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S U M M A R Y 

THE EFFECTS OF SELECTİVE AND-NON SELECTIVE ADRENERGIC RECEPTOR BLOCKERS 
ON THE CARDIAC AND RESPIRATORY FUNCTIONS IN PATIENTS WlTH GLAUCOMA 

In this study, the effects of timolol maleate and betaxolol HCI on IOP, respiratory function tests, pulse rate, blood pressure and 
breath rate have been investigated. Total number of 80 case were glaucoma, the second and the fourth groups were controls. In 
the first and second groups timolol maleate and in the thirth and fourth groups betaxolol HCI were used. 
In cases with timolol maleate, IOP, pulse rate and blood pressure were decreased more significantly than the other groups. 
Meanwhile, the decreasing in the respiratory functions were noticed but this finding was not statistically significant. 
In glaucoma patients with cardiac and pulmonary pathologies, selective adrenergic reseptör blockers should be preferred, because 
of less effects of them on cardiovascular and respiratory functions. [Oftalmoloji 1993; 2(3): 254-257] 
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ÖZET 
Çalışmamızda primer açık açılı glo-
komlu (PAAG) ve sağlıklı olgularda ti-
molol meleat (%0.5) damlalarının göz 
İçi basıncı (GİB), solunum fonksiyon 
testleri (SFT), nabız, kan basıncı ve 
solunum sayısına etkileri araştırıl
dı. 

İncelenen 80 olgu 4 gruba ayrıl
dı. 1 ve 3. gruplar glokom, 2 ve 4. 
gruplar kontrol grubuydu. 1 ve 2. 
gruba tlmolol maleat, 3 ve 4. gruba 
betaxolol HCI kullanıldı. 

Timolol maleat kullanılan gruplar-
d a k i G İ B , n a b ı z , kan b a s ı n c ı 
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düşüklüğü diğer gruplardan daha fazla 
olup istatistiki yönden anlamlı değildi, 

Kardlovasküler ve respiratuar 
fonksiyonları daha az etkilediğinden, 
kardiak ve pulmoner problemler i 
olanlarda selektif beta blokerlerin ter
cih edilmesinde yarar vardır. 

Anahtar Kelimeler: Adrenerjik Reseptör 
Blokeri, Glokom, Solu
num Fonksiyon Testleri 

G İ R İ Ş 
Beta adrenerjik reseptör biokerlerin 
(ARB) genel tıpta angina pectoris hiper
tansiyon ve kardiak aritmisi olanlarda 
yaygın kullanımı oftaimoiogların dikkatini 
çekmiştir. Sistemik ve topikal uygulama
ların GİB'nı düşürdüğü saptanmıştır. 
Akomodasyonda belirgin değişiklik yap
maksızın, pupilla çapını değiştirmeksiniz 
normai gözde GİB'ını düşürdüğü bilin
mektedir, bu üstünlükleri iie 1978'den 
beri açık açılı glokomun tedavisinde kul
lanılmaktadır (1-3). 

Beta ARB' ler esas oiarak aköz 
hümor yapımını azaltarak az bir oran-
dada dışa akımı artırarak etki yapar. 
Ancak aköz hümor yapımını ne şekilde 
azalttığı bilinmemektedir. Son görüşler 
endojen katekolaminlerin indüklediği 
aköz hümor yapımını antagonist etkiyle 
azalttığı şeklindedir (1, 2, 4-6). 

Haien tedavide kuiianıian topikai 
beta ARB'lerin çoğu beta-1 beta-2 blo-
kerlerdir. Fakat sistemik ve oküler yan 
etkilerinin varlığı seiektif davranmaya 
yöneltmektedir. Kiinik uygulama yönün
den beta-1 seiektif ilaçların olmayanla
ra üstünlüğü KOAH, astma, periferik 
damar hastalığı ve insüiine bağımlı dia-
beti olanlarda tercih edilebilmeleridir 
(6). 

Çalışmamızda timolol maleat ve 
betaxolol HV1'ün PAAG'lu ve sağlıklı 
bireylerde GİB, nabız, solunum fonk
siyonları ve kan basıncı değerlerini 
grup içi, gruplar arası ve kontrol grubu 
iie karşılaştırarak değerlendirdik. 
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Tablo 1. Timolol ve Betaxolol kullanılan glokomlu ve kontrol gruplarındaki olguların 
ortalama yaş ve cinsiyet dağılımları 

Olgu Sayısı Toplam Ortalama 
Kadın Erkek Yaş 

Glokom 9 11 20 56.05 
TIMOLOL 

Kontrol 12 8 20 51.45 

Glokom 9 11 20 60 
BETAXOLOL 

Kontrol 14 6 20 56.7 

GEREÇ VE YÖNTEM 
Çalışmada yaşları 27-75 arasında değişen 
toplam 80 kişi dört gruba ayrılarak incelen
di. Her bir grup 20 kişiden oluşuyordu. I. 
gruba glokomlu olgular alındı ve timolol 
maleatın %0.5'lik göz damlası kullanıldı. II. 
grup kontrol grubuydu ve yine timolol ma-
leat kullanıldı, III. grup glokomlu olup be-
taxolol HCI%0.5'lik göz damlası kullanıldı. 
IV. grup kontrol grubuydu ve betaxolol HCI 
kullanıldı. 

Tüm olgularda rutin göz muayenesi, 
GIB'ı ölçümü (Aplanasyon tonometresi ile) 
fundus, gonioskopi ve görme alanı muaye
nesi yapıldı. 

Glokom ve kontrol grubunun tümü 
Göğüs Hastalıkları ABD'da dolaşım ve solu
num fonksiyonlan yönünden kontrol edile
rek herhangi bir patoloji olup olmadığı 
araştırıldı. Sağlıklı bireyler çalışma kapsamı
na alındı. 

Çalışmaya alınan gruplara ilaç 
damlatı lmadan önce GIB ölçümü, 

SFT'leri (Vitalograph Compact Spiromè
tre ile) nabız, solunum sayısı kan basın
cı ölçümü yapıldı. Birinci ve ikinci gruba 
timolol maleat'ın %0.5'lik damlası her iki 
göze birer damla (aktif maddesi 0.25 
mg) damlatıldı, iki saat sonra aynı öl
çümler tekrarlandı. 

Tüm sonuçların değerlendirilmesin
de grup içi, gruplar arası ve kontrol gru
bunun ortalamalarının karşılaştırılmasın
da student-t testi ve varyans analizi kul
lanıldı. 

B U L G U L A R 
Çalışmaya alınan 80 olgunun 44'ü ka
dın, 36'sı erkekti. Yaş ortalamaları 56.05 
idi. Olguların ortalama yaş dağlımı 
ve cinsiyetleri Tablo 1 'de gösteril
miştir. 

Tüm gruplarda ölçülen GIB'daki 
düşüş istatlstikl olarak değerlendirildi. 
Gruplarda timolol ve betaxololun akut 
etkisi (2. saatteki araştırıldı. Timolol 

maleat grubundaki GIB'daki düşüşler 
istatistiki olarak anlamlı idi. (Glokom 
p:0.02, p<0.05; kontrol p: 0.04, 
p<0.05), Betaxolol HCl kullanılan grup
taki düşüş miktarı istatistiksel olarak 
anlamlı değildi (p:0.06, p>0.05). 

Tablo II de solunum fonksiyon test
lerinin grup içi, gruplar arası ve kontrol 
grubu ile karşılaştırılması görünmektedir. 

Timolol kullandığımız grupta grup içi 
ve gruplar arası karşılaştırmada SFT'le-
rinde azalma kaydettik. Ancak kaydedi
len miktarın istatistiksel olarak anlamlı 
olmadığı görüldü. 

Tablo 111'de grupların kan basıncı 
(sistolik), nabız, solunum sayısının ista
tistiksel farklılıkları verilmiştir. 

Nabız sayısında ve kan basıncında-
kl (özellikle sistolik) azalma miktarı timo
lol maleat kullanılan grupta diğer grup
lardan daha fazla ve istatistiksel yönden 
anlamlı olarak değerlendirildi. 

TARTIŞMA 
Günümüzde glokom tedavisinde yaygın 
olarak beta ARB'lerl kullanılmaktadır. 
Bunların çoğu non-selektif betal-beta 2 
bloke edici ajanlardır. Timolol maleat 
betal-beta 2 ARB, betaxolol ise selektlf 
betal ARB'dür (5, 7-9). Her ikisinde de 
intrinsik sempatomimetik etki bulunma
maktadır (6,10). 

Beta-ARB'ler, yanma, irritasyon, 
konjonktlval hiperemi, fotofobl, görme 
bulanıklığı, kaş ağrısı, korneal hipoestezi, 
süperfisiyal punktat keratit gibi lokal, 
kardiovasküler, pulmoner, nörolojik ve 

Tablo 2. Glokomlu ve kontrol gruplarındaki olguların solunum fonksiyon testlerinin (Timolol, Betaxolol) damlatılmadan önce ve iki saat 
sonraki ortalama değerleri 

IVC 
ONCE SOKRA 

m a 
ÜBCS SOKSA 

ravı/rvc 
oacE somu 

PET 

"WE j 

rar 25-75*« 

0NCÏ SONSA 

TOTAL 

TASK 

TIMOLOL 
Glokoa 2,98*0,84 2,88*0,6l 2,07*0,74 2,02.0,62 73.20*11,*} 73.10t9.B5 302,2*129,99 313.75*125,86 1.98*1.13 1.65t0.93 P> 0.05 

TIMOLOL 

Kontr*l 3.22t0.75 3.31*0,89 2.56*0.61 2.57*0.» 80.24*5.13 77.47*4.96 346.llti05.4e 341.17*123.23 3.01*0.99 2.77*0.98 p) O.OJ» 

BÏTOiOLOL 
Glokoa 2.72*0.80 2.66*0.85 1.75*0.69 1.67*0.66 59^ *19 .95 61.73*13.27 244.28*34.97 262.00*73.00 1.47*0.74 1.27*0.87 P> 0.05 

BÏTOiOLOL 

Kontrol 2.88*0.83 2.89*0.97 2.02*0.62 2.04*0.72 70.45*10.68 71.35*4.55 268.35*92.14 266.85*91.13 1.87*1.04 1.80*0.93 p> 0.C5 

FVC: Zorlu Vrtal Kapasite 
FEVİ: 1. dakikadaki Zorlu Ekspiratuar Volüm 
PEF: Pik Ekspiratuar Akım 
FEF: 25-75 saniyedeki Zorlu Ekspiratuar Akım 
p<: İstatistiki yönden anlamlı 
p>: İstatistiki yönden anlamsız 
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Tablo 3. Glokomlu ve kontrol gruplarındaki olguların kan basıncı (TA), nabız, solunum sayısının (Timolol, Betaxolol) damlatılmadan 
önce ve iki saat sonraki ortalama değer ve istatistiki anlamlılık farkları 

TIMOLOL 
Kontrol 

TA (SİSTOLİK) mmHg 
ÖNCE SONRA 

NABIZ/dk 
ÖNCE SONRA 

G . » , n 151.25i20.70 141.75l18.15 
P<0.05 

139.70+17.54 134.11i16.22 
P<0.05 

86.70±7.84 78.90+6.82 
p<0.05 

79.88± 11.02 77.55i 8.10 
p<0.05 

SOLUNUM SAYISI/dk 
ÖNCE SONRA 

21.55*3.13 23.40t4.63 
p<0.05 

24.44i4.40 22.16'4.24 
p>0.05 

TIMOLOL 

Glokom 147.50+26.16 146.60+28.36 
P>0.05 

Kontrol 154.00i30.20 145.25+31.60 
P>0.05 

84.40+8.98 80.40+11.42 
p>0.05 

85.90+16.92 85.90i 15.15 
p>0.05 

22.40i4.88 22.40i3.97 
p>0.05 

21.15i3.23 22.55+3.42 
p>0.05 

glukoz intoleransı gibi sistemik yan etki
lere sahiptir (3, 11-13). 

Timolol selektif olmaması nede
niyle betaxolole göre, beta-1 reseptörle
rin blokajı ile kan basıncı (özellikle sisto-
lik) ve nabız sayısında azalma gibi kar-
diovasküler, beta-2 adrenoreseptörlerin 
blokajı ile de bronkokonstrüksiyon gibi 
pulmoner yan etkileri daha fazla gösterir 
(3, 10, 14, 15). 

Yapılan çalışmalarda beta-2 resep
törlerin ön segmentte dominant olduğu 
(6), aynı zamanda silier proseslerde de 
beta-2 subtipin bulunduğu gösterilmiştir. 
Selektif beta ARB'lerden daha az etkili
dir (12). Çalışmamızda timolol maleat 
kullanan grup diğer gruplarla karşılaştırıl
dığında GIB'da istatistiksel olarak anlamlı 
düşüş kaydedildi. 

Pulmoner beta-2 adrenoreseptörle
rin stlmülasyonu bronşial kaslarda re-
laksasyona neden olur, blokajı ise ha
va yolu rezistansında artış yapar. Be
taxolol kardioselektiftlr, solunum fonk
siyon testlerini diğer beta ARB'lerden 
daha az etkiler. Timolol maleat non-
seiektif ajan olması nedeniyle SFT'le-
rinde azalmaya neden olur (6, 11, 16-
19) . Çalışmamızda timolol maleat kul
landığımız gruplarda solunum fonksiyon 
testlerinde düşüş kaydettik, ancak be-
taxolol kullanılan gruplarla karşılaştırıl
dığında sonuçlarımız istatistiki yönden 
anlamlı bulunmadı. SFT ' le r indek i 
düşüşün az olması çalışmaya sağlıklı 
bireylerin alınmasından kaynaklanabilir. 
Çünkü sağlıklı bireylerdeki sempatik ak-
tivasyon yani katekolamin deşarjı az 
olacağından, sempatik blokajda da etki
lenme miktarı az olacaktır (10, 19, 
20) . 

Nabız sayısında tüm gruplarda 
düşüş kaydedilmiştir. Timolol maleat 
kullanılan gruplardaki düşüş istatistiksel 
olarak anlamlı idi. Bunun nedeninin ti-
mololün beta-1 blokajı ile oluşan bradi-
kardi ve periferik vasküler beta-2 blokaj 
sonucu oluşan vazokonstrüksiyonun ba-
roreseptörleri aktivasyonu, buna bağlı 
vagal stimülasyonun yaptığı bradikardinin 
eklenmesi olarak düşünülebilir (10, 11, 
19-22). 

Özellikle sistolik kan başmandaki 
azalma timolol kullanılan grupta daha 
belirgindir ve diğer gruplarla karşılaştı
rıldığında istatistiki yönden anlamlı bu
lunmuştur. Periferal vasküler beta-2 
adrenoreseptörlerin blokajı vazokons-
trüksiyona neden olur. Beta-2 blokaj 
ile damarlarda alfa reseptörlerin tonüsü 
artar ve bu da vazokonstrüksiyona yol 
açar. Kan basıncında artış beklenirken 
kardiak beta-1 blokajla oluşan bradi-
kardi ve uzun dönemde böbreklerde 
beta-1 blokajla renin-angiotensin siste
mini etkileyerek özellikle sistolik kan 
basıncında azalmaya neden olur (10, 
11, 19-22). 

Sonuç olarak beta ARB'ler glokom 
tedavisinde genişçe kullanım alanı bul
maktadır. Non-selektif ajanların selektif 
olanlara göre solunum fonksiyon testle
ri, nabız ve sistolik kan basıncında da
ha belirgin düşmeye neden olduğun
dan, kardiak ve respiratuar sorunları 
olanlarda selektif beta ARB'lerin tercih 
edilmesinde yarar vardır. 
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