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Farkli Konsantrasyonlardaki
Topikal Sodyum Hiyaliironat
Go6z Damlalarinin Kuru Goz Tedavisindeki
Etkinliklerinin Karsilagtirilmasi

Comparison of the Effect of Different
Concentrations of Topical Sodium Hyaluronate
Eye Drops for the Treatment of Dry Eye

OZET Amag: Kuru géz tedavisinde topikal %0.1 ve %0.2 sodyum hiyaliironat géz damlalarinin et-
kinliklerini karsilagtirmaktir. Gereg ve Yontemler: Temmuz 2008-Mart 2009 tarihleri arasinda goz
hastaliklar poliklinigine bagvurup kuru géz tanisi alan ardisik 40 olgu ¢alismaya dahil edildi. Ol-
gular rastgele 2 gruba ayrildi. Grup 1’e %0.1 sodyum hiyaliironat, grup 2’ye ise %0.2 sodyum hiya-
liironat damla her iki goze glinde 4 kez bir damla olmak tizere 1 ay uygulandi. Birinci ayin sonunda
her iki gruptaki damla miktarlari degistirildi. Tedavi 6ncesi, tedavi sonrasi 1. ve 2. aylardaki okii-
ler ylizey hastalig1 indeks (OSDI) skorlamasi, Rose Bengal boya skorlamasi, Schirmer I ve floresein
kirilma zamani (FKZ) test sonuglar kargilastirildi. Bulgular: Her iki grupta tedavi 6ncesi muayene
bulgulari arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu (p> 0.05). Tedavi 6ncesi degerlere go-
re tedavi sonrasi 1. ve 2. ayda her iki grupta da ortalama OSDI ve Rose bengal boyanma skorlarin-
da istatistiksel olarak anlamli azalma sirasiyla; p< 0.001, p< 0.05 Schirmer I ve FKZ testlerinde ise
istatistiksel olarak anlamli oranda yiikselme tespit edildi (p< 0.05). Her iki grup arasinda tedavi son-
ras1 1. ve 2. aylardaki bulgular arasinda istatistiksel agcidan anlamlilik saptanmadi (p> 0.05). Sonug:
900.1 ve %0.2 sodyum hiyaliironat iceren damlalar kuru goz tedavisinde olgularin sikdyetlerinin ve
kuru goze bagh olusan okiiler hasarin giderilmesinde esit oranda etkilidir.

Anahtar Kelimeler: Suni gozyas: damlasi; kuru goz sendromu

ABSTRACT Objective: To compare the effects of topical 0.1% and 0.2% sodium hyaluronate eye
drops for the treatment of dry eye. Material and Methods: Forty patients who were diagnosed dry
eye between July 2008 and March 2009 were included in this study. The patients were divided into
two groups randomly, 0.1% sodium hyaluronate and 0.2% sodium hyaluronate were used four times
per day in group 1 and in group 2 respectively. Each treatment period lasted for one month, then
the patient crossed over to the other study product. Ocular surface disease index (OSDI) question-
naire, Schirmer I test, tear breakup time (BUT), and Rose Bengal staining were performed before
and one month and two months after treatment. Results: There were no statistically significant dif-
ferences in findings before treatment between two groups (p> 0.05). Mean OSDI and Rose Bengal
scores one and two months after the treatment were statistically lower (p< 0.001, p< 0.05, respec-
tively), and the mean Schirmer I and BUT values were statistically higher than the scores before
treatment (p< 0.05) in two groups. There were no statistically significant differences in findings be-
tween one month and two months after the treatment in two groups (p> 0.05). Conclusion: Both
topical 0.1% and 0.2% sodium hyaluronate eye drops are similarly effective for diminishing dry
eye symptoms and for the treatment of ocular surface in dry eye syndrome.

Key Words: Ophthalmic solutions; dry eye syndromes
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kiiler yiizey epiteli, zararli ajanlarin kor-
O neaya girmesini engelleyen bariyer fonksi-

yonu gostermekte ve okiiler yiizeyin
bitiinligini saglamaktadir.!® Akoz eksikligi olan
kuru goz, gozyas: yetersizligi ve gozyas: 6zellikle-
rindeki degisiklik ile karakterizedir ve kornea ve
konjunktivada yiizeyel noktali epitel lezyonu ile
sonuglanan epitel bariyer fonksiyon bozukluguna
yol agmaktadir.* Bozulan kornea epitelini ve kuru
goz semptomlarinm iyilestirmek i¢in bir¢ok suni
gozyas1 damlasi kuru goz tedavisinde kullanilmak-
tadar.

Suni gozyaglar1 damla, pomad ve jel formunda
olabilir. Polivinil alkol (PVA) ve hidroksipropil-
metilselliilloz (HPMS) bir¢ok gozyas: preparatinin
icinde bulunan polimerlerdir ve uzun siiredir goz
kurulugu tedavisinde kullanilmaktadir.>® Ancak et-
kilerinin kisa siireli olmas: nedeni ile yararlar: si-
nirlidir. Bu yiizden goze damlatildiginda gozde
daha uzun siire kalmay1 saglayan farkli etken mad-
de igerikli gozyas: damlalar: aragtirilmaktadir.” Su-
ni gézyag: damlalari koruyuculu veya koruyucusuz
olabilir. Koruyucu madde olarak benzalkonyum
klorid iceren suni gozyaslarinin sik kullaniminin
epitele toksik oldugu bilindiginden, sik ve uzun sii-
reli kullanim gerektiren olgularda koruyucu mad-
de icermeyen preparatlarin kullanilmasi 6neril-
mektedir. Gozyas1 pomadlar: petrolum mineral ya-
81, jeli ise akrilik asit icermektedir.®

Ulkemizde son yillarda kullanima girmis olan
sodyum hiyaliironat (SH) icerikli gozyas1 damla-
larinin kuru géz semptomlarini iyilestirmesinin
yani sira okiiler yiizey epitel hasarini azaltmada
da etkili oldugu bildirilmistir. Yapilan ¢aligmalar-
da bu maddenin kornea epiteli yara iyilestirmesi-
ni hizlandirdigi, kornea epitelini korudugu, su
tutucu 6zelliginin oldugu ve gézde daha uzun sii-
re kalmasindan dolay1 etki siiresinin diger suni
gozyast damlarina gore daha uzun oldugu goste-
rilmigtir.3-10

Literatiirde farkli konsantrasyondaki SH ige-
rikli gozyas1 damlalarinin kuru goz tedavisindeki
etkinliklerini kiyaslayan bir ¢caligmaya rastlanma-
mistir. Bu ¢alismanin amaci, iki farkli konsantras-
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yondaki (%0.2-0.1) SH igerikli gézyas1 damlalari-
nin kuru goz tedavisindeki etkinliklerini karsilas-
tirmaktir.

I GEREC VE YONTEMLER

Temmuz 2008-Mart 2009 tarihleri arasinda goz
hastaliklar1 poliklinigine bagvurup akoz yetmez-
ligi nedeni ile kuru goz tanis1 alan ardisik 40 olgu
caligmaya dahil edildi. Tiim olgular goz ve siste-
mik hastalik acisindan sorgulanarak kimyasal, ter-
mal veya mekanik g6z yaralanmas1 oykiisii
olanlar; son bir yil i¢ginde okiiler cerrahi geciren-
ler; hélihazirda kontakt lens kullanimi 6ykiisii
olanlar; kuru goz disinda aktif okiiler yiizey has-
talig1, kapak veya adneks hastaligi olan olgular;
son 3 ay icinde yapay gozyasit damlalar1 veya jeli
disinda topikal ila¢ kullanmis veya kuru goze ne-
den olabilecek sistemik ila¢ kullanan olgular; 20
yas alt1 ve 70 yas iizeri olgular ¢aligmaya dahil
edilmedi.

Calismaya dahil edilen olgulara ¢aligmanin
amaci agiklanarak yazili izinleri alindi. Her mua-
yenede tim olgulardan oncelikli olarak detayli
anamnez alinarak, gézde yanma, batma, kizariklik
ve kagint1 hissinin olup olmadig: sorguland: ve bu
sikdyetlerini derecelendirmek icin okiiler yiizey
hastalig1 indeks [ocular surface disease index (OS-
DI)] skorlamas: kullanildi. Gérme keskinligi deger-
leri 6l¢iildiikten sonra rutin biyomikroskopi mua-
yenesi yapildi. Gozyas1 fonksiyonlarinin 6l¢timii
icin Shirmer I testi ve floresein kirilma zamani
(FKZ) testi uygulandi. Rose Bengal boya skorlama-
s1i¢in Van Bijsterveld skorlamas: kullanildi.!! Test-
ler en az 10’ar dakikalik araliklarla uygulanarak
refleks yasarma ve okiiler yiizey degisiklikleri mi-
nimalize edildi. OSDI skorlamasi 50’nin tizerinde,
FKZ testi 10 mm’nin altinda, Schirmer I testi 10
mm/5 dakika veya daha az olan ve Rose Bengal bo-
yanma skorlamasi 4 ve tizerinde olan olgulara ku-
ru goz tanisi konularak olgular rastgele 2 gruba
ayrildi.

Grup 1’e %0.1 sodyum hiyaliironat (HYLO-
COMOD®, Biem, Tiirkiye) damla, grup 2’ye ise
9%0.2 sodyum hiyaliironat (Artelac advanced®, Ba-
usch & Lomb, Almanya) damla her iki goze giinde
4 kez bir damla sekilde uygulandi. Olgular ilac1 kul-
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lanmaya bagladig: tarihten sonraki 1. ayda tekrar ru-
tin géz muayenesinden gegirildi, OSDI ve Roze
Bengal boyanma skorlamalari, Shirmer I ve FKZ
testleri tekrarlandi. Daha sonra gruplarin kullandi-
g1 damlalar degistirilerek ve grup 1’e %0.2 sodyum
hiyaliironat (Artelac advanced®, Bausch & Lomb,
Almanya) damla; Grup 2’ye ise %0.1 sodyum hiya-
liironat (HYLO-COMOD®, Biem, Tiirkiye) damla
her iki goze giinde 4 kez bir damla olacak sekilde
kullanild: ve olgular tekrar 1 ay sonra (2. ayda) ru-
tin goz muayenesinden gegirilerek, OSDI ve Rose
Bengal boyanma skorlamalari, Shirmer I ve FKZ
testleri tekrarlandi.

Caligmamizda kullanilan damlalarin ticari si-
seleme sekli farkli oldugu i¢in olgularin kendi kul-
landig1 damlalarin ticari isimlerini bilmelerine izin
verildi. Fakat tiim muayeneler olgunun hangi gru-
ba ait oldugunu bilmeyen arastirmacilar tarafindan
tek-kor sekilde gerceklestirildi. Tki ilag¢ kullanimi

FARKLI KONSANTRASYONLARDAKI TOPIKAL SODYUM HIYALURONAT GOZ DAMLALARININ...

TABLO 1: Olgularin demografik dagilimi.
Grup 1 Grup 2 P degeri
Yas 45+ 34 41£62 021
Cinsiyet 0.59
Erkek 11 (%55) 12 (%60)
Kadin 9 (%45) 8 (%40)

arasinda damlalarin uzun siireli bir etkisi olmadi-
gindan ilagsiz donem birakilmadi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendiri-
lirken istatistiksel analiz i¢in “SPSS for Windows
11.0” programi kullanildi. Oranlarin kiyaslanmasi
icin ki-kare testi, sayisal degerlerin gruplar arasi
kargilagtirmas: i¢cin Mann-Whitney U test, grup ici
karsilastirmasi i¢in Wilcoxon signed-rank test kul-
lanildi. Gruplar arasindaki farkin istatistiksel ola-
rak anlaml kabul edilmesi i¢in p degerinin 0.05’ten
kiiciik olmas1 sart1 arandi.

TABLO 2: Her iki gruptaki olgularin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi ortalama OSDI, Schirmer |, FKZ ve
Rose Bengal boyanma degerleri.

Tedavi dncesi Tedavi sonrasi 1. ay

()]}
Grup 1 55.18 +5.63 1421 £5.43
Grup 2 59.72 +7.54 14.32 + 4.65
p* 0.32 0.72
Schirmer |
Grup 1 6.67 +4.54 10.84 £ 3.28
Grup 2 712 +2.36 11.12 £ 2.62
p* 0.22 0.34
FKZ
Grup 1 5.0+1.47 9.3+235
Grup 2 50+1.55 95+3.22
p* 0.85 0.55
Rose bengal
Grup 1 4.4+0.34 1.3+0.54
Grup 2 4.3+0.66 1.4+0.32
p* 0.74 0.65

p* Tedavi sonrasi 2. ay P degerit#
p< 0.001 13.83+4.48 p< 0.001
p< 0.001 13.63 +6.15 p< 0.001
0.77
0.04 1042 £2.14 0.03
0.03 11.83+1.76 0.03
0.72
0.01 8.9 +3.66 0.02
0.01 9.1+442 0.02
0.44
0.02 1.3+0.44 0.02
0.02 1.3+0.63 0.02
0.82

OSDI: Ocular surface disease index, FKZ: Floresein kirilma zamani.

*: Tedavi dncesi ve sonrasi degerlerin grup ici kargilastirmasi (Wilcoxon signed-rank test).

**: Gruplar aras karsilagtirma (Mann-Whitney U test).
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I BULGULAR

Olgulara ait 6zellikler Tablo 1’de goriilmekte olup,
yas ve cinsiyet agisindan gruplar arasinda istatis-
tiksel agidan anlaml bir fark gozlenmedi (sirasiyla
p=0.21, p= 0.59). Hicbir olguda kullanilan damla-
lara bagl yan etki olugsmad: ve tiim olgular 6neri-
len siire ve miktarlara uygun olarak tedaviyi
tamamladi.

Tablo 2’de her iki gruptaki olgularin tedavi 6n-
cesi ve tedavi sonrasi 1. ve 2. aylardaki muayenele-
rindeki ortalama OSDI ve Rose Bengal skorlari ile
Schirmer I ve FKZ test sonuglar1 gosterilmistir. Her
iki gruptaki tedavi 6ncesi dénemde saptanan OSDI
(p= 0.32) ve Rose bengal skorlar1 (p= 0.74), Schir-
mer I (p= 0.22) ve FKZ testleri (p= 0.85) arasinda
istatistiksel agidan anlamh bir farklilik yoktu. Her
iki grupta da ortalama OSDI ve Rose Bengal skor-
larinda tedavi sonras: 1. ve 2. aylarda tedavi 6nce-
si degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli azal-
ma saptandi (OSDI p< 0.001; Rose Bengal p=0.001).
Ayni zamanda Schirmer I ve FKZ testlerinde de te-
davi 6ncesi degerlere gore tedavi sonrasi 1. ve 2. ay
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli oranda
ylikselme tespit edildi (Schirmer grup 1 1. ay p=
0.04, 2. ay p= 0.03; grup 2 1. ve 2. aylar p= 0.03).
Her iki grup arasinda tedavi sonras: 1. ay ve 2. ay-
lardaki tiim bulgular arasinda istatistiksel anlamli-
Iik saptanmadi (OSDI 1. ay p= 0.72, 2. ay p=0.77;
Schirmer I1.ay p=0.34, 2. ay p=0.72; FKZ 1. ay
p=0.55, 2. ay p= 0.44; Rose Bengal 1. ay p=0.65, 2.
ay p=0.82).

I TARTISMA

Kuru goz, cesitli etiyolojik faktérlerle prekorneal
gozyasi film tabakasinin bozulmasi, gézyasinin ya-
pisindaki bozukluk veya sekresyonundaki azalma
sonucu ortaya ¢itkan bir hastaliktir. Kuru goziin ta-
nis1 genellikle hastalik 6ykiisii ve klinik bulgulara
gore konulmakta ve tanida kullanilan Schirmer I
testi, gozyas: kirilma zamani, Rose Bengal ile bo-
yanma gozyas: film tabakasi hakkinda ve dolayi-
styla kuru goz miktar1 hakkinda bilgi vermek-
tedir.!*

Kuru goz tedavisinde amag 6ncelikle diizgiin
bir ylizey saglamak, kiside olusan rahatsizlik hissi-
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ni ortadan kaldirmak ve korneaya olabilecek yapi-
sal hasar1 6nlemektir.

SH, N-asetilglukozamin ve glukuronik asitten
olusan tekrarlanan uzun zincirli disakkarid birim-
lerinden meydana gelen lineer bir polimerdir.
Omurgali organizmalarin hemen hemen biitiin bag
dokusu matrikslerinde dogal olarak bulunur. Goz-
de, vitreusta ve diisiik konsantrasyonda humor
akozde bulunmaktadir ve 6zellikle son yillarda ar-
tan siklikta kuru goz tedavisinde kullanilmakta-
dir.”*17 SH, yiizeyi Orterek koruyan ve su tutucu
ozelligi olan bir madde oldugundan, gozyas: film
tabakasinda miisin benzeri etki gosterir.

Literatiirde SH’nin etki mekanizmasini ince-
leyen bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Deneysel aragtir-
malarda SH’nin normal konjunktiva epitelini
degistirmedigi, goblet hiicrelerinin sekretuar fonk-
siyonlarini bozmadig1 ve hiicreler aras: bilegke bol-
gesinde hasar olusturmadigi gosterilmigtir.”.1819
Ayrica SH'nin kornea ve konjunktiva hiicrelerinin
ylizeyinde bulunan CD44 reseptoriine baglanarak
hiicre adezyon ve motilitesinde etki gostererek
ozellikle epitelyal onarimi artirdig1 ve kuru gozde
olusan okiiler inflamasyonu baskilamada etkili ol-
dugu gosterilmistir.32>2* Mcdonald ve ark. kuru goz
ile iligkili semptomlarin giderilmesinde %0.1 SH ile
%1.4 PVA’'nin etkinligini kiyaslamis ve SH'nin ol-
gularin subjektif sikdyetlerinin giderilmesinde ve
Rose Bengal boyanma skorlarinin gerilemesinde
PVA’ya gore istatistiksel olarak anlamli derecede
daha etkin oldugunu gostermislerdir.’> Mengher ve
ark. %0.1 SH kullanan kuru goézlii olgularda %0.9
sodyum klorid kullanan kontrol grubuna gore te-
davi sonrasinda anlamli derecede FKZ degerlerin-
de yiikselme bildirmislerdir.”® Literatiirde farkl
konsantrasyonlardaki SH damlalarinin kuru goz te-
davisindeki etkinligini karsilagtiran bir caligmaya
rastlanmamuigtir. Bu nedenle, bu ¢aligmada iki fark-
1 konsantrasyondaki (%0.1-%0.2) SH igeren goz-
yast damlalarinin  kuru g6z tedavisindeki
etkinlikleri karsilagtirilmistir. Bu baglamda, ¢alis-
mamiz tilkemizde bu konuda yapilan ilk ¢aligma-
%0.1 hem de 9%0.2

konsantrasyonda SH igeren damlanin da kuru goz

dir. Caligmada, hem

tedavisinde benzer oranda etkin oldugu gozlem-
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lenmistir. Tedavi 6ncesi degerlere gore tedavi so-
nu 1. ve 2. aylardaki OSDI skoru ve Rose Bengal
boyanma skorunda istatistiksel olarak anlamli dere-
cede azalma, Schirmer I ve FKZ test sonuclarinda
ise istatistiksel olarak anlamli derecede yiikselme
tespit edilmistir. Her iki gruptaki tedavi sonu de-
gerler benzer bulunmus ve aralarinda istatistiksel
olarak anlaml bir farklilik saptanmamuistir.

Kuru goze bagh olusan semptomlarin deger-
lendirilmesinde son zamanlarda siklikla kullanilan
en giivenilir yontem OSDI skorlamasidir. Bu skor-
lamada okiiler irritasyon bulgularinin siddeti, gor-
me bagiml aktivitelerdeki (okuma, televizyon
seyretme, araba kullanma ve bilgisayar kullanimi)
etkilenme derecesine gore siniflandirilmaktadir.
Bizim ¢aligmamizda da, kuru goze baglh okiiler ir-
ritasyon bulgularinin degerlendirilmesinde OSDI
skorlamas: kullanilmig ve bu skorlamaya gore te-

FARKLI KONSANTRASYONLARDAKI TOPIKAL SODYUM HIYALURONAT GOZ DAMLALARININ...

davi sonrasi olgu sikdyetlerinde, tedavi dncesine
gore her iki grupta da benzer oranda belirgin dii-
zelme saptamistir. Literatiirde OSDI skorlamasi
kullanilarak SH g6zyas1 damlalarinin kuru goz te-
davisindeki etkinligini inceleyen bir c¢alismaya
rastlanmamigtir. Caligmamiz bu baglamda da bu
konuda yapilan ilk ¢aligmadir. Fakat bu caligmaya
sadece OSDI skoru 50 ve iizerindeki orta-agir ku-
ru gozi olan olgular dahil edildigi i¢in hafif kuru
gozii olan olgularla orta-agir kuru gézii olan olgu-
lar arasinda tedavinin etkinligi kiyaslanamamastir.
Bunun i¢in genis kapsamli bagka ¢aligmalara ihti-
yag vardir.

Sonug olarak, hem %0.1 SH hem de %0.2 SH,
kuru goz tedavisinde kuru goze bagh sikayetlerinin
giderilmesinde ve kuru goze bagh olusan okiiler
ylizey hasarlanmasinin tedavisinde giivenle kulla-
nilabilir.
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