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Suahrn

Ciel: V praci si dokumentované vysledky experimentov s ovplyvnenim
fyziologickych hodn6ét VOT po aplikacii COSOPT o¢nych kvapiek
(dvojkombinacie bbb-blokatora a inhibitora karboanhydrazy, aminokyseliny
10% L-argininu.HCI a ich zmesi u kralikov.

Metody: Do spojovkového vaku lavého oka 5 dospelych kralikov (samiciach
plemena Novozélandsky biely sa instiloval v tyzdnnovom odstupe COSOPT, 10%
L-arginin.HCIl a zmes 10% L-argininu.HCl v COSOPT-e. VOT a sirka pupily sa
merali 5, 15, 30, 60, 120, 180 a 240 min, resp. 24 hod. po instilacii. Pravé oko bolo
kontrolné.

Vysledky: COSOPT za in vivo podmienok poc¢as 24 hodin znizil hodnoty VOT
v ociach kralikov nesignifikantne (v priemere o 1,85 %). Aminokyselina 10%
L-arginin.HCI znizila VOT signifikantne, v priemere o 16,03 % (s maximom v 60.
a 180. min.). Po instilacii zmesi 10% L-argininu s COSOPT-om VOT
signifikantne klesol, v priemere o 9,64 % (okrem 5. min. a 24. hod.). Oproti
kontrolnému oku najvacsi pokles VOT (o 17,98 %) bol v 240. min. Avsak este 24
hodin po instilacii VOT nedosiahol hodnotu kontrolného oka a doslo aj ku
znizeniu VOT kontrolného oka.

Zavery: Predpokladame, ze v dvojkombinacii antiglaukomatik v COSOPT-e
vznikla nova latka, ktora za in vitro podmienok interagovala s aminokyselinou
10% L-argininom.HCl. Tym v zmesi oboch latok vzniklo nové ,bio-
antiglaukomatikum¥, ktoré lepsie prestupilo do cielovej oblasti. To sa prejavilo
priekaznejsim znizenim VOT po aplikacii zmesi ako samotného COSOPT-u.
Pritomnost aminokyseliny moéze brzdit aj neziaduce uc¢inky antiglaukomatik
a moze mat aj neuroprotektivne posobenie.

Klucové slova: ovplyvnenie VOT v experimente — pésobenie COSOPT-u a zmesi
L-argiminu.HCl v COSOPT-e na fyziologicky VOT kralikov

Summary

The Rabbit’s IOP after Instillation of Antiglaucomatic COSOPT and Aminoacid
L-argininin.HCL Mixture in the Conjunctival Sac

Objective: The article documents results of experiments focused to influence
the physiological IOP values after application of the COSOPT eye drops
(double combination of bbb-blocker and carbonic anhydrase inhibitor),
aminoacid 10% L-arginin.HCI and their mixture in rabbits.
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Methods: COSOPT followed by 10% L-arginin.HCl and mixture of 10%
L-arginin.HC1 with COSOPT was instilled weekly into the left conjunctival sac
of 5 adult rabbits (females of the New Zealand White species). The IOP and
pupilar diameter were measured in 5, 15, 30, 60, 120, 180, 240 min. and 24 hours
after instillation. The right eye was used as control.

Results: The antiglaucomatic COSOPT no significantly decreased the rabbit
IOP during 24 hours (mean value 1.85 %) in vivo. The aminoacid 10 %
L-arginin.HCI achieved significant decrease of the IOP: the mean value was
16.03 % reaching maximum in 60th and 180th min. After instillation of the 10%
L-arginin.HCl and COSOPT mixture in the IOP showed significant decrease
with mean value of 9,64 % (except values in 5th min. and 24th hour). Compared
with control eye, the major decrease of the IOP was measured in 240th min.
(mean value 17.98 %). However even in 24 hours after instillation the IOP was
not reaching the values of the control eye, shoving also the IOP decrease.
Conclusion: We assume that in a double combination of antiglaucomatics in
COSOPT a new substance was created. This substance interacted in vitro with
the aminoacid 10% L-arginin.HCIl resulting in a new “bio-antiglaucomatis”
better penetrating into the target area. This new substance was responsible for
more significant decrease after the mixture application compared with
COSOPT alone. The presence of aminoacid can slow down the undesirable
effect of the antiglaucomatics together with the possible neuroprotection.

Key words: the IOP influence in experiment - the effect of COSOPT and
mixture of L-arginin.HCIl in COSOPT on physiologic IOP of the rabbits
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UVOD

V doterajsich pracach [19, 20, 21, 22, 23] sme predlozili nase experimentalne
zistenia o mechanizme ucinku antiglaukomatik v monoterapii pri zniZeni
fyziologickej hodnoty vnutrooéného tlaku (VOT). V experimentoch s pouZitim
Timololu, Trusoptu a Pilokarpinu sme prisli k zaveru, Ze mechanizmus ich pésobenia
spofiva v $pecifickej interakcii s volnymi aminokyselinami. Pritom zrejme vznika
novy, biologicky u¢inny metabolit, ktory sme oznacili ako ,bio-antiglaukomatikum®.
Stucasne sme zistili, Ze takéto bio-antoglaukomatikum ma v&ési uéinok a menej
neziaducich u¢inkov ako samotné antiglakomatikum [20, 21, 23].

V Kklinickej praxi pri nedostatoénej ucinnosti monoterapie, na ziskanie
zvySenia efektu pri zniZeni VOT sa pristupuje ku kombinacii dvoch (pripadne troch)
za sebou instilovanych antiglaukomatik s rozdielnou cestou pdsobenia.
V predkladanej praci sme sa pokusili zistit, ¢i zakonitost o ,,zbioaktivizovani“, zistena
pri  mono-antiglaukomatikach, plati aj pri zmieSani dvojkombinéacie
antiglaukomatika s aminokyselinami. Za predmet terajsieho $tudia sme zobrali
,COSOPT*“ o¢né kvapky (MSD-Chibret), ktoré su dvojkombinaciou bbb-blokatora —
Timolol maleatu a inhibitora karboanhydrazy — dorsolamidu (Truosptu).

MATERIAL A METODA

Sledovanie zmien fyziologickej hladiny VOT sme uskutoé¢nili na piatich
dospelych samiciach kralikov plemena Novozélandsky biely o priemernej hmotnosti
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2 500 g (zo $tandardného chovu Vyskumného udstavu ZivoéiSnej vyroby v Nitre).
Kraliky boli chované pri stalej teplote a normalnom svetelnom rezime a podla
stanovenych poziadaviek, kimené Standardnou zmesou (15 dkg/ks/den); voda bola
podavané ad libitum.

Pri experimentoch do spojovkového vaku sme instilovali:

1. Standardne vyrabané antiglakomatikum COSOPT (MSD-Chibret,
Francuzsko) — ktory obsahuje inhibitor karboanhydrazy — 2% dorzolamid hydrochlo-
ridu (Trusopt) a blokator bbb-adrenergnych receptorov — 0,5% Timolol maleat.

2. Aminokyselinu L-arginin.HCI (fy Merck spol. s.r.0.), z ktorej sme pripravili
v aqua pro injectione 10% roztok.

3. Zmes 10% L-argininu.HCl v 5 ml COSOPT-u.

Uvedené roztoky boli instilované jednorazovo po 2 kvapkach do lavého
spojovkového vaku oka kralikov vidy o 8.00 hod. Toto zvySené mnoZstvo nam
zaruCilo obsadenie vSetkych receptorov zuacastnujucich sa na tvorbe a odtoku
komorového moku. Roztoky z hladiska mozZnych rezidui z predchadzajucej
komponenty sme instilovali vzZdy v odstupe siedmi dni. Pravé oko toho istého jedinca
nebolo ovplyvnené Ziadnym roztokom a sluzilo ako kontrolné.

Hladinu VOT a velkost pupily sme zistovali v lokalnej anestéze (2% Mesocain,
o¢né kvapky) na oboch oéiach kralikov, a to v ¢ase 5, 15, 30, 60, 120, 180, 240 min.
a v 24. hodine. Prvé véasné merania sme zvolili preto, aby sme mohli zistit rychlost
v CGase uéinku najmi zmesi 10% L-argininu.HCl v COSOPT-e; 24-hodinovym
intervalom sme zistovali ¢asovu dizku a aj silu uéinku pouzitej zmesi.

Priemer pupily sme zaznamenavali vertikalne a horizontalne v mm
pravitkom a keratometrom s vniutornym osvetlenim.

VOT sme zistovali tonometrom Schiétza, ktory sme overovali aplanaénym
tonometrom Maklakova, aj aplananénym tonometrom TONO-PEN XL, fy Medtronic
SOLAN, USA.

Studentovym t-testom sme vyhodnotili namerané hodnoty.

VYSLEDKY

Pri merani VOT neboli diferencie medzi hodnotami ziskanymi indentaénym
a aplana¢nymi tonometrami.

Priemety pupil po aplikacii 10% L-argininu.HCIl oproti kontrolnému oku
neboli zmenené, po aplikacii COSOPT-u a zmesi 10% L-argininu.HCl s COSOPT-om
bol len nepatrny rozdiel oproti kontrolnému oku (bola $irsia o 0,1 mm).

1. VOT po aplikacii COSOPT-u (obr. 1)

Po instilacii COSOPT-u zistujeme v porovnani s kontrolnym okom zvySenie
hladiny VOT v 5. min. 0 2,1 % a v 15. min. o 1,59 %. Po¢nuc tymto ¢asom po 30. min.
dochadza k prudkému poklesu VOT, predstavujici oproti kontrolnému oku 2,29 %.
V 30. minute sme zaznamenali aj najvacsi ucinok COSOPT-u, kedy doslo ku zniZeniu
VOT na 17,1 torrov, ¢o oproti kontrolnému oku v 0. min. predstavuje 9,5 %. Od 30.
min. po 60. min. bol 0,7-torrovy vzostup. Od toho ¢asu az do 240. min. COSOPT
mierne linearne znizoval (o 0,3 torra) VOT. Najvéacsi rozdiel v porovnani
s kontrolnym okom sme zaznamenali v 120. min. (o 4,23 %) a 240. min. (o 5,91 %).
0Od 240. min. po 24. hodinu pozorujeme vzostup VOT, a to u obidvoch o¢i, teda aj
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Obr. 2: Utinok Cosoptu na VOT kralikov kmena Novozelandsky biely. + stredna chyba
priemeru; u = 5. V tabulke sui uvedené hodnoty (v torroch — mmHg a v %) poklesu alebo
vzostupu VOT

u kontrolného, aj v oku ovplyvneného COSOPT-om. Treba zdoraznit, Ze v 24. hodine
hodnoty VOT boli takmer rovnaké v oboch ociach (rozdiel v znizeni VOT sme
zaznamenali v pokusnom oku, a to len o 0,1 torra). COSOPT pocas 24 hodin
priemerne znizil VOT oproti kontrolnému oku len o 0,3 torra. Priebeh hladin VOT
u oboch oé¢i od 30. min. do 24. hodiny mal takmer zhodny charakter. Treba vsak
poukéazat na skuto¢nost, Ze v priebehu celého experimentu COSOPT nesignifikantne
(p<0,10) znizoval VOT oproti kontrolnému oku.

2. VOT po instilacii 10% L-argininu.HCI (obr. 2)

Netoxicka dikarbonova aminokyselina 10% L-arginin-HCl po instilacii
zniZzovala hladiny fyziologickej hodnoty | VOT od 5. min. do 60. min. z 5,8 % (5. min.)
na 31,9 % (60. min.). Maximalny pokles bol v 60. min. (p<0,01). Od toho ¢asu za jednu
hodinu bol oproti kontrolnému oku nesignifikantny vzostup o 20,9 % a za dalsSiu
hodinu VOT vykazoval signifikantny pokles o 17,9 % (p<0,001). Od 180. min.
zaznamenavame nesignifikantny vzostup, rozdiel, ktory v 240. min. predstavuje
16,2 %. Treba tu poukazat na skutoc¢nost, Ze i hladina VOT kontrolného oka sa po
30. min. zvysila o 2,2 torra. Od toho ¢asu za dve hodiny pozorujeme mierny
3,1-torrovy pokles a od 120. min. mierny linearny vzostup VOT. Najvacsi ucinok tejto
aminokyseliny odzrkadlujuci sa v znizeni VOT sa prejavil oproti kontrolnému oku
v 60. min. (31,8 %). Priemerny pokles VOT pocas Styroch hodin sledovania bol
2,9 torra, ¢o predstavuje 16,03 %.

3. VOT po instilacii 10% L-argininu.HCl v COSOPT-e (obr. 3)

Zmes 10% L-argininu.HCl v COSOPT-e okrem 5. minuty a 24. hodiny vo
vsSetkych ¢asovych intervaloch signifikantne (p<0,05; p<0,02; p<0,01) znizila VOT.
Od 15. do 60. min. toto zniZenie malo linearny charakter a predstavoval od 1,8 do 2,2
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Obr. 2: Uéinok 10% L-argininu.HCl na VOT kralikov kmetia Novozelandsky biely. + stredna
chyba priemeru; n = 5. P<0.01 a p<0.001 oznacuje signifikantny rozdiel medzi kontrolnym
a pokusnym okom. V tabulke st uvedené hodnoty (v torroch — mmHg a v %) poklesu VOT
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Obr. 3: Utinok 10% L-argininu.HCl v Cosopte na VOT kralikov kmena Novozelandsky biely.
+ stredné chyba priemeru; n = 5. V tabulke sd uvedené hodnoty (v torroch — mmHg a v %)
poklesu alebo vzostupu VOT
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Vv,

torrov. Od toho ¢asu az do 240. min. zaznamenavame stéale vicsi pokles VOT, ktory
v 240. min. oproti 60. min. dosahuje 2,7 torra. Od 240. min. po 24. hodinu graficky
zaznam hovori o vzostupe VOT, a to o 3,9 torra. Treba zdoraznif, Ze ani po 24
hodinach hladina VOT nedosahuje hodnotu kontrolného oka; tento rozdiel bol 0,4
torra (2,12 %).

Pri kontrolnom oku sme po 30. mintte zaznamenali pomerne prudky vzostup
VOT o 2,6 torra. Za pol hodiny dochadza 0,2-torrovému poklesu a od 60. do 120. min.
ma VOT linearny priebeh. Treba to zdéraznit, Ze od 120. min. dochadza
k ovplyvneniu VOT aj u kontrolného oka, kde klesol 0 9,2 %. Tento stav trval do 240.
minuty. Od toho ¢asu po 24. hodinu zaznamenavame vzostup o 1,1 torra. Avsak VOT
kontrolného oka ani v 24. hodine nedosiahol hodnotu, rovnajicu sa VOT v 120.
minute. Rozdiel predstavuje 0,7 torra. Pocas celého sledovania zmes tychto dvoch
latok znizila VOT oproti kontrolnému oku o 1,8 torra, ¢o predstavuje 9,64 %.

DISKUSIA

Sucasné pokroky umoznujia podrobnejsie osvetlif niektoré suvislosti
pbsobenia antiglaukomatik v tkanivovych S§truktdarach oka. V nasich
predchadzajucich pracach [19, 20, 22, 15] sme preukazali, Ze mechanizmus
posobenia jednotlivych antiglaukomatik pri ovplyvneni VOT spociva predovsetkym
v ich interakcii s volnymi aminokyselinami. Predpokladame, Ze pritom vznika novy
bioaktivny metabolit, ktory sme oznadéili ako ,bio-antiglaukomatikum®. Stiéasne sme
zistili, ze dosledkom interakcie s volnymi aminokyselinami maju antiglaukomatika
zvySeny ucinok uz pri zniZeni fyziologickej hodnoty VOT.

7 klinickej praxe je zname, Ze pofiatoéna monoterapia antiglaukomatikami
neposkytuje vidy pozadovany efekt pri znizeni patologickych hodnét VOT. Preto
treba liecbu kombinovat doplnenim dalsim antiglaukomatikom
(antiglaukomatikami), posobiacim po odliSnom farmakobiochemickom principe.
Takto sa opidf mézu dlhodobo dosiahnut fyziologické hodnoty VOT. Aby sa vyhlo
nespravnej aplikacii (resp. nahodnému vynechaniu niektorého z pripravkov) a tym
sa zjednodusila situacia pacientom, v poslednych rokoch st hromadne vyrabané uz
aj dvojkombinacie antiglaukomatik.

Jednym z prvych takto pripravenej dvojkombinacie antiglaukomatik st oéné
kvapky COSOPT. V jednej fTasticke su pripravené dve antiglaukomatika
(s rozdielnym mechanizmom uéinku): blokator bbb-adrenergnych receptorov —
timolol maleas (Timoptol) a inhibitor karboanhydrazy — dorzolamid (Trusopt).

Literarne pramene uvadzaja u¢inok COSOPT-u v spojeni zniZenia tvorby
komorového moku [5] a naslednym znizenim VOT [5, 8, 1, 7, 13, 16]. Autori
v uvedenych pracach ako aj vyrobca (v informaciach) tvrdia, ze COSOPT aplikovany
2-krat denne ma vacsi uéinok v znizeni VOT a je dobre tolerovany v porovnani
s pésobenim samotnych antiglaukomatik — Timoptolu alebo Trusoptu.

Takato kombinacia antiglaukomatik podla literarnych poznatkov [9, 24, 4, 5,
18, 17, 11, 13, 16] poskytuje vyraznejSie znizenie VOT ako maju jeho samotné
komponenty. AvSak nazory tychto autorov su v rozpore s vysledkami Hutzelmanna
a spol. [10], ktori zistili, Ze kombinovany roztok dorzolamid/timolol podavany
dvakrat denne je ekvivalentne ué¢inny ku jeho komponentam aplikovanym tiez
dvakrat denne.

——
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Vysledky naSich pozorovani [21, 22] hovoria, Ze jedna z komponent
COSOPT-u 0,5% Timoptol u kralikov plemena Novozélandsky biely pocas Styroch
hodin nesignifikantne znizil hladinu VOT. Tym sa potvrdzujui tdaje Neufelda [14]
Bartelsa spol. [2]; Boasa a spol. [3]; Gellata a spol. [6]. V naSich predchadzajtcich
experimentoch [23] sme zistili, Ze karboanhydrazovy inhibitor dorzolamid (Trusopt),
ako druha komponenta COSOPT-u, okrem 5. a 30. minuty pocas Stvorhodinového
pozorovania signifikantne zniZuje fyziologické hodnoty VOT v kazdom sledovanom
¢asovom useku.

V nasich experimentalnych pracach sme zistili (23), Ze interakciou samotnych
antiglaukomatik (Timtolu a Trusoptu) s aminokyselinou 10% L-argininom.HCl
vznikne ich zvySena ucinnost. Prejavi sa to v intenzivnejSom a signifikantnom
znizeni fyziologickej hodnoty VOT, a to v zmesi 10% L-argininu.HCI s Timoptolom
oproti samotnému Timoptolu za 4 hodiny priemerne o 9,4 % a s trusoptom oproti
samotnej komponente o 7,1 %.

V predkladanych vysledkoch =ziskanych 2z terajSich experimentov
s dvojkombinaciou antiglaukomatik COSOPT-om zistujeme, Ze oproti kontrolnému
oku znizuje VOT len nesignifikantne. Na zaklade tohto usudzujeme, Ze dana
kombinacia antiglaukomatik nema aditivny u¢inok. Totiz priemerny ucinok znizenia
VOT predstavuje len 1,85 % v porovnani s 3,6% tuc¢inkom samotného Timoptolu
a 12,5% ucéinkom samotného Trusoptu. Sme toho nazoru, Ze pri uvedenej
dvojkombinacii v roztoku vznika nova latka neznameho zloZenia. Tento produkt méa
zrejme slaby d¢inok najmé na bbb-adrenergné receptory nepigmentovanych buniek
epitelu ciliarnych vybezkov; a slabt schopnost interakcie s volnymi aminokyselinami
za in vivo podmienok tak v tychto bunkach ako aj v komorovom moku.

Nase experimentalne vysledky pri ovplyviiovani fyziologickych hodnét VOT
teda nepotvrdzuju udaje z literatury [9, 24], resp. vyrobcu, o zvySenej efektivite
a o aditivnom efekte dvojkombinacie antiglaukomatik v pripravku COSOPT.
Zdovodnujeme to predpokladom, Ze:

a) v kombinovanych oénych kvapkach COSOPT zmieSsanim Timoptolu
a Trusoptu uz nepdsobia pévodné samostatné komponenty, ale ich metabolit. Ak by
totiz boli pritomné v po6vodnej podobe a interagovali by s volnymi aminokyselinami
samostatne v jednotlivych tkanivovych S$truktirach a tekutinach oka, tuéinok
COSOPT-u by bol vyssi ako u samotnych antiglaukomatik zmieSanych
s aminokyselinou;

b) zmieSanim tychto dvoch roznych antiglaukomatik vznika pomerne malo
ucinna latka pre znizenie VOT. Ale zloZenie a Struktira tejto novej latky (metabolitu)
ma za in vitro podmienok schopnost interagovat s 10% L-argininom.HCl a tym
vytvorit biologicky uéinny metabolit.

Dékazom tohto predpokladu je naSe zistenie, Ze zmes COSOPT-u s 10%
L-argininom.HCI (pripravena in vitro) po aplikovani ako o¢né kvapky do
spojovkového vaku kralikov zniZzuje uz signifikantne pocéas prvych 4 hodin
fyziologické hodnoty VOT kralikov. Posobi teda ako hotové bio-antiglaukomatikum.
Avsak ucinok tohto metabolitu v porovnani s novymi bio-antiglaukomatikami
ziskané zmieSanim L-argininu.HCI so samotnym Trusoptom (priemerny pokles VOT
0 23 %), alebo so samotnym Timoptolom (priemerny pokles VOT o 12,5 %), ale aj
s u¢inkom samotného L-argininom.HCI (priemerny pokles VOT o 16,3 %) je nizky,
predstavuje len 9,6 %. Na zaklade toho mozno predpokladat, Ze v COSOPT-e povodné
dve antiglakomatika uZ nie sui v pévodnej podobe. Stucasne zistujeme, Ze v zmesi
pritomna novovzniknuta latka je biologicky malo aktivna. Poznamenavame, Ze

——



zlom Oftal 27.5.1904 8:31 Strénka 10 B $
AN

COSOPT znizil VOT od 60. min. aj u kontrolného oka. Tento uéinok sme zistili aj
u zmesi 10% L-argininu.HCl v 2% Trusopte, bol vsak o 10 % vyssi.

Pokladame za potrebné zdoraznit ale skuto¢nost, Ze napriek tomu, Ze ucinok
COSOPT-u s L-argininom.HCI na zniZenie fyziologickej hodnoty VOT je z uvedenych
bioantiglaukomatik najmensi, hladina VOT este v 24. hodine nedosiahla hodnotu
VOT kontrolného oka. Toto svedéi o jeho ¢asovo zasadne dlhSom uéinku ako 24 hodin.

7 tychto dokazov a skutoénosti vyplyva, Ze:

a) dvojkombinacia antiglaukomatik zmieSanych do jednej flasticky nemusi
mat o¢akavany silnejsi uc¢inok na znizenie VOT;

b) pre plny, resp. zvySeny a¢inok dvojkombinacie antiglaukomatik je potrebna
pritomnost a naviazanie sa na volné aminokyseliny, ¢im vznikne novy metabolit —
nové vysoko uéinné bio-antiglaukomatikum.

Aplikovanie tychto vysledkov experimentalneho vyskumu do klinickej praxe
perspektivne umozni ziskat pripravok, ktory pri terapii primarneho glaukomového
procesu poskytuje vyraznejSie a dlhsie znizeni VOT, pouzitim mensSieho mnozZstva
antiglaukomatika, resp. by mohla byt dosta¢ujica aplikacia len 1-krat denne.

Na zaklade uvedenych skuto¢nosti sa domnievame, Ze nami v tejto praci
prezentované vysledky su nielen teoretickym, ale aj praktickym prinosom ku terapii
glaukomového ochorenia.

ZAVER

Na zaklade nasich zaznamov moézeme konstatovat, ze:

— v dvojkombinacii antiglaukomatik COSOPT-e nie st pritomné poévodne
zmieSané antiglaukomatika samostatne, ale v zmesi vznika nova latka;

— dvojkombinaciou antiglaukomatik COSOPT o¢nych kvapiek sa nemusi
dosiahnut poZadovany u¢inok v znizeni VOT;

—novovzniknuta latka v dvojkombinacii antiglaukomatik COSOPT-e interaguje
s 10% aminokyselinou L-arginin.HCI,

— instilovanim zmesi 10% aminokyseliny L-argininu.HCl s dvojkombinaciou
antiglaukomatik COSOPT-om sa docieli vyraznej$ie zniZenie fyziologického VOT
u kralikov plemena Novozélandsky biely, ako samotnym COSOPT-om;

— z hladiska fyziol6gie VOT v danej zmesi aminokyseliny
s antiglaukomatikami je instilované do spojovkového vaku oka predpokladané uz
hotové tzv. ,bio-antiglaukomatikum®;

— obdobne ako jednotlivé, aj dvojkombinacia antiglaukomatik — ,COSOPT*
oéné kvapky interaguje s 10% L-argininom.HCl. Pritom aj v tejto v zmesi
aminokyseliny a dvojkombinacie antiglaukomatika za in vitro podmienok vznika
nové ,bio-antiglaukomatikum®. Po instilacii do spojovkového vaku kralikov sa jeho
acinok odzrkadluje v signifikantnom zniZeni fyziologického VOT v priemere 0 9,64 %
(okrem 5. minuty a 24. hodiny) a jednorazova instilacia méa ¢asovo dlhsi ucinok ako
24 hodin;

— sutiéasne od 120. minuty toto bio-antiglaukomatikum vyvola pokles VOT aj
v druhom, kontrolnom oku kralika.

Publikacia je sucastou plnenia vyskumnej ulohy GRANT VEGA ¢.
1/0522/3.
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