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OZET

Amag: Bu ¢calismada endotelyal nitrik oksit sentaz gen polimorfizmi ile primer acik agili glokom arasindaki iliskiyi arastirmayr amagladik.
Gereg ve Yontem: Calismaya 100 primer agik acili glokomlu hasta grubu ve 100 saglikli kontrol grubu dahil edildi. Hasta ve kontrol gru-

bundan venéz kan ornekleri toplandi. Bu érneklerden genomik DNA lar izole edildi. Rs7830, rs1799983 ve rs2853796 genotipleri gercek za-
manlt polimeraz zincir reaksiyon ile analiz edildi.

Bulgular: Hasta ve kontrol grubu arasinda endotelyal nitrik oksit sentaz geni rs1799983 veya rs2853796 polimorfizleri agisindan belirgin
bir farkhilik yoktu (p:0,327, p:0,265). Rs7830 AC (tasiyici-heterozigot) genotipi kontrol grubunda daha yiiksek idi (p:0,017).

Sonug¢: Calismamizda primer ag¢ik acgili glokom ile endotelyal nitrik oksit sentaz geni rs1799983 ve rs2853796 polimorfizmleri arasinda
anlaml bir iliski bulamadik. Bununla beraber rs7830 AC (tastyici-heterozigot) genotipinin saglikll kontrol grubunda yiiksek olmast, rs7830 AC
gen polimorfizminin primer agik aguli glokomdan koruyucu bir faktor olabilecegini diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Primer acik agili glokom, Endotelyal nitrik oksit sentaz, Polimorfizm, Glokom genetik

Association of Endothelial Nitric Oxide Synthase Gene Polymorphisms with
Primary Open Angle Glaucoma
ABSTRACT

Objective: In this study, we aimed to investigate the association of endothelial nitric oxide synthase gene polymorphisms with primary open
angle glaucoma.

Material and Method: One hundred patients with polymorphisms with primary open angle glaucoma and 100 healthy controls were in-
cluded in the study. Venous blood samples were collected from patients and the control group. Genomic DNAs were isolated from these sam-
ples. Rs7830, rs1799983 and rs2853796 genotypes were analyzed by real time polymerase chain reaction.

Results: There was no significant difference between the patients with polymorphisms with primary open angle glaucoma and controls in
terms of endothelial nitric oxide synthase gene rs1799983 or rs2853796 polymorphisms (p:0.327, p:0.265; resp.). rs7830 AC (carrier-het-
erozygote) genotype was higher in the control group (p:0.017).

Conclusion: There was not any significant association between endothelial nitric oxide synthase gene rs1799983, rs2853796 polymor-
phisms and the polymorphisms with primary open angle glaucoma in our study. On the other hand, higher rs7830 AC (carrier-heterozygote)
genotype in the control group may suggest that rs7830 (AC) polymorphisms may be a protective factor against the development of polymor-
phisms with primary open angle glaucoma.

Keywords: Polymorphisms with primary open angle glaucoma, Endothelial nitric oxide synthase, Polymorphism, Glaucoma genetics
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Giris valanst %1 oranindadir.! PAAG hastalig1 igin risk faktorleri uzun
siire tarttsma konusu olmustur. Bunlardan en ¢ok iizerinde duru-

Glokom, diinyada geri doniisiimsiiz korliklerin en sik ikinci lanlar, GIB’in yan1 sira ileri yas, 1rk, aile hikayesi, gz hastalikla-
nedenidir. Primer acik acili glokom (PAAG) glokom hastalarmnin 11 ve birtakim sistemik hastaliklardir.> Son yillarda dnemli bir risk
%60-70"ini olusturur. PAAG’nin diinya ¢apinda 40 yas {izeri pre- faktorii olarak aile hikayesi tizerinde durulmaktadir3# Fuse ve
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ark.> PAAG hastalarinin birinci derece akrabalarinda ilerde glo-
kom gelisme riskini %22, kontrol grubu bireylerde %2,3 olarak ra-
por etmislerdir.

Son yillarda molekiiler genetik alanindaki gelismeler bir¢ok
hastaligin erken tanisi ve tedavisi i¢in umut vadetmektedir. Etyo-
lojisinde kompleks multifaktoryel etkenlerin suglandigi PAAG’ da,
genetigin de ¢cok dnemli bir yer tuttugu inkar edilemez. Hastaliga
yatkinlig1 gosteren gen polimorfizmi, genetik alanda hastaliklarin
erken tanis1 ve tedavisi i¢in onemli bir yer tutmaktadir. En sik go-
rlilen polimorfizm, single niikleotid polimorfizmdir (SNP). SNP,
DNA’daki tek niikleotid degisiklikleri olarak tanimlanabilir ve
hastaliga yatkinlig: belirler.

Nitrik oksit (NO), vaskiiler endotelde endotelyal nitrik oksit
sentaz tarafindan sentezlenen potent bir vazomodiilatordiir. Bazi
caligmalarda endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS) enzimi tarafin-
dan sentezlenen NO’in okiiler kan dolagiminda vazodilatasyon ve
lokal kan akimi artig1 gibi etkileri bildirilmistir.” Ayrica eNOS ta-
rafindan sentezlenen NO’in retinal hipoksi durumlarinda retinal
perfiizyonu arttiric etkisi oldugunu bildiren ¢alismalar da mevcut-
tur.® Caligmamizda eNOS genine ait 3 adet SNP ile PAAG iliskisi-
ni arastirmay1r hedefledik. Bu SNP’ler; rs7830, rs1799983 ve
rs$2853796°dir. Bu polimorfizmlerden rs7830 ve rs1799983 ile PA-
AG iligkisini aragtiran ¢aligmalar mevcut olup, rs2853796 ile ilgi-
li calisma yoktur. Bu SNP’leri segme amacimiz rs7830 ve rs
1799983 ile PAAG arasindaki iligki ile ilgili yapilan ¢aligmalarla
ilgili literatiire katki saglamak ve rs2853796 ile PAAG arasinda
iliski olup olmadigini arastirmaktir. Yapilan ¢aligmalarda eNOS
genine ait rs1799983 SNP ile PAAG arasinda iliski olmadig bildi-
rilmigtir.>'%!"" Ayrica yapilan bir ¢calismada rs7830 SNP ile PAAG
arasinda bir iligki olmadigi bildirilmistir.'> Rs 2853796 ile PAAG
iliskisi ile ilgili bir ¢alisma olmayip, bu calismamiz bu alanda bir
ilktir. Calisgmamizda, eNOS geninin bu 3 SNP’inin PAAG iligkisi-
ni arastirdik. Calismamizin ileride yapilacak PAAG ve genetik ile
ilgili caligmalara 151k tutmasini ve erken tani ve tedavi i¢in litera-
tiire katki sunmasini hedeflemekteyiz.

Gere¢ ve Yontem

Hasta ve saghkh kontrol grubunun calismaya dahil edilme
kriterleri ve kan orneklerinin toplanmasi

Hastanemizin g6z klinigine bagvuran 100 PAAG hastasi ile
100 saglikli kontrol grubu ¢alismaya dahil edildi.

Primer agik agili glokom hasta grubunun ¢aligmaya dahil edil-
me kriterleri; glokomatdz optik sinir hasari olan, tipik gérme alani
defekti olan, g6z i¢i basinglari tedavi olmadan 21mmHg iizerinde
olan, -5 diyoptri ve +5 diyoptri arasi refraktif kusurlar1 olan, bas-
ka herhangi bir géz hastaligi veya sistemik hastalig1 olmayan has-
talar ¢alismaya dahil edildi.

Saglikli kontrol grubunun calismaya dahil edilme kriterleri;
klinige basit goz sikayetleri ile bagvuran, optik sinir hasari ve gor-
me alani defekti olmayan, g6z i¢i basinglart 21mmHg {izerinde
olan, herhangi bir g6z hastalig1 ve sistemik hastaligi olmayan has-
talar ¢alismaya dahil edildi.

Calisma oncesi hasta ve kontrol grubu iiyelerinden bilgilendi-
rilmis onam alindi. Bélgesel Etik Kuruldan etik kurul onay1 alindi.
(Tarih: 13.09.2012 - No: 2012/588)

Her bir hasta ve kontrol grubundaki bireylere Snellen ile gor-
me keskinligi muayenesi yapildi. Biyomikroskopi ile 6n segment
yapilari degerlendirildi. Doksan dioptri mercek ile fundus muaye-
nesi yapildi, C/D oranlari kaydedildi. Aplanasyon tonometresi ile
g0z i¢i basinglar Olciildi. Humphrey perimetreyle (Humphrey
Field Analizer 750i, Humphrey-Zeis, Dublin CA, ABD) gérme
alanlar1 kaydedildi. HRT (Heidelberg Engineering GmbH,
Heidelberg) ile optik disk degerlendirildi.

Hasta ve kontrol grubundan vendz kan drnekleri antekiibital
venden vacutainer araciligi ile alinarak DNA izolasyonu i¢in ED-
TA toplama tiipiinde +4 santigrad derecede saklandi.

Kandan genomik DNA izolasyonu

Kandan genomik DNA izolasyonu i¢in High Pure Template
Preparation Kit (Roche, Isvigre) kullanildi. Hasta ve kontrol gru-
bundan alinan kan 6rnekleri kullanilarak asagidaki basamaklar ta-
kip edildi.

1- 1,5 mL’lik steril mikrofiij tiibline EDTA’l1 tiipte bulunan kan
orneklerinden 200 pL alindi.

2- Kan orneklerinin iizerine 200 pL Binding Buffer ve 40 puL
Proteinaz K eklendi ve 70 santigrat derecede 10 dk inkiibe edildi.
Bu asamada genomik DNA disindaki proteinler denatiire edilerek
ortamdan uzaklagtirilmis olur.

3- 100 pL isopropanolol eklenerek iyice karistirildi.

4- Bir adet High Pure Filter tiipii bir adet toplama tiipline yer-
lestirildi ve bu tiipe pipet yardimiyla karisimdan 6rnek materyal
konuldu. 8.000 devirde 1 dk boyunca santrifiij edildi. Bu asamada
daha Onceki basamakta denatiire edilerek pargalanan proteinler
toplama tiipline aktarilirken genomik DNA high piire filtreli tiipte
filtreye tutunmus olur.

5- Filter tiipli toplama tiipiinden ayrild1 ve yeni bir toplama tii-
piine yerlestirildi. 500 pL Inhibitér Removal Buffer eklendi ve
8.000 devirde 1 dk boyunca santrifiij edildi.

6- Filter tiipli toplama tiipiinden ayrild1 ve yeni bir toplama tii-
ptine yerlestirildi. 500 pL. Wash Buffer eklendi ve 8.000 devirde 1
dk boyunca santrifiij edildi. Bu asamada DNA yikama soliisyonu
sayesinde diger artik ve proteinlerden armdirilmis olur.

7- Yizeydeki akinti ¢ikarildi ve 13.000 devirde 10 dk boyunca
santrifiij edildi.

8- Toplama tiipii ayrildi ve filtre tiipli temiz ve steril 1,5 mL
mikrosantrifiij tiipe yerlestirildi ve 200 uL Elution Buffer eklendi.
Bu asamada filtreye tutunmus olan DNA suda ¢6ziiniir hale gelir.

9- 8.000 devirde 1 dk santrifiij edilerek filtre atildi ve DNA
izolasyon islemi tamamlanmis oldu.

izole edilen DNA’lar gergek zamanlh polimeraz zincir reaksi-
yonunda (PCR) kullanilmak iizere -20 °C’de saklandi.
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polimeraz zincir reaksiyonu ile DNA cogaltilmasi

Polimeraz zincir reaksiyonu, DNA’nin iki zincirinin yiiksek si-
caklikla birbirinden ayrilmas: (denatiirasyon), sentetik oligoniik-
leotidlerin hedef DNA’ya baglanmasi (hibridizasyon), ¢ift iplikli
DNA’larin sentezi ve bu siklusun belirli sayida tekrarlanmasi ile
DNA’nin ¢ogaltilmasi esasina dayanur.

Calismamizda eNOS genine ait 3 SNP c¢aligildi. Bunlar,
rs7830, rs1799983, rs2853796 idi. Her SNP i¢in uygun karigimlar
hazirlandi. Bu karisimlarda H20, reaktif karisim (her bir SNP’ye
uygun primer ve problart igerir), DNA polimeraz enzimi ve MgCl2
mevcuttu. Bu karisimlara daha 6nce elde edilen DNA 6rnekleri ek-
lendi.

Hazirlanan karigimlar 96’11k Plate’lere yerlestirildi. Hazirlanan
Plate’ler LightCycler 480 PCR (Roche Diagnostic, Manheim,
Almanya) cihazinin Plate yuvalarina yerlestirildi.

95°C’de DNA denatiirasyonu ile ¢ift zincir ayrildi. Ayrilmisg
olan DNA zincirlerine primerler baglandi. DNA polimeraz enzimi
ile hedef bolge sentezlendi. Bu 3 asamali siklus 30-40 kez tekrar-
landi. Binlerce DNA elde edildi.

LightCycler 480 PCR cihazindan alinan veriler toplandi.
Melting peak’ler ve bulunduklari sicaklik dereceleri ile SNP’lerin
homozigot saglikli, homozigot mutant ve heterozigot tasiyici ayi-
rimi yapildu.

Rs7830 i¢in referans alinan sekans analizi

GACTCCCTTCAGGCAGTCCTTTAGTC[A/C]CCAGCCT-
CACCTTTGCTCTCAATGT

Melting peak, 63,27°C’de tek peak ise CC (homozigot saglik-
I1), 56,06°C’de tek peak ise AA (homozigot mutant), bu sicaklik-
larda ayr ayr1 2 peak varsa AC heterozigot tastyici olarak deger-
lendirildi (Sekil 1).

Rs1799983 i¢in referans alinan sekans analizi

CCCCTGCTGCTGCAGGCCCCAGATGA[G/T]CCCCCA-
GAACTCTTCCTTCTGCCCC

Melting peak, 65,98°C’de tek peak ise TT (homozigot saglik-
11), 60,01°C’de tek peak ise GG (homozigot mutant), bu sicaklik-
larda ayr1 ayri 2 peak varsa GT heterozigot tasiyici olarak deger-
lendirildi (Sekil 2).

Rs2853796 i¢in referans alinan sekans analizi

ACCCTGAAGCCGTCCCTGGGGCTGGG[G/TICTGGGCC
TAGCCTGTATCCCCAGGG

Melting peak, 68,39°C’de tek peak ise TT (homozigot saglik-
1), 54,52°C’de tek peak ise GG (homozigot mutant), bu sicaklik-
larda ayr1 ayr1 2 peak varsa TG heterozigot tastyici olarak deger-
lendirildi (Sekil 3).

Verilerin istatistiksel analizi:

Veriler IBM uyumlu bilgisayarda SPSS® Statistics 21 istatistik
paket programinda degerlendirildi. Sayisal degiskenlerin normal
dagilimina Shapiro-Wilk testi ile bakildi. Normal dagilim gosteren
degiskenler i¢in bagimsiz iki 6rnek t testi, normal dagilim goster-

meyen degiskenler icin Mann Whitney U testi kullanildi. Katego-
rik degiskenler arasindaki iliskiye Ki kare testi ile bakildi. P<0,05
degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Sekil 1: Rs7830 igin allellerin erime piki sicaklik dereceleri
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Sekil 2: Rs1799983 icin allellerin erime piki sicaklik dereceleri
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Sekil 3: Rs2853796 icin allellerin erime piki sicaklik dereceleri

Bulgular

Calisma kapsaminda incelenen bireylerin, yas ortalamalari,
cinsiyetleri, klinik bulgulari degerlendirildi. Hasta ve kontrol gru-
bu arasinda cinsiyet ve yas dagilimi acisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadig1 gézlendi (»:0,887, p:0,091) (Tablo 1).

Rs7830, rs1799983, rs2853796 genotip frekanslari tablo 2’de
hasta ve kontrol gruplart arasinda karsilastirildi.
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Tablo 1: Hasta ve kontrol bireylerin yas ortalamalar: ve cinsiyetlerine gore dagilimi

Grup *QOrtalama yas **Kadin **Erkek Toplam
Hasta 62,42+11,123 45 55 100
%45,0 %S55,0 %100,0
Kontrol 59,71+11,423 44 56 100
%44.,0 %56,0 %100,0
Toplam 89 111 200
%44,5 %S55,5 %100,0
Table 2: Hasta ve kontrol grubu arasinda rs7830, rs1799983, rs2853796 genotip frekanslarinin karsilastiriimasi
rs7830 genotip Hasta Kontrol Toplam p degeri
AA 9 9 18 0,971
%12,2 %10,8 %I11,5
AC 25 44 69 *0,017
%33,8 %53,0 %43,9
cC 40 30 70 0,146
%54,1 %36,1 %44,6
TOPLAM 74 83 157
%100,0 %100,0 %100,0
rs1799983 genotip
GG 34 46 80 0,327
% 46,6 %55,4 %51,3
TG 29 31 60 0,945
%39,7 %37.,3 %38,5
TT 10 6 16 0,746
%13,7 %72 %10,3
TOPLAM 73 83 156
%100,0 %100,0 %100,0
1rs2853796 genotip
GG 26 30 56 0,587
%31,0 %33,0 %32,0
GT 38 48 86 0,238
%45,2 %352,7 %49,1
TT 20 13 33 0,265
%23,8 %14,3 %18.,9
TOPLAM 84 91 175
%100,0 %100,0 %100,0

Rs7830 AC (tastyici-hetrozigot) frekansi kontrol grubunda
hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde ytliksekti
(»:0,017). Hasta ve kontrol grubu arasinda, rs7830 AA (mutant-ho-
mozigot) ve CC (saglikli-homozigot) genotip frekanslar agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p:0,971, p:0,146).
Hasta ve kontrol grubunda toplam AA frekansi 18 (%11,5), toplam
CC frekanst 70 (%44,6), toplam AC frekansi 69 (%43,9) olarak
bulundu.

Rs1799983 GG,TG,TT genotip frekaslar1 acisindan hasta ve

kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bu-
lunmadi (p:0,327, p:0,945, p:0,746). Toplam GG (homozigot mu-
tant) frekans1 80 (%51,3) olarak bulundu. Toplam TT frekans1 16
(%10,3), toplam TG frekans1 60 (%38,5) olarak bulundu.

Rs2853796 GG, GT, TT genotip frekanslari agisindan hasta ve
kontrol gruplart arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bu-
lunmadi (p:0,265, p:0,238, p:0,587). Bu grupta toplam GT frekan-
st 86 (%49,1), GG frekans1 56 (%32,0), TT frekanst 33 (%18,9)
olarak bulundu.
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Tartisma

Kompleks bir nérodejeneratif hastalik olan PAAG ile ilgili ce-
sitli polimorfizm caligmalari mevcuttur. Hastalikla ilgili oldugu
diistiniilen baz1 polimorfizmlerin hastalik tizerine etkileri incelene-
rek bu polimorfizmlerin glokomun ortaya ¢ikist ve gelisimine ne
oranda etki ettikleri birgok arastirma grubunca g¢alisilmaktadir.
Glokomun en yaygin goriilen tipi olan PAAG, polimorfizm ¢alis-
malarmin da en sik gergeklestirildigi glokom tipidir.

Primer acik agili glokomda ilerleyici gangliyon hiicre hasarinin
mekanizmasi tam olarak agik degildir. Retinal gangliyon hiicre ha-
sarinda savunulan en 6nemli mekanizma hipoksi ve iskemi meka-
nizmasidir. Vaskiiler regiilasyonda dnemli fonksiyonlar1 olan med-
yatorlerden biri de NO’tir. NO, akdz hiimér dinamiklerinin, néro-
nal viziiel proseslerin, okiiler kan akiminin diizenlenmesinde ve
apoptozla retinal gangliyon hiicre 6liimiiniin kontroliinde énemli
bir medyatordiir.’!* NO sentezinden sorumlu enzimlerden biri de
eNOS’tur. Hipoksik durumlarda eNOS enzimi medyatorliigiinde
salgilanan NO’in RGH’lerinde perfiizyonu arttirarak koruyucu et-
kili oldugu savunulmaktadir.® Yine eNOS genetik polimorfizmine
bagli eNOS over ekpresyonu sonrasi sentezlenen yiiksek oranda
NO oksitlenerek peroksinitrit anyonlarma doniisiir. Peroksinitrit
anyonlarinin, RGH’de apoptozu tetikleyerek hasara neden oldugu
savunulmaktadir.’> Sonugta eNOS genindeki polimorfizmlere se-
konder olarak NO seviyeleri normal diizeylerden sapma gdoster-
mekte ve vaskiiler disregiilasyona bagli RGH’de hipoksi ve iskemi
meydana gelmekte veya oksidan madde birikimiyle RGH’de apop-
toz mekanizmasi tetiklenerek hiicre kaybr meydana gelmektedir.

Pakistan’da yapilan toplum bazli bir ¢aligmada, eNOS geni in-
tron 4’teki 27-bp VNTR polimorfizminin PAAG ve ayn1 zamanda
PAKG ile iligkili oldugu ortaya konulmustur.'® Bununla beraber
bazi ¢caligmalar PAAG ile eNOS intron 4 VNTR polimorfizmi ara-
sinda bir iligki olmadigini ortaya koymustur.!”!$ Avrupa’da beyaz
ik lizerinde yapilan multisentrik ve genis kapsamli bir ¢alismada
eNOS genindeki G894T ve T-786C polimorfizmleri ile PAAG ara-
sinda herhangi bir iliski olmadig1 bildirilmistir."” Avusturalya’da
beyaz 1rk iizerinde yapilan bir ¢alismada, eNOS geninin 5. flan-
king bolgesi polimorfizminin familyal PAAG ile iliskili oldugu ra-
por edilmistir.?’ Bagka bir caligmada, eNOS geni T-786C ve VNTR
polimorfizmi ile migren hikayesi olan PAAG hastalari arasinda be-
lirgin bir iliski oldugu bildirilmistir.?! Cin’de yapilan bir ¢alisma-
da, eNOS geninde rs3793342 ve rs11771443 ile tamimlanmig C-T
haplotiplerinin PAAG hastalarinda bir marker olarak kullanilabile-
cegi bildirilmistir.'?

Calismamizda, rs7830 CC (homozigot saglikli) genotipi, hasta
grubunda, kontrol grubuna oranla daha yiiksek oranda bulunmus-
tur. Yapilan bir¢ok caligmada polimorfizmlerin bazi hastaliklarin
etyopatogenezinde 6nemli rol oynadigi rapor edilmis olmakla be-
raber, caligmamizda elde ettigimiz bu bulgu ile eNOS genine ait
187840 polimorfizminin Tiirk toplumunda PAAG’den koruyucu
olabilecegini diisinmekteyiz. Benzer sekilde, {ilkemizde yapilan
bir ¢alismada, IL-10 -1082 ACC/ATA polimorfizminin AML olu-
sumundan koruyucu bir faktor olabilecegi bildirilmistir.> Cin’de
yapilan bir ¢aligmada rs7830 i¢in CC genotipi agisindan hasta ve
kontrol grubu arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p:0,771).!2
Kang ve ark.'® yaptiklar1 ¢alismada, rs7830 i¢in CC genotipi agi-
sindan hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli bir fark bulmamis-
lardir (p:0,70).

Calismamizda, hasta ve kontrol grubu arasinda rs1799983 ge-
notip frekanslari agisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark bul-
madik. Benzer sekilde Avusturya’da yapilan bir ¢calismada eNOS
genine ait rs1799983 polimorfizmi ile PAAG arasinda bir iliski ol-
madig1 rapor edilmistir.’ Yine Kang ve ark.!* tarafindan eNOS ge-
nine ait rs1799983 polimorfizmi ile PAAG arasinda iligki olmadi-
gint rapor edilmistir.

Calismamizda rs1799983’iin toplam genotip frekanslari GG:
%51,3, TG: %38,5, TT: %10,3 olarak bulundu. Benzer sekilde be-
yaz 1tk lizerinde yapilan iki ¢alismada da benzer sonuglar rapor
edilmigtir. Bunlardan birinde rs1799983 genotip frekanslari; GG:
%46, GT:%42, TT:%]12 olarak rapor edilmistir.” Bagka bir ¢alis-
mada, rs179983 genotip frekanslart GG: %41, GT:%46, TT:%13
olarak rapor edilmistir."

Calismamizda, rs2853796 genotip frekansi agisindan hasta ve
kontrol grubu arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Literatiirde, PA-
AG ve eNOS geni 152853796 polimorfizmi ile ilgili daha once ya-
pilmis bir caligmaya rastlamadik. Calismamiz bu alanda bir ilktir.

Calismamiz, Tiirk toplumunda eNOS polimorfizmi ile PAAG
iligskisinin arastirilmasi alaninda ilk ¢alisma olmustur. Calismamiz-
da, eNOS genine ait rs1799983 ve 152853796 polimorfizmlerinin
PAAG ile iligkisinin olmadigi gozlemlenmistir. Saglam bireylerde
tespit ettigimiz eNOS genine ait rs7830 polimorfizminin arastirdi-
gimiz Tiirk toplumunda PAAG’dan koruyucu bir faktér olabilece-
&i distintilmistiir. Rs7830 polimorfizminin ileride Tiirk toplumun-
da glokom taramalari i¢in bir genetik biyomarker olarak kullanila-
bilecegi ve benzer calimalara 11k tutabilecegi diisiiniilmistiir.
Konuyla ilgili daha genis katilimli hasta ve kontrol gruplu calig-
malarin yapilmasi gerektigi sonucuna vartlmistir.
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