Diyabetik Retinopatili Olgularda Serum ve Vitreusta
Leptin ve VEGF Seviyeleri*

Vitreous and Serum Levels of Leptin and VEGF in Diabetic Patients
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ABSTRACT

Amag: Diyabetik retinopatili olgularda vitreusta ve serumda
es zamanlh olarak leptin ve Vaskiler endotelyal biyime
faktéri (VEGF) seviyelerini belirleyerek leptinin diyabetik
retinopati patogenezindeki rolini aragtirmak.

Gereg ve Yontem: Onbes diyabetik retinopatili olgu ile 6 di-
yabetik retinopatisi olmayan kontrol grubundan olarak es
zamanli olarak alinan serum ve vitreus drneklerinde VEGF
ve leptin seviyeleri belirlendi. Bu degerler VEGF ve leptin
seviyesi ile iligkisi olan parametrelerle (vicut kitle indeksi,
aclik kan sekeri, HbATc, lipid profili) kargilagtirildi.

Bulgular: Vitreus VEGF seviyeleri diyabetik retinopatili ol-
gularda (90.45+61.85 pg/ml) kontrol grubuna gére
(41.38+8.72 pg/ml) anlamli (p=0.005) olarak yiksek
bulunmustur. Vitreus VEGF seviyesi ile HbA1C seviyesi ara-
sinda anlamli iligki (r=0.59 p=0.005) saptanmusgtir. Vitreus
leptin seviyeleri diyabetik retinopatili ve kontrol grubunda
sirasiyla 2.50£2.40 ng/ml ve 1.78+0.84 ng/ml idi ve
aralarinda anlaml fark yoktu. Vitreus leptin seviyesi se-
rum leptin seviyeleri ile anlamli (r=0.63, p=0.002) iligki
gdstermekteydi. Serum leptin seviyeleri ise kadin olgularda
(35.05+9.34 ng/ml ) erkeklere gére (25.89+3.50 ng/
ml ) anlamli olarak daha yiksek oldugu ve ayrica vicut
kitle indeksi ile anlaml korelasyon gésterdigi (r=0.862,
p<0.001) bulunmustur. Ayrica vitreusta VEGF seviyesi
yukseldikce vitreus leptin/serum leptin oraninin yikseldigi
(r=0.48, p=0.026) bulunmustur.

Sonug: Vitreus VEGF seviyesi diyabetik olgularda anlamli ola-
rak daha ytksektir. Vitreus leptin seviyesi agirlikli olarak
serum leptin seviyesinden etkilenmektedir. Vitreus VEGF
seviyesi ile vitre/serum leptin degeri arasindaki anlamli
iliski gdstermesi artan VEGF seviyesinin kan retina bariye-
rinin bozulmasina sebep olarak serumdan vitreusa leptinin
gecisinin arth@ini dustndrmektedir.

Anahtar Kelimeler: Diyabetik retinopati, leptin, VEGF.

Purpose: To investigate the role of leptin and vascular
endothelial growth factor (VEGF) in the pathogenesis of
diabetic retinopathy by detecting simultaneous serum and
vitreous levels.

Materials and Methods: Serum and vitreous levels of leptin
and VEGF were detected synchronously in the vitreous and
serum samples of 15 patients with diabetic retinopathy
and 6 patients without diabetic retinopathy who served as
controls. Parameters (blood glucose levels, HbA1C, lipid
profile) which might affect serum or vitreous levels of leptin
and VEGF were also studied.

Results: Vitreous levels of VEGF were significantly higher
(p=0.005) in cases with diabetic retinopathy (90.45+61.85)
than in the control group (41.38+8.72). A significant
correlation was detected between serum glycosylated
hemoglobin levels and vitreous levels of VEGF (r=0.59
p=0.005). Vitreous levels of leptin were 2.50+2.40 ng/
ml and 1.78+0.84 ng/ml with diabetic retinopathy and
in control subjects respectively and the difference between
them was not significant. Vitreous leptin levels correlated
with serum leptin levels (r=0.63, p=0.002). Serum levels
of leptin were significantly higher in females (35.05+9.34
ng/ml) than in males (25.89+3.50 ng/ml ) and correlated
with body mass index (r=0.862, p<0.001). A positive
correlation between vitreous levels of VEGF and vitreous/
serum ratio of leptin levels was also detected (r=0.48,
p=0.026).

Conclusions: Vitreous levels of VEGF were found to be higher
in cases with diabetic retinopathy. Vitreous levels of leptin
mainly reflects serum levels of leptin. As the vitreus VEGF
level and vitreous/serum leptin correlated, it was considered
that elevated levels of vitreous VEGF could cause disruption
of blood retina barrier and augment diffusion of leptin
from serum to vitreous.
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GiRiS

Diyabetik retinopati (DR) 20-74 yas arasinda
korlugun en sik nedenlerindendir. Taninin konmasindan
sonra 15 yil icinde bircok hastada diyabetik retinopati
proliferatif evreye ulasmaktadir.! Mevcut olan damarlarin
endotel hicrelerinin farklilagmasi ile dallanarak yeni
damar olugsmasina anjiogenez adi verilir. Retinada an-
jlogenez fizyolojik olarak embriyogenez déneminde
gerceklesir. Diyabette retinada gelisen iskemiye bagli
olarak yeni damar olugsmasini arttiran biyime faktér-
leri salgilanir. Bu hormonlarin etkisiyle yeni damarlarin
gelismesi ise patolojik anjiogenezdir.?

Diyabetik retinopatide gérilen patolojik anjiogenez
ve artmig vaskiler gecirgenlik, gérme kaybinin en 6nem-
li nedenleridir. Yeni damar olusumunun, gézde sen-
tezlenen bir biyUme faktérinin olusturdugu anjiojenik
uyarana bagl oldugu disinolmustor. ilk olarak 1948
yilinda damar olugmasini arttiran ¢d6z0nUr bir biyokimya-
sal faktér kavrami ortaya atlmigtir.® Daha sonra yapilan
calismalarda DR patogenezinde etkili eritropoetin, integ-
rinler instlin benzeri bUyume faktéri gibi bircok anjioje-
nik faktér tespit edilmigtir.4¢ Buna karsilik retinadaki yeni
damarlanmalara ve vaskilar gecirgenlik arhisina sebep
olan en etkin mediyatérin vaskilar endotel biyime fak-
t6ru (VEGF) oldugu diusinilmektedir. 268

Leptin, yag dokusundan salgilanan, glukoz ve yag
metabolizmasinda etkileri olan bir hormondur. Lokal
olarak anjiogenezi gugly bir sekilde arthrdigr ve vas-
kilar endotel hicrelerinde proliferasyonu tetikledigi
gosterilmistir.?”1° Diyabetik retinopatinin  serum leptin
seviyesi ile iligkili oldugunu ve diyabetik retinopatide
vitreusta leptin seviyesinin arthgini gésteren G¢ ¢alisma
mevcuttur.""'3 Yapilan bir hayvan calismasinda retina
endotel hicrelerinde leptin reseptorleri tespit edilmis ve
leptinin VEGF salinimini arttirarak retinada yeni damar
olusumunu tetikledigi gosterilmistir.™ Bu calismalara
ragmen leptinin DR patogenezindeki rolu kesin degildir.

Serum leptin seviyesi vicuttaki yag oranini goste-
ren bir parametre olan viscut kitle indeksi (VKI) ile dogru
orantil olarak artar.’™ Lipid profili ile iligkili oldugunu
gosteren ¢alismalar mevcuttur. 618

Bu calismada amag vitreusta leptin seviyelerini tes-
pit etmek ve eszamanli olarak diyabetik retinopati pa-

togenezinde arthi bilinen VEGF ile kargilaghrmak ve
bu iki faktérin serum seviyelerini tespit ederek serum
degerlerinden ne kadar etkilendigini aragtirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya baglomadan énce Fakilte Efik Kurul
Onayi alindi. Tum olgular calismanin icerigi hakkinda
bilgilendirilerek islem éncesi aydinlatilmis onam formu

dolduruldu.

Calismaya  serum  leptin  seviyesini  etkiledigi
bilindiginden, son U¢ ay igerisinde sigara kullanan,
karaciger (AST ve ALT), bébrek fonksiyon testleri (BUN ve
Kreatinin) ve tiroid fonksiyon testleri (T3,T4 ve TSH) bozuk
olan olgular alinmadi. Bunun digsinda enfeksiyéz neden-
lerle pars plana vitrektomi ya da ponksiyon yapilan olgu-
lar ve 30 yas altinda olanlar calismaya déhil edilmedi.

Bu kriterler dahilinde vitreus i¢i triamsinolon uygula-
nan 11 olgunun 11 gbzi ve diyabetik retinopati nedeni ile
vitrektomi uygulanan 4 hastanin 4 géz0, toplam 15 géz
calismaya diyabet grubu olarak alindi. idiyopatik makila
ddemi, ven tikanikligi, Coat’s hastaligr ve koroidal neo-
vaskiler membran (KNVM) tanilari ile vitreus igi triamsi-
nolon uygulanan 4 hastanin 4 géz0 ve proliferatif vitreo-
retinopati (PVR) tanusi ile pars plana vitrektomi uygulanan
2 hastanin 2 gézi olmak Gzere toplam 6 hasta kontrol
grubu olarak caligmaya dahil edildi. Calismaya alinan
hastalarin kilo ve boylar belirlenerek VKi hesaplandi.

Hastalardan cerrahinin uygulandigi ginin sabahi
saat 9.00’dan énce en az 8 saatlik aclhig takiben 15cc
kan &rnegi alindi. Kan &rneklerinin 5 cc’lik kismi ayni
gin 1500/sn devirde 10 dakika santrifoj edilerek serum
elde edildikten sonra caligma tarihine kadar -80 °C’de
saklanmak Gzere Hematoloji-immunoloji  Bilim Dals
Laboratuvari’na génderildi. Kalan kisimda ise hastalarin
aclik kan sekeri HBATC, lipid profili (Kolesterol, Triglise-
rit, HDL, LDL, VLDL) degerleri tespit edildi.

Diyabet grubundaki hastalarin diyabetik retinopa-
ti evreleri Uluslararasi Diyabet Siniflandirmasi’na gére
proliferatif olan ve olmayan olarak iki gruba ayrildi.™
Vitreus icine triamsinolon, Aiello ve arkadaglarinin 2004
yilinda tarif ettigi sekilde uygulandi ve enjeksiyon éncesi
0.1 ml vitreus alindiktan sonra igne cikarilmadan triam-
sinolon uygulamasi yapildi.?° Pars plana vitrektomi ope-

. Cinsiyet
Yas Boy (cm) Kilo (kg) VKI (kg/m?) K E
Kontrol 54.5+12.7 169.2+5.7 82.2+10.7 28.7x4.0 4 2
DR 56.2+9.5 167.7+6.7 82.2+19.2 29.6+8.8 9 6
NPDR 57.3+9.8 167.6=7.7 78.8+x17.8 28.5+8.9 7 4
PDR 53.2+8.9 168.0+3.5 91.5+£22.7 32.6+9.2 2 2

DR: Diyabetik retinopati NPDR: Proliferatif olmayan diyabetik retinopati PDR :Proliferatif diyabetik retinopati VKi: Viicut kitle indek-

si K=Kadin E=Erkek

Tablo 1: Calismaya alinan olgularin yas, boy, kilo, VKI ortalamalari ve cinsiyet dagilimlari.
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Serum VEGF (pg/  Vitreus VEGF (pg/

Serum Leptin (ng/

Vitreus Leptin Vitreus/Serum

ml) ml) ml) (ng/ml) Leptin Orani
Kontrol 86.05+21.42 41.38+8.72 10.33+7.24 1.78+0.84 0.24+0.18
DR 94.86+56.45 90.45+61.85 13.18+16.98 2.50+2.40 0.53+0.46
NPDR 87.93+28.90 76.70+34.12 10.99+£16.54 2.28+2.03 0.56+0.46
PDR 113.92+106.90 118.28+114.31 19.19+£19.17 3.11x£3.52 0.44=0.49
DR: Diyabetik retinopati NPDR: Proliferatif olmayan diyabetik retinopati PDR :Proliferatif diyabetik retinopati
Tablo 2: Kontrol ve diyabet grubunun serum ve vitreus VEGF ve Leptin degerleri.
rasyonu sirasinda, cerrahinin baglangicinda dilisyonun 2,0
olmamasi igin infizyon sivisi acilmadan énce 0,1 ml ka-
dar vitreus 6rnegi alindi. R
—~ 151
BULGULAR %
Calismaya alinan olgularin yas, boy, kilo, VKI 2
ortalamalari ve cinsiyet dagilimlari Tablo 1'de géril- E °
mektedir. Her iki grup yas, kilo ve vicut kitle indeksleri @ 1.09
< < . ]
acisindan kargilagtirildiginda, dagilimlar arasinda ista- 5 a
tistiksel olarak anlaml fark bulunmadigr gértlmustir -g . N
(p>0.05). = E
54 o
Caligma ve kontrol grubunun serum ve vitreus VEGF % oy
ve leptin degerleri Tablo 2'de gérilmektedir. VEGF se- E L
viyesinin DR olgularinda (90.45+61.85 pg/ml) kon- *é. o N Rsq = 0.6779
trol grubuna gére (41.38+8.72 pg/ml) anlamli olarak 4 00 8 . . thru origin
0 100 200 300

(p=0.005) yUksek oldugu tespit edildi. Diyabet ve kontrol
grubunda leptin degerleri arasinda ve diyabetik grupta
VEGF degerleri ve leptin degerleri dagilimi arasinda ise
anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Serum ve vitreus leptin ve VEGF seviyelerinin birbiri
ile iligkisi Tablo 3'de gérilmektedir. Vitreus VEGF seviyesi
serum HbATc ile anlamli olarak iligki (r=0.59 p=0.005)
gostermektedir. VEGF ve leptin degerleri ile diger para-
metreler arsinda anlamli iligki saptanmadi (p>0.05).

Kadin olgularda serum leptin seviyesi ortalamasi

Vitreus VEGF (ng/ml)

Grafik: Vitreus/serum leptin orani ile vitreus VEGF seviyesi ilig-
kisi.

ortalamasinin 3.2+3.15 ng/ml, erkeklerde serum leptin
seviyesi ortalamasinin  6.17+6.65 ng/ml, vitreus lep-
tin seviyesi ortalamasinin 1.73+0.69 ng/ml oldugu ve
kadinlarda serum leptininin erkeklere gére anlamli ola-

22.43+18.87 ng/ml ve vitreus leptin  seviyesi rak (p=0.030) yiiksek oldugu tespit edildi. VKi ile serum

Vitreus Serum Vitreus Vitreus/serum

Serum VEGF VEGF Leptin Leptin Leptin orani

r p r p r p r p r p

Serum VEGF . . .24 .28 -41 .06 -.30 .18 .36 .10
Vitreus VEGF .24 .28 -.40 .07 -.00 .98 .48 .02
Serum Leptin -41 .06 -.40 .07 .63 .00 -.86 .00
Vitreus Leptin -.30 .18 -.00 .98 .63 .00 . . -.27 .23

‘L""e."S/ serum 36 10 .48 .02 -.86 .00 .27 23
eptin orani

Tablo 3: Serum ve vitreus leptin ile serum ve vitreus VEGF seviyelerinin birbiri ile iligkisi.
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leptin seviyesi arasinda anlamli bir iliski oldugu (r=0.86
p<0.001) bulundu. Ayrica serum leptin seviyesi arthkca
vitreus leptin seviyesinin anlamli olarak arthgi(r=0.63,
p=0.002) bulundu. Bunun diginda vitreus VEGF seviye-
si arthikca vitreus/serum leptin oraninin anlaml olarak

(r=0.48 p=0.02) arthg saptandi (Grafik).

TARTISMA
Vitreus VEGF

Yapilan ¢alismalarda diyabetik olgularda vitreus
VEGF'in arthigi gésterilmistir.?'-25 Ancak bu ¢alismalarda
gorilen degerler kisiden kisiye varyasyonun cok fazla
oldugunu géstermektedir.?* Aiello ve ark. aktif PDR’si
bulunan hastalardan alinan vitreusun, in vitro ola-
rak koltorlenen endotel Gzerinde proliferatif etkisini
gostermistir.? Vitre materyaline VEGF'i etkisizlestirici
antikorlar eklediklerinde ise retinal endotel hicre proli-
ferasyonu ancak %65 oraninda azalmigtir. Tam bir in-
hibisyon saglanamamasinin, vitreusta VEGF'den basgka
proliferatif faktérlerin bulunmasina bagli olabilecegi
dUsunGlmugtor.?

Bizim caligmamizda da vitreus VEGF degerleri,
kontrol grubuna gére anlamli olarak yiksek bulundu
(p=0.005). Ayni zamanda vitreus VEGF seviyesi serum
HbAlc ile anlaml iligki gésterdi (r=0.480 p=0.028).
Bu bulgular daha énceki ¢alismalarda da oldugu gibi
vitreus VEGF  seviyesinin arthdini gésteren caligmalarla
paralellik gdstermektedir.

Buna karsilik bizim ¢alismamizda nonproliferatif ol-
gular ile proliferatif olgular kargilaghrldiginda VEGF se-
viyesi fark géstermemektedir. Genel olarak bakildiginda
diyabetik grupta vitreus VEGF konsantrasyonlari daha
énce yapilan calismalarda bulunan konsantrasyonlara
gdre daha dustk olarak bulunmustur. Bu calismada di-
yabetik olgularda vitreus VEGF konsantrasyonlari 39.18
ile 288.08 pg/ml arasinda degismekteydi. Vitreus VEGF
degerleri retinopatinin aktivitesi ile degisebilecegi gibi,
panretinal fotokoagUlasyon yapilan olgularda daha
disuk seviyelerde oldugunu bildirilen calismalar mevcut-
tur.2224 By caligmaya alinan ttm PDR olgularina ve ikisi
harigtom NPDR olgularina degisik derecelerde panretinal
fotokoagilasyon yapildigi ve aktif neovaskilarizasyonlari
olmadig icin vitreus VEGF degerlerinin distk bulundugu
dUsunGlmustor.

Serum Leptin Seviyesi

Serum leptin seviyesinin VKiile yakindaniiliskili oldugu
pek cok yayinda bildirilmistir.2¢-28¢ Bunun sebebi leptinin
yag hucrelerinden salinmasidir ve vicutta yad orani
arttikga, serum leptin seviyesi de artmaktadir. Kadinlarda
serum leptin seviyesinin erkeklerdeki seviyelere gore yik-
sek oldugu da daha énceden bildirilmistir.?-2 Buna da
kadinlarda vicutta yagd oraninin yiksek olmasinin sebep
oldugu dUsinUlmektedir.?7-2?

Bu calismada da serum leptin seviyesinin VKi ile
iligkisi istatistiksel olarak anlamli (r=0.626, p=0.002)
bulunmustur. Ayrica literatirle uyumlu sekilde, kadin ol-
gularda serum leptin seviyesi erkek olgulara gére 3 kat

kadar daha yUksek (22.43+18.87 vs 6.17+6.65 ng/ml
) oldugu gérilmuistir. Serum leptin seviyesinin diyabet,
hipertansiyon gibi hastaliklarla ve kan sekeri HbA1c, ko-
lesterol, HDL, LDL ve trigliserit seviyesi gibi biyokimyasal
parametrelerle iligkisi tartigmalidir.

Moriya ve ark. serum leptin seviyesi ile HbAlc
arasinda ters orantili bir iligki saptamiglardir.3® Buna
kargilik 147 tip 1 diyabet hastasi Gzerinde yapilan bagka
bir calismada serum leptin seviyesi ile sadece VKI ve yas
ile iliski gésterirken, HbAlc, kan sekeri seviyesi, triglise-
rit, kolesterol, instlin seviyesi ile iligki gésterilememistir.®!
Asokawa ve arkadaglarinin 182 tip 2 diyabet hastasi
Uzerinde yapti@ calismasinda HbAlc ve HDL ile ters,
VKI, trigliserit, serum insolini ile dogru orantili bir iligki
bulunmustur.3?

Uckayave ark. 2000 yilinda 70 tip 2 diyabetli olgu ile
60 saglikh kontrol grubu Gzerinde yaphgi calismasinda di-
yabetik olgularin serum leptin seviyesi kontrol grubundan
farkli bulunmamigtir.3® Ayni calismada serum leptin sevi-
yesi PDR olan olgularda, NPDR olan ve diyabetik olma-
yan olgulardan anlaml olarak yiksek bulunmusgtur.33

Bu calismada ise serum leptin seviyesi yas, HbAlc
veya aclik kan sekeri ile iliski géstermedi. Buna karsilik
trigliserit (r=0.435, p=0.049) ve VLDL (r=0.452,
p=0.04) seviyesi ile iligkisi istatistiksel olarak anlamliydi.
Ayrica serum leptin seviyesinin diyabetik olan ve olmayan
olgular arasinda ve diyabet grubu icerisinde PDR olan ve
NPDR olan olgular arsinda anlamli farklilik géstermedigi
goroldu.

Vitreusta Leptin Seviyesi

Vitreus leptin seviyesi Uzerinde yapilmig calismalar
sinirh sayidadir.”"'* Maberley ve ark. 2005 yilinda yaptig:
calismada PDR olan olgularin vitreus leptin seviyesi, re-
tina dekolmanh olgulara gére anlamh olarak yiksek
ctkmigtir.’? Calismaya 7 PDR, 10 makuler hastalik, 2 yas
tip makila dejenerasyonu, 7 primer retina dekolmani
ve 6 PVR’si olan retina dekolmani olgusu katilmighr. Bu
calismada 7 PDR hastasinin 5'inde leptin seviyesi 12 ng/
ml'nin Ozerindedir. Bu 5 hastanin 4'G kadin olgulardan
olusmaktadir. Ayrica calismada olgularin VKileri dikka-
te alinmamugtir.  Serum leptin seviyesini etkiledigi kabul
gérmis iki énemli fakiér olan VKI ve cinsiyetin dikkate
alinmamig olmasi caligmanin eksik yanlandir.  Ek ola-
rak Maberley’in ¢alismasinda serum leptin seviyesi tes-
pit edilmis olmadigindan vitreustaki leptinin serum lep-
tin seviyesinden ne kadar etkilendigini bilmek mimkin
degildir.

Gariano ve ark. tarafindan 2000 yilinda yapilan
calismada 28 PDR, 17 retina dekolmani ve 25 degisik
sebeplerle pars plana vitrektomi geciren olgunun vitre
ve serum leptin seviyesi kargilagtirnlmigtir.”™ Bu calismada
serum leptin seviyesinin VKi ile orantili oldugu ve
kadin olgularda anlamh sekilde daha yUksek oldugu
gdzlenmistir. Ayni zamanda vitreus leptin seviyesi ile se-
rum leptin seviyesinin iliskisi anlamli bulunmustur. Bun-
dan da vitreus leptin seviyesinin en azindan bir miktarinin
serum leptin seviyesini yansithgr sonucu cikarilmigtir.
Ayrica PDR olan olgularda vitreus leptin seviyesi diger
olgulara gére anlamli sekilde yUksek bulunmustur. Bu
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bulgunun anjiojenik bir faktér olan leptinin PDR pato-
genezinde rol oynayabilecedi ve retinada lokal olarak
Uretilebilme ihtimalinin oldugunun géz ardi edilmeme-
si gerektigi vurgulanmaktadir. Ayrica retina dekolmani
olan olgularin da vitreus leptin seviyesi kontrol grubuna
gore anlamli olarak yUksek bulunmustur. Bu bulgunun
da kan retina bariyerinin bozulmasina bagli olarak vit-
reusa leptin gecisinin artmasina bagl olabilecegi yo-
rumu yapilmishr. ikibin ¢ yiinda Hernandez ve ark.
calismasinda 25 PDR ile 32 diyabetik olmayan olgu-
nun vitreus leptin seviyesi karsilagtirlmigtir.”! Calismada
ayni zamanda vitreus icindeki total protein miktari da
8lculmustir. Bu calismada PDR ile vitreus leptin seviye-
si arasinda bir iliski gézlenmemistir. Buna karsilik PDR
olgularinda vitreustaki toplam protein miktari kontrol
grubuna gére 3 kat daha fazla bulunmustur.

Bizim calismamizda vitreustaki leptin  seviyesi-
nin, serum leptin seviyesi ile iligki (r=0.626, p=0.002)
gosterdigi bulundu. Gariano ve ark. caligmalarinda vit-
reus leptininin serumdan difizyonla ge¢mis olabilecegdini
belirtmiglerdir.’® Calismamizdaki vitreus leptin -serum lep-
tin iligkisi vitreus leptininin en azindan bir kisminin serum-
dan difozyonla gegmis olabilecegini dugsindirmektedir.

Vitreus VEGF seviyesinin PDR’de arthgi daha énce
gosterilmistir. VEGF en fazla RPE'den olmak Uzere, en-
dotel Muller ve perisit hicrelerinden salinmaktadir.
Vitreus VEGF dizeylerinin serum VEGF dizeylerinden
etkilenmedigi daha énce gdsterilmistir.?* Vitreus VEGF
degerlerinin serum VEGF degerlerinden siklikla yUksek
bulunmasi VEGF'in retinadan lokal olarak salgilanmasi
ile agiklanmaktadir. VEGF'in  endotel hicrelerinde
gecirgenligi arttiric etkileri vardir ve yiksek VEGF sevi-
yesinde kan retina bariyerinin yikildigi gésterilmigtir. Kan
retina bariyerinin yikilmasi sonucunda serumdan vitreusa
protein difizyonu artar.''24

Daha énce literatirde vitreus VEGF seviyesi ile vit-
reus leptin seviyesini beraber karsilaghinlan bir calisma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada vitreustaki VEGF sevi-
yesi ile vitreustaki leptin seviyesi arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli bir iligki bulunmamigtir. Ancak leptinin vit-
reus/serum orani vitreustaki VEGF duzeyleri ile anlamli
derecede iliski géstermektedir. Bu da bize vitreus VEGF
seviyesi yUkseldikce serumdan vitreusa gecen leptin
orani, dolayisiyla leptinin vitreus/serum orani arttirdigini
diustndUrmektedir. Yani vitreustaki yUksek VEGF seviyesi-
nin kan retina bariyerini bozmasi, leptinin serumdan vit-
reusa daha fazla gecmesine sebep oluyor olabilir. ikinci
bir aciklama ise eger leptin retinada Uretiliyorsa, vitreus-
taki VEGF, retinadan leptin salgilanmasini arttiriyor ola-
bilir. Uctinct bir aciklama ise hem VEGF hem de leptin
seviyelerini ortak bir sebep, drnedin hipoksi, arthiriyor
olabilir.

Leptinin diyabetik retinopati patogenezinde rolinin
anlagilabilmesi icin érnek sayisinin daha fazla oldugu ve
aktif neovaskilarizasyonu olan ve olmayan olgularin da-
hil edildigi bir calismanin yapilmasi gerekmektedir.
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