
ense olan bir travmanın katarakt geliştirmesi klinik pratiğimizde sık-
lıkla karşılaştığımız bir durumdur. Lens de travmatik katarakt, lense
doğrudan veya dolaylı travmalarla olabileceği gibi intraoküler cerrahi

ve enstrümantasyonlara bağlı olan travmalar tarafından da tetiklenebil-
mektedir. İntraoküler cerrahi sırasında aletlerin veya sonraki dönemlerde si-
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Deneysel Travmatik Katarakt Modelinde
Aposinin Etkinliğinin Araştırılması

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç:: Yeni bir travmatik katarakt modeli oluşturmak ve nikotinamid adenin dinükleotid fosfat
(indirgenmiş) oksidaz inhibitörü olan aposinin molekülünün travmatik katarakt üzerine olan etkisini in-
celemektir. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr:: Çalışma için erişkin ve sağlıklı Yeni Zelanda cinsi tavşanlar kullanıldı.
Yirmi bir tavşan eşit olarak üç gruba ayrıldı. 1. Grup: Kontrol grubu, 2. Grup: Santral 5 mm ön kapsülün
künt spatül ile süpürülerek (polisaj) katarakt (perforasyonsuz)  oluşturulup ilaçsız bırakılan grup, 3. Grup:
Santral 5 mm ön kapsülün künt spatül ile polisaj yapılarak katarakt (perforasyonsuz)  oluşturulup 21 gün
boyunca intraperitoneal 20 mg/kg/gün aposinin verilen grup idi. Tavşanlara günlük olarak biyomikros-
kobik muayene yapıldı. Katarakt varlığı ve ilk oluşum zamanları kayıt edildi. Yirmi birinci gün kataraktlı
bölge çapları ölçüldü. Ötanazi sonrası lens çıkarılarak kapsüler histopatolojik incelemeler yapıldı. BBuullgguu--
llaarr::  Kontrol grubundaki hiçbir tavşanda katarakt oluşumu gözlenmez iken, 2 ve 3. Gruptaki bütün tav-
şanlarda travmatik kataraktın 7. günde başladığı saptandı. Oluşan kataraktların 21. gündeki çapları 2. Grupta
ortalama 7,6±0,5 mm, 3. Grupta ise ortalama 3,4±0,5 mm idi ve sonuç istatistiksel olarak anlamlıydı (p=
0,0001). SSoonnuuçç:: Günümüze kadar deneysel travmatik katarakt modelleri lens kapsülünün perfore edilmesi ile
yapılıyordu. Bu çalışmada, ilk defa kapsül perforasyonu yapmadan travmatik katarakt modeli oluşturuldu. Kul-
lanılan aposinin molekülünün katarakt gelişimini tam olarak engelleyemediği, ancak anlamlı şekilde katarakt
progresyonunu azalttığı saptandı.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Katarakt; diaposinin; lens, kristalin  

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee:: To create a new traumatic cataract model and to evaluate the effect of Apocynin
which is a reduced nicotinamide adenine dinucleotide phosphate oxidase intibitor on traumatic cataract
formation. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss:: Experiments were performed on healthy adult New Zealand  rabbits.
Twenty one animals were equally assigned to the following 3 Groups: Group 1: Control, Group 2: Central
5 mm anterior capsular area was polished to create cataract (nonperforated) by blunt spatula and moni-
tored without apocynin. Group 3: Central 5 mm anterior capsular area was polished to create cataract
(nonperforated) by blunt spatula and intraperitoneal 20 mg/kg/day apocynin was given for 21 days. The
animals were examined daily. The presence of cataract and first appearance time of cataract was recorded.
Cataract diameters were measured in 21. day. The animals were euthanized and lens was extracted for
histopathological examinations. RReessuullttss::  There wasn’t any cataract formation in the control group. Cataract
started in all animals in the Group 2 and Group 3 at 7. days. The mean diameters of cataract were 7.6±0.5
mm in the Group 2 and 3.4±0.5 mm in the Group 3 at 21. days. The difference was statistically significant
(p= 0.0001). CCoonncclluussiioonn::  Experimental models of traumatic cataract have been done by the lens capsule
perforation until today. In our study, we created the model of traumatic cataract without capsule perfo-
ration for the first time. We found that apocynin couldn’t prevent cataract formation but provided a sig-
nificant decrease in cataract progression.

KKeeyywwoorrddss::  Cataract; diapocynin; lens, crystalline 
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likon, gaz gibi endotamponadların nonperforan
lens kapsülü temasları, kapsülün sağladığı biyo-
kimyasal değişimleri bozarak katarakta neden ola-
bilmektedir.1

Tek bir katarakt modeli her tür katarakt geli-
şim sürecini tamamıyla açıklayamadığı veya aynı şe-
kilde taklit edemediğinden her durum için en uygun
modeli bulmak önem arz etmektedir.2 En iyi modeli
bulmak katarakt tedavisinde veya gelişiminin en-
gellenmesinde geliştirilecek stratejilere gerçekçi bil-
giler sağlayabilecektir. Günümüzde katarakt modeli,
ya kimyasal madde ya da ultraviyole ışık gibi bir et-
kenle indüklenerek veya genetik modellerle oluş-
turulmaktadır.2,3 Travmatik katarakt modeli ise lens
kapsülünün iğne ile perforasyonuyla yapılmakta-
dır.4,5 Biz, yeni bir travmatik katarakt modeli üze-
rinde çalışmayı planladık. Bilgilerimize göre
literatürde oluşturduğumuz modele benzer bir ça-
lışma bulunmamaktadır. Bu yeni modeli oluştur-
madaki amacımız, lens kapsülünü perfore etmeden
katarakt oluşumunu sağlayarak lens fibrillerine ak-
özün teması ile olabilecek ekstra kataraktojenik et-
kiyi engellemek, dolayısıyla lensin esas metabolik
değişim üniti olan lens kapsülünün polisaj travması
ile hasarlanmasının katarakt gelişimindeki rolünü
ortaya koymaktır. Ayrıca, oluşturduğumuz bu mo-
delde antioksidan ve antiinflamatuar bir molekül
olan aposinin (Apocynin, Sigma-Aldrich, ABD) kul-
lanarak mekanizmanın konfirme edilebilmesi ve bu
ilacın antikataraktojenik etkisinin araştırılması
amaçlanmıştır.6-8 Aposinin (4-hidroksi-3-metoksi
asetofenon) bir nikotinamid adenin dinükleotid fos-
fat (indirgenmiş) [reduced nicotinamide adenine
dinucleotide phosphate (NADPH)] oksidaz (NOX)
inhibitörüdür.8 NOX multi-ünit bir enzim olup,
moleküler oksijenin süperoksit radikallerine indir-
genmesini kataliz eder. Aktifleştiğinde hücre içi ve
hücre dışı reaktif oksijen radikallerini üretir ve bu
radikaller inflamasyon başlatılmasında ve devam
ettirilmesinde fonksiyon görürler.9 Aposinin, bir-
çok alanda çalışmalarda kullanılmış ve çeşitli ne-
denlerden kaynaklanan oksidatif hasarların
azaltılmasında etkili bulunmuştur.10-14

Bu çalışmada, yeni bir travmatik katarakt mo-
deli oluşturarak, aposinin molekülünün travmatik

katarakt üzerine olan etkisinin incelenmesi amaç-
lanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Bu deneysel hayvan çalışması ARRIVE kılavuzuna
uygun olarak tasarlandı.15 Bu deneysel çalışma için
İnönü Üniversitesi Deney Hayvanları Etik Kurulu
onayı (Protokol no: 2015/A-101) alındı. Bu çalışma
“Guide for the Care and Use of the Laboratory Ani-
mals” prensipleri doğrultusunda yapılarak hayvan
hakları korundu. Çalışma için erişkin ve sağlıklı
Yeni Zelanda cinsi beyaz tavşan kullanıldı. Tav-
şanlar bir yaşında ve ortalama 2,5 kg ağırlıkta idi.
Hayvanlar, İnönü Üniversitesi Deney Hayvanları
Araştırma Merkezinden temin edildi. Sıcaklık
(21±2 °C) ve nem (%60±5) kontrollü odalarda 12:12
saat aydınlık/karanlık döngüsü altında barındırıldı.
Hayvanlar her grupta 7 tavşan olacak şekilde üç
gruba ayrıldı. 1. Grup: Kontrol grubu, 2 ve 3. Grup
katarakt oluşturulduktan sonra randomize şekilde
oluşturuldu. 2. Grup: Lens ön kapsülün künt
spatül ile santral 5 mm çapında süpürülmesi ile
(polisaj) katarakt (perforasyonsuz) oluşturulup
intraperitoneal ilaçsız 2 mL fosfat tamponlu salin
verilen grup, 3. Grup: Santral 5 mm ön kapsülün
künt spatül ile polisaj yapılarak katarakt (perforas-
yonsuz) oluşturulup 21 gün boyunca intraperito-
neal 2 mL fosfat tamponlu salin içinde 20 mg/kg/gün
aposinin (Apocynin, Sigma-Aldrich, ABD) verilen
grup idi.12 Hayvanlara günlük olarak biyomikros-
kobik muayene yapıldı. Göz içi basınçları perkins
tonometre (Haag-Streit, Birleşik Krallık) ile öl-
çüldü. İşleme veya ilaca bağlı herhangi bir yan etki
(inflamasyon vb.) oluşup oluşmadığının saptanması
için işlem ve ötanazi öncesi dilatasyonlu fundus
muayeneleri yapıldı. Katarakt varlığı ve ilk olu-
şum zamanları kayıt altına alındı. Yirmi birinci
gün kataraktlı bölge çapları ölçüldü. Katarakt çap
ölçümleri, grupları bilmeyen bir diğer araştırmacı
tarafından fotoğraflar üzerinden matematiksel ola-
rak hesaplandı. Daha sonra hayvanlar ötanazi ya-
pılarak gözler enüklee edildi. Lens materyalleri
dikkatli bir şekilde çıkarılarak kapsüler histopa-
tolojik incelemeler yapıldı. Histopatolojik ince-
lemede ön kapsül perforasyonu olup olmadığı
incelendi.
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DENEYSEL KATARAKT ENDÜKSİYONU

Bütün cerrahi girişimler intramusküler ketamin (35
mg/kg) (Ketalar, Pfizer, ABD) + ksilazin (5 mg/kg)
(Xylazinbio, Bioveta, Çek Cumhuriyeti) karışımı ile
oluşturulan genel anestezi altında gerçekleştirildi.
Bütün cerrahi işlemler aynı araştırmacı tarafından
yapıldı ve hayvanlara işlemden 30 dk önce iki
damla topical %1 siklopentolat (Sikloplejin, Abdi
İbrahim, Türkiye) damlatılarak pupil dilatasyonu
sağlandı. Korneal anestezi iki damla topikal %0,5
proparakain HCL (Alcaine, Alcon, ABD) uygula-
narak sağlandı. Kapak spekulumunun yerleştiril-
mesinin ardından bir damla %5 povidon-iyodür
göze damlatılarak 1 dk bekledikten sonra yıkandı.
23 gauge MVR bıçağı kullanılarak kornea da yan
giriş oluşturuldu. Lens ön kapsülünün merkezi 5
mm’lik alanı penetrasyon yapılmaksızın künt spa-
tül ile 5 saniye boyunca aynı uygulayıcı tarafından
süpürülerek (polisaj) travmatik katarakt modeli
oluşturuldu. Polisajın ön kamara tamamen boşal-
madan yapılmasına dikkat edildi. Daha sonra yan
giriş hidrasyonla şişirilerek operasyon sonlandırıldı
(Resim 1). Kontrol grubuna ise korneadan yan giriş
yapılıp korneal hidrasyonla yara yeri kapatılarak
operasyon sonlandırıldı.

BULGULAR

Kontrol grubundaki hiçbir tavşanda katarakt olu-
şumu gözlenmez iken, 2 ve 3. Gruptaki bütün tav-
şanlarda travmatik kataraktın 7. günde başladığı
saptandı (Resim 2). Oluşan kataraktların 21. gün-
deki çapları 2. Grupta ortalama 7,6±0,5 mm, 3.
Grupta ise ortalama 3,4±0,5 mm idi ve sonuç ista-
tistiksel olarak anlamlıydı (p=0,0001). Histopatolo-
jik incelemede hiçbir grupta kapsül perforasyonu
olmadığı saptandı (p=1,0) (Resim 3). Göz içi ba-
sınçları ve fundus muayeneleri açısından gruplar
arasında fark bulunmadı.

TARTIŞMA

İntraoküler cerrahi sırasında, aletlerin veya silikon
gibi endotamponadların nonperforan lens temas-
ları sıklıkla ortaya çıkmakta ve bu nedenle ileriki
dönemlerde kaçınılmaz olarak katarakt problemi
ortaya çıkmaktadır. Bu tür kataraktların tedavisi
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RESİM 1: Tavşan gözünde deneysel travmatik katarakt oluşturulması.

RESİM 2: Deneysel travmatik kataraktın görünümü.



için sekonder cerrahilere ihtiyaç duyulmaktadır.
Çalışmamızda, bu tür bir travmatik katarakt mo-
deli oluşturarak hem bu süreçteki mekanizmanın
anlaşılmasını hem de bu durumun cerrahi tedaviye
olan ihtiyacını azaltmak veya tümden ortadan kal-
dırmak için tedavi seçeneği geliştirmeyi amaçladık. 

Çalışmamızda, özellikle kapsül bütünlüğünün
bozulmaması hedeflenmiştir. En sık kullanılan
travmatik katarakt modeli olan iğneleme ile kapsül
perforasyonu yönteminde iyatrojenik enfeksiyon,
üveit ve glokom için artmış tabii risk mevcuttur.4

Lens ön kapsülünün travmatik yırtılması lens pro-
teinlerinin açığa çıkmasına sebep olur iken, bu
durum bir tür göz içi inflamasyon olan fakoantije-
nik üveite neden olabilmektedir.16 Oluşturduğu-
muz modelde ise enfeksiyon için benzer oranda
risk olacağı varsayılsa da kapsül bütünlüğü bozul-
madığı için üveit ve glokom riskinin son derece
düşük olacağı kanaatindeyiz. Dolayısıyla kapsülün
sağlam kalması sayesinde ek kataraktojenik faktör-
ler de işin içine girmemiş olacaktır. Çalışma grup-
larımızın hiçbirinde bu türden bir komplikasyon
ile karşılaşılmamıştır. Ayrıca, eğer lens kapsülü yır-
tılırsa ya bütün lens kataraktojenik bir hâle gelecek
ya da kapsül iyileşecek ve yırtık bölgesinde lokal
bir katarakt oluşacaktır.17 Dolayısıyla oluşturduğu-
muz bu model ile pratikte sıklıkla karşılaşabildiği-
miz kapsülün yırtılmadığı birçok durumun daha
gerçekçi şekilde taklit edilebileceği kanaatindeyiz.
Bir diğer katarakt modeli olarak kullanılan Nd-

YAG lazer ile katarakt oluştururken de yine kap-
sül sağlam kalmaktadır.4 Ancak, bu tür modellerde
yine katarakt modelinin travmayı çok iyi taklit
edemediği düşünülmektedir. Çalışmamızda ortaya
çıkan katarakt tipi, arka subkapsüler katarakt şek-
linde idi ve yırtık olmadığının bir göstergesi de bu
tip bir katarakt gelişmesidir. Subkapsüler katarakt-
lar daha çok diyabetik ve steroide bağlı kataraktlar
gibi metabolik kaynaklı ve inflamatuar durumlarda
ortaya çıktığı için bu nonperforan kapsül travma-
larının da sonuçta kapsülün metabolik disfonksi-
yonu sonucunda oluştuğu söylenebilir.2 Arka
subkapsüler kataraktların lens epitel hücrelerinin
çoğalması ve epitelyal mezenkimal hücrelere dö-
nüşmesi ile oluştuğu savunulmuştur.18,19 Travma
sonrası ortaya çıkan sitokinlerin ve büyüme fak-
törlerinin epitel hücrelerinin çoğalmasını ve me-
zenkime dönüşümünü uyardığı belirtilmiştir.20

Bilinen bir görüş olarak kataraktlar bölgesel olarak
nükleer, kortikal veya subkapsüler olarak başlasa
da daha sonraki zamanlarda diğer lens bölgelerine
de ilerleyerek mikst katarakt görünümünü alabil-
mektedir.2 Çalışmamızdaki sonuçlara göre, aposi-
nin subkapsüler olarak ortaya çıkan kataraktın
çapının genişlemesini durdurarak progresyonunu
engellemektedir. Genel olarak oksidatif hasarın
lens opasitesi oluşumunda anahtar rol oynadığı ve
antioksidan sistemlerin lens şeffaflığını devam et-
tirmede çok önemli olduğu kabul edilen bir görüş-
tür.21,22 Birçok çalışmada oluşturulan katarakt
modellerinde kafeik asit fenetil ester [caffeic acid
phenethyl ester (CAPE)], resveratrol gibi antioksi-
dan bazı moleküllerin katarakt engelleyici etkileri
rapor edilmiştir.23,24 Çalışmamızda, antioksidan ve
antiinflamatuar bir molekül kullanarak katarakt
progresyonunu belli oranda engellenmiştir. Yapı-
lan çalışmalarda aposininin NOX inhibisyonu ya-
parak inflamasyon, granülasyon oluşumu ve skar
dokusu oluşumunu azalttığı saptanmıştır.13,25 Yakın
zamanda aposinin ile yaptığımız bir deneysel çalış-
mada, proliferatif vitreoretinopati (PVR) gelişimini
durdurmada etkili olduğu saptanmıştır.14 PVR ge-
lişiminin önlenmesi, aposinin vasıtası ile yapılan
NOX inhibisyonu ve bu sayede sağlanan antiinfla-
matuar ve antioksidan etki ile başarılmış idi. Bu ça-
lışmada da aynı mekanizmanın ağırlıklı olarak
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RESİM 3: Lens kapsülünün histopatolojik incelenmesi (H&E,x20).



etkili olduğu düşünülmektedir. Aposinin yüksek
oral biyoyararlanımı olan, düşük toksisitesi olan,
yüksek in vivo etkinliğe sahip bir ilaç olarak umut
verici bir tedavi seçeneği adayı olabilir.26 Teknik
yetersizlikler sebebiyle biyokimyasal parametrelere
bakamamış olmamız çalışmamızın kısıtlılıkların-
dan biridir. Ön kamara antioksidan seviyelerinin
ve lens protein kromatografi ölçümlerinin yapıla-
bildiği yeni çalışmalar bu konuya daha fazla katkı
sunabilecektir.

SONUÇ

Bu çalışma ile ilk defa kapsül perforasyonu yapma-
dan yeni bir deneysel travmatik katarakt modeli ta-
nımladık. Bu model basit, iyi uyarlanabilen ve

tekrarlanabilir bir model olarak bilimsel çalışmalar
için katkı sağlayabilir. Ayrıca, bu model üzerinden
aposinin molekülünün katarakt oluşumunu ve olu-
şum başlangıç zamanını engelleyemediğini, ancak
katarakt çapının büyümesini azalttığını yani prog-
resyon hızını düşürdüğünü saptadık. Ancak; bu bir
ön çalışmadır, farklı dozların kullanıldığı yeni ça-
lışmalara ihtiyaç vardır.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı

Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması veya finansal destek bil-
dirmemiştir.

YYaazzaarr  KKaattkkııllaarrıı

Bütün yazarlar makalenin hazırlanma ve yazılmasında her aşa-
mada katkıda bulunmuştur.
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