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Ozet: Bu galismada, saglikl tavsanlara topikal olarak uygulanan travoprost, timolol ve travoprost/timolol kombinasyonunun
g6z igi basinci (GIB) lizerine etkilerinin arastirimasi amaglandi. Calisma materyalini 42 adet saglikh Yeni Zelanda irki tavsan
olusturdu. Calisma materyalini olusturan tavsanlar U¢ gruba ayrildi. Grup 1'de travoprost, Grup 2'de timolol ve Grup 3'de
travoprost/timolol kombinasyonu topikal olarak uygulandi. Tim gruplarda sag gozler deney grubu olarak belirlendi ve ilag
uygulamasi yapildi. Travoprost ve travoprost/timolol gruplarina giinde bir defa saat 08:00'de, timolol grubuna ise glnde iki
defa 08:00 ve 20:00’de olmak lizere alti giin boyunca ilag uygulamasina devam edildi. Uygulama déneminde GIB 6lgiimleri
rebound tonometre kullanilarak saat 08:00, 10:00, 14:00 ve 20:00’de olmak Uzere gliinde dort defa tekrarlandi. Ayni sekilde
GIB degerleri uygulama éncesi (i giin ve ilag uygulamasi bittikten sonraki (i¢ giin boyunca ayni saatlerde 8lgiildii. Travoprost,
timolol ve travoprost/timolol gruplarinin GiB’e olan etkileri degerlendirildiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
gbézlenmedi. Sonug olarak travoprost, timolol ve travoprost/timolol gruplarinin tavsanlarda GiB’e etkilerinin benzer oldugu,
travoprost ve travoprost/timolol gruplarinin timolole kiyasla daha uzun siire GIB diisiisii sagladigi, timololiin ise diger iki gruba
gére daha hizl bir GIB diisiisti gergeklestirdigi tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Glokom, gz i¢i basinci, tavsan, timolol, travoprost

Effects of Some Topical Antiglaucomatous Drugs on Intraocular Pressure in Rabbits

Summary: To purpose of this study was to compare the effects of travoprost, timolol and travoprots/timolol combination on
the intraocular pressure (IOP) of healthy rabbits. Forty two healthy New Zealand white rabbits were randomly divided into
three groups to receive: travoprost (Group 1), timolol (Group 2), and combination of travoprost/timolol (Group 3). In all groups,
the right eye was detected as the experimental group and drugs were instilled. Travoprost and travoprost/timolol was applied
topically once a day at 8 ,,, whilst, timolol was given twice a day at 8 ,,, and 8 , for six days. The IOP measurements were
performed by using rebound tonometer at 8 ,,, 10 ,,,, 2, and 8 , during the six day treatment, three days before and three
days after the treatment. There were no significant differences between the effects of travoprost, timolol and travoprost/timolol
combination on IOP. As a result, the effects of travoprost, timolol and travoprost/timolol combination were similar in all groups,
travoprost and travoprost/timolol groups provided longer IOP drop compared to timolol, timolol group exhibited a more rapid
IOP drop than the other two groups.

Key Words: Glaucoma, intraocular pressure, rabbit, timolol, travoprost

Girig

Glokom basit olarak géz ici basincinin (GIB) pato-
lojik bir sekilde artmasi olarak tanimlanmaktadir (1,
28). Artan goz i¢i basincinin optik sinir basina ve
retinal gangliyon hucrelerine zarar vermesi sonu-
cu gérme kaybi veya kalici kérlUk sekillenmektedir
(22, 28).
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Glokom tam olarak tedavi edilemeyen ancak erken
teshis edilebildiginde kontrol altina alinabilen bir
g6z hastalididir. Bu nedenle erken teghisi, prog-
noz agisindan 6nemlidir (31). Hastaligin teshisinde
GIB olgimi 6nemli bir yere sahiptir (22). Goz
ici basincinin dlgimune tonometri denir (1). To-
nometrinin ¢alisma teknigi géze uygulanan bir
kuvvete karsi gbzin ortaya koydugu direncin
degerlendirilmesidir (13). GIB 6lglimii palpasyon,
indentasyon (cOkertme) veya aplanasyon (dU-
zlestirme) yontemleri kullanilarak gergeklestirilebil-
ir. Rebound tonometre (Tonovet) veteriner oftalmo-
lojide tani amaciyla en son Uretilen ve yayllmaya
baglayan aplanasyon tonometresidir. GiB'i orijinal
bir ydntem olan etki-carpma metoduna gére odlcer
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(24). Rebound tonometre kullanilarak rodentlerde,
tavsanlarda, yirtici kuslarda, kedilerde, kdpeklerde,
atlarda, maymunlarda ve insanlarda guvenli ve
tekrarlanabilir GIB dlglimlerinin yapilabildigi goster-
ilmistir (12, 14, 20, 21, 35, 36, 37).

Glokomda semptomlarin en belirgin oldugu dénem
genelde hastaligin son evresidir. Ancak bu asama-
ya gelen hastalarda goriis kaybi g¢oktan sekillen-
mistir (22). Tani konulduktan sonra acilen GIiB nor-
mal sinirlarina diisiiriilmelidir. Bu amagla ilk olarak
medikal tedaviye basvurulur. Medikal tedaviden ya-
nit alinamadi§i durumlarda ise lazer veya cerrahi
mudahale yontemleri uygulanmaktadir (31). Medi-
kal tedavi amaciyla ¢ok cesitli preparatlar gelistir-
ilmistir. Bu ilaglardan beta blokoérler, himdr akézin
uretimini azaltmakta, prostaglandin analoglari ise
akézun drenajini arttirarak GIB’de disls meydana
getirmektedir (2, 4). Tek basina kullanilan prosta-
glandin analoglari veya B-blokoérlerin GIB’i disdr-
mede yetersiz kaldigi durumlarda ise bu ilaglarin
kombinasyonlarindan faydalaniimaktadir (16).

Antiglokomatdz ilaclardan [(-blokérler, Uzerinde
en fazla arastirma yapilan ilag grubudur. Bu grup-
ta yer alan ilaglar; timolol, betaksolol, levobunolol,
optipropanol ve metipranolol olarak sayilabilir (31).
Bunlar igerisinde en yaygin kullanilani timololdir
(33). Betaksolol (%0.5) -1 reseptdr antagonisti,
timolol (%0.25-0.5) ve levobunolol (%0.5) hem -1
hem de B-2 reseptdr antagonisti, metipranolol ise
non-selektiftir (11). Timolol maleat, siliyer cisimde
yer alan (-adrenerjik resptorlerin blokajini sagla-
yarak himoér akézin Uretimini azaltarak etkisini
gOstermektedir (18). Hayvan tirlerine gére hipo-
tansif etkileri degisim gosterebilir. En belirgin yan
etkileri ise bradikardidir (6).

Travoprost, prostoglandin F, analogudur (8).
On ilag olarak uretilen travoprost, géze damlatil-
masinin ardindan korneal esteraz enzimleri tarafin-
dan asit formuna donusturilerek aktif hale getirilir.
Olusan aktif molekiiller ise siliyer kaslarin tizerinde
bulunan FP reseptorleri etkileyerek siliyer kaslarin
gevsemesine ve Uveoskleral drenajin artmasina
neden olurlar. Yapilan klinik ¢alismalar sonucu
en etkin ve glvenli doz yodunlugun %0.004’lik
solusyon oldugu saptanmistir (4).

GO0z i¢i basinci ve optik sinir degisimleri ¢ok faz-
la artmamis hastalarda tek bir hipotansif ajanla
tedaviye baglaniimasi tavsiye edilmektedir. Ancak
yapilan calismalar hastalarin %50’sinde cesitli se-
beplerle ¢oklu tedaviye ihtiya¢g duyuldugunu goés-
termektedir. Coklu tedavide ilaglar ayri preparatlar
halinde uygulanabilecedi gibi birden fazla ilacin
bir arada bulundugu kombinasyonlardan da fay-
dalanilabilmektedir (9, 10, 17, 34). Kombinasyon
preparatlarin kullanilmasinin bazi avantajlari 6n
plana gikmaktadir. Bunlar; hasta uyumunun daha
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kolay olmasi, kullanim rahathgi, daha ekonomik ol-
masi, daha az koruyucu maddeye maruz kalinmasi
olarak agiklanmaktadir (10, 26, 34).

Sunulan bu ¢alismada normotansif tavsanlarda
topikal olarak uygulanan travoprost, timolol ve
travoprost/timolol kombinasyonun GiB’e olan etkil-
erinin arastiriilmasi amaglandi.

Gereg ve Yontem

Erciyes Universitesi Deneysel Aragtirmalar Uygula-
ma ve Aragtirma Merkezi (DEKAM)'nde yurGtilen
bu ¢alisma Erciyes Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulunun 11.01.2012 tarih ve 12/01
sayll izni ile gergeklestirildi. Calisma materyalini,
DEKAM’dan temin edilen ortalama 2+0.60 kg
agirliklarinda, 1 yash, klinik ve oftalmolojik
muayeneleri sonucu saglikli olduklari belirlenen
42 adet, erkek Yeni Zellanda irki tavsan olusturdu.
Rutin g6z muayenesi sirasinda herhangi bir okuler
rahatsizhdi bulunmayan, g6z i¢i basinglari normal
sinirlarda bulunan (normotansif) ve iki gézi arasin-
da 5 mm/Hg'dan fazla basing farki olmayan hay-
vanlar galismaya dahil edildi.

Hayvanlarin bakim ve beslenmesi DEKAM blnye-
sinde ad libitum olarak gerceklestirildi. Ayrica hay-
vanlar 12 saat gece 12 saat ginduz olacak sekilde
standart bir ortamda tutuldu.

Calismanin deneysel asamasi birbirini izleyen G¢
(uygulama oncesi), alti (uygulama sirasi), ve Ug
(uygulama sonrasi) ginden olugan (g ayri donem-
de gergeklestirildi. Ilk dénem uygulama oncesi
standart g6z i¢i basincini belilemek amaciyla
yapildi. Ikinci donem suresince ilaglar uygulandi ve
GIB Uzerine etkileri gdzlendi. Uglincl dénemde ise
ilag uygulamasi bittikten sonra GiB’lerin uygulama
oncesi déneme gelis sureleri izlendi.

Kirk iki tavsan her grupta 14 hayvan olacak sekilde
u¢ farkh gruba ayrildi. Grup 1'de % 0.004 travo-
prost (Travatan, Alcon®), Grup 2'de %0.5 timolol
maleat (Timosol, Bilim®), ve Grup 3'de %0.004
travoprost/  %0.5 timolol maleat kombinasyonu
(Duotrav, Alcon®) topikal olarak uygulandi. Tim
gruplarda sag gozler deney grubu olarak belirlendi
ve ila¢ damlatildi. Uygulama ddénemini kapsayan
alti guinlik siregte travoprost ve travoprost/timolol
kombinasyonu sabah 8:00°de giinde bir kere uygu-
landi. Timolol ise ilacin farmakolojik ve farmakodi-
namik 6zellikleri g6z énunde bulundurularak 08:00
ve 20:00’de olacak sekilde glinde iki kere kullanildi.
Hayvanlarin bagi yere paralel olacak sekilde tu-
tulduktan sonra, Ustte kalan g6zin konjonktival
kesesi igerisine bir damla olacak sekilde ilaglar
damlatildi ve yaklasik bir dakika bu pozisyonda
bekletildi.
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GIB 6lglimleri ayni kisi tarafindan, ayni tonome-
tre kullanilarak, ilag uygulanmadan 6nce, 08:00,
10:00, 14:00 ve 20:00’de olmak Uzere giunde dort
defa tekrarlandi. Calismada Tonovet (RBT, Icare
VET, Helsinki, Finland) marka rebound tonometre
kullanildi. Cihaz Uretici firmanin kullanma talimatina
gore kalibre edildi. Calisma sirasinda olusabilecek
capraz enfeksiyon riskine kargl her uygulamadan
sonra prob degistirildi. Olgim déncesi tavsanlara
anestezi uygulanmadi. Yardimci tarafindan élglime
uygun sekilde, goézlerine basing uygulanmadan
tutulan tavsanlarin gézlerinden bes dlgiim yapilarak
ortalamalari alindi.

ilac gruplari arasinda gbéz igi basinglarinin
karsilastinimasinda tek yonli varyans analizi
(ANOVA), her ilag grubunda uygulama oOncesi
ile sirasi karsilastirmalarda eslesmis gruplarda
(paired) T testi kullanildi. Tim istatistiksel analizler
SPSS for Windows 14.01 (Lisans No: 9869264)
paket programi kullanilarak yapildi.

Bulgular

Tavsanlarin uygulama Oncesi (UO) g glni
kapsayan dénemde GIB’leri 8:00, 10:00, 14:00
ve 20:00’de olgllerek sag goziin gunlik ortalama
GIB degeri 12.9942.67 mm/Hg olarak tespit edil-
di. Bu élgiimler neticesinde GiB’de glin igerisinde
minor farklilklar sekillendigi gordlda. Uygulama
oncesinde ilk ¢ gin alinan GIB'ler saatlere gore
degerlendirildiginde; en dusuk GIB'in saat 10:00'da,
en yiksek GIB'in ise saat 20:00'de olustugu gozlen-
di. Uygulama 6éncesi dbnemde saatlere gore GIB’in
degisim grafigi Sekil 1'de gdsterilmistir. Uygu-
lama &ncesi gunlerde olcimlerin yapildigi saat
dilimlerinde, deney gruplari arasinda sag gozlerin
GIB degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gézlenmedi (Tablo 1).

Sekil 1. Uygulama éncesinde saatlere goére GIiB
degderlerinin error bar grafigi

Z.DOGAN, M. KIBAR

Uygulama sirasini  kapsayan ikinci dénemde
olcilen GIB ortalamalari uygulama éncesi dénem
GIB ortalama degerleri ile karsilastirildi. Ayrica
travoprost, timolol ve travoprost/timolol gruplarinin
uygulama doéneminde farkh saatlerde dlglilen GIB
degerleri birbirleriyle karsilastinidi (Tablo 2).

Uygulama déneminde meydana gelen GIiB degisimi
dikkate alindiginda: travoprost grubunda en disik
GIB degerinin 1. giin saat 10:00’da (baslangi¢ GIB
degerine gore %14 azalma), timolol grubunda ise
1. ve 4. gun saat 10:00’da (baslangi¢ GIB degerine
gére %15.3 azalma) gerceklestigi gorildi. Travo-
prost/timolol grubunda ise en disik GIB degerinin
uygulamanin Gg¢lnct gind saat 20:00'de %9.7
azalma olarak sekillendigi belirlendi. Bu G¢ grubun
baglangic degerlerine gore GiB’de meydana ge-
tirdigi dusus karsilastirildiginda, timolol grubunun
saat 10’da diger iki gruba kiyasla istatistiksel olarak
daha anlamli dUsUs gerceklestirdigi goraldu. Uygu-
lama suresince GIB’lerin 6lglldigu 24 farkli zaman
diliminde, ila¢ kullanilan deney gruplari (her saat
diliminde) birbirleriyle kargilastirildiginda GiB’lerde
meydana gelen azalmalarin istatistiksel olarak
farkli olmadigi gézlendi (Tablo 2).

Uygulama siiresince deney gruplarinin GiB’lerinde
meydana gelen degisim degerlendirildiginde,
timolol grubunda GIB’in hizli bir diists gosterdigi
ancak saat 10:00’dan sonra tekrar yukselmeye
basladidi ve 12 saat sonra baslangi¢c degerlerinin
de lzerine ¢iktigi gordldl. Travoprost grubunda ise
timolol grubuna kiyasla GIB distisunun daha yavas
ve disUk miktarda oldugu ancak duslisin daha
uzun sire devam ettigi tespit edildi. Travoprost/
timolol grubunun GiB’e olan etkisinin saat 10:00’da
timolol grubuna goére daha az, travoprost grubuna
gore daha fazla oldugu gorildu. Ayrica kombine
grupta saat 14:00 ve 20:00'de GIB dugusunin de-
vam ettigi gozlendi. llaglarin saat 20:00'de GIB’de
meydana getirdigi disis degerlendirildiginde en fa-
Zla azalmay! travoprost/timolol kombinasyonunun
gerceklestirdigi saptandi.

Uygulama sonrasini kapsayan ¢ gunlik dénemde
GIB’lerin degisimi degerlendirildiginde, travoprost
ve timolol gruplarinda GiB’lerin ikinci giin saat
14:00'te, travoprost/timolol grubunda ise birinci giin
saat 10:00'da UO doénemdeki degerlerine ulastidi
tespit edildi. Ancak gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 3).
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Antiglokomatdz ilaclarin g6z igi basincina etkileri...

Tartisma ve Sonug

Glokomlu hastalarda ilk olarak hastanin genel du-
rumu ve gozin sistematik bir muayenesi yapilmali
ve uygun bir ilagla tedaviye baslanmalidir. Klinik
semptomlar géstermeden GIB artigi fark edilirse
medikal tedavi cok etkili olmaktadir (31). Antiglo-
komatdz ilaglarin kullaniminin yayginlagsmasiyla
birlikte etkinliklerinin gelistiriimesi ve tolere edile-
bilirliklerinin arttirlmasina dair g¢alismalar devam
etmektedir (5). Yapilan bu calismada; tavsanlar-
da topikal olarak uygulanan travoprost, timolol ve
travoprost/timolol kombinasyonunun GiB’e olan
etkileri arastirilarak literatire katki saglanmasi
amagclanmistir.

Glokomun teshisinde GIB dlgtimi énemli bir yere
sahiptir (22). Rebound tonometre kullanilarak in-
sanlarda ve hayvanlarda glvenli ve tekrarlanabil-
ir GIB élgumlerinin yapilabildigi gosterilmistir (12,
14, 20, 21, 35, 36, 37). Wang ve ark. (36), rebound
tonometre kullanarak normotansif tavsanlarda
yaptiklari arastirmada sad gézin gunlik ortala-
ma GIB degerini 10.25+2.3 mm/Hg olarak sap-
tamiglardir. Calismamizda ise sad gézin gunluk
ortalama GIB degeri 12.99+2.67 mm/Hg olarak
saptandi. Wang ve ark. (36), yaptiklar galismada
24 saat boyunca (sirkadiyen GIB) her saatte bir
Olcim yapmislardir. Sunulan bu ¢alismada ise gun
ierisindeki (ditirnal) GIB ortalamalarini olusturan
dort dlglim yapildi. Bu farkin calismamizda GiB’le-
rin dlcim sikliginin daha az olmasi nedeniyle sa-
dece dilirnal GIB degerlerinin lgiilmesinden kay-
nakladigi distniimektedir.

Prostaglandin F, analogu olan latanoprostun, lipo-
filik olmasi nedeniyle uygulandiktan sonra korneaya
nifuz ettigi ve sirekli olarak salindigi belirtiimekte-
dir. Bu salgilanmanin yaklasik 24 saat sirmesi ned-
eniyle insanlarda giinde bir defa kullaniimalari 6ner-
ilmektedir (32). Yaptigimiz calismada travoprost
ve travoprost/timolol gruplarinda diiirnal GiB'de
meydana gelen degisiklikler degerlendirildiginde
GIB’de meydana gelen diisisiin timolole gére daha
yavas ancak sirekli oldugu gézlendi. Bu iki ilacin
etkilerinin daha uzun sireli olmasi, prostaglandin
analogu olan travoprost ihtiva etmelerine baglandi.
Orihashi ve ark. (25), saghklh Japon tavsanlarin-
da yaptiklar arastirmada; latanoprostun GiB’'de
degisiklik meydana getirmedigini, nipradiloliin ve
nipradilol/latanoprost kombinasyonunun ise anlam-
Il bir distise yol actigini bildirmislerdir. Sunulan bu
calismada travoprostun GiB’de meydana getirdigi
disusin sadece %8'i istatistiksel olarak 6nem-
li bulundu. Bu ¢alismada kullanilan prostaglandin
analoglarindan travoprost ve travoprost/timolol
kombinasyonunun GIB'i diisiirmede etkilerinin ye-

Erciyes Univ. Vet. Fak. Derg. 12(2) 99-107, 2015

tersiz kalmasi, prostaglandin analoglarinin tavsan-
lardaki FP reseptorlere etkisinin sinirli olmasindan
kaynaklanabilecegi seklinde yorumlandi. Latano-
prost ve travoprostun prostaglandin analoglari ol-
mas! sebebiyle iki calismada da benzer sonugclar
elde edildigi kanaatine varildi.

Timololin farmakolojik etkisinin géze lokal uygu-
lanmasinin ardindan yarim saatte ortaya c¢iktigi,
bir-iki saatte pik yaptigi ve 12-24 saat kadar de-
vam ettigi bildirilmektedir (27). Bu ¢alismada tim-
ololiin saat 10:00'daki GIB degerleri baglangig
degerleriyle karsilastirildijinda istatistiksel olarak
anlamh bir disls sekillendigi gézlendi (P<0.05).
Bu etkili diistisin, ilacin etkisinin bir-iki saatte pik
yapmasindan kaynaklandigi seklinde yorumlandi.
Saat 20:00'de meydana gelen hizli yikselisin ise
ilacin etkisinin 12-24 saat sonra azalmaya basla-
masindan kaynaklanabilecegi dusunildi. Saat
20:00°de olgllen degerler baslangi¢ degerleri ile
karsilastirildiginda 6 zaman araligindan sadece bir
tanesinde (%17) GIB’in baslangi¢ degerine goére
daha disUk oldudu, bu duslislnde istatistiksel
olarak anlamli olmadigi tespit edildi (P>0.05). Tim-
ololiin dilirnal GiB’de meydana getirdigi degisiklik,
literatirde (27) verilen bilgilerle drtiismektedir.

Konstas ve ark. (15), primer acgik agili glokom
bulunan bireylerde, travoprost/timolol kombi-
nasyonunun travoprosta gore istatistiksel olarak
anlamli bir dislse neden oldugunu belirtmislerdir
(P=0.001). Ayni sekilde Barnabey ve ark. (3), ile
Schuman ve ark. (30), travoprost/timolol kombi-
nasyonu ile bilesenlerini karsilastirdiklar ¢calisma-
larda, kombinasyon tedavisinin daha etkili ve
glivenli GIB dustst sagladigini vurgulamiglardir.
Sunulan bu galigmada ise travoprost/timolol gru-
bunun literattrlere (3, 30) benzer sekilde travoprost
ve timolol grubuna gére daha fazla zaman diliminde
GIB dusuist sagladigr gériildii. Ancak aralarindaki
fark istatistiksel olarak anlaml bulunmadi.

Sarchahi ve ark. (29) normotansif tavsanlarda
yaptiklari c¢alismada latanoprost ve pilokarpinin
20 zaman diliminden 8'inde (%40), latanoprost+pi-
lokarpinin ise 20 zaman diliminden 18’inde (%90)
GiB'de dislis meydana getirdigini bildirmislerdir.
Ancak yaptiklari calismada GIB élciimleri Tonopen
kullanilarak ve o6lgimden 6nce gbze lokal anes-
tezik (tetracaine) damlatilarak gercgeklestirilmistir.
Montero ve ark. (23), tetracaine ve oxybupra-
caine gibi lokal anesteziklerin saglikli bireylerde
GIB'i disirdigini aktarmaktadirlar. Yaptigimiz
calismada travoprost grubunda GIiB’ler baslangic
degerleri ile karsilastirildiginda 24 zaman dilimin-
den 14 zaman diliminde disus sekillendigi (%58)
ancak bunlarin sadece iki tanesinin (%8) istatis-
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tiksel olarak anlamli oldugu goérildia (P<0.01).
Timolol grubunda da travoprost grubuna benzer
sekilde 24 zaman diliminden 14 zaman diliminde
dusus sekillendigi (%58), bunlardan bes tanesi-
nin (%21) istatistiksel olarak dnemli oldugu go6-
zlendi (P<0.01). Travoprost/timolol grubunda ise
24 zaman diliminden 17 zaman diliminde disls
sekillendigi (%71), ancak bu dususlerden sadece
iki tanesinin (%8) istatistiksel olarak anlamh old-
ugu saptandi (P<0.05). Bu ¢ grubun baslangi¢
degerlerine gére GiB'de meydana getirdigi diisis
karsilastinidiginda, timolol grubunun saat 10°'da
diger iki gruba kiyasla istatistiksel olarak daha an-
lamli diistis gergeklestirdigi, ancak travoprost/timo-
lol grubunun ise daha fazla zaman diliminde GiB'de
disls meydana getirdigi tespit edildi. Travoprost,
timolol ve travoprost/timolol gruplarinin uygulama
déneminde farklh saatlerde 6lgiilen GIB degerleri
saat dilimlerinde birbirleriyle karsilastirildiginda ise
gruplar arasinda anlamli bir fark olmadigi gézlendi.
Sarchahi ve ark. (29), yaptigi calismada latano-
prostun GiB’de meydana getirdigi disiiste dlctim
oncesi kullanilan lokal anesteziginde etkili olabi-
lecegi, ayrica bu farkin ilaglarin farkli olmasindan
da kaynaklanabilecegi disunalda.

Prostaglandin  analoglarinin  normotansif  ko-
pekler ile glokomatdz koépeklerde GiB’e etkilerinin
arastinldigi calismalarda, glokomatéz képeklerin
ilaglara karsi daha hassas oldugu ve daha fazla
GIB diislisii meydana getirdigine dair veriler bu-
lunmaktadir (19). Orihashi ve ark. (25), yaptiklari
arastirmada, hipertansif tavsanlarda meydana gel-
en GIB disiisiiniin normotansif tavsanlardan daha
fazla oldugunu belirtmiglerdir. Mackay ve ark. (19),
kalitsal olarak glokom bulunan Beagle irki kdpekle-
rde yaptiklari galismada travoprostun ¢ok disuk
yogunlugunun bile GIiB'i diisiirmede etkili oldugunu
bildirmiglerdir. Sunulan bu ¢alismada prostaglan-
din analoglarindan travoprost ve ayni yogunlukta
travoprost igeren travoprost/timolol kombinasyonu
kullanildi, iki ilacinda GiB’de meydana getirdigi
dususln sadece %@8'i istatistiksel olarak 6nemli
bulundu. Bu ¢alismada ilaglarin etkisinin sinirli kal-
masinin sebebinin normotansif tavsanlarin kullanil-
masindan kaynaklanabilecegi distnuldi.

Uygulama sonrasini kapsayan u¢ gunlik dénemde
GiB'lerin degisimi degerlendirildiginde; travoprost
ve timolol gruplarinda GiB’lerin ikinci gin saat
14:00'te, travoprost/timolol grubunda ise birinci giin
saat 10:00'da UO dénemdeki degerlerine ulastig
tespit edildi. Ancak gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml farklilik izienmedi. GIB degerlerinin
ilac uygulamasinin kesilmesinin ardindan hizl bir
sekilde baslangi¢c degerlerine ulagsmasi Carvalho
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ve ark. (7), tarafindan yapilan galisma ile paralellik
gOstermektedir. Ancak Studer ve ark. (32), ilaglarin
kesilmesinin ardindan o&lgim yapilan bes glin
icinde baslangic GIB degerlerine ulasamadiklarini
bildirmislerdir. Bu literatlrdeki farklihgin sebebi-
nin ise GiB'de meydana gelen diismenin yiiksek
miktarda olmasindan kaynaklandigi distnldu.

Sonug olarak travoprost, timolol ve travoprost/timo-
lol gruplarinin tavsanlarda GiB’e etkilerinin benzer
oldugdu, ancak timololiin saat 10’da diger iki ilaca
gére daha hizli bir GIB disiisii sagladigi tespit
edildi. Travoprost ve travoprost/timolol gruplarinin
ise timolole kiyasla daha uzun siire GIB distisii
sagladigi saptandi. Akut glokomlarda erken GIiB
disusu saglamak amaciyla timololin tavsanlarda
ilk tercih olarak kullanilabilecegi kanaatine varildi.
Ancak ilaglarin GiB’e etkisini aragtirmak amaciy-
la glokomlu ve hipertansif hayvanlarda yapilacak
calismalarin daha saglikl olacagi kanisina varildi.
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