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KISALTMALAR

PAAG: Primer acik agil1 glokom.

GIB: Goz i¢i basinct.

BTSK: Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.
DTSK: Dorzolamid hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.
LTSK: Latanoprost %0,005 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.
MKK: Merkezi korneal kalinlik.

DKT: Dinamik kontiir tonometri.

HRT: Heildelberg retinal tomografi.

OCT: Optik koharent tomografi.

GA: Gorme alani.

BUT: Break up time test.

ODS: Ocular discomfort scala.

SD: Standart deviyasyon.

MAQO: Monoamin oksidaz.



GIRIS

Glokom, optik sinir basinda ilerleyici atrofi, retina gangliyon hiicrelerinde
dejenerasyon ve gorme alani kayiplar olusturan; tedavi edilmedigi zaman optik
atrofi yaparak gorme kaybima neden olan, kronik, ilerleyici, iskemik bir optik
noropatidir (1). Cesitli glokom tiirleri i¢in farkli smiflamalar Onerilmistir;
iridokorneal a¢inin durumuna gore acgik acili ya da kapali acily, ilerleyici glokomat6z
iskemik optik noropatiye sebep olan bagka faktorlerin varligina gore primer ya da
sekonder, glokomun baslangi¢ yasina gore konjenital, ¢ocukluk ¢agi ya da eriskin
glokomu olarak siniflandirilmaktadir. Basit kronik glokom olarak da
isimlendirilmekte olan primer acik agili glokom (PAAG); g6z ici basincinda (GIB)
yiikselme, optik sinir basinda ¢anaklagma, gérme alaninda kayiplarla giden bir
hastaliktir. Sinsi baslangicli, ilerleyici, ¢ift tarafli bir anterior optik néropati tiriidiir.

Genel olarak PAAG’ lar en yaygin goriilen tiir olup tiim olgularin %55’ ini olusturur

Q).

Primer acik acili glokom giincel tedavisi, hastaya tan1 konuldugu anda dmiir
boyu topikal ilag kullanimini ve hasta takibini gerektirmektedir. Topikal tedavi ile
gbz i¢i basincinda diisiis ve optik sinir basi vaskiiler perfiizyonunda iyilesme
saglanip; hastaligin etkileri Onlenebilmekte, azaltilabilmekte veya hastaligin
progresyon hizi yavaslatilabilmektedir. Glokomun baglangic tedavisi goz igi
basicin diisiirmek iizere bir veya daha fazla glokom ilacinin topikal kullanilmasina
dayanmaktadir. Tedavide bir topikal ilacin yeterli olmadigi durumlarda, ikili veya
iicli ilag tedavileri uygulanmaktadir. ikili veya {iclii tedaviler ayri ayr
uygulanabildigi gibi sabit kombine ilacglar seklinde de kullanilabilmektedir. Sabit
kombinasyon tedavilerinin pozoloji, kullanim rahatligi ve yan etkiler acisindan,
birden ¢ok ilacin bir arada kullanimina goére daha avantajli oldugu goziikmektedir (3,
4). Bu amagla bizim c¢alisjmamizda yeni bir topikal sabit kombinasyon olan
brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5 (BTSK), latanoprost %0,005 / timolol
maleat % 0,5 (LTSK) ve dorzolamid hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5
(DTSK) topikal ilag tedavilerinin etkinlik ve okiiler tolerabiliteleri yoniinden

farkliliklar1 arastirilacaktir.



GENEL BIiLGIiLER

Optik sinir basinda cukurlagsmaya yol acgan, retina gangliyon hiicrelerinin
dejenerasyonu ile karakterize, 6zel gorme alani kayiplar olusturan, tedavi edilmedigi
zaman korliikkle sonuglanan kronik, ilerleyici optik noropati meydana getiren
kompleks bir grup hastaliga glokom denir. Genellikle her iki gozde goriilmekle
birlikte simetrik degildir. Glokom diinya ¢apinda geriye doniigsiiz ve Onlenebilir
korliigiin en 6nde gelen nedenidir. Glokomun goriilme insidansi ¢esitli yazarlara gore
%0,47 ile %8 arasinda degismektedir. Ayni zamanda bu insidans yagla birlikte
artmaktadir. Glokomun tani1 ve takibinde go6z ici basinci dl¢iimiiniin biiyiik 6nemi
vardir. Nitekim goz i¢i basinci halen glokomat6z hasar gelisiminde en 6énemli risk

faktoriidiir (5, 6).

GiB VE GUNLUK GiB DEGIiSiMi

Goz kiiresi, yapisini ve optik 6zelliklerini devam ettirebilmesi icin yeterli ve
stirekli bir i¢ basinca sahip olmasi gerekmektedir. Bunu hiimor akdz olarak
adlandirilan, silyer cisimden salgilanip 6n segment i¢ini dolduran sivi saglamaktadir.
Himor akoz stirekli olarak salgilanip yenilenmektedir. Salinim hizi ve goézden
cikisindaki ayarlamalar yoluyla g6z i¢i basinci diizenlenmektedir. G6z i¢i basinci her
insanda aymi diizeyde degildir. Normal popiilasyonda goz ici basinci dagilimi 10-21

mmHg arasinda degigsmektedir (7).

GIB giin icerisinde kardiyak ve solunum aktivitelerine gore
degisebilmektedir. Giinliik GIB degisimi ortalama 3-5 mmHg’ dir. GIB genellikle
sabahlar1 daha yiiksek olgiilmektedir. Bu dalgalanmanin mekanizmasi tam olarak
bilinmemektedir.  Plazma  kortizol  diizeyinin bunda etkili  olabilecegi
diisiiniilmektedir. GIB bazi insanlarda aksama dogru yiikselmektedir. Calismalar
bunun disinda iki farkli grup daha gostermistir. Uglincii grup aksam GIB yiiksekligi
ile giden, dordiincii grupta diiz olarak adlandirilan ve giin icinde biiyiik degisim

gostermeyen gruptur (8).



GLOKOMDA TANI YONTEMLERI

Goz I¢i Basiner Olgiimii

Goldmann Tonometrisi: Biyomikroskoba takili olarak kullanilan bu alet ¢ift
prizma aracilig1 ile cihazdan gelen 15181 ikiye ayirmasi sonucu korneada temas ettigi
dairesel alanin optik olarak iki yarim halka seklinde goriilmesine neden olmaktadir.
Yarim halkalar yatay eksende birinin agikligi yukar digerinin acikligi asagi bakar
sekildedir. Olgiim gerceklestirilirken korneal alan diizlestiginde yarim halkalarmn ig
kisimlar st iste gelecek sekilde aletin govdesi iizerindeki diigmeden giig
ayarlanmaktadir. Alet {izerinden okunan deger 10 ile carpilarak GIB degeri

bulunmaktadir (9).

Pascal Dinamik Kontur Tonometresi (DKT): DKT dogrudan ve devaml
GIB 6l¢iimii yaparak kornea kalinligindan ve kornea kurvatiiriinden bagimsiz
degerler elde edilmesini saglamaktadir. Calisma prensibi tonometre ile kornea 6n
yliziiniin birbirine temas etmesi sonucu kornea i¢ yiizline uygulanan basincin aletin
ucundaki sensorlerce okunmasi esasina dayanmaktadir. Gézde her zaman var olan
basincin en diisiik oldugu an diyastol basinci, en yiiksek oldugu an ise sistol
basincidir. DKT ile g6z ici basincindaki kalp atimi ile belli bir aralikta yiikselip
alcalma hareketliligi dl¢iilebilmektedir (10).

Gonyoskopi

Iridokorneal a¢imin aynali kontakt lenslerle muayenesine gonyoskopi adi
verilmektedir. Ac¢1 detaylarimin iyi secilebilmesi i¢in biyomikroskopik indirekt
gonyoskopi en uygun yontemdir. A¢1 elemanlar1 yukaridan asagiya dogru; Schwalbe
hatt1, trabekulum, schlemm kanali, sklera mahmuzu, silyer cisim ve iris

proseslerinden olugmaktadir (11).

Optik Sinir Bas1 ve Retina Sinir Lifleri inceleme Yontemleri

Heildelberg retinal tomografi (HRT), optik diskin ii¢ boyutlu goriintiistinii
olusturup ¢esitli degiskenleri normal popiilasyondan olusturulan veri tabani ile
karsilastirarak optik diskteki degisimleri analiz etmektedir. Retina sinir lifleri
incelemesinde tarayici lazer polarimetri ve optik koharent tomografi (OCT) en sik

kullanilan yontemlerdir (12).



Gorme Alam

Gorme alani, sabit bir noktaya bakarken goriilebilen tiim alan olarak
tamimlanabilir. Sinirlan iistte 60, nazalde 65, altta 75 ve temporalde 100 derecedir.
Glintimiizde Humphrey ve Octopus otomatik perimetreleri en ¢ok kullanilan gérme
alanlaridir. Giiniimiizde glokom tanis1t koymada ve glokom hastalariin takibinde

onemli bir yeri vardir (13).

MERKEZI KORNEA KALINLIGI VE GLOKOM

Glokomun tan1 ve tedavisinde goz i¢i basimcinin dogru 6l¢iilmesi en 6nemli
asamay1 olusturmaktadir. Merkezi kornea kalinhiginin (MKK) goéz i¢i basinci
Olciimiine etki ettigi gosterilmistir. MKK pakimetre denen aletlerle dlgiilmektedir.
Ince kornealarda basinca bagli daha fazla bir deformasyon olur, bu da goz igi
basincinin diigiik saptanma nedenini kismen agiklamaktadir. Kalin kornealar
coktiirmek ve diizlestirmek i¢in daha fazla basinca ihtiya¢ vardir. Boylece goz ici
basinci daha yiiksek oOlgiilecektir. MKK’ da ortalama her 50 mikronluk sapma igin
normal gozlerde 1,1 mmHg; glokom ve glokom siiphesi olan gozlerde 2,5 mmHg’ lik
g0z ici basinci farkliligi olugsmaktadir. Komeanin merkezi kalinligi normalde 520
mikron dolayinda olup periferal boliimii asimetrik olarak kalinlagmakta ve limbusa

dogru 650 mikrona ulagmaktadir (14, 15).

PRIMER ACIK ACILI GLOKOM

PAAG agik 6n kamara agis1 ve 21 mmHg lizerinde goz i¢i basinci ile birlikte,
optik sinir liflerinde edinsel kayip ve gdrme alaninda anormalliklerle giden,
erigkinlerde gortilen kronik, bilateral, siklikla asimetrik bir optik néropatidir. Primer
acik acgili glokom, 40 yas tizerinde yaklasik her 100 kisiden birini etkileyecek sekilde

en sik goriilen glokom ttirtidir (11).

Primer Acik Ac¢ili Glokom Risk Faktorleri

Yiiksek goz i¢i basinci, PAAG’ da en 6nemli risk faktoriidiir. Ancak hastalikli
ve saglikli ayirmmi yalmiz goz ici basincina dayanilarak yapilamaz. Goz i¢i basinci
yiiksekligi tedavi edilebilir tek risk faktoriidiir. G6z ici basinci arttikga optik sinir
hasar1 artmaktadir. Optik disk cukurlugundaki genisleme her zaman glokom

anlamina gelmez. Nororetinal kenarda edinsel ve ilerleyici incelme PAAG’ un esas



bulgusudur. Optik diskteki ¢ukur/disk oran1 ne kadar biiyiikse gérme alan1 kaybi da o
kadar fazla olur. PAAG insidansi ve prevalansi yasla birlikte artmaktadir. PAAG
siyah irkta beyazlara oranla daha fazla goriilmektedir. Aym yastaki kadin ve erkekler
arasida glokom goriilme sikligl arasinda fark yoktur. Ailesel faktorler PAAG’ a
yatkinlikta rol oynamaktadir ve multifaktoryel gecis gostermektedir. Ailevi glokom
olgulart %13-47 arasindadir. Bugiine kadar PAAG’ a neden olan 6 farkli gen
saptanmistir. Yiiksek miyoplarda PAAG goriilme siklig1 fazladir. Sosyoekonomik
durumu diisiik bireylerde PAAG goriilme olasilig1 yiiksektir. Diabetes Mellitusu olan
hastalarda PAAG goriilme siklig1 3 kat artmistir. Kronik Hipertansiyon, optik sinir
bagindaki otoregiilasyonu bozar. Diastolik kan basinct diistigli zaman optik sinir
perfiizyonu bozulur ve sinir basi hasar1 olusur. Diastolik kan basinci 30-40
mmHg’nin altinda olan hastalarda glokom olusma olasiligi 6 kat daha fazladir.
Hiperkolesterolemi ve hiperlipidemi damarsal etkileri nedeni ile goreceli risk
faktorleridir. Migren ve tiroid oftalmopati de gz ici basinci artisina neden olan diger

sistemik nedenlerdir (16).

Primer Acik Acih Glokomda Optik Disk Degisiklikleri

PAAG’ da goriilen glokomatdz optik néropati retinal ganglion hiicresi 6limii
sonucu ortaya ¢ikar. Optik disk santralindeki ¢ukurlugun optik diske oranina ¢ukur/
disk orani denir. Cukur/disk oranin1 0,3* den fazla ve iki géz arasindaki farkin 0.1’
den fazla olmasi glokom siiphesini dogurur. Cukur/disk orani arttikca canak
yuvarlaklasir ve soluklasir. Lamina kribrosanin delikli yapis1 goriiliir hale gelir.
Glokomdaki optik sinir harabiyeti, diger tipteki optik néropatilerden farkli olup;
retina ganglion hiicre aksonlar1 diginda glial doku harabiyeti ile de karakterizedir.

Optik disk hasarini agiklamaya calisan ¢esitli teoriler bulunmaktadir (17).

Mekanik Teori: Yiiksek goz i¢i basinci skleral duvarda gerilim olusturur.
Lamina kribrozanin her bolgesi bu gerilime esit direng gostermez. Bazi bolgelerde
kollajen doku liflerinin az olmasi lamina kribrozanin distorsiyonuna ve arkaya dogru
cukurlagmasina neden olur. Bu distorsiyon aksoplazmik akimi bozar ve optik atrofiye

yol agar (17).



Iskemik Teori: Goz ici basmcinin diisiiriilmesine ragmen glokomatdz optik
noropatinin devam etmesi goz i¢i basinci yiiksekligi disinda baska faktorlerin de
optik noropatiden sorumlu olabilecegini gostermektedir. Optik sinir basini besleyen
damarlardaki perfiizyon basinci diisiikliigii doku beslenmesini etkiler. Perfiizyon
basinci gozdeki arterler ve venler arasindaki basing farkidir. Okiiler kan akimi
perfiizyon basinct ile dogru vaskiiler rezistans ile ters orantilidir. Sistemik
hipotansiyon okiiler kan akimini azaltan 6nemli bir faktordiir. Glokomlu olgularda
Ozellikle nokturnal diyastolik kan basinci énemli 6l¢iide diismektedir. Bu da okiiler

kan akimin1 bozarak glokomatdz optik néropatiye neden olmaktadir (17).

KLINiK BELIRTI VE BULGULAR

PAAG, sinsi ve yavas ilerleyen bir hastaliktir. Cogu zaman asemptomatiktir.
Duyarli kisilerde bas agris1 ile kendini gosterebilir. Hafif kormmea 6demine bagl
1siktan rahatsiz olma, 151k etrafinda renkli halkalarin goriilmesi ve gecici bulanik
goriise neden olabilir. Bazi olgular da gérme alani kaybi ile bagvururlar. PAAG’da
g0z i¢i basinct 21 mmHg nin {izerindedir. Baz1 olgularda 40 mmHg, hatta 60 mmHg
seviyelerine kadar cikabilir. Optik disk c¢ukurlugunda artis hastalik igin
karakteristiktir. Cukur/disk oraninin 0,5’ in {izerinde olmasi glokom i¢in &6zellikli
kabul edilir. Nororetinal kenarda incelme, optik disk damarlarinda nazale dogru
kayma, bu damarlarin disk iizerinde seyrederken kivrilmalar1 ve dirseklenmeleri,
optik disk kenarinda mum alevi tarzi kanamalar ve gérme alaninda glokomat6z

defektler diger bulgulardir (18).

PRIMER ACIK ACILI GLOKOMDA TEDAVIi

Giincel glokom tedavisinin ana hedefi, en az yan etki ile gorme islevinin
korunmasidir. Yiikselmis goz i¢i basmci glokomda en Onemli risk faktorii
oldugundan her hastanin tedavi planinda hedef goz i¢i basinci belirlenmelidir. Hedef
g0z ici basinci, uygulanan tedavi ile glokomun ilerlemesine engel olacak goz ici
basinci diizeyidir (19). Primer agik a¢ili glokomda tedavi; tibbi ve cerrahi olarak
ikiye ayrilabilir. Cerrahi tedavi de lazer trabekiiloplasti ve insizyonel cerrahi diye

smiflandirilabilir.



Laser Trabekiiloplasti: Argon lazer trabekiiloplasti ve selektif lazer
trabekiiloplasti ilaclarla tatmin edici goz i¢i basinci diisiisiiniin saglanamadig1 ya da
yaslilarda oldugu gibi medikal tedaviye uyumun olmadig1 hastalarda tercih edilebilir.

Burada amag hiimor akodziin trabekiiler agdan disar1 akiminin arttirilmasidir (20).

Insizyonel Cerrahi: PAAG’ un cerrahi tedavisinde en sik yapilan ameliyat
trabekiilektomidir. Son yillarda mitomicin- C ve 5- fluorouracil gibi
antimetabolitlerin ~ kullanima  girmesi ile ydntemin basaris1 yiikselmistir.
Trabekiilektominin  postoperatif hipotoni, katarakt, bleb enfeksiyonu gibi
komblikasyonlarindan kag¢inmak i¢in derin sklerektomi ve viskokanalostomi gibi
nonpenetran cerrahi teknikler gelistirilmistir. Bu yontemlerde hiimér akéziin gozii
terk etmesi igin klasik disa akim yollar1 kullanilmaktadir. On kamaraya girilmemesi
trabekiilektomi sonucu olusan komplikasyonlar1 Onlerken g6z i¢i basmci diisiisii

trabekiilektomi kadar saglanamamaktadir (21).

PRIMER ACIK ACILI GLOKOMDA TIBBI TEDAVI

Genel anlamda PAAG’ un tedavisi tibbidir. Tedavi amaci ile topikal ve
sistemik ilaglar kullanilmaktadir. Bu ilaglar tek basina, sabit veya sabit olmayan
kombinasyonlar halinde kullanilabilmektedir. Tedavinin bagarisin1 hastanin tedaviye
uyumu, ila¢ etkilesimleri, yan etkiler ve birlikte olan sistemik hastaliklar
belirlemektedir. Bunlarin igerisinde yetersiz tedavi uyumu glokomun cerrahi

olmayan tedavisini sinirlayan en 6nemli etkendir denilebilir (22).

PAAG TEDAVISINDE KULLANILAN ILACLAR

I- Parasempatomimetik ilaclar

Parasempatomimetik(kolinerjik) ilaclar glokom tedavisinde kullanilan en eski
ilaglardandir. Silyer kastaki muskarinik reseptorleri uyararak miyosis yapmaktadirlar.
Boylece iris gerilmekte ve iris dokusunun hacmi azalmaktadir. Bu da trabekiiler agin
acilmasini saglamaktadir. Gz i¢i basincini disa akimi arttirarak azaltmaktadirlar.

Baslangic degerine gore goz ici basincini %10-20 azaltmaktadirlar (23).

I-a) Direkt Etkililer: Asetilkolin, asiklidin, pilokarpin, karbakol bu grupta

yer alan ilaglardir. Muskarinik reseptorleri direkt uyararak etki ederler.



Pilokarpin: En cok kullanilan direkt etkili parasempatomimetiktir. Aymn
zamanda bir alkoloiddir. G6z damlas1 ve pomat formlarinda %2’den %4’e kadar
degisen konsantrasyonlarda bulunur. G6ze gecisi oldukca hizlidir. Uygulamadan 30
dakika sonra go6z ici basmci diismeye baslar. Giinde 4 kez kullanilmaktadir. Akoz
disa akimim arttirarak etki eder. G6z ve alin agrisi, konjonktival hiperemi, punktat
stenoz, bulanti-kusma, diyare, oksiiriik, bronkospazm gibi yan etkileri bulunmaktadir

(24).

Karbakol: Pilokarpine benzer etki gosterir ancak goz i¢i basincini diisiirmede
daha etkindir. %1,5-%3 arasinda degisen konsantrasyonlarda bulunur. Yan etkileri

pilokarpinden daha fazla oldugundan pek tercih edilmez (24).

I-b) Indirekt Etkililer: Sinir-kas kavsaginda kolinesterazi inhibe ederek
asetilkolini arttirirlar. Fizostigmin, ekotiyofat, demakaryum bu grupta yer alan
ilaglardir. Etki siirelerinin uzun olmasi ve yan etkilerinin fazlaligi nedeniyle pek

tercih edilmezler (24).

II- Sempatomimetik flaclar

Adrenerjik agonistler olarak ta isimlendirilen bu ilaglar o ve f adrenerjik
reseptorleri uyararak etki ederler. Alfa-2 reseptorlerinin uyarilmasi hiimor akoz
yapimini azaltir, beta reseptorlerin uyarilmasi ise hem hiimér akéz yapimini azaltir
hem de disa atilimini arttirir. Bu grupta epinefrin ve dipivefrin gibi nonselektif
ajanlarin yaninda aproklonidin ve brimonidin gibi selektif alfa-2 adrenerjik agonistler

yer alir (25).

Epinefrin(Adrenalin): Nonselektif adrenerjik ajan olan epinefrin giinde 2
kez kullanilir. %0,25-%2 arasinda degisen konsantrasyonlarda bulunur. Etki siiresi
12-24  saattir. Midriyasiz  olusturmaktadir. Akut a¢1 kapanma glokomu
olusturabileceginden kullanimi1 acik agili glokomlarla sinirhidir. Lensi olmayan
hastalarda makiila 6demine neden olabilir. Yanma, batma, punktal stenoz,
fornikslerde adrenokrom birikimi, bas agrisi, iridosiklit, tasikardi, hipertansiyon, ritm

bozukluklar1 olugturabilir (25).



Dipivefrin: Epinefrin analogudur. Epinefrinden daha az yan etkiye sahiptir.

%0,1 konsantrasyonda giinde 2 kez kullanilir (25).

Aproklonidin: Selektif alfa-2 reseptor agonistidir. %0,5 konsantrasyonda
giinde 2 kez kullanilir. On segment laser girisimleri, 6n ve arka segment
cerrahilerinden once profilaktik olarak kullanilmaktadir. Etkisi 12 saattir. Kronik

kullanimda alerjik reaksiyonlara neden olabilir (25).

Brimonidin: Selektif alfa-2 reseptor agonistidir. Retina ganglion hiicreleri ve
i¢ retina tabakalar1 iizerinde ndron koruyucu etkinligi vardir.%0,2 konsantrasyonda
bulunur. Giinde 2 kez kullanilir. Aproklonidine gore daha az okiiler allerji yapar. Kan
basincinda diisme, bag donmesi ve kuru agiz gibi yan etkileri vardir (25).

I11- Beta Blokorler

Beta blokorler korpus siliyarede hiimor akdz yapimini azaltarak goz ici
basincini distiriirler. G6z i¢i basincini ortalama %20 azaltmaktadirlar. Beta blokdrler

nonselektif ve selektif olarak iki gruba ayrilirlar (26).

I11-a) Nonselektif Ajanlar: Beta-1 ve 2 reseptorlerini bloke ederler. Timolol,

metipronolol, karteolol, propronolol, levabunonol, nadalol bu grupta yer alirlar.

Timolol: Timolol glokom tedavisinde kullanima giren ilk beta blokdrdiir.
Nonselektif beta-1 ve 2 antagonistidir. Hiimor akéz yapimim azaltarak etki gosterir.
Beta blokdrler igerisinde goz i¢i basincimi diistiriicii etkisi en yliksek olan ajandir.
Giinde iki kez kullanilir. % 0,25 ve % 0,50’ lik konsantrasyonlar1t mevcuttur. %0.1°
lik jel formu giinde 1 kez kullanilir. Etkisi 2 saatte maksimuma ulagir. Etki 12-24
saat siirer. Timolol tedavi baslangicinda hiimor ak6z yapimint %40 kadar azaltir. Bu
etki zamanla azalir. Nadiren okiiler yanma ve hiperemi gibi okiiler yan etkileri
vardir. Asil yan etkileri sistemiktir. KOAH, astim, siniis bradikardisi, 2.-3. derece

kalp blogu ve kalp yetmezligi olanlarda kullanilmamalidir (26).

Levobunolol: Uzun etkilidir ve kuru gozii olan hastalarda tercih edilebilir. %

0.5 konsantrasyonda bulunur ve giinde 2 kez kullanilmaktadir (27).



Karteolol: Intrinsik sempatomimetik aktiviteye sahip bir beta blokér oldugu
icin sempatik sinir sistemini bloke etmez hatta bir miktar aktive eder. Bu etki
sayesinde daha az kardiovaskiiler yan etki olusturur. Giinde 2 kez kullanilir. %1 ve

%?2’ lik konsantrasyonlar1 mevcuttur (27).

III-b) Selektif Ajanlar: Sadece beta-1 reseptorlerini bloke ederler.

Betaksolol, atenolol, proktolol bu grupta yer alir.

Betaksolol: Hiimoér akdz yapimimi azaltarak etkili olan selektif beta-1
reseptor blokoriidiir. Gz i¢i basinci disiliriicii etkisi timololden biraz daha azdir.
Disa akim direncini etkilemez. Bir miktar néroprotektif etkisi vardir. Bu etkisi nedeni
ile normal tansiyonlu glokom ve hafif artmis goz i¢i basinci olan hastalarda tercih
edilir. Selektif beta-1 reseptor blokorii oldugu icin astim hastalarinda tercih edilebilir.
Noroprotektif etkisi nedeni ile gorme alanini timololden daha iyi korur. %0,25-0,50

konsantrasyonlarda bulunur. Giinde 2 kez kullanilmaktadir (26).

IV- Karbonik Anhidraz Inhibitorleri

Akoéz yapiminda karbonik anhidraz enzimin net etkisi, silyer epitel
membranini aktif olarak gecip arka kamarada ozmotik gradiyent olusturan bikarbonat
iyonlarin1 meydana getirmektir. Gradiyent farkindan dolay1, su pasif olarak akar ve
akoz yapimiyla sonuglanir. Bu enzimin inhibisyonu ile akdz yapimi %50 kadar azalir
ve dolayisiyla g6z i¢i basinci diiser. Sistemik karbonik anhidraz inhibitorleri,
asetozolamid, metazolamid ve diklorfenamiddir. Topikal karbonik anhidraz

inhibitorleri, dorzolamid ve brinzolamiddir (28).

Asetozolamid: Antihipertansif tedavide oral diiiretik olarak kullanilmaya
baglandiktan sonra g6z i¢i basincini diisiiriicii etkisi anlagilmigtir. Genellikle giinde 4
kez 250 miligram tablet seklinde oral olarak kullanilir. G6z i¢i basincimi diisiiriicii
etkisi ditiretik etkisiyle ilgili degildir. Himd&r ak6z yapimini azaltir. Metabolik asidoz
yapar. Metabolik asidoz optik sinir kan akimini arttirarak glokomlu hastalarda gérme
fonksiyonunu korur. Akut g6z i¢i basing yiiksekliklerinde etkili bir ilagtir. Bag agrisi,
el ve ayaklarda uyusma, tinnitus, isitme azalmasi, depresyon, hipopotasemi, bulanti,

libido kaybi, kan diskrazisi gibi yan etkileri vardir (28).
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Brinzolamid: Potent ve secici bir karbonik anhidraz inhibitoriidiir. %1°lik
konsantrasyonu giinde 2 kez kullanilmaktadir. Agizda ac1 tat ve okiiler irritasyon gibi

yan etkileri vardir (28).

Dorzolamid: Hiimor akoz yapimini azaltarak etki eden topikal bir karbonik
anhidraz inhibitoriidiir. Korneal penetrasyonu yiiksektir. %2’lik dorzolamid giinde 2-
3 kez topikal olarak kullanilir. G6z igi basincimi yaklagik %18 azaltmaktadir.
[rritasyon, yanma ve agizda aci tat hissi gibi yan etkileri vardir. Steril miikopiiriilan

konjonktivit yapabilir (29, 30).

V- Hiperozmotik Ajanlar

Kan ve vitreus arasinda bir ozmotik gradiyent yaratip vitreustan sivi ¢cekerek
gdz ici basmcmm diisiiriirler. Ozellikle goz i¢i basmcimnin kisa siirede diisiiriilmesi
gereken akut agi kapanmasi glokomu gibi durumlarda tercih edilirler. Vitreus
dehidratasyonu iris-lens diyaframini geriye dogru ¢ekerek 6n kamarayi derinlestirir

ve agiy1 agar (31).

Gliserol: Giinde 1-1,5 g/kg seklinde oral yoldan uygulanir. Etkisi 30 dakika
icinde baglar ve 2-3 saat siirer. Daha az dilirez yapar. Bulanti, kusma, bas agris1 ve

vertigo yapar. Diyabetik hastalarda kullanimi sakincahidir (31).

Isosorbide: Giinde 1-1,5g/kg seklinde oral yoldan kullanilir. Kalori degeri
olmadigi icin diyabetiklerde kullanilabilir. Daha yavas g6z ici basinci diisiisii saglar.

Kalp yetmezligi yapabilir (31).
Mannitol: %20’ lik konsantrasyonlar1 2-5 mg/kg dozunda intravendz olarak
kullanilir. Etkisi yaklasik 30 dakikada baglar ve 6 saat kadar siirer. Hizli etkilidir. En

cok tercih edilen hiperozmolar ajandir. Dehidratasyon en 6nemli yan etkisidir (31).

Ure: Giinde 0,5-2 g/kg olarak intravendz uygulanir. Hizli etkilidir ve kalori

degeri yoktur. Metabolize olmadan atilir. Tromboflebit yapabilir (31).
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VI- Prostoglandin Analoglari

Biyolojik olarak aktif maddeler olan prostoglandinler eikozonoid
hormonlardandir. Arasidonik asitten koken alirlar ve hiicre membranindaki
fosfolipidlerden saliverilirler. G6zde konjonktiva, silyer cisim, iris ve trabekiiler
dokuda {retilirler. Prostoglandinler diigiik konsantrasyonlarda hiimér akoziin
uveaskleral disa akimini arttirarak gz ici basincimi diisiiriirler. Ancak yiiksek
konsantrasyonlarda gozde enflamasyona neden olduklar i¢in g6z i¢i basincini
yiikseltebilirler. Uveoskleral disa akimi, korpus siliyare kaslarinda gevseme ve silyer
kas demetleri arasindaki genisleme ve ilaveten silyer kas hiicrelerini ¢evreleyen
ekstraselliler matriks metabolizmasindaki  degisikliklerle —arttirmaktadirlar.
Prostoglandinlerin en sik goriilen yan etkisi konjonktival hiperemidir. En 6nemli yan
etki iris pigmentasyonundaki artigtir. Bu %10-20 hastada goriiliir. Pigmentasyon
artis1 ilac1 kesmekle ilerlemez ve geri donmez. iris pigmentasyon artis1 iristeki
melanositlerde melanin sentezinin artmasi ile iligkilidir. Bunlarin yan1 sira yanma,
batma, kasinti, bulamik gorme, g6z kapaklarinda pigmentasyon artisi, bas agrisi,
yilizde kizariklik, herpetik keratit niiksii gibi yan etkiler de goriilebilir. Uzun siire
topikal prostoglandin kullanimina baglh kirpiklerde uzama olusabilir. Afakik ve arka

kapsiilil yirtilmis psddofakik hastalarda kistoid makiila 6demi goriilebilir (32).

Latanoprost: Prostoglandin F-2a analogudur. Bir 6n ilagtir. Korneadan
penetre olurken hidrolize olur ve biyolojik olarak aktivite kazanir. Silyer kastaki
reseptorlere baglanarak uveoskleral disa akimi arttirirlar. Genel olarak goz igi
basincin1 6-9 mmHg kadar diisiiriirler. Onemli avantajlar1 %0,005° lik soliisyonun
giinde tek doz uygulanmasi, diigiik kardiyopulmoner etki ve yiiksek konsatre miyotik
ajanlar harig, diger ilaglarla kombinasyon yapilabilmesidir. Etkisini 1 saatte gosterir
ve bu etki 24 saat devam eder. PAAG’ lu olgularin %44’ iinde ilk goz i¢i basmcini
%30 veya daha fazla azalttig1 bildirilmistir (32). Latanoprost damlatildiktan yaklasik
12 saat sonra en yiiksek etki meydana gelir ve aksam kullanimi sabah kullanimina
gore daha etkilidir (33). Latanoprostun bir avantaji da noktiirnal hipertansiyonu
onlemesidir. Uyku sirasinda okiiler perfiizyonun diismesine bagh glokomat6z hasar
meydana gelir. Latanoprost normal tansiyonlu glokomda gece ilerleyen optik disk

hasarini 6nleyebilir (33).
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Travoprost: Prostoglandin F-2a analogudur. Kimyasal yap1 olarak
latanoprosta benzer. Uveoskleral digsa akimi arttirarak goz i¢i basincini azaltir. Giinde
tek doz %0,004 konsantrasyonda kullanilir. G6z i¢i basincinda 7-8 mmHg diisiis
saglar. Latanoprosta gore konjonktiva hiperemisine daha c¢ok neden olur. Soguk

zincire gerek duyulmamasi ise latanoprosta tstiinligiidiir (33).

Isopropil Unoproston: Prostoglandin metabolit analogu olan bir
dokosanoiddir. Prostoglandinlerden yapisal olarak farklidir. Uveoskleral ve
trabekiiler disa akimi arttirarak g6z i¢i basincimi diigiiriir. Giinde 2 kez %0,15
konsantrasyonda kullanilir. G6z i¢i basincinda ortalama 3,3mmHg kadar azalma
saglar. Noron koruyucu ve vazodilatator etkinligi vardir. Gz i¢i basincint %11-23
kadar digiiriir. GOz i¢i basincini diisiirmede timolol kadar etkindir, diger

prostoglandin analoglarindan daha az etkindir (33).

Bimatoprost: Bir prostamiddir. Prostamidler de membran lipidlerinden
koken alir, ancak biyosentetik Onciisii arasidonikasit degil anadamiddir. Giinde 2 kez
%0,3 konsantrasyonda kullanilirlar. Soguk zincire ihtiya¢ duymazlar. Latanoprosttan
daha fazla hiperemi yaparlar. Korneal enzimler tarafindan aktivasyon gerektirmeyen
aktif bir ilactir. Disa akimi arttirarak etki ederler. Trabekiiler disa akimda %35,
uveoskleral disa akimda %50 artig saglarlar (34).

VII- Glokomda Kullanilan Sabit Kombine ilaclar

Gilinlimiizde glokom tedavisinde monoterapilerle hedef basing degerlerine
ulagilamadiginda sabit veya sabit olmayan kombinasyon tedavileri uygulanmaktadir.
Sabit kombinasyonlarin sabit olmayan kombinasyonlara bazi {istlinlikleri
bulunmaktadir (35). Kullanilan damla say1 ve dozaji azalmaktadir, damla sayisi
azaldig1 i¢in hasta uyumu artmaktadir, ikinci damlanin damlatilmasi ile olusan birinci
damlanin gézden yikanmasi ve dolayisiyla etkisinin azalmasi ortadan kalkmaktadir,
tedavideki prezervan madde sayisit azaldigi icin okiiler yiizeye ait yan etkiler ve

maliyet de azalmaktadir.

Dorzolamid, Timolol Maleat Sabit Kombinasyonu(COSOPT® Merck &
Co., Inc. Whitehouse Station N.J. USA): Topikal karbonik anhidraz inhibitorii olan
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%2’ lik dorzolamid ile beta blokor 90,5 lik timolol maleatin sabit
kombinasyonudur. ilk sabit kombine ilagtir ve 1998 de kullanima girmistir. Giinde 2

kez kullanilir. DTSK, sabit olmayan kombinasyonuna gore g6z ici basimncini biraz

daha fazla diisiirmektedir (36).

Latanoprost, Timolol Maleat Sabit Kombinasyonu(Xalacom® Pfizer
Manufacturing Belgium N.V./S.A.): Latanoprost %0,005 ve timolol maleat %0,5
sabit kombinasyonu 2001 yilinda kullanima girmistir. Giinde tek doz olarak
kullanilmaktadir. Bu iki madde additif etkilesim i¢indedir. En sik goriilen yan etki
gbzde irritasyondur. Bunun yani sira gozde kizariklik, agri, fotofobi, konjonktivit,
iriste renk degisikligi, kirpiklerde uzama gibi yan etkiler de goriilmektedir. KOAH,
astim, 2.-3. derece AV-blok, kalp yetmezligi, kardiojenik sok ve igerdigi maddelere
alerjisi olanlar tarafindan kullanilmamalidir. Giinde 2 kez verilen timolol maleata
gore goz i¢i basmcint 1,9 mmHg daha fazla diislirdiigii goriilmiistiir. Pfeiffer’ n
caligmasinda sabah verilen latanoprost ile karsilastirilmis ve sabit kombinasyon goz

ici basincinda ortalama 1,2 mmHg daha fazla diisiis saglamistir(37).

Brimonidin, Timolol Maleat Sabit Kombinasyonu(Combigan®, Allergan
Pharmaceuticals Ireland):Brimonidin tartrat %0,2/timolol maleat %0,5 sabit
kombinasyonudur. Sheerwood  ve  arkadaglarmin  yaptigt ~ calismada
brimonidin/timolol maleat sabit kombinasyonu kendi bilegsenleri ile karsilastirilmig
ve sabit kombinasyonun g6z i¢i basincini 4,4-7,6 mmHg arasinda diisiirlirken;
brimonidin tek bagma 2,7-5,5 mmHg, timolol maleat ise 3,9-6,2 mmHg azaltmistir

(38).
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GEREC VE YONTEM

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi (PAUTF) Etik Kurulundan gerekli izin
alinmasindan sonra (Karar No: 27.01.2009/ 01 say1); Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali
Glokom Birimi’ nde izlenmekte olan primer agik agili glokom (PAAG) tanisi almis,

sosyodemografik 6zellikler yonil ile benzer olgular ¢alismaya dahil edildi.

Caligmaya katilan tiim hastalara aydinlatilmig onam formu okutulduktan
sonra yazili olarak izinleri alindi. Caligmaya alimmak istenen tiim hastalara gérme
keskinligi, goz i¢i basinci dl¢limii, 6n segment muayenesi ve fundus muayenesini

iceren tam bir oftalmolojik muayene yapildi.

Hastalar kullanmalar1 istenen ilaglarla ya da gozleriyle ilgili her tiirlii sorunda
PAUTF Goz Hastaliklart Anabilimdali poliklinigine basvurmalar1 konusunda
bilgilendirildi.

GONULLULER iCIN ARASTIRMAYA DAHIL OLMA KRiTERLERI

35 yas ve lizeri, goz ici basinct deger aralifi 20-39 mmHg (saat 10.30°da
yapilan 2 Ol¢limiin aritmetik ortalamasi) arasi olan, agik ve normal goériiniimlii agiya
sahip, tedavinin 6nemini kavrayabilecek ve istekli, primer acik a¢ili glokom hastalar

caligmaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilen hastalara PAAG hastalarinda rutinde de uygulanan;
oftalmik ve sistemik hikaye, Snellen eseli ile gorme keskinligi Ol¢limii, s/it-lamp
biomikroskopi ile 6n segment muayenesi, goz yast kirilma zamani (BUT) testi,
Goldmann ti¢ aynali kontakt lensi ile gonyoskopik muayene, Goldmann applanasyon
tonometrisi ile saat 08:30, 10:30, 12:00, 13:30, 15:30, 17:30° da g6z i¢i basinct
olgtimii, Schirmer testi, ultrasonik pakimetri (Nidek UP 1000 ultrasonic pachymeter,
Nidek. Co. Ltd, Japan) ile merkezi korneal kalinlik 6l¢iimii, dilatasyonlu fundoskopi,
gorme alan1 (GA) testi (Humphrey Instruments Field Analyzer Model 740 otomatik
perimetri) ve konfokal tarayici lazer oftalmoskopi (HRT II Heidelberg Engineering
GmbH, Heidelberg, Germany) uygulandi.
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Calismadan o©nce glokom icin topikal tedavi alan hastalar wash out
periyoduna (hastanin ila¢ kullanmadan gegen daha 6nce kullandig1 ilagtan arinmasi
icin gerekli donem) dahil edildiler. Bu donem tiim hastalara 4 hafta olarak uygulandi.
Wash out periyoduna tabi tutulan hastalar ani GIB yiikselmelerine kars1 uyarildi ve
bu zaman diliminde haftalik kontrollere ¢agrildi. Bu periyodu tamamlayan hastalara
ve calismaya dahil edilmeden 6nce hali hazirda glokom tedavisi almayan hastalara,
saat 10:30° da 2 kez olmak iizere GIB &lgiimii yapildi ve bu dlgiimlerin aritmetik
ortalamalar1 alindi. Bu GIB ortalamasinin deger aralign 20-39 mmHg olan hastalar

caligmaya dahil edildi.

Sonrasinda hastalar rasgele sayilar tablosu kullanilarak 3 benzer gruba ayrildi.
Grup 1 hastalarinin tanili gézlerine brimonidin tartrat %0,2 / timolol maleat %0,5
sabit kombinasyonu saat 08:00 ve 20:00’ da grup 2 hastalarinin gozlerine dorzolamid
hidrokloriir %0,2 / timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonu saat 08:00 ve 20:00’ da
ve grup 3 hastalarina latanoprost %0.005 / timolol maleat % 0.5 sabit kombinasyonu
sadece sabah 08:00° da 8 hafta siire ile birer adet damlatilmas1 soylendi. Bu ilaglar
sadece T. C. Saghk Bakanligindan aldiklar1 ruhsat endikasyonunda, belirtilen
dozlarda ve pozolojide kullanildi. Hastalara dogru tedavi igin gerekli bilgiler 6nceden
anlatildi. Nasolakrimal okliizyon tekniginin ila¢ sonrasi 1 dakika boyunca yapilmasi
tim hastalara 6gretildi. Caligmamizda tiim muayeneler ve Olctimler aymi hekim

tarafindan yapildi.

ARASTIRMA DISI BIRAKILMA KRiTERLERI

Brong astim ve agir kronik obstruktif akciger hastaligi hikayesi dahil olmak
iizere reaktif solunum yolu hastalig1 olanlar, siniis bradikardisi, kalp pili (pace-
maker) ile kontrol edilemeyen ikinci veya iigiincii derecede atrioventrikiiler blogu,
kalp yetmezligi, kardiyojenik soku olanlar, monoamin oksidaz (MAO) inhibit6r
tedavisi alanlar, noradrenerjik iletiyi etkileyen antidepresan (Or; trisiklik
antidepresnlar ve mianserin) kullananlar, ilaglarin bilesenlerinden herhangi birine
kars1 asir1 duyarliligr olanlar, gebe veya emzirmekte olanlar, intraokiiler travma,
okiiler cerrahi Oykiisii olanlar, 6nceden kortikosteroid kullanim Oykiisii olanlar(son

iki ay icinde), kuru gbz tanis1 almis olanlar, kontakt lens kullananlar, okiiler
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enfeksiyon ve gdz ici basinci dl¢limiinii etkileyebilecek korneal anomalileri olanlar

calisma dis1 birakildi.

Bizim c¢aligmamizda kullandigimiz ilaglarin yan etkileri de degerlendirildi.
Yan etkiler(konjonktival hiperemi, yanma, batma, yabanci cisim hissi, kasinti, okiiler
agr1) ilaglar baslandiktan hemen sonra 5. dakikada ve 2. ayda Ocular Discomfort
Scala (ODS) yardimi ile puanlandirilip kaydedildi (39).Buna gore, hasta yakinmalari;

0- Normal

1- Hafif

2- Minimal

3- Orta

4- Belirgin

5- Siddetli olarak puanlandirildi.

[laglar baslandiktan sonra 2. ayda hastalara gorme keskinligi o6lciimii,
biomikroskop ile 6n segment muayenesi, dilatasyonlu fundoskopi yapildi. Tiim
olgularin giin i¢inde saat 08:30, 10:30, 12:00, 13:30, 15:30, 17:30° da g6z i¢i basing
dlciimleri tekrar edildi. Istatistiki veriler dogrultusunda ilaglar etkinlik ve yan etkiler

yoniinden karsilastirildi.

ISTATISTIKSEL YONTEM

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 10.0 programi kullanild.
Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel metodlarin (Ortalama,
Standart sapma, frekans) yanisira niceliksel verilerin karsilastirilmasinda tek yonli
varyans analizi, Ki-kare testi, Kruskal Wallis varyans analizi ve Bonferroni
diizeltmeli Mann Whitney U testi kullanildi. Sonuglar %95 * lik giiven araliginda,
anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi. Tiim bulgular ortalama ve + SD

(standart deviasyon) seklinde ifade edildi.
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BULGULAR

Subat 2009- Temmuz 2009 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi Tip
Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim dalinda, PAAG tanisi ile izlenen ve belirlenen
Ol¢iitlere uyan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Grup 1 hastalarina brimonidin tartrat
%0,2 / timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonu, grup 2 hastalarina dorzolamid
hidrokloriir %0,2 / timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonu ve grup 3 hastalarina
latanoprost %0.005 / timolol maleat % 0.5 sabit kombinasyonu baslandi. Calismaya
toplam 61 hasta (111 go6z) dahil edildi. Grup 1 (BTSK)’ den 1 hasta ilag
uygulamasindan sonra uykuya meyil sikayetleri olmasi iizerine ¢alismadan ¢ikarildi.
Grup 2 (DTSK)’ den ve grup 3 (LTSK)’ ten birer hasta, ilaglar baslandiktan sonra
yogun allerijk reaksiyon sebebi ile calismadan ¢ikarildi ve uygun tedavi i¢in konsiilte

edildi.

Calismamizda tiim olgularin yaslar1 37 ila 70 arasinda degismekte olup
ortalama yag 56,58+SD 7,34’ tii. Olgularin %44,8’ i erkek, %55,2” si kadindi. Tablo-

1’ de her {i¢ grup i¢in demografik 6zellikler 6zetlendi.

Tablo-1: Gruplarin demografik verileri

Grup 1 (BTSK) Grup 2 (DTSK) Grup 3 (LTSK) P
Hasta sayisi 18 20 20
Goz sayisi 34 34 38
Kadin/Erkek sayisi 10/8 11/9 9/11
Yas ortalamasi=SD 56,17+ 7,49 56,05+ 7,82 58,60+6,06 >0,05

(ym)

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon, BTSK= Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5
sabit kombinasyonu, DTSK= Dorzolamid hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, LTSK=

Latanoprost %0,005 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.

Grup 1 (BTSK)’ de 19 hasta (35 goz) vardi, 1 hasta (1 goz) ¢alismadan
¢ikarildi. Hastalarin yag ortalamasi 56,17+SD 7,49 du ve yaglar1 37 ile 70 arasinda
degismekteydi. Hastalarin 8’ i erkek (%44,4), 10° u kadindi (%55,6). Grup 2
(DTSK)’ de 21 hasta (36 g6z) vardi, 1 hasta (2 g6z) ¢alismadan ¢ikarildi. Hastalarin
yag ortalamasi 56,21+SD 10,57’ idi ve yaglar 43 ile 69 arasinda degismekteydi.
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Hastalari 9’1 erkek (%45), 11°1 kadind1 (%55). Grup 3 (LTSK)’ de 21 hasta (40
g6z) vardi, 1 hasta(l g6z) ¢alismadan c¢ikarildi. Hastalarin yas ortalamasi 56,45+SD
10,56 idi ve yaslar1 47 ile 68 arasinda degismekteydi. Hastalarin 11°1 erkek (%55), 9°
u kadindi(%45). Her ii¢ grubun demografik 6zellikleri arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Tiim hastalar calismaya dahil edilmeden once, GIB (saat 10:30” da iki kez
g0z i¢i basinci dl¢timii yapildi ve aritmetik ortalamasi alindi) ortalamalar1 hesaplandi

(41). Bunun yaninda MKK ortalamalar1 hesaplandi. Bunlar Tablo-2’ de 6zetlendi.

Tablo—2: Gruplarm ila¢ baglanmadan 6nceki goz ici basinci ortalamalart ve MKK

ortalamalari

Grup 1 (BTSK) Grup 2 (DTSK) Grup 3 (LTSK) P
ilagsiz goz igi 23,65+ 1,76 24,35+ 2,67 23,97+ 2,34 >0,05
basinci
ortalamalari=SD
(mmHg)
MKK 540,06+ 23,27 535,94+ 25,37 544,29+ 33,57 >0,05
ortalamalari=SD

(mikron)

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon, mmHg= milimetre civa, MKK=merkezi korneal
kalinlik, BTSK= Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, DTSK= Dorzolamid
hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, LTSK= Latanoprost %0,005 / timolol maleat %

0,5 sabit kombinasyonu.

Grup 1 (BTSK) i¢in GIB ortalamasi 23,65+SD 1,76 mmHg, deger aralig1 22-
28 mmHg, grup 2 (DTSK) icin 24,35£SD 2,67 mmHg, deger aralig1 20-34 mmHg,
grup 3 (LTSK) i¢in 23,97£SD 2,34 mmHg, deger aralig1 20-34 mmHg idi. Pakimetri
yardimi ile Olgiilen MKK Olgiimii ortalamalar siras1 ile 540,06£SD 23,27,
535,94+SD 25,37, 544,29+SD 33,57 mikrondu. Hastalar ¢caligmaya dahil edilmeden
once elde edilen, her ii¢ grup icin GIB ortalamalari ve MKK ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlaml1 bir fark saptanmadi (p>0.05).
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Her {i¢ grup icin, calismaya dahil edilen hastalara ilaglar baglanmadan 6nce
ve ilaglar baslandiktan sonra 2. aydaki giin i¢i, saat 08:30, 10:30, 12:00, 13:30,
15:30, 17:30° da elde edilen GiB degerleri Tablo-3, Tablo-4 ve Tablo-5’ te gosterildi.

Tablo-3: Grup 1 (BTSK) i¢in ila¢ baglanmadan 6nce ve ilag baglandiktan 2 ay

sonraki giin ici GIB 6l¢iimleri

Saat Saat Saat

Saat

Saat

Saat

p
08:30 10:30 12:00 13:30 15:00 17:30
ilac oncesi 23,03+ 22,94+ 22,12+ 21,94+ 22,09+ 22,21+ p>0,05
GiB 2,87 2,00 2,40 2,39 2,04 2,27
ortalamalari=SD
(mmHg)
ilac sonrasi 2. ay 14,41+ 14,47+ 14,21+ 14,44+ 14,00+ 14,41+ p>0,05
GiB 1,69 3.30 2,03 1,58 1,89 1,48
ortalamalari=SD
(mmHg)

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon, mmHg= milimetre civa, GIB: gz i¢i basinc1

Tablo-4: Grup 2 (DTSK) icin ila¢ baglanmadan 6nce ve ila¢ baglandiktan 2

ay sonraki giin ici GIB dl¢iimleri

Saat Saat

Saat

Saat

Saat

Saat

p
08:30 10:30 12:00 13:30 15:00 17:30
ilac oncesi 23,25+ 23,15+ 22,94+ 23,38+ 23,00+ 23,09+ p>0,05
GiB 2,38 2,41 1,94 2,50 3.03 2,07
ortalamalari=SD
(mmHg)
ilac sonrasi 2. ay 14,44+ 14,47+ 14,76+ 14,65+ 14,44+ 14,32+ p>0,05
GiB 2,23 2.30 1,92 2,17 1,99 2,14
ortalamalari=SD
(mmHg)

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon mmHg= milimetre civa GIB: gz i¢i basinci
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Tablo-5: Grup 3 (LTSK) i¢in ilag baglanmadan once ve ilag baslandiktan 2 ay

sonraki giin i¢i GIB 6l¢iimleri

Saat Saat Saat Saat Saat Saat P
08:30 10:30 12:00 13:30 15:00 17:30
ilac oncesi 23,37+ 23,26+ 22,55+ 22,97+ 21,92+ 22,61+ p>0,05
GiB 2,70 1,83 2,72 2,28 1,81 2,18
ortalamalari=SD
(mmHg)
ilac sonrasi 2. ay 14,84+ 15,11+ 14,37+ 14,34+ 14,29+ 14,37+ p>0,05
GiB 2,33 1,93 1,98 2,12 2,03 1,72
ortalamalari=SD
(mmHg)

p<0,05= istatistiksel anlamhlik, SD= Standart deviasyon, mmHg= milimetre civa, GIB: gz i¢i basinc1

Hem Grup 1 (BTSK) hem grup 2 (DTSK)ve hem de grup 3 (LTSK)’ teki tim
olgularda, ilaglar baslanmadan dnce giin ici elde edilen GIB degisimi (giin i¢i GIB
dalgalanmasi) istatistiksel acidan anlamsiz bulundu (p>0.05). Yine her 3 grup i¢in
ilaglar baslandiktan 2 ay sonraki giin ici elde edilen GIB degisimleri (giin i¢ci GIB

dalgalanmasi) istatistiksel agidan anlamsiz olarak degerlendirildi (p>0.05).

Her {i¢ grup icin ilaglar baslanmadan 6nce giinliik GIB degisiminin (GIB
dalgalanmasi) kiyaslanmasi Sekil-1 de, ilaglar baslandiktan 2 ay sonraki giinliik GIB
degisiminin (GIB dalgalanmas1) kiyaslanmasi Sekil-2> de gdsterildi. Uc grup
arasinda giin ici GIB degisimleri istatistiksel agidan benzer bulundu (p>0.05).
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Grup 1 (BTSK), grup 2 (BTSK), ve grup 3 (BTSK) i¢in ilaglar baglanmadan
once giin ici elde edilen tiim GIB degerleri ortalamalari ve yine her 3 grup icin ilaglar
baslandiktan 2 ay sonraki giin i¢i elde edilen tiim GiB ortalamalar1 Tablo-6 ve Sekil-
3’ te gosterildi.

Tablo-6: Gruplarin baslangigta ve 2. aydaki giin ici tiim GIB &l¢iimlerinin

ortalamalari
Grup 1 (BTSK) Grup 2 (DTSK) Grup 3 (LTSK) P
Baslangi¢ GIiB ort. 22,38+2,07 23,12+43,01 22,64+2.81 >0,05
+SD
(mmHg)
2. ay GIB ort.+SD 14,32+1,98 14,51+2,14 14,62+1,84 >0,05
(mmHg)

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon, mmHg= milimetre, civa ort=ortalama, BTSK=
Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, DTSK= Dorzolamid hidrokloriir % 0,2 /
timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, LTSK= Latanoprost %0,005 / timolol maleat % 0,5 sabit

kombinasyonu.
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Grup 1 (BTSK), grup 2 (DTSK), ve grup 3 (LTSK) i¢in ilaglar baglanmadan
once giin ici elde edilen tim GIB degerleri ortalamalar1 sirasi ile 22,38+SD 2,07,
23,12+SD 3,01 ve 22,64+SD 2,81 mmHg olarak bulundu. 2. ayda elde edilen GiB
degerleri ortalamalar ise sirasi ile 14,32+SD 1,98, 14,51+SD 2,14 ve 14,62+SD 1,84
mmHg olarak bulundu. Her ii¢ grup icin baslangic GIB &lgiimleri arasinda,
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Her ii¢ grup i¢in 2. ayda
elde edilen GIB 6lgiimleri arasinda, istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p>0.05). Her ii¢ grup igin 2. ayda elde edilen GIB diisiis miktarlar1 ve GIB diisiis
ylizdeleri Tablo-7’ de 6zetlendi.

Tablo-7: Gruplarin ilaglar baslandiktan sonra 2. aydaki GIB diisiis miktarlar1 ve

diisiis yiizdeleri
Grup 1 (BTSK) Grup 2 (DTSK) Grup 3 (LTSK) P
2. aydaki GiB GiB 8.06 8.61 8.02 >0,05
diisiis miktar1i=SD £1.08 £1.14 £1.05
(mmHg)

2. aydaki GiB %36.01 %37.24 %35.42 >0,05

diisiis yiizdesi(%)
p 0,001 0,001 0,001

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, p<0,001= ileri diizeyde istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon, mmHg=
milimetre civa, BTSK= Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, DTSK= Dorzolamid
hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, LTSK= Latanoprost %0,005 / timolol maleat %

0,5 sabit kombinasyonu.

Her {i¢ grupta da 2. ayda elde edilen GIB ortalamalari, baslangigta elde edilen
GIB ortalamalarina gore istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli diisiis gdsterdi
(p<0,001). Her ii¢c grup icin 2. aydaki GIB ortalamalarindaki diisiis miktarlar1 ve
diistis ylizdeleri arasinda istatistiki agidan fark saptanmadi (p>0.05).

Tablo-8” de her ii¢ grup i¢in hastalarda ilag kullanimi sonrasi1 goriilen yan
etkiler ilk damla damlatildiktan hemen sonra 5. dakikada ve 2. ayda olmak iizere 2

ayr1 zamanda kaydedildi. Bunlar Ocular Discomfort Scala (ODS) yardimi ile
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puanlandirildi (39). Calisma dis1 birakilan 3 hasta disinda ODS’ da kullanilan 5
(siddetli) puan1 hicbir hastada tespit edilmedigi i¢in tablodan ¢ikarildi.

Tablo-8: Gruplardaki tiim hastalarin ilk damla damlatildiktan hemen sonra 5.

dakikada ve 2. ayda ODS kullanilarak kaydedilen yan etkiler

Grup 1 (BTSK) Grup 2 (DTSK) Grup 3 (LTSK)
Semptomlar Puanlama(ODS) 5. dk. (n) 2. ay (n) 5. dk. (n) 2. ay (n) 5. dk. (n) 2. ay (n)
Kizarikhk 0 32 30 27 26 20 19
1 2 4 4 1 6 4
2 0 0 3 3 12 11
3 0 0 0 4 0 4
4 0 0 0 0 0 0
Yanma- 0 18 24 20 25 28 30
batma 1 10 0 7 2 4 4
2 0 6 0 5 2 2
3 2 4 5 0 4 0
4 4 0 2 2 0 2
Yabanc cisim 0 21 22 19 18 30 30
hissi 1 8 6 9 7 3 2
2 4 2 1 1 1 2
3 1 4 5 4 2
4 0 0 0 2
Kasint1 0 29 26 24 24 34 30
1 1 4 6 7 2 2
2 0 1 1 0 4
3 4 1 0 0 0
4 0 0 2 2 2 2
OKiiler agr1 0 30 30 30 25 32 34
1 0 2 1 6 2 4
2 2 0 0 3 0 0
3 2 2 3 0 2 0
4 0 0 0 0 2 0

ODS= Oculer Discomfort Scala, dk=dakika, n= olgu (géz) sayis1, BTSK= Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat %
0,5 sabit kombinasyonu, DTSK= Dorzolamid hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu,
LTSK= Latanoprost %0,005 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.

[Ik damla damlatildiktan hemen sonra 5. dakikada elde edilen yan etkilere
baktigimizda, grup 1 (BTSK)’ de 16 (%47,1) olguda minimal, hafif ve orta diizeyde
yanma-batma ve 13 (%38,2) olguda yabanci cisim hissi yakinmalarina rastlandi.

Grup 2 (DTSK)’ de 14 (%41,2) olguda minimal, hafif ve orta diizeyde yanma- batma
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ve 15 (%46,8 ) olguda yabanci cisim hissi yakinmalar1 gézlemlendi. Grup 3 (LTSK)’
te ise minimal ve hafif diizeyde kizariklik yakinmasi olan 18 (%47,4 ) olgu oldugu
goriildii. Ikinci ayda elde edilen yan etkilere baktigimizda, grup 1 (BTSK)’ de 10
(%29,4) olguda, minimal, hafif ve orta diizeyde yanma- batma, 12 (%35,3) olguda
yabanct cisim hissi ve 8 (%23,6) olguda kasinti yakinmalar1 kaydedildi. Grup 2
(DTSK)’ de 8 (%23,6) olguda, minimal, hafif ve orta diizeyde kizariklik, 9 (%26.4)
olguda yanma-batma, 16 (%47,1) olguda yabanci cisim hissi, 10 (%29,4) olguda
kasint1 ve 9 (%26,4) olguda okiiler agr1 yakinmalarina rastlandi. Grup 3 (LTSK)’ te
ise minimal, hafif ve orta diizeyde kizariklik yakinmasi olan 19 (%50), yanma-
batmast olan 8 (%23,6), yabanci cisim hissi olan 8 (%23,6) ve kasintis1 olan 8
(%23,6) olgu oldugu goriildi. Her 3 grup i¢in kaydedilen yan etkiler ODS
kullanilarak puanlandirildi ve ortalama skorlar hesaplandi. Bu skor ortalamalari

Tablo-9, Tablo-10 ve Tablo-11" de gosteridi.

Tablo-9: Grup 1 (BTSK) ve grup 2 (DTSK)’ nin yan etki skorlarinin

karsilastirilmasi
Besinci dakikadaki skor ortalamasi ikinci aydaki skor ortalamasi

Semptomlar Grup 1 Grup 2 p Grup 1 Grup 2 p
Kizarikhk £SD 0,06+ 0,14 0,29+ 0,21 0,032 0,12+ 0,15 0,56+ 0,61 0,044
Yanma-batma £SD 0,94+ 0,73 0,88+ 0,69 >0,05 0,71+ 0,81 0,58+ 0,43 >0,05
Y.C. hissi £SD 0,56+ 0,41 0,76+ 0,52 >0,05 0,65+ 0,43 1,08+ 0,87 0,041
Kasint1 £SD 0,38+£0,27 0,56+ 0,39 >0,05 0,35+ 0,31 0,5+ 0,35 >0,05
Okiiler agr1 £SD 0,29+0,19  0,29+0,11 >0,05 0,23+ 0,18 0,31+ 0,23 >0,05
Ortalama skor+SD 0,44+0,51  0,55+0,32 >0,05 0,41+0,39 0,60+0,71 >0,05

p<0,05= istatistiksel anlamlilik SD= Standart deviasyon, Grup 1= Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5

sabit kombinasyonu, Grup 2= DTSK= Dorzolamid hidrokloriir % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.

Grup 1 (BTSK)’ de 5. dakikada kizariklik yakinmasmin skor ortalamasi
0,06+SD 0,14, grup 2 (DTSK)’ de 0,29+£SD 0,21 olarak bulundu ve aralarindaki fark
istatistiki agidan anlamli olarak degerlendirildi (p<0,05). Ikinci aydaki kizariklik
yakinmasinin skor ortalamasi siras1 ile 0,12+SD 0,15 ve 0,56+SD 0,61 olarak
bulundu ve aralarindaki fark istatistiki agidan anlamli olarak degerlendirildi (p<0,05).
2. aydaki yabanci cisim hissi yakinmasinin skor ortalamasi sirasi ile 0,65+SD 0,43 ve

1,08+ SD 0,87 olarak bulundu ve aralarindaki fark istatistiki acidan anlamli olarak
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degerlendirildi (p<0,05). Bunlar disindaki yakinmalarda iki grup arasinda istatistiki

acidan anlaml fark saptanmadi(>0,05).

Tablo-10: Grup 1 (BTSK) ve grup 3 (LTSK)’ iin yan etki skorlarinin

kargilagtirilmast
Besinci dakikadaki skor ortalamasi ikinci aydaki skor ortalamasi

Semptomlar Grup 1 Grup 3 P Grup 1 Grup 3 P
Kizarikhk £SD 0,06+ 0,14 0,79+ 0,71 0,017 0,12+ 0,15 1+ 1,02 <0,001
Yanma-batma £SD 0,94+ 0,73 0,53+ 0,34 0,044 0,71+ 0,81 0,42+ 0,53 >0,05
Y.C. hissi £SD 0,56+ 0,41 0,45+ 0,42 >0,05 0,65+ 0,43 0,53+ 0,67  >0,05
Kasmt1 £SD 0,38+ 0,27 0,26+ 0,37 >0,05 0,35+ 0,31 0,42+ 0,38  >0,05
Okiiler agr1 +SD 0,29+ 0,19 0,42+ 0,51 >0,05 0,23+ 0,18 0,19+ 0,17  >0,05
Ortalama skor+SD 0,44+0,51  0,49+0,51 >0,05 0,41+0,39 0,51+0,65 >0,05

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, p<0,001= ileri diizeyde istatistiksel anlamlilik istatistiksel, SD= Standart
deviasyon, Grup 1= Brimonidin tartrat % 0,2 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, Grup 3= Latanoprost

%0,005 / timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu.

Grup 1 (BTSK)’ de 5. dakikada kizariklik yakinmasmin skor ortalamasi
0,06+SD 0,14, Grup 3 (LTSK)’ te 0,79+SD 0,71 olarak bulundu ve aralarindaki fark
istatistiki agidan anlamli olarak degerlendirildi (p<0,05). Ikinci aydaki kizariklik
yakinmasinin skor ortalamasi siras1 ile 0,12+SD 0,15 ve 1+SD 1,02 olarak bulundu
ve aralarindaki fark istatistiki olarak ileri diizeyde anlamh olarak degerlendirildi
(p<0,001). 5. dakikadaki yanma-batma yakinmasmin skor ortalamasi sirasi ile
0,944+SD 0,73 ve 0,53+ SD 0,34 olarak bulundu ve aralarindaki fark istatistiki acidan
anlaml1 olarak degerlendirildi (p<0,05). Bunlar disindaki yakinmalarda iki grup

arasinda istatistiki acidan anlaml fark saptanmadi (p>0,05).
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Tablo-11: Grup 2 (DTSK) ve grup 3 (LTSK)’ nin yan etki skorlarinin

karsilastirilmasi
Besinci dakikadaki skor ortalamasi ikinci aydaki skor ortalamasi

Semptomlar Grup 2 Grup 3 P Grup 2 Grup 3 P
Kizarikhk £SD 0,29+ 0,21 0,79+ 0,71 0,021 0,56+ 0,61 1+ 1,02 0,033
Yanma-batma £SD 0,88+ 0,69 0,53+ 0,34 >0,05 0,58+ 0,43 0,42+ 0,53 >0,05
Y.C. hissi £SD 0,76+ 0,52 0,45+ 0,42 >0,05 1,08+ 0,87 0,53+ 0,67 >0,05
Kasint1 £SD 0,56+ 0,39 0,26+ 0,37 0,035 0,5+ 0,35 0,42+ 0,38 >0,05
Okiiler agr1 £SD 0,29+ 0,11 0,42+ 0,51 >0,05 0,31+ 0,23 0,19+ 0,17 >0,05
Ortalama skor+SD 0,55+0,32  0,49+0,51 >0,05 0,60+0,71 0,51+0,65 >0,05

p<0,05= istatistiksel anlamlilik, SD= Standart deviasyon, Grup 2= DTSK= Dorzolamid hidrokloriir % 0,2 /
timolol maleat % 0,5 sabit kombinasyonu, Grup 3= Latanoprost %0,005 / timolol maleat % 0,5 sabit

kombinasyonu.

Grup 2 (DTSK)’ de 5. dakikada kizariklik yakinmasmin skor ortalamasi
0,29+SD 0,21, Grup 3 (LTSK)’ de 0,79+SD 0,71 olarak bulundu ve aralarindaki fark
istatistiki agidan anlamli olarak degerlendirildi (p<0,05). Ikinci aydaki kizariklik
yakinmasinin skor ortalamasi sirasi ile 0,56£SD 0,15 ve 1+SD 1,02 olarak bulundu
ve aralarindaki fark istatistiki agidan anlamli olarak degerlendirildi (p<0,05). 5.
dakikadaki kasinti yakinmasimin skor ortalamasi sirasi ile 0,56+SD 0,39 ve 0,26+
SD 0,37 olarak bulundu ve aralarindaki fark istatistiki ac¢idan anlamli olarak
degerlendirildi (p<0,05). Bunlar disindaki yakinmalarda iki grup arasinda istatistiki
acidan anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Ortalama skorlara baktigimizda grup
1(brimonidin/ timolol), grup 2 (dorzolamid/ timolol) ve grup 3(latanoprost/ timolol)
icin 5. dakikada siras1 ile 0,44+SD 0,51, 0,55+ SD 0,32 ve 0,49+SD 0,41 olarak
bulundu. Her ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan fark bulunamadi. 2. ayda
kaydedilen ortalama skorlar ise sirasi ile 0,41 £ SD 0,39, 0,60 + SD 0,71 ve 0,51 +
SD 0,65 olarak bulundu. Her ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan anlaml bir fark
bulunamadi. (p>0,05). Grup 1 (BTSK)’ de uykuya meyil yakinmasi olan bir hasta
disinda higbir hastada sistemik yan etkiye rastlanmadi. Grup 2 (DTSK)’ de ve Grup 3
(LTSK)’ te birer hastada siddetli kapak 6demi, korneal epitelyopati ve konjonktival
hiperemi gozlemlendi. Bu hastalar ¢alisma dig1 birakildi ve tedavileri i¢in konsiilte

edildi. Bu hastalarin disinda ciddi okiiler ve sistemik yan etki goriilmedi.
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TARTISMA

Primer agik a¢ili glokom (PAAG) agik 6n kamara agis1 ve 21 mmHg lizerinde
g0z i¢i basinct ile birlikte, optik sinir liflerinde edinsel kayip ve gérme alaninda
anormalliklerle giden, erigkinlerde goriilen kronik, bilateral, siklikla asimetrik bir

optik noropatidir (40).

Glokomun tani ve takibinde g6z i¢i basinci l¢limiiniin biiyilk 6nemi vardir.
Nitekim g6z ici basinci halen glokomatdz hasar gelisiminde en Onemli risk

faktorudiir (5, 6).

PAAG’ da goz i¢i basinci tek bir ilagla hedeflenen diizeylere gerilemezse,
cerrahi tedaviden once birden ¢ok ilaci bir arada kullanmak gerekebilir. Birden ¢ok
ilacin bir arada tedavide kullanilmasi hastalarin tedaviye uyumunu giiclestirebilir.
Sabit kombinasyon ilaglar, damla uygulama siiresi ve sayisin1 azaltacagindan,

hastalarin tedaviye uyumunu arttirabilirler (41).

Her géz damlasinda koruyucu olarak kullanilan bazi maddeler mevcuttur.
Kullandigimiz damla adedi arttikga gozdeki koruyucu madde maruziyeti de
artmaktadir. Sabit kombine ilaglar bu nedenle koruyucu madde ile temasi
azaltmaktadir. Invitro calismalarda, géz damlalarinda koruyucu madde olarak

kullanilan benzalkonium klorid’ in kornea epiteline zararli oldugu gosterilmistir (42).

Gilinlimiizde PAAG tedavisinde goz i¢i basincini diisiirmek amaci ile sabit
kombinasyon ilaglardan da faydalanilmaktadir. Su an iilkemizde brimonidin tartrat
%0,2 / timolol maleat %0,5, dorzolamid hidrokloriir %0,2 / timolol maleat %0,5 ve
latanoprost  %0,005 / timolol maleat 9%0,5 sabit kombine gz damlalar

kullanilmaktadir.
Calismamizda kullandigimiz ilaglar tek tek incelendiginde her ii¢ ilacinda

etkili ve gilivenli bir big¢imde gdz i¢i basmci diisiisii sagladigi daha 6nce yapilan

caligmalarda da gosterilmistir (43-56).
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Craven ve arkadaglarinin yaptig1 calismada PAAG hastalarinda brimonidin
tartrat %0,2 / timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonu, brimonidin tartrat %0,2 ve
timolol maleat %0,5” gz damlalar karsilastirilmistir. Ug ay siiren ve 1159 hastanin
katildig1 ¢alismada BTSK kullanan grupta baslangicta saat 08:00, 10:00, 03:00 ve
05:00°da o6l¢iilen ortalama g6z i¢i basinglar sirast ile 24,7£SD 0,14, 23,3+£SD 0,16,
22,1 £SD 0,17 ve 21,84SD 0,17 mmHg olarak bulunmustur ve {igiincii ayin sonunda
g0z i¢i basincinda deger aralig1 4,9-7,6 mmHg olan diisiis elde edilmistir. Calismada
okiiler yan etkiler de kaydedilmistir. Buna gore 3. ay sonunda BTSK kullanan
hastalardan 38 (%9,9)” inde yanma, 21 (%5,5)’ inde batma ve 9 (%2,3)’ unda kasint1

yakinmasina rastlanmistir (43).

Thelen ve arkadaglarmin yaptigi calismada hastalara BTSK baglanmigtir.
Calismaya 816 hasta katilmistir. Hastalarin ilag baslanmadan 6nceki gbz i¢i basinci
ortalamas1 20,8+SD 3,5 mmHg olarak bulunmustur. Hastalarin ila¢ baslandiktan 6
hafta sonrasindaki GIB ortalamasi 16,9+SD 2,6 mmHg ve 12. haftadaki GiB
ortalamas1 16,5+SD 2,7 mmHg olarak bulunmustur. Baslangi¢ GIB ortalamalar ile
6. haftada olciilen GIB ortalamalar1 arasindaki fark istatistiki acidan anlamli
bulunmustur. Baslangi¢ GIB ortalamalar1 ve 12. hafta GIB ortalamalar1 arasindaki
fark istatistiki acidan anlamli bulunmustur. Altinci hafta GIB ortalamalar: ile 12.
hafta GIB ortalamalari istatistiksel olarak benzer bulunmustur. Calismada hedeflenen
GIB 18 mmHg alt1 olarak kabul edilmistir ve bu hedefe ulasan hasta oran1 %79,5
olarak bulunmustur (44).

Goni’ nin yaptigit ¢alismada BTSK kullanan grup ile sabit olmayan
kombinasyonunu kullanan grup karsilastirilmistir. Ilag baslanmadan 6nceki GIB
diizeyleri 22 ila 34 mmHg arasi olan 371 hasta ¢aligmaya alinmigtir. Vizitler 2, 6 ve
12. haftalarda tekrar edilmistir. Ortalama GIB diisiis miktar1 her iki grupta da 4,4 ila

5,3 mmHg arasinda bulunmustur (45).

Papaconstantinou ve arkadaslarinin yaptigi calismada 50 okiiler hipertansif ve
PAAG hastasina BTSK baglanmistir. Calismaya baslanmadan once tedavi alan
hastalar ilactan arinma periyoduna (wash out periyodu) tabi tutulmusturlar. Buna

gore hastalar kullandiklar ilaca gére 1 ya da 2 hafta siire ile bu periyoda tabi

30



tutulmusturlar. Hastalarin wash out periyodu sonrasi 6lgiilen GIB ortalamasi
23,09+SD 1,98 mmHg olarak bulunmustur. fla¢ kullanimim takiben 1. ve 2. aydaki
vizitlerde goz i¢i basinci Olclimleri sirasi ile 17,46£SD 1,47 ve 17,51£SD 1,43
mmHg olarak bulunmustur. ilaglar baslandiktan sonraki vizitlerde elde edilen GiB
Ol¢iimleri baslangica gore istatistiksel agidan diiglis goOstermigtir (46). Bizim
caligmamizda wash out periyodu bu calismadan farkli olarak 4 hafta siire ile

uygulanmigtir.

Sherwood ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada BTSK ve bu kombinasyonun
bilesenlerinin g6z i¢i basinci lizerine etkileri incelenmistir. Baslangigta BTSK
kullanan grup i¢in saat 08:00, 10:00, 15:00 ve 17:00° da elde edilen goz i¢i basinci
ortalamalar1 siras1 ile 24,7+SD 2,7, 23,3+SD 3,1, 22,1£SD 3,3 ve 22,8+SD 3,3
mmHg olarak bulunmustur. Tedavi baglangicindan 12 ay sonra deger aralig1 4,4- 7,6
mmHg olan GIB diisiisii elde edilmistir. Ortalama GIB diisiis yiizdesi %39,5 olarak
hesaplanmigtir. Bu  diislis miktar1  istatistiksel acidan anlamli  olarak

degerlendirilmistir (38).

Bizim calismamizda BTSK kullanan grup (Grup 1) icin baslangigta saat
08:30, 10:30, 12:00, 13:30, 15:30 ve 17:30’ da elde edilen goz ici basinci
ortalamalar1 sirasi ile 23,03+SD 2,87, 22,94+SD 2,00, 22,12 +SD 2,40, 21,94+SD
2,39, 22,09+SD 2,04 ve 22,214SD 2,27 mmHg olarak bulundu ve 2. ayin sonunda
8.06+SD 1.08 mmHg GIB diisiisii elde edildi. Ikinci ayda elde edilen giin i¢i GIB
ortalamalar1 sirasi ile 14,41+SD 1,69, 14,47+SD 3,30 , 14,21+SD 2,03, 14,44+SD
1,58, 14,00£SD 1,89 ve 14,41+SD 1,48 mmHg olarak bulundu. Yan etkilere
baktigimizda 2. ayin sonunda 10 (%29) olguda (g6z sayisi) yanma batma, 8 (%23)
olguda (g6z sayis1) kasint1 yakinmasi kaydedildi.

Garcia-Sanchez ve arkadaslarimin yaptigi caligmada latanoprost %0,005 /
timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonu ile brimonidin tartrat %0,2 ve timolol
maleat %0,5° 1m birlikte kullanildigi sabit olmayan kombinasyon ile
karsilastirilmistir. Bu ¢aligmada okiiler hipertansif ve glokom tanili hastalarda g6z ici
basimci diisiis miktar1 ve yan etkiler kiyaslanmistir. ilag baslandiktan alt1 ay sonra

LTSK kullanan grupta goz i¢i basinci ortalamalar saat 08:00, 12:00 ve 16:00’da
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sirasi ile 27.4+SD 2.6, 26.3=SD 3.1 ve 25.5 £SD 3.4 mmHg olarak Sl¢iilmiistiir. Tiim
Olciimlerin ortalamasi ise 26.4+SD 2.7 mmHg olarak bulunmustur. Altinc1 ayda yine
aym saatlerde elde edilen g6z i¢i basinci ortalamalari sirasi ile 17.6+SD 3.1 16.8+SD
2.9 ve 16.3 £SD 3.0 mmHg olarak OSl¢iilmiistiir. Tiim ol¢iimlerin ortalamasi ise
16.9£SD 2.8 mmHg olarak bulunmustur. Ortalama GIB diisiis miktar1 9,5+SD 3.4
mmHg olarak bulunmustur. 6. ay ile baslangicta elde edilen GIB ortalamalar1 arasi
fark istatistiksel agidan anlamli olarak degerlendirilmistir. Toplam 165 hastadan 29
(%17,6)’ unda okiiler tolere edilebilir diizeyde yan etkiler, 14 (%8,5)’ iinde sistemik
yan etkiler kaydedilmistir (47).

Konstas ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada aksam verilen LTSK ile
giinde 2 defa uygulanan timolol maleat:1 etkinlik agisindan kargilagtirilmigtir. LTSK
kullanan grupta baslangigta goz i¢i basinci ortalamalar saat 06:00, 10:00, 14:00,
18:00, 22:00 ve 02:00° da swras1 ile 25.7+SD 2.7, 27.2+SD 2,9, 25.3+SD 2.7,
24.8+SD 2.4, 24,0£SD 2,9, 23,1+SD 2,1 mmHg ve tiim oOl¢iimlerin ortalamasi
25,0£4SD 2,0 mmHg olarak bulunmustur. Ikinci ayin sonunda goz i¢i basinci
Olgtimleri sirast ile 16,2+SD 2,2, 16.5£SD 2,1, 16.4+£SD 2.0, 16,9+SD 2,7, 16,1£SD
2,0, 16,2+SD 2,2 mmHg ve tiim 6l¢iimlerin ortalamasi 16,4+SD 1,9 mmHg olarak
bulunmustur. Ikinci ay sonundaki GIB ortalamalarindaki azalma sirasi ile 9,5+SD
2,2, 10.7£SD 2,2, 8.8+SD 2.6, 7,8+SD 2,3, 7,8+SD 2,8, 7,0+SD 2,8 mmHg ve tiim
Olciimlerin ortalamasi 8,6+=SD 1,7 mmHg olarak bulunmustur. Baglangi¢ 2. ay arasi

GIB 6l¢iimii aras: fark istatistiki agcidan anlamli olarak degerlendirilmistir (48).

Ozkurt ve arkadaslarinin yaptigi calismada GIB 30 mmHg ve iizeri olan
glokom hastalara LTSK baslanmistir. Hastalarin baslangictaki GIB ortalamasi
32,28+SD 0,92 mmHg olarak bulunmustur. Tedavi baglangicindan itibaren 1. giin, 1.
hafta, 1. ay ve 6. ayda GIB 6l¢iimii ortalamalar1 siras1 ile 18,75+SD 0,68, 17,96+SD
0,90, 17,64+SD 0,66 ve 17,46£SD 0,50 mmHg olarak bulunmustur. Baslangica gore
diger vizitlerdeki GIB &lgiimleri istatistiksel agidan anlamli fark gostermistir.
Yirmisekiz hastanin katildigi ¢calismada 1 hastada yanma- batma, 1 hastada kizariklik

ve 1 hastada da kagint1 yakinmasi kaydedilmistir (49).
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Stewart ve arkadaglarmin yaptig1 calismada hastalara LTSK baglanmistir.
Baslangicta saat 08:00, 12:00 ve 16:00° da 6l¢iilen goz i¢i basinci ortalamalari sirasi
ile 26,9+SD 3,2, 25,9£SD, 4,0 25,0£SD 4,1 mmHg ve tiim goéz i¢i basinci
dlciimlerinin ortalamalar1 ise 26,0+SD 3,4 mmHg olarak bulunmustur. ikinci aym
sonunda Olgiilen goz i¢i basinci ortalamalari sirasi ile 18,6=SD 4,6, 16,2+SD 3,2,
17,2+#SD 2,6 mmHg ve tiim goz i¢i basinci 6l¢limlerinin ortalamalar1 ise 17,2+SD
2,8 mmHg olarak 6l¢iilmiistiir. Baslangic ve 2. ayda odl¢iilen GIB ortalamas: farki

istatistiksel agidan anlamli bulunmustur (50).

Bizim g¢alisjmamizda LTSK kullanan grup (Grup 3) icin baslangicta saat
08:30, 10:30, 12:00, 13:30, 15:30 ve 17:30’ da dl¢iilen goz ici basinci ortalamalari
sirast ile 23,37+SD 2,70, 23,26+SD 1,83, 22,55+SD 2,72, 22,97+SD 2,28, 21,92+SD
1,81 ve 22,61+SD 2,18 mmHg, tiim 6l¢iimlerin ortalamasi ise 22,64+£SD 2,81 mmHg
olarak, bulundu. Ikinci ay sonunda &lgiilen gdz i¢i basinci ortalamalari sirasi ile
14,84+SD 2,33, 15,114SD 1,93, 14,374SD 1,98, 14,34£SD 2,12, 14,34£SD 2,12 ve
14,29+£SD 2,03 mmHg, tiim 6l¢iimlerin ortalamasi ise 14,62+SD 1,84 mmHg olarak
bulundu. Ortalama GIB diisiis miktar1 8,02+SD 1,05 (%35,42) mmHg olarak
bulundu. ikinci ay ile baslangicta elde edilen GiB ortalamalari aras fark istatistiksel

acidan ileri diizeyde anlamli olarak degerlendirildi.

Henderer ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada g6z ici basinct 30 mmHg ve
iizeri olan hastalara dorzolamid hidrokloriir %0,2 / timolol maleat %0,5 sabit
kombinasyonu baglanmistir. G6z i¢i basinct Olgiimleri saat 09:00 ve 21:00°
dayapilmigtir. Caligmaya katilan hastalarin GIB ortalamasi 37,5£SD mmHg olarak
tespit edilmistir. Calismanimn birinci aymnda &lgiilen GIB ortalamasi 18,4+SD 0,5
mmHg ve 2. ayinda ise 17,6£SD 0,6 mmHg olarak bulunmustur. Baslangic GiB
ortalamasi ile birinci aydaki GIB 6lgiimii arasindaki fark istatistiki olarak anlamli
bulunmustur. Baslangic goz i¢i basinci ortalamasi ile ikinci ay GiB dl¢iimii arasinda
ki fark da istatistiki olarak anlamli bulunmustur. Birinci ay ile 2. ayda elde edilen goz

i¢i basinci dl¢limleri arasinda istatistiksel agidan fark bulunmamustir (51).

Choudhri ve arkadaglarmin yaptigt c¢alismada DTSK kullanan grup ile

dorzolamid hidrokloriir %0,005 ve timolol maleat %0,5’ 1 sabit olmayan
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kombinasyonunu kullanan grup karsilastinnlmistir. Calismaya 74 hasta katilmistir.
Dorzolamid hidrokloriir %0,005 / timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonunu
kullanan grubun baslangictaki GIB ortalamasi 19,4+SD 4,2 mmHg olarak
bulunmustur. 4 hafta ila¢ kullanimini takiben elde edilen GIB ortalamalasi 17,3+SD
3,9 mmHg olarak bulunmustur. Dordiincii hafta sonunda elde edilen GIB
ortalamalar1 baglangicta elde edilen g6z ici basinci ortalamalarina gore istatistiksel

acidan anlaml diislis gostermigtir (52).

Bizim g¢alismamizda DTSK kullanan grup (Grup 3) i¢in baslangigta saat
08:30, 10:30, 12:00, 13:30, 15:30 ve 17:30” da dlgiilen goz ici basinci ortalamalari
strasi ile 23,25+SD 2,38, 23,15+SD 2,41, 22,94+SD 1,94, 23,38+SD 2,50, 23,00+SD
3,03 ve 23,09+SD 2,07 mmHg, tiim 6l¢iimlerin ortalamasi ise 23,12+SD 3,01 mmHg
olarak, bulundu. Ikinci ay sonunda &lgiilen gdz i¢i basinci ortalamalar1 sirasi ile
14,44+SD 2,23, 14,474SD 2,30, 14,76+SD 1,92, 14,65+£SD 2,17, 14,44£SD 1,99 ve
14,32+£SD 2,14 mmHg, tiim 6l¢iimlerin ortalamasi ise 14,51+SD 2,14 mmHg olarak
bulundu. Ortalama GIB diisiis miktar1 8,61+SD 1,14 (%37,24) mmHg olarak
bulundu. ikinci ay ile baslangicta elde edilen GiB ortalamalari aras: fark istatistiksel

acidan anlaml olarak degerlendirildi.

Calismamiz bahsi gecen diger ¢caligmalardan farkli olarak daha az hasta ile ve
tek merkezli olarak gerceklestirilmistir. Cogu litaratiirde hastalarin goézlerine ayri
ayrt ilaglar baglanmigtir. Bizim g¢aligmamizda ise 3 ayn ila¢ karsilastirildi. Bu
sebepten oOtlirii her hasta ayri bir ilag grubuna alindi. Tedaviye uyumun arttirilmasi ve
kullanim rahathigt da gbéz oOniinde bulunduruldugunda hastalarin tek ilag

kullanmasinin daha uygun oldugu diisiiniildii.

Giin igerisinde g6z ici basincinin bir defa 6l¢iimii, glokom veya glokom
siiphesi olan hastalarda GIB degisimlerinin gdzden kagmasina neden olabilmektedir.
Bu nedenle glokom tanist koyarken veya glokom hastalarini takip ederken tek bir

6l¢iim ile yetinmeyip Olgiimlerimizi giin icine yaymamiz gerekmektedir (8).

Go6z ici basinct giin igerisinde kardiyak ve solunum aktivitelerine gore

degisebilmektedir. Giinlitkk g6z i¢i basinci degisimi ortalama 3 ila SmmHg dir.
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Bundan dolay1 giin ici belirli saatlerde gdz i¢i basinci Olctimleri glokom takip ve
tedavisinde daha giivenilir bir yontem olarak kullanilmaktadir. G6z igi basinci
genellikle sabahlar1 daha yiiksek 6l¢giilmektedir. Bu dalgalanmanin mekanizmasi tam
olarak bilinmemektedir. Plazma kortizol diizeyinin bunda etkili olabilecegi
diistiniilmektedir. G6z i¢i basinci baz1 insanlarda aksama dogru yiikselmektedir. Bu 2
grup disinda iki farkli grup daha gdsterilmistir. Ugilincii grup aksam goz ici basinci
yiiksekligi ile giden, dordiincii grupta diiz olarak adlandirilan ve giin iginde biiyiik

degisim gostermeyen gruptur (8).

Konstas ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada latanoprost %0,005 ve DTSK’
nun goz i¢i basmci ilizerine etkileri incelenmistir. G6z i¢i basincindaki giin ici
degisimler degerlendirilmistir. GOz i¢i basinglar1 ila¢ baslanmadan Once, ilag
baslandiktan sonraki 2. ve 6. aylarda saat 08:00, 12:00, 16:00, 20:00, 24:00 ve
04:00°da dl¢iilmiistiir. DTSK grubunda ortalama GIB 25,3+ SD 2,3 mmHg’ dan
18,1+SD 1,9 mmHg’ ya diismiistiir. 2. ve 6. aylarda giin ici GIB degisimi istatistiksel

acidan anlamsiz olarak degerlendirilmistir (53).

Konstas ve arkadaslarinin yaptig1 baska bir ¢calismada brimonidin tartrat %0,2
/ timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonunun etkisi bu ilacin bilesenlerinin sabit
olmayan kombinasyonu ile karsilastirilmistir. Brimonidin tartrat %0,2 / timolol
maleat %0,5 sabit kombinasyonunu kullanan grupta baslangicta elde edilen goz ici
basinct ortalamasi 24,6£SD 1,9 mmHg ve tedavi baslandiktan 6 hafta sonra elde
edilen g6z ici basinci ortalamasi 19,2+SD 1,9 mmHg olarak bulunmustur. Alt1 hafta
sonunda saat 06:00, 10:00, 14:00, 18:00, 22:00, 02:00’da elde edilen g6z i¢i basinci
ortalamalarinin ddegisimleri istatistiksel agidan anlamsiz olarak degerlendirilmistir

(54).

Calismamizda her ii¢ grup ic¢in sabah 08.30, 10:30, 12:00, 13:30, 15.30 ve
17.30° da goz i¢i basinci dl¢limleri Goldmann applanasyon tonometri’ si ile yapildi.
Ikinci aym sonunda her ii¢ grupta da giin ici GIB degisimleri istatistiksel acidan
anlamsiz olarak degerlendirildi. Calismamizda istatistiksel agidan her ii¢ grup GIB

diisiis miktarlar1 ve giin i¢ci GIB degisim miktarlar1 agisindan benzer bulundu.
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Hamacher ve arkadaslarimin yaptigit c¢alismada PAAG ve okiiler
hipertansiyonu olup; daha 6nce baska tedaviler alan hastalarda sabit kombine ilaglar,
tekli ilaglar ve ikili kullanilan sabit olmayan kombine ilaglarin goz i¢i basinci iizerine
etkileri arastirilmistir. Buna gére LTSK tedavisini alan grupta baslangic GIB
ortalamas1 20.6+ SD 3.8 mmHg, tedavi baslandiktan 2 ay sonra hesaplanan GiB
ortalamasi1 17,7+ SD 3.0 mmHg olarak bulunmustur. Dorzolamid hidrokloriir %0,2 /
timolol maleat %0,5 sabit kombine tedavisini alan grupta ise GIB ortalamalar1 sirast
ile 21,1+SD 3,8 ve 17,8 + SD 3,1 mmHg olarak bulunmustur. Her iki grupta da
baslangic ve 2. ay arasi GIB ortalamalar1 fark: istatistiki acidan anlamli olarak

bulunmustur (55).

Hatanaka ve arkadaglarinin yaptigit c¢alismada BTSK ile DTSK
karsilastirilmistir. 8 hafta siiren calismada g6z i¢i basinglari saat 08:00, 10:30, 02:00,
04:00° da oOlciilmistiir. 210 hastanin katildigi calismada BTSK grubunun ilag
baslanmadan &nceki GIB ortalamas1 23,43+SD 3,22 mmHg, DTSK grubunun ilag
baslanmadan &nceki GIB ortalamasi 23,43+SD 4,06 mmHg bulunmustur. 8. hafta
sonu vizitinde GIB diisiis miktarlar1 siras1 ile 7,02+SD 3,06 ve 6,91+SD 3,67 mmHg
olarak bulunmustur. Iki grup arasinda ilaglar baslanmadan énceki ve sonraki GiB
ortalamalar istatistiksel olarak benzer bulunmustur. Her iki grupta da tolere edilebilir

diizeyde yan etkiler gozlemlenmistir (56).

Shin ve arkadaglarinin yaptgi ¢calismada LTSK, DTSK ile karsilastiriimisgtir.
LTSK 3. ayin sonunda goz i¢i basincini 9,4+SD 0,27 mmHg, DTSK ise 8,4+SD 0,26
mmHg diisiirdiigii goriilmiistiir. Her iki gruptada goriilen GIB diisiis miktarlart
istatistiksel agidan anlamli olarak bulunmustur. Iki grup arasindaki goz i¢i basinci

diisiirme miktari farki istatistiksel agidan anlamli bulunmustur (57).

Benzer sekilde 08:00, 20:00 saatleri arasinda 2 saatte bir goz ici basinct
Ol¢timiiniin yapildig1 Konstas ve arkadaglarinin yaptig1 calismada LTSK ile DTSK
karsilastirilmistir. Baglangigta elde edilen g6z ici basinci ortalamasi1 LTSK grubunda
20,1+SD 2,0 mmHg DTSK grubunda ise 20,2+SD 1,9 mmHg olarak bulunmustur.
Her iki grup arasinda baslangic GIB degerleri istatistiksel acidan benzer

bulunmustur. Dordiincii hafta sonunda elde edilen g6z ici basinci ortalamalar1 sirasi
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ile 17,3£SD 2,2 mmHg ve 17,0+SD 2,0 mmHg olarak bulunmustur. Her iki grup
arasinda 4. hafta sonunda elde edilen GIB degerleri istatistiksel acidan benzer

bulunmustur (58).

Arcieri ve arkadaslarinin  yaptigit c¢alismada BTSK ile DTSK
karsilastirilmistir. Calismaya PAAG tanis1 alinmis 60, okiiler hipertansif tanili 14
hasta alinmigtir. Calismaya dahil edilmeden Once tedavi alan hastalar 4 hafta siiren
ilagtan armmma periyoduna (wash out periyodu) tabi tutulmuslardir. Baslangicta saat
08:00, 12:00 ve 04:00° da ve 4. haftanin sonunda yine ayn1 saatlerde goz i¢i basinci
Ol¢iimleri tekrar edilmistir. Baslangigta elde edilen goz i¢i basinci ortalamasi her iki
grup i¢inde 22.9£SD 1.6 mmHg olarak bulunmustur. Dért haftalik tedavi periyodu
sonrasi Olglilen ortalamalar BTSK grubunda 15,0+SD 2,1 mmHg ve DTSK grubunda
15,4+SD 2,1 mmHg olarak bulunmustur. Dordiincii hafta sonundaki g6z i¢i basinci
diisiis miktarlar1 siras1 ile 7,8+SD 1,9 mmHg ve 7,4+SD 1,8 mmHg olarak
bulunmustur. Her iki grup baslangic GIB 6l¢iim ortalamalari, 4. hafta sonunda elde
edilen GIB ortalamalar1 ve 4. hafta sonundaki GIB diisiis miktarlar: istatistiksel
acidan benzer bulunmustur (p>0,05). Her iki grupta da baslangi¢c ve 4. haftada elde
edilen GIB ortalamalar aras1 fark istatistiksel acidan anlamli bulunmustur(p<0,05)
(59). Bizim calismamizda da hastalardan caligmaya dahil edilmeden 6nce tedavi
alanlar 4 hafta siire ile ilagtan armma periyoduna(wash out periyodu) tabi

tutulmuslardir.

Calismamizda grupl (BTSK), grup 2 (DTSK) ve grup 3 (LTSK) i¢in
baslangicta elde edilmis tiim GIB ortalamalar1 sirasi ile 22,38+SD 2,07, 23,12+SD
3,01 ve 22,64+SD 2,81 mmHg olarak bulundu. Tedaviden sonraki 2. ayda bu
degerler sirasi ile 14,32+SD 1,98, 14,51+SD 2,14 ve 14,62+SD 1,84 mmHg olarak
bulunmustur. Her 3 grup icin baslangi¢ GIB degerleri ve 2. ayda elde edilen GIB

degerleri arasinda istatiksel acidan fark saptanmadi (p>0,05).
Bizim c¢aligmamizda kullandigimiz ilaglarin yan etkileri de degerlendirildi.

Yan etkiler ilaclar baglandiktan hemen sonra 5. dakikada ve 2. ayda Ocular

Discomfort Scala (ODS) yardimi ile puanlandirilip kaydedildi (39).
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Chan ve arkadaslarinin ¢alismasinda BTSK ve DTSK okiiler tolerabilite ve
yan etkiler acisindan karsilastirilmistir. Hastalarin bir goziine BTSK diger goziine
DTSK baslanmistir. Hastalarin sikayetleri ve yan etkiler Ocular Discomfort Scala
(ODS) kullanilarak 30-40. saniyelerde ve 5. dakikada kaydedilmistir. Buna goére 30-
40. saniyelerde kaydedilen yan etkiler BTSK grubunda ortalama skor olarak 0,43,
DTSK grubunda ise ortalama skor 1.97 olarak bulunmustur. Aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. 5. dakikada kaydedilen yan etkiler BTSK
grubunda ortalama skor 0,13, DTSK grubunda ise ortalama skor 0,37 olarak
bulunmustur. iki grup arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.
Sonug olarak bu ¢aligmada 5. dakikada hasta sikayetlerinin ve yan etkilerin her iki
grup icin benzer oldugu sdylenmistir. Sadece 30- 40. saniyelerdeki degerlendirme
g6z Oniinde bulunduruldugunda BTSK grubu hastalar i¢in daha rahat bir kullanima

sahiptir denilmistir(39).

Bizim ¢aligmamizda ortalama skorlara baktigimizda grup 1 (BTSK), grup 2
(DTSK) ve grup 3 (LTSK) icin 5. dakikada siras1 ile 0,44+SD 0,51, 0,55+ SD 0,32
ve 0,49+£SD 0,41 olarak bulundu. Her ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan fark
bulunamadi. 2. ayda kaydedilen ortalama skorlar ise sirasi ile 0,41 = SD 0,39, 0,60 +
SD 0,71 ve 0,51 = SD 0,65 olarak bulundu. Her {i¢ grup arasinda istatistiksel agidan
anlaml1 bir fark bulunamadi. (p>0,05). Chan’ in ¢alismasindan farkli olarak bizim

caligmamizda yan etkiler 5. dakika ve 8. haftada tekrar edilmistir.

Solish ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada DTSK brimonidin tartrat %0,2 ve
timolol maleat %0,5’ 1n birlikte kullanildig1 sabit olmayan kombinasyon ile
karsilagtirtlmistir. Buna gore DTSK kullanan grupta yanma yakinmasi hastalarin
%14’ {inde gozlemlenmigtir. Batma yakinmasi ise hastalarin %4,9° unda
gozlemlenmistir. (60). Caligmamizda yanma-batma yakinmasi olan hastalara
baktigimizda 5. dakikada grup 1 (BTSK), grup 2 (BTSK) ve grup 3(LTSK) i¢in 5.
dakikada sirasi ile %47, %41 ve %26, 2. ayda ise sirasi ile %29, %26 ve %21 olarak

bulundu.

Bizim caligmamizda her ii¢ sabit kombine ilacin gbz i¢i basinci {izerine

etkileri ve hastalardaki yakinmalar incelendi. Her ii¢ grupta da goz ici basincinda
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etkin bir diisiis saglandigi goriildi. Gruplarda ki hasta sayilarinin az olmasi,
calismanin tek merkezli olmasi ve ¢alisma siiresinin kisithh olmasi bu durum i¢in
dezavantaj olarak goriildii. Calismamizda her ii¢ ilacin giin ici GIB dalgalanmasi
istatistiksel olarak farksiz bulundu. Hastalarin gdz i¢i basinglarn saat 08:30, 10:30,
12:00, 13:30, 15:30 ve 17:30° da 6lgiildii. Ancak giinliik GIB takibinin giin igine
yayilarak ve gece Ol¢iimlerinin de yapilmasi daha giivenli sonuglar verebilirdi.
Calismamizda hastalarin her iki goziine ayni ilacin baglanmasi kullanim rahatligi ve

caligmanin giivenilirligi agisindan bir avantaj olarak degerlendirildi.

39



SONUCLAR

1. Grup 1 (BTSK), grup 2 (DTSK) ve grup 3 (LTSK) arasinda, hasta ve goz
sayis1, yas ortalamasi ve cinsiyet gibi demografik 6zellikler bakimindan anlaml fark

saptanmadi.

2. Gruplar arasinda, hastalarin c¢alismaya dahil edilmeden onceki GIB

ortalamalar1 ve MKK ortalamalari istatistiki anlamda benzer bulundu.

3. Her 3 grupta da tedavi sonrasi giin ici GIB degisimi (giin ici GIiB
dalgalanmasi) istatistiksel agidan anlamsiz olarak degerlendirildi. U¢ grup arasinda

da giin ici GIB dalgalanma miktarlari istatistiksel olarak benzer bulundu.

4. Gruplar arasinda, baslangicta elde edilen tiim GiB ortalamalari, 2. ayda elde
edilen tiim GIB ortalamalar ve tedavi sonras1 GIB diisiis miktarlar istatistiki acidan

benzer olarak bulundu.

5. Her ii¢ grupta da 2. ayda elde edilen GIB ortalamalari, baslangigta elde
edilen GIB ortalamalarina gore istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli diisiis

gosterdi.

6. Calisma dis1 birakilan 3 hasta disinda, yan etkiler degerlendirildi. Buna gore
gruplar arasinda 2. ayda kaydedilen ortalama yan etki skorlamas istatistiksel agidan

benzer olarak bulundu.

Sonug olarak ¢alisgmamizda GIB diizeyi her ii¢ ilag ile de benzer &lgiide ve
istenilen miktarlarda diisiis gosterdi. Her ii¢ grupta da yan etkiler benzer 6l¢iide ve
tolere edilebilir diizeydeydi. Her ii¢ ilacin da PAAG tedavisinde etkin ve giivenilir

sekilde kullanilabilecegi sonucuna varildi.
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OZET

Primer acik acih glokomda topikal sabit kombinasyon ila¢ tedavilerinin

etkinlik ve okiiler tolerabilitelerinin karsilastirilmas.

Dr. Murat Atabey OZER

Primer acgik acili glokom (PAAG) kronik, bilateral, siklikla asimetrik bir
optik noropatidir. PAAG, acik 6n kamara acis1 ve yiiksek (>21 mmHg) goz ici
basinci (GIB) ile seyreden, optik sinir liflerinde edinsel kayba ve gérme alaninda

anormalliklere neden olan bir hastaliktir.

Calismamizin amact; su an iilkemizde glokom tedavisinde kullanilmakta olan
sabit kombine gdz damlalarinin GIB {izerine etkilerinin ve okiiler tolerabilitelerinin

kiyaslanmastydi.

Calismamiza 58 hasta (106 go6z) dahil edildi. Hastalar uygulanan sabit
kombine g6z damlalarina gore gruplandirildi [grup 1 (brimonide tartrate 0,2% /
timolol maleate 0,5%), grup 2 (dorzolamid hidrokloriir 0,2% / timolol maleat 0,5%),
grup 3 (latanoprost 0,005% / timolol maleat 0,5%)]. Yas ortalamasi, cinsiyet, hasta
sayist ve MKK ol¢iimleri bakimindan ii¢ grup arasinda anlamli fark saptanmadi
(p>0,05). Her ii¢ grupta, hastalarin ¢alismaya dahil edilmeden 6nceki (saat 10:30” da
elde edilen iki GIB o&l¢iimiiniin ortalamas1) GIB ortalamalari arasinda istatistiki
olarak fark saptanmadi (p>0,05). Baslangigta ve 2. ayda elde edilen giin i¢i tiim GiB
ortalamalari, 2. ayda elde edilen GIB diisiis miktarlar1 ii¢ grup arasinda istatistiki
anlamda benzer bulundu (p>0,05). Her iic grupta da 2. ayda elde edilen GIB
ortalamalari, baslangigta elde edilen GIB ortalamalarina gore istatistiksel olarak ileri
diizeyde anlamli diisiis gosterdi (p<0,001). Her 3 grupta da tedavi sonrasi giin igi
GIB dalgalanmalari istatistiksel acidan anlamsiz olarak degerlendirildi (p>0,05). Her
ii¢ grup i¢in hesaplanan yan etki skor ortalamalar istatistiksel agidan benzer bulundu

(p>0,05).
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Sonug¢ olarak calismamizda GIB diizeyinin her ii¢ ila¢ ile de istenilen
seviyelere geriledigi goriildii. Her {i¢ ilacin GIB {izerine etkileri benzer olarak

degerlendirildi. Her {i¢ tedavi grubunda da yan etkiler tolere edilebilir diizeydeydi.
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SUMMARY

Comparison of the effectiveness and ocular tolerability of the medicine

therapies of topical fixed combinations in the primary open-angle glaucoma.

Murat Atabey OZER, MD

Primary Open-Angle Glaucoma (POAG) is an optical neuropathy which is
chronic, bilateral and frequently asymmetric. POAG is a disease that causes to
acquired loss in the optical nerve fibers and abnormalities in the field of vision with

open angle of anteior chamber and high (>21 mmHg) intraocular pressure (IOP).

Aim of our study was to compare the effects of fixed combined eye drops,
which are currently in use for glaucoma therapy in our country, on IOP and their

ocular tolerabilities.

Fifty eight patients (106 eyes) were included into our study. Patients were
grouped according to their applied fixed combined eye drops [group 1 (brimonide
tartrate 0,2% / timolol maleate 0,5%), group 2 (dorzolamid hydrochloride 0,2% /
timolol maleate 0,5%), group 3 (latanoprost 0,005% / timolol maleate 0,5%)]. No
significant difference was found among the three groups in terms of average age, sex,
number of patients and central corneal thickness measures (p>0,05). There is no
statistical difference found among the IOP averages of the three groups of patients
before they were involved into the study (average of the two IOP measures which
were taken at 10:30) (p>0,05). All IOP averages which were obtained at all hours at
the beginning and in the second month and IOP decrease amounts which were
obtained in the second month, were all found to be similar in statistical terms
(p>0,05). Decrease in the IOP which was obtained in the second month was regarded
to be significant in statistical terms for each of the three groups (p<0,001). Diurnal
fluctuations in IOP conducted for each of the three groups after the therapy were
evaluated to be insignificant in statistical terms (p>0,05). Averages of the side effect
scores which were calculated for each of the three groups were found to be similar in

statistical terms (p>0,05).
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As a conclusion, it was seen in our study that IOP level regressed to the
desired levels with any of these three medicines. Effects of the each three medicines
on IOP were evaluated to be similar. In each of the three treatment groups, side

effects were within a tolerable range.
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