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Oküler yüzey ve glokom: 
Oküler yüzey kornea ve konjonktiva 
epiteli, limbus, ana ve yardımcı gözyaşı  
bezleri, Meibomian bezler ve gözyaşı 
filmini içermektedir. Bu üniteden 
herhangi birinde problem geliştiğinde, 
oküler yüzey hastalığı (OYH) ortaya 
çıkmaktadır. Glokomlu hastalarda 
yaklaşık %40-60 sıklıkta OYH olduğu 
bildirilmiştir. En önemli neden olarak 
tıbbi tedavide kullanılan ilaçların 
özellikle prezervan maddeleri, daha az 
olarak da etken maddeleri 
görülmektedir. Glokomun ve ilaç 
kullanım süresinin uzunluğu, günlük 
kullanılan ilaç miktarı, ileri yaş, kadın 
cinsiyet, geçirilmiş glokom, kornea ve 
konjonktiva cerrahileri, Sjögren, rozesea 
veya kronik blefarit gibi diğer oküler 
hastalıklar, diabet ya da tiroid 
disfonksiyonu gibi sistemik hastalıklar, 
kullanılan bazı sistemik ilaçlar da 
glokomda OYH’nın risk faktörleri 
içerisindedir. Ancak en önemli risk 
faktörü, başta benzalkonyum klorid 
(BAK) olmak üzere, ilaçlardaki 
prezervan maddelerin kronik 
kullanımının sebep olduğu toksisitedir.  
 

 

Amaç 
Glokom tüm dünyada 2. körlük nedeni 
olup 2020’de glokomlu hasta sayısının 
79.6 milyona ulaşması beklenmektedir. 
Glokomda en sık uygulanan tedavi 
yöntemi tıbbi tedavidir. Ancak bu 
amaçla kullanılan ilaçların sistemik ve 
oküler ciddi yan etkileri mevcuttur. 
Şişeli ilaçların mikrobik 
kontaminasyonunun ve biyoyıkılımının 
önlenmesi için koruyucu madde 
kullanımı gereklidir. Özellikle ilaç 
içeriğinde yer alan koruyucu maddeler 
ve kısmen de etken maddeler oküler 
yüzey üzerine toksik etkiler 
gösterebilmektedir. Topikal ilaç 
kullanan glokom hastaların yarısından 
fazlasında oküler yüzey hastalığı (OYH) 
görülmekte ve hastanın yaşam 
kalitesini bozmaktadır. Bu yazıda 
antiglokomatöz ilaçların içeriğinde 
bulunan koruyucu maddelerin 
özellikleri, bu maddelere karşı gelişen 
komplikasyonlar ve bunların tedavisine 
yönelik uygulamalardan 
bahsedilecektir.  

 

Koruyucu ajanlar (Prezervanlar) 
Gözyaşı damlalarının içeriğinde yer alan 
koruyucular; deterjanlar, oksidan 
ajanlar, iyonik tampon maddeler olmak 
üzere 3 ana gruba ayrılırlar. 
1- Deterjanlar 

Benzalkolyum klorid (BAK) 
Cetrimonium klorid  
Klorobutanol   
Polyquad 

2- Oksidan ajanlar 
Sodyum perborat 
Purite 

3- İyonik tampon maddeler 
Sofzia 

Tablo 1: Glokom ilaçlarındaki koruyucu 
(preservan) maddeler 
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Kornea üzerine olan etkiler:  
Kornea çok tabakalı bir yapı olup en dış 
katı çok katlı keratinize olmayan 
squamöz epitel ile kaplıdır. Hücresel 
çalışmalarda BAK’a maruz kalan kornea 
epitel hücrelerinin yaşam sürelerinin 
kısaldığı, apopitoz ve inflamasyonun 
arttığı, hücresel çoğalmanın azaldığı 
gösterilmiştir. BAK’a bağlı DNA hasarı 
ve onunla ilişkili sitotoksik etki BAK 
maruziyetinin kesilmesinden 24 saat 
sonra bile devam etmektedir. BAK etkisi 
ile kornea epitel hücreleri arasındaki 
sıkı bağlantılarda bozulma, hücrelerde 
şişme ve dökülme meydana 
gelmektedir. Hayvan modellerinde 
günde 4 defa BAK içeren damla 
uygulaması sonrası kornea boyanması 
ve inflamasyonda artma ve kuru göze 
neden olduğu gösterilmiştir. Kornea 
epitel hücrelerinde meydana gelen bu 
değişikliklerin etkisi ile BAK’ın iris, lens, 
trabeküler ağ hatta koroid ve optik 
sinire kadar geçtiği bildirilmektedir. 
Klinik pratikte ise korneada yüzeyel 
punktat keratopati, gözyaşı filmi kırılma 
zamanında kısalma, göz yaşı salgısında 
azalma görülür (Resim 1). Konfokal 
mikroskobik çalışmalarda 
antiglokomatöz ilaç kullanan hastalarda 
stromal keratosit ve endotel hücre 
yoğunluğunun değişmediği ancak 
subbazal sinir pleksusunda azalma 
olduğu gösterilmiştir. Bu da klinik 
pratikte kornea duyarlılığında azalma 
şekline karşımıza çıkar. Özellikle diabet 
ve daha önceden geçirilmiş herpes virüs 
enfeksiyonu gibi nörotrofik keratite 
yatkınlığı olan hastalarda bu ilaçlar 
kullanılırken dikkatli olunmalıdır. 
 
 

Koruyucu ajanlar (Prezervanlar) 

• BAK: Oküler ilaçların %70’inde yer 
alır ve şişe içeriğinde %0,003-%0,02 
arası konsantrasyonlarında 
kullanılmaktadır. Bakteri, mantar ve 
amiplere karşı etkilidir. Yüzey etkili 
bir katyonik kuaterner amonyum 
bileşiği olup, deterjan etkisiyle 
bakterilerin ve diğer 
mikroorganizmaların hücre duvar 
ve zarlarının geçirgenliğini arttırarak 
antimikrobial etki göstermektedir. 
En önemli dezavantajı, hücre duvar 
ve zarlarına olan etkisinin non 
selektif olması, başta kornea ve 
konjonktiva epitel hücreleri olmak 
üzere pek çok hücreye toksik etki 
göstermesidir. Ayrıca dokularda 
uzun süre birikerek kronik 
toksisiteye sebep olmaktadır. Tüm 
bu özellikleri nedeniyle, diğer 
prezervanlara oranla BAK ile daha 
fazla toksisite görülmektedir.  
 

• Polikuad: Diğer bir kuarterner 
amonyum bileşiğidir. Geniş 
antimikrobial etkisi bulunmaktadır. 
Daha büyük yapısı ve daha az 
hidrofilik özelliği nedeniyle epitel 
hücreleri içine penetrasyonu daha 
az olup, BAK’a oranla daha az 
toksisite göstermektedir.  

 

• Purite: Stabil bir oksikloro kompleks 
olup, mikroorganizmaların hücresel 
yapılarında oksidasyona sebep 
olarak etkisini göstermektedir. 
Ancak hızla yıkılarak su, oksijen, 
sodyum ve kloride dönüştüğü için, 
oküler yüzeyde daha az hasara 
sebep olabileceği ileri sürülmüştür. 

 

• SofZia: Borik asit, propilen alkol, 
sorbitol ve çinko kloridden oluşan 
bir iyonik tampon olup, oksidatif 
strese sebep olarak antimikrobial 
etki göstermektedir. Ancak memeli 
hücrelerinde sitokrom oksidaz ve 
katalaz gibi koruyucu enzimler 
olduğu için, oküler yüzey 
elemanlarına toksik etkisi 
bulunmamaktadır.  

 

Konjonktiva üzerine olan etkiler:  
Özellikle BAK’ın, tıpkı kornea epiteli gibi 
konjonktiva epitel hücreleri üzerine 
benzer toksik etkileri bulunmaktadır. 
Ayrıca lenfosit, makrofaj, mast hücresi 
ve fibroblast gibi kronik inflamatuar ve 
allerjik hücre infiltrasyonu, papiller ve 
foliküler reaksiyon ve sikatrizasyon gibi 
etkiler ortaya çıkabilmektedir(Resim 2-
4). Özellikle subepitelyal bölgede artmış 
fibroblastik infiltrasyon, glokom filtran 
cerrahisinde başarısızlık sebebi olarak 
sayılmaktadır. Ayrıca konjonktiva goblet 
hücre harabiyeti mukus eksikliğine 
sebep olarak gözyaşı stabilitesini 
bozmaktadır. 
Meibomian bezler üzerine olan etkiler: 
Uzun süreli  BAK içeren ilaç kullanan 
glokom hastalarında meibomian 
bezlerde de çeşitli yan etkiler ortaya 
çıkmaktadır. Konfokal mikroskopi ile 
yapılan çalışmalarda, glokomlu gözlerde 
meibomian bezlerde asiner kayıp, 
asiner duvar inflamasyonu, duktal orifis 
dilatasyonu, inflamasyonu ve artmış 
meibum sekresyonu gösterilmiştir. 
Ayrıca meibomian hücre harabiyeti lipid 
sekresyonu eksikliğine sebep olarak, 
gözyaşının erken buharlaşmasına yol 
açar. OYD ve kronik inflamasyon sonucu 
gözyaşı miktarı azalır, gözyaşı kırılma 
zamanı ve gözyaşı ozmoloritesi artar.  
Schirmer zamanı ve gözyaşı menisküs 
yüksekliği ise azalmaktadır.  
 

Glokomda tıbbi tedavinin oküler yüzeye yan etkileri Sayfa 2 

Resim 2: Konjonktiva toksisitesi 

 

Resim 1: Kornea epitel boyanması 

 

Oküler yüzey dışında toksik etkiler:  
BAK içeren glokom ilacı kullanımında 
trabeküler hücrelerin azaldığı, 
morfolojisinin bozulduğu, proapoptotik 
aktivite artışı olduğu gösterilmiştir 
(Resim 5). Ayrıca lens epitel 
hücrelerinde kronik inflamasyonun 
katarakta sebep olabileceği 
vurgulanmıştır. 
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Reaksiyon tipi Mekanizma Semptom Bulgu 

Allerji Immun Kaşıntı Kızarıklık kemozis 

Toksiste Direkt hücre 
hasarı 

Yanma Kızarıklık, kornea alt 1/3’ünde 
boyanma 

Intolerans İrritatif Rahatsızlık Non spesifik 

Klinik bulgular: 
Hastalarda değişik klinik bulgular 
olabilmektedir (Resim 3). 
Konjonktival bulgular: Hiperemi, 
kemozis, seröz ya da mukoid sekresyon, 
foliküler konjonktivit, papiller 
konjonktivit, vital boyalarla boyanma 
Korneal bulgular: Punktat epitelyal 
keratit, epitel defekti, vital boyalarla 
boyanma, filamenter keratit, korneal 
duyarlılık azalması  
Göz kapağı-kirpikli kenar: Kapaklarda 
eritem, ödem, deskuamasyon, blefarit 
ve meibomianit bulguları 

 

Tanı yöntemleri: 
Glokom ilaçlarına bağlı OYD tanısında 
hastanın tıbbi öyküsü, OSDİ skorlaması 
gibi çeşitli anketlere ilaveten klinik 
muayene yöntemleri kullanılmaktadır.  

• Düşük Schirmer testi (anestezili < 5 
mm, anestezisiz < 10 mm) 

• Düşük gözyaşı kırılma zamanı (< 10 
sn) 

• Vital boyalar: Floresein epiteli 
kalkmış bölgeleri boyamaktadır. 
Lissamin yeşili ve rose bengal 
boyaları ile mukusun düzgün 
yayılamadığı kornea ve konjonktiva 
epitelini boyanır. Boyanma 
paternlerine göre skorlamalar 
yapılmaktadır. 

• İleri yöntemler: Yüksek gözyaşı 
ozmoloritesi (ortalama 315 
mOsm/L), düşük gözyaşı menisküs 
yüksekliği (normal ortalama değer 
0,5 mm) impresyon sitolojisinde 
konjonktiva epitel ve goblet hücre 
miktarında azalma, ayrıca konfokal 
mikroskopi, keratografi ve ön 
segment OCT ileri tanı 
yöntemleridir. 

 
 

Oküler Yüzey Hastalığı (OYH) 
Oküler yüzey hastalığı multifaktöryel bir 
hastalık olup, semptomatik rahatsızlık, 
görme bozuklukları, göz yaşı film 
düzensizliği ile birlikte oküler yüzeyde 
ilerleyici histopatolojik ve klinik 
değişiklikler ile karakterizedir. Gözyaşı 
filmi osmolaritesinde ve inflamatuar 
mediatörlerde artış olur. OYH’nın en 
önemli nedenlerinden birisi kronik 
topikal antiglokomatöz ilaç kullanımıdır. 
Göz yaşı salgısında azalma, kornea 
epitel hasarı, subbazal sinir 
pleksusunda azalma sonucu kornea 
duyarlılığının azalması, Goblet hücre 
sayısının ve buna bağlı olarak musin 
salgısının azalması nedeniyle gözyaşı 
filmi instabilitesi başlıca bulgulardır. 
Hastaların ilaç kullanımına bağlı olarak 
ortaya çıkan konjonktival hiperemi, 
fotofobi, bulanık görme, irritasyon, 
yanma batma gibi şikayetlerden dolayı 
tıbbi tedaviye olan uyumu bozulacaktır. 
65 yaş ve üzeri olgularda oküler yüzey 
hastalığı prevalansı %14 iken 
antiglokomatöz ilaç kullananlarda bu 
oran %40-60’ kadar çıkabilmektedir. 

 

Tedavi: 
Tedavide en önemli nokta, bu yan 
etkilere sebep olan ilacın kesilmesi ve 
yeni bir alternatif arayışına 
geçilmesidir. Ayrıca hasta uyumunun 
sorgulanması da oldukça önemlidir. 

• Yan etkisi olan ilacın kesilmesi ve 
yeni bir ilaçla değiştirilmesi: 
Glokomla ilişkili OYH’na en çok 
BAK’ın sebep olduğu bilinmektedir. 
Özellikle prezervansız ilaçların ya 
da BAK içermeyen, polikuad, purite 
veya SofZia içeren ilaçların 
kullanılması oldukça önemlidir. 
Abak veya steril damla teknolojisi 
sistemine sahip özel şişelerdeki 
multi doz prezervansız glokom 
ilaçları veya tek doz kullanımı olan 
ilaçlar ile tedaviye devam edilmesi 
önemlidir. Ayrıca gerekli olgularda 
lazer ve cerrahi tedavi yöntemleri 
de akılda tutulmalıdır. 

• Alternatif ilaç iletim sistemleri: 
çeşitli alternatif ilaç iletim 
yöntemleri uygulanabilmektedir. 
Ön kamaraya (bimatoprost ve 
travoprost: faz çalışması devam 
etmektedir) ya da subkonjonktival 
bölgeye ilaç uygulamaları, punktal 
plak (travoprost) ya da konjonktival 
halka (bimatoprost) yöntemi ile ilaç 
uygulamaları tercih 
edilebilmektedir.  

• Gözyaşı replasmanı: Özellikle 
prezervansız suni gözyaşı 
preparatları, lubrikanlar, mukolitik 
ajanlar kullanılmaktadır 

• İnflamasyonun önlenmesi: Özellikle 
hafif etkili topikal kortikosteroidler, 
topikal siklosporin ve topikal-
sistemik tetrasiklin preparatları 
kullanılabilmektedir. 

 

Semptomlar:  
Hastalarda değişik semptomlar 
olabilmektedir. Kuruluk, basınç ya da 
yabancı cisim hissi, yanma, batma, 
kaşınma, ışığa duyarlılık, gözlerde 
sulanma, görme bulanıklığı ya da göz 
kapaklarını açmada zorlanma gibi 
semptomlar olabilmektedir. Ancak bazı 
hastalarda, nörotoksisite nedeniyle 
hiçbir semptom gelişmeyebilmektedir.  
 

Glokomda tıbbi tedavinin oküler yüzeye yan etkileri Sayfa 3 

Tablo 2: Glokomlu hastalarda oküler  
                yüzey bozukluğu sıklığı 

 
 
 
 
      
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Resim 3: İlaca bağlı yüz, alın  ve kapak   
                 reaksiyonları 
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Glokomda tıbbi tedavinin oküler yüzeye yan etkileri Sayfa 4 

Resim 5: BAK içeren antiglokomatöz 
damlanın trabeküler dış akım yollarına 
etkisi (histolojik preparat) 
 
 
 
 
 
 

 
Sol preservansız damla Sağ %0,02 BAK içeren 

oftalmik solüsyon ile trabeküler kesit (x40) 

(B.Görgülü, Ö.Ocakoğlu izniyle) 

 

Sonuç  
Glokom hastalarında %60’lara varan 
oranlarda OYH görülmektedir. OYH’ nın en 
önemli sebebi, glokomun en temel tedavi 
yöntemi olan tıbbi tedavide ilaçların 
içeriğindeki prezervan maddelerin (özellikle 
BAK), daha az olarak da etken maddelerin 
oküler yüzeye toksik etkileridir. Prezervansız 
ya da BAK’sız ilaçlarda OYH’ nun çok daha az, 
hasta uyumunun ise daha fazla olduğu 
bilinmektedir. Mümkün olduğunca steril 
damla sistemli şişelerdeki multi doz veya tek 
doz prezervansız ilaçlar tercih edilmelidir.  
Gelecekte prezervan madde içermeyen 
alternatif tedavi yöntemleri bu yan etkileri 
azaltacaktır. 
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1. Aşağıdakilerden hangisi oküler yüzey için en doğru tanımdır? 

a. Kornea ve konjonktiva epitelinden oluşur 
b. Gözyaşı filminden oluşur 
c. Kornea ve konjonktiva epiteli, limbus, ana ve aksesuar lakrimal bezler, 

meibomian bezler ve gözyaşı filmi 
d. Hepsi yanlış 

2. Hangisi glokom ve oküler yüzey disfonksiyonu için yanlıştır? 
a. Glokom hastalarında %60’a varan oranda oküler yüzey disfonksiyonu 

mevcuttur. 
b. En önemli etken BAK’tır 
c. Sadece prezervan madde etkendir 
d. Glokomun süresi ve kullanılan ilaç miktarı arttıkça tablo ağırlaşır 

3. Hangisi oküler yüzey disfonksiyonu için yanlıştır? 
a. Goblet hücre kaybı nedeniyle gözyaşı filminde mukus kaybı 

oluşmaktadır 
b. Goblet hücre kaybı nedeniyle gözyaşı filminde lipid kaybı 

oluşmaktadır 
c. Meibomian bez kaybı nedeniyle gözyaşı filminde lipid kaybı 

oluşmaktadır 
d.  Hepsi doğrudur 

4. Hangisi oküler yüzey disfonksiyonu tedavisi için yanlıştır? 
a. Sebep olan ilacın değiştirilmesi en önemli yöntemdir 
b. Kortikosteroidler kullanılabilir 
c. Suni gözyaşı replasmanı yapılmalıdır 
d.  Hepsi doğrudur 
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