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TiMOLOL/BRiNZOLO_MiD KQMBiNASYONU ILE TiMOLOL/DORZOLOMID
KOMBINASYONUN GOZ TANSIYONU ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Comparison the effect of timolol/brinzolomid and timolol/ dorzolamid fixed-
combination drugs on intraocular pressure
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OZET

Amag: Bu ¢aligmanin amaci timolol/dorzolamid ve
timolol/brinzolamid sabit kombinasyon ilaglarimin
g0z i¢i basinci iizerine etkisini karsilagtirmaktir.
Gerec¢ ve Yontem: Bu retrospektif bir ¢aligmadir.
Monoterapiye ragmen intraokiiler basinci yiiksek
olan ve kombinasyon tedavisine gegilen primer agik
acili glokom hastalar1 ¢aligmaya dahil edildi. .
Toplam 50 hastanin 50 gozii ¢alismaya alinmigtir
(timolol  /dorzolamid grubunda 26, timolol
/brinzolamid grubunda 24 hasta). Iridokorneal acida
sinesi olmayan, hikayesinde baska herhangi bir géz
hastaligi olan veya herhangi bir gbz ameliyati
gegiren hastalar c¢alismaya dahil edilmemistir.
Kaydedilmis olan 4.hafta ve 4.ay g6z i¢i basing
degerleri karsilastirildi.

Bulgular: Bazal intraokiiler basing degeri
timolol/dorzolamid grubunda 23,243,3 (17-28
mmHg), timolol/brinzolamid grubunda ise 23,1+2,8
(17-28 mmHg) olarak bulundu. 4.hafta sonunda
elde edilen intraokiiler basing degerleri timolol/
dorzolomid grubunda 15,3 +2,3 (11-20mmHg),
timolol/brinzolomid grubunda ise 15,8+2,7(11-
19mmHg) idi. Bu degerler arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark bulunamadi. 4.ay sonunda elde
edilen 1OB degerleri timolol/dorzolamid grubunda
15,8£3,1  (11-21mmHg), timolol/brinzolomid
grubunda ise 16,1£2,8 (12-22mmHg) olarak
bulundu. Bu degerler arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark bulunamadi.

Sonug: Her iki ilagta intraokiiler basinci basarili bir
sekilde diisiirmiistiir fakat 4.hafta ve 4.ay degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktur.
Anahtar Kelimeler: Timolol/Brinzolomid,
Timolol/Dorzolomid, G6z Tansiyonu

ABSTRACT
Objective: The aim of this study is to compare the
effect of timolol/dorzolamid and

timolol/brinzolomid fixed-combination drugs on
intraocular pressure.

Materials and Methods: This is a retrospective
study. The primary open angle glaucoma patients
that were switched to fixed-combination drugs due
to high intraocular pressure despite monotherapy
were included to the study. The intraocular pressure
records of 4.week and 4. month were compared.
Results: The baseline intraocular pressure levels
were 23,2433 (17-28 mmHg) in
timolol/dorzolamid group and 23,1+2,8 (17-28
mmHg) in timolol/brinzolamid group. After
4.weeks of combination treatment intraocular
pressure levels were 15,3 +23 mmHg (11-
20mmHg) in timolol/ dorzolomid and 15,8+2,7(11-
19mmHg) in timolol/brinzolomid. After 4.nmonths
of combination treatment intraocular pressure levels
were 15,843,1 (11-21mmHg) in timolol/dorzolamid
group  and 16,1+£2,8 (12-22mmHg) in
timolol/brinzolomid  group. There was no
statistically significant difference between the
groups.

Conclusion: Both fixed combination drugs
decreased the intraocular pressure successfully but
there was no statistically significant difference
between intraocular pressure levels at 4.week and
4.month.
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Giris
Diinya genelinde 6nde gelen gérme azlig1 ve korliik nedenlerinden biri olan glokom gérme alaninda
kendine 6zgii defekt yapan bir optik ndropati olarak tanimlanmaktadir. Glokomun en sik goriilen tipi
olan primer acik acili glokomda (PAAG) majér risk faktdriiniin intraokiiler basing (IOB) artis1 oldugu
bir¢ok calismada belirtilmistir (1). PAAG’da diger risk faktorleri ile kiyaslandiginda tedavi edilebilen
tek risk faktorii de IOB artisidir. Bu amagla kullanilan antiglokomatdz ilaglarin hataligin ilerlemesini
durdurdugu veya yavaslattigi ortaya konulmustur (2).
Glokomun tedavisinde kullanilan ilaglarin farkli etki mekanizmalar1 vardir. Glokom tanisi alan
hastalara ilk olarak tek bir etken madde igeren topikal g6z damlalarindan baglanir. Bu tedavide
hedeflenen IOB degerlerine ulasilamaz ise baska bir ajana gegilir veya iki farkli etken madde igeren iki
glokom damlas1 kullanilir (3). Birden fazla etken maddenin kullanilmasi gereken durumlarda kombine
ilaglar tercih edilmektedir. Bunun nedeni kombine tedaviye hasta uyumunun daha fazla olmasidir .
Kombine tedavinin tercih edilmesinin diger bir nedeni damla damlatmanin sikliginin azalmasina bagh
olarak gbz ylizeyinin daha az toksik etkiye maruz kalmasidir.
Ulkemizde kombine tedavide ilk olarak kullanilan ilaglardan biri timolol/dorzolomid
kombinasyonudur. Bu ilacin kombine kullanimda timolol ve dorzolomidin ayr1 ayr1 kullanimina gore
daha fazla IOB diisiisii sagladig1 belirtilmistir (4). Baska bir calismada ise daha az etkili oldugu sonucu
cikmistir (5). Bu kombinasyonu kullanan hastalarda karsilasilan sikintilardan biri yanma, batma
hissinin daha fazla olmasidir (4).
Kombine tedavide kullanilan diger bir ilag¢ timolol/brinzolomid etken maddelerini igermektedir. Bu
kombinasyonun timolol veya brinzolomidin monoterapi seklinde kullanilmasindan daha fazla etkiye
sahip oldugu gosterilmistir (6). Baska bir ¢aligmada daha iyi tolere edildigi ve daha az okiiler
rahatsizliga sebebiyet verdigi rapor edilmistir (7). Agik acili glokom ve okiiler hipertansiyon
hastalarinda brinzolomid/timolol kombinasyonunun dorzolamid/timolol kombinasyonundan daha fazla
IOB diisiisii sagladig1 ortaya konulmustur (8). Ayni c¢alismada okiiler irritasyon agisindan da
brinzolomid/timolol kombinasyonun daha iistiin oldugu belirtilmistir.
Glokom tedavisinde kullamilan ilaglarda dikkat edilmesi gereken en 6nemli nokta hedeflenen IOB
degerine ulasilmasidir. Bu calismanin amaci timolol /brinzolamid kombinasyonu ile timolol
/dorzolamid kombinasyonun OB diisiisii acisindan karsilastiriimasidir.
Gerec¢ ve Yontem

Bu c¢alisma retrospektif bir ¢alismadir. G6z Boliimiine bagvuran ve monoterapiye ragmen
hedeflenen 1OB diisiisii saglanamayan PAAG hastalar1 ¢alismaya dahil edilmistir. Toplam 50 hastanin
50gozii galigmaya alinmistir (timolol /dorzolamid grubunda 26, timolol /brinzolamid grubunda 24
hasta) . Bilateral glokomu olan hastalarin sadece bir gozii calismaya dahil edilmistir. Aci
muayenesinde herhangi bir kadranda yapisikligi oldugu belirtilen hastalar ¢alismaya dahil

edilmemistir. Hikayesinde baska herhangi bir géz hastaligi olan veya géz ameliyati gegiren hastalar
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caligmaya dahil edilmemistir. Hastalarmn tiimiinde IOB Goldmann aplanasyon tonometrisi kullanilarak
dl¢iilmiistiir. Kombine ilaglar baslandiktan 4 hafta ve 3 ay sonraki IOB &lciimleri degerlendirmeye
almmustir. IOB 6l¢iimlerinden sabah 09.00-10.00 saatleri arasinda olanlar degerlendirmeye alinmustir.
Verilerin istatistiksel analizi igin SPSS (version 17.0 ) programi kullanilmustir. Istatistiksel sonuglarin

karsilastirilmast Mann Whitney U test kullanilarak degerlendirilmistir.

Bulgular

Calismaya dahil edilen hastalarin 23’1 bay (timolol/dorzolomid grubu 12, timolol/brinzolamid
grubu 11), 27’si bayan (timolol/dorzolomid grubu 14, timolol/brinzolamid grubu 13) idi. Hastalarin
yas dagilimi 48-73 (mean=61+7,3 ) olarak bulundu. Bazal IOB degeri timolol/dorzolamid grubunda
23,243,3 (17-28 mmHg), timolol/brinzolamid grubunda ise 23,1+2,8 (17-28 mmHg) olarak bulundu.
4.hafta sonunda elde edilen IOB degerleri timolol/ dorzolomid grubunda 15,3 +2,3 mmHg (11-20
mmHg), timolol/brinzolomid grubunda ise 15,8+2,7(11-19mmHg) idi. Bu iki deger arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p degeri: 0,186). 4.ay sonunda elde edilen IOB degerleri
timolol/dorzolamid grubunda 15,8+3,1 (11-21lmmHg) mmHg, timolol/brinzolomid grubunda ise
16,1+2,8 (12-22mmHg) olarak bulundu. Her iki grup arasindaki bulgular Tablo 1’de gosterilmistir.Bu

iki deger arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p degeri: 0,245)

Tablo 1: Gruplar arasindaki bulgular gosterilmektedir.

Gruplar Baslangic IOB 4. hafta 4.ay
timolol/dorzolomid [23,2+3,3 15,3 £2,3 mmHg 15,8+43,1
grubu

(17-28 mmHg) (11-20 mmHg) (11-21mmHg)
timolol/brinzolamid [23,1+2,8 15,8+2.7 16,1+2.8
grubu

(17-28 mmHg) (11-19mmHg) (12-22mmHg)
Tartisma

Calismamizda baslangig IOB degerleri ve yas dagilimi birbirine yakin olan gruplar olusturulmus olup
timolol/dorzolamid grubu ve timolol/brinzolamid grubu arasinda 4.hafta ve 4. ay intraokuler basing
(IOB) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. Daha énce yapilan bir
caligmada timolol/brinzolomid kombinasyonun timolol/dorzolamid kombinasyonundan daha fazla
IOB diisiisii sagladig1 rapor edilmistir (8). Bizim calismamizda bundan farkli olarak iki ilag arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark elde edilmemistir.

Caligmada karsilagtirilan ilaglarin i¢inde bulanan etken maddeler brinzolomid ve dorzolamid ile ilgili

daha once bir¢ok galisma yapilmistir. Barnebey ve ark. yaptigi ¢alismada dorzolamidden brinzolamide
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gecildiginde daha fazla I0OB diisiisii elde edildigi ve brinzolamidin daha tolere edilebilir oldugu
bildirilmistir (9).

Timolol/dorzolamid kombinasyonunun timolol veya dorzolamidin monoterapisinden daha fazla etkili
oldugu daha oOnceki c¢aligmalarda ispatlanmistir (4). Timolol/dorzolamid kombinasyonu
timolol+dorzolamid birlikte kullanimi ile karsilagtirnldiginda da ayni etkiye sahip oldugu rapor
edilmistir. Diger etken maddeler ile yapilan karsilastirmalarda da latanaprost (10) ile ayn1 etkiye sahip
oldugu ve travaprosttan (11) daha etkili oldugu 6ne stiriilmiistir.

Timolol/brinzolamid kombinasyonunun PAAG ve okiiler hipertansiyon hastalarinda timolol veya
brinzolamid monoterapisinden daha etkin oldugu gosterilmistir (6). Bu kombinasyonda {izerinde
durulan noktalardan biri okiiler irritasyonun daha az olmasidir. Yapilan bir calismada hastalar
tarafindan bu kombinasyonun daha fazla tercih edildigi ve daha az rahatsizlik hissi verdigi
belirtilmistir (1).

Glokom tedavisindeki ana hedef optik sinir hasarindaki progresyonun engellenmesidir. Bu amaca
ulasmak iginde ilk basamakta uygulanan tedavi antiglokomatéz damlalar ile IOB diisiiriilmesidir.
Monoterapi ile baslanan bu siirecte ihtiya¢ halinde ya etken maddede degisikligine gidilmekte ya da
kullanilan etken madde ¢esidi arttirilmaktadir. Tedavideki sikintili noktalardan biri hasta uyumudur.
Kullanilan ilag sayisi arttik¢a hastalarin ilag kullanim orani diismektedir. Bu da tedavinin aksamasina
sebep olmaktadir. Diger bir durumda ilag sayisinin artmasi ile konjunktivanin maruz kaldigi toksik
madde yiikiiniin artmasidir. Bu problemlerin asilabilmesi i¢in prostoglandin analoglar1 gibi giinde tek
doz uygulanan veya iki etken maddeyi tek sisede ihtiva eden ilaglar gelistirilmistir. Son zamanlarda
toksik etkiden sorumlu tutulan koruyucu maddelerde damlalardan ¢ikarilmaya baglanmistir.
Ulkemizde kullanilan kombine antiglokomatdz ilaglardan ikisi timolol/dorzolamid kombinasyonu ile
timolol/brinzolomid kombinasyonudur. Biz bu ¢alismamizda iki kombinasyonun 1OB iizerine etkisini

karsilagtirdik ve iki kombinasyon arasinda istatistiksel anlamli bir fark olmadigini sonucuna vardik.
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