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GiRiS

Onlenebilir korlik sebepleri arasinda ilk siralarda yer alan glokomun
tedavisinde halen topikal antiglokomatdz ilaglar birinci basamak tedavisi
olarak yerini korumaktadir (1). Glokom tedavisinde amac¢ hastanin gérme
fonksiyonunu ve yasam kalitesini korumaktir. Yasam kalitesi ileri evre glokom
hastalarinda azalmistir ve bunda tedavinin yan etkilerinin de dnemli dlgude
katkisi bulunmaktadir. Uzun sdreli topikal antiglokomatdz ilag tedavisi
kullanan hastalarda okdiler ylzey hastaliginin semptom ve belirtilerinin

prevelansi yuksektir (2).

Glokomun medikal tedavisinde en blyuk sorunlardan biri olan ve hasta
uyumsuzlugununilacin  etken maddesinden veya igerdigi koruyucu
maddelerden kaynaklandigi dustnilmektedir (3). Benzalkonyum klorlr
(BAK), antiglokomatozler dahil goz damlalarinda en yaygin olarak kullanilan
koruyucudur. Birgcok c¢alisma damlalarda koruyucularin  varligi ve
antiglokomatoz tedavi sirasinda okuler yuzey degisiklikleri arasinda
dogrudan bir iligski gostermektedir (4). Klinik ¢alismalar uzun sire ve ¢ok
sayida prezervanli goz damlasi kullanan hastalarin daha agir okuler yuzey

hastaligi belirti ve semptomlarina sahip olduklarini géstermigtir (5).

Bu calismada glokom nedeniyle topikal antiglokomatdz ilag kullanan
hastalarda okuler ylzey hastaliginin belirtilerinin arastiriimasi hedeflenmisgtir.
Bu amacgla en az 6 ay sureyle topikal glokom ila¢ tedavisi alan hastalar ile
ila¢ kullanmayan glokom hastalari ve glokomu bulunmayan kontrol grubunun
gbzyasi ozmolaritesi, Schirmer testi, gézyas! kirilma zamani (GYKZ), korneal
ve konjonktival floresein boyanmasi ve okuler yuzey hastalik indeksi (OSDI)
anketsonuglari kargilagtiriimistir.



GENEL BILGILER

GLOKOM

Glokom, retina gangliyon hicre 6lumune bagli olarak gelisen ilerleyici
optik sinir hasari ve bununla iligkili gorme alani kayiplari ile karakterize kronik

bir optik néropatidir.

Glokom &zellikle goz igi basinci (GIB) yiiksekligi ile iligkilendirilse de;
bazen GiB’in normal oldugu olgularda bile ilerleyici optik sinir hasari
gelisebilirken (normotansif glokom, NTG), GIB yiiksek olmasina ragmen
higbir optik sinir veya retina sinir lifi hasar belirtisinin gézlenmedigi olgular da
(okiler hipertansiyon, OHT) mevcuttur. Bu yéniiyle GIB yiiksekligi glokom
tani ve takibinde 6nemli bir risk faktori olmasina ragmen tek basina yeterli

olmamaktadir(6).

Glokom herhangi bir belirti vermeden, yavas bir seyirle gorme kaybina
neden olmaktadir. Onemli bir toplumsal saglik problemi olan glokom tiim
dinyadaki korluklerin ikinci en sik sebebidir ve bu nedenle hastaligin erken
tanisi kadar dizenli takibi de onemlidir (7). Gegmiste sadece GIB'in
yukselmesiyle ortaya c¢ikan bir hastalik olarak kabul edilen glokom,
ginimuzde tek bir hastalik olmaktan o6te farkh klinik goérinimde ortaya
cikan, farkli patofizyolojisi ve tedavisi olan bir grup hastaliga isaret
etmektedir. Bu hastaliklar optik diskte gukurlagsma ve atrofi ile gérme alani
degisikliklerine yol agan bir optik ndropatiye neden olmalari nedeniyle bir

arada gruplandiriimiglardir (8).

Glokomun insidansi ¢esitli yazarlara goére %0.47 ile %8 arasinda
degismektedir. Ayni zamanda bu insidans yagla birlikte artmaktadir (9). Tum
dinyada 21. yuzyil baslarinda 70 milyonu asgkin glokomlu vardir. Bunlarin
yaklagik %530 primer acik acili glokom (PAAG), %36’si primer agci
kapanmasi glokomu (PAKG) ve geri kalan %11’i sekonder glokomlardir.

Ozellikle tedaviye direngli sekonder tipleri nedeniyle glokom gbz hastaliklari



icinde % 15 — 20 gibi yuksek bir oranla korlige en sik neden olan hastaliktir

(8).

Glokom igin, toplum bazli g¢alismalarla belirlenen ana risk faktorleri su
sekildedir (10):

- Demografik risk faktorleri: yas ,cinsiyet, irk[
- Okdiler risk faktoérleri: GIB, optik sinir bagi , miyopi , hipermetropi
- Sistemik risk faktorleri: diyabet , sistemik hipertansiyon

- Genetik risk faktorleri: aile dykusu

GLOKOMUN TEDAViISI

Guncel glokom tedavisinin ana hedefi, en az yan etki ile gérme iglevinin
korunmasidir. Yiikselmis GiB, glokomda hasar igin en énemli risk faktéridiir.
Bu nedenle her hastanin tedavi planinda hedef GiB belirlenmelidir. Hedef
GIB, uygulanan tedavi ile glokomun ilerlemesine engel olacak en diisiik GIB
diizeyidir. GiB’i duslirmeye ydnelik tedavi ydntemlerini medikal, lazer ve

cerrahi tedavi olmak Uzere ¢ grupta toplamak mamkuindar (11).

Medikal Tedavi

a. Beta Blokerler[]

b. Sempatomimetikler[’

c. Parasempatomimetikler [

d. Prostaglandin turevleri

e. Karbonik Anhidraz inhibitérleri

f. Hiperosmolar Ajanlar



Lazer Tedavisi

a. Argon Lazer Trabekuloplastil!

b. Selektif Lazer Trabekulloplastil

c. NdYAG Lazer iridotomi(]

d. Diod Lazer Trabekuloplastil!

e. Korpus siliyareye yonelik girisimler

Cerrahi Tedavi

a. Non-penetran ameliyatlar
b. Filtrasyon ameliyatlari
c. Siklodestruktif girigsimler

d. Seton Cerrahisi

GLOKOMDA MEDIKAL TEDAVi

Glokomun tedavisinde amag, GiB'i kontrol altina almak, gérme ve gérme
alani kaybini énlemektir. GIB yiiksekligi ile birlikte optik sinir basinda
cukurlagma ve gorme alani kaybi olan olgularda tedavi hemen baglanmalidir.
Tibbi tedaviye ragmen bazen ilerleme devam edebilir. Ancak tibbi tedavi ile
GIB'’i kontrol altina alinan olgularda optik sinir basinda gukurlasma ve gérme
alani kaybi1 daha azdir(12).

Uzun sureli tibbi tedavide hastalarin yaridan fazlasi ilerleyici gérme alani
kaybina ugramaktadir. Ancak yetersiz tedavi géren hastalarda yillik gérme
alani kaybi orani %32 iken bu oran GIB'i iyi kontrol edilen hastalarda daha

disiktir. Shields ve ark.(13) GiB'i 16 mmHg'nin altinda olan hastalarda



gérme alaninda kétillesme saptamadiklarini, GiB’i 22 mmHg'nin (izerindeki
hastalarda bozulmanin oldugunu ve GIiB'i 17-21 mmHg arasinda olanlarda

ise %50 oraninda kétllesme oldugunu bildirmiglerdir.
Parasempatomimetik ilaglar (Kolinerjikler)

Glokom tedavisinde kullanilan en eski ilaglardir. Asetilkolin benzeri etki
gosterirler. Siliyer kastaki muskarinik reseptdrleri uyararak miyozis yaparlar.
Bdylece iris gerilir ve iris dokusunun hacmi azalir. Bu da trabekller agin
acllmasini saglar. GiB'i disa akimi arttirarak azaltirlar. Baslangi¢ degerine
gbre GIB'i % 10-20 oraninda dusurrler (14).

Parasempatomimetik ilaclar direkt ve indirekt etkili olarak ikiye ayrilir.

1) Direkt etkililer:Asetilkolin, asiklidin, pilokarpin, karbakol bu grupta yer

alan ilaglardir. Muskarinik reseptorleri direkt uyararak etki ederler.

Pilokarpin:En ¢ok kullanilan direkt etkili parasempatomimetiktir. Ayni
zamanda bir alkaloiddir. G6z damlasi ve pomad formlarinda %2’den %4’e
kadar degisen konsantrasyonlarda bulunur. Goéze gegisi olduk¢a hizhdir.
Uygulamadan 30 dakika sonra GIB diismeye baslar. Ginde dort kez
kullanilmaktadir. Ak6z diga akimini arttirarak etki eder. Goz ve alin agrisi,
konjonktival hiperemi, punktat stenoz, bulanti-kusma, diyare, Oksuruk,

bronkospazm gibi yan etkileri bulunmaktadir (15).

Karbakol:Pilokarpine benzer etki gésterir ancak GiB’i diisiirmede daha
etkindir. %1.5 ile %3 arasinda degisen konsantrasyonlarda bulunur. Yan
etkileri pilokarpinden daha fazla oldugundan pek tercih edilmez (15).

2) Indirekt etkililer:Sinir-kas kavsaginda kolinesterazi inhibe ederek
asetilkolini arttirirlar. Fizostigmin, ekotiyofat, demakaryum bu grupta yer alan
ilaglardir. Etki slrelerinin uzun olmasi ve yan etkilerinin fazlaligi nedeniyle

pek tercih edilmezler (15).



Sempatomimetik ilaglar

Adrenerjik agonistler olarak da isimlendirilen bu ilaglar alfa ve beta
adrenerjik reseptorleri uyararak etki ederler. Alfa-2 reseptdrlerinin uyariimasi
humor akdz yapimini azaltir, beta reseptorlerin uyariimasi ise hem himor

akdz yapimini azaltir, hem de disa atilimini arttirir(16).

Epinefrin (Adrenalin):Nonselektif adrenerjik ajan olan epinefrin gunde iki

kez kullanilir. %0,25 ile %2 arasinda degisen konsantrasyonlarda bulunur.
Etki suresi 12-24 saattir. Midriyazis olusturmaktadir. Akut agi kapanma
glokomu olusturabileceginden kullanimi agik agili glokomlar ile sinirhdir. Afak
hastalarda makula 6demine neden olabilir. Yanma, batma, punktal stenoz,
fornikslerde adrenokrom  birikimi, bas agnsi, iridosiklit, tasikardi,

hipertansiyon, ritm bozukluklari olusturabilir(16).

Aproklonidin:Selektif alfa-2 reseptor agonistidir. Glinde iki kez % 0.5
konsantrasyonda kullanilir. On segment lazer girisimleri, 6n ve arka segment
cerrahilerinden o6nce profilaktik olarak kullaniimaktadir. Etkisi 12 saattir.

Kronik kullanimda alerjik reaksiyonlara neden olabilir (17).

Brimonidin:Selektif alfa-2 reseptor agonistidir. Retina gangliyon hucreleri
ve i¢ retina tabakalari Uzerinde néron koruyucu etkinligi vardir. Gunde iki kez
%0.2 konsantrasyonda kullanilir. Bilesiminde prezervan madde olarak
kullanilan BAK konsantrasyonu %0.005°dir. Aproklonidine gore daha az
okuler alerji yapar. Kan basincinda dugsme, bas donmesi ve kuru agiz gibi
yan etkileri vardir (17).

Beta Blokerler

Beta blokerler korpus siliyarede hiimér akéz yapimini azaltarak GIB'i
disurirler(18). GIiB'i ortalama % 20 kadar azaltmaktadirlar(19). Beta

blokerler nonselektif ve selektif olarak iki gruba ayrilirlar.

1) Nonselektif ajanlar:Beta-1 ve 2 reseptorlerini bloke ederler. Timolol,

metipronolol, karteolol, propronolol, levabutanol ve nadolol bu grupta yer



alirlar.

Timolol:Timolol glokom tedavisinde kullanima giren ilk beta blokerdir.
Nonselektif beta-1 ve 2 antagonistidir. Himoér akdéz yapimini azaltarak etki
gosterir. Beta blokerler icerisinde GiB’i dusiiriicii etkisi en yiiksek olan
ajandir. Gunde iki kez kullanilir. % 0.25 ve %0.5'lik konsantrasyonlari
mevcuttur; %0.1’lik jel formu gunde bir kez kullanilir. Etkisi 2 saatte
maksimuma ulasir. Etki 12-24 saat surer. Timolol tedavi baslangicinda
himor akdéz yapimini %40 kadar azaltir. Bu etki zamanla azalir. Nadiren
okuler yanma ve hiperemi gibi okller yan etkileri vardir. Esas 6nemli yan
etkileri sistemiktir. KOAH, astim, sinus bradikardisi, 2 ve 3. derece kalp blogu

ve kalp yetmezligi olanlarda kullaniimamahdir (20).

Levobunolol:Nonselektif beta blokerdir. Uzun etkilidir ve kuru g6zl olan
hastalarda tercih edilebilir. %0.5 konsantrasyonda bulunur ve gunde iki kez
kullaniimaktadir (19).

Karteolol: intrinsik sempatomimetik aktiviteye sahip bir beta bloker oldugu
icin sempatik sinir sistemini bloke etmez, hatta bir miktar aktive eder. Bu etki
sayesinde daha az kardiovaskuler yan etki olusturur. Kan-lipid seviyesi
uzerine olumlu etkisi bulundugundan hiperlipidemik hastalarda tercih
edilebilir. GUnde iki kez kullanilir; %1 ve %Z2’lik konsantrasyonlari mevcuttur
(20).

2) Selektif ajanlar:Sadece beta-1 reseptorlerini bloke ederler. Betaksolol,

atenolol, proktolol bu grupta yer alir.

Betaksolol:HUmMor akdz yapimini azaltarak etkili olan selektif beta-1
reseptor blokeridir. GiB'i dislriicii etkisi timololden biraz daha azdir. Disa
akim direncini etkilemez. Bir miktar noéroprotektif etkisi vardir. Bu etkisi
nedeni ile normal tansiyonlu glokom ve hafif artmis GIiB’i olan hastalarda
tercih edilir. Selektif beta-1 reseptoér blokeri oldugu i¢in astim hastalarinda
tercih edilebilir. Noroprotektif etkisi nedeni ile gorme alanini timololden daha
iyi korudugu iddia edilmistir. Gunde iki kez kullaniimaktadir; %0.25 ile %0.5



konsantrasyonlarda bulunur (20).
Karbonik Anhidraz inhibitorleri (KAI)

Karbonik anhidraz, hidrojen ve bikarbonat denkligi ile su ve karbondioksit
reaksiyonunu katalizleyen enzimdir. Bu enzim pigmente ve non pigmente
siliyer epitel hucre membraninda lokalizedir. Ak6z yapiminda enzimin net
etkisi, siliyer epitel membranini aktif olarak gegip arka kamarada ozmotik
gradiyent olusturan bikarbonat iyonlarini meydana getirmektir. Gradiyent
farkindan dolayi, su pasif olarak akar ve akdéz yapimiyla sonuglanir. Bu
enzimin inhibisyonu ile akdz yapimi %50 kadar azalir ve dolayisiyla GIB

duser. Akoz diga akimi ve episkleral ven6z basing Gzerine etkisi yoktur (21).

Sistemik KAI: Asetozolamid, metazolamid ve diklorfenamiddir. Topikal

KAI: Dorzolamid ve brinzolamiddir.

Asetozolamid:Antihipertansif tedavide oral diuretik olarak kullaniimaya

baslandiktan sonra GiB’i dusiriict etkisi anlasiimistir. Genellikle giinde dért
kez 250 mg tablet seklinde oral olarak kullanilir. GiB'i duistiriicli etkisi ditiretik
etkisiyle ilgili degildir. Himoér akéz yapimini azaltir. Metabolik asidoz yapar.
Ozellikle akut GIB yiiksekliklerinde etkili bir ilagtir. Bas agrisi, el ve ayaklarda
uyusma, tinnitus, isitme azalmasi, agizda aci tat, depresyon, hipopotasemi,

urolithiazis, libido kaybi, kan diskrazisi gibi yan etkileri vardir (21).

Dorzolamid:Humor akoéz yapimini azaltarak etki eden topikal bir karbonik
anhidraz inhibitéridar. Korneal penetrasyonu yuksektir; %Z2’lik dorzolamid
ginde 3 kez topikal olarak kullanilir. GIB’i yaklasik %18 azaltmaktadir (22).
irritasyon, yanma ve agdizda aci tat hissi gibi yan etkileri vardir. Steril

mukopurulan konjonktivit yapabilir.

Brinzolamid:Potent ve secici bir karbonik anhidraz inhibitérudir; %1’lik
konsantrasyonu glnde iki kez kullaniimaktadir. Agizda aci tat ve okuler

irritasyon gibi yan etkileri vardir (21).



Hiperozmotik Ajanlar

Kan ve vitreus arasinda bir ozmotik gradiyent yaratip vitreustan sivi
cekerek GIB'i disurirler. Ozellikle GiB’in kisa siirede disirilmesi gereken
akut acgl kapanmasi glokomu gibi durumlarda tercih edilirler. Vitreus
dehidratasyonu iris-lens diyaframini geriye dogru cekerek on kamarayi

derinlegtirir ve agiy1 agar (23).

Gliserol:Gunde 1-1,5 g/kg seklinde oral yoldan uygulanir. Etkisi 30 dk.
icerisinde etkisi baglar ve 2-3 saat surer; %50’lik solusyonlar seklindedir.
Daha az diurez yapar. Bulanti, kusma, bas agrisi ve vertigo yapar. Diyabetik

hastalarda kullanimi sakincalidir (23).

izosorbid:Giinde 1-1,5 g/kg seklinde oral yoldan kullaniir; % 45'lik
solUsyonlari vardir. Kalori degeri olmadigi icin diyabetiklerde kullanilabilir.

Daha yavas GIB distisu saglar. Kalp yetmezligi yapabilir (23).

Mannitol:%20’lik konsantrasyonlari 1-2 mg/kg dozunda intravendz olarak
kullanilir. Etkisi yaklasik 30 dakikada baslar ve 6 saat kadar surer. Hizl
etkilidir. En ¢ok tercih edilen hiperozmolar ajandir. Dehidratasyon en énemli
yan etkisidir (23).

Ure:Giinde 0.5-2 g/kg olarak intravendz uygulanir. Hizli etkilidir ve kalori

degeri yoktur. Metabolize olmadan atilir. Tromboflebit yapabilir (23).
Prostaglandin (PG) Analoglari

Biyolojik olarak aktif maddeler olan PG’ler eikozonoid hormonlardandir.
Aragidonik asitten koken alirlar ve hicre membranindaki fosfolipidlerden
saliverilirler. Gozde konjonktiva, siliyer cisim, iris ve trabekller dokuda
uretilirler. PG’ler dusuk konsantrasyonlarda himér akdzin tveoskleral disa
akimini arttirarak GIB’i dusurirler (24). Uveoskleral disa akimi, korpus
siliyare kaslarinda gevseme ve siliyer kas demetleri arasindaki genisleme ve
ilaveten siliyer kas hucrelerini ¢evreleyen ekstraselliler matriks

metabolizmasindaki degisikliklerle arttirmaktadirlar (25).



PG’lerin en sik gorulen yan etkisi konjonktival hiperemidir. En 6nemli yan
etkileri ise iris pigmentasyonundaki artigtir. Bu %10-20 hastada gorulur.
Pigmentasyon artisi ilaci kesmekle ilerlemez ve geri dénmez. Iiris
pigmentasyon artisi iristeki melanositlerde melanin sentezinin artmasi ile
iligkilidir. Bunlarin yani sira yanma, batma, kasinti, bulanik gorme, g6z
kapaklarinda pigmentasyon artigi, bas agrisi, yuzde kizariklik, herpetik

keratit niksu gibi yan etkiler de goérulebilir (26).

Uzun sure topikal PG kullanimina bagl kirpiklerde uzama olusabilir. Afakik
ve arka kapsulu acimis psodofakik hastalarda kistoid makila 6demi
gorulebilir (27).

Latanoprost:PG F2a analogudur. FP reseptorleri araciligi ile etki gosterir.
Bir on ilactir. Korneadan penetre olurken hidrolize olur ve biyolojik olarak
aktivite kazanir. Siliyer kastaki reseptorlere baglanarak Uveoskleral disa
akimi arttinirlar. Genel olarak GIB'i 6-9 mmHg kadar dusurirler. Onemli
avantajlari  %0.005’lik solisyonun gunde tek doz uygulanmasi, disuk
kardiyopulmoner etki ve diger ilaclarla kombinasyon yapilabilmesidir. Etkisini
1 saatte gOsterir ve bu etki 24 saat devam eder. BAK konsantrasyonu %
0.02'dir.

PAAG'li olgularin % 44’linde ilk GIB’i % 30 veya daha fazla azalttigi
bildirilmistir(27). Latanoprost damlatildiktan yaklasik 12 saat sonra en yuksek
etki meydana gelir ve aksam kullanimi sabah kullanimina gore daha etkilidir
(28).

Bimatoprost: Bir prostamiddir. Prostamidler de membran lipidlerinden
koken alir, ancak biyosentetik oncusu arasidonik asit degil anandamiddir.
Prostamidler, FP reseptorlerine baglanmazlar, serbest olarak bulunurlar. %
0.03 konsantrasyonda gunde bir kez kullanilirlar. BAK konsantrasyonu
%0.005'tir. Soguk zincire ihtiyag duymazlar. Latanoprosttan daha fazla
hiperemi yaparlar (29). Trabekuler disa akimda %35, Uveoskleral disa
akimda %50 artis saglarlar (30).
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Travoprost:PG F2a analogudur. Kimyasal yapi olarak latanoprosta benzer.
Selektif FP reseptor agonistidir. Latanoprosta gore bu reseptorlere daha fazla
afinite gosterir. Uveoskleral disa akimi arttirarak GIB'i azaltir. %0.004
konsantrasyonda ginde tek doz kullanilir. BAK konsantrasyonu %0.0151ir.
GiB'de 7-8 mmHg diisiis saglar. Latanoprosta gére konjonktiva hiperemisine
daha ¢ok neden olur. Soguk zincire gerek duyulmamasi ise latanoprosta

astinlagadar (31).

OKULER YUZEY HASTALIGI VE GLOKOM

Okuler yuzey hastaligi gdzyas! stabilitesini ve fonksiyonunu olumsuz
etkileyen durumlarin timdni kapsayan bir kilinik tablodur. Okuler ylzey
hastalijina yas, cinsiyet, blefarit, meibomian bez disfonksiyonu, sistemik
hastaliklar gibi i¢ faktérler yanisira bilgisayar, kontakt lens, LASIK, alkol,
sigara, cevre Kkirliligi, iklim, sistemik ve topikal ila¢ kullanimi gibi dis etkenler
de neden olabilir (32).Cesitli calismalarda medikal tedavi alan glokom
olgularinin %40-59’unda okuler yuzey hastaligi saptanmis, siddetli okuler
yuzey hastallk semptomu olanlarin orani ise Leung ve ark.’nin (2)
calismasinda %27, Fechtner ve ark.’nin(33) g¢alismasinda ise %12.8 olarak
bulunmustur. Yasla birlikte artis gésteren kuru g6z hastaliginin benzer yas

grubunda gorulme orani ise yaklasik %15’dir (33).

Glokom olgularinda okuler ylzey hastaligi goérulme oraninin daha yuksek
olmasi uzun sure topikal ilag kullanimi ile agiklanmistir. Medikal tedavi alan
glokom olgularinda okuler yluzey hastaligi bulgu ve semptomlarinin kontrol
grubu ile karsilastirildigi bir galismada en az iki ilag kullanan olgularda okuler
yuzey hastaligi bulgu ve semptomu bulunma orani sirasi ile %39.5 ve %51,
kontrol grubunda ise %5 ve %35 olarak saptanmistir (34). Sudipta Ghosh ve
ark.’nin (35) benzer galigmasinda glokom olgularinda okuler yuzey hastaligi
semptomlari olgularin %70.3’'inde, kontrol grubunun %33’Gnde mevcut iken,
okuler yuzey hastalik bulgularina bakildiginda bu oran sirasiyla %30.7 ve

%24.0 olmustur. Tum c¢alismalar glokom olgularinda okuler yuzey
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hastaliginin gelismesinde topikal antiglokomato6z ilaglarin kullanim suiresi, ilag
sayisi, damla sikligi ve daha dnceden okuler yluzey sorunu bulunmasini risk

olarak saptamiglardir.
ANTIGLOKOMATOZLERIN OKULER YUZEYE ETKISI

Glokom tedavisinde topikal antiglokomatoz ilaglarin kronik kullaniminin
okuler yuzey ve gbzyasi fonksiyonlarini bozdugu bir ¢ok c¢alismada
gosterilmigtir (36, 37).G6z damlalarinin okuler ylzeye olan etkileri ile ilgili in-
vivo ve in-vitro yapilan ¢aligsmalar toksik etkinin, ilacin aktif bileseninden ¢ok
buayuk oranda koruyucudan kaynaklandigini bildirmigtir (38).Antiglokomatoz
ilaglarin neden oldugu okuler yuzey hastaliginda BAK’in toksik etkisi diginda
baska hangi mekanizmalarin rol oynadigi konusu tam olarak
bilinmemektedir. En az bir yil slre ile antiglokomatdz ila¢ kullanan hastalarin
konjonktiva epitelinde iki kemokin reseptdrin (CCR4 ve CCRS ) asiri ifade
edildigi ve bu iki kemokin ile es zamanl olarak Th1 ve Th2'in uyarildigi
gorulmustur. Bu veriler antiglokomatoz ilaglarin, okuler yuzeyde allerji ile
kombine toksik inflamatuar kompleks reaksiyona neden olabilecegini

gostermektedir (39).

Antiglokomatoéz ilaglarin igeriginde en sik bulunan koruyucu BAK’dir. BAK
bir deterjan olup mikroorganizmalarin lipid yapisindaki hicre zarini bozar,
proteinleri denatire eder. Multidoz topikal ilaglarin kontaminasyonunu
engellemesi disinda ilacin stabilitesini korur ve bdylece raf dmrini uzatir
(38).BAK’In surfaktan 0Ozelligi ayrica kornea epitel hucrelerinin = siki
baglantilarini bozarak ilacin daha derin dokuya nufuz etmesini saglar ve bu
da daha dusuk konsantrasyonda ilacin etki etmesine yardimci olur (40).
BAK’In ylzey dokulara etkisi disinda 6n kamaraya gecerek trabekuler ag

hicreleri Gzerinde de toksik etki yaptigi gosterilmistir (41).
BAK’In okuler yluzeydeki etkileri kisaca 6zetlenecek olursa:
1- Kornea ve konjonktiva epitel hiicrelerinde apopitozisi tetikler (42).

2- Epitel yuzeyindeki mikrovillilerin kaybolmasina neden olur (43).
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3- Goblet hdcrelerinin hasarlanmasina ve sayisinin azalmasina yol
acar(44).

4- Akut ve kronik inflamatuvar strece neden olur (45).
5- Korneal norotoksisite yaratir ve kornea duyarhligini azaltir(46).

Sonug olarak BAK okuler yuzey epitel hucrelerini, gozyas! film tabakasini

ve stabilitesini bozarak okuler yluzey hastaligina yol agar.

Yumusak koruyucu olarak isimlendirilen Purite (stabilize oksikloro
kompleks), polyquad (polyquaternium-1), oksitleyici bilesim i¢ceren (borik asit,
propilen glikol, sorbitol ve ¢inko klorid) SofZia ve koruyucu icermeyen Comod
sistemi ve tek kullanimlik antiglokomatoz ilaglar ile yapilan klinik ve deneysel
calismalar, BAK'In diger koruyuculara goére daha toksik oldugunu, temas
suresi ve konsantrasyonuna bagh olarak bu etkisinin arttigini

goOstermistir(47).

Antiglokomatdz damlalarin igindeki aktif bilesenlerin okuler yluzeye olan
etkileri ile ilgili Pisella ve ark.’nin(48) calismasinda, latanoprostun BAK’In
olumsuz etkisini azalttigi hatta aktif maddenin okiler ylzey igin koruyucu rol

oynadigi belirtilmistir.

Ug farkli molekiliin (latanoprost, travoprost ve bimatoprost) proinflamatuar
ve toksisite profilinin arastinldigi bir baska calismada, prostoglandinlerin
inflamatuar yolagr direkt uyarmadigi, toksik etkisinin ise hafif oldugu
gosterilmigtir. Bu da igerigindeki BAK konsantrasyonu ile iligkili bulunmus
olup, latanoprost ve travaprostun BAK toksisitesine karsi protektif oldugu,

bunu da muhtemel antioksidan etki ile yaptigini savunmuslardir (49).

Uzun sure latanoprost ile tedavi edilen konjonktiva orneklerinde stromal
kollajen yogunlugun ve inflamatuar infiltrasyonun daha az oldugu
saptanmistir. Bu durum MMP-1 ve MMP-9’un upregulasyonu ile agiklanmis
ve gevsek konjonktival stromanin filtran cerrahi igin avantaj olabilecegi

savunulmustur(50). Bu arastirmalardan farkh olarak latanoprost’'un
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konjonktiva yuzeyinde HLA-DR ekspresyonunu uyararak skuamoz
metaplaziyi arttirdigini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (51,52). Kurna ve ark.
(53) ise gunde iki kez koruyucu icermeyen ve aktif maddesi timolol maleat
olan damlay! kullananlarda BAK ihtiva eden timolol maleat kadar okuler

yuzey hasari gelistigini bildirmiglerdir.

Cesitli antiglokom ila¢ kullanan olgularin filtran cerrahi sirasinda alinan
konjonktiva dokusundaki epitel hucrelerinde bozulma ve subkonjonktival
ekstraselliler matriks dokusunun kompozisyonununda degisme, substansia
propriada makrofaj, lenfosit ve mast hiucre sayisinda artis oldugu, Klinik
muayenede ise kontakt dermatit, ektropiyon, orbitopati, alt forniksde kisalma,

ve konjonktivada psédopemfigoid gelistigi bildirilmistir (54, 55).

GLOKOMDA OKULER YUZEY HASTALIGI:SEMPTOMLAR, BULGULAR
VE DEGERLENDIRME

Okuler yuzey sorunu olan glokom hastalarinin yakinmalari genellikle
kuruluk hissi, yanma, batma, kaginti, yabanci cisim hissi, kirmizilik ve bulanik
gorme gibi Olgulemeyen semptomlardan olusur. Bu yakinmalar ¢esitli okuler
yuzey hastaliklari ve kuru g6z sendromuna benzer niteliktedir (32).Okuler
yuzey hastaliginin erken déoneminde hastaliga ait minimal bulgu saptanirken
yakinmalar daha fazla, ileri donemde ise tam tersi okller ylUzey hasari
bulgulari fazla yakinmalar daha az olur. Bu duruma neden okiler yluzey
hastaliginin ileri déneminde gelisen noérotrofik degisikliklerdir. Ayrica glokom
olgularinda koruyucularin ve prostaglandinlerin kornea duyarlliginda azalma

yapabilecegi de dikkate alinmalidir (56).

Okduler ylzey hastahginin varligi ve derecesi konusunda Okuler Ylzey
Hastalik indeksi (OSDI) anketi, objektif testler olarak Schirmer testi, GYKZ,
korneal ve konjonktival boyanma degerlendirmesi ve gbzyasi ozmolarite
dlcimii yapilir.  Okuler yiizey hastaliklarinda GIB élgimi gibi dogrudan ve
objektif bir metrik test yoktur (57). OSDI ile objektif testlerin birlikte
degerlendirilmesi okuler yuzey hastaliginin degerlendiriimesinde dnemlidir.
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OSDI

OSDI® (Allergan Inc, Irvine, Calif, ABD) on iki sorudan olusan ve hastanin
son iki hafta igindeki g6z kurulugu ile ilgili sikayetlerinin sorgulanmasini
amaglayan bir anket olup, hastanin semptomlarinin yaninda, bu sikayetlerin
gunluk aktivitelere olan etkilerini, c¢evresel tetikleyici sebeplerin
arastinimasini, sikayetlerin suresi ve siddetinin skorlanarak hastaligin
ciddiyetinin derecelendiriimesini saglamaktadir .Sorulara verilen cevaplar; O:
higbir zaman 1:Bazen 2: Gunun yarisi 3: Cogu zaman 4: Her zaman olarak, 4

dereceye ayrilir (Sekil 1).

Total OSDI® skoru, OSDi©=[(cevapIanan tim sorularin skorlarinin
toplam1)x25]/[(cevaplanan total soru sayisi) formull ile hesaplanir. Sonuglar
0-100 arasi skalada degerlendirilir. Skor arttikgca kuru gobzun ciddiyeti
artmaktadir; 0-12 (semptomsuz), 13-32 (hafif-orta semptomlar), 33-100

(siddetli semptomlar) olarak derecelendirilmistir(58).
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[ OSDISKORU

Asafidaka 12 sonuyu hastamiza soernuz we hastane n verdi har cavap i uygun rakami daire kane alarak iarelewniz.
Daha sonra yanlarndaki deffedendiamen diskate alarak A, B, C, D ve E kutulanim doldunnuz.

GECEN HAFTA BOYUNCA ASAGIDAKILERD EN HERHANGI BiRINI YASADINIZ MI?

Har zaman Sikhkla Ara sira Madir an Highir zaman
1. Gidar m3a hassas 4 3 2 1 0
2. Gidara batma hissi 4 3 2 1 0
3. Gidarda ajn yada yanma 4 3 2 1 0
4. Gimenin bulamkdasmas’ 4 3 2 1 i}
5. Garmaazddgr’ 4 3 2 1 i}

1-5 numarah sorulara cevaplann alt toplam
* Gargkh durumianga les! uygulayic s ag Mama vapdmalidie,

GECENHAFT A BOYUNCA GOZUNDEK] PROBLEMLER ASAGIDAKI AKTIVITELERINIZI ENGELLEDI Mi?

Har zaman Sikhkda Ara sira Madiren Highir zaman Gagarsiz
6. Uizun s drdlil akurna 4 3 2 1 i} Oy ar
7.Baca asha kulanma 4 3 2 i 0 h-:::?nw
4. Bigisavarda cahsma 4 3 2 1 a &::”;r
9. Telvizyon idema 4 3 2 1 a T;';:?’;"

§-9 numaral sorulara verlen cevaplann att toplami

GEGENHAFT A BOYUNCA ASAGIDAKI DURUMLARDA GOZUNUZDE RAHATSIZLIK HISSETTINIZ Mi?

Har zaman Siklikla Ara sira Madir an Highir zaman Gagarsiz
10 Rizgarla 4 3 2 1 0 S:ﬁfﬁr
1. Disic merli ok kouru yarderds) 4 3 2 1 i mﬁlf:;frm
12. lirmah yedar 4 3 2 1 a g“ﬂ:;f:

10-12 numaral sorulara verilen cevaplann akt toplam

Drigin A, B ve Clyitoplayiniz D

|D= Cevaplanan tum sorular igin toplam skor)
Cevaplanan toplam soru saysi v

Gegersiz olarak cevaplanan sorulan eklemeyiniz)

08DI= (Dx25)E |:|

Sekil-1: OSDI® (Allergan Inc, Irvine, Calif) (Okiiler Yiizey Hastalik indeksi)
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GOZYASI OZMOLARITESi VE OLGUMU

Uluslararasi Kuru Goéz Calisma Grubu (International Dry Eye Workshop

(DEWS)] raporunda belirtildigi gibi gézyasi ozmolaritesinde artigin, kuru

g6z hastaliginin ayirt edici bir 0Ozelligi ve okuler yuzey hasarinin
patogenezinde merkezi mekanizma oldugu disunulmektedir (32). Ozmolarite
artigi gozun epitel yuzeyine hasar ile sonuglanan inflamatuar degisiklikler
kaskadini baslatir.Gozyasi ozmolaritesinin kuru g6z hastaliginin tek basina
en iyi belirteci oldugu bildirilmistir (32).Ancak olgctimler genis mikrolitrelik
hacimleri gerektiren laboratuvar aletleri, gozyasi orneklerinin toplanmasi ve
islenmesi ¢ogu olguda refleks yasarmaya neden olmasi ve toplanan
orneklerin tasinma ve toplanma sirasinda buharlasma ile konsantre

olabilmesi gibi nedenlerle sinirh kalmigtir (57).

TearLab sistemi (TearLab Inc., San Diego, CA, ABD)klinik ortamda
kullanilmaya uygun olan bir yontem ile gozyasi oOrnekleri elektriksel
empedansi ile ozmolariteyi belirler.Bu teknigin avantaji, 0.05 ml numune
boyutu ve her iki goz igcin degerlerin elde edilmesi icin, sadece saniyeler
gerekiyor olmasidir. TearLab Sistemi 6rnek toplama suresini bir saniyeden
daha azaltmak igin invaziv olmayan gozyasi toplama ara ylzune sahip bir
prob kullanir. Test karti (kartug) Olgcum sisteminin yani sira bir gozyasi
toplama araci olarak kullaniimistir. Ornek toplandiktan sonra 6lgiimi baglatir
ve TearLab ana okuyucu igine yerlestirildiginde test karti analizinden nicel bir
OlgimU goruntuler.Test hizli, uygulanmasi kolay ve sistem kalibrasyon
gerektirmez. Elektronik sistem 6rnek toplamak ve 6l¢im elde etmek igin salin
solusyonu eklenmis kontrol test karti ile birlikte gelir. Olglimiin normal
degerlerde olmasi duzgun calistigini gosterir. TearLab dreticileri cihazin 5
mOsmol/L'lik bir analitik bir standart degisim ile sonuglanan, yaklasik %1.5 lik
bir % CV (varyasyon katsayisi)’ na sahip oldugunu belirtmektedir (59).

GoOzyasi ozmolaritesi de@erlendirimesinde 308 mOsm/L'nin Uzerinde
ozmolarite  degerleri  hafif kuru g6z hastaiginin  hassas bir

gOstergesidir.Gozler arasinda degiskenlik de kuru g6z hastaliginin bir
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dzelligidir.lki gozden daha yiiksek olan degerin kullanilmasi gerekir ve
Ozellikle belirti ve bulgular eslesmiyor ise sonug¢ tam bir klinik muayene
sirasinda gerceklestirilen testler ile birlikte egerlendiriimelidir. Eger 312
mOsm/L de@eri sinir alinirsa orta ve ileri derece kuru g6z olgularinin daha

hassas tespit edildigi ileri surtlmustar (sensitivite, 73%; spesifite, 92%) (60).

Lemp ve ark.(60) calismasinda normal, hafif-orta ve siddetli siniflari
boyunca ortalama ozmolarite degerleri sirasiyla 300.8 + 7.8 mOsm/L, 315.5
+ 10.4 mOsm/L ve 336.7 £ 22.2 mOsm/L bulunmus ve her siddet alt kimesi
icinde yas ya da cinsiyet agisindan anlamli farkliik saptanmamigtir. Yasg
gruplarina bakildiginda<30, 30-50, 50-70 ve >70 yas gruplarinda ortalama
farki saptanamamistir.Benzer sekilde, farkli dizeylerde hastalik siddetinin
acgisindan erkek ya da kadin cinsiyet arasinda da fark bulunmamistir.Bu
nedenle, ozmolaritenin temel belirleyicisinin hastaligin siddeti oldugu

belirtilmigtir.

Tomlinson ve ark.(61) tarafindan gergeklestirilen bir meta-analizde 316
mOsm/L referans degerde %69 sensitivite ve %92 spesifite bildirilmigtir.
Yapilan klinik c¢alismalarda gbdzyasi ozmolaritesinin erken evre, hafif-orta
kuru goz ve siddetli kuru goz ayriminda tek basina en kullanigli objektif test

oldugu gdsterilmistir (60).
KORNEAL VE KONJONKTIVAL BOYANMA

Kornea ve konjonktiva boyama sodyum floresein, Rose Bengal ya da
lissamin  yesil boyalari  damlatilarak  okuler  ylzey  hasarinin
degerlendiriimesini saglayan bir islemdir. Floresein hastalar tarafindan iyi
tolere edilir ve tek uygulamalar agriya sebep olmaz. G6z yasinda suspanse
olan boya boyanma paternini belirsizlestirebilir ama paternin hemen
okunmasi gerekir ¢linku stromal difuzyon hatal kayida neden olabilir (62).
Floresein %2’in Uzerindeki konsantrasyonlarda floresan olmadidi icin
Ozellikle kuru gozlerde damlatilan boya miktari minimalize edilmelidir. Self-
absorbsiyon da ¢ozeltinin dig tabakalarinin okluzif etkisi ile derin tabakanin

aydinlanmasini dnleyerek floresansi azaltabilir. Sonucu etkileyebilecek diger
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faktorler arasinda pH (floresans pH 8'e kadar artar daha sonra azalir),
koruyucu veya diger maddelerin varligi ve emilen 1s1gin dalga boyu vardir
(63).

Rose Bengal boyanma elde etmek icin bir esik konsantrasyonu gerektirir
ve kesintili gdzyagsi tabakasi nedeniyle musin tarafindan korunmayan yuzeyel
epitel alanlarini boyadidi dusunulmektedir (64). Tarih boyunca kuru g6z
degerlendiriimesinde (genellikle Schirmer testi ile birlikte) ve tedavi
basarisinin élgiminde en sik kullanilan test olmustur (65). Gézyas! filmini
boyamaz, bu nedenle herhangi bir epitelyal boyanma 6zellikle yesil filtre ile
iyi gorunur. Uygulama aci vermese de 6ncesinde topikal anestezik uygulama
ihtiyaci vardir. Fototoksiktir (glines 1s1d1 ile yeniden aktifleserek agriya neden

olur) ve cildi belirgin olarak boyar (62).

Lissamin yesili de esik konsantrasyon gerektirir, Rose Bengale benzer
sekilde g6zu boyadigi kabul edilse de gergekte neyi boyadigi konusunda
tartismalar mevcuttur (65).Bazilari, muasin veya protein tarafindan
korunmayan epitel hicreleri boyadigini iddia ederken, digerleri dejenere
hicreleri ve mukusu boyadigini 6ne surmektedir. Cogu hasta tarafindan
floreseine benzer gekilde tolere edilir ve Rose Bengalden daha az toksiktir,
bu nedenlerle gittikge daha fazla kullaniimaktadir.

Okuler ylzeyde boyanmanin degerlendiriimesi son derece subijektiftir
ancak Oxford derecelendirme semasi gibi gizelgelerin kullanilmasi boyanma
siddetinin tutarli kaydini saglayarak yardimci olabilir. Bu semada Semada
A’dan E’ye kadar etiketlenmis, boyanmanin paneller arasinda logaritmik artig
gOsteren punktat noktalarla temsil edildigi 5 adet panel bulunur (62).
Klinisyen her panel ile interpalpebral konjonktiva ve kornea uzerinde
boyamagorunimunu karsilagtirir ve en yakin eslesme derecesini belirler.
(Sekil-2)
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PANEL GRADE | SOZEL KARSILIGI

0 Boyanma yok

I Hafif derecede
boyanma var

n Orta derecede
boyanma var

i Orta derecede
boyanma var

v Siddetli derecede
boyanma var

Sekil-2: Oxford derecelendirme semasi ile korneal ve Kkonjonktival

boyanmanin degerlendirilmesi

GOZYASI KIRILMA ZAMANI (GYKZ):

GYKZ testi gdzyas filmi stabilitesini tahmin etmek igin standart klinik testtir
(66).Floresein damlatma normal kirilma zamani suresini kisalttigindan dolayi
provakatif bir testtir.Kirlma en iyi mavi uyarici ve sari engelleyici filtre
kullanimi ile hasta g6zinu kirpmadigi zaman gorulmektedir.Ancak sari filtre
sart degildir. Test genelde mavi kobalt filtresi ile degerlendirilir. GYKZ
floresein boyanmis gobzyasi filminde son g6z kirpip agmadan sonra ilk
karanlik noktanin gorilmesine kadar gegen zamandir. Kirilmanin zamanla
karakteristik bir sekilde yayildigi gorulebilir. Normal GYKZ bireyler arasinda
ve ayni kiside gunun farkli saatlerinde degiskenlik gosterebilir. Genelde 10
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saniyeden daha az bir kinlma zamani dengesiz gOzyasi filmini
goOstermektedir. GYKZ kuru gézin tum formlarinda azalmigtir. Test sonugclari
soOyle yorumlanir: 210 saniye: normal, 5-9 saniye: hafif —orta, <5 saniye:

ciddi olarak kisalmis seklinde derecelendirilir (2).
SCHIRMER TESTI

Schirmer | testi anestezi olmadan konjonktival uyarilara cevap olarak
reflex goz yasi salgisini Olgen testtir.Kuru gézi dislamada tek basina yeterli
olmasa da kuru g6z deg@erlendiriimesinde kullanigli bir testtir.Akdz gézyasi
uretimi degerlendiriimesinde en basit testtir. Normal Schirmer 1 testi degerleri
5 dk’da 15 mm Gzerindedir. Siddetli kuru goéz olgularinda 5 mm ve altinda
sonuglar elde edilmektedir. 5-10 mm arasindaki degerler hafif-orta kuru g6z
belirtisidir. 10-15 mm arasindaki degerler klinik bulgular ve diger test

sonuglariyla birlikte degerlendiriimelidir (67).

Schirmer | testinin topikal anestezi damlatildiktan sonra yapildiginda
refleks bilesen olmadan bazal gbzyasi salgilama oranini Olgtigu
varsayllmistir.Bununla birlikte tek basina konjonktival uyaranlar disinda
duyusal ve psikolojik uyaranlar da refleks gobzyasi salgillanmasinda rol
oynamaktadirlar (68).Nazal anestezi testten elde edilen Schirmer degerini

azaltir.

Schirmer 1l testi konjonktival stimtlasyonun yani sira nazal uyarilmaya
cevap olarak refleks gézyasi salgilanmasini degerlendirir.Bu test hasta igin
oldukga rahatsiz edicidir, burun mukozasinin kuvvetlice uyariimasini
gerektirir.Bu testte yanit olarak Schirmer degerinin azalmasi, Sjogren

sendromu gibi, g6z kurulugunun daha siddetli formlarinda gésterilmistir.

GOz kurulugu tanisi yukaridaki testlerin sonuglarina baglidir ve ideal olani
bu testlerin tek bir klinik ziyarette gerceklestirimesidir.Bu nedenle bir testin
bagka bir test ile engellenmemesi igin bu testlerin uygun sirayla yapilmasi

onemlidir.
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GEREG VE YONTEMLER

Bu calismaya Celal Bayar Universitesi Tip Fakiltesi Géz Hastalklari
Anabilim Dali Glokom biriminde takip edilmekte olan hastalardan tedauvisi igin
antiglokomatoz ilag kullanan 100 glokom hastasi ile ilagsiz izlenmekte olan
25 glokom hastasi, kontrol grubu olarak da glokomu bulunmayan 75 saglikh
birey dahil edildi. Glokomu bulunmayan kontrol olgulari poliklinigimize
refraksiyon muayenesi igin basvuran bireylerden secildi. Boylece c¢alismaya
toplam 200 olgunun 200 g6zl dahil edilmis oldu. Tdm olgulardan
aydinlatilmig onam alindi. Bu galismanin protokolli Celal Bayar Universitesi

Tip Fakultesi Etik Komitesi tarafindan onaylanmistir.

Calismaya dahil edilen tum olgulara gérme keskinligi dlgumu, refraksiyon
muayenesi, on ve arka segment biomikroskopik muayenesi, gonioskopi ile
acl muayenesi, Goldmann Aplanasyon tonometresi (GAT) ile GIB dlgiimii
yapildi. Demografik bilgiler ve kullanilan antiglokomatdz ilaglar, bu ilaglari
kullanim slresi ve gunlik damla sayisi kaydedildi. Tum olgulara sirasi ile
g6zyas! ozmolaritesi olgumu, Schirmer | testi, GYKZ dlgumu, korneal ve
konjonktival floresein boyanma degerlendirmesi yapildi ve son olarak OSDI
anketi uygulandi. Test sonuglarinin birbini etkilememesi agisindan testler

arasinda en az 15 dakika gegmesi beklendi.
Calismaya genel olarak dahil edilme kriterleri:

1-Yas > 45 olan bireyler
2-En az 6 ay sure ile topikal antiglokomatoz ilag kullanan glokom hastalari

3-En az 6 ay suredir ilagsiz izlenen glokom okuler hipertansiyon veya

glokom hastalari

22



4-Glokomu olmayan kontrol olgulari
Calismadan genel olarak dislanma kriterleri:

1- Gebelik ve emzirme

2- Gegirilmig ciddi okuler travma anamnezi veya muayene belirtileri

3- Son alti ay icerisinde antiglokomatoz g6z damlasi veya
prezervansiz suni gézyasi disinda géz damlasi kullanimi

4- Son iki saat igerisinde suni gozyasi damlasi kullanimi

5- Aktif okuler enfeksiyon veya allerji varligi

6- Gozyasi fonksiyon testleri sonuglarini etkileyebilecegi dusinulen
kapak, kirpik deformitesi, okuler ylizey hastaligl veya nazolakrimal kanal
tikanikligi bulunmasi

7- Son bir yil igerisinde katarakt cerrahisi dahil intraokuler cerrahi veya
refraktif cerrahi gecgirmis olmasi

8- Kontakt lens kullanimi

9- Gozyasi fonksiyonunu etkilemesi muhtemel sistemik hastalik
(diabetes mellitus, otoimmun hastaliklar) bulunmasi.

10- Gozyasi fonksiyonlarina etkisi olabilecek sistemik ilag kullanimi
olmasi (antihistaminik, antidepresan, diuretik, kortikosteroid,

immunmodulatorler ve oral kontraseptifler.

Kontrol olgularinin 6zellikleri:

1- Ailede glokom anamnezi olmayanlar
2- GIB <21 mmHg olanlar
3- Gonyoskopide agisi agik olanlar (Schaffer grade 3-4)

4- Oftalmolojik muayenesi refraksiyon kusurlari diginda normal olanlar
Glokom hastalarinin 6zellikleri:

1- Ik tanida GIB = 21 mmHg olanlar.
2- Gonyoskopide agisi agik olanlar (grade 3-4)
3- Glokomatoz optik sinir basi degisiklikleri olanlar
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4- Glokomla uyumlu goérme alani degigiklikleri veya retina sinir

lifi tabakasinda incelme olan olgular

Glokom hastalarinda e@er her iki gézde de ila¢ kullaniliyorsa sag go6z
calismaya alindi. Diger hasta gruplarinda diglanma kriterleri bulunmayan
(6rnegin onceden ameliyat gecirmemis veya ilag kullanilmayan) g6z
calismaya alindi; eger bireyin iki gozu de esit olarak digslanma kriterlerini

tasimiyorsa, sag gozler ¢alismaya alindi.

GozyasiI ozmolarite 6¢iimii:

Gozyasi ozmolaritesi degerlendiriimesi igin bir stre énce gelistirilen
non-invaziv bir tani testi olan TearLab Ozmolarite Sistemi (TearLab Corp,
San Diego, CA, ABD) kullanildi. TearLab osmolarite test cihazi 275-400
mOsm/L arasi olgum degerlerini dlgmektedir. Cihaz bir okuyucu ana
govde, prob ve probun ucuna takilan tek kullanimlik kartugtan

olusmaktadir (Resim-1).

Olglim 6ncesi cihaz kendi kalibrasyon kartusu ile test edildi. Kalibrasyon
sonrasi her hasta ve Olcim igin tek kullanimlik ticari kartuslar kullanildi.
Muayene asiri aydinlatimamis bir odada, hasta konforlu bir sekilde
otururken yapildi. Olgim guninde hastanin o gun refleks gbzyasi
uyarimina neden olacak herhangi bir bagka géz muayenesi gegirmemis
olmamasina dikkat edildi. Cihaz acildiktan sonra TearLab test karti
(mikrogip Ozelliginde kartug) proba takildi ve ustindeki korucu gikarildi.
Topikal anestezi uygulamaksizin, hastanin g¢enesi hafifce geriye dogru
kaldirilarak ve tavana dogru bakarken, probun wucundaki mikrogip
Ozelliginde kartus alt gdzyasi meniskisune hafifce temas edecek sekilde
uygulandi. Boylece alt gozyasi meniskusunden kapiller etkiyle 50 nL kadar
klguk bir gbézyasi 6rnegi alindi. Sonra prob TearLab ana Unitesine
yerlestirildi ve cihaz sonucu saniyeler icinde otomatik olarak belirledi.

Sonuglar mOsm/L cinsinden kayit edildi.
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Gozyasi ozmolaritesi dlgumu icin U¢ siddet derecesi belirlendi: <308
mOsmL (normal), 309-328 mOsm/L (hafif-orta) ve >328 mOsms/L
(siddetli) (69).

Sekil-1A Sekil-18

Sekil-1C

Resim-1:. Ozmolarite Sistemi ve ozmolarite dlgimu A: Olcim dncesi
TearLab cihazi. B: 6lgim sonrasi TearLab cihazi C: TearLab cihaz ile

gOzyasi 6rnegi alinmasi.
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Schirmer 1 testi:

Schirmer 1 testi igin 35 mm boyunda, 5 mm eninde standart filtre kagidi
topikal anestetik damlatilmadan alt g6z kapaginin 1/3 dis ve 1/3 orta
kisminin birlestigi yerde alt fornikse yerlestirildi. Bu sirada hastalara
gozlerini acik tutmalari ve gerektiginde gozlerini kirpabilecekleri sdylendi.
Bes dakika sonunda filtre kagidinin kapak kenarindan itibaren islanan
kismi mm cinsinden olculdu.

Schirmer testi icin kullanilan derecelendirme su oldu: >10 mm (normal),
6-10 mm (hafif ila orta), <5 mm (siddetli) (2).

GYKZ élgiimii:

GYKZ élgimu igin topikal anestezik kullanmaksizin, alt fornikse standart
floresein strip deddirildi. Hastanin bir ka¢g kez g6z kirpmasi ile boyanin
iyice yayillmasi temin edildi, daha sonra biyomikroskopta kobalt mavisi
filtresi ile genis aydinlatma altinda gbézyasi film tabakasi izlendi. Hastanin
son goz kirpmasindan sonra ilk kez kuru bir alan gortlmesine kadar gegen
sure saniye cinsinden belirlendi. Bu olgim 3 kez tekrarlanip ortalama
deger GYKZ olarak belirlendi. GYKZ igin siddet derecelendirmesi soyle
yapildi: 210 saniye (normal), 5 ila 9 saniye (hafif ve orta), <5 saniye
(siddetli)(2).

Korneal ve konjonktival boyanma degerlendirilmesi:

Korneal ve konjonktival boyanmayi degerlendirmek icin GYKZ
Olcumunden hemen sonra okuler yuzey biyomikroskopta kobalt mavisi
filtresiyle genis aydinlatma ile muayene edildi. Korneal ve konjonktival
boyanma tutulum derecesini standardize etmek icin  Oxford
Derecelendirme  Semasindan  faydalanildi.  Bu  derecelendirme
biomikroskopta %16 buyutmede, x10 okullerle esit aydinlatma altinda
yapildi. Korneal yuzeyi degerlendirmek icin Ust goz kapaginin hafifce
yukariya kaldiriimasina, temporal interpalpebral konjonktival boyanma
degerlendirilirken de hastanin yatay planda nazale dodru bakmasina 6zen

gosterildi. Derecelendirme paneli gézlemcinin hasta muayenesi sirasinda
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rahatlikla gorebilecegi bir mesafeye konuldu. Derecelendirme yapilirken
paneldeki boyanma derecesinin numarasi kaydedildi. Buna gore korneal
ve konjonktival boyanma siddet derecelendirmesi sdyle yapildi: 0 (normal),
1-2 (hafif-orta), >2 (siddetli) (Sekil-2)(62).

OSDI Anketi:

Gorme ile iligkili islevleri, okuler semptomlari ve kuru go6z ile iligkili
cevresel tetikleyici faktorleri degerlendiren OSDI anketi subjektif kuru g6z
semptomlarinin derecelendiriimesi igin kullanildi (58). Bu anket toplam 12
sorudan olugsmakta olup sorulara verilen cevaplar su sekilde 4’e ayrildi:
0:higbir zaman, 1:bazen, 2:gunin yarisi, 3:cogu zaman, 4: her zaman
(Sekil-1).

Total OSDI® skoru su sekilde hesaplandi: OSDI©=[(cevaplanan tim
sorularin skorlarinin toplami)x25]/[(cevaplanan total soru sayisi) Sonuglar
0-100 arasi skalada degerlendirildi: 0-12 ( semptom yok), 13-32 (hafif-orta
semptomlar), 33-100 (siddetli semptomlar) (58). Skor arttikga kuru gézin
siddeti artmaktadir.
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istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPSS 20.0 istatistik
programi (SPSS, Inc., Chicago, IL, ABD) kullanilarak Celal Bayar
Universitesi Tip Fakltesi Halk Sagligi Anabilim Dal’'nda yapildi. Verilerin
degerlendiriimesinde tanimlayici istatistikler veriler ortalama * standart
sapma olarak sunulmustur. Tum gruplarda test sonuglari tek yonlu
varyans analizi (ANOVA) ile incelendi. Gruplar arasindaki test sonuglari
badimsiz iki érnek t testi ve post-hoc (¢oklu karsilastirma) Tukey testi ile
kargilastirildi. Sonuglar p<0.05 anlamlilik duzeyinde incelenmigtir. Farkh
degiskenler arasindaki iliski Pearson korelasyon testi ile degerlendirildi.
Korelasyon (r) r < 0.3 ise yok, r = 0.3-0.5 ise ilimli, r = 0.5-0.7 ise orta, r >

0.7 ise kuvvetli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya 100°U ilag kullanan glokom hastasi, 25'i ilagsiz takip edilen
glokom hastasi ve 75’i kontrol olgusu olmak Uzere toplam 200 olgunun
200 go6zi dahil edildi. Yas ortalamasi 61.97 + 8.78 (45-87) olan olgularin
106’s1 (%53) kadin, 94°U (%47) erkek idi. Tablo 1’de ilag kullanan glokom
hastasi grubu (n:100), ilagsiz izlenen glokom hastasi grubu (n:25) ve
glokomu bulunmayan kontrol grubuna (n:75) ait demografik veriler
gorulmektedir. Yapilan istatistiksel analizde calisma gruplari arasinda
cinsiyet dagilimi agisindan farkhlik bulunmadi (p=0.288, ki-kare testi).
Benzer sekilde calisma gruplarn arasinda yas acgisindan anlamli farklilk

bulunmadi (p=0.096, tek yonli varyans analizi).

Tablo-1: Calisma gruplarina ait demografik veriler

llag kullanan llag kullanmayan Kontrol grubu
glokom hasta glokom hasta (n:75)
grubu grubu
(n:100) (n:25)
Cinsiyet 48 kadin (48%) 16 kadin (64%), 42 kadin (56%),
52 erkek (52%) 9 erkek (36%) 33 erkek (44%)
Yas 62.85+ 9.6 58.6 £ 9.7 61.9+6.8
(45-87) (45-80) (49-84)
ilag 151.41 £ 450.3 - -
kullanma (6-2400)
siresi (ay)
ilag 2.08 + 0.91 - -
molekiil (1-4)
sayisl
Damla/giin 2.26 + 1.09 - -
sayisl (1-5)
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Her G¢ galisma grubuna ait okuler yuzey test sonuglari Tablo-2’ de
sunulmustur. Yapilan istatistiksel analizde c¢alisma gruplari arasinda
gbzyasi ozmolaritesi, GYKZ ve konjonktival-korneal boyanma skoru
agisindan anlamh farkliliklar bulundu(sirasiyla p=0.000, p=0.022, p=0.000,
tek yonlu varyans analizi). Schirmer testi ve OSDI skoru ise U¢ grup
arasinda anlaml farklihk gostermiyordu (sirasiyla p=0.262 ve p= 0.355,
tek yonll varyans analizi).

Tablo 2: Calisma gruplarinda gbzyasi ozmolaritesi, Schirmer testi,

g6zyas! kirilma zamani, konjonktival-korneal boyanma skoru ve okuler

yuzey hastalik indeksi anketi sonuglari

Test ilag kullanan ilag Kontrol P
glokom hasta | kullanmayan grubu degeri*
grubu glokom grubu (n:75)
(n:100) (n:25)
Ozmolarite 309.1£9.9 301.0+10.5 |303.7+11.0 | 0.000
(mOsms/L)
Schirmer 91152 94149 10.51£6.3 0.262
(mm)
GYKZ (sn) 8.2+26 9.112.5 9.2+21 0.022
Konjonktival- 0.96 + 0.62 0.62 + 0.65 0.49+0.60 | 0.000
korneal
boyanma
(logMAR)
OSDi anketi 1491127 17.2+18.0 13.2+9.8 0.355
skoru

GYKZ: goz yasi kirllma zamani, OSDI: okuler yuzey hastalik indeksi

* . tek yonlu varyans analizi (ANOVA)
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Test sonuglari gruplar arasinda ikili olarak karsilastirildiginda higbir
grup arasinda Schirmer testi ve OSDI skorlari arasinda anlamh farklihk
yoktu (p>0.05, post-hoc Tukey testi). Ancak ozmolarite ve konjonktival-
korneal boyanma skoru ilagh glokom hasta grubu ile kontrol grubu
arasinda ve ilagh glokom hasta grubu ile ilagsiz hasta grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkli bulundu (p<0.05, post-hoc Tukey testi).
GYKZ ise ilagh glokom hasta grubu ile kontrol grubu arasinda olarak
anlamh  farkliyken, ilagsiz izlenen glokom grubu ile benzer

bulundu(sirasiyla p<0.05 ve p>0.05, post-hoc Tukey testi) ( Tablo-3).

Tablo 3: Ozmolarite, Schirmer testi, gdzyasi kirilma zamani, konjonktival-
korneal boyanma ve okuler yuzey hastalik indeksi anketi sonuglarinin

¢alisma gruplari arasinda istatistiksel olarak kargilastirmasi

Test Karsilastirilan gruplar p degeri *
flagh glokom — ilagsiz glokom 0.002
E?nzg;)rlnasr;lt_e) flach glokom — kontrol 0.003
ilagsiz glokom — kontrol 0.511
llagli glokom — ilagsiz glokom 0.973
Sc(min”;er flach glokom — kontrol 0.239
llagsiz glokom — kontrol 0.667
flagh glokom —ilagsiz glokom 0.226
GKYZ (sn) ilagl glokom — kontrol 0.025
llagsiz glokom — kontrol 0.989
Konjonktival- llagh glokom —ilagsiz 0.037
B'é?/r:negla llagh_glokom — kontrol 0.000
(I0gMAR) - llagsiz glokom — kontrol 0.652
llagh glokom —ilagsiz glokom 0.693
OSDI ilagl glokom — kontrol 0.643
llagsiz glokom — kontrol 0.351

GYKZ: goz yas! kirlma zamani, OSDI: okuler yuzey hastalik indeksi * :
Post-hoc Tukey testi
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Tablo 4’de ilag kullanan glokom hasta grubu (n:100)ile ila¢ kullanmayan

diger iki grubun birlestirildigi (glokom hastasi n:25, kontrol grubu n:75,

toplam n:100) test sonuglar gorilmektedir. Bu sekilde test sonuglari

karsilastirildiginda gbézyasi ozmolaritesi ve konjonktival-korneal boyanma

skoru ila¢ kullanan hasta grubunda ilag kullanmayanlardan anlaml olarak

daha yuksek, GYKZ ise anlamli olarak kisa bulundu (sirasi ile p=0.000,
p=0.000 ve p=0.006, bagimsiz iki 6rnek t testi) (Tablo 4)

Tablo- 4: ilag kullanan glokom hasta grubu ile ilag kullanmayan diger iki

grularin test sonuglari

llag
Test ilag kullanan |kullanmayanglokom P degeri*
glokom hasta hasta grubu
grubu +
(n:100) kontrol grubu
(n:25+75=100)
Ozmolarite 309.1£ 9.9 303.0+ 10.9 0.000
(mOsms/L)
Schirmer (mm) 9.1+5.2 10.2+ 6.0 0.162
GYKZ (sn) 8.2+ 2.6 9.2+ 2.23 0.006
Konjonktival- 0.96+ 0.62 0.52+ 0.61 0.000
Korneal boyanma
(logMAR)
OSDi 14.9+ 12.7 14.2+ 12.4 0.687

GYKZ: g6z yasi kirlma zamani, OSDI: okller ylizey hastalik indeksi * :

bagimsiz iki ornek t testi
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ila¢ kullanan glokom hasta grubunda (n:100) gdzyasi ozmolaritesi ile
konjonktival-korneal boyanma skoru arasinda ilimh korelasyon oldugu
goruldu (Tablo-5).

Tablo- 5: ila¢ kullanan glokom hasta grubunda gézyasi ozmolaritesi ile

diger testler arasindaki iligki

Test Schirmer GYKZ Boyanmaskoru OSDI
testi skoru
Osmolarite r=0.068 r=-0.284 r=0.316 r=0.203
testi (P=0.49) (P=0.004) (P=0.001) (P=0.042)

GYKZ: gdzyas! kirllma zamani, OSDI: okuler ylizey hastalik indeksi,

*. Pearson korelasyon analizi

Test sonugclari okuller ylzey hasarinin durumuna gére normal, hafif-orta
ve siddetli olarak 3 ayri kategoride derecelendirildiginde ila¢ kullanan
glokom hasta grubu ve ila¢ kullanmayan diger iki grubun test sonuglarinin

dagihmi Tablo 6’da sunulmustur.

Ozmolarite test sonuglari detayl analiz edildiginde: ila¢ kullanan hasta
grubunda gbézyasi ozmolaritesi 56 hastada < 308 mOsms/L, 39 hastada
309-328 mOsms/L arasinda, 5 hastada> 328 mOsms/L idi. ilag
kullanmayan grupta ise 77 olguda < 308 mOsms/L, 21 olguda 309-328
mOsms/L arasinda, 2 olguda > 328 mOsms/L idi. Buna gore ilag kullanan
grupta hafif- orta ve siddetli derecede yiuksek ozmolarite dagilim oranlari
ilagsiz gruplara gore istatistiksel olarak anlamli duzeyde farkl bulundu (p=
0.007, Pearson ki-kare testi, Tablo-6).

Schirmer testi sonuglarina gore ila¢ kullanan grupta 37 olguda hafif-

orta, 29 olguda siddetli; ila¢g kullanmayan grupta 24 olguda hafif-orta, 29
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olguda siddetli derecede saptandi. ilag kullanan ve kullanmayan iki grup
arasinda normal Schirmer testi, hafif-orta ve siddetli duzeyde Schirmer
testi anormalligi dagilimi acisindan anlamli farklihk mevcut degildi
(p=0.075, Pearson ki-kare testi, Tablo-6).

GYKZ testleri analiz edildiginde: ilag kullanan glokom hastalarinda
%60 oranda, ila¢ kullanmayan gruplarda ise % 42 oranda GYKZ testinin
anormal oldugu gérildi. ilag kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda
GYKZ testi anormalligi dagilimi agisindan istatistiksel olarak anlamh

farkhlik mevcuttu (p=0.015, Pearson ki-kare testi, Tablo-6).

Oxford semasina gore konjonktival-korneal boyanma skoru agisindan:
lla¢g kullanan ve kullanmayan iki grupta da siddetli derecede korneal
boyanma saptanmazken, ila¢ kullanan grupta 76 olguda, ila¢ kullanmayan
grupta ise 45 olguda hafif-orta diizeyde pozitif boyanma mevcuttu. ilag
kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda boyanma skoru dagilimi
agisindan istatistiksel olarak anlaml farklihk mevcuttu (p=0.000, Pearson
ki-kare testi,Tablo-6).

OSDI anketi sonuglari incelendiginde: ilag kullanan ve kullanmayan her
iki grupta da 8 olguda siddetli olmak Uzere, ilag kullanan hastalarin
48’inde, ila¢ kullanmayan olgularin 39’'unda belirgin okuler ylzey hastaligi
semptomlari mevcuttu. ilag kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda
OSDI skorlarinin dagihimi agisindan istatistiksel olarak anlamli farkhlik
mevcut degildi (p=0.395, Pearson ki-kare testi, Tablo-6).
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Tablo-6: Hasta gruplarinda okuler yuzey testlerinin okuler yuzey hastaliginin ciddiyetine gore dagilimi

Test Ozmolarite Schirmer GYKZ Konjonktival- OSDI
sonuglan Korneal
boyanma
flagh | llagsiz+ | ilagh | ilagsiz+ | llagh | ilagsiz+ | ilagh | llagsiz+ | ilagh | ilagsiz+
kontrol kontrol kontrol kontrol kontrol

Normal 56 77 34 48 40 58 24 55 52 61
Hafif-Orta 39 21 37 24 50 39 76 45 40 31
Siddetli 5 2 29 28 10 3 0 0 8 8
P degeri* 0.007 0.075 0.015 0.000 0.395

GYKZ: gdzyasl! kirilma zamani, OSDI

: okuler ylzey hastalik indeksi, * :
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Topikal ilag kullaniimasinin gézyasi fonksiyon testleri ve okuler yuzeye

olasi olumsuz etkilerini daha iyi inceleyebilmek amaciyla ilag kullanan

glokom hasta grubunda tedavi suresi, gunluk damla sayisi ve kullanilan

etken madde sayisi ile test sonuglari arasinda iligki olup olmadigi

arastiridi.

Ancak topikal antiglokomatoz ila¢ kullanim suresi, gunlik

damla sayisi ve etken madde sayisi ile test sonuglari arasinda istatistiksel

anlamli iliski saptanmadi (Tablo 7).

Tablo-7: ilag kullanan glokom hasta grubunda toplam tedavi siiresi,

gunlik damla sayisi ve etken madde sayisi ile uygulanan okuiler yuzey

testlerinin iligkisi

Ozmolaritg  Schirmer GYKZ Boyanma OSDI
testi skoru skoru
Toplam | r=0.009 r=0.041 r=0.157 r=-0.091 r=0.021
tedavi (P=0.932) | (P=0.687) | (P=0.119)] (P =0.365) (P =0.836)
suresi
Gunluk | r=0.126 r=-0.040 r=0.036 r=-0.001 r=-0.037
damla | (P=0.213) | (P=0.689) |(P=0.72)| (P =0.99) (P =0.716)
sayisl
Etken r=0.166 r=-0.086 r=-0.043 | r=0.127 r=0.044
madde | (P =0.098) | (P =0.393) (P =0.674)| (P =0.206) (P=0.66)
sayisl
GYKZ: gbzyasi kirlma zamani, OSDI: okiler yizey hastalik indeksi

*Pearson korelasyon analizi, r= korelasyon katsayisi
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Bu calismada uygulanan test sonuglarinin yas ve cinsiyetten etkilenip

etkilenmedigi incelendi. Oncelikle yas ile ozmolarite, Schirmer testi, GYKZ,

okuler ylizey boyanma skoru ve OSDI skoru arasinda, hem ilag kullanan

glokom hasta grubunda hem de ila¢ kullanmayan grupta korelasyon

saptanmadi (Pearson korelasyon analizi) (Tablo 8).

Tablo-8: Tum c¢alisma gruplarinda yas ve uygulanan testler arasindaki

iliski

Grup Ozmolarite | Schirmer GYKZ Boyanma OSDI
testi skoru skoru

llag r=-0.042 r=-0.217 r=0.41 r=0.002 r=-0.239

grubu (P =0.678) | (P=0.03) (P =0.163) | (P =0.981) | (P=0.016)

(n=100)

ilagsiz+ | r=-0.056 r=-0.023 r=-0.151 r=0.254 r=-0.137

kontrol |(P=0.58) | (P=0.818) | (P=0.131) | (P =0.011) | (P=0.174)

grubu

(n=100)

Tim r=-0.018 r=-0.131 r=0.002 r=0.139 r=-0.190

olgular (P=0.79) |(P=0.064) | (P=0.97) | (P =0.050) |(P=0.007)

(n=200)

GYKZ: gbzyasi kinilma zamani, OSDI: okuler yuzey hastalik indeksi

*Pearson korelasyon analizi, r= korelasyon katsayisi
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Tum olgularin test sonuglari kadin ve erkek olarak Tablo-9'da
sunulmustur.  Iki cinsiyet arasinda istatistiksel anlamli  farklihk

saptanmamistir. (bagimsiz iki 6érnek t-testi)

Tablo-9: Test sonuglarinin kadin-erkek arasindaki kargilastiriimasi

Test Cinsiyet Ortalama* SD P degeri*
Kadin 306.57+11.2
Ozmolarite
(mOsms/L) 0.509
Erkek 305.55+10.4
Kadin 9.38+5.6
) 0.378
Schirmer
(mm) Erkek 10.0+£5.2
Kadin 8.66+2.5
0.630
GYKZ (sn
(sn) Erkek 8.82+2.43
Kadin 0.73+0.66
Boyanma
(IogMAR) 0.835
Erkek 0.75+0.65
Kadin 15.88+12.5
: . 0.127
OSDI anketi
skoru Erkek 13.17+12.4

*

GYKZ: gbzyas! kirilma zamani, OSDI: okller yiizey hastalik indeksi,
bagimsiz iki 6rnek t-testi
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TARTISMA

Glokom genellikle artmis GIB ile iligkili, retina sinir lifleri ve gangliyon
hucrelerinde hasara bagl tipik géorme alani kayiplari ile seyreden bir optik
noropatidir. Tedavide en yaygin olarak kullanilan ydntem topikal
antiglokomatoz géz damlasi uygulamasidir. Yapilan insan ve hayvan doku
calismalarinda topikal ilag formdllerinde yer alan prezervan maddelere
uzun sureli maruz kalmaya baglh okuler yuzeyde, konjonktivada ve
trabekiler agda patolojik degisikliklerin olusabilecedi gdsterilmistir (46).
Glokom hastalari uygun GIB kontrolii icin siklikla birden fazla ilag
kullanmaktadirlar; bu da hastalarin prezervanlara maruziyetini daha da
arttirmaktadir. Okuler ylzey Uzerinde bu olumsuz etkilerin olusumunda
aktif bilesenlerin katkisi da g6z ardi edilemez. Ornegin, prezervan
icermeyen antiglokomatéz ilaglardan timolol kullaniminin  glokom
hastalarinin  konjonktiva epitelinde immun inflamatuar marker ve
sitokinlerin (HLA-DR, IL-6 VE IL-8) expresyonunu arttirdigi gosterilmigtir
(39).

Uzun sureli ilag kullaniminda, gozyasi ve okuler ylzey patolojilerinin
arttig1 degisik ¢alismalarda bildirilmistir. Rossi ve ark.’nin (70) topikal GiB
dUsurucu ilag kullanan 61 glokom ve OHT hastasinda ve ila¢ kullanmayan
20 hastada (kontrol grubu) kuru goéz varligini arastirdiklari galismada,
glinde 2 veya 3 damla ila¢ kullanan hastalarda %40 oranda, ginde 1
damla ilag kullanan hastalarda %11 oranda kuru goz, kontrol grubunda ise
%5 orandakuru g6z varligi saptanmistir. Leung ve ark.’nin (2) 101 glokom
hastasi Uzerinde okuler yuzey hastaligi prevelansini belirlemek igin yaptigi
bir calismada hastalarin %59’u OSDI ile kuru goz semptomlari bildirirken,

%671’inde  Schirmer test sonuglarina gbére gobzyasi Uretiminde
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azalma, %22’'sinde korneal-konjonktival boyanma ve %78'inde GYKZ'da
azalma tespit edilmigtir.

Avrupada yaklagik 10000 hasta uzerinde yurutulen ¢ok merkezli bir
epidemiolojik g¢alismada prezervanli ve prezervansiz topikal beta-
blokerlerin yan etki prevelansi karsilastinimistir. Bu c¢alismanin
sonuglarina goéreyabanci cisim hissi, yanma-batma, kuru g6z hissi gibi
okuler yan etkiler prezervanh grupta anlamli olarak daha sik bulunmustur.
Odoénemde en sik kullanilan prezervanin BAK oldugu dikkati ¢ekmistir
(71).

Glokom, kronik ve tedavisinde devamlilik gerektiren bir hastalik olmasi
nedeniyle ilaglarin gbzyasi tabakasi, konjonktiva ve korneada
olusturduklari etkiler incelenmesi ve uzerinde durulmasi gereken bir
konudur. Bu olasi okuler yuzey yan etkileri kuru géz semptomlarini ve
rahatsizlik hissini arttirmanin yanisira glokom cerrahisi sonugclarini da
olumsuz etkileyebilmektedir. Bu c¢alismada glokom hastalarinda
prezervanli topikal ila¢ kullanimina bagli olusabilecek okuler yluzey

degisiklikleri ve bu degisikliklerin yol ac¢tigi semptomlar incelenmistir.

Yapilan bazi galigmalar ile kuru géz sikhginin yas ile artis gosterdigi ve
gorilme oraninin  kadinlarda erkeklerden daha yuksek oldugu
gosterilmistir (72). Calismamizin demografik verileri incelendiginde ilag
kullanan glokom hastalari, ila¢ kullanmayan glokom hastalari ve kontrol
olgularindan olusan 3 grup arasinda yas ve cinsiyet dagilimi agisindan
istatistiksel anlamli fark saptanmamigtir (sirasiyla p=0.96 ve p=0.288).
Boylelikle yas ve cinsiyet dagilimi agisindan homojen gruplarda cgalisgiimis

ve bu faktdrlerin test sonuglari Gzerine etkisi minimalize edilmigtir.

Go6zyas! ozmolaritesinin kuru g6z tanisi igin altin standart oldugu 6ne
surtlmastir. Calismalar gézyasi ozmolarite dlgumlerinin kuru gézin diger
Klinik belirtileri ile uyumlu oldugunu ve hatta tum klinik spektrumunda kuru
gozun genel siddeti ile dogrusal bir korelasyon sergiledigini gostermistir
(69,73).
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llag tedavisi alan glokom hastalarinda gbzyasi ozmolaritesinin
yukseldigi daha once yapilan g¢alismalarda da gosterilmigtir. Labbe ve
ark.’nin (74) 40 hasta Uzerinde yaptidi calismada ozellikle birden ¢ok
prezervanli géz damlasi kullanan, glokom ve OHT nedeniyle tedavi edilen
hastalarda gdzyasi ozmolaritesinin arttigi bildiriimistir. Bu calismada
normal degerin ortalama 302 mOsm/L oldugu kabul edilmis ve hastalarda
ortalama g6zyasi ozmolaritesi 308.8 + 15.4 mOsms/L olarak bulunmustur.
Hastalarin  %52.5’ inde hafif-orta dlzeydeozmolarite artisi(309
mOsms/L’nin Uzerinde), %17.5’inde ise siddetli dizeyde(328 mOsms/L’nin

uzerinde) ozmolarite artisi1 oldugu gosterilmistir.

Lee SY ve ark. (75) ise kronik ilag kullanan glokom hastalarinda,
trabekulektomi yapilip alti aydan uzun suredir ilag kullanmayan hastalarda
ve normal kontrol grubunda gdzyasi ozmolaritesini incelemiglerdir.
Yazarlar normal kontrollere kiyasla ila¢ kullanan ve post-trabekilektomi

gruplarinda gézyasi ozmolaritesini anlamli olarak yuksek bulmuglardir.

Bizim ¢alismamizda da ila¢ kullanan hasta grubunda gbzyasi ozmolarite
ortalamasi 309.1 £ 9.9 mOsms/L olup, hastalarin %44’ inde ozmolaritenin
309 mOsms/L’nin Uzerinde (hafif-orta yukseklik) oldugu gosterildi. Bu
degerler Labbe’nin c¢alisma sonuglarina yakin bulunmustur. Bizim
calismamizda Labbe’nin calismasindan farkli olarak ila¢ kullanan glokom
hastalari ilagsiz takip edilen glokom hastalari ve normal kontrol olgular ile
de karsilagtirimistir. ilagsiz glokom hasta grubu ve kontrol grubu ile
kargilastirildiginda (sirasi ile 301.0 £ 10.5 ve 303.7 £ 11.0) ilag kullanan
hastalarda ozmolarite istatistiksel olarak anlamli yuksek bulunmustur.
(p=0.000) (Tablo-2) Ayrica galismamizda test sonugclari ila¢ kullanan, ilag
kullanmayan glokom hasta grubu ve kontrol grubu ikili olarak
kargilastiriimistir. Ozmolarite agisindan ilagh glokom hasta grubu—kontrol
grubu arasinda ve ilagh glokom hasta grubu-ilagsiz glokom hasta grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik bulunmustur( sirasiyla p=0.003
ve p=0.002). Diger yandan ila¢ kullanmayan glokom hasta grubu ile

kontrol grubu karsilastirildiginda anlamh farklihk bulunmamistir (p=0.511)
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(Tablo-3).Buna gore glokomun tek basina ozmolarite artisina katkisi
olmadigi, ila¢ kullaniminin ozmolarite artigi yonunde etkili oldugu

sonucunu ¢ikartabiliriz.

Glokom hastalarinda prezervanli  ilag  kullaniminin  gdézyasi
ozmolaritesilzerine etkisini inceleyen calismalar mevcuttur. Bunlarda
ozmolarite ile prezervanli ilag sayisi arasinda anlamli korelasyon oldugu
(74) ve prezervanh ilagc kullanimindan prezervansiz forma gegis
yapildiktan 2 hafta sonra gdézyasi ozmolaritesinde anlamh dists oldugu
gOsterilmigtir (76). Prezervanlar gdzyasi lipidlerinde bozulmaya yol acarak
akdéz komponentin artmis buharlasmasina ve sonug¢ olarak gozyasi
bilesenlerinde ¢dzlinen maddelerin konsantrasyonunda rolatif artisa sebep
olabilir (ozmolarite). Goézyasi ozmolaritesinin artisi okller ylzeye ve
afferent sinirlere zarar vererek gozyasi akdz sekresyonunda azalmaya da
neden olabilir. Bu da gbdzyasi ozmolaritesini daha ¢ok arttiracak bir
inflamatuar yanita neden olabilir. Boylelikle, gdzyas! hiperozmolaritesi kuru

gbzun sonucu olabildigi gibi nedeni de olabilmektedir.

Bu calismada prezervanli topikal glokom ilaglarinin okuler ylzey
uzerine etkileri incelenirken Schirmer testi, GYKZ, konjonktival-korneal
boyanma testlerive OSDI anketi de uygulanarak sonuglari degerlendirildi.
Calismamizda Schirmer skorlari ortalamalarinda ¢alisma gruplar arasinda
istatistiksel anlaml farklilk saptanmadi (p=0.262) (Tablo-2). Fakat
Schirmer testi sonuglarina gore ilag kullanan glokom hasta grubunda %29,
ila¢ kullanmayan glokom hasta grubu ve kontrol grubunda da %29
oraninda siddetli gézyas! eksikligi (<5mm) saptandi (p=0.075 ,Tablo-6).
Bu calismada her ne kadar azimsanmayacak oranda olsa da, siddetli

Schirmer skoru dusuklagu ilag kullanimi ile iligskilendirilememisgtir.

Lee SY ve ark.nin (75)calismasinda da kronik ila¢g kullanan glokom
hastalari ve kontrol grubunda benzer Schirmer skorlari elde edilmistir.
Labbe ve ark.nin(74)ila¢ kullanan glokom hastalari Uzerinde yaptigi
calismada %15 oraninda ciddi gozyasi eksikligi saptanmakla birlikte,

Schirmer skorlari ile gbzyasi ozmolaritesi ve glokom tedavisi arasinda
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korelasyon bulunmamigtir. Diger yandan bazi c¢aligmalarda kuru
g6zdeSchirmer testi ve gbzyasi ozmolaritesinin birbiri ile korele oldugu
gOsterilmistir (61,73). Bizim g¢alismamiz da dahil olmak Uzere Schirmer
skorlarinda glokom hastalarinda anlamli farkhlik gérilmemesi, kuru goéz
hastaliginin fizyopatolojisinin géz damlalari ve BAK ile induklenen okuler
yuzey hastaligindan farkli olmasi ile aciklanabilir. Glokom ve OHT
nedeniyle tedavi edilen hastalarda okiller ylzey hastaligi belirtilerini
arastiran bazi ¢alismalarda hastalarin bir gogunda goz yasarmasi sikayeti
gOzlenmigtir (71). Goz damlasi ile okuler yuzey uyariimasina sekonder
gOzyas! Uretimi artisi Schirmer testi sonucunu degistirebilir ve bu testin

sensitivitesini azaltabilir.

Calismamizda prezervanli glokom ilaglarinin gbézyasi kalitesi Uzerine
etkisini degerlendirmek amaciyla GYKZ da degerlendirilmistir. GYKZilag
kullanan glokom hasta grubunda ilagsiz glokom hasta grubu ve kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli disuk bulunmustur (p=0.022)
(Tablo-2). GYKZ ilagli glokom hasta grubu ile kontrol grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkliyken, ilagsiz izlenen glokom grubu ile
benzer bulundu(sirasiyla p=0.025 ve p=0.226) ( Tablo-3). Ayrica ilag
kullanan glokom hasta grubu ile ila¢ kullanmayan glokom hastalari ve
kontrol grubu birlikte karsilastirildiginda ilag kullanan hasta grubunda
GYKZ istatistiksel olarak anlamli distk oldugu goéruldi (p=0.006)( Tablo-
4). ila¢ kullanan grubun %60’Inda anormal (orta ve siddetl) GYKZ
saptanmistir. Saade ve ark. (77)galismasinda bu oran glokom hasta
grubunda %67 iken kontrol grubunda %17 bulunmustur. Yapilan bir
calismada BAK igeren prostaglandin analogu tedavisinden yumusak
prezervan olarak bilinen ‘SofzZia’ igeren bir prostaglandin analoguna
gecildiginde GYKZ'nin 2.02 sn’den 6.34 sn’ye ciktigi gosterilmistir (78).
BAK'In korneal epitel hlcrelerinde apoptozu tetikledigi ve epitel
yuzeyindeki mikrovillislerin kaybina sebep oldugu dusunuldigunde
gbzyas! stabilizasyonun bozulmasi sonucu GYKZ'nin azalmasi da

beklenen bir sonuctur.
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Calismamizin sonuglarina gore ilag kullanan glokom hastalari ile ilag
kullanmayan glokom hastalari arasinda boyanma skoru agisindan anlaml
farkhlik bulunmustur (p=0.037)(Tablo-3). Ayrica ila¢ kullanan glokom hasta
grubu ile ilag kullanmayan glokom hastalari ve kontrol grubu birlikte
kargilastirildiginda ilag kullanan hasta grubunda boyanma skoru
istatistiksel olarak anlamh ylksek bulunmustur (p=0.000) (Tablo-4). Bu
sonuglar glokom ilaglarinin konjonktiva ve kornea epiteli Uzerine yan
etkileri oldugunu ve bu durumun tek basina glokom ile iligkili olmadigini
dusundurmastir. Calismamizda siddetli dizeyde konjonktival-korneal
boyanma saptanmazken ilag kullanan glokom hasta grubunda %76, ila¢
kullanmayan glokom hasta grubu ve kontrol grubunda %45 oraninda hafif-

orta derecede korneal boyanma tespit edilmistir (p=0.000) (Tablo-6).

Calismamizda glokom ilaglarinin okuler yuzeye etkisini degerlendirirken
kuru goz hastaliginin ciddiyetinin degerlendiriimesinde yaygin olarak
kullanilan OSDI anketinden de yararlaniimistir. Sonuglarimiz ilag kullanan
glokom hastalari ile ila¢ kullanmayan glokom hastalari ve kontrol olgulari
arasinda OSDI skorunun anlaml farkllik géstermedigini ortaya koymustur
(p=0.355, Tablo-2 ve p=0.687, Tablo-4). Labbe ve ark. calismasinda OSDi
anketine gore %30’'unda siddetli olmak Uzere hastalarin %60’inda okuler
yiizey hastalig belirtileri gérilmistiir ve OSDI skorlari ile kullanilan damla
sayisi arasinda anlamli  korelasyon oldugu gosterilmigtir. Bizim
calismamizda ise OSDIi skorunun ciddiyeti agisindan gruplar arasinda
anlamli farklilik izlenmemistir (p=0.395) (Tablo-6). ila¢ kullanan hasta
grubunda %48 oraninda, ila¢ kullanmayan hasta ve kontrol grubunda ise
%39 oraninda okuler ylzey hastaligi belirtileri gérulmastir (Tablo-6).

Cesitli calismalarda glokom tedavisi alan hastalar ve kontrol olgulari
arasinda kuru g6z semptom ve belirtileri acgisindan farkli bulgular
mevcuttur. Van Went ve ark. kontrol olgulari ile karsilastirildiginda glokom
ilact kullanan hastalarda GYKZ ve floresein boyanmada belirgin farkhliklar
saptarken, Schirmer testi ve OSDI agisindan bizim sonugclarimiza benzer

sekilde belirgin farklilik bulmamiglardir. OSDI ile ilgili dikkate alinmasi
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gereken bir konu kuru g6z semptomlarinin gun igerisindeki dogal
dalgalanmalaridir. Walker ve ark. (79) kuru goze bagh gorsel
kisittamalarin aksamlari daha sik oldugunu saptamiglardir. OSDi
kullanilarak kuru g6z degerlendirmesini zorlastiran bir faktdér de korneal
hipoestezi olabilir. Martone ve ark. (80) BAK igeren GIB dustiriicti tedaviler
alan hastalarda korneal subbasal sinirlerin sayisinda azalma ile korneal
duyarlihgin azalmasinin iligkili oldugunu gostermigtir. Korneal duyarlilikta
azalma hastanin kuru goz belirtilerini algilamasina engel olabilir ve bu
nedenle OSDI sonuglarinin yanlis yorumlanmasina neden olabilir. Bizim
calismamizda da bulgu ve belirtilerin arasindaki korelasyon eksikliginin

nedeni BAK igeren damlalarin korneal hassasiyeti azaltmasi olabilir.

Cvenkelve ark. (81) tarafindan topikal tedavi alan glokom hastalari ve

kontrol grubunda OSDI, Schirmer , GYKZ ve floresein boyanma sonuglari
karsilastiriimis ve bizim calisma sonuclarimiza benzer olarak OSDI ve
Schirmer skorlarinda anlamli farkhlik bulunmazken, glokom hastalarinda
anlamli daha kisa GYKZ ve daha yuksek korneal boyanma saptanmistir.
Ayrica bu calismada topikal glokom ilaci kullanan glokom hastalarinda
glinde damlatilan damla sayisi artisinin yiksek floresein boyanma
derecesi ile iligkili oldugu gosterilmistir. Glinde 3 ve daha fazla damla
kullananlarin %50’sinde, 6zellikle BAK iceren topikal tedavide daha yogun
olmak Uzere yuzeyel punktat keratit géruldugu baska yazarlar tarafindan
da bildirilmistir (2, 5)

Calismamizda ila¢ kullanan hastalarda tedavi suresi, kullanilan etken
madde sayisi ve gunluk damla sayisi ile test sonucglar arasinda
korelasyon saptanmadi (r<0.3, Tablo-7). Labbe ve ark.’nin (74)
calismasinda GYKZ kullanilan ilag sayisi ve prezervanli damla sayisi ile
anlamli negatif korelasyon goéstermistir. Alman Glokom ve Kuru Goéz
Kayitlari tarafindan toplanan 20.000 'den fazla hastanin verileri kuru goéz
insidansinin 3 veya daha fazla antiglokom tedavi kullanimi ve glokom
hastaliginin suresi ile arttigini gostermistir (72). Calismamizda uzun surel
glokom tedavisinin analizine ragmen (ort. 151.41 + 450.3 ay) tedavinin
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suresi ile okuler yuzey test sonuglari ve semptomlar arasinda korelasyon
bulunamadi(tim testler icin r<0.3, Tablo-7).Bu sonucu c¢alismamizda
kullanilan molekul sayisinin ortalama 2.08 ve gunde damlatilan damla
sayisinin ortalama 2.26 gibi duguUk bir degerde olmasina baglayabiliriz.
Ayrica g6z damlalarinin ve prezervan toksisitesinin egik etkisi de bu
bulguyu aciklayabilir. Okuler yuzey dusuk dozlarda toksik prezervanl
damlarin etkilerini bazen uzun yillar boyunca kompanse edebilirken; daha
yuksek dozlarda daha kisa sure i¢in bile olsa kompanse etmede etkisiz

kalabilir.

Glokomda g6z ici basinci kontrolinde ila¢ uyumu ¢ok 6nemlidir. Ne
yazikki bu ilaglar icerisindeki prezervanlar okuler yuzey hastaliginin
gelisimine neden olur ya da siddetlendirir. Prezervan kaynakli okuler
yluzey hastaligi okller rahatsizlik ve kuruluga neden olur ve glokom
tedavisine uyumsuzluktan sorumlu olabilir. Prezervanli antiglokomatéz ilag
kullanan hastalarda kornea duyarhligi azalmis oldugundan belirtiler, okuler
yluzey hastaligi varligina ragmen hafif veya hic olmayabilir. Bu nedenle
klinisyenler okller yuzey hastaligi teshisinde konjonktival-korneal
boyanma, gbzyasi ozmolaritesi gibi kuru goéz tanisal testlerine daha gok
guvenmelidirler. Tibbi tedavi alternatifleri hakkinda karar verirken gunluk
prezervanli damla sayisi ve okuler yuzey hasari arasindaki korelasyon
akilda tutulmahdir. Prezervan icermeyen topikal antiglokom ilaglarinin
geligtiriimesi, prezervan yan etkilerinden kaginmak igin bir ¢6zim

sunmaktadir.
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SONUGLAR VE ONERILER

Glokom onlenebilir korlik sebepleri arasinda ilk siralarda yer almakta
olup tedavisinde halen topikal antiglokomatéz ilaglar birinci basamak
tedavisi olarak yerini korumaktadir. Uzun sure prezervanli antiglokomat6z
damla kullanimina bagh gobzyasi ve okuler yuzey patolojilerinin arttigi
cesitli calismalarda gosterilmisgtir. Bu g¢alismada glokom hastalarinda
prezervanli topikal ila¢ kullanimina bagli olusabilecek okuler ylzey
degisiklikleri ve bu degisikliklerin yol actigi semptomlarin incelenmesi
amagclanmistir. llagtedavisi alan glokom hastalar ile ilag kullanmayan
glokom hastalari ve glokomu bulunmayan kontrol grubundaki
katiimcilarda goézyasi ozmolaritesi, Schirmer 1 testi, GYKZ, korneal-
konjonktival floresein boyanma ve okdiler yiuzey hastalik indeksi (OSDI)

sonuglari karsilastirilmistir.

Calismamizda ila¢ kullanan glokom hasta grubu ila¢ kullanmayan
glokom hasta grubu ve kontrol grubu ile karsilastirildiinda gézyasi
ozmolaritesi ve konjonktival-korneal boyanma skorlari anlamli olarak
yuksek, GYKZ ise anlamli olarak kisa bulundu. Schirmer testi ve OSDI
anketi sonuglarinda ise gruplar arasinda istatistiksel anlamh farklihk
izlenmedi. Test sonuglar okuler yuzey hasarinin durumuna gore normal,
hafif-orta ve siddetli olarak 3 ayri kategoride derecelendirildiginde ilag
kullanan grupta %44 oranda anormal gdzyasl ozmolaritesi, %60 oranda
anormal GYKZ ve %76 oranda anormal okuler ylizey boyanma tespit
edildi.
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Calisma sonuglarina gore prezervanl topikal ilag kullanimina bagl
okuler yuzey yan etkileri gozyasi ozmolaritesi, GYKZ ve konjoktival-
korneal boyanma testleri ile gosteriimis fakat Schirmer testi ve OSDI
anketi bu konuda yetersiz kalmigtir. Prezervanh topikal ilag kullanimina
bagl korneal duyarliigin azalmasi okuler yluzey hastaliginin varligina
ragmen belirtilerin hafif veya hi¢ olmamasina neden olabilir. Bu nedenle
okuler yuzey hastaliginin degerlendirmesinde birden ¢ok testten

yararlaniimalidir.

Sonu¢ olarak ¢alismamizda glokom hastalarinda topikal ilag
kullanimina bagh okuler yuzey yan etkileri gosterilmistir. Prezervan
kaynakli okuler yuzey hastaligi okuler rahatsizlik ve kuruluga neden olur
ve glokom tedavisine uyumsuzluktan sorumlu olabilir. Bu nedenle uzun
sureli topikal antiglokomat6z kullanimina bagh okuler yuzey hastahgi
glokom hastalarinda akilda tutulmasi gereken bir durumdur. Bu
durumlarda prezervan igcermeyen ya da yumusak prezervan olarak bilinen
daha az toksik prezervanli antiglokomatoz ilaglarin tercih edilmesi onerilir.
Topikal glokom ilaglarini tolere edemeyen acgik agili glokom hastalarinda

laser trabekuloplasti segenegi de tercih edilebilir.
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OZET

AMAGC: Glokom hastalarinda prezervanli topikal ila¢g kullanimina bagli
olusabilecek gbzyasi ve okuler yuzey dedisikliklerini ve bunlarla iliskili

semptomlari incelemek.

YONTEM: Calismaya 100’U ilag kullanan glokom hastasi (1. grup),25’i
ilagsiz takip edilen glokom hastasi (2. grup) ve 75’i kontrol olgusu (3. grup)
olmak lizere toplam 200 olgunun 200 gézii dahil edildi. ila¢ kullanan 1.
grubun kullandigi antiglokomatoz ilaglar, bunlarin kullanim sadreleri ve
gunlik damla sayilarn kaydedildi. Tum olgulara sirasi ile gozyasi
ozmolaritesi 6lgumu, Schirmer 1 testi, gdzyasi kiriima zamani (GYKZ)
Olcim, floresein ile okuler ylizey boyanma degerlendirmesi yapildi ve son
olarak da okuler yluzey hastalik indeksi (OSDI) anketi uygulandi. Test
sonugclari okuler ylzey hasarinin durumuna goére normal, hafif-orta ve
siddetli olarak 3 ayri kategoride derecelendirildi. Sonuglar gruplar arasinda

istatistiksel olarak karsilastirildi ve p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.

BULGULAR: Katilimcilarin yas ortalamasi 61.9 + 8.7 (45-87) olup 106’si
(%53) kadin, 94’0 (%47) erkekti. Calisma gruplari arasinda yas ve cinsiyet
dagilimi acisindan anlamh farkhlik bulunmadi (p>0.05). Birinci gruptaki
hastalar en az 6 ay sureyle, ortalama 2.08 antiglokomatéz ilag
kullanmaktaydi. ilag kullanan glokom hasta grubunda (1. grup) diger iki
gruba (2. ve 3. gruplar) gore gozyasi ozmolaritesi ve boyanma skorlari
anlamliolarakyuksek(sirasiylap=0.00ve p=0.000), GYKZ ise anlamli olarak
kisa bulundu (p=0.006). Schirmer testi ve OSDI anketi sonuglarinda ise
gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmedi (p>0.05). Test sonuglari okuler
yuzey hasarinin durumuna gore derecelendirildiginde, ozmolarite, GYKZ

ve okuler yluzey boyanma dagilimlari ilag kullanan grupta diger iki gruptan
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anlamh farkhlik gosterdi (sirasiyla p=0.007, p=0.015 ve p=0.000). ilag
kullanan grupta %44 oranda gozyasi ozmolaritesi, %60 oranda GYKZ ve
%76 oranda okiiler yiizey boyanma anormalligi tespit edildi. ila¢ kullanan
hastalarda tedavisuresi, kullanilan etken madde sayisi ve gunlik damla

sayisl ile test sonuglari arasinda korelasyon saptanamadi (r<0.3).

SONUGC: Bu calismada prezervanh topikal ilag kullandirilan glokom
hastalarinda ilag kullanimina bagli olarak gézyasi ozmolaritesi, GYKZ ve
okuler yuzey boyanmasinda anormallikler tespit edilmistir. Bu nedenle
glokom hastasinin topikal ilag tedavisinin segiminde ve surecinde gdzyasi

film tabakasi ve okuler ylzeyin de degerlendiriimesi dnem arz eder.

Anahtar kelimeler: Glokom, gézyasli, okller ylzey hastaligi, ozmolarite,

prezervanlar
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ABSTRACT

PURPOSE: To investigate tear and ocular surface changes and related
symptoms that may occur due to preserved topical medication usein

glaucoma patients.

METHODS: The study included 200 eyes of 200 patients;100 glaucoma
patients using medication(1. group), 25 glaucoma patients followed without
medication (2. group) and 75 control subjects (3. group).Topical medications
used by the group 1, duration of therapyand the number of dropsper day
were recorded. In all patients tear osmolarity measurement, Schirmer 1 test,
tear breakup time measurement (TBUT), evaluation of ocular surface
staining with fluorescein was performed in order and finally the ocular surface
disease index (OSDI) survey was conducted. The test results were graded in
3 categories as normal, mild to moderate, and severe according to the stage
of ocular surface damage. Results were compared statistically between

groups, p<0.05 was considered significant.

RESULTS: The mean age of participants was 61.9 £ 8.7 (45-87) with 106
(53%) woman and 94 (47%) men. There were no significant differences in
terms of age and sex distribution between the study groups (p>0.05).
Patients in group 1 were using 2.08 of antiglaucoma medicationson average
for at least six months. Group 1, compared with groups 2 and 3 had
significantlyhigher tear osmolarity and fluorescein staining scores and shorter
TBUT (p=0.00, p=0.00 and p=0.006, respectively). Schirmer test and OSDI
survey results were not significantly different between the groups (p>0.05).
According to the stage of ocular surface damage; osmolarity, TBUT and

ocular surface staining distribution showed significant differences between
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the group using medication and the other two groups (p=0.007, p=0.015 ve
p=0.000,respectively). Abnormalities of tear osmolaity, TBUT and ocular
surface staining were detected in 44%, 60% and 76% of patients using
glaucoma medications. In patients receiving medications no correlationswere
found between the test results and duration of treatment, number of active
substances used, number of drops per day.

CONCLUSIONS: In this studytear osmolarity, TBUT and ocular surface
staining abnormalities have been detected in patients using preserved topical
glaucoma medications. For this reason the evaluation of tear film and ocular
surface is of great importance and should be considered when selecting

topical medications and during treatmentof glaucoma patients.

Key Words: Glaucoma, ocular surface disease, preservatives, tear, tear

osmolarity
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