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Normal Bireylerde Topikal %2.5 Fenilefrin
Kullanilmasinin Retina Damar Caplar: Uzerine
Etkisi

The Effect of Topical 2.5% Phenylephrine on the Retinal Vascular
Diameters in Normal Subjects
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Amag: Pupil dilatasyonu i¢in yaygin olarak kullanilan topikal %2.5 fenilefrin’in retina damar ¢aplarini etkileyip etkileme-
digini tespit etmek.

Gerec ve Yontem: Saglikli, geng eriskin 22 bireyde pupil dilatasyonu i¢in bir goze sempatomimetik etkili fenilefrin %2.5,
diger goze damar caplarini etkilemedigi bilinen parasempatolitik etkili tropikamid damlatildi. Hangi ilacin hangi goze
damlatilacag rastgele belirlendi. Hangi goze ne damlatildigini bilmeyen bagka bir arastirmaci tarafindan renkli fundus
fotografi cekildi. Hubbard ve ark. tarafindan gelistirilen yazilim ve yontemle retina arter (RAE) ve ven esdegerleri (RVE) ile
arter/ven oranlari (AVO) belirlendi. Veriler SPSS 17.0 programi kullanilarak ikili t testi ile kargilastirilda.

Bulgular: Fenilefrin ve tropikamid ile dilate edilen gézlerde ortalama RAE sirasiyla 183.04+25.98 ve 185.44+21.55 bu-
lundu. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05). Ortalama RVE degerleri fenilefrin i¢in 240.38+38.70
tropikamid i¢in 242.19+31.15 hesaplandi. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi. AVO da bunlara paralel olarak
0.767+0.075 ve 0.772+0.078 olarak hesaplandi (p>0.05)

Sonug¢: Normal bireylerde arter ve ven c¢aplar: fenilefrin ile dilate edilenlerde tropikamid ile dilate edilenlere oranla daha
ince bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmasa bile retina damar ¢aplarini konu alan ¢aligmalarda
goz ontinde bulundurulmalidir.

Anahtar Kelimeler: Retinal damar caplari, midriyatik, parasempatolitik, sempatomimetik.

ABSTRACT

Purpose: To determine the effect of 2.5% phenylephrine, which is commonly used for mydriasis, on the retinal vessel di-
ameters.

Materials and Methods: Sympathomimetic phenylephrine 2.5% was instilled to randomly selected eye, and parasym-
patholytic tropicamide known to have no effect on retinal vessel diameters to the fellow eye for the pupil dilatation, in 22
healthy young adults. A color fundus photograph was taken by another researcher blindly. Retinal artery (RAE) and vein
equivalents (RVE) and the artery / vein ratios (AVR) were determined by using software and methods developed by Hubbard
at al. Data were compared with paired t-test by using SPSS 17.0 software.

Results: Mean RAE was 183.04+25.98 and 185.44+21.55 in the eyes dilated with phenylephrine and tropicamide, respec-
tively. The difference was not statistically significant (p>0.05). Mean RVE was 240.38+38.70 in the phenylephrine and
242.19+31.15 in the tropicamide group.The difference was not significant (p>0.05). AVR was calculated as 0.767+0.075 and
0.772+0.078 in parallel with other results.

Conclusion: In normal individuals, artery and vein diameters were found to be thinner in eyes dilated with phenylephrine
than those dilated with tropicamide. Even though this difference was not statistically significant, it should be taken into
account for studies focusing on the retinal vessel diameters.

Key Words: Retinal vessel diameters, mydriatic, sympathomimetic, parasympatholytic.
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GIRIS

Arteriol, veniil ve mikro dolagim, non-invaziv olarak
retinada in vivo degerlendirilebilir. Retinal dolagimin
normal olup olmadig, arterioloskleroz diizeyi, anor-
mal sizint1 olup olmadigi gibi pek cok bilgi yaninda
retina damar caplarinin da belirlenmesi mimkiin-
diir.! Degisik klinik durumlar ve tedavileri ile bazi
ilaclarin retina damar caplar: tizerine etkileri tizerin-
de sikca durulan bir konudur.22 Ornegin diyabetik
hastalarda retina damar caplarinda daralma olmasi-
nin diyabetik retinopatinin erken bir bulgusu olabi-
lecegi bildirilmistir.® Arteriollerde daralma, veniil-
lerde genigleme ve arter/ven oraninda (AVO) azalma
degisik serilerde bildirilmigtir.141?

Gunumiuzde pupil dilatasyonuna gerek duymadan
gorinti alabilen fundus kameralar: gelistirilmigtir.
Toplum taramalarinda non midriyatik fundus fotog-
raflarinin kullanilabilecegi bildirilmis olsa da pupil
dilatasyonunun hata oranini azaltacag: ve gorunti
kalitesini arttiracag: belirtilmigtir.!®* Bu nedenle re-
tina damar ¢aplarini konu alan ¢calismalar genellikle
dilate gozlerde yapilan calismalardir. Retina damar
caplarim etkileyen pek ¢ok faktor ortaya konmustur.
Ancak damlatilan midriatiklerin etkisi bu giine ka-
dar tizerinde durulmamis bir konudur.

Pupil dilatasyonu icin oftalmoloji pratiginde yaygin
olarak kullanilan ilaclardan bir tanesi parasempato-
litik etkili tropikamid diger bir tanesi de sempatomi-
metik etkili fenilefrindir. Sempatomimetik ajanlarin
konjonktiva damarlarinda daralmaya yol actig1 bili-
nen bir durumdur.

Ancak oftalmoloji pratiginde yaygin olarak kullani-
lan %2.5 konsantrasyonunda topikal olarak uygula-
nan ilacin retinal damar ¢aplar: tizerine etkisi olup
olmadigina dair veri yoktur. Bu calismada oldukca
azaltilmig bu dozda fenilefrinin retinal damar cap-
lar1 tzerine etkisinin olup olmadiginin belirlenmesi
amagclanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Yaglar1 21 ile 41 aras: degisen saglikli 22 genc eris-
kin gonilli birey calisma kapsamina alindi. Calisma
Helsinki Deklarasyonu ilkeleri dogrultusunda ytiri-
tulda ve tibbi etik kurulu onay: alindi. Gonilld bi-
reyler aydinlatilmis onam formlariyla bilgilendirildi.

Bilinen herhangi bir hastalig1 olmayan, sigara kul-
lanmayan bireyler calismaya dahil edildi. Sistemik
hipertansiyon, diyabet, otonomik fonksiyon bozuklu-
gu olanlar ile herhangi bir okiiler hastalig1 veya ilag
kullanimi 6ykiisi olanlar ¢aligma dig1 birakildi. Tim
katilimeilar detayl bir 6n ve arka segment muayene-
sine tabi tutuldu. 0.50 diyoptriden fazla refraksiyon
kusuru bulunanlar calisma kapsamina alinmada.

Midriyatik damlatmadan 6nce sistemik kan basinci
olcimi yapildi. Kan basincinin 130/85 mmHg ve al-
tinda olmasi normal olarak kabul edildi!” ve bu de-
gerin tizerinde 6l¢iim alinanlar ¢aligmadan ¢ikarilda.
Hastalarin rastgele secilen bir gozine bes dakika
aralarla iki defa %1 tropikamid (Tropamid, Bilim
Ilac Istanbul, Tiirkiye) diger goziine %2.5 fenilefrin
(Mydfrin, Alcon, Tx, USA) damlatilda.

Son damladan 30 dakika sonra her iki gozden fun-
dus kamera ile (Canon, CF 60 DSI, Japan) renkli fo-
tograf cekildi. Optik disk merkezli 30° dijital retinal
fotograf iizerinden o6lciimler yapildi. Olciimler hangi
gozin hangi ilacla dilate edildiginden habersiz bagka
bir arastirmac: tarafindan gergeklestirildi.

Her bir resimde optik diske 1 ila 1.5 disk ¢api mesafe-
ler arasinda kalan alandan secilen arteriol ve veniil-
ler kullanildi. Hubbard ve ark. tarafindan gelistirilen
ve Knudtson ve ark tarafindan modifiye edilen for-
miiller kullananildi.!-182°

Retinal Vessel Analyser Software (Knudtson MD,
University of Wisconsin, Madison, USA izniyle) yazi-
limiyla santral retinal arter esdegeri (RAE), santral
retinal ven esdegeri (RVE) ve arter ven oranmi (AVO)
belirlendi (Resim).

Kullanilan midriyatik ilaca gére kaydedilen veriler
Shapiro-Wilk testiyle normal dagilim degerlendiril-
mesine tabi tutuldu. Normal dagilim gosteren veriler
ikili (Paired) t testi ile normal dagilim gostermeyen-
ler Wilcoxon Signed Rank testi ile karsilastirildi. Is-
tatistiksel analiz i¢in SPSS 17.0 programi kullanildi.

BULGULAR

Yaglar: ortalamasi 30+5.5 olan 11 erkek 11 kadin 22
gonilli bireyin 44 gozi calisma kapsaminda deger-
lendirildi. Fenilefrin ile dilate edilen gizlerde ortala-
ma RAE, RVE ve AVO degerleri sayisal olarak daha
distik bulundu. Ancak ol¢iimler arasindaki farklar
istatistiksel olarak anlaml degildi (Tablo).
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Resim: Retinal Vessel Analyser programinda retinal da-
mar esdegerlerinin élciilmesi ornegi.
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Tablo: Gruplarin ikili karsilastirma sonuclart.

Ortalama N Standart Deviasyon P

Pair 1 RAE-F 183.05 22 25.99 0.442
RAE-T 185.44 22 21.55

Pair 2 RVE-F 240.39 22 38.70 0.987*
RVE-T 242.19 22 31.15

Pair 3 AVO-F 0.77 22 .075 0.817
AVO-T 0.77 22 .078

Pair 4 GIB-F 15.36 22 3.27 0.736
GIB-T 15.73 22 3.01

* Shapiro-Wilk testinde dagilimi normal dagilima uymadig i¢in Wilcoxon Signed Rank testi ile degerlendirilmis, digerleri

i¢cin Paired t testi kullanilmigtir.

RAE; Santral Retinal Arter Esdegeri, RVE; Santral Retinal Ven Egdegeri, AVO; Arter/Ven Orani, GIB; Goz Ici Basmeci.

F; Fenilefrin, T; Tropikamid.

TARTISMA

Goruntilleme sistemlerinde meydana gelen son gelis-
meler ile retinal damar sistemi canlida direk izlenip
degerlendirilebilir hale gelmistir. Arteriol ve veniille-
rin ozellikleri sistemik vaskiiler hastaliklarin deger-
lendirilmesinde 6nemli bir yer tutar. Retinal arteri-
ollerin ¢apinin belirlenmesi amaciyla 1974’te Parr ve
ark. bir metod gelistirmig, bunu takiben 1999 da Hub-
bard aym yaklagimla veniillerin ¢apini belirleyen bir
formiil gelistirmistir.’®2° En son 2003 yilinda Knudt-
son ve ark.,*1% tarafindan bu formiiller revize edilmis
ve bu formiilleri kullanan bir yazilim gelistirilmistir.!
Ardindan toplum taramalarinda, diyabetik hastalar-
da, cesitli medikasyonlarin damar sistemi tizerindeki
etkilerini konu alan pek ¢ok ¢aligmada kullanilmigtir.
Biz de calismamizda bu formiil ve yazilimi kullandik.

Calisma kapsaminda kontrol gozleri ilagsiz hasta-
lardan olusturulmamigtir. Zira Nagel ve ark.,?! bir
gozi tropikamid ile dilate ederken kontrol gozii dar
pupilden degerlendirmiglerdir. Dar pupilden yapilan
olgimlerde %21 gozde goriinti kalitesinin yetersizli-
ginden dolay1 otomatik degerlendirme yapmak miim-
kiin olmamis, otomatik 6l¢iim alinabilenlerde de %7
oraninda daha az damar yapis: tespit edilebilmistir.
Yine bu gozlerde standart hata oranmi daha yiiksek
bulunmustur. Ancak buna ragmen tropikamidli géz-
lerle ilagsi1z gozlerin damar esdegerleri arasinda fark
bulunamamigtir. Dolayis: ile resim kalitesini arttir-
mak, standart hata oranini azaltmak i¢in kontrol
gozl tropikamidle dilate edilen gozlerden olusturul-
du. Bu ¢aligmada ol¢timlerin iki farkli gézde yapilmis
olmas1 bir dezavantaj olarak yorumlanabilir. Ancak
yontemin tekrarlanabilirligi oldukca yiksek (kore-
lasyon katsayilari 0.95-0.98)! ve 6l¢timlerin cift kor
yontemle yapilmis olmasi sonuglar1 yorumlanabilir
hale getirmektedir.

Katekolamin tiirevlerinin vazokonstriiksiyon yaptigi
bilinen bir klinik durumdur. Bu etki retinal damar-
larda da izlenmistir. Intravenosz infiizyonla verilen
fenilefrinin retina damar ¢aplarinda azalmaya neden
oldugu bildirilmigtir.8?? Benzer bir etki deneysel bir
aragtirmada ilacin intravitreal yolla uygulanmasi ile
de gozlenmistir.?® %10 konsantrasyonda topikal uygu-
lanan fenilefrinin basg agrisi, tagikardi, hipertansiyon
ve pulmoner 6dem gibi ciddi yan etkilere neden ola-
bildigi bildirildiginden giintimiizde %2.5 konsantras-
yonda preparat kullanimi tercih edilir olmustur.?+%

Literatiirde tropikamid ile dilate edilmis glokomato6z
gozlerde %5 konsantrasyonda fenilefrin damlatilma-
sinin gorinti kalitesini arttirdigi ancak retinal oksi-
jenlenmeye, damar caplarinda degisiklige neden ol-
madig bildirilmigtir. Ne var ki calisilan popiilasyon
glokomlu ve ilag¢ kullanan bireylerdir.

Ayrica damar caplar:i Oxymap Retinal Oximeter ciha-
zindan elde edilmistir.?® Mevcut calismada o6l¢iimler
normal saglikli bireyler tizerinde ve daha ¢ok kabul
gormiis olan Parr-Hubard yontemi ile yapilmigtir.
Normal bireylerde ilacin bu konsantrasyonda kulla-
nmiminin retina damar ¢aplarina etkisi olup olmadigi-
na dair bilgi mevcut degildir.

Son yillarda diyabet!*1%2"% ye sistemik hipertansi-
yon3%3! hastalarinin yani sira pek ¢ok hastalikla reti-
nal damar caplarinin durumu arastirilmigtir. Obezi-
te, Alzheimer hastaligi, kronik bobrek yetmezligi ve
hatta eklem kikirdag: hacmi ile retinal damar capla-
rinin iligkili oldugu bulunmustur.322

Bilinen pek c¢ok hastalik ve tedavisi vaskiiler sistem
uzerine etkili oldugundan bu tiir calismalarin arta-
rak devam edecegi o6ngoriilebilir. Dolayisiyla bu o6l-
ciimlere hazirlik olarak pupillanin dilate edilme yon-
temi 6nem arz edebilir.
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Serimizde saglikli genc erigkin bireylerde %2.5 kon-
santrasyonda kullanilan fenilefrinin hem arter hem
ven esdegerlerinde hem de arter ven oraninda az da
olsa azalmaya neden oldugu tespit edilmistir. Bu de-
gisim istatistiksel olarak anlamli olmasa da retina da-
mar c¢aplarinin ve degisik durum ve tedaviler sonucu
bu caplardaki degisimlerin konu alindig1 calismalarda
goz ontinde bulundurulmasi gereken bir noktadir.
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