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Özet
Amaç: Primer aç›k aç›l› glokom (PAAG) hastalar›nda Latanoprost/Timolol Maleat ve dorzolamid/timolol maleat sabit kombi-
nasyonlar›n›n göz içi bas›nc›n› düflürücü etkilerini ve göz içi bas›nc›ndaki gün içi dalgalanmalar›n› karfl›laflt›rmak.
Gereç ve Yöntem: Primer aç›k aç›l› glokom tan›s› alarak tedaviye bafllanan 48 hastan›n 96 gözü prospektif olarak incelendi.
Hastalar rastgele olarak 2 gruba ayr›ld›. ‹lk grupta yer alan 48 göze latanoprost/timolol maleat sabit kombinasyonu, ikinci
gruptaki 48 göze dorzolamid/timolol maleat sabit kombinasyonu uyguland›. 3. ayda saat 08:00 ve 20:00 aras›nda her 2 sa-
atte bir göz içi bas›nc› ölçümü yap›ld›.
Sonuçlar: Her iki grupta da 3. ayda gün içi göz içi bas›nc› ölçümlerinde istatistiksel olarak anlaml› bir düflüfl görüldü. LTSK
kullanan grupta gün içi göz içi bas›nc› dalgalanmalar›ndaki düflüfl daha fazla bulundu (p<0,01).
Tart›flma: Üç ayl›k tedavi latanoprost/timolol maleat ve dorzolamid/timolol maleat sabit kombinasyonlar› primer aç›k aç›l› glo-
kom hastalar›nda göz içi bas›nc›n› gün içinde etkili olarak düflürmektedir. Gün içi göz içi bas›nç dalgalanmalar›nda latanop-
rost/timolol maleat sabit kombinasyonu daha fazla bir düflüfl sa¤lamaktad›r. (TOD Dergisi 2010; 40: 76-9)
Anahtar Kelimeler: Latanoprost/timolol maleat sabit kombinasyonu, dorzolamid/timolol maleat sabit kombinasyonu, göz içi
bas›nc›n›n gün içi dalgalanmas› 

Summary
Purpose: To compare the intraocular pressure (IOP)-lowering effect and diurnal variation of Latanoprost/Timolol Maleate
(LTFC) and Dorzolamide/Timolol Maleate(DTFC) fixed combinations in patients with primary open-angle glaucoma (POAG).
Material and Method: 96 eyes of 48 patients followed with the diagnosis of PAOG were included in this prospective study. The
patients were randomly divided into two groups: the first group (48 eyes) was treated with LTFC and the second group (48 eyes)
was treated with DTFC. At the 3rd month of therapy, the IOP was measured every 2 hours between 8:00 am and 8:00 pm.
Results: Both treatments significantly reduced the IOP during the daytime at the 3rd month. The diurnal variation was 
significantly lower in the LTFC group (p<0.01).
Discussion: Three-month therapy with LTFC and DTFC effectively reduces IOP in POAG patients during the daytime. LTFC
provides better reduction in the diurnal variation. (TOD Journal 2010; 40: 76-9)
Key Words: Latanoprost/Timolol Maleate fixed combination, Dorzolamide/Timolol Maleate fixed combination, diurnal 
variation of intraocular pressure
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Girifl

Glokomun optik siniri etkileme mekanizmas›nda bir-
den çok faktörün rolü olabilir; ancak ilerleyici hasarda bafl-
l›ca risk faktörü, göz içi bas›nc›ndaki (G‹B) art›flt›r. Günü-
müzde glokom tedavisi esas olarak göz içi bas›nc›n› dü-
flürmeye dayanmaktad›r (1,2). G‹B’n›n tek bir ilaçla yete-

rince düflürülememesi durumunda, tedavi rejimine G‹B’n›
düflürücü baflka ilaçlar eklenmektedir (3).

Latanoprost / timolol maleat (LTSK) ve dorzolamid/ti-
molol maleat (DTSK) sabit kombinasyonlar› iyi bilinen glo-
kom ilaçlar›d›r. Bu iki ilaç birçok klinik çal›flmada karfl›laflt›-
r›lm›flt›r. Shin ve arkadafllar›n›n yapt›¤› çok merkezli çal›fl-
mada, sabah tek doz uygulanan LTSK’n›n günlük G‹B’n›,



DTSK’ya göre 1 mmHg daha fazla düflürdü¤ü bulunmufl-
tur (4). Fakat Konstas ve arkadafllar› yapt›¤› çal›flmada lata-
noprost ve timolol maleat sabit kombinasyonu dorzola-
mid ve timolol maleat sabit kombinasyonu ile karfl›laflt›r›l-
m›fl ve günlük G‹B düflüfl e¤risinde her iki grup aras›nda is-
tatistiksel olarak anlaml› bir fark saptanmam›flt›r (5).

Bugüne kadar yap›lan tüm çal›flmalarda; Shin (4) ve
Konstas’›n (5) klinik çal›flmalar›nda farkl› sonuçlar elde et-
mesi nedeniyle, bu iki kombine ilac›n günlük G‹B dalga-
lanmalar› üzerine etkilerinin karfl›laflt›rmas›nda bilimsel bir
konsensusa var›lamam›flt›r. Bu konuda daha fazla klinik ça-
l›flma yap›lmas› gerekmektedir.

Çal›flmam›z›n amac› Primer aç›k aç›l› glokom (PAAG)
hastalar›nda günde bir kere uygulanan LTSK ile günde iki
kere uygulanan DTSK’n›n G‹B’deki gün içi dalgalanmalar›-
na etkilerini karfl›laflt›rmakt›r.

Gereç ve Yöntem

Haydarpafla Numune E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi
Göz Klini¤i Glokom Birimi’nde PAAG tan›s› ile takip edilen
48 hastan›n 96 gözü dahil edildi. Hastalara çal›flmayla ilgi-
li bilgi verilerek, tüm hastalardan bilgilendirilmifl yaz›l›
onam formu al›nd›. 

En az 18 yafl›nda, ilaçs›z G‹B ölçümleri en az 21 mmHg
ve en çok 34 mmHg olan, aç›k aç›l›, görme keskinli¤i 0,5
ya da daha iyi olan, retina hassasiyetini, dolay›s›yla görme
alan›n› etkileyecek herhangi bir optik ortam bulan›kl›¤› (ka-
tarakt, kornea bulan›kl›¤›, vitreus bulan›kl›¤›, yafla ba¤l›
maküla dejenerans›, miyopik dejenerans gibi) ve retina
patolojisi olmayan, diyabetes mellitus, Behçet Hastal›¤›,
üveit, kollajen doku hastal›klar› gibi retina duyarl›l›¤›n› et-
kileyebilecek sistemik bir hastal›¤› olmayan hastalar çal›fl-
ma kapsam›na al›nd›. Göz küresi travmas›, filtran cerrahi ifl-
lemleri ve son 3 ay içinde göz içi cerrahi operasyonu ge-
çirmifl olanlar, hamile ya da emziren kad›nlar çal›flmaya
al›nmad›. Yirmi dört hastan›n 48 gözüne latanoprost
%0,005 ve timolol maleat %0,5 sabit kombinasyonu, 24
hastan›n 48 gözüne %0,5 timolol maleat %2 dorzolamid
HCL sabit kombinasyonu baflland›. LTSK günde bir defa
akflam saat 08:00’de, DTSK ise günde 2 defa sabah 08:00
ve akflam 08:00’de uyguland›. 

Hastalar›n ilk muayenesinde ayr›nt›l› bir öykü al›nd›ktan
sonra uzak ve yak›n tashihli görme keskinli¤i, ön segment
ve fundus muayenesi, Goldmann aplanasyon tonometresi
ile G‹B ölçümü, Goldmann üç aynal› kontakt lensi ile aç›
muayenesi, ultrasonik pakimetre ile santral kornea kal›nl›-
¤›, Humphrey otomatik perimetresi ile görme alan› ölçü-
mü yap›ld›. Hastalar›n tüm kontrol muayenelerinde görme
keskinlikleri ölçülerek kaydedildi. G‹B ayn› aplanasyon to-
nometresi ve ayn› hekim taraf›ndan ölçüldü. Ortalama 3.
aydaki kontrollerinde saat 8, 10,12,14,16,18,20’de G‹B
ölçülerek gün içi bas›nç dalgalanmalar›na bak›ld›. Üçüncü
ay G‹B saptanarak birbiriyle karfl›laflt›r›ld›.

Sonuçlar

Çal›flma yafllar› 20 ile 76 aras›nda de¤iflmekte olan,
18’i (%37,5) kad›n ve 30’u (%62,5) erkek olmak üzere
toplam 48 olgunun 96 gözü üzerinde yap›ld›. Çal›flma ve-
rileri Latanoprost/timolol maleat kullan›lan grup “Grup 1”
ve Dorzolamid/timolol maleat kullan›lan grup “Grup 2” ol-
mak üzere iki grup alt›nda incelenmifltir Olgular›n ortala-
ma yafllar› 55,08±11,12’dir. Gruplara göre olgular›n yafl
ortalamalar› aras›nda istatistiksel olarak anlaml› bir farkl›l›k
bulunmamaktad›r (p>0,05) (Tablo 1). Grup 1’de 24 hasta
vard›, yafl ortalamas› 52,87±11,36 idi. Grup 2’de 24 has-
ta vard›, yafl ortalamas› 57,29±10,64 idi. 

Grup 1’in santral kornea kal›nl›¤› (SKK) ortalamas›
573,16±34,00, Grup 2’nin ise 574,08±37,20 idi ve grup-
lar aras›nda SKK de¤erleri aras›nda istatistiksel olarak an-
laml› bir farkl›l›k bulunmad› (p>0,05).

Her iki grupta 3. aydaki kontrollerinde G‹B’nin gün içi
dalgalanmalar› de¤erlendirildi. ‹ki grupta da; sabah
08:00’deki G‹B’ye göre saat 10:00, 12:00, 14:00, 16:00,
18:00 ve 20:00’deki G‹B’lerinde görülen düflüfller istatistik-
sel olarak ileri düzeyde anlaml› bulundu (p<0,01) (Tablo 2). 

Grup 1’de saat 8’de elde edilen G‹B’ye göre gün için-
deki di¤er saatlerde elde edilen G‹B ölçümlerindeki yüzde
düflüfl düzeyi, Grup 2’den istatistiksel olarak ileri düzeyde
yüksek bulundu (Tablo 2, fiekil 1).

Çal›flmada elde edilen bulgular de¤erlendirilirken, is-
tatistiksel analizler için NCSS 2007&PASS 2008 Statisti-
cal Software (Utah, USA) program› kullan›ld›. Çal›flma
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Tablo 1. Gruplara göre demografik özelliklerin de¤erlendirilmesi

Grup 1 Grup 2
(n=24) (n=24) p
Ort±SD Ort±SD

Yafl 52,87±11,36 57,29±10,64 0,171

n (%) n (%)

Cinsiyet Kad›n 10 (%41,7) 8 (%33,3) 0,551

Erkek 14 (%58,3) 16 (%66,7)



verileri de¤erlendirilirken tan›mlay›c› istatistiksel me-
todlar›n (Ortalama, Standart sapma) yan›s›ra niceliksel
verilerin karfl›laflt›r›lmas›nda normal da¤›l›m gösteren
parametrelerin iki grup aras› karfl›laflt›rmalar›nda Stu-
dent t test, normal da¤›l›m göstermeyen parametrelerin
iki grup aras› karfl›laflt›rmalar›nda Mann Whitney U test
kullan›ld›. Normal da¤›l›m gösteren parametrelerin grup
içi karfl›laflt›rmalar›nda paired sample t testi kullan›ld›.
Sonuçlar %95’lik güven aral›¤›nda, anlaml›l›k p<0,05
düzeyinde de¤erlendirildi.

Tart›flma

Topikal karbonik anhidraz inhibitörü olan %2’lik dorzo-
lamid ile beta blokör %0,5’lik timolol maleat ilk sabit kom-
bine ilaçt›r ve 1998’de kullan›ma girmifltir. Günde 2 kez
kullan›l›r. Dorzolamid-timolol maleat kombinasyonu sabit
olmayan kombinasyonuna göre göz içi bas›nc›n› biraz da-
ha fazla düflürmektedir (6-7).

Latanoprost %0,005 ve timolol maleat %0,5 sabit
kombinasyonu 2001 y›l›nda kullan›ma girmifltir. ‹çeri¤inde
yer alan timolol maleat hümör aközün yap›m›n› azaltarak,
latanaprost ise uveoskleral d›fla ak›m› artt›rarak G‹B’n› azal-
t›r. Günde 1 kez uygulanmaktad›r. Sistemik ve oküler yan
etkileri tolere edilebilir düzeydedir. Diürnal G‹B’n› etkin bir
flekilde kontrol alt›nda tutar (8).

Her iki ilaç da kombine ilaçlar›n sahip oldu¤u; damla sa-
y›s›n›n azalmas›, hasta taraf›ndan al›nan flifle say›s› dolay›s›y-
la maliyetin azalmas›, prezervanlara ba¤l› yan etkilerin azal-
mas› ve birinci damlan›n gözden y›kanmas›n›n ortadan kalk-
mas› gibi faydalara sahiptir (9). DTSK ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda,
LTSK’n›n günde bir kere uygulanabilme avantaj› vard›r.

G‹B dalgalanmas›, cinsiyet, yafl, diyet, kardiyak ve res-
piratuar sikluslar, postür, hidrasyon ve uyku evresi dahil
olmak üzere birçok de¤iflkenden etkilenir. Glokom hasta-
lar›na ait çal›flmalarda, pik ve etki sonu G‹B de¤erleri ara-
s›ndaki da¤›l›mda büyük farkl›l›klar gözlenmifltir. Gloko-
mun varl›¤›na ya da yoklu¤una bak›lmaks›z›n, genellikle
G‹B sabah erken saatlerde pik yapar ve gece düfler. Ancak
glokom hastalar›nda, günün herhangi bir saatinde pik yap-
ma olas›l›¤› vard›r (10,11). Tek bir G‹B ölçümü, risk alt›n-
daki bir hastada görmeyi en fazla tehdit eden G‹B’in göz-
den kaçmas›na neden olabilir. Böylelikle, diürnal ya da sir-
kadyen G‹B de¤erlendirmeleri, G‹B ölçümünde daha gü-
venilir bir yöntem sunmaktad›r ve en etkili tedavinin bafl-
lamas›n› sa¤lamaktad›r. Glokom tedavisinin en büyük
amac›; G‹B dalgalanmalar›n› en aza indirmektir (12).

PAAG olan 48 hastan›n 96 gözüne latanoprost/
timolol maleat ve dorzolamid/timolol maleat sabit kom-
binasyonlar›ndan birini uygulad›¤›m›z çal›flmam›zda
hastalar›n ortalama 3. aydaki kontrollerinde saat
8,10,12,14,16,18 ve 20’de G‹B de¤erleri ölçülerek
G‹B’nin gün içi dalgalanmalar›na bak›ld›. G‹B’nin gün
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Tablo 2. G‹B’da gün içi dalgalanma

Grup 1 Grup 2 p
Ort±SD (Medyan) Ort±SD (Medyan)

Bafllang›ca Göre saat 10’daki % de¤iflimi 22,34±6,95 18,56±6,43 
(23,07) (18,18) 0,001**

Bafllang›ca Göre saat 12’deki % de¤iflimi 18,88±5,65 13,94±7,20
(19,37) (15,38) 0,001**

Bafllang›ca Göre saat 14’deki % de¤iflimi 15,81±6,76 9,83±8,25
(16,02) (9,09) 0,001**

Bafllang›ca Göre saat 16’daki % de¤iflimi 13,59±7,14 6,21±8,58
(12,91) (7,41) 0,001**

Bafllang›ca Göre saat 18’deki % de¤iflimi 9,48±7,07 4,54±8,65
(7,69) (6,90) 0,013*

Bafllang›ca Göre saat 20’deki % de¤iflimi 8,45±7,12 4,58±7,64 
(7,41) (6,25) 0,018*

Mann Whitney U test kullan›ld›
*p<0,05
**p<0,01

fiekil 1. G‹B gün içi dalgalanmalar›ndaki yüzde de¤iflimlerin da¤›l›m›
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içindeki dalgalanmalar› aras›nda iki ilaç grubunda da an-
laml› bir fark bulunmamaktad›r. Ancak gün içindeki G‹B
yüzde de¤iflimi karfl›laflt›r›ld›¤›nda latanoprost/timolol
maleat grubunda anlaml› olarak daha yüksek bir yüzde
de¤iflim elde edilmifltir. Benzer flekilde sabah 8-akflam 8
saatleri aras›nda 2 saatte bir hastalar›n G‹B’n›n ölçüldü-
¤ü Konstas ve arkadafllar› yapt›¤› çal›flmada latanoprost
ve timolol maleat sabit kombinasyonu dorzolamid ve ti-
molol maleat sabit kombinasyonu ile karfl›laflt›r›lm›fl ve
günlük G‹B düflüfl e¤risinde her iki grup aras›nda istatis-
tiksel olarak anlaml› bir fark saptanmam›flt›r (5). PAAG
tan›s› alm›fl ve glokom tedavisi alan, ikinci basamak te-
davi olarak latanoprost/timolol maleat veya dorzola-
mid/timolol maleat tedavisiyle de¤ifltirilen hastalar›n 24
saatlik G‹B etkinli¤inin de¤erlendirildi¤i bir çal›flmada
her iki ilaç da günlük dalgalanmalarda benzer sonuçlar
göstermifltir (13). Cvenkel ve arkadafllar›n›n yapt›¤›, sa-
bah tek doz latanoprost/timolol maleat ve günde iki
doz dorzolamid/timolol maleat uygulamas›n›n karfl›lafl-
t›r›ld›¤› çal›flmada sabah 8-akflam 8 saatleri aras›nda
G‹B’leri ölçülmüfltür (14). Sonuçlar karfl›laflt›r›ld›¤›nda
dorzolamid/timolol maleat grubunda akflam 6 ve 8’de,
latanoprost/timolol maleat grubunda ise sabah 10’da
anlaml› bir düflüfl olmasa da her iki grubun sonuçlar› is-
tatistiksel olarak de¤erlendirildi¤inde G‹B’de anlaml› bir
düflüfl oldu¤u ve iki grubun sonuçlar›nda bir fark olma-
d›¤› görülmüfltür.

Sonuç olarak PAAG hastalar›nda LTSK ve DTSK G‹B’yi
etkili olarak düflürmektedir. Her iki ilaç da gün içi G‹B dal-
galanmalar›nda istatistiksel olarak anlaml› bir düflüfl gös-
termifllerdir. ‹ki ilaç karfl›laflt›r›ld›¤›nda LTSK kullanan grup-
ta gün içi G‹B dalgalanmalar›ndaki düflüfl daha fazla bulun-
mufltur.
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