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Glokom TedaViSihde Latanoprost ve Timolol Sabit
Kombmasyonunun (Xalacom) Etkinligi ve
Yan Etkllerl (Ilk Sonuclar)*

Rana Sakarya { “), Ekrcn':’z Kad:oglu { s ),. Nur Ayranczogflu (*)

B OZET

_ Amag Daha 6nce 11ag kullanmam1§ veya antiglokomatdz mono terapi ile gozigi basinci
(GiB) yeterli kontrol edilemeyen glokom hastalarinda, Latanoprost % 0,005 ve Timolol %0,5
sabit kombinasyonunun (Xalacom) GIB digiirmedeki etkinliinin ve giivenilirliginin aragtinil-
mast.

‘Gereg ve Yontem: Onceden ilag kullanmayan veya mono terapi ile yeterli GIB diistisii
‘saglanamamig 27 hastanm 49 gozii calisma kapsamina alindi.Hastalarin 15'inde Primer acik agi-
I glokom (PAAGY), 6'sinda Psédocksfoliyasyon glokomu ( PEXG), 5'inde Okiiler hipertansiyon

* (OHT), l'inde Pigmenter glokom meveuttu. Olgular ortalama 2 ay takip edildiler. Hastalara
giinde 1 kez (saat 20.00 de) olmak tizere Latanoprost 4 Timolol sabit kombinasyonu (Xalacom)
uygulandi. GIB &lgiimleri applanasyon tonometresi ile yapildi. GIB ol¢iimiinde tedavi 6ncesi,
tedavi sonras: 1. ay ve 2. aydaki degerler saptand1. Okiiler ve sistemik yan etkiler aragtirddi. So-
.nuglar istatistiksel olarak karsilagtinldi.

- Bulgular: Ba§1ang1g GIB degeri ort. 21.02 £ 5.3 mmHg, 1. ay GIB degeri ort. 13.3 £ 3.1
mmHg, 2.ay GIB degeri ort. 12.9 + 2.7 mmHg olarak saptandi. Latanoprost + Timolol kombi-
nasyonu tedavisi ile baglangic GIB degerine gore 1. ayda %36.7 oraminda, 2.ayda ise %38.6
oraninda GIB diisiisii saglandi. Bu sonuglarla baglangig GIB ve sonraki GIB degerleri kargilagt-
rildigmda, GIB'da saptanan diisiis miktar istatistiksel olarak anlamhyd: (E§Ie§t1r11m1§ ttestl, p<
0. 01) En fazla rastlanan okiiler yan etki %7.4 ile irritasyon oldu.

Yorum: Tek bagma Latanoprost + Timolol sabit kombinasyonu (Xalacom) kullanimi ile
glokom tedavisinde, yeterli oranda GIB dU§U§u elde edildi. Izleme siiresi boyunca kombmasyo—
na ait ciddi bir yan etkiye rastlanmad ve iyi tolere edildigi goriildil,

Anahtar Kelimeler: Glokom, Latanoprost, Timolol, Sabit kombinasyon.

" SUMMARY

Efficacy and Side Effects of the Fixed Combination of Latanoprost and Timolol

' {Xalacom) in Glaucoma Treatment (Preliminary Results) .

Purpose Investigating the efﬁcacy and safety of the fixed combination of Latanoprost
'0.005% and Timolol 0.5% (Xalacom) in lowering intraocular pressure (IOP) in glaucoma pati-
ents that are not treated previously or having IOP not adequately controlled w1th antlgiaucoma-
_tous monatherapy.
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Materials and Methods: 49 eyes of 27 patients that are not treated previously or having
IOP not adequately lowered with monotherapy were included in the study.Study patients con-
sisted of 15 patients with primary open angle glaucoma (POAG), 6 patients with pseudoexfolia-
tive glaucoma (PEXG), 5 patients with ocular hypertension (OHT) and 1 patient with pigmen-
tary glucoma. The mean follow- up duration of the cases was 2 months. Patients were adminis-
tered the fixed combination of Latanoprost and Timolol (Xalacom) once a day (at 03.00 pm).
Applanation tonometer was used for IOP measurements. For IOP measurements, the values be-
fore treatment and at 1st and 2nd'month after treatment were determined. Ocular and systemic
side effects were investigated. The results were compared statistically. o

Results: The mean IOP value was 21.02 + 5.3 mmHg at baseline, 13.3 = 3.1 mmHg at 1st
month and 12.9 + 2.7 mmHg at 2nd month after treatment. The rate of decline in baseline IOP
value with the combination of Latanoprost and Timolol was 36.7% at Ist month and 38.6% at 2
nd month. With thése results the rate of decline in IOP was statistically significant when the ba-
seling and following IOP values were compared. (Paired t test, p < 0.01). The most common
ocular side effect was irritation with the rate of 7.4%. . :

ConcIuSion: Adéquate__IOP decline was achieved in glaucoma treatment by using the fixed
combination of Latanoprost and Timolol (Xalacom) alone. No serious treatment- related side

effect was observed with combination during the follow-up period and it was well tolerated.

Key Words: Glaiicoma, Latanoprost, Timolol, Fixed combination.

GIRIS . | |

Glokom tedavisinde amag; optik sinir hasarini dur-
duracak ve gdrme alaninu stabil tutacak bir gbzi¢i basin-
c1 (GIB) diizeyi elde etmektir (1). Son yillarda tedavide
pek gok yeni ajan uygulanmaya baglanmig ve GIB diigii-
sii agisindan yeterli sonuglar alinmugtir.

Bu ajanlardan %0.5 Timolol maleat ve %0.005 La-
tanoprost'un kombine sekli (Xalacom), iilkemizde yeni
kullanim alanma girmistir. Igerigindeki maddelerden Ti-
molol; cAMP tretimi ve aktif iyon taglmml’m'azaltarak,
on kamara sivisi iretiminin azalmasina neden olur. La-
tanoprost ise prostoglandin F2¢ nn isopropil esteridir.
Siliyer kastaki reseptdrlere baglanarak uveoskleral diga-
ki arttirir ve GIB'mi diigiiriir. Diger prostoglandinler
icinde en iyi tolere edileni olup, giinde tek doz seklinde-
ki kullanim avantajiyla da genis uygulama alan:t bulmus-
tur (2,3). Iki ilacin tek gigede birlestirilmesi, hastalarm
tedaviye uyumunu arttirabilir. Timolol'iin_giinde 2 kez
uygulanmast standart yaklagimdir ancak GIB diisiiriicii
etkisi en az 24 saat siirdiigii igin (4,5), fiks kombinasyon
aksamlar: 1x1 kez kullaniimaktadwr.

Caligmamizdaki amag; iilkemizde glokom tedavi-
sinde kullamilmaya yeni baglanan ve her iKisi de etkili
ajanlar olan Timolol ve Latanoprost sabit kombinasyo-
nunun, GIB diigiirme miktac1 ve yan etkilerinin aragtin]-
masidr. - LU

MATERYAL ve METOD. . .

* Glokom birimimizde izlenen, énceden ilag kullan-

mayan veya monoterapi ile yeterli GIB disiisii saglana-
mamig 27 hastanin 49 gizii galigma kapsamina alindiBu
hastalarin. 153'inde Primer agik agili glokom (PAAG),
6'sinda Psodoeksfoliasyon” glokomu (PEXG), S'inde
Okiiler hipertansiyon (OHT), 1'inde Pigmenter glokom
mevcuttu.Daha énce gozigi cerrahisi, laser uygulamasi,
travma, gbzigi inflamasyon gegirmis, 18 yas alt, belir-
gin sistemik hastaligi olan hastalar caligmaya alinmad.
Olgular ort. 2 ay takip edildiler.

Tiim olgularin gérme keskiniikleri, biomikroskopik
ve fundoskopik muayeneleri yapildi. GIB &lgiimleri ayni
saatte Goldmann applanasyon tonometresiyle yapildi.
Monoterapi alan olgulara ilaglan kesilerek 2 haftalik
washout siiresinin ardindan, diger olgulara direkt olarak
giinde 1 kez (saat 20.00 de) olmak {izere Latanoprost +
Timolol sabit kombinasyonu (Xalacom) uygulandi. GIB
dl¢limiinde tedavi dncesi, tedavi sonrast 1. ay ve 2. ay-
daki degerler saptandi. Okiiler ve sistemik yan etkiler
aragtinldi. Sonuglar Eglestirilmis t testi ile istatistiksel
olarak kargilagtirild. -

BULGUILAR _ :

Olgularin 17'si kadin, 10'n erkekti. Yag ort. 55.6 idi.
GIB'lan karsilagunldiginda tedavi dncesi, tedavi sonrast
l.ay ve 2.ay ort. GIB degerleri Tablo 1'de gosterilmistir.
Baglangi¢ GIB degeri orf. 21.02 £ 5.3 mmHg, Latanop-
rost + Timolol (L; + T) sabit kombinésyo‘nu tedavisi son-
rast Lay GIB ort.13.3 £ 3.1 mmHg, 2.ay GIB ort. 12.9 %
2.7 mmHg olarak saptandi. T
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Tablo 1. L+T kombinasyon tedavisi ile elde edilen ort.

Tablo 3. L+T kombinasyon tedavisi sonucu gdriilen
okiiler yan etkiler

GIB degerleri
.': GIB ;rt. (l'.llll.'l‘I'Ig) .' .‘ . bd:eéerj
_Bagiang:'g 2_1.02;5.3’_ 'Ps_o.m_'
' I.Iay'sohli.. 13...333.1 P< 6;01 |
e | daex27 | peoal |

Oki.iler_y;r:l etkiie;' - . Oigu s.ayls; % Orani

irl’:it_a.SYOn. (.),’él.l.mz.l.,zba:tma, | T

rahatsizlik hissi) .. L2 %7.4
" | Konjonktival hiperemi | 1 T aaa

Apizkuraluge 0 1 . %3.7

L+T tedavisi ile baglangi¢ GIB ort. degerlerine gore-

1. ayda %36.7, 2. ayda ise %38.6 oraninda GIB diisiisii
elde edildi. Bu sonuglarla, baslangic GIB ve sonraki
GIB degerleri kargilagtirldiginda, GIB da saptanan dii-
siig miktari istatistiksel olarak anlamliyds. (Eslestirilmis

t testi, p < 0.01). Toplam GIB diisiis m1ktar1 ve oranlarn . -

Tablo 2'de gidsteritmigtir.

Tablo 2. L+T kombinasyon tedavisi ile elde edilen
toplam GIB diigiis-miktarilar: ve oraniar

_ Ortalama : % QOram p degefi
Dﬁ§ﬁ§_miktar1_(mm}_}g) o
l.ay sonu i 772 +22 | %36.7 | P<0.01
2.ay sonu D 812226 - | %386 | P<0.01

L+T tedavisi sirasinda en fazla rastlanan okiiler yan
etki %7.4 ile irritasyon oldu. Olas: okiiler yan etkiler-
den, blefarit, bulanik gérme, kornea degigiklikleri, kon-
jonktivit, gdz kapag: derisinde koyulagma, agri, iris ren-
¢i degisikligi, kirpik degisikligi, kistoid makula &demi,
iiveit gdzlenmedi. En sik rastlanabilecek bazi sistemik
etkiler ise; bronkospazm ve anjina, konjestif kalp yet-
mezligi, bradikardi, hipotansiyon, bagagrisi, deride kiza-
nklik, psoriazis, astim atagi, sindirim sistemi sorunlar
(bulanti, diyare, agiz kurulugu), MSS belirtileri (bag
dénmesi, parestezi, depresyon) gibi etkilerdir. Ancak te-
davi sirasinda sistemik yan etki goriilmedi. L+T tedavisi
sirasinda kargialasilan okiler yan etkiler ve oranlan Tab—
lo 3'te verilmistir.

TARTISMA

Glokom, siiregen ve. 1lerley1c1 bir hastalik oldugun-
dan, tibbi tedavide hedef basinca ulagabilmek igin yeter-
1i GIB du§u§une sah1p, yan etki oram az, kullammi gii-
venli bir ajana gerek vardir. Bu nitelikleri tagiyan 2 aja-

.mn (Latanoprdst:.%O.OIOIS _vé T:imo_lol.%O.S) tek sisede

birlegtirilmesiyle olugan sabit kombinasyon (Xalacom},
damla uygulama stiresini, sikligini ya da toplam damla
sayisiu azaltacaindan; tedaviye uyumu arttirabilir. Te-
dav1 mahyetl de dahia diisiik olabihr

Qa11§mamlzda snceden 1lag kullanmayan veya mo-
noterapi ile yeterli GIB diigligli saglanamarmig glokom
hastalarinda, L+T kombinasyonu kullanldi. Sonuglar is-
tatistiksel olarak karsilastinldi. Ilk 2 ay sonunda elde
edilen GIB ort. 12.9 + 2.7 mmHg oldu. Ort. GIB diigii
miktar: ise 8.12 + 2.6 mmHg idi. Sonuglar istatistiksel
olarak anlamliyd:, (Eslestirilmig t testi, p< 0.01}). Bu de-
gerler difer caligmalarla kargilastirildi, benzer sonuglar
oldugu goriildii (6,7,8,9,10,11,12,13). L+T kombinasyo-
nu ile 2. ay. sonunda baslangic GIB ort. na gire %38.6
oraminda GIB diistisii saglandi. Bu oran baglangic GIB
na gore istatistiksel olarak anlamliydi. (Esglestirilmis t
test, p < 0.01). Cogu galigmada L+T kombinasyonu ile
GIB diigme oranlar1 %18.2 - 37 geklinde deg1§mekted1r
(6,7,8,9,10,11). '

L+T kombinasyonu tedavisi sirasinda en fazla go-
rillen okiiler yan etki, %7.4 ile irritasyon idi.Irritasyon
secen siire icinde azaldi ve yok oldu. Irritasyon oranlari
degisik ¢aligmalarda %1.5-5.5 arasindadir (6,7,8,9,10,
11,12,13). Bunun diginda konjonktival hiperemi (%3.7),
agiz kuruludu (%3.7) gibi yan etkilere rastlandi. Calig-
mamuz ilk 2 ay: kapsadig: i¢in iris pigmentasyonu, kir-
pik degisiklikleri gibi uzun siirede olugan yan etkiler g6-
riilmedi. :

Bazi gahismalarda az sayida (%1-3) sistemik yan
etki gorlildiigi belirtilmistir (6,7,8,10,12,13). Caligma-
mizda sistemik bir yan etki saptanmad: (9,11). = °

L+T kombinasyon tedavisinin, her 2 ilacm tek bagi-
na uygulamasina gore daha fazla GIB azalmasi saglad1gl
gosterilmistir. Bu durum, Ilaglarm ayr! ayn etki meka-
nizmalarinin ilave etki yapmasina baghdir (6,7,8,9,11,
13). L+T kombinasyonunun kullaninuyla, GIB da Timo-
lol + Dorzolamid kombinasyonundan 1 mmHg daha faz-
la diisiis saptanch bildirilmistir (6). Bir monoterapi ya
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da kombine tedaviden L+T kombinasyonuna gegiste
GIB da anlaml: diigiis, iyi tolerabilite saglanmistir (12).

Sonug ofarak; tek bagina Latanoprost + Timele] sa-
bit kombinasyonu (Xalacom) kullanimi ile glokom teda-
visinde, yeterli oranda GIB diigiigii elde edildi.Takip sii-
resi boyunca kombinasyona ait ciddi bir yan etkiye rast-
lanmadi ve iyi tolere edildigi goriildii.llacin uzun vadeli
etkinlik ve yan etkilerinin saptanmasi i¢in daha uzun iz-
leme siireli calismalara ihtiyag oldugu diigtintildi.
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