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Özet

Amaç: Topikal imidazolin türevleri ve oral psödoefedrinin nazal
mukoza üzerindeki dekonjestan etkilerini sa¤l›kl› kiflilerde akus-
tik rinometri (AR) ile objektif olarak de¤erlendirmek ve bu ilaç-
lar›n etkinliklerini karfl›laflt›rmakt›r.
Gereç ve Yöntem: On üç kifliden oluflan 7 farkl› olgu grubunun
her birine, 5 farkl› imidazolin türevi (oksimetazolin %0.05, in-
danazolin 1.18 mg/ml, ksilometazolin %0.1, tetrahidrozolin
%0.1 ve nafazolin 0.5 mg/ml), oral psödoefedrin (60 mg) ve
plasebo olarak serum fizyolojik (SF) uyguland›. Test ilaçlar› uy-
gulanmadan hemen önce ve uyguland›ktan 20, 40, 240 ve
480 dakika sonra AR ölçümleri yap›ld› [araflt›rma zaman› (AZ)
0-4]. Akustik rinometri ile elde edilen total nazal volüm (tVOL)
de¤erleri her bir ilac›n farkl› zamanlardaki etkinli¤ini ve ilaçla-
r›n birbirlerine göre etkinliklerini de¤erlendirmek için karfl›laflt›-
r›ld›.
Bulgular: Her ilac›n farkl› zamanlardaki dekonjestan etkisi bafl-
lang›ç ölçümü ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda; oral psödoefedrinin sade-
ce AZ3’te dekonjestan etki sa¤lad›¤› görüldü. Tüm imidazolin
türevlerinin AZ1 ve 2’de dekonjestan etki gösterdikleri, indana-
zolin d›fl›ndaki imidazolin türevleri için bu etkinin AZ3’te de de-
vam etti¤i, fakat AZ4’te hiçbir ilac›n dekonjestan etkisinin kal-
mad›¤› görüldü. ‹laçlar birbirleri ve SF ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda AR
ile ölçümlerde tek doz oral psödoefedrinin SF’den farkl› bir de-
konjesyon sa¤lamad›¤› görüldü. En güçlü dekonjestif etkiyi tet-
rahidrozolinin sa¤lad›¤› tespit edildi.
Sonuç: Oral psödoefedrinin sa¤l›kl› nazal mukoza üzerine de-
konjestif etkisi tespit edilememifltir. ‹midazolin türevleri içerisin-
de en uzun ve en güçlü dekonjestif etkiyi tetrahidrozolin gös-
termektedir.
Anahtar Sözcükler: Nazal dekonjesyon, akustik rinometri, imi-
dazolin türevleri, oral psödoefedrin.
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Topikal ‹midazolin Türevleri ve Oral Psödoefedrinin
Dekonjestan Etkilerinin Sa¤l›kl› Kiflilerde Akustik
Rinometri ile De¤erlendirilmesi*

A. Özdek, G. Övet, Ü. Bay›z, R. K›l›ç, E. Tarhan, H. Göçmen, E. Samim

Evaluation of Decongestive Effect of Topical Imidazoline
Derivatives and Oral Pseudoephedrine with Acoustic
Rhinometry in Healthy Subjects

Objectives: To evaluate the decongestive effects of topical imi-
dazoline derivatives and oral pseudoephedrine in healthy sub-
jects and to compare their decongestive potentials by using
acoustic rhinometry (AR).
Materials and Methods: Seven groups each containing 13
cases were included in this study. Each group was tested with
one of the 7 test medications [5 different imidazoline deriva-
tives (oxymetazoline 0.05%, indanazoline 1.18 mg/ml,
xylometazoline 0.1%, tetrahydrozoline 0.1%, naphazoline 0.5
mg/ml), oral pseudoephedrine (60 mg) and physiologic
saline]. AR measurements were conducted just before and 20,
40, 240 and 480 minutes after the administration of test med-
ication [investigation time (IT) 0-4]. Measured total nasal vol-
umes (tVOL) at each IT were compared with each other to
evaluate the decongestive effect of each medication and to
compare their decongestive potentials. 
Results: Oral pseudoephedrine showed a decongestive effect
only at IT3. All imidazoline derivatives showed significant nasal
decongestion at IT1 and IT2. These decongestive effects have
continued at IT3 for all imidazoline derivatives except indana-
zoline. No test medication showed nasal decongestion at IT4.
Comparison of decongestive effects of medications with phys-
iologic saline showed that a single dose oral pseudoephedrine
has no superior decongestive effect than physiologic saline.
The most potent decongestive effect was achieved with
tetrahydrozoline.
Conclusion: As far as AR evaluations are concerned, one sin-
gle dose of oral pseudoephedrine has no decongestive effect
on healthy nasal mucosa. Tetrahydrozoline was found to be
most potent nasal decongestant.
Key Words: Nasal decongestion, acoustic rhinometry, imida-
zoline derivatives, oral pseudoephedrine.
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Girifl
Günümüzde nazal konjesyonla mücadelede kul-

lan›lan birçok oral ve topikal medikal ajan mevcut-

tur. Topikal olarak kullan›lan dekonjestanlar genel-

likle dakikalar içerisinde h›zl› bir etkinlik gösterir-

ler. Topikal ajanlar›n uzun süreli kullan›m› lokal re-

bound konjesyona neden olabilece¤i gibi, mukoza-

daki silia ve bezlerde hasara neden olabilir ve baz›

sistemik semptomlar ortaya ç›kabilir.1 Buna karfl›l›k

oral dekonjestanlar rebound etkiye neden olmad›k-

lar› için daha uzun süreli kullan›labilmekle beraber

etkinlikleri de¤iflkendir.1

KBB hekimleri nazal konjesyonun tedavisinde

genellikle topikal imidazolin türevlerini ve oral psö-

doefedrini tercih etmektedirler. Bu ajanlar α-adre-

noseptor agonistidirler ve nazal mukoza üzerine va-

zokonstriktör ve dekonjestan etkiye sahiptirler. Na-

zal dekonjestanlar etkilerini venöz sinüzoidlerin

konstriksiyonu ile sa¤larlar. Bu ilaçlar›n pek ço¤u-

nun uzun y›llard›r tedavi amaçl› kullan›lmas›na ra¤-

men etkinliklerini karfl›laflt›ran çal›flmalar›n say›s›

oldukça s›n›rl›d›r.2-4

Bu çal›flman›n amac›, oral psödoefedrin ile baz›

topikal imidazolin türevlerinin sa¤l›kl› kiflilerdeki

dekonjestan etkinliklerini akustik rinometri (AR)

yard›m›yla objektif olarak araflt›rmakt›r.

Gereç ve Yöntem
Çal›flma grubunu oluflturan hastalar, klini¤imize

rinolojik rahats›zl›klar d›fl›ndaki semptomlar nede-

niyle baflvuran hastalar ve hastane personeli aras›n-

daki gönüllü kiflilerden seçildi. Üst solunum yolu

enfeksiyonu olan, nazal dekonjesyon, farengeal eri-

tem, nazal obstrüksiyon ve belirgin nazal anatomik

bozukluk tespit edilen olgular çal›flmaya dahil edil-

medi. Son iki hafta içerisinde nazal konjesyona ne-

den olabilecek ya da test ilaçlar› ile etkileflime gire-

bilecek ilaç kullanm›fl olan olgular ve daha önce

burun ya da sinüs cerrahisi geçirmifl olan olgular da

çal›flma d›fl› b›rak›ld›. Toplam olarak yafllar› 17 ile

53 (ortalama 30.9) aras›nda de¤iflen 91 olgu (41 er-

kek ve 50 kad›n) çal›flmaya dahil edildi.

Çal›flmaya dahil edilen hastalar her bir grupta bir

test ilaç denenecek flekilde rastgele 7 gruba da¤›t›l-

d› (her grupta 13 olgu olacak flekilde). Çal›flmada

olgu gruplar›na 5 farkl› topikal imidazolin türevi

(oksimetazolin %0.05, indanazolin 1.18 mg/ml, ksi-

lometazolin %0.1, tetrahidrozolin %0.1 ve nafazolin

0.5 mg/ml), oral psödoefedrin (60 mg) ve plasebo

olarak serum fizyolojik (SF) uyguland›.

AR ölçümleri olgular ölçüm odas›na al›nd›ktan

sonra 20 dakika dinlendirilerek mümkün oldu¤un-

ca ayn› oda s›cakl›¤›nda (21-23°C) yap›lm›flt›r. Öl-

çümler öncesinde olgular›n a¤›r fiziksel aktiviteler-

de bulunmalar› engellenmifltir. Ölçümler olgular dik

ve oturur pozisyonda olarak yap›lm›flt›r.

Her bir test ilac› 13 olguda kullan›lm›flt›r. ‹lk öl-

çüm test ilac› tatbikinden önce yap›lm›fl ve bu öl-

çüm bafllang›ç ölçümü ve 0. araflt›rma zaman› (AZ)

ölçümü olarak kaydedilmifltir. ‹lk ölçümden sonra

topikal ilaçlar ve SF her iki burun deli¤ine 0.3 ml

olarak insülin enjektörü ile burun taban› ile 45 de-

rece aç› yapacak flekilde püskürtülmüfl, oral psödo-

efedrin 60 mg’l›k tablet fleklinde hastalara tek doz,

kahvalt› sonras› a¤›zdan içirilmifltir. Hangi ilac›n ve-

rildi¤i olgular taraf›ndan bilinmezken, ölçümleri ya-

pan hekimin bilgisi dahilinde ilaçlar verilmifltir.

Test ilaçlar›n›n verilmesinden sonra AR ölçümleri

20. dakikada (AZ1), 40. dakikada (AZ2), 240. daki-

kada (AZ3) ve 480. dakikada (AZ4) tekrarlanm›flt›r.

AR de¤erlendirmesi için klini¤imizde bulunan

Eccovision Acoustic Rhinometry (Hood Laboratori-

es, Pembroke, Mass.) sistemi kullan›lm›flt›r. AR sis-

temi bir ses jeneratörü, bir dalga tüpü, eksternal na-

zal adaptör ve bir mikrofondan oluflmaktad›r. Nazal

kaviteden yans›yan ses dalgalar› amplifiye edilerek,

bir filtreden geçirilmekte ve bilgisayar ortam›nda

de¤erlendirilmektedir. Ölçümler s›ras›nda her bu-

run deli¤i için 23 ile 76 mm aras›ndaki minimal ke-

sitsel alan (MKA) ve nazal volüm kaydedilmifltir. Bu

de¤erler AR cihaz›n›n soft-ware program›nda ölçüm

sonucu olarak verilmektedir. Her burun deli¤i için

3 ayr› ölçüm yap›larak bunlar›n ortalamas› al›nm›fl

ve her iki burun deli¤i için hesaplanan volüm de-

¤erinin toplanmas› ile total nazal volüm (tVOL) el-
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de edilmifltir. Çal›flmada sadece tVOL de¤erleri kul-

lan›lm›flt›r.

‹statistik çal›flmas›

Tüm istatistiksel analizler bilgisayar ortam›nda

SPSS 9.0 program› ile yap›lm›flt›r. Her test ilac› uy-

gulamas› sonras› farkl› araflt›rma zamanlar›ndaki öl-

çümlerinin bafllang›ç de¤eri ile karfl›laflt›r›lmas›nda

Student t testi kullan›lm›flt›r. Test ilaçlar›n›n birbirle-

ri ile etkinliklerinin her bir araflt›rma zaman›ndaki

karfl›laflt›r›lmas› için tek yönlü ANOVA ve Tukey

post-hoc testi kullan›lm›flt›r. Her iki analiz içinde p

de¤erinin 0.05 ten küçük bulunmas› istatistiksel ola-

rak anlaml› kabul edilmifltir.

Bulgular
Olgu gruplar› aras›nda yafl, cinsiyet ve bafllang›ç

tVOL de¤erleri aç›s›ndan istatistiksel bir farkl›l›k bu-

lunmam›flt›r (Tablo 1).

Her bir test ilac› grubu için AZ0 ile 4 aras›nda el-

de edilen ortalama tVOL de¤erleri Tablo 2’de veril-

mifltir. SF’nin hiçbir AZ’de, tVOL üzerine anlaml› bir

etkisi olmad›¤› aç›kça görülmektedir. Oral psödo-

efedrin ise bafllang›ç ölçümleri ile karfl›laflt›r›ld›¤›n-

da sadece AZ3’te anlaml› bir tVOL art›fl›na neden

olmufltur (p=0.004). ‹midazolin türevlerinin etkin-

likleri bafllang›ç ölçümleri ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda

hepsinin AZ1 ve 2’de anlaml› bir tVOL art›fl›na ne-

den oldu¤u tespit edilmifltir. AZ3’e gelindi¤inde in-

danazoline 1.18 mg/ml d›fl›nda tüm imidazolin tü-

revlerinin etkinli¤inin devam etti¤i görülmüfltür.

AZ4’te ise hiçbir imidazolin türevinin dekonjestif et-

kisinin devam etmedi¤i tespit edilmifltir.

fiekil 1’de test ilaçlar›n›n tüm AZ’lerinde nazal

tVOL’de sa¤lad›klar› art›fl yüzdesi grafik olarak ve-

rilmifltir. Tüm ilaçlar içerisinde maksimum dekon-

jestif etki AZ1’de tVOL’de %55’lik art›flla topikal tet-

rahidrozolin %0.1 ile sa¤lanm›flt›r. Tüm imidazolin

türevleri tek grup olarak ele al›nd›¤›nda maksimum

dekonjestif etki AZ1’de tVOL’de %40’l›k art›fl fleklin-

de görülmüfltür. ‹ndazolin 1.18 mg/ml, nafazolin

0.5 mg/ml, ksilometazolin %0.05 ve tetrahidrozolin

%0.1’in maksimum dekonjestif etkileri AZ1’de göz-

lenirken oksimetazolin %0.05 ve oral psödoefedri-

nin maksimum dekonjestif etkileri AZ3’te gözlen-

mifltir.

Tüm ilaçlar›n dekonjestif etkileri çoklu karfl›lafl-

t›rma yöntemleri kullan›larak SF ile karfl›laflt›r›ld›-

¤›nda oral psödoefedrinin dekonjestif etkisinin hiç-

bir AZ’de SF’den istatistiksel olarak farkl› olmad›¤›

Tablo 1. Olgular›n demografik özellikleri.

Oksimetazolin

‹ndanazolin

Ksilometazolin

Tetrahidrozolin

Nafazolin

Psödoefedrin

Serum fizyolojik

P de¤eri

Yafl

29.1

34.2

32.4

31.7

29.1

31.1

30.9

0.3343

tVOL-AZ0

22.52

18.33

19.29

18.61

17.23

17.74

17.41

0.0749

Cinsiyet (E/K)

6/7

6/7

5/7

6/7

6/8

6/7

6/7

0.7892

tVOL-AZ0: Bafllang›ç total nazal volüm

Tablo 2. ‹laç gruplar›na göre tüm AZ’lerde ortalama tVOL.

Oksimetazolin %0.05

Indanazolin 1.18 mg/ml

Ksilometazolin %0.1

Tetrahidrozolin %0.1

Nafazolin 0.5 mg/ml

Psödoefedrin 60 mg

SF %0.9

tVOL

22.52

18.33

19.29

18.61

17.23

17.74

17.41

SE

1.54

1.40

1.42

1.28

1.38

0.74

1.07

tVOL

25.90

24.35

27.73

28.46

23.59

18.51

18.02

SE

1.71

1.56

1.48

1.45

1.06

0.55

0.91

p

0.003

0.000

0.000

0.000

0.000

0.263

0.436

tVOL

27.81

22.22

26.61

27.69

22.99

19.20

17.97

SE

2.22

0.82

1.07

0.79

0.93

0.71

0.96

p

0.001

0.034

0.000

0.000

0.000

0.091

0.521

tVOL

28.39

19.02

23.41

25.09

21.99

20.12

17.73

SE

2.41

0.94

0.94

1.11

0.77

0.69

1.08

p

0.011

0.652

0.030

0.002

0.001

0.004

0.678

tVOL

23.59

17.78

20.28

19.51

18.46

18.78

16.83

SE

1.30

0.90

0.92

1.11

0.76

0.63

1.02

p

0.348

0.739

0.494

0.467

0.318

0.178

0.454

tVOL: Total nazal volüm; AZ: Araflt›rma zaman›; SE: Standart hata; SF: Serum fizyolojik

AZ0Test ilac› AZ1 AZ2 AZ3 AZ4
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görülmüfltür (p>0.05). ‹midazolin türevleri içerisin-

de ise AZ3’e gelindi¤inde sadece tetrahidrozolin

%0.1’in dekonjestif etkisinin tespit edildi¤i, AZ4’te

ise hiçbir test ilac›n›n SF’ye göre dekonjestif etki

göstermedi¤i görülmüfltür (p>0.05). 

Tart›flma
AR ilk kez 1989’da Hilberg ve ark.5 taraf›ndan

nazal volüm ve kesitsel alan› hesaplamak için kul-

lan›lm›flt›r. AR’nin nazal anatomiyi de¤erlendirmek

için etkin bir yöntem oldu¤u bilgisayarl› tomografi

(BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG)

karfl›laflt›rmal› çal›flmalarla gösterilmifltir.6,7 Farkl›

ilaçlar›n (dekonjestanlar ve antihistaminikler gibi)

sebep oldu¤u nazal volüm de¤iflikliklerinin de AR

ile tespiti mümkündür.8-11

Yapt›¤›m›z çal›flmada tüm imidazolin türevleri

20. dakikada da belirgin bir nazal dekonjesyona ne-

den olurken, bu etkinin oral psödoefedrinle ancak

4. saatte ortaya ç›kt›¤›n› gözlemledik. Bu bulgu to-

pikal dekonjestanlar›n oral psödoefedrine göre da-

ha h›zl› bir nazal dekonjesyon sa¤lad›¤›n› göster-

mektedir. ‹laç üreticilerinin oral psödoefedrin kulla-

n›m› için önermifl olduklar› pozoloji (8 saatte bir 60

mg’l›k tablet) ile bizim bulgular›m›z uyuflmamakta-

d›r. Bizim çal›flmam›zda psödoefedrinin nazal de-

konjestif etkisinin 8. saate dek sürmedi¤i tespit edil-

mifltir. Bunun yan› s›ra, oral psödoefedrinin 4. saat

sonunda bafllang›ç zaman›na göre belirgin bir nazal

dekonjestif etkisi tespit edilmesine ra¤men, bu oran

SF’nin etkisinden farkl› de¤ildir (p=0.074). Taverner

ve ark.4 ise so¤uk alg›nl›¤› bulunan bir grup hasta-

da, 1999’da yapt›klar› çal›flmada, bizim çal›flmam›z-

dan farkl› olarak, oral psödoefedrinin plaseboya

göre etkin bir nazal dekonjesyona sebep oldu¤unu

tespit etmifllerdir. Bu iki çal›flmadaki farkl›l›¤›n olgu

gruplar›n›n seçiminden kaynaklanm›fl olabilece¤ini

düflünmekteyiz. Akut riniti olan hastalarda mukozal

kan ak›m›n›n daha fazla olmas› nedeniyle,12 oral

psödoefedrinin dekonjestan etkisinin hastal›kl› ve

sa¤l›kl› mukozada farkl› olabilece¤i kanaatindeyiz.

Ancak literatürde bu düflüncemizi destekleyecek

yönde bir çal›flma bulunmamaktad›r. Di¤er taraftan

çal›flma gruplar›ndaki olgu say›lar›n›n az olmas› ne-

deniyle sonuçlar›m›z hakk›nda kesin bir yarg›da

bulunmak sa¤l›kl› olmayacakt›r. Çal›flmam›zda göz

önünde bulundurulmas› gereken di¤er bir nokta ise

oral psödoefedrinin tek doz kullan›lm›fl olmas›d›r.

‹lac›n sistemik kullan›lmas› nedeniyle tek doz veya
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fiekil 1. ‹laç gruplar›n›n tüm AZ’lerde tVOL’deki yüzde art›fl›.
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tekrarlanan dozlarla al›nmas›n›n sonuçlar› etkileye-

bilece¤i de ak›lda tutulmal›d›r. 

Hochban ve ark.,3 1999’da yapt›klar› çal›flmada

oksimetazolinin 8. saatte bile hala dekonjestif etki-

sinin devam etti¤ini tespit etmifl olmalar›na ra¤men,

bizim çal›flmam›zda hiçbir imidazolin türevinin 8.

saat sonunda dekonjestif etkiye sahip olmad›¤› tes-

pit edilmifltir. 

Yapt›¤›m›z çal›flmada indanazolinin 4. saat so-

nunda dekonjestif etkisinin devam etmedi¤ini gör-

dük. Dekonjestif etkinin erken bafllamas› ve k›sa

sürmesi nedeniyle indanazolinin k›sa süreli diag-

nostik ifllemler için kullan›m›n uygun olaca¤›n› dü-

flünmekteyiz.

Sonuç olarak; AR ile elde edilen verilerin de¤er-

lendirilip birbirleri ile karfl›laflt›r›ld›¤› bu çal›flma, 1-

test edilen tüm imidazolin türevlerinin oral psödo-

efedrine göre daha h›zl› etki gösterdi¤ini, 2- sa¤l›k-

l› burun mukozas›nda oral psödoefedrinin dekon-

jestif etkisinin SF’den farkl› olmad›¤›n›, 3- test

edilen tüm ilaçlar›n dekonjestif etkilerinin kabul

edilenin aksine, 8 saatten daha az sürdü¤ünü, ve 4-

test edilen ilaçlar içerisinde en güçlü nazal dekon-

jestan etkiye sahip olan ilac›n tetrahidrozolin %0.1

odu¤unu ortaya koymufltur. Ancak çal›flma grup-

lar›ndaki olgu say›lar›n›n az oldu¤u göz önünde

bulunduruldu¤unda olgu say›lar›n›n çok daha fazla

oldu¤u gruplarla benzer çal›flmalar›n yap›lmas›yla

daha kesin yarg›ya varabilmek mümkün olacakt›r. 
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