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Topikal Travoprost %0,004 ve Bimatoprost %0,03
Kullanimimnin Okiiler Yiizey Uzerine Etkisi®

Tuncay Kiisbeci (*), Faruk Oztiirk (**), Giiliz Yavag (*), Fatma Aktepe (**¥), S. Samet Ermig (*¥**%),
Umit Ubeyt Inan (****)

OZET

Amac: Primer acik agili glokom hastalarinda (PAAG) travoprost %0,004 ve bimatoprost
%0,03 kullaniminin okiiler yiizey degisikliklerine etkisini incelenmek.

Gereg¢ ve Yontem: PAAG tanisi almig olan 78 hasta calismaya dahil edildi. 44 hastaya tra-
voprost ve 34 hastaya bimatoprost bagland1. Tlag 6ncesi ve ilag sonrasi 1.hafta, 1.ay, 3.ay ve 6.
ayda rutin gdz muayeneleri uygulandi. G6z igi basinci (GIB) Goldmann aplanasyon tonometresi
ile ol¢iildii. Gozyast kirilma zamam ve Schirmer testleri uyguland. Ilag 6ncesi ve ilag sonrasi
6.ayda fir¢a yontemiyle konjonktiva sitolojisi uygulandi. Ornekler Nelson siniflamasina gore
evrelendirildi ve goblet hiicre yogunlugu degerlendirildi.

Bulgular: Ortalama GIB, travoprost grubunda ilag 6ncesi 21.4+1.5 mmHg, ilag sonrast
6.ayda 15.4+1.6 mmHg, bimatoprost grubunda ise ila¢ dncesi 22.0+1.5 mmHg, ila¢ sonrasi
15.5+1.4 mmHg olarak saptandi (p <0.05). Tedavi dncesi yapilan konjonktiva siiriintiilerinin
degerlendirilmesinde travoprost grubunda alinan materyelin 25'i (%57) evre 0, 16's1 (%36) evre
1, 2'si (%5) evre 2 ve 1'1 (%2) evre 3 olarak degerlendirildi. Bimatoprost grubunda ise alinan
materyellerin 28'i (%82) evre O ve 6's1 (%18) evre 1 diizeyindeydi. Tedavi sonrasi yapilan sito-
lojik degerlendirmede ise travoprost grubunda 7 gozde (%16) evre 0, 9 gézde (%20) evre 1, 23
gozde (%52) evre 2 ve 5 gdzde (%12) de evre 3 saptandt (p<0.001). Bimatoprost grubunda 8
gozde (%26) evre 0, 6 gozde (%18) evre 1, 16 gbzde (%47) evre 2 ve 4 gozde (%12) de evre 3
saptandi (p<0.001). Her iki grupta goblet hiicre yogunlugu, Schirmer testi ve gozyasi kirilma
zamam ila¢ 6ncesi ve sonrasi donemler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark mevcuttu
(p<0.05).

Sonug: Travoprost ve bimatoprostun 6 aylik kullanim: GiB'da istatistiksel olarak anlamli
azalma olugturmaktadir. Bunun yaninda bu ilaglarum okiiler yiizey iizérine yan etkilerinin oldugu
ve uzun siire ila¢ kullanan hastalarda kuru goz bulgularina yol acabilecegi g6z éniinde bulundu-
rulmalidir.
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SUMMARY
The Effect of Travoprost 0,004% and Bimatoprost 0,03% on Ocular Surface

Purpose: To determine the effect of the usage of travoprost %0,004 and bimatoprost
%0,03 on ocular surface in patient with primer open angle glaucoma (POAG).

Methods: Seventy eight patients with POAG were enrolled into the study. Fourty four pati-
ents were started travoprost 0,004%, thirty four patients were started brimonidine 0,03%. Rou-
tin ophthalmic examination was performed before and after treatment at first week, first month,
thirth month and sixth month. Intraocular pressure (IOP) was measured with Goldmann appla-
nation tonometry. Schirmer and break up time (BUT) tests were performed in all examinations.
Conjonctival cytology was taken from right eyes with brush cytology technic before treatment
and was repeated approximately after treatment sixth month. Specimens were graded according
to Nelson's classification of squamous metaplasia state of epithelial cells. Goblet cell density
was also evaluated before and after treatment at six month.

Results: The mean IOP was 21,4+1,5 mmHg before treatment and 15,4+1,6 mmHg after
treatment at six month in travoprost group (p<0,05). The mean IOP was 22,0+1,5 mmHg befo-
re treatment and 15,5+1,4 mmHg after treatment at sixth month in bimatoprost group (p<0,05).
In the travoprost group, conjonctival specimens before treatment were evaluated as grade 0 in
25 eyes (%57), as grade 1 in 16 eyes (%36), as grade 2 in 2 eyes (%5) and as grade 3 in one
eye (%2). After the treatment at sixth month, 7 eyes (%16) were evaluated as grade 0, 9 eyes
(%20) as grade 1, 23 eyes (%52) as grade 2, and 5 eyes (%12) as grade 3 in the travoprost
group (p<0.001). In the bimatoprost group, 28 eyes (%82) were evaluated as grade 0, 6 eyes
(%18) as grade 1. After the treatment at sixth month, 8 eyes (%26) were evaluated as grade 0, 6
eyes (%18) as grade 1, 16 eyes (%47) as grade 2 and 4 eyes (%12) as grade 3 in the bimatop-
rost group (p<0.001). There was statistically significant difference in goblet cell density, Schir-
mer test, BUT before and after treatment at sixth month in both groups (p<0.05).

Conclusion: The decrease in IOP with the use of both travoprost and bimatoprost was sta-
tisticaly significant. This study showed that travoprost and brimonidine can have adverse effects

on ocular surface and may give rise to dry eye symptoms.
Key Words: Primer open angle glaucoma, ocular surface, travoprost, bimatoprost

GIRIS

Primer Ac¢ik Ac¢ili Glokom (PAAG) tedavisinde an-
tiglokomatoz ila¢ uygulamasi halen ilk segenektir. An-
tiglokomatoz ilag segcenekleri giiniimiizde gittikge artar-
ken bu ilaglarin uzun siire kullanimindan kaynaklanan
lokal ve sistemik yan etkilerinin neler oldugu 6nem ka-
zanmaktadir. Lokal yan etkiler icerisinde ilacin etken
maddesinin ya da koruyucunun sebep oldugu okiiler yii-
zey degisiklikleri siktir (1-5).

Koruyuculu topikal antiglokomat6z ilaglarin uzun
stire kullaniminin okiiler inflamasyon, allerji, fibrozis ve
kuru gdz sendromunu artirdiy, filtran cerrahinin bagarist
iizerine olumsuz etkisi oldugu bildirilmistir (6,7). Kon-
jonktiva makrofaj ve Langerhans hiicreleri gibi immii-
nokompotent hiicreleri i¢erdiginden topikal ila¢ uygula-
malarinda hedef doku olarak tanimlanmigtir. Glokom
cerrahisi sirasinda alinan konjonktiva biopsilerinde im-
miinokompotent hiicreleri ve fibroblast sayisinda anlam-
Ir artig tespit edilmistir (8-10).

Konjonktiva yiizey degisikliklerinin degerlendiril-
mesi insizyonel biopsi, konjonktival impresyon ve firca
sitolojisi metodlariyla miimkiindiir. Insizyonel biopsi
konjonktivanin bir tek noktasiin degerlendirilmesini
saglayan invaziv bir yontemdir, bu sebeple okiiler yiize-
yi smirli sekilde degerlendirilmesine izin verir. Kon-
jonktiva impresyon ve fir¢a sitolojisi ise okiiler yiizeyi
etkileyen hastaliklarda konjonktivanin degerlendirilme-
sini saglayan agrisiz, giivenilir ve basit yontemlerdir
(11,12).

Travoprost %0,004 (Travatan, Alcon) ve bimatop-
rost %0.03 (Lumigan, Allergan) son yillarda yaygin ola-
rak kullamlmaya baslanan etkin antiglokomat6z ilaglar-
dir. Travoprost, selektif prostanoid resepttr agonisti bir
F2¢ analogu iken, bimatoprost, sentetik prostaglandin
F2a analogu olarak dogal bir madde olan prostamid
F2o'nin etkilerini selektif olarak taklit eder. Her iki ilag-
ta koruyucu olarak degisik oranlarda benzalkonyum klo-
riir (BAK) icerir. (Travoprost 0,15 mg/ml, Bimatoprost
0,05 mg/ml) (13,14).
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Bu ¢aligma ile prospektif olarak PAAG hastalarinda
travoprost ve bimatoprostun konjonktiva fir¢a sitolojisi
ile okiiler yiizey tizerine olan etkisinin degerlendirilme-
si amaglanmugtr.

GEREC ve YONTEM

Goz hastaliklan klinigi glokom biriminde PAAG
tanis: almig toplam 80 hasta ¢aligmaya dahil edildi.
Hastalar travoprost baglanan 45 hasta ve bimatoprost
baglanan 35 hasta olarak rastgele iki gruba ayrildi. Has-
talarin bir gozii, iki gozline ilag baglanmus ise sag gozleri
caligmaya dahil edildi. 18 yasin altinda olan, konjonkti-
val skara yol agabilecek herhangi bir cerrahi gegirmis
olanlar, yapay goz yasi vb. topikal herhangi bir géz
damlasi kullananlar, okiiler ylizey bozukluguna yol agan
herhangi bir hastalig1 olanlar (keratokonjonktivitis sicca,
herpes, okiiler pemfigoid vd.) ¢aligma dig1 birakildi. Ca-
lismaya dahil edilen hastalara hazirlanan bilgilendirme
formlari verilerek onam alindi. Tiim hastalardan anam-
nez alinarak, kullandiklar ilaglar ve okiiler yiizey bo-
zuklugu ile ilgili semptomlar sorgulandi. Ayrnntili bio-
mikroskobik muayene uygulanarak okiiler yiizey degi-
sikliklerine ait bulgular not edildi. Hastalara Goldman
aplanasyon tonometresi kullanilarak GIB, Goldman {i¢
aynali kontak lensi ile a¢1 muayenesi, biomikroskop yar-
dimiyla +90 Dioptrilik lens ile optik disk incelemesi ya-
pidr. Schirmer testi, gbz yast kirllma zamanina (GKZ)
ait degerler kaydedildi.

Topikal ila¢ uygulamasina geg¢ilmeden 6nce kon-
jonktiva sitolojisi ilag¢ baslanacak gozde topikal lokal
anestezi (Alcaine %0,05, Alcon) saglandiktan sonra
steril bir sitoloji fir¢as: (Cytobrush plus medscand,
Isveg) yardimiyla hasta iist nazale bakarken, alt tempo-
ral konjonktiva bolgesinden firgalanarak alindi. Kon-
jonktival siriintli 6rnegi mikroskop lami iizerine 360 de-
rece dondiiriilerek dikkatli bir sekilde yerlestirildi ve
%70'ik alkol ile fikse edildi. Bu islemden sonra travop-
rost 1x1 ve bimatoprost 1x1 kullanmaya baglanan hasta-
lara ilag baglandiktan sonra 1.hafta, 1.ay ve 3. ay rutin
muayeneler uygulandi. 6.aydan sonra firga sitolojisi tek-
rarlandi.

Ornekler patolog tarafindan kérlenerek incelendi.
Bu 6rnekler modifiye Periodic Asid Schift boyama yén-
temi ile boyandiktan sonra Nelson siniflamasina gore
evrelendirildi. Goblet hiicre sayimi 151k mikroskobisi al-
tinda 40'lik biiyiitme ile en ¢ok goblet hiicre igeren alan-
lar saptandi. Bu alanlarda 200x biiyiitme ile 3 alanda
goblet hiicresi sayildi ve her preparat i¢in ortalama de-
ger alindi.

Nelson Evreleme Sistemi: (15)

Evre 0: Epitelyal hiicreler kii¢iik ve yuvarlak olup
sitoplasmalar1 eosinofiliktir. Niikleostoplasmik (N/S)
oran 1/1 yada 1/2 dir. Goblet hiicre sayist ( her alanda
birka¢ yada daha fazla) fazla olup sitoplazmasi genis ve
miisin i¢erigi boldur (Resim 1).

Resim 1. Evre 0; kiiciik ve yuvarlak epitel hiicreleri ve
dolgun goblet hiicreleri (modifiye PAS, x200)

Evre 1: Epitelyal hiicreler poligonal sekilli ve hafif
daha biiyiiktlr. Sitoplasma eosinofilik boyanir N/S orani
1/3-1/4'tiir. Goblet hiicreleri sayica daha azdir. (iki alan-
da 1 veya 2 tane) morfoloji ve miisin igerigi evre 1'deki
gibidir (Resim 2)

Resim 2. Evre I; hafif biiyiik ve poligonal epitel
hiicreleri (modifiye PAS, x200)

Evre 2: Epitelyal hiicreler daha genis ve daha poli-
gonaldir. Sitoplasma daha soluk eosinofilik olarak boya-
nir. N/S orani 1/5-1/6'dir. Goblet hiicre sayis1 olduk¢a
azdir. (tim Ornekte 3 veya 5 tane) Hiicre siirlar belir-
gin olmayip daha kiigiiktiir ve miisin icerigi daha da az-
dir (Resim 3).
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Resim 3. Evre 11, biiyiik ve poligonal epitel hiicre grubu
(modifiye PAS, x200)

?

Evre 3: (Skuamoz Metaplazi) Epitelyal hiicreler
daha bilyiik poligenal sekildedir. Sitoplasmast bazofilik

boyanmaktadur. Niikleuslar piknotiktir ya da yoktur. N/S
1/8'dir. Goblet hiicresi goriilmemektedir (Resim 4).

Resim 4. Evre 111, Genig bazofilik sitoplazmalr, piknotik
niikleuslu biiyiik epitel hiicreleri (modifiye PAS, x200)

L
-

e

x> 4

Caligmanin sonunda elde edilen verilerin istatistik-
sel analizinde Student t testi ve Ki kare testi uygulandi.
p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Travoprost grubunda 1 hasta hiperemi , bimatoprost
grubunda 1 hasta alerjik reaksiyon sebebiyle ilaglar: de-
gistirildigi i¢in ¢alismadan ¢ikarildi. Travoprost kulla-
nan 44, bimatoprost kullanan 34 hasta ¢calismaya dahil
edildi. Hastalarin yas ortalamasi travoprost grubunda
59.849.6 olup hastalarin 24"t erkek, 20'si kadindi. Bima-
toprost baslanan grubun ortalama yas: 58.7£8.3 olup
18'1 erkek 16's1 kadindi (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin demografik ozellikleri

Travoprost Bimatoprost
Hasta say1s1 44 34
Ortalama yas 59.849.6 58.7£8.3
Cinsiyet
Kadm 20 (%45) 16 (%43)
Erkek 24 (%55) 18 (%57)

Tedavi 6ncesi yapilan konjonktiva siirtintiilerinin
degerlendirilmesinde travoprost grubunda alian mater-
yelin 25'1 (%57) evre 0, 16's1 (%36) evre 1, 2'si (%5)
evre 2 ve 1'1 (%2) evre 3 olarak degerlendirildi. Bima-
toprost grubunda ise alinan materyellerin 28'1 (%82) ev-
re 0 ve 6's1 (%18) evre 1 diizeyindeydi. Bu grupta evre 2
ve 3 diizeyinde olgu yoktu.

Tedavi sonrasi yapilan sitolojik degerlendirmede
ise travoprost grubunda 7 gozde (%16) evre 0, 9 gozde
(%20) evre 1, 23 gozde (%52) evre 2 ve 5 gozde (%12)
de evre 3 saptandi. Bimatoprost grubunda 8 gdzde
(%26) evre 0, 6 gozde (%18) evre 1, 16 gozde (%47)
evre 2 ve 4 gozde (%12) de evre 3 saptandi. Tedavi On-
cesi ve sonrasi sitoloji skorlan arasindaki fark her iki
grup i¢in de istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.001) (Tablo 2, Sekil 1).

Tablo 2. Tedavi dncesi ve sonrasi konjonktiva sitoloji evrelerinin dagilimi

Travoprost Bimatoprost
Tedavi oncesi Tedavi sonrasi*® Tedavi dncesi Tedavi sonrasi*
Evre 25 (%57) 7 (%16) 28 (%82) 8 (%26)
Evrel 16 (%36) 9 (%20) 6 (%18) 6 (%18)
Evre2 2 (%5) 23 (%52) 0 16 (%47)
Evre3 1 (%2) 5(%12) 0 4 (%12)

* p<0.001
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Sekil 1. Tedavi oncesi ve sonrasi konjonktiva sitoloji
evrelerinin dagilimi

Sekil 2. Tedavi dncesi ve tedavi sonrast gozigi
basinct degigimi

KONJONKTIVA SITOLOJi EVRELERININ DAGILIMI

Sayi

[DEvreO [ Evre1 [OEvre2 I:IEvreSI

GOZICI BASING DEGIiSIiMI

mmHg

SIS

Travoprost Bimatoprost

|DToGiE ETsGIB

TTO: Travoprost tedavi oncesi, TTS: Travoprost tedavi
sonrast, BTO: Bimatoprost tedavi dncesi,
BTS: Bimatoprost tedavi sonrasi

Gruplar arasinda tedavi Oncesi ve sonrasi yapilan
degerlendirmede istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(tedavi oncesi p=0,179, tedavi sonrast p=0,858) (Tablo
3).

Goblet hiicre sayist (GHS), travoprost grubunda te-
davi 6ncesi 10.85+4.21 iken tedavi sonrasi 5.71+4.22
idi. Ortalama goblet hiicresi bimatoprost grubunda teda-
vi oncesi 10.8143.01 iken tedavi sonrasi 3.5612.68 idi.
Her iki grupta da goblet hiicre yogunlugu tedavi sonrasi
istatistiksel olarak anlamli azalma gosterdi (p<0.05).
Travoprost grubunda ila¢ dncesi ortalama goz i¢i basinci
21.4%1.5 ilag sonrast 6.ayda GIB 15.441.6 bimatoprost
grubunda ise ilag 6ncesi ortalama GIB 22.0£1.5 ilag
sonras1 6.ayda ortalama GIB 15.5+1.4 olarak saptandi
Her iki grupta GIB degisimi acisindan istatistiksel ola-
rak anlamli azalma saptandi (p <0.05) (Sekil 2).

Schirmer testi, travoprost grubunda ilag dncesi orta-
lama 15.9+1.4 mm iken ila¢ sonras1 6.ayda 12.5+1.8
mm idi. Bimatoprost grubunda ila¢ 6ncesi 15.7£2.1 mm
ilag sonrasi 6.ayda 12.7+1.4 mm olarak saptandi. Her iki
grupta ilag Oncesi ve sonrast donemler arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). G6z yast
kirilma zamani travoprost grubunda tedavi Oncesi
16.612.1 sn tedavi sonrast 12.9+1.3 sn bimatoprost gru-
bunda tedavi oncesi 17.3%1.7 sn tedavi sonrasi ise
13.7%1.5 sn idi (Tablo 4).

Her iki grupta ila¢ oncesi ve sonrasi donemler ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli fark mevcuttu (p<0.05).
Gruplar arasinda tedavi oncesi GIB, Schirmer, GKZ ve
GHS agisindan fark yokken (p>0,05) tedavi sonras:
GKZ ve GHS agisindan fark istatistiksel olarak anlamlt
bulundu (p<0,05) (Tablo 5).

TARTISMA

Uzun siireli topikal antiglokomattz ila¢ kullanimi-
nin okiiler yiizeyde toksik ve immunolojik degisiklikler

Tablo 3. Travoprost ve bimatoprost'un tedavi éncesi ve sonrast konjonktiva sitoloji evrelerinin karsilagtirilmast

Tedavi dncesi* Tedavi sonrasi*#
Travoprost Bimatoprost Travoprost Bimatoprost
Evre 0 25 (%57) 28 (%82) 7 (%16) 8 (%26)
Evre 1 16 (%36) 6 (%18) 9 (%20) 6 (%18)
Evre 2 2 (%5) 0 23 (%52) 16 (%47)
Evre 3 1 (%2) 0 5(%12) 4 (%12)

*p= 0,179 ** p= 0,858
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Tablo 4. Tedavi éncesi ve sonrasi GIB, Schirmer testi, GKZ ve GHS degerleri

Travoprost Bimatoprost
Tedavi oncesi Tedavi sonrasi Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi
GIB (mmHg) 21.4+1.5 15.4+1.6* 22.0£1.5 15.5%1.4%
Schirmer (mm) 15.9£1.4 12.5£1.8* 15.7£2.1 12.741.4%
GKZ (sn) 16.62.1 12.9+1.3* 17.3£1.7 13.7£1.5%
GHS 10.8+4.2 5.7£4.2% 10.84£3.0 3.5£2.6%

*p<0,05, GIB: Géz ici basinct, GKZ: Gozyasi kirilma zamani, GHS: Goblet hiicre sayist

Tablo 5. Travoprost ve Bimatoprost'un tedavi éncesi ve sonrast GIB, Schirmer testi, GKZ ve GHS degerlerinin

karsilagtirilmasi

Tedavi oncesi Tedavi sonrasi
Travoprost Bimatoprost Travoprost Bimatoprost
GIB (mmHg) 21.4+1.5 22.0£1.5% 15.4%1.6 15.5+1.4*
Schirmer (mm) 15.9+1.4 15.74£2.1* 12.5£1.8 12.7£1.4%*
GKZ (sn) 16.6+2.1 17.3+1.7# 12.9+1.3 13.7+1.5%%*
GHS 10.8+4.2 10.8+3.0* 5.744.2 3.5+2.6%*

*p>0.05 ** p<0,05 GIB: Géz ici basinct, GKZ: Gézyast kirilma zamani, GHS: Goblet hiicre sayist

olusturdugu, basta beta blokerler olmak iizere kullanilan
bir ¢ok antiglokomatdz ilacin konjonktiva, kornea ve
g0z yas1 fonksiyonlari {izerine yan etkileri oldugu goste-
rilmistir (1-6). Uzun siireli glokom tedavisi géren hasta-
larin konjonktivalarinda metaplazi, inflamatuar hiicre
sayisinda artig ve epitel hiicrelerden kaynaklanan immun
markerlar gosterilmigtir. Yine bu hastalarin konjonktiva-
larindan alinan biyopsi 6rneklerinde tenon kapsiilii ve
konjonktiva substansiya propiasinda makrofaj, lenfosit,
fibroblast ve mast hiicre sayisinda onemli artis oldugu
saptanmustir. Bu durum filtran cerrahi uygulanacak has-
talarda cerrahinin basarisi iizerine olumsuz etki edebilir
(9-11).

Caligmamizda travoprost ve bimatoprostun 6 ayhk
topikal kullanimi sonucu okiiler yiizey iizerinde histopa-
tolojik degisiklik gelistirdigi saptandi. Her iki ilacin kul-
lanum: sonras1 konjonktiva yiizey epitelinde skuamoz
metaplazi yoniinde degisim tespit edildi. Bu degisim ile
birlikte goblet hiicre sayisindaki azalma ve goz yasi
fonksiyonlarindaki bozulma okiiler yiizeyde ortaya ¢i-
kan degisikligin gostergeleridir.

Calismamizda kullandigimiz travoprost ve bima-

toprosta bagl olarak konjonktival hiperemi, batma,
allerjik reaksiyonlar ve kagmti bilinen okiiler yan et-
kilerdir (13,14). Cahsmamizda da travoprost kullanan
bir hastada konjonktival hiperemi, bimatoprost kullanan
bir hastada da alerjik reaksiyon nedeniyle ilag kesil-
mistir. Prostaglandin analoglarinin okiiler yiizey iizerine
etkisini inceleyen sinirli sayida ¢aligma yapilmis olmasi-
na ragmen ¢aligmamizda kullandigimiz travoprost ve
bimatoprostun konjonktiva iizerinde olugturduklari si-
tolojik degisiklikler heniiz tam olarak ortaya konmamisg-
ur. Shimazaki ve ark. (16) Prostaglandin F2a analogu
olan unoprostone ile timolol %0,5 kullanan hastalari
karsilastirdiklar ¢alismalarinda unoprostonun okiiler
yiizey epiteli veya goz yasi fonksiyonlari iizerinde yan
etkisi olmadigini bildirilmistir. Toshino ve ark.(17)
PGEF20! nin okiiler yiizeyin bariyer fonksiyonuna yan et-
kisinin olmadigin: fakat hiicre migrasyonunu ve prolife-
rasyonunu etkiledigini ve proliferasyonu baskiladigini
belirtmiglerdir. Lark ve ark.(18) ise tavsan gozlerinde
yaptiklar1 histopatolojik ¢alismada 10 hafta siireyle giin-
de 2 kez latanaprost %0,005 ve brimonidin %0,2 tedavi-
si sonrast her iki ilacin da dengeli tuz soliisyonu ile ki-
yaslandiginda subkonjonktival fibroblast proliferasyonu-
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nu arttirdifini saptamuglardir. Latanoprost ve timolol'un
1 aylik kullanim sonras: yapilan arastirmada okdiiler yii-
zey lizerinde 6nemli bir yan etki saptanmamigtir (19).
Costagliola ve ark. (20) ise latanoprostun ozellikle aler-
jik konjonktiviti olan PAAG hastalarinda okiiler yiizey
degisikliklerini arttirdig1 ve bunun olasilikla ilacin pre-
zervan olarak icerdigi yliksek benzalkonyum kloriire
bagli olabilecegini belirtmislerdir.

flag icerisinde yer alan koruyucu maddelerin kon-
jonktivada meydana gelen sitolojik degisikliklere neden
oldugu gosterilmistir (21-23). Benzalkonyum kloriir
(BAK) giinlimiizde kullanilan goz damlalarinin i¢inde
en yaygin kullamilan maddedir. Kimyasal olarak deterjan
ozellikleri olan kuaterner bir amonyum bilesigidir. Cok
diisiik konsantrasyonlarda bile okiiler yiizeye toksik etki
yapabilmektedir. Bu etki muhtemelen direk toksik etki
olup kornea epitelinin iizerinde uzanan miisin tabakasini
bozarak gozyasi kirillma zamamim kisaltmaktadir. BAK
iceren timolol kullanan hastalarda koruyucu igermeyen
timolol tedavisine gecildiginde hasta sikayetlerinde azal-
ma, epitel gegirgenlifinde azalma ve gbzyasi kirilma za-
maninda ise artig tespit edilmistir (23). Mietz ve ark.(24)
yaptiklar histopatolojik incelemede ilag icerisinde yer
alan koruyucunun, konjonktivada ilacin kendi basina
olusturdugu yan etkiyi arttirdigini belirtmiglerdir. Pisella
ve ark. (25) yaptiklari bir caligmada koruyucu igeren ve
icermeyen glokom ilactarinin olugturdugu okiiler semp-
tom ve bulgularin sikhifini kargilastirmiglar ve koruyucu
icermeyen ilaglarda belirgin sekilde okiiler semptomla-
rin daha az oldugunu ayrica ilacin i¢indeki koruyucunun
uzaklastirilmasiyla okiiler yan etkilerin geriledigini be-
lirtmiglerdir. Caliymamizda kullandifimiz travoprost
0,15 mg/ml, bimatoprost 0,05 mg/ml BAK igermektedir.
Her iki ilag ile orfaya koydugumuz okiiler yiizey degi-
sikliklerin etken maddeye ya da koruyucuya bagh oldu-
gunu sdyleyebilmek zordur. Bu durum her iki ilacin yal-
niz etken madde ile yapilacak okiiler ylizey incelemeleri
sonrast agiga ¢ikarilabilir.

Caligmamizda travoprost ve bimatoprostun 6 aylik
kullanimi sonrast okiiler yiizey {izerine yan etkilerinin
oldugu goriilmiistiir. Bu yan etkilerin bu ilaglart uzun
siire kullanan hastalarda kuru goz bulgularina yol agabi-
lecegi gz dniinde bulundurulmalidir. Tedavi dncesi goz
yast fonksiyonlarinin daha dikkatli degerlendirilmesi,
kuru goz semptomlarn tagiyan hastalarda daha dikkatli
olunmasi, olast yan etkileri azaltabilir. Glokom gibi
uzun siire ila¢ kullantimi olan hastaliklarda koruyucu
icermeyen ticari preparatlarin hazirlanmasi, koruyucuya
bagh okiiler yan etkilerin azaltilmasinda yardimei ola-
caktur,
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