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1.GİRİŞ 

 

Glokom, normal ya da yüksek göz içi basıncı ile birlikte optik sinirde ve görme 

alanında kalıcı harabiyete neden olan kronik ve ilerleyici bir nöropatidir. Progresyon 

gelişiminde bilinen en önemli risk faktörü yüksek göz içi basıncıdır (1). Tedavide 

amaç bu harabiyetin önlenmesi ve progresyonun durdurulmasıdır.  

Temel olarak glokomun birinci basamak tedavisinde tıbbi tedavi yerini 

korumaktadır. İlaç seçiminde amaç etkin, rahat temin edilebilen ve emniyet profili iyi 

olan ilacı kullanmaktır. Tıbbi tedaviyle hedeflenen, göz içi basıncının kontrol altına 

alınması, optik siniri oluşturan nöronların korunması ve hasta uyumunun 

sağlanmasıdır. 

Oftalmoloji pratiğinde kullanılan topikal antiglokomatöz ilaçlardan 

prostaglandin analogları monoterapideki etkinlikleri, kullanım kolaylığı ve tek doz 

uygulanması nedeniyle oldukça sık tercih edilen ilaçlardandır. Göz iç basıncını, aköz 

dışa akımını uveaskleral yol üzerinden arttırarak yaklaşık % 20-35 oranında 

düşürürler (2).  

Literatürde prostaglandin analogu kullanımında görülen konjonktival hiperemi, 

heterokromi, hipertrikozis, perioküler pigmentasyon gibi yan etkilere oldukça geniş 

yer verilmiştir. Kapak pozisyonu ve motilitesi üzerine ise sınırlı sayıda çalışma 

bulunmaktadır. Ayrıca son yıllarda ‘prostaglandin ilişkili periorbitopati’ başlığı 

altında orbita ve adneksiyel dokulardaki değişiklikler de yan etki olarak 

incelenmektedir.  

Bu tez çalışmasında topikal prostaglandin analoğu kullanımında gözlenen 

perioküler değişikliklerin prospektif olarak değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Literatürde daha önceden gösterilmiş yan etkilere ek olarak, ilaç kullanımının 

lakrimal drenaj sistemi ile ilişkisi de incelenmiştir. 
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2.GENEL BİLGİLER 

  

2.1. PROSTAGLANDİN ANALOGLARI (HİPOTANSİF LİPİDLER) 

Glokom tedavisinde oküler anti hipertansif ajan olarak prostanoid kullanması 

fikri ilk olarak 1980’li yılların başında Camras ve Bito isimli araştırmacılar 

tarafından ortaya atılmıştır (3). Daha sonra selektif prostanoid FP- reseptörü 

(prostaglandin F’e duyarlı) agonistleri latanaprost ve travoprost, ardından da bir 

prostamid analoğu olan bimatoprost klinik kullanıma girmiştir (4).  

Prostanoidler gözde konjonktivada, iriste, trabeküler ağda ve silier cisimde 

üretilerek hücre dışı lokal hormonlar olarak görev görürler. İronik olarak yüksek 

konsantrasyonlarda, göz içi basıncını inflamasyona neden olarak yükseltirler. Düşük 

miktarlarda ise uveaskleral dışa akımı arttırarak göz içi basıncını düşürürler. Bu dışa 

akımın mekanizması henüz tam olarak anlaşılamamış olmakla beraber, silier kas 

gevşemesi ve silier kas ekstrasellüler matriksindeki yeniden düzenlenme 

(remodelizasyon) üzerinde durulmaktadır (5).  

Prostaglandin analogları tedavideki etkinlikleri, tek doz uygulama şeması ile 

kullanım kolaylığı ve gün içi tansiyon okülerdeki dalgalanmaları etkin kontrol 

edebilmesi nedeniyle glokomun tıbbi tedavisinde oldukça sık tercih edilen 

ilaçlardandır (6).  

Tedavi esnasında bu ilaçlara bağlı olarak göz kapakları ve çevresinde  

hiperpigmentasyon görülebilir. Genellikle bu pigmentasyon ilaç kullanımının 

kesilmesinden 1 ay sonra azalmaya başlar ve yaklaşık 4 ay içinde tamamen geri 

döner (7, 8).  

Kirpiklerde de hiperpigmentasyon ve hipertrikozis oldukça sık görülen yan 

etkilerdendir (9) Hatta bu sebepten topikal bimatoprost, hipotrikozis tedavisinde de 

kullanıma girmiştir (10, 11).  

Konjonktival hiperemi topikal prostaglandin analoğu kullanımında en sık 

görülen yan etkidir. Bu etki, bir beta blokör grubu anti glokomatöz ilaç olan timolol 
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kullanan hastalar, latanoprost kullanan hastalarla karşılaştırıldığında, latanoprost 

kullananlarda %31 oranında daha fazla görülmektedir (12). Schirmer testi 

performansında, göz yaşı kırılma zamanında ve goblet hücresi yoğunluğundaki 

azalma literatürde birçok çalışmada ortaya konmuştur (13, 14). Hayvan 

çalışmalarında da konjonktival fibroblastların etkilendiği ve matriks 

metalloproteinaz-3 enziminde bir artış olduğu gösterilmiştir (15, 16). Matriks 

metalloproteinaz-3 enzimi kollajen yıkımında görev alan ve özellikle konjonktivada 

yara iyileşmesi ile ilgili bir enzimdir.  

Bu yan etkilere ek olarak topikal prostaglandin analoğu kullanımında nüks 

herpes simpleks keratiti olguları da bildirilmiştir (17, 18). Bu etkinin tedaviye 

başladıktan sonra 8 gün ile 14 ay arasında ortaya çıktığı gösterilmiştir (19). Punktal 

epitelyal erozyonlar ve korneal psödodendritler de yan etki olarak raporlanmıştır 

(20).  

Hastalar göz rengindeki kalıcı koyulaşma hakkında da bilgilendirilmelidir. İris 

hiperpigmentasyonu, melanositlerdeki tirozinaz aktivitesi artışı ile açıklanmıştır (21). 

Prostaglandin aracılı pigmentasyon en çok yeşil- kahverengi ya da ela renkli gözlerde 

ortaya çıkmaktadır. 

 

 

2.1.1. LATANOPROST 

 

Latanoprost (Xalatan®) prostaglandin F2α’nın isopropil esteridir. Bir ön 

ilaçtır. Biyolojik aktivitesi kornedan penetre olurken uğradığı hidrolizasyonla ortaya 

çıkar. İris sfinkter kası ve silier cisimde oldukça yüksek oranda reseptörü 

gösterilmiştir. Oküler hipotansif etkisini, bu reseptörler aracılığıyla uveaskleral dışa 

akımı arttırarak gösterir. İntraoküler göz içi basıncını yaklaşık % 25-32 oranında 

azaltır. Göz içi basıncındaki azalma, ilk ilaç uygulamasını takiben yaklaşık 2-4 saat 

içinde görülmekte olup tepe etkiye yaklaşık 10-14 saat içinde ulaşılır. Göz içi 

basıncında maksimum düşüş ilaca başlandıktan yaklaşık 6 hafta sonra elde edilir. İlaç 

kesildikten sonra ise 4-6 hafta boyunca vücutta etkisi devam eder (2, 22).  
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Yan etkileri 

Teus ve ark. tarafından iris pigmentasyonunda diffüz ya da bölgesel değişiklik, 

iki yıllık bir takip sonunda, ilacı kullananların %70’inde bildirilmiştir (23). Chiba ve 

ark. ile Chou ve ark., açık kahverengi irise sahip Asyalı hastalarda yaklaşık %30-40 

oranında artmış pigmentasyon kaydetmiştir (24, 25).  

Kirpiklerde uzama, sayıca artış (özellikle alt göz kapağında) ve kalınlık artışı 

görülebilmektedir (26). Poliosis ilk olarak 2004 yılında Chen ve ark. tarafınca yan 

etki olarak tanımlanmıştır (27). Kirpik pitozu ise literatürde tek bir olgu şeklinde yer 

almaktadır (28).  

Latanoprost kullanımına bağlı perioküler pigmentasyon ilk olarak Wand ve 

arkadaşları tarafından literatüre kazandırılmıştır (7). Herndon ve ark. bu etkinin ilaç 

kullanımına başlandıktan sonra ilk üç ay içinde ortaya çıktığını bildirmiştir (29).  

 

2.1.2. BİMATOPROST 

Bimatoprost (Lumigan®) diğer prostaglandin analoglarından farklı olarak bir 

sentetik prostamid analoğudur. Perioküler dokulara transkonjontival yol ile penetre 

olur. Bimatoprosta duyarlı reseptörler silier cisim düz kasında bulunur (30, 31). Hem 

trabeküler dışa akımı (%35) hem de uveaskleral dışa akımı (%35) arttırarak göz içi 

basıncını % 27-33 oranında düşürür. Göz içi basıncındaki azalma, ilk ilaç 

uygulamasını takiben yaklaşık 2-4 saat içinde görülmekte olup tepe etkiye yaklaşık 

10-14 saat içinde ulaşılır. Göz içi basıncında maksimum düşüş ilaca başlandıktan 

yaklaşık 6 hafta sonra elde edilir. İlaç kesildikten sonra ise 4-6 hafta boyunca vücutta 

etkisi devam eder (2, 22, 32).  

 

Yan etkileri 

Bimatoprost kullanan hastaların yaklaşık yarısında hafif konjonktival hiperemi 

görülmektedir. Bu hiperemi genellikle geçicidir ve intraoküler inflamasyon ile ilişkili 
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değildir. Mekanizması kesin olarak bilinmemekle birlikte nitrik oksit (NO) üretimine 

bağlı bir vazodilatasyon olabileceği düşünülmektedir (33).  

Diğer bir sık görülen yan etki kirpiklerde uzama, kalınlaşma ve sayıca artıştır. 

Bu etki ilaç kesildikten sonra da (14 aya kadar) devam etmektedir (34). Hayvan kıl 

foliküllerinde yapılan çalışmalar prostaglandin F2α analoglarının ciltteki uyarıcı 

etkisini ispatlamıştır (35). İlacın damlatılması esnasında cilt-damla ilişkisinin 

azaltılmasıyla, kirpiklerin uzamasında ve perioküler cilt hiperpigmentasyonunda 

azalma görülmüştür (36).  

İris renginde koyulaşma stromal melanositlerdeki melanozomların artışından 

kaynaklanmaktadır. Melanosit sayısında artış olmamaktadır (37). Ela ya da 

kahverengi irislerde, açık renk gözlülere oranla daha fazla pigmentasyon artışı 

görülmektedir. Bu kalıcı renk değişikliği tipik olarak tedavinin ilk yılında ortaya 

çıkmakta ve tedavi uzadıkça artarak devam etmektedir (32). 

Bimatoprosta bağlı perioküler hiperpigmentasyon görülebilmektedir. Dermal 

melanositlerde melanozom artışından kaynaklanan bu hafif pigmentasyon artışının, 

ilaca ara verildikten sonra gerilediği gösterilmiştir (37, 38).   

Son yıllarda bimatoprost kullanımında görülen periorbital değişiklikler de, 

literatürde yan etkiler arasında sayılmaktadır. Periorbital yağ atrofisine bağlı relatif 

enoftalmus, üst kapak sulkusunda derinleşme, dermatoşalaziste gerileme ve alt kapak 

dolgunluğunun (konveksisitesinin) kaybı izlenebilmektedir (39).  

Afakik ve arka kapsülü yırtılmıs psödofakik hastalarda kistoid makula ödemi 

yönünden prostaglandin kullanımından kaçınılması gerektiği literatürde 

vurgulanmaktadır. Ayrıca prostaglandin kullanımına bağlı gelisen nadir bilateral 

optik disk ödemi olguları da bildirilmiştir. Sınırlı sayıda olgu ile yapılan insan 

çalışmalarında da bimatoprostun herpes simpleks keratitinde reaktivasyona neden 

olduğu gösterilmiştir (17, 40, 41).  
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2.2. GÖZ KAPAKLARI 

Göz kapaklarını aşağıdaki 7 tabakaya ayırarak değerlendirmek uygundur; 

1. Cilt ve cilt altı dokular 

2. Orbiküler kas 

3. Orbital septum ve yağ dokusu 

4. Alt ve üst kapak retraktörleri 

5. Tars 

6. Konjonktiva 

7. Diğer dokular 

(42, 43)  

 

         2.2.1. CİLT VE CİLT ALTI DOKULAR 

 Göz kapağı cildi vücudun en ince tabakasıdır. Cilt altı yağ dokusu içermez. 

Üst ve alt kapak cildinin pretarsal kısmı alt dokulara sıkı, preseptal kısmı ise gevşek 

olarak bağlanmıştır.  

Üst kapak cilt kıvrımı levator kası aponevrozunun orbiküler kas lifleriyle  

bağlantısı sonucu oluşur. Irksal farklılıklar kapak kıvrımı yeri için belirleyicidir. 

Kadınlarda kapak kıvrımı üst kapak kenarından 9-12 mm yukarıda yer alırken 

erkeklerde kıvrım 4-7 mm yukarıdadır. Alt kapak cilt kıvrımı ise üst kapağa göre 

daha az belirgindir. 

 

2.2.2. ORBİKÜLARİS KASI 

Orbikülaris kası göz kapağının ana protraktör kasıdır. Kafa çiftlerinden 7. 

kranial sinir tarafından innerve edilir ve kontraksiyonuyla kapak aralığı daralır. 

Fizyolojik ve anatomik olarak pretarsal, preseptal ve orbital olmak üzere üç kısma 

ayrılır. Palpebral ( pretarsal ve preseptal) kısım istemsiz kapak hareketleri yani göz 
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kırpma ile ilişkilidir. Orbital kısım ise kuvvetli kapak kontraksiyonundan 

sorumludur. 

Alt ve üst kapak pretarsal kasları dış kantal tendondan başlar ve medialde ikiye 

ayrılır. Arka lifler arka lakrimal kreste yapışarak iç kantal tendonun posterior 

kısmını, ön lifler ise  iç kantal tendonun yüzeyel kısmını oluşturur. Ayrıca orbikülar 

kasın pretarsal kısmının arka yapışma yeri her iki kanalikülü çevrelediğinden her göz 

kırpma hareketiyle punktumlar içe doğru yer değiştirir. 

Orbikülaris kasın orbital kısmı iç kantal tendonun ön yüzünden  ve bunu 

çevreleyen periosttan başlar ve zigomatik kemik üzerine devam eder (44, 45).  

 

2.2.3. ORBİTAL SEPTUM VE YAĞ DOKUSU 

Orbital septum, üst ve alt orbita kenarı periostundan köken alan çok tabakalı 

ince fibröz bir dokudur. Üst kapakta levator aponevrozu ile gevşek olarak birleşir. 

Asyalı olmayan kişilerde bu seviye tarsın üst kenarının yaklaşık 2-5 mm üzerindedir. 

Alt kapakta ise orbital septum kapsülopalpebral fasia ile alt tars kenarında ya da 

hemen altında birleşir. Orbital septum, göz kapakları ve orbita arasında anatomik bir 

engel oluşturur.  

Orbital yağ dokusu, anatomik, biyolojik ve kimyasal içeriği açısından 

değerlendirildiğinde intrakonal ve preaponörotik olmak üzere ikiye ayrılır (46, 47). 

İntrakonal yağ dokusu orbital kaviteyi doldurur, ekstraoküler kasları çevreler. 

Preaponörotik yağ dokusu ise septumun hemen arkasında, üst kapakta levator 

aponevrozunun; alt kapakta ise kapsülopalpebral fasianın önünde yer alır ve 

anatomik olarak kompartmanlara ayrılmıştır (48).  

Literatürde pek çok çalışmada bu anatomik farklılıklar incelenmiştir (49-51). 

Üst kapakta preaponörotik yağ dokusu lateralde lakrimal gland bulunduğundan 

santral ve nazal olmak üzere iki parçadan oluşur. Alt kapakta ise nazal, santral ve 

temporal olmak üzere üç parça bulunur. Bu yağ pakeleri ince fibröz septalar ile 

birbirlerinden ayrılmıştır. 
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Sires ve ark. tarafından preaponörotik yağ dokusunda beta-karoten ve lutein 

içeriğinin nazal yağ dokusuna oranla dört kat daha yüksek olduğu spektral ve 

kromatografik analizler ile gösterilmiştir (47, 52). Kabaca, beyazımsı nazal yağ 

dokusu, intrakonal orbital yağ dokusu ile benzer görünümdeyken; daha yüksek 

karotenoid içeriğinden ötürü sarımsı olan preaponörotik (santral) yağ dokusu, 

vücudun diğer bölgelerinde bulunan yağ dokusu ile benzerdir. Embriyolojik 

kökenlerinde de farklılık mevcuttur. Nazaldeki yağ dokusunun diğer orbita bağ 

dokusu elemanları gibi nöral krest hücrelerinden köken aldığı gösterilmiştir (53). 

Üzerinde doğrudan çalışılmamış olsa da santral yağ dokusunun ise vücudun diğer 

bölgelerindeki yağ dokusu gibi mezodermal kaynaklı olduğu kabul edilmektedir. 

Yaşlanmayla birlikte hem alt hem üst orbital septumda zayıflama görülür. 

Septumdaki incelme, orbikülaris kasında gevşeme ile beraber yaşlanan göz 

kapaklarında orbita yağ dokusunun öne doğru fıtıklaşmasına katkıda bulunur (54).  

 

 

2.2.4. ALT VE ÜST KAPAK RETRAKTÖRLERİ 

Üst kapak retraktörleri; levator kası, aponevrozu ve superior tarsal kas yani 

Müller kasıdır. Alt kapakta ise kapsülopalpebral fasia ve inferior tarsal kas 

retraksiyon görevini yapar.  

Üst kapak retraktörleri 

Levator kası, orbita apeksinde, sfenoid kemiğin küçük kanadının periostundan, 

Zinn halkasının hemen üzerinden köken alır. Kas kısmı yaklaşık 40 mm, aponevrozu 

ise 14-20 mm uzunluğundadır. Levator kasının aponevroza dönüştüğü yer Whitnall 

ligamanı olarak isimlendirilir. Bu ligaman, levator kasının ön orbital açıklığa 

yaklaştığında fasial kollajenlerin yoğunlaşmasına bağlı oluşur. Üst göz kapağı ve üst 

orbita dokuları için askı görevi görür. Ayrıca levator kompleksi için hareket destek 

noktasıdır. Bu ligamanın alt göz kapağındaki analoğu ise Lockwood ligamanıdır. 
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Levator kasının innervasyonu 3. kranial sinirin üst dalı tarafından sağlanır. Bu 

dal ayrıca üst rektus kasını da uyarır (55, 56).  

Süperior tarsal kas olarak bilinen Müller kası, levator aponevrozunun altında 

yaklaşık Whitnall ligamanının seviyesinden, tars üst sınırının 12-14 mm 

yukarısından köken alır. Sempatik sinir sistemi tarafından uyarılır. Üst göz 

kapağında yaklaşık 2 mm’lik bir elevasyon sağlar. Horner sendromu gibi sempatik 

sinir sisteminin tutulduğu durumlarda görülen hafif pitozun sebebi bu kasın sağlıklı 

fonksiyon görememesidir.  

Alt kapak retraktörleri 

Alt kapakta üst kapaktaki gibi ayrı bir rektraktör kas yoktur. Alt rektus kas 

kılıfından ayrılan ince bir fibröz bant, alt oblik kasını içine alacak şekilde ikiye 

ayrılır, daha sonra birleşerek Lockwood ligamanını oluşturur. Alt kapak yarısına 

doğru, eşlik eden inferior tarsal kas ile ilerler. Gözün aşağı bakışında görülen alt 

kapak hareketinin nedeni bu bağlantılardır. İnferior tarsal kas, üst kapaktaki Müller 

kasının; kapsülopalpebral fasia ise levator aponevrozunun alt kapaktaki karşılığıdır.  

 

2.2.5. TARS 

Tars, göz kapağı iskeletini oluşturan yoğun bağ dokusundan meydana gelmiş 

bir  plakadır. Kapak kenarının stabilitesini sağlar. Yüksekliği üst göz kapağında 

vertikal olarak 10-12 mm iken, alt göz kapağında maksimum 4 mm boyutundadır. 

Tarsal plakalar medialde ve lateralde kantal tendonlar aracılığıyla periosta sıkıca 

bağlıdır. Kantal tendonlara yaklaştıkça genellikle 1 mm kalınlaşır ve yuvarlaklığını 

kaybederek sivrileşir. Yaşlanmayla beraber medial ve lateral destekleyici tendonların 

gerilmesiyle tarsal plakalar horizontal olarak yer değiştirebilir (42).  

Tars dokusu içerisinde sebasöz salgı yapan tarsal ya da meibomian bezler 

bulunur. Bu bezlerin salgı kanallarının açılma yeri, örten cildin çok katlı yassı epiteli 

ile konjonktiva epitelinin sınırında bulunur. 
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2.2.6. KONJONKTİVA 

Konjonktiva, non-keratinize yassı epitelden oluşur. Göz kapaklarının arka 

tabakasını teşkil eder. Müsin salgılayan goblet hücreleri ve aksesuar göz yaşı 

bezlerini (Wolfring ve Krause) içerir. Bu yardımcı göz yaşı bezlerinden oluşan 

sekresyon bazal göz yaşı sekresyonunu oluşturur. 

 

2.2.7. DİĞER DOKULAR 

İç ve dış kantal tendonlar 

Kapak aralığının şekli kantal tendonların tarsal plakalarla olan sıkı birlikteliği 

aracılığıyla sağlanır. İç kantal tendon ön ve arka lakrimal krest olmak üzere iki farklı 

yerden köken alır. Hemen lakrimal kese temporalinde tekrar birleşir ve daha sonra 

tekrar üst ve alt tarsal plakalara yapışmak üzere ayrılır. Dış kantal tendon lateral 

orbital tüberkülden başlar, iki kola ayrılarak üst ve alt kapak tarsına yapışır. Dış 

kantal açı iç kantal açıya göre 2 mm daha yukarıdadır. Bu da normal yatay kapak 

aralığına medialden laterale doğru hafif yukarı meyilli bir görünüm kazandırır. 

Kapak kenarı 

Kapak kenarı, konjonktivanın mukozal yüzeyinin, orbikülaris kası sınırının ve 

kütanöz epitelin oluşturduğu birleşkedir. Kenar boyunca kirpikler ve salgı bezleri 

oküler yüzeyi koruma amacıyla yer alır. Kapak kenarındaki mukokütanöz bileşke 

sıklıkla yanlış olarak gri çizgi diye adlandırılır. Gerçek gri çizgi meibomius bezleri 

açıklıkları ile kirpikler arasında uzanan damarsız ince bir oluk şeklindedir. Bu hat 

kirpik foliküllerinin arkasında kalan pretarsal orbikülaris liflerinin (Riolan kası) 

üzerindedir. Gerçek mukokütanöz bileşke ise meibomius bezi orifislerinin arkasında 

kalır. 

Horizontal kapak aralığı yaklaşık 30 mm uzunluğundadır. Kapak kenarının 

büyük bir bölümünü silier kenar oluşturur. Punktumlardan mediale doğru kirpik 

folikülleri olmadığından incelir. Normalde tüm kapak kenarı globa rahatlıkla temas 

eder (45).  
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Kirpikler 

Üst kapakta ortalama 100, alt kapakta ise 50 kirpik bulunur. Kirpikler 

genellikle kapağın ön lamellasında, tarsal plakanın hemen önünde 2 ila 3 düzensiz 

sıra şeklinde yer alır. Karünkülde de birkaç kirpik bulunabilir. 

          Meibomius bezleri 

Tars içine yerleşmiş olan bu salgı bezleri, üst kapakta yaklaşık 25, alt kapakta 

20 tanedir. Gestasyonun ikinci ayında kirpikler ve meibomius bezleri ortak bir 

pilosebasöz birimden farklılaşır. 

Damarsal yapı 

Göz kapakları internal ve eksternal karotis damarları arasındaki 

anastomozlardan köken alan palpebral arterin sağladığı zengin damarsal yapıya 

sahiptir. Arteriyel beslenme iki ana sistemden sağlanır. Birinci sistem oftalmik arter 

ve bunun kolları olan supraorbital ve lakrimal arterden oluşur. İkincisi ise eksternal 

karotis arterin dalları olan angüler ve temporal arterlerdir. Bu iki sistem arasında 

yoğun kollateral ağ vardır. Üst ve alt kapaktaki anastomozlar kapakların marjinal ve 

periferik damar arkadını oluşturur. Üst kapaktaki marjinal damar arkadı kapak 

kenarının 2 mm yukarısında, tarsın önünde kirpik foliküllerine komşu olarak 

yerleşmiştir. Periferik damar arkadı ise tarsın üzerinde, levator aponevrozu ile Müller 

kası arasında uzanır. Alt kapakta ise alt tarsal sınıra yakın, kapak kenarından yaklaşık 

2-4 mm aşağıda genellikle tek arteriyel arkad bulunur.  

Venöz drenaj da  pretarsal ve posttarsal olmak üzere ikiye ayrılır. Pretarsal 

venler medialde angüler vene, lateralde yüzeyel temporal vene boşalırlar. Posttarsal 

venler ise orbital venlere drene olur.  

Lenfatik akım ise medialde submandibüler lenf bezlerine, lateralde ise önce 

yüzeyel preaurikülar lenf bezlerine, daha sonra da derin servikal lenf bezlerine 

boşalır. 
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Sinirler 

Göz kapaklarının duyusunu 5. kranial sinir olan trigeminal sinirin 1. ve 2. 

dalları, sırasıyla oftalmik ve maksiller sinir alır. Üst kapakta oftalmik sinirin alt 

dalları supratroklear, infratroklear, supraorbital ve lakrimal sinir; alt kapakta 

maksiller sinirin alt dalı infraorbital sinir dağıldığı bölgeyi innerve eder.  

 

2.3. YAŞLANMAYLA GÖZLENEN PERİOKÜLER DEĞİŞİKLİKLER 

Yaşlanmayla beraber insan cildinde oluşan involüsyonel değişiklikler iç ve dış 

faktörler tarafından meydana gelir (57). İç faktörler sonucu oluşan yaşlanmada ana 

nedenler kronolojik yaş artışıyla değişen hormonal denge ve kişinin genetik 

potansiyelidir. Dış faktörler ise sigara, güneş, beslenme, yer çekimi gibi çevresel 

nedenler şeklinde sıralanabilir (42). Moleküler düzeyde cildin yaşlanmasının ana 

nedeni olarak  dermis ekstrasellüler matriksinin esas yapısal bileşeni olan tip I 

kollajen seviyesinin azalması gösterilmiştir. Kırışıklıklar yüzde ve vücudun diğer 

bölgelerinde (boyun, el, ayak gibi) oluşur. Periorbital kırışıklar yüzdeki yaşlanmanın 

en erken işaretleridir (58).  

Kronik güneş ışığı maruziyeti sonucunda ciltte kırışıklıklar, solgunluk, kabalık 

ve noktasal hiperpigmentasyon meydana gelir. Histolojik olarak incelendiğinde 

dermal hasar; artmış elastotik dejeneratif değişiklikler, kollajen kaybı, fibroblastlarda 

sayı ve hacim kaybı ile proteoglikan artışı ve mononükleer inflamatuar hücre 

infiltrasyonu sonucu oluşur. Ayrıca ileri aşamalarda  displazi ve sitolojik atipiye 

dönüşebilecek düzensiz epidermal kalınlaşma izlenebilir (59).  

Yüz yaşlandıkça yumuşak doku bileşenleri yer çekimi etkisiyle aşağıya doğru 

yer değiştirirken kemik dokuda da kütlesel azalma izlenir. Cilt atrofisi, subkutan yağ 

dokusu kaybı ve fasiyal yağ pakelerinde azalma ‘sarkmış yüz’ fenomenini oluşturur 

(42).  

Periorbital bölge, yaşlanma işaretlerinin yüzde ilk görüldüğü yerdir. Kaş 

pitozu,  dermatoşalazis ve orbital sulkusun nazojugal kıvrımında belirginleşme 

yorgun ya da yaşlı görünüme katkıda bulunur. Alt göz kapağı yağ dokusunun öne 
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doğru yer değiştirmesi ile göz altı torbaları; üst göz kapağı santral yağ dokusunda 

hacim kaybı ve nazal yağ dokusunda rölatif belirginleşme ile orbital sulkusta 

belirginleşme periorbital bölgede meydana gelen diğer involüsyonel değişikliklerdir.  

Çoğu insanda kaşlar üst orbital rimin yukarısında bulunur. Genellikle 

kadınlarda erkeklere oranla daha yüksekte ve daha kıvrımlıdır. Zamanla elastik doku 

kaybı ile alın cildindeki involüsyonel değişiklikler alında ve kaşlarda sarkmaya 

neden olur. Kaş seviyesinin üst orbital rimin altına düşmesi durumu kaş pitozu olarak 

adlandırılır. Sıklıkla dermatoşalazise eşlik eder ve periorbital bölgedeki yaşlanma 

görünümüne katkıda bulunur (42).  

Dermatoşalazis, göz kapağındaki cilt fazlalığı anlamına gelir ve sıklıkla orbital 

yağ dokusunun öne doğru yer değiştirmesi ya da prolapsusu (steatoblefaron) ile 

birlikte görülür. Daha çok yaşlı insanlarda görülse de orta yaşlı kişilerde de özellikle 

ailesel yatkınlık varlığında görülebilir. Üst göz kapaklarının dermatoşalazisi göz 

çevresinde ağırlık hissi, kaş ağrısı, görme aksına kirpiklerin düşmesi ve sonuç olarak 

görme alanında üstten daralmaya neden olur. Eşlik eden kaş pitozu varlığında bu 

şikayetlerde artış gözlenir. Alt göz kapağının dermatoşalazisi ise yakın okuma 

esnasında rahatsızlık yaratacak kadar cilt fazlalığı ve prolabe olmuş yağ dokusu 

mevcudiyeti olmadıkça, kozmetik bir sorundur (42).  

Yüz cildi ve yumuşak dokulardaki değişimlere benzer olarak yüz kemiklerinde 

de yaşlanmayla değişiklikler oluşur (60).  Shaw ve Kahn yaşla birlikte kemik 

hacminde genel bir azalma olduğunu glabellar ve maksiller açılardaki azalma 

üzerinden göstermiştir. Supraorbital kemik hacmindeki kaybın kaş pitozu ve üst göz 

kapağındaki çökme görünümüne katkıda bulunduğunu da vurgulamıştır (61).  

Yaşlanmayla beraber görülen orbital yağ fıtıklaşması ilk olarak Sichel 

tarafından 1844 yılında bildirilmiştir (62). Fakat bu fıtıklaşmanın meydana gelişi ve 

yaşlanmayla ilişkisi net olarak ortaya henüz konulamamıştır. Castanares ise 

yaşlanmayla görülen alt göz kapağındaki değişiklikleri ‘intraorbital yağ fıtıklaşması’ 

şeklinde tariflerken orbital fasia ya da kaslarda bir defekt varlığından söz etmiştir. Bu 

aşırı yağ dokusunun çıkarılabileceğini öne sürmüştür (63). Fakat daha sonra başka 

yazarlarca orbital yağ dokusunun yaşla azaldığı savunulmuştur (64).  
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Alt göz kapağındaki ‘torbalanma’ ise ilk olarak 1973 yılında Putterman ve 

Urist tarafından kapsülopalpebral fasianın orbital septumdan ayrılması ve yağ 

dokusunun göz kapağına ilerlemesinin gösterilmesiyle ortaya atılmıştır (65). Yıllar 

içerisinde orbitomalar ligamanın gevşemesi sonucu orbita yağ dokusunun öne doğru 

yer değiştirmesiyle bu torbalanmanın oluştuğunu savunan çalışmalar yayınlanmıştır 

(66, 67).  

Bir diğer kabul gören görüş ise globun aşağı doğru yer değiştirmesi sonucu 

inferior orbita yağ dokusuna olan kompresyondur. Pek çok çalışmada yaşlanmayla 

beraber lateral kantal tendonda görülen uzamanın globun aşağı doğru kaymasına 

neden olduğu gösterilmiştir (64, 68, 69).  

Zaman içerisinde ilerleyici yağ hiperplazisi ya da hipertrofisi ile ödeme bağlı 

şişme, orbital septumda zayıflama sonucu öne doğru fıtıklaşma veya globun aşağı 

doğru kayması sonucu öne doğru yağ fıtıklaşması şeklinde çeşitli görüşler ortaya 

atılmıştır (70).  

Chen  ve ark. tarafından yapılmış bir bilgisayarlı  tomografi aracılı çalışmada 

alt göz kapağı yağ fıtıklaşması sürecinin hayatın üçüncü dekadıyla başladığı ve 

yaklaşık 70 yaşa kadar devam ettiği gösterilmiştir. Ayrıca yine bu çalışmada göz 

küresinin pozisyonunun bu fıtıklaşmadan etkilenmediğine dikkat çekilmiştir (71).   

Üst göz kapağı yağ dokusu ise üst oblik kasının tendonu ile bölünerek, nazal ile 

preaponörotik (santral) olmak üzere ikiye bölüme ayrılır. Bu yağ pakeleri arasında 

dış görünümde bile dikkati çeken farklılıklar, içerdikleri farklı karotenoid miktarı ile 

kimyasal bileşenlere ve embriyolojik faktörlere dayandırılmıştır (46). Korn ve ark. 

tarafından insan orbita yağ dokusundan alınan kök hücrelerde nöral-krest kök hücre 

işaretleyicisinin nazal yağ dokusu hücrelerinde iki kat daha yüksek konsantrasyonda 

olduğu ortaya konmuştur (52). Kök hücre açısından daha zengin olduğundan, 

zamanla santral yağ dokuda görülen involüsyon, nazal yağ dokusunda 

görülmemektedir (72).  

Yaşlanmayla beraber bir yandan santral yağ pakelerinde hacim kaybının üst 

göz kapağı sulkusunu derinleştirmesi diğer yandan nazal yağ pakelerinde görülen 

rölatif belirginleşme yukarıda da değinilen embriyolojik farklılıklar ile açıklanmaya 
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çalışılmıştır (73). Fakat bu alanda daha fazla hücresel ve moleküler düzeyde 

yapılacak çalışmaya ihtiyaç vardır. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

 

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz Hastalıkları Anabilim Dalı’nda Mayıs 

2009 ile Şubat 2011 tarihleri arasında Glokom servisi tarafından primer açık açılı 

glokom, pseudoeksfoliatif glokom ya da oküler hipertansiyon tanısı alarak topikal 

bimatoprost (Lumigan®) ya da latanoprost (Xalatan®) göz damlası başlanan hastalar 

Oküloplasti servisine yönlendirildi. Dahil edilme kriterlerine uyan toplam 43 hasta, 

26 sağlıklı kontrol olmak üzere 69 kişinin toplam 121 gözü prospektif olarak 

incelendi.  

Tez çalışmasına dahil edilmeme kriterleri; daha önce herhangi bir nedenle 

prostaglandin analoğu kullanımı, göz kapakları ve çevresini pigmentasyon açısından 

etkileyen herhangi bir dermatolojik hastalığın varlığı, göz kapakları üzerinde kapak 

hareketini zorlaştıran, ağırlaştıran, sağlıklı ölçüm alınabilmesine engel olan kitle ya 

da tümör (papillom, kütanöz horn…vs) varlığı ile önceden geçirilmiş fasial sinir 

paralizisi ve dakriosistorinostomi cerrahisi  olarak belirlendi. 

Sağlıklı gönüllü katılımcıların ve ilaca başlamadan önce tüm hastaların 

palpebral fissür, kapak kıvrımı ve levator fonksiyonu bir cetvel aracılığıyla aynı 

araştırmacı tarafından ölçüldü. Sulkus muayenesinde asimetri mevcutsa not edildi. 

Perioküler pigmentasyon, hipertrikozis, iriste pigmentasyon artışı, poliozis ve 

konjonktival hiperemi takip süresi boyunca her kontrol vizitinde var/yok şeklinde 

kaydedildi. Yakın plan yüz fotoğrafları aynı kamera ile aynı araştırmacı tarafından 

çekildi (Sony Cyber-shot DSC-W180, 10.1 megapiksel, optik zoom 3x). Perioküler 

değişiklikler açısından tüm katılımcılar hangi gruba dahil olduklarını bilmeyen ikinci 

bir araştırmacı tarafından da değerlendirildi.  

Perioküler pigmentasyon bildiriminde bulunan birçok çalışmada cilt tipi 

tayinine yönelik herhangi bir sınıflama yapılmamış olup, bu tez çalışmasında buna 

yönelik katılımcılara ‘Fitzpatrick Skin-Type Chart’ anketi uygulandı (Şekil 1). Soru-

cevap yöntemiyle genetik yatkınlık, güneş ışığına reaksiyon ve bronzlaşma 

alışkanlıkları sorgulandı. Her soruya 0-4 arasında değişen puanlarda alternatif yanıt 

içeren ankette, verilen cevabın puanına göre toplam skor hesaplandı. Ankete göre 
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katılımcıların cilt tipi, altı farklı cilt tipi arasından belirlendi. Sınıflandırmada 

kullanılan skor aralığı Tip I için 0-7, Tip II için 8-16, Tip III için 17-24, Tip IV için 

25-30 ve Tip V-VI için 30 üzeri idi.  

Daha önce literatürde üzerinde fazla çalışılmamış olan topikal prostaglandin 

analogu kullanımı ile  lakrimal drenaj sistemi arasındaki ilişkiyi  inceleme amaçlı 

hastalara her kontrol vizitinde lakrimal sistem lavajı yapıldı. Alt göz kapağı laterale 

çekilerek künt bir lakrimal kanül ile alt kanaliküle girildi. Gerekli olgularda punktum 

dilatatörü ile punktum dilatasyonu yapıldı. İşlem esnasında verilen irrigasyon 

sıvısının burna geçişi oluyorsa lavaj ‘açık’, burna geçişi olmuyorsa lavaj ‘tıkalı’ 

olarak not edildi. 

Tüm katılımcılar hemen tedavi öncesinde ve tedavinin 1, 3, 6 ve 12. ayında 

muayene edildi. Her kontrol muayenesinde palpebral fissür, kapak kıvrımı, levator 

fonksiyonu ölçüldü. Lakrimal sistem lavajı ve üst kapak sulkus simetri 

değerlendirilmesi yapıldı. Perioküler pigmentasyon, hipertrikozis, iriste 

pigmentasyon artışı, poliozis ve konjonktival hiperemi varlığı kaydedildi. Yakın plan 

yüz fotoğrafları çekildi. Sağlıklı kontrol grubuna lakrimal sistem lavajı yapılmadı.  

Anti-glokomatöz tedaviyi bir gözüne alan hastaların diğer gözü kontrol 

grubunun bir kısmını oluştururken; iki gözüne de ilaç kullanan hastalarda kontrol 

grubu, yaş ve cinsiyet uyumlu sağlıklı gönüllü katılımcılardan oluşturuldu. 

Tüm hasta katılımcılara bu tez çalışmasının Glokom servisinde aldıkları tıbbi  

tedaviyi etkilemeyeceği, tedavinin etkinliğine yönelik tüm kontrollerin Glokom 

servisinde devam edeceği, gerekli görüldüğünde tedavilerinin değiştirilebileceği ve 

istedikleri zaman çalışmayı terk edebilecekleri anlatıldı. 
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Şekil 1. Fitzpatrick cilt tipi tayini anketi 

GENETİK YATKINLIK 

SORULAR- 
PUAN 0 1 2 3 4 

GÖZ 
RENGİNİZ 

açıkmavi, 
gri,yeşil 

mavi, 
gri,yeşil mavi koyu 

kahverengi 
koyu kahve-
rengi-siyah 

DOĞAL KIL 
RENGİNİZ 

kumrengi, 
kızıl sarı kestane, 

koyu sarı 
koyu 

kahverengi siyah 

DOĞAL CİLT 
RENGİNİZ kızıl açık açık sarı açık 

kahverengi 
koyu 

kahverengi 

VÜCUDUNUZDA 
ÇİL, - 

BEN SAYISI 

çok fazla 
sayıda çok sayıda ortalama 

sayıda seyrek yok 

 

GÜNEŞ IŞIĞINA REAKSİYON 

  

 

SORULAR- 
PUAN 0 1 2 3 4 

UZUN SÜRE 
GÜNEŞTE 

KALDIĞINZDA

Ağrılı kızarma, 
kabarma, 
soyulma 

Kabarma ve 
soyulma olur

Nadiren 
kızarıklık ve 
kabarma olur

Nadiren 
yanık olur 

Hiç 
Etkilenmez

CİLT 
RENGİNİZ 

NASIL 
DEĞİŞİR 

Hiçbir zaman 
bronzlaşmaz 

Zor 
bronzlaşır 

Ortalama 
bronzlaşır 

Kolay 
bronzlaşır 

Hemen 
değişir 

GÜNEŞTE 
CİLT 

RENGİNİZ 

Asla ,hiç 
değişmez 

Nadiren 
değişir 

Bazen 
değişir 

Sıklıkla  
değişir 

Hemen 
değişir 

YÜZÜNÜZÜN 
GÜNEŞE 

REAKSİYONU

Çok hassas, 
hemen tepki verir Hassas Normal tepki 

verir 
Çok dirençli, 
zor tepki verir 

Hiç tepki
 vermez 
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Şekil 1. Fitzpatrick cilt tipi tayini anketi (devam) 

BRONZLAŞMA ALIŞKANLIKLARI 

SORULAR-PUAN 0 1 2 3 4 

EN SON NE ZAMAN 
GÜNEŞLENDİNİZ 

(SOLARYUM,KREM..) 

3 aydan 
daha önce 

2-3 ay  
önce 

1-2 ay  
önce 

1 aydan 
daha önce 

2 haftadan 
daha önce 

UYGULAMA ALANI 
GÜNEŞE MARUZ  

KALDI MI? 

Hayır 
kalmadı 

Çok  
seyrek 

Bazen  
kaldı Sıklıkla Evet her 

zaman 
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3.1.İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

Verilerin analizi SPSS Windows 11.5 paket programında yapıldı. Tanımlayıcı 

istatistikler sürekli değişkenler için ortalama ± standart sapma veya ortanca 

(minimum-maksimum) şeklinde, kategorik değişkenler ise gözlem sayısı ve (%) 

olarak gösterildi. Kategorik değişkenler Mann-Whitney U testi, Pearson’un Ki-kare 

veya Fischer’in Kesin Sonuçlu Ki-kare testi ile değerlendirildi.  

Zaman içerisinde, ikiden fazla zaman olduğunda, var/yok karşılaştırması için 

Bonferroni düzeltmeli Cochran testi kullanıldı. p<0.025 ve p<0.008 değerleri için 

sonuçlar istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  

Her kontrol muayenesinde ölçülen palpebral fissür, üst göz kapağı kıvrımı ve 

levator fonksiyonu değerlerindeki zaman içindeki değişim (grup-zaman etkileşimi) 

mikst etkili Anova testi kullanılarak analiz edildi. Bu yönteme göre istatistiksel bir 

model oluşturuldu ve çalışmanın verileri bu modele uyarlanmak suretiyle, 

düzeltilmiş ortalamalar (least square means) ve ± standart hata verildi. p<0.05 değeri 

için sonuçlar istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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4.BULGULAR 

 

Çalışmamızda 43 hasta, 26 sağlıklı olmak üzere 69 katılımcının 121 gözü 

prospektif olarak 3 grup altında incelendi. Topikal bimatoprost damla kullanan 21 

hastanın 35 gözünden grup 1; latanoprost kullanan 22 hastanın 34 gözünden grup 2 

oluşturuldu. Grup 3 ise kontrol grubu olarak yaş ve cinsiyet açısından uyumlu 26 

sağlıklı katılımcının 52 gözünü içermekteydi. 

Grup 1’de hastaların yaş ortalaması 63.9 ± 9.3 (46-78) olarak, grup 2’de         

58.1 ± 11.6 (37-76) olarak hesaplandı. Kontrol grubu olan grup 3’te ise ortalama yaş  

59.1 ± 10.6 (40-79) idi. Mann-Whitney U testine göre gruplar arasında yaş açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p>0.05). 

Çalışmaya dahil edilen toplam 69 kişinin 40’ı (%58) kadın, 29’u ise (%42) 

erkek idi. Gruplar arası dağılıma bakıldığında grup 1’de bulunan 21 hastanın 12’si 

(%57.1) kadın, 9’u (%42.9) erkek; grup 2’de toplam 22 hastanın 12’si (%54.5) kadın, 

10’u (%45.5) erkek idi. Kontrol grubunu ise 16 (%61.5) kadın, 10 (%38.5) erkek 

oluşturmaktaydı. Pearson’un ki-kare testine göre gruplar arasında cinsiyet dağılımı 

açısından anlamlı fark bulunmadı (p>0.05). 

Grup 1’de toplam 35 gözün 17’sinde (%48.6) pseudoeksfoliatif glokom, 

14’ünde (%40) primer açık açılı glokom, 4’ünde ise (%11.4) oküler hipertansiyon 

tanısı mevcuttu. Grup 2’de ise 34 gözün 10’unda (%29.4) pseudoeksfoliatif glokom, 

19’unda (%55.9) primer açık açılı glokom, 5’inde ise (%14.7) oküler hipertansiyon 

yer almaktaydı. Pearson’un ki-kare testine göre tanı açısından gruplar arası dağılım 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.05). 

Topikal prostaglandin analogu kullanımında perioküler pigmentasyon artışıyla 

ilgili yan etkilerin cilt tipi ile olası ilişkisini anlamaya yönelik tüm katılımcılara 

Fitzpatrick cilt tipi belirleme anketi uygulandı. Katılımcıların hiçbirinde tip I ya da 

tip V-VI cilt tipi saptanmadı. Toplam 69 kişinin 13’ünde (%18.8) tip II, 47’sinde 

(%68.1) tip III ve 9’unda (%13) tip IV cilt tipi tespit edildi. Gruplar kendi içinde 
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incelendiğinde  grup 1’de 21 kişinin 6’sında (%28.6) tip II, 13’ünde (%61.9) tip III, 

2’sinde (%9.5) tip IV cilt tipi mevcuttu. Grup  2’de ise 22 kişinin 2’si (%9.1) tip II, 

18’i (%81.8) tip III  2’si (%9.1) ise tip IV cilt tipine sahipti. Kontrol grubunda ise 26 

kişi içinden tip II cilt tipi 5 (%19.2) kişide, tip III cilt tipi 16 (%61.5) kişide ve tip IV 

cilt tipi 5 (%19.2) kişide saptandı.Pearson’un ki-kare testine göre gruplar arasında 

cilt tipi dağılımı yönünden istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p>0.05). 

Tablo 4.1’de topikal prostaglandin analogu kullanan hastaların ve sağlıklı kontrol 

grubunun demografik özellikleri ile glokom ve cilt tipine göre sınıflandırılması 

gösterilmektedir. 

İlk muayenede topikal bimatoprost kullanan gözlerde palpebral fissür değeri 

9.6 ± 0.15 mm olarak hesaplandı. Latanoprost kullananlarda bu değer 9.6 ± 0.16 mm, 

sağlıklı kontrol grubunda ise 10.2 ± 0.14 mm şeklinde kaydedildi. İzlem süresi 

sonunda gruplar arası palpebral fissür değerlerinin zaman içindeki değişimi (grup-

zaman etkileşimi) her üç grupta da anlamlı bulunmadı (p>0.05).  

Üst göz kapak kıvrımı açısından incelendiğinde grup 1’de topikal bimatoprost 

kullanan hastalarda ilk muayenede hesaplanan kapak kıvrımı değeri 6.6 ± 0.29 mm 

iken, latanoprost kullanan grup 2’de 7.3 ± 0.30 mm, sağlıklı kontrol grubunda (grup 

3) ise 6.2 ± 0.26 mm olarak hesaplandı. Zaman içerisindeki değişim yönünden 

incelendiğinde bimatoprost kullanan grupta sağlıklı kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında üst kapak kıvrımında istatistiksel olarak anlamlı yükselme tespit 

edildi (p<0.05). Latanoprost kullanan gözlerde ve sağlıklı kontrollerde anlamlı grup-

zaman etkileşimi bulunmadı (p>0.05).  

İlk muayenede levator fonksiyonu değerleri topikal bimatoprost kullanan 

gözlerde 15.5 ± 0.25 mm, latanoprost kullanan gözlerde 16 ± 0.25 mm, kontrol 

grubunda ise 15.8 ± 0.22 mm olarak ölçüldü. İzlem süresi sonunda her üç grupta yine 

grup-zaman etkileşimi yönünden istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmedi (p>0.05). 

Tablo 4.2 ve tablo 4.3’te topikal bimatoprost ve latanoprost kullanan olguların 

kapak pozisyonu ve motilitesi açısıdan sağlıklı kontrol grubu ile karşılaştırılması 

gösterilmektedir. 
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Tablo 4.1. Topikal prostaglandin analogu kullanan hastaların ve sağlıklı kontrol 

grubunun demografik özellikler, glokom ve cilt tipine göre incelenmesi 

* Mann-Whitney U testi 

† Pearson ki-kare testi 

Grup 1= bimatoprost kullanan hastalar; Grup 2= latanoprost kullanan hastalar;          
Grup 3= sağlıklı kontrol grubu; Ort= ortalama; SD= standart deviasyon; n= sayı; 
PAAG= primer açık açılı glokom; Pex glokom= pseudoeksfoliatif glokom;                
OHT= Oküler hipertansiyon 

 
 
  

 Grup 1 

n=21(%30.4)

Grup 2 

n=22 (%31.9) 

Grup 3 

n=26 (%37.7) 

p 
değeri 

Yaş 

    Ort±SD/ median 

    (değer aralığı) 

 

63.9±9.3/ 66 

(46-78) 

 

58.1±11.6/ 60.5 

(37-76) 

 

59.1±10.6/ 60.5 

(40-79) 

 

.163* 

Cinsiyet 

     kadın 

     erkek  

 

12 (%57.1) 

9 (%42.9) 

 

12 (%54.5) 

10 (%45.5) 

 

16 (%61.5) 

10 (%38.5) 

 

.884† 

Tanı 

     PAAG 

     Pex glokom 

     OHT 

 

14 (%40) 

17 (%48.6) 

4 (%11.4) 

 

19 (%55.9) 

10 (%29.4) 

5 (%14.7) 

 

- 

- 

- 

 

.000† 

Cilt tipi 

     Tip II 

     Tip III 

     Tip IV 

 

6 (%28.6) 

13 (%61.9) 

2 (%9.5) 

 

2 (%9.1) 

18 (%81.8) 

2 (%9.1) 

 

5 (%19.2) 

16 (%61.5) 

5 (%19.2) 

 

.369† 
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Tablo 4.2. Topikal bimatoprost damla kullanan olguların kapak pozisyonu ve 

motilitesi açısından kontrol grubu ile karşılaştırılması 

 Bimatoprost 
kullanan olgular 

(n=35) 

Sağlıklı kontrol 
grubu            
(n= 52) 

 

p değeri* 

PF değişimi (mm) ±SH 0.83±0.18 

 

-0.06±0.15 .086 

KK değişimi (mm) ±SH 1.17±0.36 

 

-0.06±0.15 <.0001 

LF değişimi (mm) ±SH -0.26±0.27 0.32±0.22 .348 

* Anova testi, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı;  SH= standart hata 

 

 

Tablo 4.3. Topikal latanoprost damla kullanan olguların kapak pozisyonu ve 

motilitesi açısından kontrol grubu ile karşılaştırılması 

 Latanoprost  
kullanan olgular 

(n=34) 

Sağlıklı kontrol   
grubu            
(n= 52) 

 

p değeri* 

PF değişimi (mm) ±SH 0.44±0.18 -0.06±0.15 .592 

KK değişimi (mm) 
±SH 

 0.29±0.37        -0.06±0.15 .297 

LF değişimi (mm) ±SH  0.38±0.27  0.32±0.22 .455 

*Anova testi, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı;  SH= standart hata 
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Her kontrol muayenesinde üst kapak sulkusundaki asimetri varlığı kaydedildi. 

Özellikle bilateral ilaç kullanan hastaların karşılaştırılmasında çekilen yüz 

fotoğrafları yol gösterici oldu. Topikal bimatoprost  damla kullanan grup 1’de ilaç 

kullanımının üçüncü ayından itibaren üst kapak sulkusunda istatistiksel olarak 

anlamlı derinleşme izlendi (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025). Topikal 

latanoprost damla kullanan grup 2’de ise izlem süresi boyunca istatistiksel olarak 

anlamlı sulkus asimetrisi izlenmedi (p>0.025).  

Perioküler pigmentasyon açısından incelendiğinde grup 1 ve grup 2’de ilaç 

kullanımının üçüncü ayından itibaren istatistiksel olarak anlamlı perioküler 

pigmentasyon görüldü (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025).  

Hipertrikozise bakıldığında grup 1 ve 2’de tedavinin üçüncü ayından itibaren 

istatistiksel olarak anlamlı hipertrikozis görüldü (Bonferroni düzeltmeli Cochran 

testi, p<0.025).  

Prostaglandin analoglarının bilinen diğer yan etkilerinden olan iriste 

pigmentasyon artışı yönünden ele alındığında grup 1’de bimatoprost kullanımının 

altıncı ayından itibaren hastalarda istatistiksel olarak anlamlı pigmentasyon artışı 

saptandı (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025). Grup 2’de ise yine altıncı 

aydan itibaren bu değişim görülse de istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p>0.025).  

Poliozis, grup 1’de ilaç kullanımını takiben altıncı ayda istatistiksel olarak 

anlamlı düzeyde izlenirken (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025), grup 

2’de ise yalnızca bir hastanın her iki gözünde, yine altıncı aydan itibaren görülen bu 

değişim istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p>0.025). 

Konjonktival hiperemi ise grup 1’de bimatoprost kullanımının üçüncü ayında 

istatistiksel olarak anlamlı bulunurken, grup 2’de latanoprost kullanımının altıncı 

ayında istatistiksel olarak anlamlı bulundu (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, 

p<0.025).  

Tablo 4.4 ve tablo 4.5’te sırasıyla topikal bimatoprost ve latanoprost 

kullananların izlem süresi boyunca, yukarıda bahsedilen perioküler değişiklikler 
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açısından grup içi değerlendirilmesi gösterilmektedir. Sağlıklı kontrol grubunda 

herhangi bir değişiklik olmadığından istatistiksel olarak karşılaştırılma 

yapılmamıştır. 

 

Tablo 4.4. İzlem süresi sonunda topikal bimatoprost damla kullanan olguların 

perioküler değişiklikler açısından grup içi karşılaştırılması 

Grup 1= topikal bimatoprost kullanan olgular                                                                     
‡ Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025 istatistiksel olarak anlamlı 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Grup 1 

 (n= 35) (%) p değeri‡ 

Üst kapak sulkusunda derinleşme 12 (%34.3) .000 

Perioküler pigmentasyon 21 (%60) .000 

Hipertrikozis 24 (%68.6) .000 

İriste pigmentasyon artışı 9 (%25.7) .000 

Poliozis 6 (%17.1) .000 

Konjonktival hiperemi 18 (%51.4) .000 
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Tablo 4.5. İzlem süresi sonunda topikal latanoprost damla kullanan olguların 

perioküler değişiklikler açısından grup içi karşılaştırılması 

Grup 2= topikal latanoprost kullanan olgular                                                                      
‡ Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025 istatistiksel olarak anlamlı 

 

 

Gruplar kendi içlerinde cilt tiplerine göre ayrılarak perioküler pigmentasyon 

yönünden tekrar incelendi.  

Grup 1’de topikal bimatoprost kullanan tip II ve tip III hastalarda tedavinin 

üçüncü ayından itibaren ortaya çıkan perioküler pigmentasyon istatistiksel olarak 

anlamlı bulunurken (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.008), tip IV hastalarda 

altıncı aydan itibaren görülen bu değişim istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p>0.008). (Tablo 4.6)  

 

 

 

 Grup 2 

 (n=34) (%) p değeri‡ 

Üst kapak sulkusunda derinleşme 1 (%2.9) .406 

Perioküler pigmentasyon 9 (%26.5) .000 

Hipertrikozis 26 (%76.5) .000 

İriste pigmentasyon artışı 3 (%8.9) .037 

Poliozis 2 (%5.9) .092 

Konjonktival hiperemi 5 (%14.7) .002 
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Tablo 4.6. Topikal bimatoprost damla kullanan olgularda izlem süresi sonunda 

görülebilen perioküler pigmentasyon artışının cilt tipine göre dağılımı 

‡ Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.008 istatistiksel olarak anlamlı 

 

Topikal latanoprost kullanan hastalar arasında yalnızca tip III cilt tipi olan 

olgularda üçüncü aydan itibaren görülen perioküler hiperpigmentasyon istatistiksel 

olarak anlamlı bulundu (Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.008).  (Tablo 4.7) 

 

Tablo 4.7. Topikal latanoprost damla kullanan olgularda izlem süresi sonunda 

görülebilen perioküler pigmentasyon artışının cilt tipine göre dağılımı 

 Topikal latanoprost damla kullanan olgular (n=34) 

Cilt tipi Perioküler              
pigmentasyon (+) 

Perioküler          
pigmentasyon (-) 

p değeri‡ 

      Tip II 1 (%2.9) 1 (%2.9) .406 

      Tip III 8 (%23.5) 20 (%58.8) .000 

      Tip IV 0 4 (%11.8) - 

‡ Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.008 istatistiksel olarak anlamlı            

 Topikal bimatoprost damla kullanan olgular (n=35) 

Cilt tipi Perioküler              
pigmentasyon (+) 

Perioküler          
pigmentasyon (-) 

p değeri‡ 

      Tip II 7 (%20) 3 (%8.6) .000 

      Tip III 11 (%31.4) 11 (31.4) .000 

      Tip IV 3 (%8.6) 0 .037 
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Grup 3’ü oluşturan sağlıklı kontrollerde takip süresince herhangi bir perioküler 

değişiklik izlenmedi. 

Topikal prostaglandin analogu damla kullanımının lakrimal drenaj sistemine 

olası etkilerini ortaya koyma amacıyla tüm hastalara kontrollerde lakrimal sistem 

lavajı yapıldı. Hastaların ikisine punktum stenozu nedeniyle lavaj yapılamadı. Bir 

hastada da ilk muayenede nazolakrimal kanal tıkanıklığı saptandı. Diğer olgularda 

izlem süresince lakrimal drenaj sisteminde tıkanıklık izlenmedi. 

 Bu analizlere ek olarak unilateral topikal bimatoprost kullanan 7 hastanın ve 

latanoprost kullanan 10 hastanın tedavi alan ve almayan gözleri perioküler 

değişiklikler açısından karşılaştırıldı. Bu değerlendirme sırasıyla tablo 4.8 ve tablo 

4.9’de gösterilmektedir. 

Gruplar karşılaştırıldığında topikal bimatoprost kullanan gözlerde 6.aydan 

itibaren görülen üst kapak sulkusunda derinleşme, istatistiksel olarak anlamlı 

bulunurken (p<0.025), latanoprost kullanan gözlerin yalnızca birinde görülen bu 

değişim anlamlı bulunmadı (p>0.025).  

Tedaviye başlandıktan sonra görülen perioküler pigmentasyon artışı ve 

hipertrikozis her iki grupta üçüncü aydan itibaren istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(p<0.025). 

İriste pigmentasyon artışı ve konjonktival hiperemi açısından ise kaydedilen 

değişimler yine her iki grupta istatistiksel olarak farklı bulunmadı (p>0.025). Tek 

taraflı ilaç kullanan hastaların hiçbirinde poliozis saptanmadı. 
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Tablo 4.8. Unilateral topikal bimatoprost damla kullanan hastaların tedavi alan ve 

almayan gözlerinin perioküler değişiklikler açısından karşılaştırılması 

 Topikal bimatoprost 
kullanan hastalar        

(n=7) (%) 

       

p değeri 

PF değişimi (mm) ±SH 

Tedavi alan göz 

Sağlıklı göz 

 

0.17±0.15 

0.11±0.23 

.554* 

KK değişimi (mm) ±SH 

Tedavi alan göz 

Sağlıklı göz 

 

0.41±0.27 

0.17±0.23 

.136* 

LF değişimi (mm) ±SH 

Tedavi alan göz 

Sağlıklı göz 

 

-0.11±0.31 

0.17±0.39 

.655* 

 

Üst kapak sulkusunda 
derinleşme 

4 (%57.1) .024‡ 

Perioküler pigmentasyon 5 (%71.4) .006‡ 

Hipertrikozis 4 (%57.1) .024‡ 

İriste pigmentasyon artışı 3 (%42.9) .075‡ 

Poliozis 0  

Konjonktival hiperemi 2 (%28.6) .092‡ 

*Anova testi, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı;  SH= standart hata 

‡ Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025 istatistiksel olarak anlamlı 

SH= standart hata 
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Tablo 4.9. Unilateral topikal latanoprost damla kullanan hastaların tedavi alan ve 

almayan gözlerinin perioküler değişiklikler açısından karşılaştırılması 

 Topikal latanoprost 
kullanan hastalar       

(n=10) (%) 

 

p değeri 

PF değişimi (mm) ±SH 

Tedavi alan göz 

Sağlıklı göz  

 

0.11±0.23 

0.11±0.29 

.746* 

KK değişimi (mm) ±SH 

Tedavi alan göz 

Sağlıklı göz 

 

0.25±0.23 

0.17±0.23 

.318* 

LF değişimi (mm) ±SH 

Tedavi alan göz 

Sağlıklı göz 

 

-0.17±0.31 

0.17±0.39 

.800* 

Üst kapak sulkusunda 
derinleşme 

1 (%10) .406‡ 

Perioküler pigmentasyon 5 (%50) .001‡ 

Hipertrikozis 8 (%80) .000‡ 

İriste pigmentasyon artışı 1 (%10) .406‡ 

Poliozis 0  

Konjonktival hiperemi 1 (%10) .406‡ 

*Anova testi, p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı;  SH= standart hata 

‡ Bonferroni düzeltmeli Cochran testi, p<0.025 istatistiksel olarak anlamlı 

SH= standart hata 
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5.TARTIŞMA 

 

Topikal prostaglandin analoglarının glokom tedavisinde kullanılması fikri ilk 

olarak 1980’li yıllarda ortaya atılmıştır (3). Literatürde öncelikle prostaglandin F’e 

duyarlı prostanoid agonistleri latanoprost ve travoprost, daha sonra ise bir prostamid 

analogu olan bimatoprost anti-glokomatöz ilaç olarak kullanıma girmiştir (4).  

Bu ilaçların kullanımı sonucu periorbital bölgede özellikle son yıllarda 

üzerinde daha fazla durulan orbita yağ dokusu atrofisi, rölatif enoftalmus (iki göz 

küresinin antero-posterior yerleşiminde arada 2 mm’den az fark bulunması) , üst göz 

kapağı sulkusunda derinleşme, dermatoşalaziste gerileme gibi değişiklikler 

görülebilmektedir. Literatürde pek çok olguda bu değişikliklerin doğrudan ilaç 

kullanımıyla ilişkili olduğu ve tedavinin kesilmesiyle geri dönebildiği gösterilmiştir. 

Yağ metabolizması hormonlarca (insülin, katekolaminler ve natriüretik 

peptidler) ve parakrin faktörlerce (sitokinler, adenozin ve prostaglandinler) 

düzenlenir (74). Prostaglandin F’e duyarlı selektif prostanoid reseptör 

aktivasyonunun, preadiposit farklılaşmasında inhibisyona neden olduğu 

gösterilmiştir (75, 76). Ayrıca bu reseptör agonistlerinin (latanoprost ve travoprost) 

yağ asidi bağlayıcı protein üretiminde down-regülasyon yaptığı gösterilmiştir. Bu 

protein, serbest yağ asidlerinin hücre içine alımında ve adipositlerdeki trigliserid 

sentezinde önemli rol almaktadır. Gliserol-3-fosfat dehidrogenaz enzimi inhibisyonu 

yoluyla hücre içine alınamayan yağ asitleri ve engellenen trigliserid akümülasyonu 

yağ hücrelerinde hacim kaybıyla sonuçlanmaktadır (76).  

Erkek sinomolgus maymunlarında yapılan farmakokinetik çalışmalarda topikal 

olarak %0.1’lik bimatoprostun bir kere uygulanmasıyla kapak dokusunun, aköze 

oranla 2000 kat; iris ve silier cisme göre ise 16 kat daha yüksek konsantrasyonda ilaç 

içerdiği gösterilmiştir. Bu da topikal anti-glokomatöz tedavide hatırı sayılır düzeyde 

gelişen periorbital prostaglandin absorbsiyonuna dikkat çekmektedir (77).  

Literatürde bimatoprost kullanımına bağlı üst göz kapağı sulkusunda 

derinleşme ve dermatoşalazite azalma ilk olarak 2004 yılında Peplinski ve ark. 
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tarafından bildirilmiştir. Bu çalışmada değişimlerin ilaç kullanımını takiben 1 ile 9 ay 

içinde ortaya çıktığı gösterilmiştir. Olgulardan birinde ise ilacın kesilmesini takiben 

yan etkilerin 6 hafta içinde kaybolduğu gözlenmiştir (78).  

Prostanoidlerin düz kas hücrelerinin kasılma ve gevşemesinde görev alan 

önemli mediatörlerden olduğu bilinmektedir (79). Peplinski ve Smith, Müller kasının 

bir şekilde prostamid molekülünden etkilenmiş olabileceğini öne sürerek, ilacın 

kesilmesinden yaklaşık 1-2 ay sonra üst göz kapağı sulkusunda derinleşmenin 

kaybolduğunu bildirmekle birlikte olguların palpebral fissür ölçümlerinde, ilaç 

kullanılırken ya da bırakıldığında, herhangi bir değişiklik saptamamışlardır (78).  

‘Prostaglandin ilişkili periorbitopati’ ifadesi ilk olarak 2008 yılında 

Filippopoulos ve ark. tarafından bildirilmiştir. Yazarlar 7 ay ile 4 yıldır tek taraflı 

bimatoprost damla kullanan beş glokom hastasında oküler adneks dokularında 

görülen periorbital değişiklikleri ilaç kullanmayan diğer göz ile karşılaştırarak 

bildirmişlerdir. Olguların hepsinde ilaç kullanan tarafta periorbital yağ dokusu 

atrofisi, üst göz kapağı sulkusunda derinleşme ve dermatoşalaziste azalma 

görülmüştür. Mümkün olan hastalarda, eski fotoğraflarını inceleyerek, tek taraflı 

gelişen bu değişikliklerin bimatoprost tedavisinden önce var olmadığı bildirilmiştir. 

Hertel ekzoftalmometri ile olguların biri hariç hepsinde rölatif enoftalmus 

gösterilmiştir. Rölatif enoftalmus görülen olguların ikisinde radyolojik görüntüleme 

yöntemleriyle göz kapağı ya da orbita ile ilgili diğer patolojiler dışlanmıştır. Yazarlar 

bu yan etkilerin, ilaç tedavisinin kesilmesinden sonra 3-6 ay içinde kısmen geri 

dönebildiğini göstermişlerdir (39).  

Tappeiner ve ark. tarafından topikal bimatoprost kullanan olgularda perioküler 

değişiklikler bildirilmiştir. Bu çalışmada 48-60 ay arasında değişen sürelerde 

unilateral bimatoprost damla kullanan beş glokom hastası retrospektif olarak 

incelenmiştir. Dökümantasyon yalnızca son muayenedeki fotoğraflar ve Hertel 

ekzoftalmometri ölçümleri aracılığıyla sağlanmıştır. Hastaların hepsinde üst göz 

kapağı sulkusunda derinleşme, orbital yağ dokusunda azalma ve rölatif enoftalmus 

(Hertel ekzoftalmometri ölçümleri ile ortalama 11.9 ± 2.4 mm) izlenmiştir. Diğer 

enoftalmus etyolojileri anamnez ve klinik muayene aracılığıyla dışlanmıştır. Yazarlar 

bimatoprostun üst göz kapağı sulkusunda derinleşmeye neden olabileceği ve bu yan 

etkinin iyatrojenik orbital yağ dokusu atrofisine bağlı gelişebileceğini bildirmişlerdir. 
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Bu patolojideki olası mekanizmanın ekstrasellüler matriksin yeniden 

düzenlenmesiyle birlikte orbital fibroblast apopitozisinin indüklenmesi olabileceği 

düşünülmektedir (80).   

Yam ve ark. ise 2009 yılında Asyalı bir hastada 3 aylık topikal bimatoprost 

kullanımına bağlı bilateral üst göz kapağı sulkusunda derinleşme göstermişlerdir. 

Ayrıca ilacın kesilmesinden yaklaşık 1 ay sonra bu değişimin gerilediğini ve tedavi 

öncesi görünümüne döndüğünü vurgulamışlardır (81). Filippopoulos ve ark. 

çalışmalarında 7-48 aydır topikal bimatoprost kullanan hastalarda bu yan etkilerin 3-

6 ayda düzeldiğini bildirmiştir (39).  

Prostaglandinlere bağlı periorbital yağ atrofisinin manyetik rezonans 

görüntüleme (MRG) ile gösterilmesi ilk olarak Jayaprakasam ve ark. tarafından 

gerçekleştirilmiştir. İki yıldır bimatoprost kullanan hastada tedavi alan tarafta üst 

kapak sulkusunda derinleşme, yaklaşık 2 mm rölatif enoftalmus ve belirgin 

periorbital yağ dokusu kaybına dikkat çekilmiştir. Bu olguda manyetik rezonans 

görüntüleme ile bimatoprost kullanımına bağlı periorbital yağ atrofisinin özellikle 

kapak altında ve medialde geliştiği bildirilmiştir.İlacın bırakılmasından 9 ay sonra 

kapaklar arasındaki simetrinin yeniden sağlandığı ve önceden derinleşmiş olan üst 

kapak sulkusunun dolgunlaştığı dökümante edilmiştir. Yazarlar yağ atrofisindeki bu 

geri dönüşün, ortamdan uzaklaşan PGF2α molekülünün inhibitör etkisinin, 

adipogenezisin üzerinden kalkması ve üretimin tekrar başlamasına bağlı olduğunu 

düşünmektedir (82).  

Literatürde ilk defa Park ve ark. tarafından topikal bimatoprost, travoprost ve 

latanoprost kullanımında görülen üst göz kapağı orbital yağ dokusu değişiklikleri 

histopatolojik olarak incelenmiştir. Bu çalışmada tek ya da çift taraflı prostaglandin 

analogu kullanan ve üst göz kapağı sulkusunda derinleşme gözlenen olguların  

preaponörotik orbital yağ dokusundan biyopsiler alınmış. Numunelerde adiposit 

yoğunluğu ve diğer patolojik değişiklikler histolojik olarak değerlendirilmiş. Tedavi 

edilen gözlerde yağ atrofisinin önemli işaretlerinden biri olan adiposit nükleus 

kümeleri izlenirken; inflamasyon, fibrosis ya da adiposit nekrozu gibi diğer patolojik 

değişikliklere rastlanmamıştır. Bu çalışmanın yazarları, Peplinski ve Smith (78) 

tarafından öne sürülen muhtemel Müller kası etkilenimi fikrini kabul etmemektedir. 
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Dayandıkları birinci nokta Müller kasındaki bir atrofi ya da fibrozisin klinik olarak 

kapak aralığında bir genişleme ile desteklenmesi gerekliliği ve çalışmalarında hiçbir 

hastada bu değişimlerin görülmemesidir. İkinci nokta ise bu derinleşmenin geri 

dönüşümlü olmasının, Müller kası fibrozisi ihtimalini azaltmasıdır (83).  

Erişkinlerde yağ dokusu hacim değişiklikleri, adiposit sayısından ziyade 

intrasellüler lipid içeriği tarafından kontrol edilmektedir. Üst göz kapağındaki 

değişimlerin yağ atrofisinden kaynaklandığı düşünülürse, intrasellüler lipid miktarı 

azaldığından birim alana düşen adiposit sayısında yani adiposit yoğunluğunda, rölatif 

bir artış izlenmelidir. Park ve ark. çalışmasında tedavi edilen gözlerde, tedavi 

edilmeyen gözlere (tek taraflı ilaç kullananların diğer sağlıklı gözleri) göre 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek adiposit yoğunluğu saptamıştır. 

Prostaglandin analogları kendi içlerinde de adiposit yoğunluğuna göre incelenmiştir. 

Tedavi edilmeyen gruba göre en yüksek adiposit yoğunluğu bimatoprost 

kullanımında görülürken, bunu sırasıyla travoprost ve latanoprost kullanımı 

izlemiştir. Fakat latanoprost grubu ile tedavi edilmeyen grup arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulunmamıştır. Bu çalışma ile bimatoprostun, PGF2α gibi, hatta 

ondan daha güçlü antiadipojenik etkisi olduğu ve topikal prostaglandin analogu 

kullanımında üst kapak sulkusu derinleşmesindeki olası mekanizmanın yağ atrofisi 

olduğu ortaya konmuştur (83).  

Aihara ve ark. bimatoprost nedeniyle gelişen kapak değişikliklerini literatürde 

prospektif olarak inceleyen ilk araştırmacılardır. Bu çalışmada altı ay ya da daha 

uzun süredir topikal latanoprost kullanan fakat yeterli göz içi basıncı kontrolü 

sağlanamamış 25 glokom hastasının ilacı bimatoprost ile değiştirilmiştir. Hastalarda 

1, 3 ve 6. aylarda sırasıyla %44, %60 ve %60 oranda sulkus derinleşmesi gelişmiştir. 

Bu insidanslar yazarlar tarafından, prostaglandin analogu kullanımında oldukça sık 

görülen hiperemi ya da hiperpigmentasyona kıyasla hayli yüksek bulunmuştur. 

Araştırmacılar bu yüksek oranları fotoğraflarla yakın inspeksiyon yapılabilmesine ve 

bu sayede hekimlerce bu yan etkinin daha erken fark edilebilmesine  bağlamışlardır 

(84).  
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Topikal bimatoprost ya da travoprost kullanımının aksine, ilginç olarak 10 yılı 

aşkın süredir klinik kullanımda olan latanoprost ile ilişkili sulkus derinleşmesi 

bildirilmemiştir. Nakakura ve ark. buradan yola çıkarak topikal bimatoprost ve 

travoprost kullanımı nedeniyle gözünde içe çökmüş görünümü olan hastalara 

latanoprost tedavisi başlayarak bu görünümün giderilebileceğini göstermişlerdir. 

Çalışmada içe çökük görünüme sahip travoprost kullanan iki ve bimatoprost kullanan 

iki hasta olmak üzere toplam 4 hasta incelemeye alınmıştır. Bimatoprost kullanan iki 

hastanın ve travoprost kullanan bir hastanın ilacı latanoprost ile değiştirilmiş. Diğer 

travoprost kullanan hastada ise ilaç kullanımına 5 ay ara verildikten sonra latanoprost 

kullanımına başlanmış. Hastalar latanoprost tedavisi başlandıktan sonra fotoğraflarla 

prospektif olarak değerlendirilmiş. Üç hastada yeni tedavinin 2 ila 3.ayında 

gözlerdeki içe çökük görünümün kaybolduğu, üst kapak sulkusunun dolgunlaştığı 

gösterilmiş. Travoprost kullanımına ara verildikten sonra latanoprost tedavisi 

başlanan hastada ise travoprost sonrası 2.ayda sulkus derinleşmesi gerilemiş olup 6 

aylık latanoprost tedavisi boyunca herhangi bir değişiklik gözlenmemiştir. Yazarlar 

diğer prostaglandin analogları ile görülebilecek bu yan etki gelişiminde, latanoprost 

tedavisinin alternatif olarak düşünülebileceğini savunmaktadır (85).  

Çalışmamızda topikal bimatoprost kullanan 35 gözün 12’sinde (%34.3), 

latanoprost kullanan 34 gözün ise yalnızca 1’inde (%2.9) üst kapak sulkusunda 

derinleşme saptandı. Bu değişim bimatoprost kullananlarda istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0.025). Kontrol grubunda takip süresince herhangi bir değişiklik 

izlenmedi. Topikal bimatoprost kullanımında görülen sulkus derinleşmesinin 

tedavinin üçüncü ayından itibaren ortaya çıkması istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(p<0.025).  

Altieri ve ark.nın kapak pozisyonu ve motilitesini incelediği çalışmada 

ortalama 1.59 ± 0.83 yıldır bilateral latanoprost, travoprost ya da bimatoprost 

kullanan toplam 182 hasta ile yaş açısından uyumlu 191 sağlıklı kontrol birbirleriyle 

karşılaştırılmıştır. İlaç kullanan ve kontrol grubunu oluşturan gözler rastgele 

seçilmiştir. Tüm olguların marjin-refleks mesafesi, üst göz kapağı kıvrımı ve levator 

fonksiyonları bir cetvel aracılığıyla ölçülmüştür. Tedavi alan ve almayan gözler 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır. Prostaglandinler ise kendi 
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içlerinde üç alt grup şeklinde sınıflandırılmıştır, fakat bu üç grup arasında da kapak 

pozisyonu ya da motilitesi açısından istatistiksel olarak anlamlı herhangi bir fark 

bulunmamıştır (86).  

Aydın ve ark. tarafından da topikal bimatoprost tedavi alan iki glokom 

hastasında periorbital değişikliklerin yanı sıra vertikal kapak aralığı, üst göz kapağı 

kıvrımı ve levator fonksiyonu değerlendirilmiştir. Olguların birinde 8 aylık 

bimatoprost tedavisinde, diğerinde ise 3 aylık kullanımda üst kapak sulkusunda 

derinleşmeyle kapak kıvrımında silinme izlenmiştir. Olguların vertikal kapak aralığı 

ve levator fonksiyonu değerleri simetrik bulunmuştur (87).  

Biz çalışmamızda, olgularımızın palpebral fissür, kapak kıvrımı ve levator 

fonksiyon ölçümlerini tedavi öncesi ile tedavinin birinci, üçüncü, altıncı ve on ikinci 

ayında değerlendirerek zaman içerisinde gelişebilecek olası bir değişimi saptamayı 

hedefledik.  

İlk muayenede topikal bimatoprost kullanan gözlerde palpebral fissür değeri 

9.6 ± 0.15 mm iken bir yıl sonunda 10.4 ± 0.15 mm olarak hesaplandı. Latanoprost 

kullananlarda bu değer 9.6 ± 0.16 mm iken izlem süresi sonunda 10 ± 0.16 mm 

olarak kaydedildi. Sağlıklı kontrol grubunda ise ilk muayenede palpebral fissür 10.2 

± 0.14 mm olarak ölçülürken, son muayenede 10.1 ± 0.14 mm şeklinde kaydedildi. 

İzlem süresi sonunda gruplardaki palpebral fissür değerlerinin zaman içindeki 

değişimi (grup-zaman etkileşimi) her üç grupta da anlamlı bulunmadı (p>0.05).  

Üst göz kapak kıvrımı açısından incelendiğinde topikal bimatoprost kullanan 

hastalarda ilk muayenede hesaplanan kapak kıvrımı değeri 6.6 ± 0.29 mm iken bir 

yıllık tedavi sonunda 7.8 ± 0.30 mm olarak ölçüldü. Latanoprost kullanan olgularda 

ilk ölçülen kapak kıvrımı değeri 7.3 ± 0.30 mm iken izlem süresi sonunda 7.6 ± 0.30 

mm olarak kaydedildi. Sağlıklı kontrol grubunda ise 6.2 ± 0.26 mm olan ilk kapak 

kıvrımı ölçümü son muayenede 6.1 ± 0.26 mm olarak hesaplandı. Zaman içerisindeki 

değişim yönünden incelendiğinde bimatoprost kullanan grupta sağlıklı kontrol 

grubuna kıyasla üst kapak kıvrımında, istatistiksel olarak anlamlı yükselme tespit 

edildi (p<0.05). Latanoprost kullanan olgularda ve sağlıklı kontrollerde anlamlı grup-

zaman etkileşimi bulunmadı (p>0.05).  
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İlk muayenede levator fonksiyonu değerleri topikal bimatoprost kullanan 

gözlerde 15.5 ± 0.25 mm, latanoprost kullanan gözlerde 16 ± 0.25 mm, kontrol 

grubunda ise 15.8 ± 0.22 mm iken izlem süresi sonunda bu değerler sırasıyla 15.3 ± 

0.25 mm, 16.4 ± 0.25 mm ve 16.2 ± 0.22 mm olarak kaydedildi. Takip sonunda her 

üç grupta yine grup-zaman etkileşimi yönünden istatistiksel olarak anlamlı fark 

izlenmedi (p>0.05). 

Sonuç olarak çalışmamızdaki olgularda zaman içerisinde palpebral fissür ya da 

levator fonksiyonu açısından anlamlı bir değişiklik saptamadık. Fakat kapak kıvrımı 

açısından incelendiğinde, bir yıl sonunda, bimatoprost kullanan olguların kapak 

kıvrımında ortalama 1.17 ± 0.36 mm düzeyinde, istatistiksel olarak anlamlı bir 

yükselme gözlemledik. Latanoprost kullananlarda  ya da sağlıklı kontrol grubunda 

anlamlı bir değişiklik saptamadık.  

Bilindiği üzere prostaglandinler melanogenezisin kuvvetli uyarıcılarıdır (88). 

Melanin, ciltte dermal melanositlerde üretildikten sonra epidermisin bazal 

tabakasındaki komşu keratinositlere aktarılır (89). Melanin içeren keratinositler ise 

epidermisin dış katlarına doğru ilerleyerek epidermal hücre döngüsünün içinde 

dışarıya atılır (90).  

Topikal prostaglandin analogu kullanımının, perioküler pigmentasyon artışına 

neden olduğu pek çok çalışmada gösterilmiştir. İlk olarak Wand ve ark. latanoprost 

kullanan bir olguda bu yan etkiyi yayınlanmıştır (7). Demitsu ve ark. tarafından 317 

Japon hastada yapılan bir çalışmada ise 4 aylık latanoprost kullanımı sonrasında %40 

oranında göz kapağı cildinde koyulaşma saptanmıştır (91). Herndon ve ark. yine 

latanoprost kullanan iki siyahi hastada tedavinin 1 ile 3. ayında ortaya çıkan 

perioküler pigmentasyon artışını bildirmiştir (29). Sodhi ve Verma ise bimatoprost 

tedavisi alan 10 olguluk bir seride tedaviye başlandıktan iki ay sonra %10 oranında 

ortaya çıkan pigmentasyon artışı gözlemlemiştir (92). Aynı populasyonun latanoprost 

kullanan hastaları ile Sodhi ve Pandey tarafından yapılan ve bir yıllık takibi olan 

başka bir çalışmada ise hiç perioküler pigmentasyon artışı saptanmamıştır (93). 

Sharpe ve ark. tarafından, retrospektif olarak 400 hastayı içeren geniş bir seride, bir 

yıllık takip sonunda, tedavinin ortalama 4.ayında, latanoprost kullananlarda %1, 
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bimatoprost kullananlarda ise %6 oranında perioküler pigmentasyon artışı bildirilmiş 

olup bu iki grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (94).  

 

İris rengindeki kalıcı koyulaşmadan farklı olarak perioküler hiperpigmentasyon 

geçicidir. Tedavinin bırakılmasıyla aylar içerisinde kaybolması önemli bir özelliğidir 

(95). Melanin içeren keratinositlerin epidermal döngü içerisinde epidermisten dışarı 

atılması, prostaglandin analoglarına bağlı perioküler cilt değişikliklerinin neden geri 

dönüşümlü olduğunu açıklamaktadır (96).  

Literatürde latanoprost tedavisinin kesilmesinden birkaç hafta sonra 

pigmentasyonun azaldığını bildiren çalışmalar mevcuttur (7, 8, 29). Bimatoprost 

kullanımında da bu pigmenter değişikliklerin ilaç kesildikten sonra 3 ile 12 ay gibi 

geniş bir zaman aralığında kaybolduğu bildirilmiştir (37, 38).  

 

Çalışmamızda perioküler pigmentasyon artış oranları latanoprost kullananlarda 

%26.5 (34 gözün 9’u), bimatoprost kullananlarda ise %60 (35 gözün 21’i) olarak 

hesaplandı. Kontrol grubunda bu yönde herhangi bir değişim izlenmedi. Her iki 

grupta da tedavinin üçüncü ayından itibaren gelişen bu değişim istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0.025). Bimatoprost kullananlar ile latanoprost kullananlar 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.05). Literatür bilgisiyle 

karşılaştırıldığında daha yüksek bulduğumuz bu oranları, çalışmamızın prospektif 

olması nedeniyle, tedavi öncesi hastaların perioküler cilt pigmentasyonun daha 

dikkatli incelenmesi ve fotoğraflanması yoluyla minimal bir değişikliğin bile fark 

edilerek dökümante edilebilmesine bağladık. Takip süresince prostaglandin analogu 

kullanımını bırakan hastamız olmadığından bu yan etkinin geri dönüşümünü 

gözlemlemedik. 

Bilgimiz dahilinde literatürde bu perioküler pigmentasyonun artışının cilt tipi 

ile ilişkisini araştıran herhangi bir çalışma henüz yayınlanmamıştır. Çalışmamızdaki 

hastaların ve sağlıklı kontrol grubunun çoğunda tip III cilt tipi gözlenmiştir. Topikal 

bimatoprost kullanan olgulardan tip II cilt tipinde olan 10 olgunun 7’sinde; tip III cilt 

tipine sahip 22 olgunun 11’inde; tip IV cilt tipinde olan 3 olgunun 3’ünde perioküler 

pigmentasyon artışı görülmüştür. Topikal latanoprost damla kullananlarda ise tip II 

cilt tipinde 2 olgunun 1’inde; tip III cilt tipinde 28 olgunun 8’inde perioküler 
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pigmentasyon görülmüştür. Tip IV cilt tipindeki 4 olgunun hiçbirinde pigmentasyon 

artışı izlenmemiştir. Topikal bimatoprost kullanan tip II ve tip III cilt tipine sahip 

olgularda ve topikal latanoprost kullanan tip III cilt tipine sahip olgularda tedavinin 

3.ayından itibaren istatistiksel olarak anlamlı perioküler pigmentasyon görülmesi, 

Türk toplumunun görece açık tenli insanlarında bu yan etkinin daha erken 

gelişebileceği şeklinde yorumlanabilir. Fakat şüphesiz daha sağlıklı sonuçlar için 

geniş serilerin daha uzun takipler ile incelenmesi gerekmektedir. 

Hipertrikozis oftalmik prostaglandin analogu tedavisi alan gözlerde oldukça sık 

görülen bir yan etkidir. Bu etki, telogen (dinlenme) fazındaki kirpik foliküllerinin 

indüklenerek anogen (büyüme) fazında geçmesi nedeniyle görülmektedir (97). 

Literatürde tüm prostaglandin analoglarının kirpiklerde sayı, uzunluk ve kalınlık 

açısından artış yapabildiği gösterilmiştir (98).  Prostaglandinler bu etkilerine anogen 

fazını uzatarak neden olmaktadır (99). Genel olarak bu yan etkiler topikal tedavinin 

6. ila 12.ayında %45-57 oranında ortaya çıkmaktadır (24, 26).  Demitsu ve ark. 

tarafından 317 Japon hastada yapılan bir çalışmada 4 aylık latanoprost kullanımı 

sonrasında %77 hipertrikozis saptanmıştır (91). Yine Japonya’da 101 hasta üzerinde 

yapılan prospektif bir çalışmada hipertrikozis %50.5 oranında tespit edilmiştir (100).  

Brandt ve arkadaşlarının 3 aylık bimatoprost ve latanoprost tedavisini 

karşılaştırdığı bir çalışmada kirpiklerde uzama bimatoprost grubunda daha fazla 

(bimatoprost %13, latanoprost %4) bulunmuştur (101). Üç aydan daha uzun süreli 

ilaç kullanımını içeren birkaç randomize çalışmada da, latanoprosta oranla 

bimatoprost tedavisinde 3 kat daha fazla hipertrikozis görülmüştür (98, 102).  

Perioküler pigmentasyon artışında olduğu gibi hipertrikozis, prostoglandin 

analogu tedavisinin  kesilmesiyle gerileyebilmektedir (26, 103). O’Toole ve ark. 

latanoprost kullanan bir olguda ilacın kesilmesinden 8 ay sonra anormal kirpiklerin 

kaybolduğunu bildirmiştir (104). Modschiedler ve ark. tarafından da bimatoprost 

nedeniyle görülen hipertrikozisin ilacı kesildikten sonra gerilediğine dikkat 

çekilmiştir (105).  

Çalışmamızda bir yıllık takip sonunda latanoprost kullananlarda hipertrikozis 

%76.5 oranında (34 gözün 26’sı); bimatoprost kullananlarda ise %68.6 oranında (35 

gözün 24’ü) görüldü. Bu yan etkinin her iki grupta tedavinin üçüncü ayından itibaren 

gelişimi istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.025). Kontrol grubunda herhangi 
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bir değişim gözlenmedi. İzlediğimiz hastalarda tedavisi sonlanan ya da ilacı 

değiştirilen olgu olmadığından bu yan etkinin geri dönüşümünü gözlemlemedik. 

 

Prostaglandin analogu kullanımında iris pigmentasyonunda da artış 

izlenebilmektedir. Sıklıkla karışık renkli (örn. yeşil-kahverengi, mavi-kahverengi, 

ela, gri-kahverengi) gözlerde gelişmekte olup, mavi, yeşil ya da kahverengi gözlerde 

nadir görülmektedir. İristeki benekler ya da nevüslerde değişiklik izlenmemektedir 

(106). Bu pigmentasyon artışı tedavi başlangıcından en erken 3 ay sonra ortaya 

çıkmaktadır (107). İristeki koyulaşmanın mekanizması tam olarak anlaşılamamış olsa 

da prostaglandin uyarımlı artmış melanin üretimi üzerinde durulmaktadır (108, 109).  

Literatürde bu yan etkinin görülme sıklığı açısından farklı sonuçlar 

bulunmaktadır. Glokom tanısı almış, büyük çoğunlukla kahverengi gözlü 317 Japon 

hastayı içeren bir çalışmada 4 ay latanoprost kullanımında hiç iriste koyulaşma 

bildirilmezken (91), 69 Japon hastayı içeren başka bir çalışmada artan tedavi 

süresiyle iris rengi koyulaşmasında da artış (%3.5, %9.7 ve %35 oranında, sırasıyla 

tedavinin 1, 3 ve 6. ayında) bildirilmiştir (110). Patil ve ark. yaptığı bir çalışmada 

topikal latanoprost kullanımında %5-15 oranında iris pigmentasyonunda artış 

bildirmiştir (32). 

Bimatoprost kullanımında da artan iris pigmentasyonun stromal 

melanositlerdeki melanozom artışından kaynaklandığı gösterilmiştir (37). Yine 

iristeki benekler ya da nevüslerde tedavi ile ilişkili bir değişim gözlenmemektedir. 

Bu yan etki genellikle topikal bimatoprost tedavisinin ilk yılında ortaya çıkmakta ve 

uzayan tedavi süresiyle artış göstermektedir. Literatürde farklı çalışmalarda farklı 

oranlar verilmektedir. Brandt ve ark. 3 aylık bimatoprost tedavisi boyunca %0.4 

oranında iriste pigmentasyon artışı bildirirken (101), altı ay süreyle bimatoprost 

kullananlarda yapılan başka bir çalışmada bu yan etki %0.8 oranında hesaplanmıştır 

(111). Dirks ve ark. ise bir çalışmasında yine 3 aylık takipte latanoprost ve 

bimatoprost kullananlar arasında iriste renk değişikliği açısından herhangi bir fark 

saptamamıştır (112). Daha sonra Patil ve ark. tarafından topikal bimatoprost 

kullanımında %1-3 oranında iris pigmentasyonu bildirilmiştir (32).  

Bizim çalışmamızda topikal bimatoprost kullanan gözlerde %25.7 (35 gözün 

9’u) oranında iriste pigmentasyon artışı görülürken, latanoprost kullananlarda bu 
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oran %8.9 (34 gözün 3’ü) olarak hesaplandı. Bu değişimin ortaya çıkması,  

bimatoprost tedavisinin altıncı ayından itibaren istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(p<0.025). Latanoprost tedavisinde görülen iristeki koyulaşma ise istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmadı (p>0.025). Kontrol grubunda takip süresi sonunda herhangi bir 

değişim izlenmedi. Literatüre kıyasla daha yüksek bulduğumuz bu oranları görece 

uzun takip süremize ve özellikle bilateral tedavi alan koyu göz rengine sahip 

kişilerde bu yan etkinin diğer araştırmacılarca fark edilememiş olabileceğine 

bağladık.  

 

Poliozis pek çok herediter sendromda görülebildiği gibi, inflamasyon, 

radyasyon ya da infeksiyon sonrası edinilmiş olarak da karşımıza çıkabilir. Ayırıcı 

tanıda Vogt-Koyanagi-Harada hastalığı (113), sempatik oftalmi (113), 

Alezzandrini’nin hastalığı, tüberoskleroz, Waardenberg sendromu, siklosporin A ve 

klorokin fosfat kullanımı (114) akla getirilmelidir.  

Prostaglandin analogu tedavisine sekonder gelişebilen poliozisin  patogenezi 

hala kesin olarak bilinmemektedir. Melanogenezis, kirpik folikülü hücre siklusunun 

yalnızca anogen fazında meydana gelmektedir. Prostaglandinler bu fazı indükleyerek 

uzatabilirler. Böylelikle yeni folikül büyümesine ya da var olan kirpik foliküllerinde 

hipertrofiye neden olabilirler (26). Anogen fazı boyunca, önceden belirlenmiş 

genetik farklılıklar sayesinde kıl folikülleri üzerine hem mitojenik hem de inhibitör 

faktörler etki etmektedir. Prostaglandinlerin, kirpik folikülleri üzerine değişken 

etkilerini açıklamakta belki bu mekanizmalar kullanılabilir. 

Literatürde ilk defa Waheed ve ark. tarafından topikal latanoprost kullanımına 

bağlı bilateral granülomatöz anterior üveit ve poliozis yayınlanmıştır. Tedaviye 

başlandıktan iki ay sonra bu etkilerin ortaya çıktığı ve ilacın kesilmesinden 2 hafta 

sonra, herhangi bir tedavi verilmeden üveitin kaybolduğu ve poliozisin de azaldığı 

gösterilmiştir. Yaklaşık 10 ay sonra ise poliozisin neredeyse tamamen ortadan 

kaybolduğu, fakat tedavinin kesilmesinden 1 ay sonra ortaya çıkan hipotrikozisin 10 

ay içinde daha da arttığı bildirilmiştir (115).  

Chen ve ark. tarafından farklı prostaglandin analogu (latanoprost, travoprost ya 

da bimatoprost) kullanan 7 hastanın hepsinde bilateral poliozis  gösterilmiştir. Bu 

yan etki, altı aylık tedavi süresi içerisinde, en erken olarak  6. haftada latanoprost ve 
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bimatoprost kullanan iki hastada izlenmiştir. Yazarlar poliozisin tek başına ya da 

prostaglandinlerin daha önceden bildirilmiş diğer yan etkleri ile birlikte 

görülebileceğini ve etkilenen kirpiklerin, normal pigmente kirpikler arasında 

gelişigüzel yer aldığını bildirmektedir. Ayrıca bu beyaz kirpiklerin yeni oluştuğunu, 

yani bu yan etkinin yeni uyarılan kirpik büyümesi esnasında pigmentasyonda bir 

inhibisyon ya da daha önce fark edilmemiş beyaz kirpiklerde büyüme sonucu 

oluştuğunu düşünmektedir (27).  

Çalışmamızda bir yıllık tedavi sonunda topikal bimatoprost kullanan 35 

olgunun 6’sında (%17.1), latanoprost kullanan 34 olgunun ise 2’sinde (%5.9) 

poliozis görüldü. İstatistiksel olarak bu yan etki bimatoprost kullanan grupta anlamlı 

bulundu (p<0.025). Tedavi sürecine bakıldığında her iki grupta da altıncı aydan 

itibaren bu yan etki ortaya çıktı ve yine bimatoprost kullanan grupta bu değişim 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.025). Kontrol grubunda herhangi bir 

değişim izlenmedi. 

 

Konjonktival hiperemi de topikal prostaglandin analogu tedavisinde yaygın 

görülen bir yan etkidir (106). Genellikle tedaviye başlandıktan birkaç gün sonra 

ortaya çıkar, 2 ile 4 hafta içinde azalır ve hastaların büyük çoğunluğunda bu etki 

hafif seyreder (116). Latanoprost kullananlara kıyasla, bimatoprost kullanımında bu 

yan etki  daha sık görülmektedir (117-119). Literatürde bunun sebebinin latanoprost 

molekülü ve onun farklı farmokolojik reseptör profilinden kaynaklandığı 

gösterilmiştir (120). Bimatoprost tedavisi alanların yaklaşık yarısında hafif 

konjonktival hiperemi görülebilmektedir (32). Oluşum mekanizması kesin olarak 

bilinmemektedir. Fakat nitrik oksit üretimine bağlı bir vazodilatasyon olabileceği 

üzerinde durulmaktadır (33). Ayrıca topikal bimatoprost tedavisi görenlerden alınan 

konjonktiva biyopsileriyle yapılan bir çalışmada, inflamasyonla ilişkili herhangi bir 

histopatolojik  işaret varlığı gösterilememiştir (121). Oldukça yaygın görülen bu yan 

etki Parrish ve ark. tarafından 3 aylık tedavi sonunda latanoprost için %5-20, 

bimatoprost için ise %15-55 oranında bildirilmiştir (102). 

Bizim çalışmamızda da topikal bimatoprost kullanan gözlerde, konjonktival 

hiperemi %51.4 (35 gözün 18’i) oranında görülürken, latanoprost kullanımında bu 

oran %14.7 (34 gözün 5’i) olarak hesaplandı. Ayrıca bu değişimin bimatoprost 
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kullanan gözlerde tedavinin üçüncü ayından itibaren; latanoprost kullananlarda ise 

tedavinin altıncı ayından itibaren ortaya çıkması istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(p<0.025). Kontrol grubunda herhangi bir değişim gözlenmedi. 

 

Literatür araştırmamız sonucunda prostaglandin analoglarının nazolakrimal 

kanal ile ilişkisini inceleyen tek bir çalışmaya rastlandı. Bu çalışmada Artunay ve 

ark. tarafından en az 5 yıl ve üzeri süreyle primer açık açılı glokom nedeniyle düzenli 

olarak topikal timolol maleat ve/veya prostaglandin analogu kullanan 110 hastanın 

205 gözü ile en az 5 yıldır glokom şüphesi nedeniyle ilaçsız takip edilen 92 hastanın 

184 gözü kontrol grubu olarak incelenmiştir. Nazolakrimal kanal tıkanıklığı tanısı 

dijital substraksiyon makrodakriosistografi ile konulmuştur. İlaç kullananların 

%13.7’sinde, kullanmayan kontrollerin ise %7.1’inde nazolakrimal kanal tıkanıklığı 

saptanmıştır. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. İlaç kullananlar 

kendi içinde incelendiğinde ise, nazolakrimal kanal tıkanıklığı olanların %28.5’inde 

yalnız timolol maleat, %21.5’inde yalnız prostaglandin analogu, %50’sinde ise her 

iki ilacın birlikte kullanıldığı saptanmıştır. Dosyaların geriye dönük olarak tarandığı 

ve hastaların son kontrollerinde nazolakrimal kanal tıkanıklığı ile ilgili septomlar 

açısından bir kez daha değerlendirildiği bu çalışmada ortalama nazolakrimal kanal 

tıkanıklığı gelişim süresi 4.8 ± 2.4 yıl olarak bildirilmiştir (122).  

Çalışmamızda biz de topikal prostaglandin analogu kullanımı ile nazolakrimal 

kanal tıkanıklığı ilişkisini araştırdık. Topikal bimatoprost veya latanoprost 

kullananlarda tedavi öncesi ve bir yıllık takip süresince nazolakrimal kanal lavajı ile 

lakrimal drenaj sistemini değerlendirdik. Bir yıllık izlem boyunca hiçbir olguda 

nazolakrimal kanal tıkanıklığı gelişimi saptamadık. Elde edilen sonuçların daha 

sağlıklı yorumlanabilmesi için daha fazla sayıda olgunun, daha uzun süreli 

takiplerine ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz. 

 

 

 

 

 



45 
 

6. SONUÇLAR 

 

Çalışmamızda glokomda monoterapide oldukça sık tercih edilen topikal 

prostaglandin analogu kullanılmasında gözlenebilen perioküler değişiklikleri 

inceledik ve bu ilaçların olası nazolakrimal kanal tıkanıklığı ile ilişkisini araştırdık. 

Çalışmamızın sonuçlarını şu şekilde özetleyebiliriz. 

Kırk üç hasta ve 26 sağlıklı kontrol olmak üzere toplam 69 katılımcının 121 

gözü prospektif olarak 3 grup altında incelendi. Topikal bimatoprost kullanan 21 

hastanın 35 gözü grup 1’i, latanoprost kullanan 22 hastanın 34 gözü grup 2’yi ve 26 

sağlıklı katılımıcının 52 gözü grup 3’ü oluşturmaktaydı. 

Grup 1’de hastaların yaş ortalaması 63.9 ± 9.3 (46-78) yıl, grup 2’de 58.1 ± 

11.6 (37-76) yıl, grup 3’te ise 59.1 ± 10.6 (40-79) yıl olarak hesaplandı. Çalışmaya 

dahil edilen toplam 69 kişinin 40’ı (%58) kadın, 29’u ise (%42) erkek idi. Gruplar 

arası dağılıma bakıldığında grup 1’de bulunan 21 hastanın 12’si (%57.1) kadın, 9’u 

(%42.9) erkek; grup 2’de toplam 22 hastanın 12’si (%54.5) kadın, 10’u (%45.5) 

erkek idi. Kontrol grubunu ise 16 (%61.5) kadın, 10 (%38.5) erkek oluşturmaktaydı. 

Gruplar arasında yaş ve cinsiyet dağılımı açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulunmadı (p>0.05). 

Grup 1’de toplam 35 gözün 17’sinde (%48.6) pseudoeksfoliatif glokom, 

14’ünde (%40) primer açık açılı glokom, 4’ünde ise (%11.4) oküler hipertansiyon 

tanısı mevcuttu. Grup 2’de ise 34 gözün 10’unda (%29.4) pseudoeksfoliatif glokom, 

19’unda (%55.9) primer açık açılı glokom, 5’inde ise (%14.7) oküler hipertansiyon 

yer almaktaydı. Tanı açısından gruplar arası dağılım istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p<0.05). 

Topikal prostaglandin analogu kullanımında perioküler pigmentasyon artışıyla 

ilgili yan etkilerin cilt tipi ile olası ilişkisini anlamaya yönelik tüm katılımcılara 

Fitzpatrick cilt tipi belirleme anketi uygulandı. Katılımcıların hiçbirinde tip I ya da 

tip V-VI cilt tipi saptanmadı. Toplam 69 kişinin 13’ünde (%18.8) tip II, 47’sinde 

(%68.1) tip III ve 9’unda (%13) tip IV cilt tipi tespit edildi. 
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Çalışmaya dahil edilen hastalar ile sağlıklı kontrollerin, tedavi öncesi ve 

tedavinin 1, 3, 6 ve 12. ayında muayeneleri yapıldı. Her kontrolde olgular, palpebral 

fissür, kapak kıvrımı, levator fonksiyonu ölçümleri ile üst göz kapağı sulkusunda 

derinleşme, perioküler pigmentasyon artışı, hipertrikozis, iris pigmentasyonunda 

artış, poliozis, konjonktival hiperemi ve nazolakrimal kanal tıkanıklığı açısından 

değerlendirildi. 

İlk muayenede topikal bimatoprost kullanan gözlerde palpebral fissür değeri 

9.6 ± 0.15 mm, latanoprost kullananlarda 9.6 ± 0.16 mm ve sağlıklı kontrol grubunda 

ise 10.2 ± 0.14 mm olarak hesaplandı. İzlem süresi sonunda topikal bimatoprost 

kullanan gözlerde palpebral fissür değeri 10.4 ± 0.18 mm, latanoprost kullananlarda 

10.1 ± 0.18 mm ve sağlıklı kontrol grubunda ise 10.1 ± 0.15 mm olarak kaydedildi. 

İzlem süresi sonunda gruplardaki palpebral fissür değerlerinin zaman içindeki 

değişimi (grup-zaman etkileşimi) her üç grupta da anlamlı bulunmadı (p>0.05). 

Üst göz kapak kıvrımı açısından incelendiğinde grup 1’de topikal bimatoprost 

kullanan hastalarda ilk muayenede hesaplanan kapak kıvrımı değeri 6.6 ± 0.29 mm 

iken, latanoprost kullanan grup 2’de 7.3 ± 0.30 mm, sağlıklı kontrol grubunda ise 6.2 

± 0.26 mm olarak hesaplandı. İzlem süresi sonunda topikal bimatoprost kullanan 

gözlerde kapak kıvrımı değeri 7.7 ± 0.36 mm, latanoprost kullananlarda 7.6 ± 0.37 

mm ve sağlıklı kontrol grubunda ise 6.1 ± 0.15 mm olarak kaydedildi. Zaman 

içerisindeki değişim yönünden incelendiğinde bimatoprost kullanan grupta sağlıklı 

kontrol grubuna kıyasla üst kapak kıvrımında, istatistiksel olarak anlamlı yükselme 

tespit edildi (p<0.05). Latanoprost kullanan olgularda ve sağlıklı kontrollerde anlamlı 

grup-zaman etkileşimi bulunmadı (p>0.05).  

Levator fonksiyonu değerleri ise ilk muayenede topikal bimatoprost kullanan 

gözlerde 15.5 ± 0.25 mm, latanoprost kullanan gözlerde 16 ± 0.25 mm, kontrol 

grubunda ise 15.8 ± 0.22 mm olarak ölçüldü. İzlem süresi sonunda levator 

fonksiyonu değerleri topikal bimatoprost kullanan gözlerde 15.2 ± 0.27 mm, 

latanoprost kullanan gözlerde 16.4 ± 0.27 mm, kontrol grubunda ise 16.1 ± 0.22 mm 

olarak kaydedildi. Takip sonunda her üç grupta yine grup-zaman etkileşimi 

yönünden istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmedi (p>0.05). 
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İzlem süresi sonunda üst göz kapağı sulkusunda derinleşme, topikal 

bimatoprost kullanan grup 1’deki hastaların %34.3’ünde (35 gözün 12’sinde), 

latanoprost kullanan grup 2’deki hastaların ise %2.9’unda (34 gözün ise yalnızca 

1’inde) tespit edildi. Bu değişim topikal bimatoprost kullananlarda istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0.025). Perioküler pigmentasyon artışı grup 1’de %60 (35 gözün 

21’i), grup 2’de ise %26.5 (34 gözün 9’u) oranında izlendi. Her iki grupta da 

tedavinin üçüncü ayından itibaren gelişen bu değişim istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p<0.025). Hipertrikozis sıklığı, grup 1’de %68.6 (35 gözün 24’ü), grup 

2’de ise %76.5 (34 gözün 26’sı) olarak kaydedildi. Bu yan etkinin her iki grupta 

tedavinin üçüncü ayından itibaren gelişimi istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(p<0.025). Topikal bimatoprost kullanan gözlerde %25.7 (35 gözün 9’u) oranında 

iriste pigmentasyon artışı görülürken, latanoprost kullananlarda bu oran %8.9 (34 

gözün 3’ü) olarak hesaplandı. Bu değişimin ortaya çıkması,  bimatoprost tedavisinin 

altıncı ayından itibaren istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.025). Latanoprost 

tedavisinde görülen iristeki koyulaşma ise istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 

(p>0.025). Poliozis ise grup 1’de %17.1 (35 gözün 6’sı), grup 2’de %5.9 (34 gözün 

2’si) oranında görüldü. İstatistiksel olarak bu yan etki gelişimi bimatoprost kullanan 

grupta anlamlı bulundu (p<0.025). Konjonktival hiperemi bimatoprost kullanan 

hastaların %51.4’ünde (35 gözün 18’i), latanoprost kullananların ise %14.7’sinde (34 

gözün 5’i) saptandı. Her iki grupta da bu yan etkinin gelişimi istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (p<0.025). Literatür bilgisiyle uyumlu fakat daha yüksek olan bu 

oranlarımızı, çalışmamızın prospektif olmasına ve böylelikle daha dikkatli yakın 

inspeksiyon yapabilmesine bağladık. 

Çalışmamızda, literatürde daha önce değerlendirilmemiş olan, perioküler 

pigmentasyon artışı ile cilt tipi arasındaki ilişkiyi inceledik. Topikal bimatoprost 

kullanan hastalarda tip II ve tip III cilt tiplerinde, latanoprost kullananlarda ise tip III 

cilt tipinde tedavinin  üçüncü ayından itibaren gelişen perioküler pigmentasyon artışı 

anlamlı bulundu (p<0.008). Türk populasyonunun ağırlıklı olarak tip III ve tip IV cilt 

tipine sahip olduğu göz önüne alındığında, bu etkinin toplumun görece daha açık 

tenli insanlarında daha sık ve daha erken ortaya çıkabileceğini düşünmekteyiz. 
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İzlem süresi boyunca her kontrolde lakrimal sistem lavajı yapılan olguların 

hiçbirinin lakrimal drenaj sisteminde tıkanıklık izlenmedi. Literatürde bu ilişkiyi 

inceleyen sınırlı sayıda çalışma bulunduğundan elde edilen sonuçların daha sağlıklı 

yorumlanabilmesi için daha fazla sayıda olgunun, daha uzun süreli takiplerine ihtiyaç 

olduğunu düşünmekteyiz. 

Sonuç olarak çalışmamızda, topikal bimatoprost tedavisinin, topikal 

latanoprost tedavisine oranla daha fazla perioküler değişikliğe sebep olduğunu tespit 

ettik. Araştırmamızda bimatoprost kullanımında üst kapak sulkusunda derinleşme, 

perioküler pigmentasyon artışı, hipertrikozis, iriste pigmentasyon artışı, poliozis ve 

konjonktival hiperemi gelişimi istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.025). 

Topikal latanoprost kullanımında ise perioküler pigmentasyon artışı, hipertrikozis ve 

konjonktival hiperemi gelişimi istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.025). Kapak 

motilitesi ve pozisyonu açısından değerlendirildiğinde yalnızca bimatoprost 

kullananlarda üst kapak kıvrımında anlamlı yükselme saptandı (p<0.05). Latanoprost 

kullanımının kapaklar üzerine herhangi bir etkisi tespit edilmedi (p>0.05). Lakrimal 

drenaj sistemine üzerine de her iki ilaç grubunun bir etkisi tespit edilmedi.   

Özetle, glokomda monoterapide oldukça etkili olan prostaglandin analoglarının 

kullanımında ortaya çıkabilecek perioküler yan etkilerinin takip eden doktorlarca iyi 

bilinmesi ve tedavi öncesi hastalara bu olası değişimlerin ayrıntılı olarak anlatılması 

gerektiğini düşünmekteyiz. Özellikle tek taraflı göz içi basıncı kontrolünün 

hedeflendiği durumlarda topikal prostaglandin analoglarına daha temkinli 

yaklaşılması gerektiğini vurgulamak istiyoruz. 
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7. ÖZET 

 

Topikal Prostaglandin Analogu Kullanımında Gözlenen Perioküler 

Değişiklikler 

Amaç: Topikal prostaglandin analogu kullanımında gözlenen perioküler 

değişikliklerin değerlendirilmesi ve ilaç kullanımının lakrimal drenaj sistemine 

etkisinin incelenmesi 

Gereç ve Yöntem: Toplam 69 kişinin 121 gözü Ankara Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Göz Hastalıkları Anabilim Dalı’nda Mayıs 2009 ile Şubat 2011 tarihleri 

arasında prospektif olarak incelendi. Kırk üç hastanın 21’ine (35 göz, grup 1) 

bimatoprost tedavisi, 22’sine (34 göz, grup 2) latanoprost tedavisi verildi. Geriye 

kalan 26 katılımcı (52 göz, grup 3) sağlıklıydı ve kontrol grubunu oluşturmaktaydı. 

Tüm katılımcılar tedavi öncesinde ve tedavinin birinci, üçüncü, altıncı ve on 

ikinci ayında muayene edildi. Her kontrol muayenesinde palpebral fissür, kapak 

kıvrımı ve levator fonksiyonu bir cetvel aracılığıyla aynı araştırmacı tarafından 

ölçüldü. Üst kapak sulkus muayenesinde asimetri mevcutsa not edildi. Perioküler 

pigmentasyon, hipertrikozis, iriste pigmentasyon artışı, poliozis ve konjonktival 

hiperemi her kontrolde değerlendirildi. Yakın plan yüz fotoğrafları aynı kamera ile 

aynı araştırmacı tarafından çekildi.  

Tüm katılımcılara ‘Fitzpatrick Skin-Type Chart’ anketi uygulandı. Soru-cevap 

yöntemiyle genetik yatkınlık, güneş ışığına reaksiyon ve bronzlaşma alışkanlıkları 

sorgulandı. 

İlaç kullanımının  lakrimal drenaj sistemine etkilerini inceleme amaçlı 

hastalara her kontrol vizitinde lakrimal sistem lavajı yapıldı. 

Bulgular: Katılımcıların yaş ortalaması bimatoprost kullananlarda (grup 1) 

63.9 ± 9.3 (46-78) yaş olarak, latanoprost kullananlarda (grup 2) 58.1 ± 11.6 (37-76) 

yaş olarak hesaplandı. Kontrol grubunda ise ortalama yaş  59.1 ± 10.6 (40-79) idi. 

Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p>0.05).  
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Çalışmaya dahil edilen toplam 69 kişinin 40’ı (%58) kadın, 29’u ise (%42) 

erkek idi. Gruplar arasında cinsiyet dağılımı açısından anlamlı fark bulunmadı 

(p>0.05). 

İzlem süresi sonunda gruplar arası palpebral fissür değerlerinin ve levator 

fonksiyonlarının zaman içindeki değişimi (grup-zaman etkileşimi) her üç grupta da 

anlamlı bulunmadı (p>0.05). Üst kapak kıvrımı açısından değerlendirildiğinde ise 

bimatoprost kullanan grupta sağlıklı kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

yükselme tespit edilirken (p<0.05), latanoprost kullanan gözlerde izlem esnasında 

belirgin artış saptanmadı (p>0.05).  

İzlem süresi sonunda üst göz kapağı sulkusunda derinleşme, topikal 

bimatoprost kullanan grup 1’deki hastaların %34.3’ünde (35 gözün 12’si) (p<0.025), 

latanoprost kullanan grup 2’deki hastaların ise %2.9’unda (34 gözün 1’i) (p>0.025) 

tespit edildi. Perioküler pigmentasyon artışı grup 1’de %60 (35 gözün 21’i) 

(p<0.025), grup 2’de ise %26.5 (34 gözün 9’u) (p<0.025) oranında izlendi. 

Hipertrikozis sıklığı, grup 1’de %68.6 (35 gözün 24’ü) (p<0.025), grup 2’de ise 

%76.5 (34 gözün 26’sı) (p<0.025) olarak kaydedildi. İriste pigmentasyon artışı  grup 

1’de %25.7 (35 gözün 9’u) (p<0.025) oranında, grup 2’de ise %8.9 (34 gözün 3’ü) 

(p>0.025) oranında görüldü. Poliozis ise grup 1’de %17.1 (35 gözün 6’sı) (p<0.025), 

grup 2’de %5.9 (34 gözün 2’si) (p>0.025) oranında görüldü. Konjonktival hiperemi 

bimatoprost kullanan hastaların %51.4’ünde (35 gözün 18’i) (p<0.025), latanoprost 

kullananların ise %14.7’sinde (34 gözün 5’i) (p<0.025) saptandı.  

Toplam 69 kişinin 13’ünde (%18.8) tip II, 47’sinde (%68.1) tip III ve 9’unda 

(%13) tip IV cilt tipi tespit edildi. Perioküler pigmentasyon artışı ile cilt tipi 

arasındaki ilişkiyi incelendiğinde topikal bimatoprost kullanan hastalarda tip II ve tip 

III cilt tiplerinde, latanoprost kullananlarda ise tip III cilt tipinde tedavinin üçüncü 

ayından itibaren gelişen perioküler pigmentasyon artışı istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu (p<0.008). 

İzlem süresi boyunca olguların hiçbirinin lakrimal drenaj sisteminde tıkanıklık 

izlenmedi. 
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Sonuç: Topikal bimatoprost tedavisi, topikal latanoprost tedavisine oranla daha 

fazla perioküler değişikliğe sebep olur. Tek taraflı glokom olgularında bu ilaçlarla 

tedavi süresince ortaya çıkabilecek olası perioküler değişiklikler doktorlarca iyi 

bilinmeli ve prostaglandin analogları ile tedavi öncesi hastalar bu olası değişimler 

hakkında iyi bilgilendirilmelidir.  

Anahtar Sözcükler: Bimatoprost, latanoprost, perioküler yan etkiler, göz 

kapağı, lakrimal drenaj sistemi 
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8. SUMMARY 

 

Periocular Changes in Topical Prostaglandin Analog Use 

Purpose: To evaluate the periocular changes due to topical prostaglandin 

analog use and to investigate the effects of these agents on lacrimal drainage system. 

Materials and Methods: One hundred twenty-one eyes of 69 participants 

were evaluated prospectively between May 2009 and February 2011 at Ankara 

University Faculty of Medicine, Deparment of Ophthalmology. Of 43 patients, 21 

patients (35 eyes, group 1) were treated with bimatoprost therapy and 22 patients (34 

eyes, group 2) were treated with latanoprost therapy. The remaining 26 participants 

(52 eyes, group 3) were healthy and accounted for the control group. 

All participants were examined before the prostaglandin therapy and then 

prospectively at one, three, six and twelve months of the therapy. On every 

examination palpebral fissure, upper eyelid crease and levator function were 

measured by a ruler by the same researcher. Upper eyelid sulcus asymmetry was 

noted whenever it was observed. Periocular hyperpigmentation, hypertrichosis, 

increased iris pigmentation, poliosis and conjunctival hyperemia were evaluated at 

every visit. All close-up fotographs were taken by the same researcher by the same 

camera. 

All participants had ‘Fitzpatrick Skin-Type Chart’. By this questionnaire 

genetic disposition, reaction to sun exposure and tanning habits were interrogated.  

To investigate the effects of the prostaglandin analog therapy on lacrimal 

drainage system, lacrimal system drainage irrigation was performed to all patients on 

every examination. 

Results: The mean age ± SD of group 1 was 63.9±9.3  years (range 46-78), the 

mean age of group 2 was 58.1 ± 11.6 years (range 37-76). The mean age of control 

group was 59.1 ± 10.6 years (range 40-79). There was no significant difference 

between the groups (p>0.05).  
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Of 69 participants, 40 (58%) were female, 29 (42%) were male. There was no 

significant difference between the groups (p>0.05). 

On the final examination, in terms of palpebral fissure and levator function, no 

significant change was identified during the follow-up in all groups (p>0.05).  In 

terms of upper eyelid crease, in group 1 (bimatoprost use) a statistically significant 

increase was established according to control group (p<0.05), however in patients 

who use latanoprost there were no significant increase during the follow-up (p>0.05).   

At the end of the follow-up, the incidence of deepening upper eyelid sulcus 
was 34.3% (12 of 35 eyes) (p<0.025) in group 1 and 2.9% (1 of 34 eyes) (p>0.025) 
in group 2. The incidence of periocular hyperpigmentation was 60% (21 of 35 eyes) 
(p<0.025) in group 1 and 26.5% (9 of 34 eyes) (p<0.025) in group 2. The frequency 
of hypertrichosis was 68.6% (24 of 35 eyes) (p<0.025) in group 1, 76.5% (26 of 34 
eyes) (p<0.025) in group 2. Increased iris pigmentation was seen 25.7% (9 of 35 
eyes) (p<0.025) in group 1 and 8.9% (3 of 34 eyes) (p>0.025) in group 2. Poliosis 
was seen 17.1% (6 of 35 eyes) (p<0.025) of the patients in group 1, and 5.9% (2 of 
34 eyes) (p>0.025) of the patients in group 2; conjunctival hyperemia was seen in 
51.4% (18 of 35) (p<0.025) of the patients in group 1 and 14.7% (5 of 34 eyes) 
(p<0.025) of the patients in group 2.  

Of 69 participants, 13 had (18.8%) skin type II, 47 had (68.1%) has skin type 
III and 9 had (13%) skin type IV. We researched the relationship between the 
periocular pigmentation increase and skin type. In group 1, in patients with skin type 
II and III;  in group 2, in patients with skin type III we found a statistically 
significant increase in pigmentation after the following three months of the therapy 
(p<0.008). 

During the follow-up no lacrimal drainage system obstruction was seen. 

Conclusion: Topical bimatoprost therapy cause more periocular changes than 
topical latanoprost therapy. In unilateral glaucoma patients, probable periocular 
changes should be well known by the doctors and patients should be well informed 
about these probable changes before prostaglandin analog therapy. 

Key words: Bimatoprost, latanoprost, periocular side effects, eyelid, lacrimal 

drainage system 
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