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Diyabetik Hastalarda Sodyum Hiyaluronat
Iceren Géz Damlasinin
Gozyas1 Fonksiyonlarina Etkisi

The Efficacy of Sodium Hyaluronate Eye Drops
on Tear Functions of Diabetic Patients

OZET Amag: Diyabetik hastalarda gozyas: fonksiyonlarindaki bozulmaya bagli yabanci cisim his-
si, yanma batma gibi kuru géze bagh yakinmalar sik goriiliir. Yapilan ¢aligmalar gozyas: fonksiyon
bozukluklar1 olan hastalarda sodyum hiyaluronatin semptom ve bulgularda diizelme sagladig sap-
tanmugtir. Bu ¢caligmada Tip 2 Diabetes mellitus (DM)’u olan hastalarda sodyum hiyaluronat (%0.2)
iceren suni gozyas1 damlasinin gozyas: fonksiyonlarina etkisini arastirdik. Gereg ve Yontemler:
Tip 2 diyabeti olan 42 hastanin 84 gozii ¢alismaya alindi. Hastalarin tiimiine bir ay siireyle giinde
4 kez bir damla sodyum hiyaluronat (%0.2) igeren suni gézyas1 uygulandi. Tedavi dncesi ve teda-
vi sonrasi tiim hastalara floresein ve lisamin yegili ile kornea-konjonktiva boyamas: yapilarak bul-
gular Oxford semasina gore siniflandirildi. Gozyas1 kirilma zamani (GKZ) ve schirmer testi yapildi.
Hastalarin subjektif sikdyetleri “Ocular Surface Disease Index (OSDI)” anketi ile sorgulanip, puan-
landirildi. Tedavi 6ncesi ve tedavi sonras: sonuglar kargilagtirildi. Bulgular: Dort haftalik tedavi
sonrasinda GKZ, Schirmer testi sonuglarinda istatistiksel olarak anlamli artis saptandi (p< 0.00). Li-
samin yesili ve flresein ile tedavi sonrasi boyanma skoru degeri tedavi 6ncesi ile kargilagtirildi-
ginda istatistiksel olarak anlamli derecede azald: (p< 0.00). Subjektif bulgular1 yansitan ortalama
OSDI skoru tedavi sonrasinda istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi. Sonug: Sodyum hiyalu-
ronat diyabetik hastalarda GKZ ve Schirmer test skorunda artis saglamis, buna bagh olarak kuru
goze bagl subjektif okiiler irritasyon semptomlarinin diizelmesinde etkili olmustur. Sodyum hiya-
luronat diyabetik gézyas1 fonksiyon bozukluklarinda alternatif bir tedavi olarak degerlendirilebi-
lir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus; hiyaluronik asit; kuru g6z sendromlar1

ABSTRACT Objective: Diabetic patients often complain of dry eye symptoms, such as burning and
foreign body sensation due to tear-film disfunction. Several studies have reported that sodium hya-
luronate is able to improve both symptoms and signs in patients with tear-film dysfunction. The aim
of this study is to study the effect of sodium hyaluronate eye drops on tear function in diabetic pa-
tients. Material and Methods: Eightyfour eyes of fourtytwo diabetic patients were included in this
study. All patients were treated with 0.2% sodium hyaluronate eye drop for four weeks at a dose of
one drop 4 times a day. Grading of corneal and conjunctival lissamine green and fluorescein stai-
ning using Oxford scoring system was carried out before and after the treatment period. Tear-film
break up time and Schirmer’s test were evaluated. Patients’ subjective ocular symptoms were sco-
red using an Ocular Surface Disease Index (OSDI) questionaire. Results between pretreatment and
after-treatment were compared. Results: Four weeks after treatment there was a statistically signi-
ficant increase in tear film break-up time and the results of Schirmer test ( p< 0.00). Ocular surfa-
ce Lissamin green and fluorescein staining was significantly lower after treatment compared with
the pretreatment day (p< 0.00). Mean OSDI score, showing subjective symptoms, was significantly
decreased after treatment. (p< 0.00). Conclusion: Sodium hyaluronate eye drops improved tear film
break-up time and Schirmer test scores and therefore is effective for lowering the incidence of sub-
jective ocular symptoms of dry eye syndrome. Sodium hyaluronate eye drops should be considered
as an alternative medication in diabetic tear film dysfunction.

Key Words: Diabetes mellitus; hyaluronic acid; dry eye syndromes
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istemik bir hastalik olan Diabetes mellitus
S(DM), basta retinopati olmak iizere neovas-

kiiler glokom, katarakt, 3,4,6. kranial sinir pa-
ralizisi gibi bir¢ok okiiler patolojiye yol acabilir.!
DM hastalarinda kuru géz sikliginin normal birey-
lere gore daha yiiksek oldugu bildirilmistir.? Bu
problemin muhtemel sebepleri arasinda gozyas:
tabakas1 fonksiyon bozuklugu, yara iyilesmesinde
gecikme, gozyas: sekresyonunda ve kornea duyar-

hliginda azalma gosterilmektedir.®

Sodyum hiyaluronat (SH) glikozaminoglikan
yapiya sahip viskoelastik bir maddedir. N-asetil-D-
glukozamin ve sodyum-D-glukuronat iceren tek-
rarlayan disakkarit tinitelerinden olusur.® Yiiksek
viskositesi ile gdzyasi film stabilitesini arttirdig1 ve
kornea epitelyal yara iyilesmesini hizlandirdig bil-
dirilmis.” Kuru goz hastalarinda topikal uygulanan
SH’nin hem objektif hem de subjektif bulgularda

8-10

diizelme sagladig: bildirilmis.

Bu ¢aligmanin amaci, gozyas: fonksiyon bo-
zukluklarinin sik gortldiigiic DM’li hastalarda SH
iceren suni gézyas1 damlasinin goézyag: fonksiyon-
lar {izerine etkisini incelemektir.

I GEREC VE YONTEMLER

Tip 2 DM’si olan 42 hastanin 84 gozii ¢alismaya
alindi. DM disinda sistemik hastalig1 olanlar, me-
nopoz donemindeki kadin hastalar, gecirilmis okii-
ler cerrahi hikayesi olanlar, kuru goz ve diyabetik
retinopati haricinde okiiler hastalig: olanlar, son 6
ay icinde topikal ila¢ kullanimi 6ykiisii olan hasta-
lar caligma dig1 birakildi.

Tim hastalar tedavi hakkinda bilgilendirildi
ve hastalarin yazili bilgilendirilmis onam formlar
alinda.

Calismaya alinan tiim hastalara gérme keskin-
ligi, goz ici basing o6l¢timii, biyomikroskop ile 6n
segment ve fundus muayenesi yapildi. Biitiin goz-
lere tedavi oncesi ve tedavi sonrasinda Schirmer
testi, gdzyas1 kirilma zamani (GKZ), floresein ve Li-
samin yesili ile kornea-konjonktiva boyama testi
yapilarak Oxford semasina gére simiflandirildi. Ay-
rica hastalarin kuru goze ait sikayetleri sorgulanip
“Ocular Surface Disease Index (OSDI)” anketi ile
puanlandirildi. Hastalarin tiimiine bir ay stireyle
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giinde dort kez bir damla SH (%0.2) igeren suni
gozyast damlasi uygulandi. Sonuglar Wilkoxon tes-
ti ile degerlendirildi.

I BULGULAR

Hastalarin 19 (%45.2)’u erkek, 23 (%54.8)’i kadin-
d1. Hastalarin ortalama yag1 57.88 + 11.16 (40-80
yil) y1ldi. Olgularda DM hastaliginin ortalama sire-
si 19.2 + 4.8 (12-28 yil) yildi. 42 DM hastasinin 84
goziiniin 18 (%21.4)’inde proliferatif diyabetik re-
tinopati, 36 (%42.8)’sinda non-proliferatif diyabe-
tik retinopati saptanirken, 30 (%35.7) gozde
diyabetik retinopati bulgular1 saptanmada.

Tedavi 6ncesi ortalama GKZ 5.97 + 2.28 sn (3-
11 sn) iken tedavi sonrasi ortalama GKZ 8.54 + 2.05
sn. (6-16 sn) olarak bulundu. Wilkoxon testi kulla-
nilarak tedavi 6ncesi ve sonrasi GKZ testi sonugla-
r1 karsilagtirildiginda, sonuglar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p< 0.00).

Topikal anestezi uygulamadan yapilan Schir-
mer testi tedavi 6ncesinde ortalama 9.52 + 5.38 (5-
20 mm/5 dakika) mm/5 dakika iken, tedavi
sonrasinda ortalamasi 12.11 + 3.31 (10-24 mm/5 da-
kika) mm/5 dakika olarak bulundu. Wilkoxon tes-
ti ile Schirmer testi sonuglar1 kargilagtirildi ve
gozyas1 sekresyonu agisindan iki grup arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p< 0.00)
(Tablo 1).

Lisamin yesili ve floresein ile boyanmada te-
davi sonras: ile karsilastirildiginda tedavi 6ncesin-
de istatistiksel olarak anlaml fazlalik mevcuttu (p<

0.00).

Ortalama OSDI skoru tedavi 6ncesinde 44.40 +
4.79 (34.5-54.4) iken tedavi sonras1 39.49 + 4.07
(32.6-50.1) olarak bulundu. Fark istatistiksel olarak
anlamliyds (p< 0.00) (Tablo 1).

TABLO 1: Schirmer testi, GKZ ve OSDI skoru
tedavi 6ncesi ve sonrasina gére sonuglari.

Tedavi 6ncesi ~ Tedavi Sonrasi P degeri
Schirmer Testi {mm/5 dakika) 9.52 +5.38 1211+ 3.31 p< 0.00
GKZ (saniye) 597 +2.28 8.54+2.05 p< 0.00
OSDI skoru 44.40 £4.79 39.49 £ 4.07 p< 0.00

GKZ: Gozyas! kinlma zamani.
OSDI: Ocular Surface Disease Index.
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I TARTISMA

Uzun siireli DM hastalarinda lakrimal bezdeki mik-
rovaskiiler hasar ve otonom noropati gozyas: sek-
resyonunu olumsuz etkileyebilir.!! Yine DM
hastalarinda korneay: etkileyen duyusal ndropati
gelisimi nedeniyle refleks gozyas: salinimi azalabi-
lir ve duyusal innervasyondaki azalma kornea epi-
telyum fonksiyonlarinda bir bozulmaya sebep
olabilir. Tiim bunlarin sonucu olarak DM hastala-
rinda kuru goz sikliginin daha yiiksek oldugu ra-

por edilmigtir.*!?

Bu galismada SH igeren suni gozyas: damlasi-
nin hem subjektif semptomlara hem de gozyas:
fonksiyonlarin1 gosteren objektif testler iizerine
olumlu etkisi gosterilmistir. Calismada SH’nin topi-
kal kullaniminin dort haftalik stirede oldukga iyi
tolere edildigi gozlendi. Diger suni gézyas1 prepa-
ratlarindan farkli olarak SH dogal gozyas: tabakasi-
nin bir elemanidir ve okiiler ylizey hasarina yanit
olarak ve kornea yara iyilesmesi siiresince konsan-
trasyonu artar.'

Viskoelastik maddeler esas olarak intraokiiler
cerrahide kullanilirlar.' Bu maddelere toleransin
iyi olmasi ve bu maddelerin endotele giiclii adez-
yon yapmalari onlar1 suni gozyag: olarak kullanil-
malarina giicli bir aday haline getirmistir.>!
Pollack ve ark.nin yaptig1 bir ¢alismada SH'nin
korneal yiizeye baglandig: ve bu nedenle kuru goz
hastalarinin tedavisinde faydali olabilecegi goste-
rilmigtir.’

Okiiler yiizey irritasyon semptomlarinin OS-
DI anketi ile sorgulandig: calismamizda, tedavi son-
subjektif
azalmanin, prekorneal gozyas: film tabakasinin art-

rasinda semptomlarda  saptanan
mis stabilitesi nedeni ile olabilecegi diisiintildii. Ca-
lismamizda okiiler yiizey stabilitesini yansitan
GKZ, tedavi sonrasinda tedavi 0ncesine oranla ista-
tistiksel anlaml yiiksek saptandi. Mengher’in ¢a-
hismasinda da SH'nin prekorneal gozyasi film
tabakasinda kirilmay: geciktirdigi saptanmigtir.'®
GKZ iizerine olan bu olumlu etki SH’nin yiizeyel
kornea hiicreleri arasindaki baglantiy: diizeltici et-
kisine bagl olabilecegi gibi hiyaluronatin korneal
hiicre migrasyonunu arttirmasina da bagl olabile-

cegi dustintlmistir.'”'8
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Bizim ¢aligmamizda Schirmer testi ile gosteri-
len gozyag: iiretimi tedavi sonrasinda anlaml ola-
rak yiiksek bulundu. SH’nin bu etkisi okiiler
ytizeyden g6zyas: buharlagmasini azaltmasi, su tu-
tucu 6zelligi ve buna baglh olarak suni gézyasinin
kornea yiizeyde daha uzun siire kalmas: ve okiiler
yizey 1slakligim arttirmasina bagh olabilir.!*%

Floresein ve Lisamin yesili ile boyanma skoru-
nun SH ile istatistiksel olarak anlamli derecede
azaldigini saptadik. Floresein ile kornea boyanma
epitel hiicreleri arasindaki baglantilarin zayiflama-
s1 nedeniyle olusan epiteldeki defektten boyanin
stromaya sizmasi sonucu olusur.?! Caligmamizda
saptadigimiz floresein boyanma skorundaki azalma
SH’nin kornea ve konjonktiva epitelyal iyilesmeye
olumlu etkisini gostermektedir. Nelson ve ark.
yaptiklari ¢alismada 8 haftalik tedavi siiresi sonra-
s1 SH’nin okiiler ylizeydeki degisikliklere etkisini
arastirmiglar, calismada rose bengal ile boyanma
skorunda azalma saptamiglardir.?? Yine Milazzo ve
ark. yaptiklar ¢alismada kuru goz tanisi alan hasta-
lara farkl konsantrasyonlarda uyguladiklar: SH'nin
okiiler yiizey hasarim azalttigin saptamiglardir.?
SH’nin epitel iyilesmesine olan olumlu etkisini
aciklamak i¢in farkli mekanizmalar 6ne siiriilmiis-
tlir. Hiyaluronat okiiler yiizey hasarinda ve korne-
a yara iyilesmesi siiresince konsantrasyonu artan
dogal bir polimerdir." In vitro ortamda epitelyum
hiicre migrasyonunu arttirarak okiiler yiizey bari-
yerinde diizelme sagladig: gosterilmistir. Kornea ve
konjonktiva epitelyum hiicrelerinde bulunan CD44
reseptorlerine baglanarak hiicreler arasi adezyonu
saglayan sitoskeletal protein sentezini arttirdig: ve
kinaz kaskad yolunun aktivasyonuyla hiicre proli-
ferasyonunu arttirdigi bulunmugtur.?%

DM’ye bagl gozyas1 fonksiyon bozukluklarin-
da yara iyilesmesi iizerine olan olumlu etkileri ve
gozyasinin okiiler yiizeyde daha uzun siire kalma-
sin1 sagladigr icin SH klasik suni gozyas: preperat-
larina alternatif olarak semptomlar: diizeltme ve
koruyucu amag diginda ayrica bir tedavi araci ola-
rak da kullanilabilir. Diyabetik hastalarda SH’nin
gozyas: fonksiyonlarina etkisi diger suni gozyast
preparatlar ile kargilastirmali klinik ¢aligmalarla
aragtirilmalidir.
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