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Latanoprost Monoterapisinin Uzun Dénem Sonuglar*

Results of Latanoprost Therapy in Long-Term Follow Up
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ABSTRACT

Amag: Bu calismada uzun sureli kullanimda latanoprost teda-

visinin géz ici basing (GIB) dustricy etkinligini sordirip
strdirmedigini ve diger antiglokomatoz ilaclarda oldugu
gibi tedaviye herhangi bir direncg gelisip gelismedigini de-
gerlendirmek amacland.

Gere¢ ve Yontem: Calismada 1999-2004 yillan arasinda

klinigimizde primer agik acili glokom (PAAG) tanisi alip
latanoprost %0.005 tedavisi baslanan ve uzun sire takip
edilebilen (48-65 ay arasi, ortalama 61.27+6.51 ay) 24
hastanin 36 gézi retrospektif olarak degerlendirildi. Has-
talarda énceden gegirilmis herhangi bir intraokiler cerrahi
veya Uveit ve herpetik keratit gibi inflamatuar bir hastalik
mevcut degildi. Hastalara ginde tek doz %0.005 latanop-
rost baglandi. Olgularin 10’u kadin ve 14’4 erkek ve orta-
lama yas 66.33+11.60 (45-87) yil olarak saptand..

Bulgular: Tedavi &éncesi ortalama GIB 22.18+3.15 mmHg

iken, tedavi sonrasi ortalama GIB ilk yil icin 16.45+3.29
mmHg (%25.81 dusis), 2. yil icin 15.0+1.84 mmHg
(%32.37 disis), 3. yil igin 16.40+2.4 mmHg (%26.06 di-
sUs), 4. yilicin 16.00+=1.41mmHg (%27.86 diusus) ve 5. yil
icin 16.75+2.50 mmHg (%24.48 dugis) olarak saptandi.

Baglangica gére, tOm takiplerdeki dugis anlamli iken, 1.
ve 5. yilin sonundaki digis oranlari arasinda anlamli fark
yoktu.

Sonug: PAAG’lu hastalarda ginde tek doz uygulanan latanop-

rost monoterapisi, GiB'ni dusirmede etkinligini bes yil gibi
uzun bir dénem sonunda da strdurebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: PAAG, latanoprost , beta bloker, antiglo-

komatéz ilaglar.

Purpose: To evaluate the intraocular pressure (IOP) lowering

effect of latanoprost therapy in long-term follow up and to
observe the development of any resistance to therapy like
that to other antiglaucoma medications.

Materials and Methods: Thirty-six eyes of 24 patients with pri-

mary open angle glaucoma (POAG) seen in the Ophthal-
mological Department of Yizinct Yil University Medicine
Faculty Hospital in 1999-2004 were evaluated. The mean
follow up period was 61.27+6.51 months (range 48-65).
The patients had no history of intraocular surgery or inf-
lammatory diseases like uveitis or herpetic keratitis. Pati-
ents were treated with latanoprost 0.005% monotherapy.
Ten of the patients were female and 14 were male. The
mean age was 66.33+11.60 years (range 45-87). They
were screened in the Glaucoma Department.

Results: Before therapy the mean IOP was 22.8+3.15 mmHg.

The mean IOP after therapy in year 1 was 16.45+3.29
mmHg (25.81% drop), year 2 was 15.0=1.84 mmHg
(32.37% drop), in year 3 was 16.40+2.4 mmHg (26.06%
drop), in year 4 was 16.00£1.41 mmHg (27.86% drop),
and in year 5 was 16.75+2.50 mmHg (24.48% drop).
Decreases in IOP measurements compared to the pretreat-
ment values of the all follow up measurements were statis-
tically significant, while there was no statistically significant
difference between 1¢ and 5" years’ follow-up results.

Conclusion: Latanoprost monotherapy in POAG is effective in

long-term (5 years) follow-up.

Key Words: POAG, latanoprost, beta blocker, antiglaucoma

medications.
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Latanoprost Monoterapisinin Uzun Dénem Sonuclari

GiRiS

Glokom yaygin bir optik néropatidir. Etiyolojisinde
bircok faktér sorumlu olmakla birlikte artmig géz ici ba-
sinci (GIB) en énemlisidir. Lokal ve sistemik vaskiler de-
gisimler glokomatéz optik sinir hasarinin patogenezinde
rol oynar.

Latanoprost (Xalatan, Pharmacia&Upjohn) glokom
tedavisinde uzun yillardir kullanilmakta olan bir pros-
toglandin F20. analogudur. Latanoprost %0,005 GiB ni
primer olarak, uveoskleral yoldan akézin disa akimini
arthrarak azaltmaktadir.!

Latanoprost'un ginde iki kez uygulanan beta blo-
kerlerden daha etkili oldugu ve beta blokerlerle GIB
kontrol edilemeyen olgularda kombinasyon tedavisi yeri-
ne latanoprost monoterapisinin daha iyi sonuclar verdigi
gosterilmistir.?

Gunde bir kez kullanilan topikal latanoprostun
okuler hipertansiyon (OHT) ve primer agik acili glo-
komda (PAAG) GiB inda %35 kadar dists sagladigs
gosterilmigtir.®

Latanoprost kullaniminda hafif-orta derecede kon-
jonktival hiperemi (%3-15) bildirilmis; ancak bu yan etki-
ler nadiren tedavinin sonlandiriimasini gerektirmistir.?

Klinik ¢aligmalar latanoprostun kalp hizi, kan ba-
sinci, akciger fonksiyonu ya da laboratuar degerlerinde
anlamli degisikliklere yol agmadigini gdstermistir.

Antiglokomatéz ilaclarin, dzellikle de beta bloker-
lerin GIB'ni dustrict etkisi devamli kullanimla azalir.
Okauler dokulardaki Beta reseptdrlerinin timolol ile birkag
gun icinde arthgr gérolmustor. ilk birkac hafta icinde kisa
dénemdeki etkinin kismi kaybi olusur (Kisa dénem ka-
¢cis). Bu duruma beta reseptérlerinin up-regilasyonunun
neden oldugu disinilmektedir. Tedavi baslangicindan
aylar sonra da etkinlikte bir digme olabilir (Uzun dé-
nem sapig). Bu durumdan siliyer cismin adaptasyonunun
sorumlu oldugu disiniGlmektedir. Daha uzun dénem-
li degisimlerde ise reseptdér veya hicre ici iletim orga-
nellerinde farkliliklarin meydana geldigi disonilmek-
tedir. Dolayisiyla beta bloker kullanimi stresi uzadikca
tedaviye ikinci bir ilag eklemek ya da ilaci degistirmek
gerekmektedir.>-¢

Bu ¢alismadaki amag, latanoprostun erken dénem-
de oldugu kadar uzun dénemde de GIB'i disirmede
etkisinin devam edip etmedigini arastirmak ve Beta blo-
ker ilaclardakine benzer bir direng gelisip gelismedigini
gdzlemlemekti.

GEREC VE YONTEM

1999-2004 yillar arasinda Yozionct Yil Universite-
si Tip Fakultesi Géz Hastaliklar klinigimize bagvuran ve
primer acik acili glokom tanisi konan 24 olgunun kayit-
lar retrospektif olarak incelendi.

Calismaya dahil edilen olgularda, GiB’nin 21 mmHg
veya Uzerinde olmasi, cup /disc oraninin 0,3 ve Uzerinde
olmasi, nazal step, arkuat skotom ve temporal kama gibi
glokom icin spesifik gérme alani hasarlarinin saptanma-

si ve gonyoskopik muayenede én kamara acisinin agik
olmasi sarti arandi.

Daha énceden géz ici cerrahisi gecirmeyen, Uveit ve
herpetik keratit gibi intraokUler inflamasyon éykist veya
bulgusu olanlar, kayitlari eksik ve 4 yildan kisa takip su-
resi olanlar incelemeye alinmadi.

Olgularin tashihli ve tashihsiz gérme keskinlikleri,
biyomikroskopik 6n segment ve +90 dioptri lens ile fun-
dus muayeneleri; Goldmann applanasyon tonometresi
ile GIB 8lcumleri, Goldmann 3 aynali lens ile gonyosko-
pik muayeneleri yapildi.

Haostalara latanoprost monoterapisi %0.005 gun-
de tek doz baslandi. Takip suresince ilag eklenmeyen
ve cerrahi uygulanmayan ve uzun sire takip edilebilen
24 hastanin 36 gézU retrospektif olarak degerlendirildi.
Haostalarin 14’0 erkek 10’u kadindi. Olgularin yaslari
45 ile 87 yil arasi ve yas ortalamasi 66.33=11.60 yil
idi. Calismaya alinan hastalarin géz i¢i basinglari app-
lanasyon tonometresi ile sabah saat 9.00-11.00 arasi 3
kez 6lcUldU ve ortalamasi alindi. Erken ve uzun dénem
ortalama GIB &lcumlerindeki dusus degerlendirildi. Elde
edilen veriler istatistik paket programina aktarildi ve ista-
tistiksel hesaplamalar icin paired t- testi kullanildi.

BULGULAR

Hastalarin takip sireleri en kisa 48 ay ve en uzu-
nu 65 ay olmak Uzere ortalama 61.27+6.51 ayd:. Te-
daviye baslamadan énce ortaloma GIB 22.18+3.15
mmHg iken, tedavi sonrasi birinci yilda ortalama GiB
16.45+3.29 mmHg (baslangig GiB'e gére %25.81
dusts), ikinci yilda ortalama GIB 15.00+1.84 mmHg
(% 32.37 dusis) , Gglncl yilda ortalama GIB 16.40+2.11
mmHg (%26.06 dists), dérdinct yilda ortalama GIB
16.00+1.41 mmHg (%27.86 dusus), besinci yilda orta-
lama GIB 16.75+2.50 mmHg (%24.48 disos) idi (Gra-
fik).

Yapilan istatistiksel incelemede tedavi éncesi ile 1.
yil arasinda istatistiksel olarak anlamli dugisler elde edil-
di (p=0.0001). Tedavi éncesi ile 5. yil arasinda gene an-
lamli dusts degerleri elde edildi (p=0.0001).

1. yil ile 5. yil elde edilen degerler arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamsiz idi (p= 0.612).

Latanoprost hastalar tarafindan iyi tolere edildi. Sa-
dece 2 hastanin birer géziinde hafif derecede konjonkti-
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Grafik: Latanoprost tedavisinden énce ve sonraki 5 yil boyunca
ortalama géz i¢i basinglar (mmHg).
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val hiperemi gérilurken, iris renginde belirgin degisiklik
gorilmedi. Hig bir hastada yan etkilerden dolayi tedavi
terk edilmedi

TARTISMA

Latanoprost glokomun ilagh tedavisinde géz ici ba-
sincini dUgtrmek icin son yillarda gelistirilmis topikal bir
ilactir. Literatirde latanoprostun kisa ve orta vadede
etkinligini degerlendiren ¢ok sayida calisma mevcuttur.
Bu calismalara gére latanoprost GIB'ni etkin bir sekil-
de dUsUrmektedir.28'* Bununla birlikte glokom gibi kro-
nik ve émir boyu stren bir hastalikta, ilaglarin tedavi
etkinligini erken dénemde oldugu gibi uzun vadede de
sUrdUrmeleri son derece énemlidir. Nitekim yine glokom
tedavisinde kullanilan beta blokerler gibi bazi ilaglarda
erken dénemde etkili bir GiB dusist saglanirken, uzun
vadede bu etkinlikte ciddi kayiplar oldugu tespit edilmis-
tir. Bu uzun vadedeki etki kaybinin latanoprost gibi nis-
peten yeni bir ilagta da olup olmadigi heniz yeterince
aragtinlmamighr. Bu calismanin amaci PAAG'li olgular-
da kullanilan tek doz latanoprostun 5 yil gibi uzun bir
dénemde GiB'yi dusirici etkinliginde bir kaybin olup
olmadigini degerlendirmektir.

PAAG ve OHT'li hastalarda daha énceden yapilan
calismalarda latanoprostun GiB'yi iki yillik tedavi sonun-
da da etkin olarak dUsirdigo gosterilmigtir.”-?12 Watson
bu etkinin degerini baslangic degerine gére GiB'da 8
mmHg’lik dUsUs olarak bildirmigtir.” Diestelhorst ise iki yil
sonunda bu degeri 7.4 mmHg bulurken, latonoprostun
iki yilin sonunda beta blokerlerden (4.6 mmHg) daha et-
kili oldugunu ifade etmistir.?

Yine Watson bir bagka calismasinda latanoprost kul-
lanan PAAG ve OHT'li hastalarinda 24 ay sonunda GIB
deki dusts oranini baslangic GIB ye gére %35 olarak
bulmustur.?2 Hedman ve ark. ise bu degeri 532 hastalik
serilerinde iki yil sonunda %32 olarak tespit etmiglerdir.'®
Daha uzun takip sureli bir calisma olarak Alm ve ark. 5
yil takip sureli calismalarinda ginde tek doz latanoprost
tedavisi ile GiB'da baslangica gére disist %24 olarak
saptamiglardir.'®

Bizim ¢alismamizda 5 yilin sonunda baslangig
GIB'na gére ortalama disis %24.48 olarak gergeklesti.
Tedaviye baglamadan énce ortalama GIB 22.18+3.15
mmHg iken, tedavi sonrasi birinci yilda ortalama GIB
16.45+3.29 mmHg (baslangig QiB’e goére %25.81 du-
sUs), besinci yilda ortaloma GIB 16.75+2.50 mmHg
(%24.48 dugis) idi. Tedavi éncesi ile 1. yil ve tedavi 6n-
cesi ile 5. yil arasinda istatistiksel olarak anlamli disis-
ler (p=0.0001) olmasi ve 1. yil ile 5. yilda elde edilen
dusUsler arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamsiz
(p=0.612) olmasi ilacin etkinligini 5 yil gibi uzun sureli
takiplerde de strdirdiguni géstermektedir.

Pek cok calisma sonucunda latanoprostun ciddi bir
yan etkisinin olmadigi sonucuna varilmighr. Alm ve ark. 5
yil takip sireli calismasinda latanoprost tedavisi ile cogu
hastada iris pigmentasyonunda artis gérilmemis ancak
bazi renkli gézlerin pigmentasyon artigina egilimli oldu-
gu belirtilmistir.’ Bizim ¢alismamizda sadece 2 hastanin

2 gézinde hafif derecede konjonktival hiperemi gérilir-
ken, iris renginde belirgin degisiklik gérilmemigtir. La-
tanoprost hastalar tarafindan iyi tolere edilmis ve hig bir
hastada yan etkilerden dolayi tedavi terk edilmemistir.

Sonu¢ olarak calismamizda gérildigs  Uzere
PAAG'lu hastalarda giinde tek doz uygulanan latanop-
rost monoterapisi GIB'ni dissirmede etkinligini uzun dé-
nemde de surdirebilmektedir.
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