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Psödoeksfolyasyonlu Türk hastalarda HLA Class I 
antijenleri
HLA Class I antigens in Turkish patients with pseudoexfoliation 
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Amaç: Türk popülasyonunda psödoeksfolyasyon ile human leucocyte antigens (HLA) class I anti-
jenleri arasındaki korelasyonu saptamak. 
Gereç ve Yöntem: En az bir gözünde psödoeksfolyasyonu olan 76 hasta ile psödoeksfolyasyonu 
olmayan 100 olguda HLA class I antijenleri incelendi. 
Bulgular: Psödoeksfolyasyon grubunda HLA A68, B39, CW4 istatistiksel olarak daha sık saptanır-
ken HLA A1, B7 istatistiksel olarak daha az sıklıkta bulundu. Psödoeksfolyasyon ve kontrol grubun-
da haplotip frekansı açısından istatistiksel olarak belirgin bir fark saptanmadı. 
Sonuç: Farklı populasyonlar ve hasta akrabalarında yapılacak yeni çalışmalar psödoeksfolyasyon 
ile HLA arasındaki ilişkinin belirlenmesinde yardımcı olacaktır.

Anahtar kelimeler: Psödoeksfolyasyon, glokom, HLA Class I antijenleri

Aim: To asses whether a correlation exists between Human Leucocyte Antigens (HLA) class I anti-
gens and pseudoexfoliation in Turkish population. 
Materials and Methods: The HLA class I antigens were analyzed in 76 patients with pseudoexfo-
liation at least at one eye and in 100 subjects without pseudoexfoliation. 
Results: HLA A68, B39, CW4 were significantly more common in pseudoexfoliation than control 
group, while HLA A1, B7 were significantly less common. No statistically significant difference was 
noted in antigen frequencies of pseudoexfoliation and control group. 
Conclusion: Further studies on more diverse ethnic populations and patient’s relatives will be 
helpful in determining the significance of the association between certain HLA and disease sus-
ceptibility.
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P södoeksfolyasyon sendromu (PEXS), genellikle yaşlı insanlarda lens üze-
rinde, pupil kenarında veya gözün diğer ön segment yapılarında beyaz, 
kepek benzeri bir oluşum ile karakterizedir. Son zamanlarda psödoeksfol-

yatif sendromun göz içi ve göz dışı yapılarda anormal elastik fibriller materyalin 
aşırı sentezlenmesi ve depolanması ile fibrozisin bir formu olduğu öne sürül-
müştür (1,2). İndirekt histokimyasal ve immünohistokimyasal bulgular fibriller 
materyalin elastik fibril elemanları (elastin, tropoelastin, amiloid P, vitronektin, 
fibrillin-1) içeren kompleks bir glikoprotein/proteoglikan yapısından oluştuğu-
nu göstermiştir (3,4). Yine son yıllarda, psödoeksfolyatif materyalin göz dışı 
dokuların hücre dışı matriksinde ve bazal membranında bulunması nedeniyle, 
psödoeksfolyasyonun sistemik bir hastalık olduğu düşünülmüştür (3). Kardiyo-
vasküler hastalık insidansı da bu hastalarda daha yüksek görülmektedir (5).

PEXS, tüm ırk ve iklimlerde görülse de İskandinav ırkında daha sık rastlan-
maktadır. İskandinavya’da 60 yaş üzerindeki populasyonda yapılmış çalışmalarda 
en yüksek oran İzlandalı’larda (%25) ve sonra da Finlandiyalı’larda (%20) bildi-
rilmiştir (3). Glokom olsun veya olmasın psödoeksfolyasyonun gelişiminde gene-
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tik ve çevresel faktörlerin önemli rolü olduğu düşünülmek-
tedir, ve çevresel faktörlerden de güneş ışığı en önemlisidir 
(6). Genetik olarak net bir kalıtsal model bulunamamıştır. 
Aasved ve arkadaşları, 40 yaş üzerinde 25 ailede, birinci 
dereceden akrabaları araştırdığında %9.4’nün etkilendiğini 
göstermiş ve otozomal dominant kalıtım bildirmiştir (7). 
İnsan doku antijenleri de kalıtsal hastalıkların geçişinden 
sorumlu tutulmuştur.  Değişik çalışmalarda, psödoeksfol-
yasyonlu hastalar ile HLA class I antijenleri arasında bir 
ilişki bildirilmiştir. 

Hastalıklar ile spesifik doku antijenleri arasında ilişki-
nin araştırılması birçok çalışmaya konu olmuştur. Bu ça-
lışmada amacımız, Türk populasyonunda psödoeksfolyatif 
sendrom veya glokom ile HLA class I antijenleri arasındaki 
korelasyonu belirlemekti. 

Gereç ve Yöntem
Kasım 2002- Ağustos 2003 tarihleri arasında kliniğimi-

zin glokom servisinde takip edilen hastalar çalışmaya alındı. 
Tüm hastalara görme keskinliği, biomikroskopi, aplanas-
yon tonometrisi, gonyoskopi ile açı muayenesi, pupil dila-
tasyonu, optik sinir muayenesi, ve Humphrey görme alanı-
nı içeren detaylı bir oftalmolojik muayene yapıldı. PEXS, 
fibriller materyalin ön kamara  açısında veya pupil dilate 
edildikten sonra lens yüzeyinde bulunduğu durumlarda 
kabul edildi. Psödoeksfolyatif glokom ise bunlara ek olarak 
göz içi basıncının arttığı (>21 mmHg), optik sinir değişik-
liklerinin ve görme alanı defektlerinin olduğu durumlarda 
kabul edildi. Psödoeksfolyasyonlu hastaların hipertansiyon 
ve diabetes mellitus haricinde sistemik hastalıkları yoktu. 
Kontrol grubu, refraksiyon kusuru, meibomit, blefarit gibi 
nedenlerle polikliniğe başvuran, hipertansiyon ve diabetes 
mellitus haricinde sistemik hastalığı olmayan olgulardan 

oluşmaktaydı. Tüm olgularda psödoeksfolyasyon muaye-
nesi için pupil dilate edildi.

Kontrol grubu ve çalışma grubu bölgesel, çevresel, ve 
etnik olarak benzer gruplardan oluşmaktaydı. Tüm hasta-
lardan HLA analizinde kullanılmak üzere  kan örneği alın-
ması için onay alındı. 

HLA class I antijenleri mikrositotoksisite yöntemi ile 
Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi İmmünoloji Laboratu-
varında çalışıldı (8). İstatistiksel farklılığın belirlenmesinde 
Ki kare testi kullanıldı ve P değeri 0.05 olarak kabul edildi. 
Odd’s oranı ve %95 güvenirlik aralığı hesaplandı. Kontrol 
grubundaki HLA A, B, C lokuslarındaki sıklık dağılımları 
Hardy-Weinberg dengesinden sapma göstermemişti. 

Bulgular
En az bir gözünde psödoeksfolyasyonu olan 76 hastada 

HLA class I antijenleri incelendi. Hastaların 26’sı bayan, 
50’si erkek idi. Kontrol grubu gözünde psödoeksfolyasyo-
nu veya glokomu olmayan 60 bayan ve 40 erkek olmak 
üzere toplam 100 hastadan oluştu. Psödoeksfolyasyon gru-
bunun yaş ortalaması 44.4 ve kontrol grubunun ise 64.1 
idi. Toplam 70 histokompatibilite antijeni çalışıldı. Test 
edilmiş HLA class I antijenleri şöyle idi; HLA A1, A2, 
A3, A9, A11, A19, A23, A24, A25, A26, A28, A29, A30, 
A31, A32, A33, A34, A36, A43, A66, A68, A69, A74, B7, 
B8, B13, B14, B18, B27, B35, B37, B38, B39, B41, B44, 
B49, B50, B51, B52, B53, B54, B55, B56, B57, B58, B60, 
B61, B62, B63, B64, B65, B70, B71, B72,  B73, B76, 
B77, B78, Bw4, Bw6, Cw1, Cw2, Cw3, Cw4, Cw5, Cw6, 
Cw7, Cw8, Cw9, Cw10. Psödoeksfolyasyon grubunda 5 
antijen (HLA A1, A68, B7, B39, Cw4 ) kontrol grubu-
na göre belirgin olarak farklı bulundu. Üç antijen (HLA 
A68, B39, Cw4) psödoeksfolyasyon grubunda istatistiksel 

Tablo 2. Psödoeksfolyasyonlu hastalarda daha az sıklıkta görülen HLA Class I antijenleri

HLA Hasta (%) Kontrol (%) P değeri Odd’s oranı  %95 güven aralığı

A1 %12 %27 0.023* 0,369 0,162-0,841

B7 %6,57 %18 0.049* 0,321 0,113-0,908

Tablo 1. Psödoeksfolyasyonlu hastalarda sık görülen HLA Class I antijenleri

HLA Hasta (%) Kontrol (%) P değeri Odd’s oranı  %95 güven aralığı

A68 %11,8 %1 0.023* 13,299 1,646-107,42

B39 %5,2 %0 0.034* 1,056 1,001-1,113 

CW4 %38,1 %22 0.014* 2,188 1,129-4,240
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olarak daha sık görülürken, iki antijen de (HLA A1, B7) is-
tatistiksel olarak daha nadir görülmekteydi. Odd’s oranları 
ve %95 güvenirlik oranları belirtilmiştir (Tablo 1-2).

Haplotip frekanslarını ve delta değerlerini incelediği-
mizde, psödoeksfolyasyonlu grupta (A33-B14) haplotipi, 
kontrol grubunda ise (A33-B14) ve (A33-B57) haplotip-
leri daha sık görülmüştür (Tablo 3). Psödoeksfolyasyon ve 
kontrol grubunda haplotip frekansı açısından istatistiksel 
olarak belirgin bir fark saptanmamıştır.  

Tartışma
Psödoeksfolyasyon, bazı bölgelerde daha sık görülmek-

le beraber dünya genelinde görülebilen bir hastalıktır. Bu 
hastalık en çok İskandinav ülkelerinde, İrlanda’da ve Gü-
ney Afrika’daki Bantu halkında görülmektedir (9). Psödo-
eksfolyasyon için ailesel geçiş birdirilmiş olsa da, şimdiye 
kadar herhangi bir kesin herediter pattern bildirilmemiştir. 
En sık otozomal dominant geçiş öne sürülmüştür (3). Bazı 
yayınlarda erkeklerde daha sık görüldüğü bildirilirken ba-
zılarında da her iki cinsiyette eşit görüldüğünü bildirmiştir 
(3). Hastalığın asemptomatik oluşu ve ileri yaşlarda ortaya 
çıkması psödoeksfolyasyondan sorumlu genin belirlenme-
sini zorlaştıran 2 önemli sebeptir. Yinede 2 ayrı geçici gene-
tik lokus tanımlanmıştır; 2p35-q37 ve 2p13-p11 bölgeleri 
(10). Psödoeksfolyasyonlu ailelerde maternal geçişin yay-
gınlığı mitokondrial kalıtım olasılığını da arttırmıştır (3).  

Farklı toplumlar üzerinde yapılmış değişik çalışmalar-
da, psödoeksfolyasyonlu hastalarda değişik HLA class I 
antijenleri bildirilmiştir. Olivius ve Polland, İsveç’li psödo-
eksfolyasyon hastalarında HLA-Bw35 insidansını kontrol 
grubuna göre belirgin olarak yüksek bulmasına rağmen, 
Slagsvold ve Nordhagen herhangibir ilişki saptamamıştır 
(11). Eustace (12) ve arkadaşları İrlandalı bireylerde HLA 
B8 ile belirgin bir birliktelik saptamıştır. Başka bir çalış-
mada Fitzmon ve arkadaşları HLA ile psödoeksfolyasyon 
arasında ilişki bulmuşlardır. HLA A1, A33, B8, B47, B51, 
B53, B57, B62, DR3, DR12, DR13 antijenleri psödoeks-
folyasyonlu grupta genel populasyona göre belirgin olarak 
yüksek bulunurken, HLA B12, B17, ve DR2 antijen sıklığı 
belirgin olarak daha düşük bulunmuştur (13).

Türk toplumunda HLA allellerinin ve haplotiplerinin 
sıklığını tayin etmek amacıyla 1980-1998 yılları arasın-
da Ankara Üniversitesi İmmünoloji Laboratuvarında ça-
lışılan vakalarda organ alıcılarının canlı akraba donörleri 
esas alınarak toplam 1095 bireyde HLA A, B, C sonuçları 
değerlendirilmiştir. En sık bulunan alleller; HLA A1, A2, 
A3, A9, HLA B5, B12, B35, HLA Cw4 ve en sık bulunan 
haplotipler ise HLA2-B5, A1-B35, B35-Cw4 olarak sap-
tanmıştır (14). 

Biz çalışmamızda HLA A1, A68, B7, B39, ve Cw4 fre-
kanslarını psödoeksfolyasyon ve kontrol grubunda farklı 
bulduk. HLA A68, B39 ve Cw4 psödoeksfolyasyon gru-
bunda belirgin olarak daha sık görülürken, HLA A1 ve B7 
daha az sıklıkta görüldü. HLA A1 allelinin 1095 kişilik 
kontrol grubunda yüksek bulunması ve bizim çalışmamız-
da da hasta grubunda kontrol grubuna göre daha düşük 
saptanması, HLA A1’in korucuyucu bir faktör olabileceği-
ni düşündürmektedir.

HLA bölgesinin, insanda şu ana kadar bilinen en poli-
morfik genetik sistem olduğu gösterilmiştir (15). HLA al-
lelleri arasındaki linkage disequlibrium her populasyonda 
değişiklik gösterir (16). Bu nedenle her populasyon değişik 
HLA gen frekanslarına ve karakteristik haplotip düzenine 
sahiptir. Kontrol grubunun daha geniş tutulduğu farklı 
populasyonlar ve hasta akrabalarında yapılacak yeni çalış-
malar psödoeksfolyasyon ile HLA arasındaki ilişkinin be-
lirlenmesinde yardımcı olacaktır. 
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