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ÖZET 
Glokom fizyopatolojlslnde, glokomatöz hasarı açıklayan vasküler teori son zamanlarda oldukça fazla destek görmek

tedir. Beta-1 selektif blokör ajanların oküler kan akımına etkisi olduğu düşünülmektedir. Çalışmamızda, beta-1 selektif 
blokör betaksololün, normal tansiyonlu glokomda, oküler kan akımı ve görme alanı sonuçlarına etkisi olup olmadığının 
belirlenmesi amaçlanmıştır. Kliniğimizde normal tansiyonlu glokom tanısı konulan 15 olguya ilaç başlamadan önce bilgi
sayarlı görme alanı yapılmıştır. Renk! Doppler ultrasonografi ile her iki gözdeki oftalmik arter, santral retinal arter ve 
postehor silier arterlerdekı kan akımları ve rezistif indeksler ölçülmüştür. Daha sonra bütün olgulara betaksolol HCI 2x1 
olarak başlanıp, ortalama 4 ay sonra bilgisayarlı görme alanı ve Renkli Doppler ultrasonografi tetkikleri tekrarlanmıştır. 
Renkli Doppler ultrasonografi ölçümlerinde oftalmik arter ve santral retinal arter rezistif indekslerinde düşüş, posterior 
silier arter rezistif indeksinde ise artış gözlenmiştir. Tekrarlanan bilgisayarlı görme alanı -OS, PSSS ve DPSS değerle
rinde düşme saptanmıştır. Bu sonuçlar istatiksel olarak anlamlı değildir ve literatür ışığı altında tartışılmıştır. 
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S U M M A R Y 

EARLY EFFECTS OF BETAXOLOL ON THE VISUAL FIELDS AND OCULAR BLOOD FLOW IN NORMAL 
TENSION GLAUCOMA 

Recently, vascular theory in glaucoma physiopathology Ise very popular and it is thought beta-1 selective blockers 
have an effect on ocular blood flow. In this study, our aim was to determine the effects of betaxoiol HCI (a beta-1 
selective blocker) on ocular blood flow and vsual fields in normal-tension glaucoma patients. Fifteen patients, diagnosed 
as normal-tension glaucoma in our clinic, were included in this study. Before prescribing the drug, automated perimetry 
and Color Doppler Ultrasonograhy (CDU) were applied to all patients. Then, betaxoiol HCI was given twice a day. 
Approximately 4 months later, automated perimetry and CDU were repeated. In the second CDU, a decrease in res/stive 
index of ophthalmic artery and central retinal artery, and an increase in resistive index of posterior ciliary artery were 
observed. -OS, PSS and DPSS parameters of automated perimetry showed a decrease. Results are not statistically 
significant and discussed in the light of relevant literature. 
Key Words: Normal-tension glaucoma. Betaxoiol HCI, Color Doppler Ultrasonography 
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Giriş 
Primer açık açılı glokom, artmış göziçi basıncı 

(GİB), görme alanındaki kayıplar ve optik sinir başın
daki değişikliklerle karaktenzedir. Ama bu hastalık her 
zaman bu kadar basit olarak karşımıza çıkmaz. Oküler 
hipertansiyonda artmış Gİ B olmasına rağnen gloko
matöz görme alanı kaybına rastlanmaz. Normal tan
siyonlu glokomda (NTG) ise glomaköz görme alanı 
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kaybı ve optik sinir başı değişiklikleri olduğu halde 
GİB'nda artış görülmez. Açıkça görüldüğü gibi sinir 
hücrelerindeki hasarı sadece artmış GİB ile açıklamak 
mümkün olmamaktadır (1). Glokomatöz hasarı açıkla
yabilecek faktörlerden biri, son zamanlarda oldukça 
fazla destek gören optik sinir başı kan akımındaki dü
zensizliklerdir (vasküler teori) (2). Yapılan bir çalışmada 
NTG'lu hastalarda ve anterior iskemik optik nöropatisi 
olan hastalarda sistolik silier perfüzyon basıncı düşük 
bulunmuştur. Bu hastalarda sistemik kan basıncı, kalp 
hızı ve retina! perfüzyon basıncı normal deneklerle 
karşılaştırıldığında fark bulunamamıştır. Böylece düşük 
silier kan akımı fonksiyonel bozukluklarla (otoregüla-
syonda bozukluk) birlikte optik sinir başı bozukluklarına 
neden olabilir (3). 

Bugüne kadar, glokomu tedavi etmenin klasik yo
lu, genellikle GİB'nı düşürmek olmuştur. A m a kulla
nılan antiglokomatöz ilaçlar GİB'nı düşürürken optik si
nir başı kan akımını da azaltıyorsa, yapılan tedavi ye
tersiz kalmış, hatta daha kötü bir etki yaratmış olur. O 
zaman glokom tedav is inde amaç, s a d e c e GİB'nı 
düşürmek değil, fundus patolojilerinin anmamasını sağ
layarak görme alanının korunması veya daha iyi bir 
hale getirilmesi olmalıdır (4), Son yıllarda, glokom teda
visinde kullanılan ilaçların, özellikle beta adnerejik blo-
körlerin, oküler kan akımına etkileri araştırılmaktadır. 
Normal deneklerle yapılan çalışmalarda, nonselektif bir 
beta blokör olan timololün, 1 haftalık kullanımdan son
ra, retinal arterlerde vazokonstriksiyona neden olduğu 
görülmüştür. Diğer bir çalışmada, yine normal dene
klerde 3 gün timolol, betaksolol, karteolol, pilokarpın ve 
asetozolamid kullanılmış ve sonuçta karteolol grubu 
dışında hiçbir grupta retinal ve silier kan akımında 
azalma saptanamamıştır. 

Günümüze kadar, oküler kan akım analizi için bir
çok teknik kullanılmıştır. Bunlardan biri olan işaretlen
miş mikrosferler sadece hayvan modellerinde kulla
nılmaktadır. Lazer Doppler hız ölçer, vasküler yapının 
doğrudan gözlenmesine dayandığı için sadece retinal 
damarların gözlenmesine olanak verir (5,6,7). Ayrıca bu 
metod oküler damar ağı üzerinde doğrudan etkili olabi
lecek topikal midriyazis gerektırdği için antiglokomatöz 
ilaçların kan akımı üzerine etkilerini bu yolla gözlemek 
yanlış olabilir (4). Mavi alan entoptik fenomeni ile sa
dece maküler kan akımı ölçülebilir ve yorumlar tetkiki 
yapan kişiye göre değişkenlik gösterir. Okülo-ossilo-di-
namografi, oküler pnömopletısmografi ve kompresyon 
oftaimodinamometride ise globun üzerine basınç uygu
lanması gibi anormal fizyolojik ortamlarda ölçüm yapıl
maktadır. Renkli Doppler ultrasonografi (RDU), kan akı
mı hızını değerlendirmekte kullanılan, invazif olmayan 
bir metotdur. Son yıllarda oftalmolojide de uygulamaya 
giren R D U , kullanım İçin diğer farmakolojik ajanlara ve 
anormal fizyolojik ortamlara ihtiyaç göstermez(8). 

Biz, çalışmamızda, oküler kan akımındaki değişik
liklerin öneminin daha fazla olduğu düşünülen NTG'lu 
hasta larda, beta-t selektıf blokör olan Betaksolo l 
HCl'ün oküler kan akımına ve görme alanı üzerine etki

sini incelemeyi amaçladık. Ayrıca, glokomlu hastaların 
izlemlnde, RDU'nln kullanılabilirliğini değerlendirmek is
tedik. 

Yöntem 
Kliniğimizin glokom biriminde ilk defa NTG tanısı 

almış ve daha önce hiç ilaç kullanmamış, düzenli bir 
şekilde kontrollerine gelen 9'u erkek, 6'sı kadın olmak 
üzere 15 olgu araştırmaya alındı. Bu hastalara, ilaç 
kullanmaya başlamadan önce bilgisayarlı görme alanı 
ile olgulardaki görme alanı değreleri saptandı ve RDU 
ile oküler kan akım ölçümleri yapıldı. Hastalara, bu öl
çümlerden sonra Betaksolol HCI 2x1 damla/gün olarak 
başlandı. Aynı ölçümler, ortalama 4.ayda tekrarlandı. 

Bilgisayarlı görme alanı olarak Humphrey Field 
Analyser (HFA) 640 kullanıldı. Beyaz zemin üzerine 
beyaz uyaranlı Santral 30-2 eşik (S 30-2) testi uygu
landı. Testlerin yapılması ve değerlendirilmesi esnasın
da daha önceden tanımlanan esas lara uyuldu (9). 
Santral 30-2 eşik testi; santral 30 derecelik alanda top
lam 76 ayrı noktada 6 derecelik ara ile retinal duyarlılığı 
dB cinsinden ölçerek gri skala ve rakamsal sonuçları 
bildirir. Sonuçlardan ortalama sapma (OS), o yaşa 
göre olması gereken retinal duyarlılıktan uzaklaşmayı 
gösterir. Negatif değerlerle tanımlanan OS grafiksel an
latımda kolaylık sağlaması amacı ile negatif OS(-OS) 
olarak alınmıştır. Kısa dönem fluktuasyon (KF), test sü
resince retinal duyarlılıktaki değişkenliğin bir ölçütüdür. 
Patern standart sapma (PSS) , olgunun görme alanı 
şeklinin, yaşa göre düzeltilmiş görme alanı şeklinden 
farkının ölçütüdür. Düzeltilmiş patern standart sapma 

R e s i m 1. Tedavi öncesi, santral 30-2 testi. 
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Res im 2. Tedavi sonrası, santral 30-2 testi. 

(DPSS) ise olgunun görme alanı P S S değerinin KF 'a 
göre düzeltilmesi ile elde edilir (10). 

Resim 1'de tedavi öncesi S 30-2 testi, Resim 2'de 
tedavi sonrası aynı olgunun aynı göze S 30-2 testi gö
rülüyor. 

Resim 3'te tedavi öncesi R D U ile poşterior siller 
arter, Şekil 4'te aynı olgunun aynı gözündeki RDU ile 
poşterior silier arter ölçümleri izleniyor. 

RDU ile ölçüm yapılırken 7.5 Hz'lik prob kullanıldı. 
Ottalmik arter, santral retinal arter ve poşterior silier ar
terlerin, maksimum sistolik hızı, minimum diastolik hız 
(diastol sonu hızı) ölçülüp, [(maksimum sistolik hız-
dlastol sonu hızı)/maksimum sistolik hız] formülü ile her 
arter için rezistf indeks değerleri hesaplandı. Yapılan bir 
çalışmada, oküler RDU'da a ilerlerdeki hız ölçümlerinin 
fazla güvenilir olmadığı, onun için İncelemelerin hız ye
rine rezistif indeksle yapılmasının daha doğru olacağı 
belirtilmiştir (11). Santral retinal arter ve ottalmik arter 
ölçümlerinde en doğru parametrenin rezistif indeks ol
duğu vurgulanmıştır (11). Bu nedenle, biz çalışma so
nuçlarımızı karşılaştırırken, ölçümler sonucu hesaplanan 
rezistif indeks değerlerini kullandık. İstatistiksel ölçüm
lerde t-testi kullanıldı. Anlamlılık sınırı p:0.05 olarak alın
dı. 

Sonuçlar 
Çalışmaya alınan 15 olgunun 9'u erkek, 6'sı ka

dındır. Ortalama yaş 48.3±6'dır. Olguların ortalama 4 

Resim 3. Tedavi öncesi, renkli Doppier ultrasonografi ile poşte
rior silier arterin ölçümü. 

Res im 4. Tedavi sonrası, renkli Doppier ultrasonografi ile poşte
rior silier arterin ölçümü. 

OA-RI: Oftalmik arter rezistif indeksi 
SRA-RI : Santral retinal arter rezistif indeksi 
P S R A - R I : Posterior silier arter rezistif indeksi 

Şekil 1. Oküler dolaşımda to ve ti zamanlarında saptanan re
zistif indekslerin karşılaştırılması. 

Tablo 1. Oküler dolaşımda to ve ti zamanlarında sap
tanan rezistif indekslerin karşılaştırılması* 

To Ti 

Oftalmik arter (OA) 0.71 ±0.1 0.70-0.2 
Santral retıal arter (SRA) 0.63±0.1 0.62±0.1 
Posterior silier arter (PSA) 0.62±0.3 0.64-0.2 

*to ve ti zamanlarındaki OA , S R A ve P S A rezistif indeks ölçüm
lerindeki fark istatiksel olarak anlamlı Dulunmamşıtır. 
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-OS : Ortalama sapma 
KF: Kısa dönem fluktuasyon 
P S S : Patern standart sapma 
D P S S : Düzeltilmiş patern slandart sapma 

Şekil 2. to ve ti zamanlarındaki bilgisayarlı görme alanı sonuç
larının karşılaştırılması. 

Tablo 2 to ve ti zamanlarındaki bilgisayarlı görme alanı 
sonuçlarının karşılaştırılması 

to t1 

-OS 7.38±4.36 6.53±5.11 
KF 2.17±0.54 2.53*0.87 
P S S 8.35±5.14 7.89±4.32 
O P S S 6.21+3.71 5.76±4.68 

*to ve tt zamanlarında yapılan Bilgisayarlı görme alanı sonuçları 
arasında - O S , KF, P S S ve D P S S değerleri açısından istatiksel 
olarak anlamlı bir fark bulunamamıştır. 

ay sona t e k r a r l a n a n R D U ölçümlerinde (ti ölçümü), 
oftalmik arter ve santral retinal arterlerin rezistlf indeks
lerinde, ilk ölçümlere (to ölçümü) göre az bir düşüş 
saptandı. Posterior silier arter ölçümlerinde ise ikinci öl
çümde rezistif indeks değerinin arttığı görüldü (Şekil 1). 
Bu bulgular istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır 
(p>0.05) (Tablo 1). 

Çalışmamızdaki olgulara, ilaç başladıktan ortalama 
4 ay sonra yapılan (ti sonucu) bilgısayrlı görme alanı 
sonuçları karşılaştırılmış ve -OS, P S S ve D P S S değer
lerinde d ü ş ü ş gözlenmiştir. Bu sonuçlar bilgisayarlı 
görme alanı bulgularının iyiye gittiği şeklinde değer
lendirilebilir (Şekil 2). Bu sonuçlar istatiksel olarak an
lamlı bulunmamıştır (p>0.05) (Tablo 2). 

Tartışma 
Artmış GİB olmadan, görme alanı kayıplarının ve 

optik sinir başı değişikliklerinin gözlendiği NTG, özellikle 
son yıllarda üzerinde çok durulan bir glokom çeşidi ol
muştur. Glokomun oluşmasında artmış GİB'ndan daha 
değişik faktörlerin rol oynadığının belirtildiği ilk yazılı 
belge 1857 yılında Von Graefe tarafından sunulmuştur. 
Von Graef,"hastalarda, artmış GİB olmaksızın ekska-
vasyonun eşlik ett iği amorozis" ile NTG'un bilinen ilk 

tanımlamasını yapmıştır. 1993 yılında Güney Afrika Of
talmoloji Topluluğunun Cape Town'daki toplantısında 
E.M. van Buskirk'e göre glokomatöz optik nöropati ge
lişen pek çok olguda geliştirilen teorilerden biri de vas-
küler teoridir (2). 

Vasküler teori üzerinde çalışılırken, kullanılan anti-
glokomatöz ilaçların oküler kan akımına etkileri araştırıl
maya başlanmıştır. Van Buskirk ve arkadaşlarının 
tavşanlar üzerinde yaptığı bir çalışmada, fenilefrin, be-
taksolol ve timololün silier dolaşıma etkileri incelen
miştir. Sistemik olarak verilen ilaçlardan iki saat sonra 
silier proseslerde vazokonstriksiyon oluştuğu ama bu
nun damarlardaki kan akımını etkilemediği görülmüştür. 
7 haftalık bir tedavi sonucunda fenilefrin ve betaksolo-
lün vazokonstriktlf etkisine karşı tolerans geliştiği ama 
timololün vazokonstriksiyon etkisinin devam ettiği göz
lemlenmiştir. Yazarlar, vazokonstriksiyon etkisinin özel
likle arka segmentte oluşursa zararlı bir etkiyi neden 
olabileceğini belirtiyorlar (13). 

Pullinat ve arkadaşlarının normal denekler üzerin
de yaptığı bir çalışmada ise timolol, betaksolol, karteo-
lol ve asetozolamid lokal olarak 3 gün kullanılmış ve 
sistolik retinal perfüzyon basıncı pilokarpin grubu dışın
da azalmış olarak bulunmuştur. Sistolik silier perfüzyon 
basıncında ise pilokarpin dışında bütün gruplarda az 
miktarlarda düşüşe rastlanmış ama karteolol grubunda 
bu düşüşün çok belirgin olduğu görülmüştür. Karteolo-
lün intrınsik sempatomımetik etkisinin buna neden ola
bileceği belirtilmiştir (14). 

Biz çalışmamızda, p1 selektif bloker olan Betakso-
lolün, oftalmik arter ve santral retinal arter rezistif in
dekslerinde ortalama 4 ay sonucunda az bir düşüşe 
neden olduğunu saptadık. Posterior silier arter rezistif 
indekslerinde ise artış görülmüştür. Sonuçlar istatiksel 
olarak anlamlı değildir. Hayreh ve arkadaşları şu anda 
kullanılan RDU aletleriyle posterior siler arter gibi 0.3 
mm'den küçük çaplı arterlerde yeterli bir görüntüleme 
yapılamayacağını bildirmişlerdir (15). O nedenle, poste
rior silier arterlerin reziftif indekslerinden istatiksel ola
rak anlamlı bulunmayan bu düşüşün, ölçümün yete
rince güvenilir olmamasından kaynaklanabileceği de gö-
zardı edilmemelidir. 

Literatürde, nonselektlf bir p bloker olan timolol 
ile yapılan çalışmalarda çoğunlukla timololün oküler do
laşım üzerinde vazokonstriktlf bir etkisi olduğunu belir
ten çalışmalar bulunmaktadır. Martin ve arkadaşları, 1 
hafta süren tedavi sonucunda normal insan retinal ar
terlerinde vazokonstriksiyona rastlandığını bildirmişlerdir 
(4). Yoshida ve arkadaşları ise timololün normal de
neklerde, retinal kan akım hızında azalmaya sebep ol
madığını, ama koroidal akımda belirgin bir azalmaya 
yolaçtığını belirtmektedirler (16). Bu bulguların tersine, 
Grunwald, normal deneklerde yaptığı bir çalışmada, ti
mololün, uygulamadan 90 dakika sonra, retinal kan 
akımını artırdığını bulmuştur (17). Williamson ve arka
daşları da normal deneklerde timololü 3 gün kullan-
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mışlar ve timoiolün retinal kan akımını artırdığını sapta
mışlardır (18). Görüldüğü gibi çalışmalar çoğunlukla nor
mal denekler üzerinde ve 90 dak, 3 gün gibi çok kısa 
süreler içerisinde yapılmıştır. Bu nedenle, bahsedilen 
çalışmaların güvenirliliğini değerlendirmek güçtür. 

Glokomlu hastaların tedavisi sırasında asıl amaç, 
GİB'deki yanıltıcı düşme değil, görme alanının korun
ması olmalıdır. Çalışmamızda, betaksolol kullanılmaya 
başladıktan ortalama 4 ay sonra tekrarlanan görme 
alanı sonuçlarında bir düzelme olduğu görülmüş ama 
izlem süresi 1 yıldan az olduğu için aralarında istatiksel 
olarak anlamlı bir fark bulunamamıştır. Meesmer ve ar
kadaşları, açık açılı glokomu olan hastalarda timolol ve 
betaksolol kullanarak yaptıkları çalışmada görme alan
ları ilk 8 ay içerisinde heriki ilaç grubunda da iyileşme 
göstermiş, daha sonra bu iyileşmede bir durma olduğu 
görülmüştür. Daha sonra betaksololle tedavi edilen 
grupta zamanla iyiye gidiş olduğu görülmüştür (2). Col -
lignon-Brach betaksololle tedavi edilen hastaların 1. ve 
2. yıl kontrollerinde retinal sensitıvitede artma olduğunu 
bildirmiştir (12). Görüldüğü gibi uzun süreli takiplerde 
betaksolol görme alanlarında daha iyi bir sonuç ver
mektedir. Biz de hastalarımızın ilerdeki takiplerinde an
lamlı sonuçlar alacağımızı umuyoruz. 

RDU. son yıllarda oftalmoloji pratiğine giren bir gö
rüntüleme yöntemidir. Biz çal ışmamız sırasında poste-
rior silier arter ölçümlerinin zorluğu dışında bir sorunla 
karşılaşmadık. Noninvazıf ve kolayca uygulanabilir bir 
tetkik o lan R D U ile, s tandardize , tekrar lanabi l i r , 
karşılaştınlabiiır şekilde oküler kan akımlarını ve bunlar
daki patolojik durumları kolayca saptamak mümkündür. 
G ü n ü m ü z d e glokomlu hastalarda kul lanı lmakta olan 
veya üzerinde araştırmaların devam ettiği ilaçların okü
ler vasküler yapıya etkilerini belirlemek bu tanı yöntemi 
ile daha kolay bir hale gelmiştir (19). Ayrıca NTG'da 
bir aracı olarak kullanılabilme olasılığı da unutulmamalı
dır ve bu konu üzerindeki çalışmalara hız verilmelidir. 
Günümüzde ilerleyen tanı yöntemleri, gkoksmun değişik 
türlerinin tanı ve tedavisini etkilerken, NTG'un hiç de 
küçümsenmeyecek oranlarda olması bu konuya olan 
ihtiyacı artırmaktadır. 
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