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Ozet

Amag: Bu ¢alismanin amaci betaxolol %0.25 (Betoptic-S)
kullanan ancak gézigi basinc1 (GIB) 20 mm-Hg ve iiz-
erinde, primer acik a¢ili glokom (PAAG) veya pso-
doeksfolyatif (PX) glokomlu olgularda, ikili tedaviye
geciste latanoprost %0.005 (Xalatan), dorzolamid %2
(Trusopt) veya apraklonidin %0.5 (Iopidine) kombinasy-
onunun GiB'na olan etkilerini kar-silastirmak ve ikinci
basamak tedavisinde tercihte bulunmak.

Metod: Calismaya betaxolol almasina ragmen GIB 20 mm-
Hg ve iizerinde PAAG'Iu 25, PX glokomlu 12, toplam 37
olgu alindi. Olgular ii¢ gruba ayrildi. Birinci gruptaki 11
olguya latanoprost, ikinci gruptaki 15 olguya dorzolamid,
iiglincii gruptaki 11 olguya apraklonidin eklenildi. Bu sek-
ilde olusturulan {i¢ grupta, betaxolol tedavisine la-
tanoprost, dorzolamid veya apraklonidin ekleniminin
kombine kullanimda GiB'na olan etkileri degerlendiril-
di.

Bulgular: Latanoprost, dorzolamid ve apraklonidin gruplarin-
da ek tedaviye baslamadan 6nceki GIB ortalamalar
sirast ile 21.63+1.91, 21.33£1.63, 21.90+2.16 mm-Hg
iken tedavi sonrasi 4.haftada 14.54+1.21, 15.20+1.14,
17.54+1.36 mm-Hg bulundu. G6z i¢i basinct ortala-
malar1 ek tedavi oncesi ile karsilastirildiginda 4. hat-
tada latanoprost grubunda %32.78 (7.09 mm-Hg), dorzo-
lamid grubunda %28.74 (6.13 mm-Hg), apraklonidin
grubunda ise %19.91 ( 4.36 mm-Hg) ek azalma saptandi.
Ikinci, 3. ve 4. haftalarda GIB degerleri yoniinden gru-
plar arasi ikili istatistiksel analizde 1. ve 2. Grup arasin-
da anlamli bir fark bulunmadi (p=0.14, p=0.3952, p=
0.1680). 1. ve 3. Grup arasinda (p=0.0002, p=0.0017,
p=0.0002), 2. ve 3. Grup arasinda (p=0.0075, p=0.0584,
p=0.0003) ise anlaml1 bir farklilik saptandi.

Sonu¢: Bu sonuglar betaxolol-latanoprost, betaxolol-dorzo-
lamid kombinasyonlarmin glokomlu olgularda GiB'mi
diisirmede, betaxolol-apraklonidin kombinasyonundan
daha etkili oldugunu, betaxolol kullanimma ragmen
GIB yiiksek olan olgularda latanoprost veya dorzolamid
ekleniminin etkili olabilecegini gosterdi.

Anahtar Kelimeler: Latanoprost, Dorzolamid, Apraklonidin,
Glokom, Intraokiiler basing

Summary

Purpose: To compare the additive effects of latanoprost
0.005% (Xalatan), dorzolamide 2% (Trusopt) or apra-
clonidine 0.5% (Iopidine) in patients with primary open-
angle or pseudoexfoliative glaucoma who have uncon-
trolled intraocular pressure (IOP) with betaxolol 0.25%
(Betoptic-S) alone.

Methods: The patients who were receiving betaxolol twice a
day were divided into 3 treatment groups: Group I (n=11)
was treated with betaxolol and latanoprost, Group II
(n=15) was treated with betaxolol and dorzolamide,
Group III (n=11) was treated with betaxolol and apra-
clonidine. Intraocular pressures were measured 1, 2, 3
and 4 weeks after treatment.

Results: Before the treatment, mean IOP in groups I, II, III
were 21.63+1.91, 21.33+1.63, 21.90+2.16 mm-Hg, re-
spectively. After 4 weeks, mean IOP values were
14.54+1.21 mm-Hg in Group I, 15.20+1.14 mm-Hg in
Group II, 17.54+1.36 mm-Hg in Group III mm-Hg. Mean
reduction in IOP at 4 weeks compared with baseline was
7.09 mm-hg (32.78 %) in group I, 6.13 mm-Hg (28.74 %)
in group II, 4.36 mm-Hg (19.91 %) in group III. There
was no statistically significant difference between group
I, I at 2, 3, and 4 weeks (p=0.1 and 0.3), the difference
was statistically significant between groups I-III and
groups II-11I at 2, 3 and 4 weeks (p<0.05).

Conclusion: These results support that especially, latanoprost
or dorzolamide should be choosen as second step drugs in
patients whose IOP was in adequately dropped with be-
taxolol alone.
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- PAAG, en sik gorilen glokom gesidi olup,
GIB'nin 21 mm-Hg ve iizerinde olmasi, 6n kamara
agisinin agik olmasi, optik sinir bas1 degisiklikleri
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ve tipik gorme alani kayiplar ile karakterizedir
(1,2). PAAG'da bilinen patoloji 6n kamara
stvisinin disa akiminda goriillen direngdir.
Glokom tedavisinde ama¢ GIB'n1 glokoma 6zgii
hasarin ilerlemesini kontrol altina alan bir sinirda
tutmaktir. Bu amagla gilinlimiizde bir¢ok antigloko-
matdz ila¢ kullanilmaktadir. Glokomun te-
davisinde giiniimiizde birinci basamakta en sik
kullanilan ilaclardan biri betaxololdiir. Glokomun
tibbi tedavisinde, GIB'nin kontrol altina alina-
madig1r durumlarda birden fazla anti-glokomatoz
ilag tedaviye eklenebilir. Bu ¢aligma bir beta-blok-
er olan betaxolol'iin kullanimiyla GIB"1 kontrol
altina alinamayan olgularda, latanoprost, dorzo-
lamid veya apraklonidin'in ikinci basamak te-
davideki etkinligini degerlendirmek amaci ile
yapilmistir.

Gere¢ ve Yontem

Calismaya Turgut Ozal Tip Merkezi glokom
birimince izlenen, betaxolol kullanimiyla GiB"1
20 mm-Hg ve iizerinde olan PAAG'lu 25, PX
glokomlu 12, toplam 37 olgu alindi. Olgularin
12'si kadin 25'i erkekti. Calisma kapsamina be-
taxolol disinda antiglokomatéz ila¢ kullanan,
PAAG ve PX glokom diginda glokomu olan, daha
once gdz ameliyatt olmus ve Goldmann aplanasy-
on yontemi ile GIB dogru &l¢iimiinii etkileyecek
korneal patolojisi olan olgularin alinmamasina
ozen gosterildi. Kontrollerde GIB 6l¢iimlerinin
ayn1 saatlerde olmasia 6zen gosterilerek olgular
ilk bir ay haftada bir kontrole cagrildi ve diizenli
olarak GIB'lar1 6lciildii. Olgular ii¢ gruba top-
land1. Birinci grupta yer alan 11 olguya latanoprost
%0.005 (Xalatan 1X1), ikinci grupta yer alan 15 ol-
guya dorzolamid %2 (Trusopt 3X1), {iglincii grupta
yer alan 11 olguya apraklonidin %0.5 (Iopidine
3X1) eklendi. Bu sekilde olusturulan ii¢ grupta tek-
li betaxolol tedavisine eklenen latanoprost, dorzo-
lamid veya apra-klonidin'in kombine kul-
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Grupl Grup2 Grup3 Toplam

Hasta sayis1 11 15 11 37
Yas ortalamalar1 (y1l)  60.09 64.46 62.18
Cinsiyet

Erkek 8 8 9 25

Kadin 3 7 2 12
Tan1

PAAG 7 13 5 25

PX 4 2 6 12

PAAG: Primer ac¢ik agili glokom PX: Psddoeksfolyatif
glokom

laniminin GIB'na olan etki-leri incelenerek
degerlendirildi. Verilerin istatistiksel analizinde;
gruplar arasi1 ortalamalarin karsilas-tirilmasinda
Kruskal-Wallis Varyans analizi, grup-lar arasi ikili
karsilastirmada ise Mann-Whitney U testi kul-
lanilda.

Sonugclar

Calisma kapsaminda incelenen olgular 25
PAAG, 12 PX glokomlu toplam 37 olgudan olusu-
yordu. Gruplarin demografik 6zellikleri Tablo 1'de
goriilmektedir. Latanoprost, dorzolamid ve apraklo-
nidin gruplarinda ek tedaviye baslamadan onceki
GIB ortalamalar1 sirast ile 21.63+1.91,
21.33+1.63, 21.90+2.16 mm-Hg idi gruplar arasi
GIB ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak bir
fark yoktu (p=0.84). Ek tedavi sonrasi 4.haftada ise
GiB'lar1 14.54+1.21, 15.20+1.14, 17.54+1.36
mm-Hg bulundu (Tablo 2). Ek tedavi éncesi GIB
ortalamalar1 ile karsilastirildiginda 4. haftada
latanoprost grubunda %32.78 (7.09 mm-Hg), dor-
zolamid grubunda %28.74 (6.13 mm-Hg), aprak-
lonidin grubunda ise %19.91 (4.36 mm-Hg) ek
azalma saptandi (Tablo 3). Birinci haftada her ii¢

Tablo 2. Uc grubun ek tedaviye baslanmadan nce ve sonrasindaki ortalama gdzici basing degerlerinin

karsilagtirilmasi

Gruplar T.O 1.hf 2.hf 3.hf 4hf
Grup 1 (n=11) 21.63+1.91 16.00+2.49 15.00+1.00 14.90+1.13 14.54+1.21
Grup 2 (n=15) 21.33+1.63 16.93+2.21 16.20+1.97 15.73+£2.01 15.20+1.14
Grup 3 (n=11) 21.90+2.16 18.18+1.83 18.36+1.36 17.09+1.37 17.54+1.36
p= 0.84 0.72 0.0005 0.0117 0.0001

TO: Ek tedaviye baslamadan énceki gozici basinct (mm-Hg) hf: Hafia

T Klin J Ophthalmol 2001, 10

79



Selim DOGANAY ve Ark.

Tablo 3. Uc grubun 1, 2, 3, 4. haftalardaki ortala-
ma gozi¢i basincindaki azalma (mm-Hg)

Grup 1 Grup 2 Grup 3
1.hafta 5.63* 4.40%* 3.72%
2.hafta 6.63* 5.13* 3.65%
3.hafta 6.73* 5.60* 4.81%
4 hafta 7.09* 6.13* 4.36%*

*p<0.05

Tablo 4. 2, 3 ve 4. haftalarda gozi¢i basinglari
degerleri yoniinden gruplar arasi ikili p deger-
lerinin karsilastirilmasi

2.hf 3.hf 4.hf
Gruplar P p P
Grup 1-2 0.14 0.3952 0.1680
Grup 1-3 0.0002 0.0017 0.0002
Grup 2-3 0.0075 0.0584 0.0003
hf: Hafta

grubun GIB ortalamalari arasinda istatistiksel bir
anlamlilik yoktu (p=0.72). Iki, 3, 4. haftalarda ise
gruplar arasindaki GIB ortalamalari farkliliklart
anlamliydi (p=0.0005, p=0.0117, p=0.0001)
(Tablo 2). iki, 3 ve 4. haftalarda GIB degerleri
yoniinden gruplar arasi ikili istatistiksel analizde,
latanoprost grubu ile dorzalamid grubu arasinda
fark yok iken (p=0.14, p=0.3952, p=0.1680), la-
tanoprost, aproklonidin (p=0.0002, p=0.0017,
p=0.0002) ve dorzalamid, apraklonidin gruplar
arasinda anlamli bir fark mevcuttu (p=0.0075,
p=0.0584, p=0.0003) (Tablo 4). Latanoprost
grubundaki GiB'lar1 1, 2, 3 ve 4. haftalarda dorza-
lamid grubunun altinda seyretti.

Tartisma

Glokom tedavisinde amag, optik sinir baginda
ortaya c¢ikan hasarin ilerlemesini 6nlemek ve be-
lirli diizeyde tutmaktir. Bu amag¢ dogrultusunda
gerek cerrahi gerekse tibbi tedavide GIB'n1 optik
sinir bagina zarar vermeyecek bir diizeyde tutmak
amaglanir. Giinlimiizde glokomun tibbi te-
davisinde bir ¢ok antiglokomatoz ilag kullanilmak-
tadir. Glokomun birinci basamak tedavisinde kul-
lanilan ilaglar ile istenen GIB diisiisii saglana-
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madiginda ikinci basamak tedavide kombine ilag
kullanimina gegcilebilir ya da ilag degisimi uygu-
lanir. Kombine tedavide giiniimiizde lokal kar-
bonikanhidraz inhibitorleri, latanoprost, aprakloni-
din ve parasempatomimetik ilaglar gibi degisik al-
ternatif ilaglar kullanilmaktadir.

Latanoprost bir prostoglandin alfa-2 analogu
olup son yillarda iizerinde en ¢ok c¢alisilan
ilaglarin basinda gelmektedir (3). Etki mekaniz-
mas1 uveo-skleral disa akimi artirmasidir.
Yapilan caligmalar latanoprostun etki mekaniz-
malar1 farkli ilaglarla kombine edilmesinin
GiB'm1 diisiirmede daha etkin oldugunu ortaya
koymustur (3-6). Yapilan calismalarda okiiler
hipertansiyonlu, PAAG'lu, normal tansiyon glokom
ve normotansif glokomlu olgularda latanoprostun
GiB'm1 etkili bir sekilde disiir-diigii goster-
ilmistir (7-12). Karsilastirmali g¢alismalar la-
tanoprostun ortalama diurnal GiB'da ~ %27-35
arasinda bir azalma sagladigini gdstermektedir
(13,14). Latanoprostun diger antiglokomatoz
ilaglarla kombine kullaniminda aditif etki goster-
digi baz1 caligmalarda gdsterilmistir (3-5,15-17).
Yapilan bir ¢caligmada latanoprost ve timolol kom-
bine kullaniminda GiB'inda %14 oraninda ek
bir azalmanin oldugu belirtilmistir (4). Bir bagka
calismada ise timolol ile GIB'1 kontrol altina ali-
namayan olgularda latanoprostun giinde tek doz
kullanim1 ile GiB'da %37 oraninda azalma
saglanmigtir (18). Diger bir caligmada la-
tanoprost ve pilokarpin kombine kullaniminda
%14'iik ek azalma saglanirken (15), latanoprostun
timolol gibi bir beta bloker ile kombinasyonunda
GiB'da %14-37 arasinda azalma saglanmistir
(4,18). Bucci'nin yapmis oldugu bir ¢alismada,
PAAG veya PX glokomlu, timolol kullanmasina
ragmen GIB" kontrol altina alinamayan olgular:
lic gruba ayirarak 1. gruba latanoprost, 2. gruba pi-
lokarpin %2 eklemis, 3. gruba ise timolol kul-
lanimini keserek sadece latanoprost kullanmis ve
altinct ayin sonunda, timolole latanoprost eklenen
grupta GIB'da %28, pilokarpin eklenen grupta
%19, timolol tedavisini latanoprost ile degistirdigi
grupta %25'lik bir azalma oldugunu belirtmistir
(19). Bu g¢alismalar, latano-prostun beta-bloker
veya karbonik anhidraz inhibitorleri gibi etkisini 6n
kamara sivist yapimini azaltarak saglayan
ilaglarla kombine edilmesinin aditif etki
sagladigin1 diisiindiirmektedir. Bizim ¢alis-
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mamizda da betaxolol kullanmasina ragmen
GIB"1 20 mm-Hg ve iizerinde olan olgularda te-
daviye latanoprost eklendiginde, GIB'inda 4. haf-
tada %32.78 (7.09 mm-Hg) ek azalma oldu. Bu
azalma ¢alismamizdaki diger gruplardan daha fa-
zla idi.

Dorzolamidin glokom tedavisinde tek olarak
kullanilabilecegi gibi beta blokerlerle kombine
olarak da kullanilabilecegi bildirilmistir (20-21).
Timolol tedavisine ragmen GIB" kontrol altina
almamayan olgularda %2'lik dorzolamidin %2'lik
pilokarpin kadar etkili oldugu gosterilmistir (20).
Rusk ve arkadaslart yapmig olduklar1 ¢aligmada
glokomlu veya okiiler hipertansiyonlu olgularda
%?2 dorzolamid veya %0.5 betaxolol kullaniminda
her iki ilacin benzer GIB diisiisiine neden
oldugunu, olgular tarafindan iyi tolere edildigini
ortaya koymuslardir (22). Timolol-dorzolamid
kombinasyonunun glokomu olmayan normal olgu-
larda, 6n kamara sivis1 yapimini %51 oraninda
diisiirdiigii ve GiB'inda %18-24 oraninda azal-
maya neden oldugu belirtilerek kombine kullanim-
daki etkinlik vurgulanmistir (23). Beta-blokerlerle
dorzolamid kombinasyonunun aditif etkiyle
GiB'da belirgin bir azalmaya yol agtigida goster-
ilmistir (24). Bizim ¢aligma grubumuzda ek tedavi
oncesi ile yapilan karsilagtirlmada GiB'da 4.
haftada %28.74 (6.13 mm-Hg) azalma gozlen-
mistir.

Apraklonidin alfa-2 adrenerjik agonist olup
ozellikle laser sonrasi akut GIB yiikselmesini
kont-rol altina almak amaci ile kullanilmaktadir
(25). Uzun donemde glokom tedavisinde kullanil-
masinda diren¢ gelisimi, okiiler yan etkiler gibi
bazi dezavantajlart  bulunmaktadir  (25).
Apraklonidin GIB"1 diisiirme etkisini, episkleral
vendz basinct ve 6n kamara sivisi yapimini
azaltarak gosterir. Kaynak caligmalarinda aprak-
lonidinin diger glokom ilaglar1 ile kombine kul-
laniminda aditif etkisinin oldugu gosterilmistir
(26-27). Bizim ¢aligma grubumuzda da betaxolol
tedavisine aproklonidin eklenmesiyle 4. haftada
4.36 mm-Hg ek azalma saptanmistir. Glokom bir-
imimizce izlenen ve GiB"1 yiiksek seyreden, kom-
bine ila¢ kullanmamiz gereken olgularda klinik go-
zlemimiz apraklonidin kullaniminda uzun
donemde diren¢ gelisimi oldugu yoniindedir. Bu
ylizden yapilan caligmalarda maksimum tedavi

T Klin J Ophthalmol 2001, 10
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protokollerine apraklonidin eklenmesinin ancak ol-
gunun ameliyat olma siiresini uzattig1 belirtilmek-
te, glokomun uzun doénem tedavisinde ise Oner-
ilmemektedir (28).

Sonug olarak betaxolol kullanimiyla GiB'da
istedigimiz azalmay1 saglayamadigimiz olgular-
da, ikili tedaviye geciste en iyi segenekler dncelik-
le latanoprost veya dorzolamiddir diyebiliriz.
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