunde kullaniimaktadir (1).

Krebs déngusu ile enerji tretimi epifelle sinirhdir. Bu
yolla her rnol glikoz igin 38 mol ATP duretilir. Lenste toplam
glikozun yalnizca %3'U Krebs dénglisi vasitasiyla me-
tabolize edilir ve lensin toplam enerji ihtiyacinin %20'si
buradan elde edilir. Bu yolla agiga ¢ikan karbondioksit ise
basit difizyon ile akéze geger.

Enerji uretiminde kullanilan diger bir yol heksoz-
monofosfat yolu olup hernekadar bu yolla fazla miktarda
ATP uretiimese de bu yol 6nemli Dr NADPH kaynagidir.
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Olusan NADPH ise sorbitol yolu ve oksidasyonun énlen-
mesinde 6nemli bir enzim olan glutatyon rediktazin sen-
tezinde kullanilir.

Glikozun metabolize edilmesinde yaklasik %5 gibi
disuk bir oranda kullanilan bir bagska yolda sorbitol
yoludur. Bu yolun lensi ozmotlk stressten korumak igin
kullanildigi sanilmaktadir. Bu yolla glikoz 6nce aldoz
redliiktaz enzimi ile sorbitole gevrilir. Olusan sorbitol ise
polyol dehidrogenaz ile disari diffize olabilen fruktoza
doénustlralur. Sorbitol lens igin oldukga zararlidir ve dia-
betik katarakt gelisiminde O6nemli rol oynadidi godste-
rilmistir. Sorbitol metabolik olarak kullaniimadigindan ve
diffizyonu da ¢ok yavas oldugundan ozmotik etki ile igeri
su cekerek sismeye yol acar. Galaktozemide oldugu gibi
bu yola galaktozun girmesi durumunda dulsitol olusur.
Olusan dulsitolin fruktoza doénismesi mimkin ol-
madigindan ozmotik etki ile katarakt gelisir (1).

Su ve Elektrolit Dengesi

Eriskin insan lensinin %66'sin1 su teskil eder. Bu
oran kapsillde %80'e ¢cikmaktadir. Nukleer bdlgedeki su
orani kortekse gore daha dusuktur. Lens suyunun yak-
lagik olarak yarisi proteinlere baglidir. Bagli su oraninin
kortikal kataraktlarda azaldigi tesbit edilmistir. Hulcre igci
suyun regulasyonu buyuk 6lglide Na ve K gibi monovalan
katyonlara bagimlidir. Yapilan c¢alismalarda lenste K
duzeyi 140 mEq/kg, Na ise 14-26 mEq/kg olarak tesbit
edilmistir. Bu denge lens epitelindeki aktif bir katyon
transport mekanizmasi ile saglanmaktadir. En &énemli
transport mekanizmasi Na pompasidir. Bu yolla Na digari
atilirken lens igine K gekilir. Burada kullanilan enzim Na-
K ATPaz olup lens plazma membraninda bulunur ve 3
Na'u disari atip, 2 K'u igeri almak igin 1 mol ATP kullanihr

(1.

Membran Permeabilitesi ve iyon Kanallari

Hicre membranlannin ¢ogunda oldugu gibi lenste
de hicre membrani K'a Na'dan daha gegirgendir.
Membranlarin perméabilité o&zellikleri iyon kanallarinin
sonucudur ve bu kanallardan bir kismi bazi iyonlar igin
ozeldir (1).

Ca ve Mg dengesi

Ca lenste 0.3 mEqg/kg oraninda bulunur. Bu oran
akdéz miktarinin yaklasik %?2'sidir. Lenste Ca kon-
santrasyonunun artmasi sitotoksik etki ile katarakt gelisi-
minde etkili olabilir.

Mg ise lenste yaklasik 4 mEq/kg oraninda bulunur
ve birgok enzimatik reaksiyonda kofaktér olarak kullanilir.
Lens patolojilerinde ve deneysel kataraktlardaki yeri
yeterince arastirilmamistir (1).

Non-Elektrolit Tagsima Mekanizmalari

Amino asitler: Kesintisiz protein sentezi igin lensin
devamli amino asit kaynagina ihtiyaci vardir. Bu nedenle
lensin amino asit miktari akézden fazla olmamasina rag-
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men akdzden lense aktif tagsima ile amino asit gegisi
mevcuttur. Amino asit tasima sistemi lens epitelinde yer-
lesmistir. Yaslanma ve gesitli deneysel katarakt tipleri ile
amino asit transportunun azalmasi arasinda iligki oldugu
saptanmistir. Henuz islevi tam olarak bilinmemesine ve
lenste methioninden de sentez edilebilmesine ragmen
taurinin konsantrasyonu diger amino asitlerden oldukga
fazladir ve ona 6zel bir tagsima sisteminin bulundugu
sanilmaktadir. Ayrica taurin dizeyinde disme ile beraber
olan katarakt olgulari da bildirilmistir 82).

Askorbik asit: Cesitli hayvan turleri ile yapilan
deneysel calismalarda lensin askorbik asit biriktirmek igin
tasiyici tarafindan denetlenen birtransport sisteminin bu-
lundugu izlenimi elde edilmigtir. Askorbik asidin heksoz-
monofosfat yolunun dizenlenmesinde rol oynadigi sanil-
maktadir. Ayrica askorbik asit serbest radikalleri temiz-
leyici rol de oynar. Bununla beraber i1sik ve bir metal iyo-
nun varhidinda hidrojen peroksit olusturarak prooksidan
olarak rol oynayabilir.

Kolin: Lenste fosforile edilerek membran fosfoiipid-
lerinin prekirséri olan fosfatidilkoline dénusur. Normal
insan lensi yaklasik 1 mM fosfatidilkolin igerir. Bu oran
kataraktli lenslerde muhtemelen artmigs membran gegir-
genligine bagh olarak duser.

inositoi: En fazla bulunan izomer olan myoinositoi,
Na'a bagimh tasiyici tarafindan denetlenen bir tagima
mekanizmasi ile aktif olarak lens igine tasinir. Cesitli
katarakt tiplerinde ve 6zellikle diabetik kataraktlarda
myoinositol dizeyleri 6nemli dl¢glide azalmistir, islevi tam
olarak bilinmemekle beraber Na-K ATPaz'in islevlerinde
ve askorbik asit transportunda rol oynadigi disinilmek-
tedir.

Protein Metabolizmasi

Proteinler lens agirhdinin yaklasik olarak %33'lnu
teskil eder ki bu oran diger dokularin yaklasik iki kati
kadardir. Lens proteinlerinin %90'in1 suda eriyen protein-
ler olusturur. Suda erimeyen grupta ise membran pro-
teinleri, hicre iskeleti proteinleri ile kimelenmis kristal
proteinler yer alir.

Lensin kristal proteinleri 3 grupta incelenir. Bunlar:

1. Alfa kristaller: Lens proteinlerinin %35'ini olustu-
rur.

2. Beta kristaller: Lens proteinlerinin %55'ini tegkil
eder.

3. Gamma kristaller: En kuguk kristal proteinler
olup %1-2 oraninda bulunurlar. Lens 1sist 10°C
derecenin altina dustiglinde gamma kristallerin ¢cékmesi
sonucu lenste kesiflesme meydana gelir. Buna, soguk
katarakti denir ve 1sinma ile protein eriyebilirliginin
saglanmasi sonucu tekrar saydamlasin

Lenste proteinlerin biyosentezi diger dokularda
oldugu gibi DNA'da buiunan genetik materyelin mRNA'iar
ile poiipeptid zincirleri olusturmak Uzere ribozomlara
iletilmesi ile gerceklesir. Gerekli enerji karbonhidrat me-
tabolizmasi sonucu Uretilen ATP'ierden Kkarsilanir.
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Protein sentezi esas olarak lens epitelinde ve gerekli or-
ganelleri igeren dis tabakalardaki hucrelerce gergeklesir.
Yaslanma ile lens proteinleri bazi molekuler degisiklikler
gOsterir. Genglerin lenslerindeki eriyebilir protein miktari
%20 civarinda iken 6. dekadda bu oran %50'ye ulasir.
Lens proteinleri ayrica proteolize de ugrar. Yaslanma ile
lenste biriken bazi distk molekul agirlikh polipeptidler
lenste bulunan Ca tarafindan aktive edilen proteazlar
tarafindan pargalanarak ortamdan uzaklastirilir (1).

Ubiquitin 76 amino asitten olusan bir polipeptid olup
sitozol, nulkleus ve lizozomda bulunur. En belirgin
fonksiyonu degredasyona ugrayan proteinlerin stabilizas-
yonunu saglamak olup katarakth lenslerde ylksek oran-
larda bulunur. Bu degerler yaslanma ve katarakt geligimi
ile protein yikiminin artimini géstermektedir (3).

Lens Lipidleri

Lens lipidlerinin buylk ¢ogunlugu, hiicre membran-
larinda protein-lipid kompleksleri seklinde bulunur.
Lenste bulunan lipidlerin buylk béliminu kolesterol, fos-
folipidler ve glikosfingolipidler olusturur. Kolesterol lens
lipidlerinin %50-60'in1 meydana getirir, insan lens hucre
membraninda bulunan esas fosfolipid sfingomyelindir.
Sfingomyelinle beraber bulunan kolesterol lens hicre
membranini oldukg¢a stabil hale getirir (1).

Oksidasyon ve Rediiksiyon Yollari

Lenste oksidasyon ve reduksiyon olaylari 6nemli rol
oynar. Oksidatif hasar katarakt ile sonuglanan bir seri
molekiler degisikliklere yol agar. Bu nedenle lenste kata-
laz ve superoksit dismutaz gibi detoksifikasyon enzimleri
yaninda redikte edici sistemlere ihtiyac vardir.

Lensin oksidatif hasardan korunmasinda en énemli
roli glutatyon oynar. Glutatyon lenste sentez edilen ve
glisin, 16sin ve glutamik asitten olusan bir tripeptiddir.
Glutatyon sentezinden sorumlu olan enzimlerin senil
kataraktlarda azaldigi gosterilmistir. Glutatyonun birtakim
kritik islevleri vardir. Lensin, disulfit baglarinin olusumu
ile protein ¢ékmesine yol acgan thiol gruplarindan korun-
masinda glutatyon énemli bir rol oynar. Glutatyonun ayri-
ca amino asit transportunda da rol aldigina dair bulgular
elde edilmistir. Ayrica glutatyon hidrojen peroksitin detok-
sifikasyonunda da énemli rol oynar.

Lenste az miktarlarda bulunan katalaz hidrojen pe-
roksitin su ve oksijene doénltsumini saglar. Superoksit
dismutaz ise slperoksit radikallerinin detoksifikasyonunu
saglamaktadir (1).

Fotobiyoloji

Lens o6nemli miktarlarda UV radyasyonla karsi
kargiya kalir. 300 nm'nin altinda kalan UV isinlari kornea
tarafindan emilirken 300-400 nm arasindaki dalga boy-
larina sahip UV i1ginlarinin hemen tamami lens tarafindan
absorbe edilmektedir. Bu isinlarin lens tarafindan
emilmesi bazi kimyasal reaksiyonlara yol agar. Yaglanma
ile gesitli floroforlar ve pigmentlerin gelismesi de bunun

TKlin J Ophthalmol 1997, 6

Fatih KAREL ve Ark,

sonuglarindan biridir. Lens igeriginin fotooksidasyonunun
duzenlenmesinde askorbik asit, glutatyon ve E vitamini
gibi gesitli antioksidanlar rol alirlar (1).

Katarakt Gelisim Mekanizmalari

1977 yilinda yapilan bir calismada 65 yas Ustlinde-
ki populasyonun %70'inde lens degisiklikleri saptanmis
ve bunlarin %18'inde katarakt tesbit edilmistir. 75-85
yaslari arasinda ise lens degisiklikleri insidansi %90'in
lzerinde olup, bunlarin yarisindan fazlasi klinik olarak
katarakt kabul edilmistir. Konjenital kataraktlara ise
10000 canli dogumda 1.6 oraninda rastlanir.

Katarakt gelisiminde lensin yapisinda belirgin bozul-
malar ortaya ¢ikar. Lensin saydamliginin ¢ogu hicresel
duzenleme ile iligkili oldugundan yapisal olarak zarar
gbren boyle bir dokuda saydamlik degerlendirmesi ko-
laydir.

Diger dokularla karsilastirildiginda lensin protein
icerigi belirgin olarak fazla (%33), su igerigi ise dusuktur
(%66). Yuksek protein konsantrasyonu yuksek bir refrak-
tif indeks olusturmak igin gereklidir. Lenste bulunan diger
bilesikler ise lipidler, amino asitler, elektrolitler ile cesitli
peptid ve karbonhidrat bilesikleri olup kalan %1'i teskil
ederler.

Lensin saydamligi, bluyuk dlctide lens hucrelerinin
makromolekiler komponentlerinin ¢ok dizenli dizilim
gostermelerine ve 1s1g1 dagitan komponentlerdekl
kiricihk indeksi farklarinin ¢ok kiigik olmasina baghdir.
Normalde lens tamamen saydam olmayip 1s1gin yaklasik
%5'ini yansitir. Bu yansitmanin yaklasik yarisi hucre
membranlarina baglidir. Lens saydamligi protein yapinin
dizeni ve iligkilerine bagimli oldugundan bu yapilardaki
kuguk degisiklikler bile kesiflesmelere yol acabilir. Bu tip
kesiflesmelere yol acabilecek degisiklikler, proteinlerde
kimelesme, doku hidrasyonu bozukluklari, hiicre mem-
branlarinda yikim olaylari ve hiicre iskeletindeki degisik-
liklerdir. Hepsi olmasa da bu degisikliklerin gogu yaslan-
ma ve katarakt gelisimi esnasinda meydana gelir.

Etiyoloji ve Risk Faktorleri

Yaslanma, diabet ve tim radyasyon cesitlerinin
katarakt gelisiminde rol oynadigina suphe yoktur.
Bunlarda baska kalp-damar hastaliklari, sigara, bazi topi-
kal oftalmik ilaglar ile hiperlipidemi ve hipergliseminin de
katarakt gelisiminde 6nemli rol oynadigi 6éne surilmekte-
dir.

1991 yilinda Leske'ni yaptigi 1380 olguluk bir seride
diuslk sosyoekonomik kosullar ve yetersiz beslenme ile
nikleer kataraktlar haricindeki kataraktlar arasinda iliski
saptanmistir. Nikleer kataraktlarin ise sigara ve glnes
1sigina maruz kalinan meslek gruplariyla iligskisi olabile-
cegi sonucuna varilmistir (4).

Ginde 20 ve daha fazla sigara igenlerde katarakt
riski 2 kat fazla bulunmustur. Ayni ¢alismada sigara igimi
ile en fazla iliskili olan katarakt tipleri nikleer ve arka sub-
kapsuler katarakt olarak tesbit edilmistir (5).
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Yapilan galigsmalarda katarakt gelisimi ile 4 yillik bir
sure icinde mortalité oranlan arasinda bir korelasyon ku-
rulmus ve katarakt gelisen grupta 4 yilhik bir takip
suresinde mortalité orani 2 misli fazla bulunmustur.

Senil Kataraktlar

Yaslanma ile lensin birgok kataraktojenik streslere
maruz kalmasinin yaninda koruyucu mekanizmalarinda
da azalma ortaya ¢ikarsada senil kataraktlarin ¢cogunda
kortikal ve nikleer degisiklikler beraber bulunur. Kortikal
kataraktlarda su-elektrolit dengesi bozukluklari 6n planda
iken, nikleer kataraktlarda protein modifikasyonu bozuk-
lugu ile beraber proteinlerde ¢ézunurlik azalmasi ve
pimgentasyon artimi 6nemlidir. Protein bilesimindeki
esas bozukluk suda erimeyen fraksiyonun olduk¢a fazla
artimidir.

Birgcok katarakt tipinde glutatyon dlzeylerinin azal-
masi sonucu lensin oksidatif strese karsi koyma gucl
azalmaktadir. Ozellikle methionin ve sistein oksidasyona
en duyarl amino asitlerdir ve mernbran proteinlerinde bu-
lunurlar. Nutrisyonel antioksidanlarin ve glutatyon pe-
roksidaz, superoksit dismutaz, katalaz, glukoz-6-fosfat
dehidrogenaz gibi antioksidan enzimlerin yasa bagh
katarakt olusumunda etkileri gesitli epidemiyolojik ¢alis-
malarda arastiriilmakta ve bunlarin da katarakt olusu-
munda etkili olduklari bildiriimektedir (6-8).

Kortikal kataraktlarda Ca duzeylerinin ylksekligi
gOsterilmistir. Ca duzeylerinin artimi lens metaboliz-
masini bozarak hiicre 6limine yol agmaktadir. Bu etki-
leri 6zellikle glikoz metabolizmasinin baskilanmasi, pro-
tein sentezinin inhibisyonu, yiksek molekil agirlikh pro-
tein kimeleri ile proteazlarin aktivasyonuyla goérulir. Ca
dizeylerinin artimi ayrica direkt olarak da saydamlikta
azalmaya yol agar. Ca, Na pompasini bozabilecegi gibi
ara birlesim noktalarinda madde alisverisini de duzen-
lendiginden, bu bdlgelerde hucreler arasi iletimi bozucu
etki de yapabilir.

Hiperkalsemi yaninda sistemik hipokalsemlde de
katarakt gelisebilir. Hipokalsemik kataraktta korteksin dis
katlarinda birgok noktasal opasiteler olusur ve bunlar za-
manla yayginlasir. Bu tip kataraktin sebebi lens hicre
mernbran gecirgenliginin hicre digi Ca dlzeylerine
bagimli olmasidir. Hipoparatiroidili hastalarda da
hipokalsemi sonucu katarakt geligebilir. Ameliyat sonrasi
gelisen ya da idiyopatik olan siddetli hipokalsemi kontrol
edilemeyen tetani ile karakterizedir. Tetanik katarakt tipik
olarak kuglk, beyaz opasiteler seklinde 6n ve arka kor-
tekse yerlesmektedir. Bu opasiteler uzun sure lensin
diger kisimlarina yayilmadan kalabilir. Myotonide gérilen
katarakta ¢ok benzemektedir (9).

Cesitli calismalarda Cu ve Zn duzeyleri 6zellikle kor-
tikal ve nukleer kataraktii olgularda anlamli olarak yliksek
bulunmustur. Cu dizeyi artimi daha bariz olup 6zellikle
nikleer kataraktlarda c¢ok daha belirgindir (10-12). Cu
dizeyi yuksekliginin oksidatif olaylarla serbest radikalleri
artirip sonugta toksik etki ile katarakt gelisiminde etkili
olabilecegi bildiriimektedir (12).
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Bir baska c¢alismada ise normal ve katarakth
lenslerde DNA arastirmasi yapilmis ve kataraktli lens-
lerin yaklasik %50'sinde 6zellikle DNA'nin tek sarmalinde
kiriklar tesbit edilmis ve bu oran kontrol lenslerine oranla
anlamli olarak yiksek bulunmustur (13).

Diabetik ve Galaktozemik Katarakt

Kontrolsiiz diabetiklerde kolayca katarakt gelisebilir.
Kiguk yuzeysel vakuoller seklinde baslayan opasiteler
kortekse yayilir. Diabet ve galaktozemide katarakt, hek-
zokinazin yikabilecegi miktarin Uzerine ¢ikan glikoz ve
galaktozun aldoz redlktaz ile sorbitol ve dulsitole yikil-
masi sonucu gelisir. Sorbitol bir miktar diffize olup bir
kismida polyol dehidrogenaz ile disari rahatga diffuze
olabilen friiktoza gevrilir ancak galaktozemide olusan dul-
sitol hem diffize olamaz hem de biyotransformasyonu
mumkin degildir. Sonugta bu maddelerin ozmotik etki ile
lense asin su c¢ekmesi sonucu hiicrelerde sisme ve
membranlarin riptirli ile katarakt geligir. Diabetlilerde
katarakt gelisiminde etkisi oldugu dislnllen bir baska
mekanizma ise, proteinlerin glikolize olarak agregasyon
olusturmasidir.

Hipoglisemide gelisen katarakt ise lens hucrelerinin
metabolizmasinda en c¢ok ihtiyag duydugu glikoz kay-
naginin azalmasi sonucu metabolizmadaki kesintidir.

Diare ve Katarakt: Her ne kadar bu konuda celisen
yayinlar olsada 3 ya da daha fazla ciddi diare atagi
gegirenlerde katarakt riskinin fazla olduguna dair yayinlar
vardir (14).

Kemik iligi naklini takiben de seyrek olarak katarakt
gelisimi bildirilmistir, ancak bu muhtemelen nakil sonrasi
uzun sure ylksek doz steroid ve immdunsipressif te-
daviye ve tim vicut irradyasyonuna bagimhidir (15).

Fiziksel Ajanlarla Olusan Katarakt

UV Isinlari: Lens esas olarak glines kaynakh
oldukg¢a fazla miktarda uzun dalga boyundaki UV isin-
larina maruz kalmaktadir. Yapilan epidemiyolojik ¢alig-
malarda gunes 1sigina maruz kalinan ulkelerde ve bu tir
mesleklerde calisanlarda katarakt insidansi ylksek bu-
lunmaktadir. UV sinlarinin lenste yaptigi metabolik
hasar tam olarak bilinmemesine karsin oksidatif olaylarin
artimi ile olustugu sanilmaktadir. UV katarakt gelisiminde
major riski faktéri olarak kabul edilmekte ve korunma
6nem kazanmaktadir.

lyonize Radyasyon: Katarakt gelisimindeki rolu
uzun yillardir bilinmektedir. Katarakt olusturabilecek doz
oldukga degiskendir. Esik degerin toplam 1000 rad
oldugu ve bir seferlik 200 rad'lik bir dozun bile katarakt
gelistirebilecegi belirtiimektedir. Katarakt gelistirme riski
acisindan tek bir yiksek dozun additif olarak verilen ¢ok
daha yiksek dozlardan daha etkili oldugu konusunda fikir
birligi mevcuttur Katarakt ¢ gjmunda etkili oldugu yollar
ise oksidatif hasar sonucu serbest radikaller olusumu,
mernbran permiabilte degisiklikleri ve hicresel DNA'ya
direkt hasardir.
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Mikrodalga Radyasyonu: Mikrodalga firinlarin kul-
lanim alanina girmesi ile glncellik kazanmistir. Katarakt
gelistirebilecek doz kesin olmasada hayvanlarla yapilan
deneysel galismalarda 200 m\A//cm”lik dozun katarakto-
jenik oldugu gosterilmistir. Katarakta ise termal etkinin yol
actigi dusinulmektedir. Dinyadaki dogal mikrodalga
radyasyon miktarinin 1000 kati telekominikasyon sis-
temleri gibi gesitli yapay kaynaklar tarafindan Uretilmek-
tedir. Mikrodalga katarakti deneysel olarak elde edilmis
ve insanlarda ylksek doza maruz kalma sonucunda
gelisen olgulara ait rapor bildiriimis olmakla birlikte;
disuk seviyelerdeki mikrodalganin birikme etkisi ile
katarakt riskini artirip artirmadigi henlz bilinmemektedir
(8).

infrared Radyasyon: Cam iifleyicilerinde oldugu
gibi uzun sire infrared radyasyona maruz kalmanin lens
on kapsulinde eksfoliasyona yol actigi bilinmektedir. Her
ne kadar gergek bir katarakt olmasada infrared radyas-
yonun suresinin uzamasi ile arka subkapsuler opasiteler
gelisebilir (16).

Elektrik Carpmasi: Daha ¢ok 6n ve arka subkap-
sller bodlge ile kortikal bélgede ve elektrik garpmasinin
daha fazla oldugu vicut yarisinda gérulir (16).

Kiint-Perforan Goz Yaralanmalari ve Goz Igi
Yabanci Cisimler: Kunt ve perforan yaralanmalar ile g6z
ici bakir veya demir iceren yabanci cisimlerde de katarakt
gelisebilir. Ozellikle bakir géze c¢ok toksiktir ve tipik
aycicedi seklinde katarakt olusturur. Demir ise kahveren-
gi 6n subkapsiler opasiteler ile korneada kahverengi pig-
mentasyona neden olur (16).

Okiiler Hastaliklar

Kronik keratit ve uveit gibi hastaliklarin seyrinde de,
tam olarak sebebi bilinmemesine ragmen, katarakt
gelisebilir. Ayrica uveal melanomlar ile retinoblastom gibi
primer goz i¢i timorleri ile metastatik 6n ve arka segment
timorleri de katarakta yol acgabilir (16).

Sistemik Hastaliklar

Myotonik distrofi otozomal dominant gegisli bir
hastalik olup anormal intrensek membran proteini mev-
cuttur. Karakteristik yliz gérinimu ile beraber noel agaci
goérinimi veren katarakt gelisebilir.

Alport sendromu ise bazal membran sentezinde
bozuklukla beraber giden bir hastaliktir ve herediter nef-
rit, sensorindral sagirhikla birlikte lenste anterior lenti-
konus ve anterior polar katarakt gelisebilir (10).

iatrojenik Katarakt

Sistemik ve lokal steroid uygulamasi ile olusan
kataraktlar baslangi¢ta arka subkapsiller boélgeden
baslayarak kortekse yayilir. Lens degisiklikleri total
steroid dozuna, hastanin yasina ve steroid tedavisinin
uygulandigr primer patolojiye bagimhidir. Steroidlerin
katarakt yapici etkileri elektrolit transport sistemini ve
membran permeabilitesini degistirmeleri yaninda lens
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proteinlerini agregasyon yapmaya egdilimli hale ge-
tirmelerine baglanmaktadir.

Fenotiazinlerin katarakt riskini arttirdiklari son za-
manlarda ortaya atilmis olup bu etkileri fotosensitizas-
yona ve dolayisi ile UV etkisi ile oksidatif olaylarin artimi-
na ve ayrica elektrolit transportunu bozmalarinin da
katkida bulunabilecegi saniimaktadir.

Bunlara ilave olarak ekotiyofat ve fosfolin iyodid gibi
bazi irreversibl etkili kolinesteraz inhibitérlerinin de
kataraktojenik olabilecegi dusunilmektedir.

Sonug

Katarakt, ¢cok cesitli etkenler sonucu gelismektedir.
Katarakt gelisim riskini azalttiklari ya da yavaslattiklari
bildirilen aspirin, asetaminofen, ibuprofen, bendazac,
aminoguadine, vitaminler, glutatyon arttirici ilaglar, bir
kalsiyum kanal blokeri olan D-600 ve aldoz reduktaz gibi
ilaglarla ilgili destekleyen veya etkisinin olmadigini
bildiren yayinlar mevcuttur. Akilda tutulmasi gereken
6nemli bir nokta ABD ve ingiltere'de henliz higbir anti-
katarakt ilacin kullanim ruhsatinin onaylanmamis ol-
masidir (2,14,17-20).
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