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Özet: Bu çalışmada, sağlıklı tavşanlara topikal olarak uygulanan travoprost, timolol ve travoprost/timolol kombinasyonunun 
göz içi basıncı (GİB) üzerine etkilerinin araştırılması amaçlandı. Çalışma materyalini 42 adet sağlıklı Yeni Zelanda ırkı tavşan 
oluşturdu. Çalışma materyalini oluşturan tavşanlar üç gruba ayrıldı. Grup 1’de travoprost, Grup 2’de timolol ve Grup 3’de 
travoprost/timolol kombinasyonu topikal olarak uygulandı. Tüm gruplarda sağ gözler deney grubu olarak belirlendi ve ilaç 
uygulaması yapıldı. Travoprost ve travoprost/timolol gruplarına günde bir defa saat 08:00’de, timolol grubuna ise günde iki 
defa 08:00 ve 20:00’de olmak üzere altı gün boyunca ilaç uygulamasına devam edildi. Uygulama döneminde GİB ölçümleri 
rebound tonometre kullanılarak saat 08:00, 10:00, 14:00 ve 20:00’de olmak üzere günde dört defa tekrarlandı. Aynı şekilde 
GİB değerleri uygulama öncesi üç gün ve ilaç uygulaması bittikten sonraki üç gün boyunca aynı saatlerde ölçüldü. Travoprost, 
timolol ve travoprost/timolol gruplarının GİB’e olan etkileri değerlendirildiğinde gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 
gözlenmedi. Sonuç olarak travoprost, timolol ve travoprost/timolol gruplarının tavşanlarda GİB’e etkilerinin benzer olduğu, 
travoprost ve travoprost/timolol gruplarının timolole kıyasla daha uzun süre GİB düşüşü sağladığı, timololün ise diğer iki gruba 
göre daha hızlı bir GİB düşüşü gerçekleştirdiği tespit edildi.
Anahtar Kelimeler: Glokom, göz içi basıncı, tavşan, 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 AM whilst, timolol was given twice a day at 8 AM and 8 PM for six days. The IOP measurements were 
performed by using rebound tonometer at 8 AM, 10 AM, 2 PM and 8 PM 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

Glokom tam olarak tedavi edilemeyen ancak erken 
teşhis edilebildiğinde kontrol altına alınabilen bir 
göz hastalığıdır. Bu nedenle erken teşhisi, prog-
noz açısından önemlidir (31). Hastalığın teşhisinde 
GİB ölçümü önemli bir yere sahiptir (22). Göz 
içi basıncının ölçümüne tonometri denir (1). To-
nometrinin çalışma tekniği göze uygulanan bir 
kuvvete karşı gözün ortaya koyduğu direncin 
değerlendirilmesidir (13). GİB ölçümü palpasyon, 
indentasyon (çökertme) veya aplanasyon (dü-
zleştirme) yöntemleri kullanılarak gerçekleştirilebil-
ir. Rebound tonometre (Tonovet) veteriner oftalmo-
lojide tanı amacıyla en son üretilen ve yayılmaya 
başlayan aplanasyon tonometresidir. GİB’i orijinal 
bir yöntem olan etki-çarpma metoduna göre ölçer 
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Giriş

Glokom basit olarak göz içi basıncının (GİB) pato-
lojik bir şekilde artması olarak tanımlanmaktadır (1, 
28). Artan göz içi basıncının optik sinir başına ve 
retinal gangliyon hücrelerine zarar vermesi sonu-
cu görme kaybı veya kalıcı körlük şekillenmektedir 
(22, 28).
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(24). Rebound tonometre kullanılarak rodentlerde, 
tavşanlarda, yırtıcı kuşlarda, kedilerde, köpeklerde, 
atlarda, maymunlarda ve insanlarda güvenli ve 
tekrarlanabilir GİB ölçümlerinin yapılabildiği göster-
ilmiştir (12, 14, 20, 21, 35, 36, 37). 

Glokomda semptomların en belirgin olduğu dönem 
genelde hastalığın son evresidir. Ancak bu aşama-
ya gelen hastalarda görüş kaybı çoktan şekillen-
miştir (22). Tanı konulduktan sonra acilen GİB nor-
mal sınırlarına düşürülmelidir. Bu amaçla İlk olarak 
medikal tedaviye başvurulur. Medikal tedaviden ya-
nıt alınamadığı durumlarda ise lazer veya cerrahi 
müdahale yöntemleri uygulanmaktadır (31). Medi-
kal tedavi amacıyla çok çeşitli preparatlar geliştir-
ilmiştir. Bu ilaçlardan beta blokörler, hümör aközün 
üretimini azaltmakta, prostaglandin analogları ise 
aközün drenajını arttırarak GİB’de düşüş meydana 
getirmektedir (2, 4). Tek başına kullanılan prosta-
glandin analogları veya β-blokörlerin GİB’i düşür-
mede yetersiz kaldığı durumlarda ise bu ilaçların 
kombinasyonlarından faydalanılmaktadır (16).

Antiglokomatöz ilaçlardan β-blokörler, üzerinde 
en fazla araştırma yapılan ilaç grubudur. Bu grup-
ta yer alan ilaçlar; timolol, betaksolol, levobunolol, 
optipropanol ve metipranolol olarak sayılabilir (31). 
Bunlar içerisinde en yaygın kullanılanı timololdür 
(33). Betaksolol (%0.5) β-1 reseptör antagonisti, 
timolol (%0.25-0.5) ve levobunolol (%0.5) hem β-1 
hem de β-2 reseptör antagonisti, metipranolol ise 
non-selektiftir (11). Timolol maleat, siliyer cisimde 
yer alan β-adrenerjik resptörlerin blokajını sağla-
yarak hümör aközün üretimini azaltarak etkisini 
göstermektedir (18). Hayvan türlerine göre hipo-
tansif etkileri değişim gösterebilir. En belirgin yan 
etkileri ise bradikardidir (6).

Travoprost, prostoglandin F2α analoğudur (8). 
Ön ilaç olarak üretilen travoprost, göze damlatıl-
masının ardından korneal esteraz enzimleri tarafın-
dan asit formuna dönüştürülerek aktif hale getirilir. 
Oluşan aktif moleküller ise siliyer kasların üzerinde 
bulunan FP reseptörleri etkileyerek siliyer kasların 
gevşemesine ve üveoskleral drenajın artmasına 
neden olurlar. Yapılan klinik çalışmalar sonucu 
en etkin ve güvenli doz yoğunluğun %0.004’lük 
solüsyon olduğu saptanmıştır (4).

Göz içi basıncı ve optik sinir değişimleri çok faz-
la artmamış hastalarda tek bir hipotansif ajanla 
tedaviye başlanılması tavsiye edilmektedir. Ancak 
yapılan çalışmalar hastaların %50’sinde çeşitli se-
beplerle çoklu tedaviye ihtiyaç duyulduğunu gös-
termektedir. Çoklu tedavide ilaçlar ayrı preparatlar 
halinde uygulanabileceği gibi birden fazla ilacın 
bir arada bulunduğu kombinasyonlardan da fay-
dalanılabilmektedir (9, 10, 17, 34). Kombinasyon 
preparatların kullanılmasının bazı avantajları ön 
plana çıkmaktadır. Bunlar; hasta uyumunun daha 

kolay olması, kullanım rahatlığı, daha ekonomik ol-
ması, daha az koruyucu maddeye maruz kalınması 
olarak açıklanmaktadır (10, 26, 34).

Sunulan bu çalışmada normotansif tavşanlarda 
topikal olarak uygulanan travoprost, timolol ve 
travoprost/timolol kombinasyonun GİB’e olan etkil-
erinin araştırılması amaçlandı.

Gereç ve Yöntem

Erciyes Üniversitesi Deneysel Araştırmalar Uygula-
ma ve Araştırma Merkezi (DEKAM)’nde yürütülen 
bu çalışma Erciyes Üniversitesi Hayvan Deneyleri 
Yerel Etik Kurulunun 11.01.2012 tarih ve 12/01 
sayılı izni ile gerçekleştirildi. Çalışma materyalini, 
DEKAM’dan temin edilen ortalama 2±0.60 kg 
ağırlıklarında, 1 yaşlı, klinik ve oftalmolojik 
muayeneleri sonucu sağlıklı oldukları belirlenen 
42 adet, erkek Yeni Zellanda ırkı tavşan oluşturdu. 
Rutin göz muayenesi sırasında herhangi bir oküler 
rahatsızlığı bulunmayan, göz içi basınçları normal 
sınırlarda bulunan (normotansif) ve iki gözü arasın-
da 5 mm/Hg’dan fazla basınç farkı olmayan hay-
vanlar çalışmaya dahil edildi.

Hayvanların bakım ve beslenmesi DEKAM bünye-
sinde ad libitum olarak gerçekleştirildi. Ayrıca hay-
vanlar 12 saat gece 12 saat gündüz olacak şekilde 
standart bir ortamda tutuldu.

Çalışmanın deneysel aşaması birbirini izleyen üç 
(uygulama öncesi), altı (uygulama sırası), ve üç 
(uygulama sonrası) günden oluşan üç ayrı dönem-
de gerçekleştirildi. İlk dönem uygulama öncesi 
standart göz içi basıncını belirlemek amacıyla 
yapıldı. İkinci dönem süresince ilaçlar uygulandı ve 
GİB üzerine etkileri gözlendi. Üçüncü dönemde ise 
ilaç uygulaması bittikten sonra GİB’lerin uygulama 
öncesi döneme geliş süreleri izlendi.

Kırk iki tavşan her grupta 14 hayvan olacak şekilde 
üç farklı gruba ayrıldı. 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 uygulandı. Tüm 
gruplarda sağ gözler deney grubu olarak belirlendi 
ve ilaç damlatıldı. Uygulama dönemini kapsayan 
altı günlük süreçte travoprost ve travoprost/timolol 
kombinasyonu sabah 8:00’de günde bir kere uygu-
landı. Timolol ise ilacın farmakolojik ve farmakodi-
namik özellikleri göz önünde bulundurularak 08:00 
ve 20:00’de olacak şekilde günde iki kere kullanıldı. 
Hayvanların başı yere paralel olacak şekilde tu-
tulduktan sonra, üstte kalan gözün konjonktival 
kesesi içerisine bir damla olacak şekilde ilaçlar 
damlatıldı ve yaklaşık bir dakika bu pozisyonda 
bekletildi.

Antiglokomatöz ilaçların göz içi basıncına etkileri…              Erciyes Üniv. Vet. Fak. Derg. 12(2) 99-107, 2015



101

GİB ölçümleri aynı kişi tarafından, aynı tonome-
tre kullanılarak, ilaç uygulanmadan önce, 08:00, 
10:00, 14:00 ve 20:00’de olmak üzere günde dört 
defa tekrarlandı. Çalışmada Tonovet (RBT, Icare 
VET, Helsinki, Finland) marka rebound tonometre 
kullanıldı. Cihaz üretici firmanın kullanma talimatına 
göre kalibre edildi. Çalışma sırasında oluşabilecek 
çapraz enfeksiyon riskine karşı her uygulamadan 
sonra prob değiştirildi. Ölçüm öncesi tavşanlara 
anestezi uygulanmadı. Yardımcı tarafından ölçüme 
uygun şekilde, gözlerine basınç uygulanmadan 
tutulan tavşanların gözlerinden beş ölçüm yapılarak 
ortalamaları alındı.

İlaç grupları arasında göz içi basınçlarının 
karşılaştırılmasında tek yönlü varyans analizi 
(ANOVA), her ilaç grubunda uygulama öncesi 
ile sırası karşılaştırmalarda eşleşmiş gruplarda 
(paired) T testi kullanıldı. Tüm istatistiksel analizler 
SPSS for Windows 14.01 (Lisans No: 9869264) 
paket programı kullanılarak yapıldı.

Bulgular

Tavşanların uygulama öncesi (UÖ) üç günü 
kapsayan dönemde GİB’leri 8:00, 10:00, 14:00 
ve 20:00’de ölçülerek sağ gözün günlük ortalama 
GİB değeri 12.99±2.67 mm/Hg olarak tespit edil-
di. Bu ölçümler neticesinde GİB’de gün içerisinde 
minör farklılıklar şekillendiği görüldü. Uygulama 
öncesinde ilk üç gün alınan GİB’ler saatlere göre 
değerlendirildiğinde; en düşük GİB’in saat 10:00’da,  
en yüksek GİB’in ise saat 20:00’de oluştuğu gözlen-
di. Uygulama öncesi dönemde saatlere göre GİB’in 
değişim grafiği Şekil 1’de gösterilmiştir. Uygu-
lama öncesi günlerde ölçümlerin yapıldığı saat 
dilimlerinde, deney grupları arasında sağ gözlerin 
GİB değerleri karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık gözlenmedi (Tablo 1).

Şekil 1. Uygulama öncesinde saatlere göre GİB 
değerlerinin error bar grafiği

Uygulama sırasını kapsayan ikinci dönemde 
ölçülen GİB ortalamaları uygulama öncesi dönem 
GİB ortalama değerleri ile karşılaştırıldı. Ayrıca 
travoprost, timolol ve travoprost/timolol gruplarının 
uygulama döneminde farklı saatlerde ölçülen GİB 
değerleri birbirleriyle karşılaştırıldı (Tablo 2).

Uygulama döneminde meydana gelen GİB değişimi 
dikkate alındığında: travoprost grubunda en düşük 
GİB değerinin 1. gün saat 10:00’da (başlangıç GİB 
değerine göre %14 azalma), timolol grubunda ise 
1. ve 4. gün saat 10:00’da (başlangıç GİB değerine 
göre %15.3 azalma) gerçekleştiği görüldü. Travo-
prost/timolol grubunda ise en düşük GİB değerinin 
uygulamanın üçüncü günü saat 20:00’de %9.7 
azalma olarak şekillendiği belirlendi. Bu üç grubun 
başlangıç değerlerine göre GİB’de meydana ge-
tirdiği düşüş karşılaştırıldığında, timolol grubunun 
saat 10’da diğer iki gruba kıyasla istatistiksel olarak 
daha anlamlı düşüş gerçekleştirdiği görüldü. Uygu-
lama süresince GİB’lerin ölçüldüğü 24 farklı zaman 
diliminde, ilaç kullanılan deney grupları (her saat 
diliminde) birbirleriyle karşılaştırıldığında GİB’lerde 
meydana gelen azalmaların istatistiksel olarak 
farklı olmadığı gözlendi (Tablo 2).

Uygulama süresince deney gruplarının GİB’lerinde 
meydana gelen değişim değerlendirildiğinde, 
timolol grubunda GİB’in hızlı bir düşüş gösterdiği 
ancak saat 10:00’dan sonra tekrar yükselmeye 
başladığı ve 12 saat sonra başlangıç değerlerinin 
de üzerine çıktığı görüldü. Travoprost grubunda ise 
timolol grubuna kıyasla GİB düşüşünün daha yavaş 
ve düşük miktarda olduğu ancak düşüşün daha 
uzun süre devam ettiği tespit edildi. Travoprost/
timolol grubunun GİB’e olan etkisinin saat 10:00’da 
timolol grubuna göre daha az, travoprost grubuna 
göre daha fazla olduğu görüldü. Ayrıca kombine 
grupta saat 14:00 ve 20:00’de GİB düşüşünün de-
vam ettiği gözlendi. İlaçların saat 20:00’de GİB’de 
meydana getirdiği düşüş değerlendirildiğinde en fa-
zla azalmayı travoprost/timolol kombinasyonunun 
gerçekleştirdiği saptandı.

Uygulama sonrasını kapsayan üç günlük dönemde 
GİB’lerin değişimi değerlendirildiğinde, travoprost 
ve timolol gruplarında GİB’lerin ikinci gün saat 
14:00’te, travoprost/timolol grubunda ise birinci gün 
saat 10:00’da UÖ dönemdeki değerlerine ulaştığı 
tespit edildi. Ancak gruplar arasında istatistiksel 
olarak anlamlı farklılık izlenmedi (Tablo 3).
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Tartışma ve Sonuç

Glokomlu hastalarda ilk olarak hastanın genel du-
rumu ve gözün sistematik bir muayenesi yapılmalı 
ve uygun bir ilaçla tedaviye başlanmalıdır. Klinik 
semptomlar göstermeden GİB artışı fark edilirse 
medikal tedavi çok etkili olmaktadır (31). Antiglo-
komatöz ilaçların kullanımının yaygınlaşmasıyla 
birlikte etkinliklerinin geliştirilmesi ve tolere edile-
bilirliklerinin arttırılmasına dair çalışmalar devam 
etmektedir (5). Yapılan bu çalışmada; tavşanlar-
da topikal olarak uygulanan travoprost, timolol ve 
travoprost/timolol kombinasyonunun GİB’e olan 
etkileri araştırılarak literatüre katkı sağlanması 
amaçlanmıştır.

Glokomun teşhisinde GİB ölçümü önemli bir yere 
sahiptir (22). Rebound tonometre kullanılarak in-
sanlarda ve hayvanlarda güvenli ve tekrarlanabil-
ir GİB ölçümlerinin yapılabildiği gösterilmiştir (12, 
14, 20, 21, 35, 36, 37). Wang ve ark. (36), rebound 
tonometre kullanarak normotansif tavşanlarda 
yaptıkları araştırmada sağ gözün günlük ortala-
ma GİB değerini 10.25±2.3 mm/Hg olarak sap-
tamışlardır. Çalışmamızda ise sağ gözün günlük 
ortalama GİB değeri 12.99±2.67 mm/Hg olarak 
saptandı. Wang ve ark. (36), yaptıkları çalışmada 
24 saat boyunca (sirkadiyen GİB) her saatte bir 
ölçüm yapmışlardır. Sunulan bu çalışmada ise gün 
içerisindeki (diürnal) GİB ortalamalarını oluşturan 
dört ölçüm yapıldı. Bu farkın çalışmamızda GİB’le-
rin ölçüm sıklığının daha az olması nedeniyle sa-
dece diürnal GİB değerlerinin ölçülmesinden kay-
nakladığı düşünülmektedir.

Prostaglandin F2α analoğu olan latanoprostun, lipo-
filik olması nedeniyle uygulandıktan sonra korneaya 
nüfuz ettiği ve sürekli olarak salındığı belirtilmekte-
dir. Bu salgılanmanın yaklaşık 24 saat sürmesi ned-
eniyle insanlarda günde bir defa kullanılmaları öner-
ilmektedir (32). Yaptığımız çalışmada travoprost 
ve travoprost/timolol gruplarında diürnal GİB’de 
meydana gelen değişiklikler değerlendirildiğinde 
GİB’de meydana gelen düşüşün timolole göre daha 
yavaş ancak sürekli olduğu gözlendi. Bu iki ilacın 
etkilerinin daha uzun süreli olması, prostaglandin 
analoğu olan travoprost ihtiva etmelerine bağlandı. 
Orihashi ve ark. (25), sağlıklı Japon tavşanların-
da yaptıkları araştırmada; latanoprostun GİB’de 
değişiklik meydana getirmediğini, nipradilolün ve 
nipradilol/latanoprost kombinasyonunun ise anlam-
lı bir düşüşe yol açtığını bildirmişlerdir. Sunulan bu 
çalışmada travoprostun GİB’de meydana getirdiği 
düşüşün sadece %8’i istatistiksel olarak önem-
li bulundu. Bu çalışmada kullanılan prostaglandin 
analoglarından travoprost ve travoprost/timolol 
kombinasyonunun GİB’i düşürmede etkilerinin ye-

tersiz kalması, prostaglandin analoglarının tavşan-
lardaki FP reseptörlere etkisinin sınırlı olmasından 
kaynaklanabileceği şeklinde yorumlandı. Latano-
prost ve travoprostun prostaglandin analogları ol-
ması sebebiyle iki çalışmada da benzer sonuçlar 
elde edildiği kanaatine varıldı.

Timololün farmakolojik etkisinin göze lokal uygu-
lanmasının ardından yarım saatte ortaya çıktığı, 
bir-iki saatte pik yaptığı ve 12-24 saat kadar de-
vam ettiği bildirilmektedir (27). Bu çalışmada tim-
ololün saat 10:00’daki GİB değerleri başlangıç 
değerleriyle karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 
anlamlı bir düşüş şekillendiği gözlendi (P<0.05). 
Bu etkili düşüşün, ilacın etkisinin bir-iki saatte pik 
yapmasından kaynaklandığı şeklinde yorumlandı. 
Saat 20:00’de meydana gelen hızlı yükselişin ise 
ilacın etkisinin 12-24 saat sonra azalmaya başla-
masından kaynaklanabileceği düşünüldü. Saat 
20:00’de ölçülen değerler başlangıç değerleri ile 
karşılaştırıldığında 6 zaman aralığından sadece bir 
tanesinde (%17) GİB’in başlangıç değerine göre 
daha düşük olduğu, bu düşüşünde istatistiksel 
olarak anlamlı olmadığı tespit edildi (P>0.05). Tim-
ololün diürnal GİB’de meydana getirdiği değişiklik, 
literatürde (27) verilen bilgilerle örtüşmektedir.

Konstas ve ark. (15), primer açık açılı glokom 
bulunan bireylerde, travoprost/timolol kombi-
nasyonunun travoprosta göre istatistiksel olarak 
anlamlı bir düşüşe neden olduğunu belirtmişlerdir 
(P=0.001). Aynı şekilde Barnabey ve ark. (3), ile 
Schuman ve ark. (30), travoprost/timolol kombi-
nasyonu ile bileşenlerini karşılaştırdıkları çalışma-
larda, kombinasyon tedavisinin daha etkili ve 
güvenli GİB düşüşü sağladığını vurgulamışlardır. 
Sunulan bu çalışmada ise travoprost/timolol gru-
bunun literatürlere (3, 30) benzer şekilde travoprost 
ve timolol grubuna göre daha fazla zaman diliminde 
GİB düşüşü sağladığı görüldü. Ancak aralarındaki 
fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı.

Sarchahi ve ark. (29) normotansif tavşanlarda 
yaptıkları çalışmada latanoprost ve pilokarpinin 
20 zaman diliminden 8’inde (%40), latanoprost+pi-
lokarpinin ise 20 zaman diliminden 18’inde (%90) 
GİB’de düşüş meydana getirdiğini bildirmişlerdir. 
Ancak yaptıkları çalışmada GİB ölçümleri Tonopen 
kullanılarak ve ölçümden önce göze lokal anes-
tezik (tetracaine) damlatılarak gerçekleştirilmiştir. 
Montero ve ark. (23), tetracaine ve oxybupra-
caine gibi lokal anesteziklerin sağlıklı bireylerde 
GİB’i düşürdüğünü aktarmaktadırlar. Yaptığımız 
çalışmada travoprost grubunda GİB’ler başlangıç 
değerleri ile karşılaştırıldığında 24 zaman dilimin-
den 14 zaman diliminde düşüş şekillendiği (%58) 
ancak bunların sadece iki tanesinin (%8) istatis-
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tiksel olarak anlamlı olduğu görüldü (P<0.01). 
Timolol grubunda da travoprost grubuna benzer 
şekilde 24 zaman diliminden 14 zaman diliminde 
düşüş şekillendiği (%58), bunlardan beş tanesi-
nin (%21) istatistiksel olarak önemli olduğu gö-
zlendi (P<0.01). Travoprost/timolol grubunda ise 
24 zaman diliminden 17 zaman diliminde düşüş 
şekillendiği (%71), ancak bu düşüşlerden sadece 
iki tanesinin (%8) istatistiksel olarak anlamlı old-
uğu saptandı (P<0.05). Bu üç grubun başlangıç 
değerlerine göre GİB’de meydana getirdiği düşüş 
karşılaştırıldığında, timolol grubunun saat 10’da 
diğer iki gruba kıyasla istatistiksel olarak daha an-
lamlı düşüş gerçekleştirdiği, ancak travoprost/timo-
lol grubunun ise daha fazla zaman diliminde GİB’de 
düşüş meydana getirdiği tespit edildi. Travoprost, 
timolol ve travoprost/timolol gruplarının uygulama 
döneminde farklı saatlerde ölçülen GİB değerleri 
saat dilimlerinde birbirleriyle karşılaştırıldığında ise 
gruplar arasında anlamlı bir fark olmadığı gözlendi. 
Sarchahi ve ark. (29), yaptığı çalışmada latano-
prostun GİB’de meydana getirdiği düşüşte ölçüm 
öncesi kullanılan lokal anesteziğinde etkili olabi-
leceği, ayrıca bu farkın ilaçların farklı olmasından 
da kaynaklanabileceği düşünüldü.

Prostaglandin analoglarının normotansif kö-
pekler ile glokomatöz köpeklerde GİB’e etkilerinin 
araştırıldığı çalışmalarda, glokomatöz köpeklerin 
ilaçlara karşı daha hassas olduğu ve daha fazla 
GİB düşüşü meydana getirdiğine dair veriler bu-
lunmaktadır (19). Orihashi ve ark. (25), yaptıkları 
araştırmada, hipertansif tavşanlarda meydana gel-
en GİB düşüşünün normotansif tavşanlardan daha 
fazla olduğunu belirtmişlerdir. Mackay ve ark. (19), 
kalıtsal olarak glokom bulunan Beagle ırkı köpekle-
rde yaptıkları çalışmada travoprostun çok düşük 
yoğunluğunun bile GİB’i düşürmede etkili olduğunu 
bildirmişlerdir. Sunulan bu çalışmada prostaglan-
din analoglarından travoprost ve aynı yoğunlukta 
travoprost içeren travoprost/timolol kombinasyonu 
kullanıldı, iki ilacında GİB’de meydana getirdiği 
düşüşün sadece %8’i istatistiksel olarak önemli 
bulundu. Bu çalışmada ilaçların etkisinin sınırlı kal-
masının sebebinin normotansif tavşanların kullanıl-
masından kaynaklanabileceği düşünüldü.

Uygulama sonrasını kapsayan üç günlük dönemde 
GİB’lerin değişimi değerlendirildiğinde; travoprost 
ve timolol gruplarında GİB’lerin ikinci gün saat 
14:00’te, travoprost/timolol grubunda ise birinci gün 
saat 10:00’da UÖ dönemdeki değerlerine ulaştığı 
tespit edildi. Ancak gruplar arasında istatistiksel 
olarak anlamlı farklılık izlenmedi. GİB değerlerinin 
ilaç uygulamasının kesilmesinin ardından hızlı bir 
şekilde başlangıç değerlerine ulaşması Carvalho 

ve ark. (7), tarafından yapılan çalışma ile paralellik 
göstermektedir. Ancak Studer ve ark. (32), ilaçların 
kesilmesinin ardından ölçüm yapılan beş gün 
içinde başlangıç GİB değerlerine ulaşamadıklarını 
bildirmişlerdir. Bu literatürdeki farklılığın sebebi-
nin ise GİB’de meydana gelen düşmenin yüksek 
miktarda olmasından kaynaklandığı düşünüldü.

Sonuç olarak travoprost, timolol ve travoprost/timo-
lol gruplarının tavşanlarda GİB’e etkilerinin benzer 
olduğu, ancak timololün saat 10’da diğer iki ilaca 
göre daha hızlı bir GİB düşüşü sağladığı tespit 
edildi. Travoprost ve travoprost/timolol gruplarının 
ise timolole kıyasla daha uzun süre GİB düşüşü 
sağladığı saptandı. Akut glokomlarda erken GİB 
düşüşü sağlamak amacıyla timololün tavşanlarda 
ilk tercih olarak kullanılabileceği kanaatine varıldı. 
Ancak ilaçların GİB’e etkisini araştırmak amacıy-
la glokomlu ve hipertansif hayvanlarda yapılacak 
çalışmaların daha sağlıklı olacağı kanısına varıldı.
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