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Prostaglandin Analoglarinin Yan Etkileri

Side Effects of Prostaglandin Analogs
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0z
Amag: Bu ¢aligmada, prostaglandin analoglarinin yan etkileri incelendi.

Gerecg ve Yontem: Calismaya glokom veya okiiler hipertansiyon tanisi konulmusg, latanoprost kullanan 15 hastanin 30
gozii, travoprost kullanan 14 hastanin 28 gozii ve bimatoprost kullanan 10 hastanin 20 gézii dahil edildi. Caligmaya dahil
edilen tiim hastalar tedavinin 1., 3. ve 6. ayinda kontrole cagridi, GIB 6l¢iimii ve ayrintili oftalmolojik muayeneleri yapilda,
ilaca bagl olusan yan etkiler kaydedildi. Tiim hastalarin tedavi baglangicinda ve tedavinin 6. ayinda BUT ve Schirmer 1
ol¢timleri yapilds, ilaca baglh yan etkiler kaydedildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin %56.4’t kadin (n=22), %43.6’s1 erkek (n=17) idi. Yas ortalamalar1 54.08+11.57
idi (21-78 araliginda). Cinsiyet ve yas ortalamas: acisindan 3 ila¢ grubu birbirleriyle benzerdi. Bimatoprost grubunda bas-
langica gore 6. ay ortalama BUT degerlerinde anlamli bir diisiis saptandi (p<0.05). Latanoprost ve bimatoprost grubunda
anlamli bir degisiklik saptanmadi. Schirmer 1 baslangi¢ ve 6. ay ol¢ctimlerinde 3 ila¢ grubunda da anlamli bir farklihik
saptanmadi (p<0.05).

Sonug¢: Bu calismada glokom tedavisinde kullanilan her 3 prostaglandin analogunun da okiiler yan etkilerinin oldugu
saptanmigtir.

Anahtar Kelimeler: Bimatoprost, glokom, latanoprost, prostaglandin analoglari, travoprost.

ABSTARCT
Purpose: Side effects of prostaglandin analog therapy have been evaluated in this study.

Materials and Methods: 30 eyes of 15 patients using latanoprost, 28 eyes of 14 patients using travoprost and 20 eyes of
10 patients using bimatoprost with diagnosis of glaucoma or ocular hypertension were included in this study. BUT and
Schirmer 1 test were done before the treatment and at the 6 month of treatment. Side effects attributable to the drugs
were recorded.

Results: 56.4% of patients included in the study was female and 43.6% was male. The mean age of the patiens was 54.08
years. In the bimatoprost and latanoprost group, 6th month mean BUT measurement was significantly lower than that of
the begining of the drug (p<0.05), whereas no significant change was detected in the schirmer measurements (p>0.05).

Conclusions: According to this study, all 3 prostaglandin analog therapies were found to have some ocular side effects.

Key Words: Bimatoprost, glaucoma, latanoprost, prostaglandin analogs, travoprost.
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GIRIS

Glokom onlenebilir geri doniigsiiz gorme kaybi ve kor-
ligin en 6nemli sebepleri arasindadir. Glokom pre-
velansinin tiim popiilasyonda %2, 50 yas tizerinde %3
oldugu ve 75 yasin tizerinde %23.2’lere ¢iktig1 tahmin
edilmektedir. Bu oranin gelecekte populasyonun yas-
lanmasiyla daha da artabilecegi diistinilmektedir.!?

Hastaligin progresyonunu durdurma veya yavaglat-
mada goz ici basimcinin (GIB) medikal veya cerrahi
olarak diisiirilmesi giiniimiizdeki kanita dayal tipta
tek tedavi yontemidir.*® Glokoma baglh gorme kaybi
riskinin ancak GIB diisiiriilmesiyle azaltildig1 pek
cok randomize klinik calismalarda gosterilmistir.6

Glokomun medikal tedavisinde ilk basamak genellik-
le tedaviye monoterapi seklinde baglamaktir. Oftal-
mologlar arasinda siklikla ilk tercih okiiler hipotansif
olarak beta bloker kullanma egilimi bu ilagla gorilen
sistemik yan etkiler nedeniyle son zamanlarda azal-
maktadir. Bagka tedavi secenekleri tercih edilmeye
baslanmistir ve sistemik yan etkilerinin olmayisi ne-
deni ile prostaglandin analoglarinin kullanimi son on
yil icinde yayginlagmistir.

Prostaglandin analoglari giiclii goz i¢i basinci diisiiri-
ct etkileriyle siklikla ilk tedavi segenegi olarak kabul
gormektedir.” Latanoprost, travoprost ve bimatoprost
gibi siklikla regete edilen prostaglandin analoglari,
giinde tek doz uygulanmalari, g6z ici basincini diisi-
rici etkileri ve yan etki profili bakimindan benzer
ilaclardir.®1 Sistemik yan etkileri agisindan miikem-
mel bir giivenlik profiline sahip bu ilaglarin bir takim
okiiler yan etkileri mevcuttur.

Sikca goriilen okiiler yan etkiler arasinda konjonkti-
va hiperemisi, kirpiklerde degisiklikler, iris renginde
koyulasma, periokiiler ciltte koyulasma sayilabilir.
Daha nadir ama daha ciddi yan etkileri ise, iris kist-
leri, kistoid makula 6demi, 6n tiveit, herpes simpleks
keratiti reaktivasyonudur.!-13

Gunumizde yaygin bir sekilde kullanilan bu ilagla-
rin yan etkilerinin oftalmologlarca iyi bilinmesi ve
hastalarin bilgilendirilmesi etkin bir tedavi i¢in ¢ok
onemlidir.

Bu calisma yaygin olarak kullanilan prostaglandin
analoglarinin yan etkilerini degerlendirmek amaciy-
la planlanmus, ilk defa prostaglandin analogu kulla-
nacak glokom veya okiiler hipertansiyon hastalarinin
dahil oldugu prospektif bir caligmadar.

Bu ilaglarin okiiler yiizey etkileri gozyas: kirilma za-
mani, schirmer 1 testi ile ve kornea boyanmasi, kon-
junktival follikiiler reaksiyon ve 6n kamara reaksi-
yonu, iris kisti varligr biyomikroskopik 6n segment
muayenesi ile degerlendirilmistir. Hastalar ila¢ kul-
lanimu ile ilgili olusan yan etkiler agisindan sorgulan-
mistir.

GEREC VE YONTEM

Saglik Bakanligi Okmeydan1 Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Go6z Polikliniginde Ekim 2009-Ocak 2010
tarihleri arasinda bagvuran ve primer agik acili glo-
kom, normotansif glokom, psiodoeksfoliatif glokom,
pigmenter glokom ve okiiler hipertansiyon tanilari
konulan 39 hastanin 78 g6zii calisma kapsamina alin-
di. Ondort hastanin 28 goziine travoprost (%0.004),
15 hastanin 30 gozine latanoprost (%0.005), 10 has-
tanin 20 goziline bimatoprost (%0.03) tedavisi baglan-
d1 ve hastalar takibe alindi.

En iyi dizeltilmis gérme keskinligi 5/10’dan daha
dustk olanlar, 18 yasindan kiiciik olanlar, dar aci-
Ii glokomu olanlar, kuru goz sendromu, kronik kon-
jonktiviti, blefarokonjonktiviti, benzalkonyum klortir
hipersensitivitesi olanlar, kontakt lens kullanicilari,
kiint veya penetran okiiler travma o6ykiisii olanlar,
son 3 ay icinde intraokiiler cerrahi gegirenler, calig-
ma siiresi icinde ila¢ degisikligi gereken hastalar,
diizenli takiplere gelemeyecek sehir digindan gelen
hastalar calismaya dahil edilmedi.

Tim hastalarin ilk muayeneleri esnasinda ayrintili
tibbi oykiileri alindi. En iyi diizeltilmis gorme keskin-
likleri Snellen eseline gore kaydedildi. Biyomikrospik
muayene, Goldman applanasyon tonometresi ile GIB
olcimi, gozyas1 kirilma zamani (BUT), Schirmer 1
testi, gonyoskopi ve fundus muayenesi yapildi ve kay-
dedildi. Tedavi baglanan biitiin hastalara damlalari-
m giunde 1 kez, her giin ayni1 saatte, gece yatmadan
once damlatmalari soylendi.

Hastalarin 1., 3., ve 6. ay kontrollerinde biyomik-
roskopi, fundus muayanesi, en iyi diizeltilmis gérme
keskinligi ol¢timleri tekrar edildi. Hastalarin ilacla
ilgili subjektif sikayetleri sorguland: ve kaydedildi.
Biyomikroskopide o6zellikle konjonktiva hiperemisi,
kapak konjonktivasinda follikiiler reaksiyon olup ol-
madig, 6n kamara reaksiyonunun varlig: incelendi.
BUT ve Schirmer 1 testi 6. ay kontroliinde tekrar
edildi. Hastalarin ve hasta yakinlarinin kirpiklerde
uzama, kirpik renginde degisiklik, goz renginde degi-
siklik fark edip etmedikleri sorgulanda.

Konjonktiva hiperemisi yok, minimal, orta ve agir
hiperemi geklinde siniflandirildi. Kornea boyanmasi
Oxford semasina gore (0, boyanma yok; 1, minimal; 2,
hafif; 3, orta; 4, yaygin; ve 5, ciddi boyanma) siniflan-
dirild: ve kaydedildi.

Schirmer 1 testi lokal anestezik damlatilmadan uy-
gulandi. 5 mm genigliginde, 30 mm uzunlugundaki 41
numarali Whatman filtre kagid: seritleri alt forniks
1/3 dis kisma yerlestirildi. Hastalarin yukari bakma-
lar1 soylendi ve 5 dakika sonunda gozyas: 6l¢iimleri
kaydedildi. Hastalar1 tedavi 6ncesi ve tedavinin 6.
ayindaki BUT ve Schirmer 6l¢iimleri karsilastirildi.
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Tablo 1: Hastalarin demografik ozelliklere gore dagilima. Tablo 2: Ilac kullaniminin dagiluma.
Demografik Ozellikler Ilac N %
Ort + SS Travoprost 28 % 35.90
Yas 54.08 11.57 Latonoprost 30 % 38.46
N %0 Bimatoprost 20 % 25.64
Erkek 17 43.60%
Cinsiyet
Kadin 22 56.40% BULGULAR

Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma.

Latanoprost, travoprost ve bimatoprost kullanan
hastalarda bu degiskenler birbirleriyle kiyasland.
Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler i¢in SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) for Windows 17.0 programi kulla-
nildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metotlar (ortalama, standart sapma, fre-
kans, ytizde) kullanildi.

Niceliksel verilerin kargilagtirilmasinda iki grup du-
rumunda, normal dagilim géstermeyen parametrele-
rin gruplar aras1 kargilagtirmalarinda Mann Whit-
ney U test kullanildi. Niceliksel verilerin karsilas-
tirilmasinda ikiden fazla grup durumunda, normal
dagilim goéstermeyen parametrelerin gruplar arasi
kargilagtirmalarinda Kruskal Wallis testi ve farkli-
liga neden olan grubun tespitinde Mann Whitney U
testi kullanilda.

Parametrelerin grup i¢i kargilastirmalarinda ikiden
fazla grup durumunda Friedman testi, ikili kargilag-
tirmalarda Wilcoxon igaret testi kullanildi. Niteliksel
verilerin kargilagtirilmasinda ise Ki-Kare testi kulla-
nmildi. Sonuclar %95°lik giiven araliginda, anlamhilik
p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Glokom veya okiiler hipertansiyon tanisi konulan 39
hastanin 78 gozii calismaya alindi. Calismaya da-
hil edilen hastalarin %56.4’u kadin (n=22), %43.6’s1
erkek (n=17) idi. Yas ortalamalar1 54.08+11.57 idi
(21-78 araliginda). Calismaya dahil edilen hastala-
rin demografik ozellikleri tablo 1’de gosterilmistir.
Travoprost ilaci uygulanan 14 hastanin 28 gozi “Tra-
voprost” grubu, latanoprost ilaci uygulanan 15 has-
tanin 30 gozi “Latanoprost” grubu, bimatoprost ilaci
uygulanan 10 hastanin 20 gozia “Bimatoprost” grubu
olarak adlandirildi. Calismaya dahil edilen gézlerin
ila¢ kullanimina gore dagilimi tablo 2’de gosterilmis-
tir. Gruplara gore olgularin yag ve cinsiyet dagilim-
larinda istatistiksel olarak anlamli bir farkhilik bu-
lunmadai. (p>0.05). Hastalarin demografik 6zellikleri-
nin gruplara gore dagilimi tablo 3’te gosterilmistir.
Travoprost grubundaki gozlerin tedavi baglanmadan
onceki BUT degerleri, Latanoprost ve Bimatoprost’a
gore anlamh olarak diisiik bulundu (p<0.05).

Tedavi baslangicinin 6. ayindaki BUT degerleri aci-
sindan ¢ ila¢ grubu arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark bulunamadi. (p>0.05). Gézlerin baslan-
gic ve 6. aydaki ortalama BUT degerlerinin grupla-
ra gore dagilimi tablo 4’te gosterilmistir. Travoprost
grubundaki gozlerin baslangic BUT degerine gore, 6.
ay degerinde meydana gelen artis istatistiksel olarak
anlaml degildi. (p>0.05).

Tablo 3: Hastalarin demografik ézelliklerinin gruplara gore dagilimi.

Travoprost Latanoprost Bimatoprost
Ort + SS Ort = SS Ort + SS P
Yas 58.21 13.68 51.87 11.67 51,60 6,42 0.162
N % N % N %
Erkek 6 42.9% 5 33.3% 6 60.0%
Cinsiyet 0.419
Kadin 8 57.1% 10 66.7% 4 40.0%
Tablo 4: BUT degerlerinin gruplara gore dagilimu.
Travoprost Latanoprost Bimatoprost
BUT (sn)
Ort = SD Ort + SD Ort + SD P
BUT Once 7.10 141 8.32 1.96 8.50 1.91 0.041
BUT Sonra 7.88 3.05 7.37 2.85 5.80 2.55 0.061
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Grafik 1: Gozlerin but degerlerinin gruplara gore dagilimi.

Tablo 5: Schirmen degerlerinin gruplara gore dagilima.
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Grafik 2: Gozlerin Schirmer degerlerinin gruplara gore daglimi.

Sl Travoprost Latanoprost Bimatoprost
(mm) Ort = SD Ort = SD Ort = SD P
Schirmer Once 15.39 4.78 12.79 6.23 12.50 6.62 0.031
Schirmer Sonra  15.04 7.61 12.60 8.19 13.80 8.33 0.516
Tablo 6: Hipereminin gruplara gore dagilimi
] Travoprost Latanoprost Bimatoprost
Hipermeni
N % N % N % P
Yok 12 42.9% 16 53.3% 8 40.0%
Minimal 12 42.9% 14 46.7% 8 40.0%
0.194
Orta 4 14.3% 0 .0% 4 20.0%
Tablo 7: Folikiiler reaksiyonun gruplara gore dagilima.
Travoprost Latanoprost Bimatoprost
Folikiiler Reaksiyon
N % N % N % P
Yok 22 78.6% 28 93.3% 14 70.0% 0.091
Var 6 21.4% 2 6.7% 6 30.0%

Latanoprost ve Bimatoprost grubundaki gozlerin basg-
langic BUT degerine gore, 6. ay degerinde meydana
gelen dusus istatistiksel olarak anlamliydi. (p<0.05).
Ortalama BUT degerlerinde baslangica gore 6. ayda
meydana gelen degisimin gruplara gore dagilimi gra-
fik 1’de gosterilmigtir. Travoprost grubundaki goz-
lerin baglangi¢c Schirmer degerleri, Latanoprost ve
Bimatoprost gruplarina gore anlaml olarak yiiksek
bulundu. (p<0.05). 6. ay Schirmer degerleri acisindan
uc ila¢ grubu arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark bulunamadi. (p>0.05). Gozlerin baslangic ve 6.
aydaki ortalama Schirmer degerlerinin gruplara gore
dagilimi tablo 5’te gosterilmistir. Travoprost ve La-
tanoprost grubundaki gozlerin baglangi¢ Schirmer
degerine gore, 6. ay degerinde meydana gelen diisiis
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Bima-
toprost grubundaki gozlerin baslangic Schirmer de-

gerine gore, 6. ay degerinde meydana gelen artis is-
tatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Ortalama
Schirmer degerlerinde baslangica gore 6. ayda mey-
dana gelen degisimin gruplara gore dagilimi grafik
2’de gosterilmistir. Gruplara goére gozlerin hiperemi
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmadi (p>0.05). Toplam 78 gozde; gozle-
rin %43.6’sinda (n=34) minimal diizeyde; %10.3’iinde
(n=8) orta diizeyde hiperemi goriildii. Hi¢bir hastada
agir hiperemi izlenmedi. Hipereminin gruplara goére
dagilimi tablo 6’da gosterilmistir. Gruplara gore goz-
lerin folikiiler reaksiyon siklig1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05). Top-
lam 78 goziin %17.9'unda (n=14) folikiiler reaksiyon
gorildia. Gozlerin higbirinde 6n kamara reaksiyonu
gorillmedi. Folikiler reaksiyonun gruplara gore dagi-
lim1 tablo 7’de gosterilmistir.
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Grafik 3: Gozlerdeki yan etkiler.

Tablo 8: Kornea boyanmasinin gruplara gore dagilima.

Yan Etki
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Grafik 4: Gozlerdeki yan etkilerin gruplara gore dagilima.

Travoprost Latanoprost Bimatoprost P
Kornea Boyanmasi
N % N % N %
Yok 24 85.7% 27 90.0% 16 80.0% 0.609
Var 4 14.3% 3 10.0% 4 20.0%
Tablo 9: Diger yan etkilerin gruplara gore dagilimu.
Travoprost Latanoprost Bimatoprost P
Yan etki
N % N % N %
Yanma 2 7.1% 8 26.7% 4 20.0% 0.148
Kirpiklerde Uzama 0 .0% 4 13.3% 0 .0% 0.034*
Hafif Batma 0 .0% 2 6.7% 0 .0% 0.194
Periorbital veya Kapak Odemi 4 14.3% 0 .0% 0 .0% 0.023*
Agr 0 0% 0 .0% 4 20.0% 0.002%*
Mukus Flaman 0 .0% 0 .0% 2 10.0% 0.051
Gruplara gore gozlerin kornea boyanmalar: arasinda TARTISMA

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi
(p>0.05). Toplam 78 goziin %14.1'inde (n=11) kornea
boyanmas1 gorildi. Kaydedilen tiim kornea boyan-
malar1 Oxford semasima gore evre 1 idi. Kornea bo-
yanmasinin gruplara gore dagilimi tablo 8'de gosteril-
migtir. 78 gozden 16 gozde kasinti, 14 gozde yanma, 4
gozde kirpiklerde uzama, 4 gézde 6dem, 4 gozde agri,
2 gozde hafif batma ve 2 gozde mukus flaman gorildu
(Grafik 3). Latanoprost grubunda, kirpiklerde uzama
yan etkisi anlamh olarak yiiksek bulundu (p<0.05).
Bimatoprost grubunda, agr1 yan etkisi anlamli olarak
yiiksek bulundu (p<0.05). Bimatoprost ve Travoprost
grubunda, kagint1 yan etkisi anlaml olarak yiiksek
bulundu (p<0.05). Travoprost grubunda, periorbital
veya kapak odemi yan etkisi anlaml olarak yiiksek
bulundu (p<0.05). Diger yan etkiler acisindan grup-
lar arasinda anlamh fark bulunmadi (p>0.05). Go-
rillen yan etkilerin gruplara gore dagilimi tablo 9 ve
grafik 4’te gosterilmistir.

Prostaglandin analogu tedavisine bagl okiiler yan
etkiler okiiler yiizey irritasyonu, konjunktiva hipere-
misi, kirpik renginde koyulagsma, kirpiklerda uzama
gibi kirpik degisiklikleri, iris pigmentasyonunda ar-
tis, iris kistleri, periokiiler ciltte pigmentasyon, kis-
toid makula 6demi, 6n tveit, herpes simpleks keratiti
aktivasyonu sayilabilir.!%1?

Konjunktiva hiperemisinin varlig1 degisik caligsma-
larda ¢ok degisken oranlarda yayinlanmistir (%5-
%50).1* Prostaglandin analoglarinin neden oldugu hi-
peremi genellikle minimal dizeydedir!®!? ve zamanla
azalma egilimi karakteristiktir.1®19

Arcieri ve ark.,?’ latanoprost, travoprost ve bimatop-
rost gruplarinda hiperemi skorlarinda baslangica
gore 1. haftada anlaml bir artis oldugunu, hiperemi
skorlarinin 15. giinde pik yaptigini ve tedavinin 1.
ayindan itibaren azaldigin1 saptamiglardir.
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Prostaglandin tedavisi sirasinda olusan konjonktiva
hiperemisi zamanla azalir. Bu nedenle GIB diisiirii-
ci etkinligi azaltacak steroid ve nonsteroid tedavileri
vermekten ¢ekinmelidir. Konjonktiva hiperemisi la-
tanoprost ile %5-15, bimatoprost ile %15-45 ve tra-
voprost ile %35-50 oraninda gorilir.'* Honruiba ve
ark.,?! yaptiklar1 meta analiz calismas1 sonucunda
konjonktiva hiperemisinin travoprost ve bimatoprost
tedavisi ile kiyaslandiginda latanoprost tedavisinde
daha az siklikta izlendigi saptanmaistar.

Hiperemi acisindan bizim bulgularimiz literatiirden
farklilik arzetmektedir. Travoprost kullanan gozlerde
%42.9 oraninda minimal, %14.3 oraninda orta diizey-
de hiperemi saptandi. Latanoprost kullanan gozlerde
ise %46.7 oraninda minimal diizeyde hiperemi izle-
nirken orta diizeyde hiperemi izlenmedi. Bimatoprost
kullanan gozlerde ise %40 oraninda minimal diizey-
de ve %20 oraninda orta diizeyde hiperemi izlendi.
Hicbir hastada agir hiperemi izlenmedi ve hiperemi
nedeni ile ila¢ kesilmedi.

Bizim calismamizda minimal konjonktiva hiperemi-
sinin 3 ila¢ grubunda da literatiirdeki calismalardan
daha yiiksek saptanmasinin nedeni 1. ay muayene-
sinde minimal hiperemiyi dahi kaydetmis olmamiz
olabilir. Literatiirde latanoprostun daha az hipere-
mi yaptigina dair pek ¢ok yayin vardir. Bizim c¢alig-
mamizda da minimal dizeydeki hiperemi her 3 ilag
grubunda benzer olarak saptanmasina ragmen orta
diizeyde hiperemi hicbir latanoprost hastasinda sap-
tanmadi. Fakat 3 ila¢g grubundaki anlamlilik diizeyi-
ne erismeyen bu farkliligin hasta sayimizin azlig ile
iligkili olabilecegini diisiindiik. Bizim ¢aligmamizda
her 3 ila¢ grubundaki gozlerin tedavi baglangicinda-
ki ortalama BUT degerini 6. ayda ol¢iilen ortalama
BUT degeri ile kiyasladigimizda bimatoprost ve lata-
noprost grubunda anlamli bir diisiis saptadik.

Travoprost grubunda ise meydana gelen artis anlamh
degildi (p<0.05). Schirmer degerlerinde ise baslangic
ve 6 ay Olcimlerinde 3 ila¢ grubunda da anlamlh bir
degisiklik saptanmadi. Tim prostaglandin analoglar:
kirpiklerde degisikliklere neden olabilir.?>?? Dikkatle
incelendiginde kirpik degisikliklerinin ¢ok yaygin bir
yan etki oldugu izlenir.

Tedavi baslangicindan itibaren, 6-12 ay ig¢inde %45-
57 oraninda goz etkilenir. Fakat bu degisiklikler ku-
ral olarak ¢ok kugiiktiir ve 6zellikle dikkat edilmezse
veya ol¢iimler yapilmazsa gozden kacabilir.2*?* John-
stone? topikal latanoprost kullanimi ile kirpik boyu-
nun ortalama %19 uzadigini yazmigtir. Daha sonraki
calismalarda kirpiklerin ortalama 0.7-0.8 mm yani
%13-14 uzadigr yazilmistir.?52¢ Prostaglandin analo-
gu kullanimi ile gozde irritasyon, gormede bulanik-
lagma, gozde agri, kaginti, yanma, batma, sulanma,
alerji, kapak 6demi %1-6 oraninda gorulir.'>??

Baz ¢aligmalarda bimatoprost ile kagint1 %13.9-14.6,
yanma %5.8-7.0 ve kuruluk %8 travoprost ile de agri,
okiiler rahatsizlik hissi, yabanci cisim hissi %7.0-8.5
oraninda diger ilaclardan daha yiiksek bulunmus-
tur.'%28 Bizim calismamizda Travoprost kullanilan goz-
lerde % 7.1 oraninda yanma, %21.4 oraninda kaginti
ve %14.3 oraninda kapak 6demi izlendi. Latanoprost
kullanilan gozlerde %26.7 oraninda yanma, %6.7 bat-
ma, %13.3 kirpiklerde uzama, %6.7 kagint1 yan etkisi
goruldi. Bimatoprost kullanilan gozlerde ise %20 ora-
ninda yanma, %20 oraninda agri, %10 oraninda mu-
kus flaman, %40 oraninda kasint1 gorialdi. Latanop-
rost kullanilan grupta, kirpiklerde uzama anlamh ola-
rak yiiksek bulundu (p<0.05). Bimatoprost kullanilan
grupta, agr1 yan etkisi anlamli olarak yiiksek bulundu
(p<0.05). Bimatoprost ve travoprost kullanilan grup-
ta ise latanoprost grubuna gore kasinti anlamh ola-
rak yiiksek bulundu (p<0.05). Travoprost kullanilan
grupta, kapak 6demi yan etkisi anlamli olarak yiiksek
bulundu (p<0.05). Diger yan etkiler agisindan gruplar
arasinda anlaml fark bulunmadi (p>0.05). Follikiiler
reaksiyon travoprost grubunda %21.4 gozde, Latanop-
rost grubunda %6.7 gézde ve bimatoprost grubunda
%30.0 gozde izlendi. Her 3 ilac¢ grubunda da follikiler
reaksiyon acisindan istastiki olarak anlaml bir fark-
lilik olmamakla birlikte latanoprost grubunda daha
az olma egilimi vardi. Follikiiler reaksiyonun ilacin
kendisinin prostaglandin E reseptoriine baglanarak
olusabilecegini veya prezervan maddesine karsi ola-
bilecegini dusindiik. Hafif korneal epitel erozyonlar:
kronik latanoprost kullanimi ile %9.6 oraninda bildi-
rilmistir.?® Kornea erozyonlar: travoprost, bimatoprost
ve latanoprost kullaniminda benzer siklikta izlenmek-
tedir.?® Kozobolis ve ark.,3! herhangi bir prostaglandin
analogu damlatildiktan sonra korneal sensitivitenin
gecici olarak azaldigini saptamistir ve bu sensitivite
kaybinin gozyas: kirilma zamani ve Schirmer testi ile
korelasyon gosterdigini rapor etmislerdir.

Bizim calismamizda kornea boyanmasi travoprost
kullanan gozlerde %14.3, latanoprost kullanan goz-
lerde %10.0 ve bimatoprost kullanan gozlerde %20
.0 oraninda goriildii. Kornea boyanmasi tiim gozler-
de Oxford semasina gore evre 1 diizeyinde idi. Daha
yiksek evrede boyanma izlenmedi. Gruplar arasin-
da kornea boyanmasi agisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark yoktu. Iriste pigmentasyon artisi
prostaglandin analoglarinin iyi bilinen bir yan etkisi-
dir. Klinik ¢aligmalarda bu degisikligi saptamak i¢in
standart renkli fotograflar veya bilgisayarh yontem-
ler kullanilir.?? Bu pigmentasyon artis1 iris melano-
sitlerindeki uyarilmis tirozinaz aktivitesine baghdir.
Melanositlerde mitotik aktivitede bir degisiklik ol-
madig1 i¢in melanom riskinde artis s6z konusu degil-
dir.® Iris pigmentasyon artisi daha cok sari-kahve-
rengi alanlar iceren karigik renkli irislerde izlenirken
mavi-gri ve kahverengi irislerde izlenmez.3*
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Periokiiler ciltte pigmentasyon topikal prostaglandin
analoglarinin nadir goriilen yan etkilerindendir. Par-
rish ve ark.,’s calismasinda 1 yillik izlem stiresi i¢in-
de periokiiler ciltte pigmentasyon artis1 latanoprost
ile %1.5, bimatoprost ile %2.9 ve travoprost ile %2.9
oraninda saptanmigtir. Prostaglandin tedavisine
bagl iris kisti olugsumu literatiirde ilk kez Krohn* ve
Hove?®” tarafindan ileri stirtilmistiir ve bunu birkac
rapor daha takip etmistir. Cok sik olarak gormedigi-
miz bu yan etki ilacin kesilmesi ile geri dontisimli-
diir. Biz ¢alismamizda hi¢ bir hastada 6 ay boyunca
iris kisti geligimi, iris renginde koyulasma, periorbi-
tal ciltte pigmentasyon artis1 saptamadik. Latanop-
rost tedavisi ile iligkili 6n tveit gelisimi hakkinda
literatiirde birkag¢ vaka bildirimi vardir.

Warwar ve ark.,®® yayinladiklari, latanoprost uygu-
lanan 94 hastanin 163 gozinin incelendigi geriye
doniik bir ¢calismada 6 hastanin 8 goziinde (%6.4) 6n
uveit gelistigi yazilmistir. Bu hastalarin higbirinde
gecirilmis uveit 6ykiisii olmadig1 ve latanoprost teda-
visinin kesilmesiyle tiveitin geriledigi belirtilmigtir.
Cellini ve ark.,* prostaglandin analogu kullanan has-
talarda lazer flaremetre ile yaptiklar1 calismada 6n
kamara flare olgiimlerinde anlamli artis oldugunu
saptamiglar.

Bizim calismamiza dahil ettigimiz hastalarin hic¢ bi-
rinde yaptigimiz dikkatli 6n segment muayeneleri
esnasinda 6n kamara reaksiyonu izlemedik. Hi¢ bir
hastada 6n tveit gelismedi. Ancak laser flaremetre
ile 6n kamara flare 6l¢iimi yapilamadig: i¢in 6n ka-
marada artan flares saptayamamais olabiliriz.

Herpes simpleks keratit reaktivasyonu prostaglan-
din analoglarinin ¢ok nadir goriilen bir yan etkisidir.
Ik kez 1999’da Wand ve ark. latanoprost tedavisi
baslandiktan sonra 3 hastada herpes simpleks ke-
ratiti gelistigini rapor etmistir.?* Kauffman ve ark.,"
herpes simpleks tip 1 viriisi ile enfekte tavsanlarla
yaptiklar1 calisma sonucu, latanoprost tedavisinin
ilk 5 giuniinde herpes keratitinin daha agirlagtiginmi
ve keratit rekiirrensinde artig oldugunu saptamiglar-
dir. Bizim calisma hastalarimizin hicbirinde herpes
simpleks keratiti saptanmada.

Prostaglandin analoglarinin bilinen ve kanitlanmaisg
bir sistemik yan etkisi yoktur. Prostaglandinler sis-
temik dolagima oldukca az konsantrasyonda gecer
ve yar1 omirleri ¢cok kisadir. Bu nedenle sistemik
yan etki yapmalar: da beklenmez. Ancak literatiirde
Weston’a?? ait bir yayinda latanoprost tedavisi alan
3 hastada migren bas agrisi oldugu bildirilmigtir.
Fakat genis capli, ¢cok merkezli, ¢ift kor, kontrollii,
1000’in tizerinde hasta iceren klinik calismalarda la-
tanoprost grubu ile timolol grubu arasinda basagrisi
acisindan fark bulunamamigtir.*4® Biz de caligma-
mizda prostaglandin analoglarina bagl herhangi bir
sistemik yan etki saptamadik.
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