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Bu derlemedeki amac goz ici basincini (GIB) diisiiren ve sabit karisim olan yeni bir iiriin, brinzolamide %1/timolol %0.5,
hakkinda yapilan caligmalar irdelemektir.

Glokom gérme alani kaybiyla seyreden ilerleyici bir optik néropati olup diinyada 6nde gelen korliikk nedenlerinden biridir.
Yaklasik 60.5 milyon kiside glokom hastaligi oldugu tahmin edilmektedir. Artmis GIB hastaligin ilerlemesindeki anahtar
risk unsurudur. Tedavi ile amaclanan, devaml ilerleyen optik sinir basi hasarina sebep olan artmis GIB’i diisiirmektir.
Sabit karisimlar, giinlitk damlatma sayisini ve washout etkiyi azaltarak recetelendirilen ilaca uyumu artirir ve goz yiize-
yinin koruyucu maddelerle tahrigini azaltir. Brinzolamide %1 ve timolol maleate %0.5 sabit karigimi yeni bir secenektir ve
baz tlkelerde Azarga adi ile piyasada bulunmaktadir. Bu sabit karisim, dorzolamide veya timololiin tek basina yaptiklar:
etkiden daha giicli etki eder. Bagka bir karbonik anhidraz inhibitori iceren -dorzolamide %2/timolol %0.5 sabit karigimi
ile karsilastirildiginda GIB diisiiriicii etkisi ayn1 diizeyde ancak dorzolamide %2/timolol %0.5 sabit karisimina gore daha
tahammiil edilebilir bulunmustur. Bu tercih brinzolamide/timolol’iin daha fizyolojik bir pH’ya sahip olmasiyla agiklanmak-
tadar.

Sonug olarak brinzolamide/timolol sabit karisimi dorzolamide/timolol sabit karisimi kadar etkilidir ancak ondan daha ra-
hattir. Rahat olmasi hasta uyumunu artirir ve hedef GIB saglama sansi artar.

Anahtar Kelimeler: Brinzolamide, dorzolamide, giivenlik, hasta uyumu, sabit karisim, etki giicii, timolol.

ABSTRACT

The aim of this review is to provide a commentary on recent studies with the new IOP-lowering fixed-combination product
brinzolamide 1%/timolol 0.5%.

Glaucoma is a progressive optic neuropathy leading to visual field loss and a major leading cause of blindness in the world.
It is estimated that approximately 60.5 million suffer from glaucom. Elevated intraocular pressure (IOP) is a key risk factor
in disease progression. Treatment is aimed at reduction of IOP to minimize continued optic nerve head damage. The use of
fixed combinations reduce the number of daily instillations and washout effect, which promotes adherence to the prescribed
medication and diminishe the exposition of the ocular surface to preservatives. One option is the fixed combination of brin-
zolamide 1% and timolol maleate 0.5%, which is commercially available in some countries as Azarga. It is more potent than
either of its ingredients alone. Compared with another carbonic anhydrase inhibitor-containing product- dorzolamide 2%/
timolol 0.5%- brinzolamide/timolol has similar IOP-lowering efficacy but better tolerated than the dorzolamide/timolol fixed
combination. This is explained by the more physiologic pH of brinzolamide/timolol.

In conclusion, brinzolamide/timolol fixed-combination is equally effective and more comfortable than dorzolamide/timolol fi-
xed-combination, a fact that may positively impact adherence, leading to an increased likelihood of reaching target IOP goal.

Key Words: Brinzolamide, dorzolamide, efficacy, fixed-combination, patient compliance, safety, timolol.
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GIRIS

Glokom en az bir gozde karekteristik yapisal ve iglev-
sel kusurlarin (optik sinirde hasar gelismesi ve gérme
alaninda bozukluk olmas1) bir arada olmas: sartiyla
olusan ilerleyici ve geri dontistimsiiz bir optik néropa-
tidir.! Optik sinirde hasar i¢ retinal tabakada yeterli
sayida gangliyon hiicrelerinin 6lmesi ve bunlara ait
aksonlarin optik sinirde kaybolmasi sonucu olugur.?

Amerikan Oftalmoloji Akademisi orta derecede glo-
komu 5° fiksasyon iginde olmamak kayd: ile yar:
alanlardan birinde gorme alani bozukluklar1 olarak
tanimlamaktadir.

Siddetli glokomu ise her iki yar1 alanlarda gorme ala-
nm bozukluklar: ya da 5° fiksasyon icinde gérme alani
kayiplar1 olarak tanimlamaktadir.? Quigley, yaptig:
son calisma 2010 yilinda 60.5 milyon insanda acgik
acili glokom (AAG) ve kapali acili glokom (KAG) has-
talig1 mevcut oldugunu bildirmektedir.*

Hem acik hem de kapali ac¢ili glokomu olan hastala-
rin biyyik kismi Cin’de yagamaktadir. Cin’ den sonra
ise en cok Avrupa ve Hindistan gelmektedir. Yetis-
kin niifusta glokomun en fazla oldugu yer Afrika’dir.
Daha sonra ise Japonya ve Latin Amerika gelmekte-
dir. Acik agili glokomun en sik oldugu toplum Avrupa
toplumudur.

Tek basina Avrupa, diinya capindaki acik acili glo-
kom olgularinin %23.9nu tegkil etmektedir. Maale-
sef, Tirkiye’de glokom ile ilgili prevelans calismasi
heniiz yapilamamistir. Glokom tedavisinin asil ama-
c1 hastanin yasami siiresince diisiik goz i¢i basincini
(GIB) saglamaktir.

Glokom hastaligi kronik ve cogu kez sinsidir, tedavisi
cogu kez coklu ve pahali ilaglar gerektirir ki bunla-
rin kullanilmasi beraberinde istenmeyen yan etkilere
neden olur ya da riskli cerrahi yéntemler gerektirir.

Tedavi kararinda hastanin yasi, yasam siiresi, fizik-
sel ve sosyal durumu da goz oniine alinmalidir. Bu
nedenle yontemler hastalara gore degisir fakat en bii-
yiik evrensel amag en 6nemli potansiyel fayday: sag-
lamak icin en disiik risk, maliyet ve hasta uyumunu
da diistinerek gérmeyi korumaktir.

Glokom tedavisi kronik ve onlarca yil siirer. Cerra-
hi yapilsa dahi ilave GIB diisiikliigii gerektirebilir.
Hastaligin erken evrelerinde gorme alani kayiplari
hastalar tarafindan ¢ogu zaman fark edilmediginden,
tedavinin hastalik siirecini kontrol altina aldigina,
hastalari inandirmak gii¢ olmaktadar.

Yash niifus, hastalarin biiyiik kismini tegkil etmek-
tedir. Bu hastalarda isitme sorunlar, fiziksel ve an-
lama giicliigii, sosyal ve ekonomik kisithiliklar, gérme
keskinligi, kontrast duyarlhilik ve streopsis gibi gorsel
iglevlerinden bazilar: da siklikla bozuk olur.

Yaghlarda eslik eden bu kisithiliklar el melekesinde
ve gormede bozulmaya sebep olduklarindan uyum
azalmaktadir. Bu yas grubunda baska kronik has-
taliklar da siklikla bulunmaktadir. Bu yiizden diger
kronik hastaliklarinin tedavisi i¢in de ila¢ kullanmak
zorundadirlar.Yasli insanlarin moral diizeyi genellik-
le diisiik olur.’

Ayrica birgok hastalik icin ila¢ kullanmak zorunda
olmalar1 moral diizeyini daha ¢ok diisirmektedir ve
sonug olarak ilaca uyum bozulmaktadir.

Bunun disinda hastaligin basinda olmak, tedavinin
stirdirilmesinde kargilagilan mali kiilfet, egitim se-
viyesindeki diigiikliik, egitici brosiirlerin genellikle
kullanilmiyor olmasi, herhangi bir nedenle kontrol
muayenelerin aksamasi uyumu bozmaktadir.® Teda-
viyi hasta diginda biri yapiyorsa unutkanlik daha sik
olmaktadir. Bu yiizden hasta yakinlarinin da egitil-
mesi uyumu artirmaktadir.?

Siuirekli ila¢ kullanimi,® kullanilmakta olan ilaglarin
giinliik kullanim dozunun fazla olmasi” ve tedavide
birden fazla cesit damla kullaniminin gerekmesi®
hasta uyumunu daha fazla bozmaktadar.

Tedavideki mali kiilfet, ilacin uygulamasindaki bi-
reysel giicliikler, damlalarin icerigindeki maddelerin
sebep oldugu yan etkiler yukarda bahsedilen uyum
sorunlariyla bir arada hastanin yagam kalitesini boz-
maktadir.

Bu acidan bakildiginda ila¢ tedavilerinde sabit bir-
lesimler iyi bir secenek olmaktadir. Glokom tedavi-
sinde giiniimiizde beta blokerler, alfa adrenerjik ago-
nistler, karbonik anhidraz inhibitérleri ve prostag-
landin analoglar: kullanilmaktadir. Bu ilaglarin cogu
kendi aralarinda sabit birlesimler seklinde piyasada
bulunabilmektedir.

Bu derlemedeki ama¢ GIBn1 diisiiren ve sabit kari-
s1m olan yeni bir iiriin, brinzolamide %1/timolol %0.5,
hakkinda yapilan ¢aligmalar: irdelemektir.

FARMAKOLOJI

Brinzolamide/timolol sabit birlesiminin farmakoki-
netigini incelemis ¢alisma heniiz yapilmamistir. Fa-
kat birlesimlerden her birinin farmakokinetigi bilin-
mektedir.

Karbonik anhidraz (KA) enziminin 7 izoenzimi bu-
lunmaktadir. Géz dokusunda KA I, IT ve IV izoenzim-
leri bulunur. KA I kornea endotel hiicrelerinde, lens
hiicrelerinde, silyer cisim ve koroid stromasindaki
kapiller endotelde bulunur.

KA II goz dokusunda en yaygin olan izoenzim olup
ozellikle silyer cismin pigmentli ve pigmentsiz epite-
linde yogunlagmigtr.
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Ayrica retinadaki miiller hiicrelerinde ve kon foto-
reseptorlerinde de bulunmaktadir. KA IV ise silyer
cisimdeki koryokapiller agda yogunlasmistir. On ka-
mara sivisinin dretiminde KA II ve IV izoenzimleri
gorev alir.

Dorzolamide topikal KA inhibitorlerinden gtinlik
tedavide ilk kullanima giren ilac¢tir*. Dorzolamide
thienothiopyran-2-sulfonamide tirevi olup suda eri-
yen, pH’s1 5.65 olan, soliisyon yapida, kornea gecisi
iyi olan KA enziminin genel inhibitoridiir.

Koruyucu madde olarak %0.0075 (0.075mg/ml) ben-
zalkonyum Kklorir icerir.'® %0.7, %1.4 ve %2 derisim-
leri benzer GIB diisiisii (%14 ile %24 arasinda) saglar
ancak %2 derisimde biraz daha etkili oldugu goriil-
mistir. Gliinde 2 ve 3 defa uygulama arasinda ise et-
kinligin giinde 3 defa uygulama tarafina meylettigi
bulunmustur. Bu yiizden dorzolamide ic¢in 6nerilen
doz %2 derisimde giinde 3 defadir.

Birinzolamid, karbonik anhidraz inhibitéri olan yeni
bir molekiildiir. Brinzolamid heterosiklik sulfonamid
olup KA II izoenzimini hususi olarak engelleyen fiz-
yolojik pH’a (7.2) sahip siispansiyon formunda bir
ilagtir. Koruyucu madde olarak %0.01 (0.10 mg/ml)
benzalkonyum kloriir icerir.®

GIB’n1 diisiiren nispeten giivenli ve rahat bir mole-
kaldir. %0.3, %1, %2, %3 derisimleri giinde 2 defa
uygulandiginda en verimli cevabin %1 derigsimde ol-
dugu bulunmustur. Giinde 2 ya da 3 doz kullanim1
arasinda da anlaml fark bulunmamigtir. Bu ytizden
brinzolamide i¢in 6nerilen giinliikk doz %1 derisimde
giinde 2 defadir.’®™ Tek basina kullamildiginda %24
oraninda GIB diisiisii saglar.!

Timolol B1 ve B2 reseptorlerin ikisine etki eden beta
adranerjik bloker olup silyer cisimde beta adrenerjik
reseptorleri engelleyerek 6n kamara sivisi olusumu-
nu kisitlar. Timolol ac¢ik agili glokom, ikincil glokom,
afakik glokom ve glokom siiphesinde kullanilan bir
ilactir.

Etki siiresi uzun (12-24 saat), gozdeki yan etkileri az
olan bir ila¢ oldugu i¢in giinliik kullanimi giinde bir
ya da iki kez olup yaygin olarak kullanilmaktadir.
Maksimum goz i¢i basincini dustirict etkisi %0.3-
%0.5 derisimde olup %20-%30 arasindadir. Timolol
KA inhibitorleriyle birlikte uygulandiginda GIB iize-
rindeki etkisi artar. Pupil ¢apini, pupil reaksiyonu-
nu, akomodasyonu ve gérmeyi bozmadigindan bir¢ok
hastada uyumu miikemmel diizeydedir.

ETKINLIK CALISMALARI

KA inhibitérleri ya da timolol tek basina kullanildi-
ginda GIB’da etkili bir diisiis saglarlar. Cok merkezli,
cift maskelenmis, ileriye doniik, paralel gruplu 572
hastayr kapsayan bir calismada brinzolamide %1

giinde 2 ve 3 defa, dorzolamide %2 giinde 3 defa ve
timolol %0.5 giinde 2 defa ilaglarinin etkisi degerlen-
dirilmis 10. giinde 2 defa kullanilan brinzolamide %1,
giinde 3 defa kullanilan kadar etkili bulunmus ve bu
etkinin

ginde 3 defa kullanilan dorzolamide %2 ve giinde
2 defa kullanilan timolol %0.5 kadar giiclii oldugu
tespit edilmistir. Bu halde brinzolamide’in hem de-
rigsimi daha disik hem de damlatma sayis1 daha az
oldugundan, hasta uyumu ac¢isindan dorzolamide’ten
daha avantajli oldugu ortaya ¢ikmigtir.

Topikal KA inhibitorleri timolol ile beraber kullanil-
diklarinda ise %15-20 oraninda ilave bir diisis sag-
larlar. Bu ilave diisiis dorzolamide ya da brinzolami-
de i¢in de ayn1 miktardadir.!?

Sabit karigimlarin etkinligini arastiran ¢ift maske-
lenmis, rastgele se¢ilmisg, cok merkezli, paralel grup-
lu yapilan ve 6 ay siiren 523 hastanin katildig: bir
calismada tek basina brinzolamide %1 ya da timolol
%0.5 ile brinzolamide %1/timolol %0.5 sabit karigimi-
nin GIB diisiirmedeki etkisi karsilastirilmis.’®

Timolol %0.5 giinde 2 defa ile baslangica gore 5.7-6.9
mmHg (%22.8-%26.1), brinzolamide %1 giinde 2 defa
ile baglangica gore 5.1-5.6 mmHg (%18.9-%20.8) mik-
tarinda GIB diisiisii saglanmas.

Brinzolamide /timolol sabit karigsimi baslangica gore
8.0-8.7 mmHg (%29.6-%33.5) arasinda olmak tizere
istatistiksel acidan anlamli ve klinik acidan onemli
GIB diisiisii saglamis, bu diisiis istatistiksel ve klinik
olarak tek bagina brinzolamide %1 veya timolol %0.5
ile elde edilenlere iistiin gelmistir. Brinzolamide/ti-
molol sabit karigiminin GIB 6lciilen biitiin zamanlar-
da daha etkili oldugu gosterilmistir.

Brinzolamide %1/timolol %0.5 sabit karigimini incele-
yen ve 523 hastay1 kapsayan 6 ay siiren ¢ok merkezli,
rastgele secilmig, faz 3 calismada da, brinzolamide/ti-
molol sabit karisimini alan hastalarda GIB kontrolii,
brinzolamide ya da timolol monoterapisi alan hasta-
lara gore ¢ok daha tistiin bulunmustur.*

Brinzolamide/timolol sabit karisiminin GIB diisiirii-
ci etkisinin 12 aya kadar korundugu ve bu etkinin
dorzolamide /timolol sabit karistmindan daha az ol-
madig1 izlenmigtir.

Cok merkezli, ¢ift maskelendirilmis, ileriye doniik,
rastgele secilmis, aktif kontrolli, paralel grup seklin-
de yapilan, 1 yil siiren, 437 hastanin katildig1 klinik
bir ¢calismada brinzolamide %1/timolol %0.5 ve dorzo-
lamide %2/timolol %0.5 sabit karigimlar1 kargilagti-
rilmis.® Brinzolamide /timolol sabit karisim grubun-
da ortalama olarak 7.2-9.1 mmHg (%28-%35) GIB dii-
stisti kaydedilmis, dorzolamide /timolol sabit karigsim
gurubunda ise 7.4-8.9 mmHg (%29-%34) GIB diisiisii
kaydedilmis.
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GiB'ndaki dalgalanmalar1 engelleme acisindan in-
celenen hastalarda 18 mmHg altinda GIB kontrolii
brinzolamide /timolol sabit karisim gurubunda %61
hastada saglanabilmistir, bu oran dorzolamide /ti-
molol sabit karisim gurubunda ise %59 oranindadir.
Bu calismaya gore brinzolamide/timolol sabit kari-
siminin dorzolamide /timolol sabit karigimi kadar
GIB'nda etkili diisiis sagladig1 tespit edilmistir.

Bin yiz atmis bir merkezdeki 14025 hastadan elde
edilen gozlemsel verilere gore degisik grup ve sabit
karisim tedavileri altindaki glokom hastalarinin te-
davileri brinzolamide/timolol ile degistirilmis.!®

Brinzolamide/timolol’e gegisten 4-6 hafta sonra has-
talardaki ortalama GIB degerinde 3.9+4.3 mmHg
seviyesinde bir azalma tespit edilmistir. Biitiin grup-
larda brinzolamide/timolol sabit karigiminin daha iyi
bir GIB kontrolii sagladig: belirtilmis. Bu gruplardan
biri de dorzolamide /timolol sabit karigimini kullanan
hastalardir.

GUVENLIK

Kornea endotelinde KA I ve II bulunur. Bu yiizden
topikal KA inhibitérlerin teorik olarak kornea en-
dotel hiicre iglevlerini bozdugu dusiuntlmektedir.
Nitekim plasebo karsilagtirmali dorzolamide galis-
masinda endotel hiicre miktarinda degisim olmadig:
ama kornea endotelindeki izoenzimleri engelledigin-
den kornea kalinliginda hafif artig izlendigi gozlen-
mistir.’ Ancak bu artisin istatistiksel olarak anlam-
I1 olmadig1 bulunmustur.

Brinzolamide ile yapilan incelemede ise endotel hiic-
re sayiminda ve kornea kalinliginda anlaml degi-
siklik olmadig1 belirlenmistir.!!

Sistemik KA inhibitérlerin kullanimiyla gelisen kan
diskrazileri, ekstremitelerde uyusma, karin agrisi,
ishal topikal KA inhibitorlerinin kullanilmasinda
gelismez. Yan etki gelisen hastalarda bile belirtiler
topikal tedaviyle ortadan kalkmaktadar.

Topikal KA inhibitorleri sistemik olarak emilen ilag-
lardir. Damla damlatilmasindan hemen sonra siste-
mik emilimden dolay: ac1 bir tat alma duygusu olusur
ve birkac¢ dakika sonra da ortadan kalkar. Bu duygu
disgozi olarak adlandirilmakta olup en sik rastlanan
sistemik yan etkidir.

Sistemik emilimden dolay1 kaynaklanan diger yan
etkiler basagrisi, dermatit, alerjik reaksiyonlar, ser-
semlik, kuru agiz, nefes darligi, mide bulantisidir.
Topikal yan etkileri olarak blefarit, konjonktivit, goz
kurulugu geligebilir ve bunlara bagli olarak bulanik
gorme, gozde orta diizeyde hissedilen batma ile yan-
ma ve agr1 hissi, kizariklik, sulanma, kasinti, fotofo-
bi, konjonktival 6dem ve akinti gézlenebilir.!”

Brinzolamide %1 ve dorzolamide %2 kullaniminin
kargilastirildigi calismalarda goézdeki rahatsizligin
dorzolamide grubunda daha fazla oldugu gorilmiis-
tiir. 1018

Brinzolamide/timolol sabit karigiminin diger bileseni
olan timolol’iin yan etkileri sistemik beta blokerlerle
aynidir. Topikal olarak uygulanan timolol gézde me-
tabolize olmaz, sistemik dolagima katilir ve karaciger
tarafindan metabolize edilir.

Sistemik dolasima katildig: i¢in bradikardi, aritmi,
kalp yetmezligi, kalpte iletim blogu, senkop, bron-
kospazm ve solunum yetmezligi gelisebilir. Melan-
kolinin artmasi, cinsel istekte azalma yan etkiler
arasindadir.

Acik acili glokom hastalarinda timolol kullanilirken,
kisa donemde kacis ve uzun donemde y1g1lma denilen
iki farkh etki olusur. Bu yiizden GIB iizerindeki etki-
sinde zayiflama olur.

Kisa donemde kacgis denilen etki, goz dokularinda
B-reseptorlerin artmasina baglanmaktadir. Uzun
donemde yig1lma denilen etkinin belli bir izah1 yapi-
lamamistir ve timololiin etkisinde %25’e varan mik-
tarda azalma olabilmektedir. Bu etki ilacin uzun do-
nemde gozdeki etkisini yetirmesine bagli olabilecegi
gibi glokomun ilerlemesine de bagli olabilir.

Timololiin gozde olusan en sik yan etkisi damlatma-
dan sonra gelisen hafif bir yanma ve batma duygusu-
dur. Allerjik blefarokonjonktivit, konjonktival hipere-
mi, stiperfisyal punktat keratit ve gormede kamasma
goriilebilir.t®

Allerjik blefarokonjonktivit uzun stiire timolol kulla-
nan bazi hastalarda gelisebilmektedir ve timololiin
kimyasal yapisindan kaynaklandigi distuntilmek-
tedir. Gozyas: uretiminde azalma da rapor edilmis
ancak kuru goz hastaligi yoksa klinik olarak bulgu
verecek diizeyde degildir.?

Timolol %0.5 tedavisi altindayken brinzolamide %1
ya da dorzolamide %2 tedavisi baslanan primer acik
acili glokom veya okiiler hipertansiyon olan hastalar
uzerindeki gozlemde dorzolamide kullanilirken daha
fazla yan etki olustugu ve bu yiizden tedaviyi kesen
hastalar oldugu halde brinzolamide tedavisinin has-
talar tarafindan daha rahat karsilandig: ve tedaviyi
birakan hasta olmadigi belirtilmistir.!2

Brinzolamide/timolol sabit karigimin kullanilmasiy-
la ortaya ¢ikan yan etkiler karigimdaki ilaclarin her
birisi ile ortaya cikabilecek yan etkilerdir. Bulanik
gorme en sik rapor edilmis okiiler yan etkidir ve %3.4
oraninda bildirilmistir. Yanma/tahris %2.9, punktat
keratit %1.7, gozde batma tarzinda agr1 %1.1, kon-
jonktiva hiperemisi %1.1, kasinti1 %1.1, yabanci cisim
hissi %0.6, kornea epitelyum bozuklugu %0.6, gozde
yaygin kizariklik %0.6 oraninda bildirilmistir.
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Sistemik yan etkiler arasinda en sik bildirilen disgozi
olmustur ancak sadece brinzolamid alan hastalarda
%4.6 oraninda rapor edilmisken brinzolamide/timolol
sabit karigim alanlarda %1.1 oraninda daha diisiik
olarak bildirilmigtir. Kan basincinda diisme ve kro-
nik tikayic1 akciger hastaliginda kétilesme de %1.1
oraninda bildirilmistir.!?

Brinzolamide/timolol sabit karigiminin dorzolamide/
timolol sabit karigimi ile karsilastirildigr calisma-
da, bulanik gorme en sik karsilasilan yan etki olmusg
(%3.6’ya karsilik %0.5) ve bu bariz fark brinzolamide/
timolol sabit karigiminin siispansiyon formunda olu-
suna baglanmistir.

Buna karsilik gozde agr1 (%2.7’ye karsilik %6.5) ve
tahris (%2.7ye karsilik %10.6) dorzolamide/timolol
sabit karisiminda ¢ok daha sik olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Gozde yaygin kizariklik da yine dorzolami-
de/timolol sabit karigiminda daha sik olarak karsimi-
za (%0.5’e karsilik %1.4) citkmaktadir.

Disgozi ise her iki grupta da en sik ortaya ¢ikan siste-
mik yan etkidir (%3.2-%2.8) ve her iki grup arasinda-
ki fark istatistiksel olarak bariz degildir.

Ancak sikayet edilen yan etkiler acisindan brinzola-
mide/timolol sabit karisimi dorzolamide/timolol sabit
karisimina gore belirgin olarak daha avantajli oldugu
ortaya cikmistir (%14.1°e karsilik %23).°

KONFOR VE HASTA TERCIiHI

Brinzolamide/timolol sabit karisimi ile dorzolamide/
timolol sabit karigimini karsilastiran ileriye donitik,
cift maskeli, aktif kontrolli, capraz gecisli, cok mer-
kezli, 127 hastay1 kapsayan bir calismada, hastalara
ardigik giinlerde her iki goze birer damla olmak tizere
rastgele sekilde brinzolamide/timolol ve dorzolamide/
timolol damlatilmig.?

Gozde olusan rahatsizlik her bir ilacin damlatilma-
sindan 1 dakika sonra degerlendirilmis, 2. giin han-
gisini tercih ettikleri sorgulanmas.

Hastalarin %80’i brinzolamide/timolol sabit karigi-
min tercih ederken %20’si dorzolamide/timolol sabit
karigimini tercih etmislerdir. Disgozi ise bu ¢aligsma-
da ¢ok daha az oranda (%0.8) oraninda bildirilmistir.

Brinzolamide/timolol sabit karigimi ile dorzolamide/
timolol sabit karigimini konfor agisindan karsilagti-
ran bir ¢calismada gozdeki lokal rahatsizliklar (yan-
ma, batma, sicaklik veya 1s1 hissi, keskin aci1 veya
yakici agri seklinde) kriter alinmig.*

Calisma ileriye doniik, cift maskeli, paralel gruplu,
rastgele yapilan bir klinik ¢aligma olup gézde olusan
rahatsizlik skoru ortalamas: brinzolamide/timolol le-
hine ¢ok daha diisiik bulunmustur.

Kullandig1 karigimdan rahatsiz olmayan/ daha ta-
hammiil edilebilir bulan ve dolayisiyla ilaca daha
iyi uyum saglayan hastalarin sayisi1 brinzolamide/
timolol grubunda dorzolamide/timolol grubundan c¢ok
daha fazla olmustur ( %49’a karsilik %15).

Anket seklinde 76 hasta iizerinde yapilan bir bagka
calismada brinzolamide/timolol sabit karigimina has-
talarin daha rahat tahammiil ettigi ve yasam kalite-
sini asgari diizeyde bozdugu rapor edilmistir.?

SONUC

Kombine tedavide hastalarin her bir ilac1 ayr1 ayri
damlatmak zorunda olmalari, g6ziin mikerrer ola-
rak koruyucu maddelerin etkisinde kalmasi, washo-
ut etkinin fazla olmasi ve bu ilaclarin GIB kontrolii
acisindan sabit karigimlardan tistiin olmamalari gibi
nedenlerle sabit karigimlar glokom pratiginde daha
cok kullanilir, tercih ve devam edilir olmustur. Bu
yizden glokom kontrolii daha saglanabilir olmustur.

Brinzolamide/timolol sabit karisiminin dorzolamide/
timolol sabit karisimina gore daha cok tercih edil-
mesinin nedeni karigimlarin pHindaki farkliliga
baglanmaktadir.

Dorzolamide/timolol sabit karisiminin pH’s1 5.65
olup karisim asidik yapida iken brinzolamide/timo-
lol sabit karigiminin pH’s1 7.218 olup karigim gozya-
s1 pH’sina (ortalama pH’1 7.0) daha yakindar.

Brinzolamide/timolol sabit karisiminin damlatilma-
sindan sonra gozde bulaniklik daha ¢ok olusmasina
ragmen bu karisimin hastalar tarafindan daha cok
tercih edilmesi, gozde olugsan agr1 ve rahatsizlik duy-
gusunun hastalar tarafindan daha ¢ok onemsendigi-
ni gostermektedir.

Brinzolamide/timolol sabit karigiminin daha rahat
olusu hasta uyumunu artirir ve boylece GIB kontro-
lina de kolaylastirir. Yan etkilerinin daha az olma-
s1, etkinliginin denk olmasi, hasta uyumunun daha
cok olmasi gibi unsurlar brinzolamide/timolol sabit
karigimini dorzolamide/timolol sabit karigimina gore
daha giicli kilmaktadar.
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