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Zusammenfassung

        

          
Hintergrund: Brimonidin ist ein in der Glaukomtherapie regelmäßig eingesetzter Alpha2-Adrenoceptor-Agonist. Obwohl bekannt ist, dass es nach topischer Applikation schnell von der Hornhaut aufgenommen wird und die Hornhaut Alpha2-Adrenoceptoren exprimiert, ist die Wirkung von Brimonidin auf die Hornhaut bislang wenig untersucht. Ziel der vorliegenden Untersuchung war herauszufinden, ob die topische Applikation von Brimonidin zu einer Interaktion mit kornealen Alpha2-Adrenoceptoren i. S. einer Zunahme der Hornhautdicke führt. Material und Methoden: Zehn gesunde Probanden (5 Frauen und 5 Männer) im Alter von 30 ± 7 Jahren wurden im Rahmen einer Pilotstudie untersucht. Es erfolgte die Messung von Augeninnendruck sowie Epithel-, Stroma- und Endotheldicke vor sowie 10 min, 24, 48, 72 und 96 h nach erstmaliger Applikation von Brimonidin 0,1 % Augentropfen zweimal täglich. Als Kontrolle diente die Gabe von Natriumhyaluronat-Augentropfen zweimal täglich in das Partnerauge. Ergebnisse: Die Applikation von Brimonidin 0,1 % führte zu einer Senkung des Augeninnendrucks von initial 17 ± 2 mmHg auf 13 ± 4 mmHg nach 4 Tagen (p = 0,001) sowie zu einer Zunahme der Gesamthornhautdicke von 559 ± 8 μm bei der Basisuntersuchung auf 581 ± 11 μm (p < 0,001), einer Zunahme der Epitheldicke von 61 ± 1 μm auf 68 ± 7 μm (p = 0,008) sowie der Stromadicke von 488 ± 8 μm auf 503 ± 8 μm (p < 0,001) nach jeweils zwei Tagen. Nach Ablauf weiterer zwei Tage kam es mit einer Gesamthornhautdicke von 566 ± 10 μm (p = 0,032), einer Epitheldicke von 64 ± 3 μm (p = 0,204) und einer Stromadicke von 492 ± 8 μm (p = 0,239) an eine Annäherung an die Ausgangswerte. Demgegenüber veränderte sich die Endotheldicke unter der Gabe von Brimonidin 0,1 % nicht (p = 0,209). Schlussfolgerung: Die topische Applikation von Brimonidin 0,1 % führt zu einer reversiblen Zunahme der Hornhautdicke. Ob diese Zunahme klinisch von Bedeutung ist, muss durch größer angelegte Untersuchungen geklärt werden.


      
        
Abstract

        

          
Background: Brimonidine, an alpha-2 adrenoceptor agonist, is widely used in glaucoma treatment. Although it is known that it is quickly taken up by the cornea following topical administration and although it is well established that the cornea expresses alpha-2 adrenoceptors there are only few studies available on the impact brimonidine has on the cornea. The aim of the present study was to show if topical application of brimonidine leads to an interaction with corneal alpha-2 adrenoceptors in terms of an increase in central corneal thickness. Materials and Methods: Ten healthy test persons (five female and five male subjects) – mean age 30 ± 7years – were tested in a pilot study. Measured were intraocular pressure, epithelial, stromal and endothelial thickness before as well as ten minutes, 24, 48, 72 and 96 hours after administration of brimonidine 0.1 % eye drops twice daily. To check the impact of this medication, sodium hyaluronate eye drops were administered to the other eye twice daily. Results: Administration of brimonidine 0.1 % resulted in a reduction of intraocular pressure from an initial value of 17 ± 2 mmHg to 13 ± 4 mmHg after four days (p = 0.001) as well as an increase in total corneal thickness from 559 ± 8 μm from the time of the baseline examination to 581 ± 11 μm (p < 0.001), an increase of epithelial thickness from 61 ± 1 μm to 68 ± 7 μm (p = 0.008) and stromal thickness from 488 ± 8 μm to 503 ± 8 μm (p < 0.001) after two days each. Another two days later total corneal thickness was 566 ± 10 μm (p = 0.032), epithelial thickness 64 ± 3 μm (p = 0.104) and stromal thickness 492 ± 8 μm (p = 0.139), which means that the values had returned more or less to the initial values measured. In contrast, endothelial thickness did not vary following administration of brimonidine 0.1 % (p = 0.109). Conclusion: Topical administration of brimonidine 0.1 % results in a reversible increase in corneal thickness. The question as to whether this increase is of clinical significance has to be answered by larger studies.


      

Schlüsselwörter

Kornea - Glaukom - Brimonidin




Key words

Cornea - Glaucoma - brimonidine






Literatur


	
[bookmark: RKLIMO-0908-1]1 
              Reitsamer H A, Posey M, Kiel J W. 
              Effects of a topical alpha2 adrenergic agonist on ciliary blood flow and aqueous production in rabbits. 
              Exp Eye Res. 
              2006; 
              82 
              405-415 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-2]2 
              Acheampong A A, Shackleton M, John B et al. 
              Distribution of brimonidine into anterior and posterior tissues of monkey, rabbit, and rat eyes. 
              Drug Metab Dispos. 
              2002; 
              30 
              421-429 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-3]3 
              Kalapesi F B, Coroneo M T, Hill M A. 
              Human ganglion cells express the alpha-2 adrenergic receptor: relevance to neuroprotection. 
              Br J Ophthalmol. 
              2005; 
              89 
              758-763 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-4]4 
              Grueb M, Wallenfels-Thilo B, Denk O. 
              Monoamine receptors in human corneal epithelium and endothelium. 
              Acta Ophthalmol Scand. 
              2006; 
              84 
              110-115 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-5]5 
              Grueb M, Bartz-Schmidt K U, Rohrbach J M. 
              Adrenergic regulation of cAMP/protein kinase A pathway in corneal epithelium and endothelium. 
              Ophthal Res. 
              2008; 
              40 
              322-328 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-6]6 
              Grueb M, Leitritz M, Mielke J et al. 
              Effect of timolol on central corneal thickness and endothelial cell density. 
              Klin Monatsbl Augenheilkd. 
              2006; 
              223 
              894-898 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-7]7 
              Chu T C, Candia O A. 
              Role of alpha 1- and alpha 2-adrenergic receptors in Cl-transport across frog corneal epithelium. 
              Am J Physiol. 
              1988; 
              255 
              724-730 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-8]8 
              Nielsen C B. 
              The effect of carbonic anhydrase inhibition on central corneal thickness after cataract extraction. 
              Acta Ophthalmol. 
              1980; 
              58 
              985-990 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-9]9 
              Nielsen C B. 
              Prostaglandin inhibition and central corneal thickness after cataract extraction. 
              Acta Ophthalmol. 
              1982; 
              60 
              252-258 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-10]10 
              Nielsen C B, Nielsen P J. 
              Effect of alpha- and beta-receptor active drugs on corneal thickness. 
              Acta Ophthalmol. 
              1985; 
              63 
              351-354 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-11]11 
              Kaminsiki S. 
              Influence of dorzolamide on corneal thickness, endothelial cell count and corneal sensibility. 
              Acta Ophthalmol. 
              1998; 
              76 
              78-79 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-12]12 
              Wirtitsch M G. 
              Short-term effect of dorzolamide hydrochloride on central corneal thickness in humans with cornea guttata. 
              Arch Ophthalmol. 
              2003; 
              121 
              621-625 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-13]13 
              Viestenz A. 
              Impact of prostaglandin-F(2alpha)-analogues and carbonic anhydrase inhibitors on central corneal thickness – a cross-sectional study on 403 eyes. 
              Klin Monatsbl Augenheilkd. 
              2004; 
              221 
              753-756 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-14]14 
              Almeida G C Jr, Faria-e-Souza S J. 
              Effect of topical dorzolamide on rabbit central corneal thickness. 
              Braz J Med Biol Res. 
              2006; 
              39 
              277-281 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-15]15 
              Walkenbach R J, Chao W T, Bylund D B. 
              Characterization of beta-adrenergic receptors in fresh and primary cultured bovine corneal endothelium. 
              Exp Eye Res. 
              1985; 
              40 
              15-21 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-16]16 
              Hamilton C A, Deighton N M, Reid J L. 
              Rapid and reversible desensitisation of vascular and platelet alpha 2 adrenoceptors. 
              Naunyn Schmiedebergs Arch Pharmacol. 
              1987; 
              335 
              534-540 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-17]17 
              Walkenbach R J, Ye G S, Reinach P S. 
              Alpha-1 adrenoceptors in human corneal epithelium. 
              Invest Ophthalmol Vis Sci. 
              1991; 
              32 
              3067-3072 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-18]18 
              Walkenbach R J, Guo-Sui Y, Reinach P S. 
              Alpha 1-adrenoceptors in the corneal endothelium. 
              Exp Eye Res. 
              1992; 
              55 
              443-450 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-19]19 
              Polat S, Ozdemir N, Soylu M et al. 
              Ultrastructural effects of topical beta-adrenergic antagonists and an alpha-adrenergic agonist on the rabbit cornea. 
              Ophthalmologica. 
              1999; 
              213 
              183-188 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-20]20 
              Scola A M, Chong L K, Suvarna S K et al. 
              Desensitisation of mast cell beta2-adrenoceptor-mediated responses by salmeterol and formoterol. 
              Br J Pharmacol. 
              2004; 
              141 
              163-171 
            



Google Scholar





	
[bookmark: RKLIMO-0908-21]21 
              Scola A M, Chong L K, Chess-Williams R et al. 
              Influence of agonist intrinsic activity on the desensitisation of beta2-adrenoceptor-mediated responses in mast cells. 
              Br J Pharmacol. 
              2004; 
              143 
              71-80 
            



Google Scholar









[bookmark: SIG1]PD Dr. Matthias Grüb



Breisach, Augenarztpraxis




Neutorplatz 6




79206 Breisach am Rhein




Phone:  ++ 49/76 67/77 66




Fax:  ++ 49/76 67/77 29




Email: matthias.grueb@web.de
























  >
  
  

    
  

  
    
      
        

      

    

    
      
        
        


      

    

  


  

  
  
    
      
      
    
    
      
        
        
      

    
  




  
  
    
      
      
    
    
      
        
        
      

    
  



  







    
    


















  






      

      

  
    Top of Page
  

  
    
      ©  Georg Thieme Verlag KG | 
      
      
        Imprint |
        Privacy policy statement |
      
      Smartphone Version
      

      
        Your Current IP Address: 54.158.15.130
      

    

    

  




      


  
    
  
  
  
    
    
      
        
        
        
        
      
      
      
      
    
  
  




    

    






    

    
      
        
      
    

    
    


    
      
      
      
    

  