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Travoprost Ile Bimatoprostun Gozici Basmcini
Diisiirmedeki Etkisi ve Tolere Edilebilirligini
Karsilastirmah Retrospektif Bir Calismasi

Erdal Yiizbasioglu (*), Hiimeyra Yildirim (**), Akif Seylan (¥**), Biilent Korkmaz (**%%*)

OZET

Amag: Travoprost ile bimatoprostun goz ici basincini diisiirmedeki etkinliklerinin ve karsila-
stlan yan etkilerin degerlendirilmesi.

Yontem: Nisan 2002 ve Mart 2005 tarihleri arasinda hastanemiz goz poliklinigine bagvuran
ve primer agik acili glokom tanisi alip tedaviye baglanan hastalar retrospektif olarak incelendi.
Travoprost (Grup 1) ve bimatoprost (Grup 2) tedavisine gore hastalar 2 gruba ayrildi. Toplam 45
hastanin 83 gozii, 1. grupda ortalama 8.92 ay (SD: 4.347), 2.grupda ortalama 9.72 ay (SD: 4.91)
takip edildi. Hastalar gozici basing (GIB) degisiklikleri, pakimetrik 6lciimler, gorme alanlari, cu-
kurluk—disk oranlari, okiiler-sistemik yan etkileri, kombine tedaviye gecis ve cerrahi tedaviye
gereksinim acisindan bulgular karsilastirildi.

Bulgular: Travoprost grubundaki hastalarin ilagsiz ortalama GIB’lari; 25.29 mmHg iken,
ilacli ortalama GIB’lar1; 17.80 mmHg olarak bulundu ve ortalama 7.49 mmHg (%29.61 ) lik bir
diisiis tespit edildi. Dort hastada (%19.51) batma sikayetleri, 2 hastada (%9.75) kizariklik, 2 has-
tada (%9.75) kirpik uzamasi, 2 hastada (%9.75) ila¢ degistirme zorunlulugu, 6 hastada (%?24.39)
kombine tedaviye gecis, 3 hastada (%12.19) trabekiilektomi gerekliligi duyuldu. Bimatoprost
grubundaki hastalarda ortalama ilagsiz GIB 23.64 mmHg iken, ortalama 6.00 mmHg lik
(%25.38 ) diisiis ile 17.64 mmHg ya geriledi. 6 hastada (%28.57) batma hissi, 5 hastada
(%23.80) kizariklik, 1 hastada (%4.76) kirpik uzamasi, 2 hastada (%9.52) ila¢ degistirme zorun-
lulugu olustu ve 3 hastada (%14.28) kombine tedaviye gecildi. Gruplari GiB diisiirme oran1 ba-
kimindan aralarinda anlamli bir fark bulunmadi (p=0.556).

Tartisma: Travoprost ve bimatoprost primer acik agili glokom olgularinda GIB’n1 diigiirme-
de oldukga etkilidir.

Anahtar Kelimeler: Primer agik acili glokom, okiiler hipertansiyon, travaprost, bimatoprost
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SUMMARY
A Comperative Retrospective Study of Travoprost and Bimatoprost in Lowering Effect
of Intraocular Pressure and It's Tolerability

Purpose: To determine the intraocular pressure—lowering efficacy and adverse effects of tra-
voprost and bimatoprost.

Methods: Patients who were newly diagnosed as POAG at the outpatient department of our
clinic between April 2002 and March 2005 and received topical anti-glaucoma medical therapy,
were enrolled in this retrospective study. The cases were divided into two treatment groups for
administration of travoprost(Group 1) and bimatoprost(Group 2). Eightythree eyes of 45 pati-
ents were followed up for 8.92(SD: 4.347) months in group 1 and 9.72(SD: 4.91) months in
ngroup 2. Intraocular pressure changes, cup-to-disc ratios, visual field findings, central corneal
pachymetry, ocular and systemic adverse effects, need for combination therapy and need for
surgical therapy were followed and all of the findings were compared.

Results: The mean pre-treatment IOP of group 1 was 25.29 mmHg while the mean post-tre-
atment IOP was 17.80 mmHg and the mean decrease in IOP of 7.49 mmHg(29.61% ). In group
1, the most common ocular side effects were foreign body sensation in 4 patients(19.51%), ocu-
lar hyperemia in 2 patients(%9.75) and eyelash lengthening in 2 patients(%9.75). We switched
the medical therapy in 2 patients(%9.75), started combined medical therapy in 6 pati-
ents(%?24.39) and performed trabeculectomy in 3 patients(%12.19). In bimatoprost group(gro-
up 2) the mean pre-treatment IOP was 23.64 mmHg while the mean post-treatment IOP was
17.64 mmHg and the mean decrease in IOP was 6.00 mmHg(%25.38). In group 2 the most com-
mon ocular side effects were foreign body sensation in 6 patients(%28.57), ocular hyperemia in
5 patients(%?23.80) and eyelash lengthening in 1 patient(%4.76). We switched the medical the-
rapy in 2 patients(%9.52) and started combined medical therapy in 3 patients(%14.28). There
was no statistical difference between two groups in IOP lowering effect(p=0.556).

Conclusion: Both travoprost and bimatoprost are effective choice choices in reducing IOP in

patients with POAG.

Key Words: Primary open angle glaucoma, ocular hypertension, travoprost, bimatoprost

GIRIS

Glokom diinyadaki en 6nemli korliik nedenlerinden
biridir (1,2). G6z i¢i basinci (GIB) yiiksekligi de glokom
icin en onemli risk faktoriinii olusturmaktadir (1). Teda-
vide GIB nin etkin bir sekilde diisiiriilmesi hedeflenmek-
te ve bu sekilde gorme alani1 (GA) kaybini engellemek ve
hastaligin ilerleyigini yavaglatmak miimkiin olabilmek-
tedir(1). Prostaglandin analoglari son yillarda glokomun
tibbi tedavisinde ilk basamak ila¢ olarak yaygin bir se-
kilde kullanilmaktadir. Bimatoprost %0.03 bir prosta-
middir ve akéz humoriin digsa akimini trabekiiler ag ve
uveaskleral yol lizerine etki ederek arttirmakta ve goz
ici basincini diistirmektedir(3, 4). Travoprost %0.004
sentetik bir prostaglandin F2_ reseptor agonistidir ve
uveaskleral digsa akimi artirarak gozici basmcini diistir-
mektedir (3, 4). Calismamizda son yillarda primer agik

acili glokom (PAAG) ve okiiler hipertansiyonun (OH)
baslangi¢ tedavisinde yaygin olarak tercih edilen travop-
rost (%0.004) ile bimatoprostun (%0.03) GIB 1 diisiir-
me etkinliklerini ve okiiler yan etki profillerini retros-
pektif olarak degerlendirmeyi amagladik.

YONTEM VE GEREC

Calismada; Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma
Hastanesi G6z Poliklinigine Nisan 2002 ve Mart 2005
tarihleri arasinda bagvuran ve PAAG tanisi alip tedaviye
baslanan hastalar retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastalara PAAG tanist konulma kriterleri, (dort giin iist
liste sabah saatlerinde aplanasyon tonometrisiyle yapi-
lan 6l¢iimlerin ortalamasinda GiB nin 22 mmHg ve iize-
rinde olmasi, glokomatoz GA defekti (GA da nazal step
ve daha ileri GA defekti olanlar) ve glokoma 6zgii optik
sinir degisikliklerinin varlig1 olarak belirlendi. Tiim has-
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talarin Snellen eseli ile gorme keskinligi, biyomikrosko-
pik muayenesi, Goldmann ii¢ aynali lensi ile a¢1 deger-
lendirilmesi, ultrason pakimetresi (pocked 2, Quantel
medical BF, France) ile merkezi kornea kalinlig1
(MKK), Goldmann aplanasyon tonometresi ile GIB &1-
¢limii, Humphrey Gorme Alani (Zeiss, Humphrey 750-i,
USA) ile bilgisayarlt GA muayenesi (30-2 tam esik testi
ile) ve binokiiler optik sinir bast degerlendirilmesi yapil-
di. GIB 36mmHg’nin iizerinde olan ve daha dnceden
okiiler cerrahi ya da inflamasyon gecirenler, MKK
500pm nin alt1 ile 600pm nin {izerinde olanlar, psodoeks-
foliasyonu olanlar, retinal hastalig1 bulunanlar, sistemik
hastalig1 olanlar, (kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, hi-
pertansiyon) calismaya dahil edilmedi. Hastalar travop-
rost ve bimatoprost tedavisine gore iki gruba ayrildi. Bi-
rinci grupta 23 hastanin 41 gozii, 2. grupta 22 hastanin
42 gozii ¢alisma kapsamina alindi. Gruplar arasinda yas
, cinsiyet dagilimi ve takip siireleri ag¢isindan bir farkli-
lik yoktu (Tablo 1). Olgularin GiB, pakimetrik olciimle-
ri, gorme alani kayiplari, okiiler ve sistemik yan etkileri,
kombine tedaviye gecis ve cerrahi tedaviye gereksinim-
leri acisindan degerlendirilip karsilastirildi. Hastalar te-
daviye baglandiktan sonra ilk ii¢ ay siiresinde her ay, da-
ha sonra her ii¢ ayda bir goriildii ve GIB lar1 6lgiildii.
Son GIB degeri olarak en son dlgiilen 3 GIB degerinin
ortalamasi alindi. Konjonktival hiperemi 0-3 arasi dere-
celendirildi (0= yok, 1=hafif, 2=orta, 3=ciddi). Orta ve
ciddi (2. ve 3. derece hiperemi olarak derecelendirilen-
ler) olanlar degerlendirmeye alindi. Istatistiksel deger-
lendirmede Ki-kare ve one-way Anova istatiksel yontem
olarak kullanildi.

BULGULAR

Travoprost ( grupl, n=23) grubundaki 23 hastanin
9’u erkek 14’ti kadindi. Yas ortalamalart 61 (min:32
maks:78) (SD:12.73) idi. Ortalama takip siiresi 8.92 ay
(SD:4.34) (en az 6 ay en ¢ok 16 ay) idi. Hastalarin ilac-

Tablo 1. Gruplarin yas ve cinsiyet dagilimi

siz ortalama GIB’lart; 25.29+3.90 mmHg iken (mini-
mum 22 mmHg, maksimum 34 mmHg), ilagl ortalama
GiB’lar1; 17.80+3.70 mmHg olarak bulundu (minimum
14mmHg maksimum 26mmHg) ve %29.61£10.00
(7.49+3.00 mmHg)’ lik bir diisiis tespit edildi (Tablo 2).
Ortalama MKK 561.284+32.00pm  (min:515pm
maks:595pm), ortalama cup-disk orant
0.38+0.18(min:0.3, maks:0,8) olarak bulundu. Dort has-
tanin § goziinde (%19.51) batma sikayetleri, 2 hastanin
4 goziinde (%9.75) kizariklik, 2 hastanin 4 goziinde
(%9.75) kirpik uzamasi, 2 hastanin 4 goziinde (%9.75)
tolere edilemeyen hiperemi yakinmasindan dolay: ilag
degistirme zorunlulugu, 6 hastanin 10 goziinde
(%24.39) yeterli GIB kontrolii saglanamadig1 igin kom-
bine tedaviye gecis, 3 hastanin 5 goziinde (%12.19) tra-
bekiilektomi gerekliligi duyuldu. Bu ii¢ hastada ortalama
GIB maksimum tibbi tedaviye ragmen 22 mmHg nin al-
tina ¢ekilemedi. Hastalarin sosyal uyumsuzluk nedeni ile
diizenli ila¢ kullanimini da aksattiklar: tespit edildi.

Tablo 2. Ilaglarin GIB diisiirme etkinlikleri

GIB GIB GIB GIB
Grup mmHg mmHg mmHg Fark %
Baslangic | Ilach Fark
Travoprost | 25.20 17.80 7.40 29.61
(Grup 1) S Dev:3.90| S.Dev:3.70| S.Dev:3.00| S.Dev:10.00
Bimatoprost | 23.64 17.64 6.00 25.38
(Grup 2) S$D.2.70 | SD.391 | S.D.2.70 | S.D.11.00

Travoprost Bimatoprost
(N=23) (N=22)
N % N %
Cinsiyet
Kadin 14 60.86 14 63.6
Erkek 9 39.13 8 36.36
Yas
Ortalama(SD)| 61(£12.73) 56.45(£10.39)
Min-maks 32-78 43-78

Bimatoprost (grup 2, n=22) grubundaki 22 hastanin
8’1 erkek, 147t kadindi. Yas ortalamalar1 56.45 (min:43
maks:78)(SD:10.39) idi, ortalama takip stiresi 9.72
(SD:4.91) ay idi (en az 6 ay , en cok 18 ay). Baslangic-
da ilagsiz ortalama GIB 23.64+2.70 mmHg iken (mini-
mum 22 mmHg, maksimum 32 mmHg), ilagl ortalama
GiB'leri 17.64+3.91 mmHg’ya geriledi ve %25.38+11.0
( 6.00£2.7 mmHg)’lik diisiis tespit edildi (minimum
13mmHg maksimum 25mmHg). Ortalama MKK
575.35pm=38.00 (min:508um maks:587um), ortalama
cup-disk orani 0.34£0.14 (min:0. 3 maks:0.8), olarak bu-
lundu. Okiiler yan etki olarak 6 hastanin 12 goziinde
(%28.57) batma hissi, 5 hastanin 10 goziinde (%23.80)
kizariklik, 1 hastanin 2 goziinde (%4.76) kirpik uzamasi
olustu. Iki hastanin 4 goziinde (%9.52) tolere edileme-
yen hiperemi yakinmasindan dolayi ilag degistirme zo-
runlulugu, 3 hastanin 6 goziinde (%14.28) yeterli GIB
kontrolii saglanamadig icin kombine tedaviye gecildi.
Her iki grupta da iris pigment degisikligi ve sistemik ya-
kinmalara rastlanmadi (Tablo 3) .Gruplarin ortalama ta-




Travoprost Ile Bimatoprostun Gozi¢i Basincini Diisiirmedeki Etkisi ve

433

Tolere Edilebilirliginin Karsilastirmali Retrospektif Bir Calismasi

Tablo 3. Ilaclarin yan etkiler acisindan karsilastiriimast

Batma Kizarikhk Kirpik flac Kombine Trabekiilektomi | fris
Uzamasi Degistirme Ted. Gerekliligi Pigment
Zorunlulugu | Gecis Degisikligi
Travoprost 4(8 g06z) 2 (4 goz) 2(4 g6z) 2(4 gbz) 6(10 goz (3(5 go6z) 0
(Grupl) %19.51 9%9.75 9%9.75 9%9.75 %?24.39 %12.19 %0
Bimatoprost | 6(12 gbz) | 5(10 goz) 1(2 goz) 2(4 goz) 3(6 goz) 0 0
(Grup 2) %23.80 %4.76 9%9.52 %14.28 %0 %0 %28.57

kip siireleri benzerdi (p>0.05). Gruplarin tedavi oncesi
GIB lar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
yoktu (p=0.147). Her iki grupda da tiim hastalarda teda-
viye yanit alindi. Gruplarin GIB diisiirme oran1 bakimin-
dan aralarinda anlamli bir fark bulunmadi (p=0.556).
Hicbir hastada prostaglandine yanitsizlik nedeni ile ilag
degisimi zorunda kalinmadi.

TARTISMA

Prostaglandinler lokal olarak etki eden otokoidlerdir.
Insan goziinde disa akim yolunda bulunan trabekiiler ag
hiicreleri ve 6n segment organ kiiltiirleri tarafindan {ire-
tilirler. Prostaglandinlerin akéz humoriin disa akisinin
diizenlenmesinde rol oynadig: diisiiniilmektedir. Ayrica
okiiler inflamasyon sirasinda da farkli okiiler yapilar ta-
rafindan salinirlar. Topikal olarak uygulanan prostaglan-
din analoglarimin GIB diisiiriicii etkilerini akéz humériin
disa akim yollarina etki ederek yaparlar. Her iki disa
akim yoluna farkli oranda etki etmekle birlikte baslica
etkilerini silier kasta matriks metalloproteinazlarini akti-
ve ederek ekstraselliiler matrikste degisikliklere yol aga-
rak uveaskleral yolla disa akimi artirarak yaparlar. Tra-
bekiiler disa akim yolu iizerinde ise daha az oranda etki
ederler .(3,5)

Prostaglandin F2_ analogu olan travoprost bir 6n ilag-
tir ve korneadaki esterazlar tarafindan biyolojik olarak ak-
tif serbest asid formuna doniistiiriiliirler. Travoprostun ser-
best asidi ise selektif bir FP reseptor agonistidir. Bir pros-
tamid (prostaglandin ethanolamid) olan bimatoprostun ise
etki mekanizmasi tam anlagilamamakla birlikte prostamid
reseptorlerini aktive ettigi ve bunu da FP-altFP reseptor-
leri vasitasiyla yaptig1 diistiniilmektedir. (6)

Go6z ici basincinin etkili bir sekilde diisiiriilmesi, gor-
me alani hasarlarinin ilerleyisini azaltmakta ve gloko-
mun ilerlemesini yavaglatmaktadir (1,2). B-blokerler
uzun yillar boyunca glokomun tedavisinde baslangig ilag
olarak tercih edilmislerdir. Ancak son yillarda goz i¢i ba-
smcint etkili bir sekilde diisiirmeleri ve giinde tek doz

uygulanmalar1 kronik ve progresif bir hastalik olan glo-
komun monoterapisinde prostaglandin analoglarinin ter-
cih nedeni olmalarini saglamistir(7, 8).

Bimatoprost ¢aligma grubu‘nun yaptigi ve bimatop-
rostun (%0.03) giinde tek doz ve iki doz olarak timolol
maleat (%0,05) ile kiyaslandig1 caligma sonucunda, bi-
matoprost GIB’m1 diigiirmede timolol maleattan anlamli
sekilde daha etkili bulunmusgtur. Altinci ayda hedef goz
ici basincina bimatoprost (tek doz) grubunda %63.9 ora-
ninda ulasilirken timolol maleat grubunda ise %37.3 ora-
ninda ulagilmistir. Bimatoprostun giinde iki doz olarak
uygulamasi timolol maleata kiyasla GIB’i diisiirmede
daha etkili bulunmasina ragmen tek doz uygulama kadar
etkili bulunmamigtir(9, 10).

Parrish ve arkadaslariin latanoprost, bimatoprot ve
travoprostu karsilagtirdigr 12 haftalik ¢alismasinda, go6-
zici basmcr yiiksek olan hastalarda her ii¢ ilacta GIB’i
baslangi¢ degerlere gore etkili bir sekilde diigmiistiir, an-
cak yan etkiler acisindan latanoprostun diger prostaglan-
din analoglarina gore okiiler tolerabilitesinin daha iyi ol-
dugu tespit edilmistir(11).

Cantor ve arkadaglarinin glokomlu ve okiiler hiper-
tansiyonlu hastalarda bimatoprost ve travoprostu karsi-
lastirdiklar1 ¢alismada, her iki ila¢ ta GIB’i diisiirmede
etkili bulunmus ama bimatoprostun etkisinin istatiksel
olarak anlamli bir fark olmamasina ragmen travoprosta
gore daha fazla oldugu belirtilmistir(12). Bimatoprost
grubunda konjonktival hiperemi de en sik rastlanan yan
etki olmustur. Bimatoprost ve travoprostun karsilastiril-
dig1 bir bagka yayinda her iki ilacta GIB’i etkin olarak
diistirmiistiir ve yine her iki ila¢ Renkli Doppler Ultraso-
nografisinde sentral retinal arter kan akiminda artisa ne-
den olmustur(13). Bizim c¢aligmamizda her iki ilacta
GIB’i anlamli bir sekilde diisiirmesine ragmen travop-
rost bimatoprosta gore goz i¢i basincinda daha fazla dii-
siis saglamistir (p=0.063) .Benzer sekilde Ozdemir ve
arkadaglarinin yaptiklari calismada da travoprost ve lata-
noprost, bimatoprosta gore daha fazla g6z ici basinci
azalmasi saglamistir(14).
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Okiiler hipertansiyonlu ve PAAG’li zenci olgular
tizerinde Noecker ve arkadaslarmin yaptig1 ve bimatop-
rost ve travoprostun karsilastirildig 3 aylik bir calisma-
da, her iki ilag ta gozici basincini etkili bir bicimde dii-
stirmiistiir. Ancak bimatoprost hasta grubunda %20 ora-
ninda GIB diisiisiine hastalarin %85 ‘inde ulagilirken,
travoprost hasta grubunda bu oran %68’de kalmistir
(15).

Prostaglandin analoglar1 ve prostamidlerin topikal
kullanimlari ile konjoktival hiperemi, kirpiklerde uzama,
iris renginde degisiklik, bas agrisi, kistoid makular 6dem
gibi gesitli yan etkileri bildirilmistir (11-20). Bunlarin
icinde konjonktival hiperemi en sik goriilen yan etki ola-
rak bildirilmistir(11, 12). Stewart ve arkadaglar1 saglikli
bireylerde yaptiklar1 bir calismada, latanoprostun bima-
toprost ve travoprosta gore daha az konjonktival hipere-
miye neden oldugunu tespit edilmistir (17). Bizim calis-
mamizda da her iki grupta da konjoktival hiperemi yan
etkilerini tolere edemeyen 2 hastanin 4 goziinde ilag de-
gisimine gidilmek zorunda kalinmustir.

Prostaglandin analoglari iris melanositlerindeki me-
lanogenezi uyararak iris pigmentasyonunu artirmakta ve
iris renginde koyulagmaya neden olmaktadir(20). Bizim
takip ettifimiz hasta grubunda iris renginde koyulasma-
ya rastlanmadi ancak takip siiremizin kisalif1 ve hasta
saymmizin azligimin yaninda hasta populasyonumuzda
koyu renk gozlii hastalarin biiyiik cogunlugu olusturma-
st da iris pigment degisikliginin minimal oSl¢iilerde kal-
masina neden oldugu olasiligin akla getirmektedir.

Prostaglandin analoglar1 ve prostamid kullanimi ile
birlikte kirpiklerde ve kapak civarindaki deride bulunan
killarda uzama, sayica artig ve pigmentasyon bildirilen
bir diger yan etkidir (11, 12, 18, 21). Kisa siireli tedavi-
lerde bile bu etki gozlenebilmektedir . Prostaglandin
analoglarinin kil folikiiliiniin anagen dénemini uzatarak
kirpiklerde uzamaya ve anagen/telogen oranini anagen
faz lehine ¢evirerek kirpiklerin sayica artigina neden ol-
dugu diisiiniilmektedir (22). Bizde her iki hasta grubun-
da birer hastamizda kirpik uzamasina rastladik. Kirpik
uzamalarm kantitatif olarak 6lgcmemekle birlikte hasta
ve yakinlarinin kirpiklerin belirgin sekilde uzadiginin
fark edildigi ve bunun kontrolu yapan hekim tarafindan
da gozlenmesi ile saptanmustir.

Calismamizda travaprost ve bimatoprostun GIB’1 et-
kin bicimde diisiirdiigii, travoprostun GIB diisiiriicii etki-
sinin daha fazla goriinmesine ragmen istatistiksel olarak
anlaml fark tagimadigt (p>0.05), her iki grubunda yan
etki ve tolere edilebilirlik agisindan birbirine iistiinliik
saglamadig1 sonucuna vardik.
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