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(Porovnávacia ‰túdia v˘sledkov experimentálnych prác) 

SÚHRN
Cieľ: PorovnaÈ v˘sledky niekoºk˘ch ‰túdií úãinnosti interakciou in vitro pripravenej zmesi

aminokyseliny L-arginínu.HCl so zvolen˘mi antiglaukómov˘mi liekmi pri ovplyvnení
fyziologického vnútrooãného tlaku (VOT) králikov v experimente.

Metódy: Experimentálne práce sa realizovali na samiciach 5 králikoch plemena New
Zealand White. Do ºavého spojovkového vaku boli o 8,00 hod instilované 2 kvapky 10%
roztoku L-arginin.HCl vo zvolenom antiglaukomatiku samotnom (0,5% Timoptol, 0,005%
Xalatan, resp. 2% Trusopt) alebo v dvojkombinácii antiglaukomatík (0,5% Timoptol + 0,005%
Xalatan, 2% Trusopt + 0,005% Xalatan, resp. fixná kombinácia 0,5% Timolol + 2%
Dorzolamid (COSOPT). VOT bol meran˘ pred experimentom a v odstupe 15, 30, 60, 120,
180, 240 min a 24 hod po kvapnutí. Pravé oko bolo kontrolné.

Výsledky: Samotná aminokyselina L.arginin.HCl v 10% koncentrácii u králikov zníÏila
VOT v porovnaní s kontrolou v priemere o -2,9 torr. Antiglaukomatiká samotné v priemere
oproti kontrole zníÏili fyziologick˘ VOT: 0,5% Timoptol len o -0,69 torr; 0,005% Xalatan o -
2,1 torr; 2% Trusopt o -2,45 torr. Zmes 10% L-argininu.HCl v monokombinácii
s antiglaukomatikmi zníÏila v priemere fyziologick˘ VOT oproti kontrole: s 0,5% Timoptolom
o -3.32 torr, s 2% Trusoptom o -4,45 torr, s 0,005% Xalatanom len o -2,1 torr. 10% L-
arginin.HCl s dvojkombináciou antiglaukomatík zníÏila fyziologick˘ VOT: s 0,5% Timoptolom
+ 0,005% Xalatanom o -2,95 torr; 2% Trusoptom + 0,005% Xalatanom o -4,2 torr a s fixnou
dvojkombináciou 0,5% Timolol + 2% Dorzolamid (COSOPT) len o -1,8% .

Závery: Interakciou ‰pecifickej aminokyseliny s príslu‰n˘m antiglaukomatikom vzniká
nová bioaktívna substancia, ktorá má väã‰í úãinok na zníÏenie fyziologickej hladiny VOT
u králikov, ako samostane aplikované antiglaukomatiká. Je to podmienené lep‰ím prestupom
ku receptorom vo vráskovci. V experimentoch v zmesi aminokyseliny L-arginínu.HCl
s antiglaukomami sa do spojovkového vaku oka aplikuje za in vitro podmienok pripraven˘
(uÏ hotov˘) metabolit (oznaãen˘ ako „bio antiglaukomatikum“). Pritom aminokyselina L-
arginín.HCl kombinovaná s antiglaukomatikmi Timoptolom alebo Trusoptom v monoaplikácii,
resp. s dvojkombináciou Timoptol a Xalatan alebo Trusopt a Xalatan má na VOT králikov
v porovnaní s kontrolou aÏ dvojnásobne vy‰‰í úãinok.

Kľúčové slová: interakcia aminokyseliny s antiglaukomatikmi in vitro. Efekt zmesi voºnej
aminokyseliny s antiglaukomatikmi na VOT králikov 

SUMMARY
The Rabbit’s IOP Values after Instillation of the L-arginine.HCL with Selected
Antiglaucomatic Drugs Mixtures Prepared in Vitro. (Comparative Study of Results
of the Experimental Works)

Purpose: In this work the effect by interaction in vitro free amino acid L-arginine.HCl and
selected antiglaucomatic drugs prepared mixtures on the physiological IOP values in rabbits
is compare.

Methods: The experimental works were performed on 5 female rabbits of the New
Zealand White species. After instillation 2 drops of in vitro prepared 10% solution of the
amino acid L-arginine.HCl with antiglacoma drugs (0.5% Timoptol, 0.005% Xalatan or 2%
Trusopt) alone or in double combination mixtures at 8,00 am. into the left conjunctival sac the
IOP was measured before and in 15th, 30th, 60th, 120th, 180th, 240th min. and 24 hours
after instillation. The right eye was used as control.

Results: The amino acid 10% L-arginine.HCl solution separately decrease the physiologic
IOP in rabbit’s in confrontation with control eyes -2.9 torr. After antiglaucomatics separetly the
decrease of the IOP were constated -0.69 torr by 0.5% Timoptol, -2.1 torr by 0.005% Xalatan,
resp. -2.45 torr by 2% Trusopt. 10% L-arginine.HCl with combination of mono
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ÚVOD

V doterajších našich prácach
(Veselovský a kol., 1998a, 1998b, 2002;
Oláh a kol., 2003) sme zistili, že
mechanizmus pôsobenia antiglauko-
matík všeobecne spočíva v ich interakcii
s voľnými aminokyselinami už v spo-
jovkovom vaku za vzniku novej bio-
aktívnej substancie (metabolitu). Tento
nový metabolit znižuje fyziologický
vnútroočný tlaku (VOT) u králikov. Zistili
sme, že interakcia voľných aminokyselín
s antiglaukomatikmi v spojovkovom vaku
má špecifický charakter (Veselovský
a kol., 2003a, 2003b, 2004a; 2004b).

V tejto práci sme si položili za cieľ na
základe uskutočnených sérií experi-
mentov vzájomne porovnať a potvrdiť
špecifičnosť pôsobenia voľnej esen-
ciálnej aminokyseliny L-arginínu.HCl
v spojovkovom vaku so zvolenými 3
antiglaukomatikmi (Timoptol, Xalatan
alebo Trusopt), resp. ich dvojkombinácie
po interakcii in vitro na fyziologický VOT
králikov (Veselovský a kol., 2002, 2003b,
2004b; Oláh a kol., 2003, 2004, 2005).
Nám doteraz prístupné literárne prame-
ne sa nezmieňujú o fyziologickom
význame a funkciách interakcie tejto
aminokyseliny v kombinácii antiglauko-
matikmi

MATERIÁL A METÓDA 

Experimenty boli realizované vždy
v sérii piatich dospelých samiciach
králikov – plemena Novozelandský biely,
zo štandardného chovu Výsk. ústavu
živočíšnej výroby v Nitre (reg. č.: Sk – Ch
– 29004, Nitra, Slovakia). Králiky sme po
10-dňovej adaptácii chovali v podmien-
kach s konštantnou teplotou 20 oC,
normálnym svetelným režimom, boli
kŕmené štandardnou zmesou a voda im
bola podávaná ad libitum.

Pri hodnotení experimentov sme
z esenciálnych aminokyselín vybrali pre
živočíchov a človeka netoxickú dikar-
bonovú aminokyselinu L-arginin.HCl (od
fy. Merck) v 10% roztoku a továrensky
pripravené antiglaukomatiká: a/ nese-
lektívny ß-blokátor 0,5% Timololi maleas
(0,5% Timoptol fy. Zentiva), b/ esterický
analóg prostaglandínov F2α 0,005%
Latanoprost (0,005% Xalatan fy. Phar-
macia & Upjohn), c/ inhibítor karbo-
anhydrázy 2% Dorsolamid.HCl (2%
Trusopt fy. Merck & Co.) alebo d/ fixná
kombinácia 2% Dorsolamid.HCl (= 2%
Trusopt) a 0,5% Timolol maleas (= 0,5%
Timoptol) – COSOPT fy. MSD.

1.Najprv sme hodnotili vplyv samotne
aplikovanej aminokyseliny 10% L-argi-
nin.HCl ako aj samotných antiglau-
komatík (0,5% Timoptol, 0,005% Xala-
tan, resp. 2% Trusopt) na VOT králikov.

2. Potom sme pristúpili k porovnaniu
pôsobenia aminokyseliny 10% L-
argininu.HCl v kombinácii s jedným
antiglaukomatikom: 0,5% Timoptolom;
0,005% Xalatanom alebo 2% Trusoptom;

3. V tretej časti bolo porovnávané
pôsobenie aminokyseliny 10% L-argi-
nínu.HCl v dvojkombinácii antiglauko-

matík: 0,5% Timoptol a 0,005% Xalatan;
2% Trusopt a 0,005% Xalatan alebo fixná
kombinácia 0,5% Timolol maleas
(= 0,5% Timoptol) & 2% Dorsolamid.HCl
(= 2% Trusopt) – COSOPT fy. MSD.

Uvedené roztoky boli aplikované do
spojovkového vaku ľavého oka králikov
jednorazovo po dvoch kvapkách, vždy
o 8,00 h. Takto sme chceli obsadiť všetky
receptory tkanivových štruktúr, ktoré sa
zúčastňujú na tvorbe a odtoku komo-
rového moku. Pre instiláciu v rámci
experimentov sme použili a/ roztok
esenciálnej aminokyseliny L-arginin.HCl
rozpustenej v aqua pro injectione a b/ L-
arginin.HCl zmiešaný vo zvolenom anti-
glaukomatiku (resp. v dvojkombinácii
antiglaukomatík), tak aby koncentrácia
aminokyseliny bola 10% a koncentrácia
antiglaukomatika (antiglaukomatík) a pH
ostali nezmenené. Z hľadiska možných
rezíduí sme medzi kvapkaním ďalšieho
roztoku dodržali vždy odstup jedného
týždňa. Pravé oko toho istého jedinca,
ktoré nebolo ovplyvnené žiadnym
roztokom slúžilo ako kontrolné.

Hodnoty VOT sme porovnali pred
instiláciou a v čase 15, 30, 60, 120, 180
a 240 min., resp. 24 hod. od instilácie.
VOT sme merali tonometrom Schiötza
a kontrolovali aj aplanančným tono-
metrom Maklakova, resp. aplanančným
tonometrom ”TONO-PEN XL” fy Med-
tronic SOLAN, USA. Hodnoty pri uve-
dených spôsoboch merania VOT neboli
odlišné. Zistené hodnoty VOT sme
vyhodnotili Studentovým t-testom.

V¯SLEDKY 

Porovnanie výsledkov sa realizovalo
na podklade zistení priemerného
ovplyvnenia fyziologického VOT králikov
v dielčích experimentoch. Najprv uvád-
zame ovplyvnenie VOT králikov po

antiglaucomatics mixture decrease the physiologic IOP by 0.5% Timoptol -3.32 torr, by 2%
Trusopt -4.45 torr, by 0,005% Xalatan only 2.91 torr. Application of 10% L-arginine-HCl in
double combination of antiglaumatics decrease the physiologic IOP by 0.5% Timoptol &
0.005% Xalatan -2.96 torr, by 2% Trusopt & 0.005% Xalatan -4,32 torr and COSOPT (fixed
combination of 0.5% Timolol maleat & 2% Dorsolamide.HCl) only -1.8 torr.

Conclusions: We assume that the mentioned mixtures were able to decrease the
physiologic IOP in rabbits through their better penetration to the receptors of the ciliary body.
The mixture of the L-arginine.HCl with antiglaucomaticum Timoptol or Trusopt, resp. double
combination of Timoptol & Xalatan or Trusopt & Xalatan was twice as effective as any of the
mentioned antiglaucomatic drugs used separately. We conclude that the increased effectivity
of the mixtures compared with the separate components is related to the instillation of the by
now ready „bioantiglaucomatic”. 

Key words: Interaction in vitro of amino acid and antiglaucomatics. Effect of the amino
acids and antiglaucomatic drug mixtures on the rabbit’s IOP 

Čes. a slov. Oftal., 68, 2012, No. 2, p. 77–81

Graf 1. Pokles VOT králíkov po instilácii 10% L-argininu.HCl a po antiglaukomatikách apli-
kovaných samotne.
Legenda: V prvom riadku (nad 0) je uvedený pokles VOT v % v porovnaní s kontrolou po
aplikovaní jednotlivých zložiek. Stĺpce grafu dokumentujú absolútne hodnoty doplnené
rozptylom zistených hodnôt VOT.
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aplikovaní aminokyseliny 10% L-argi-
ninu.HCl a samotnych antiglaukomatík
(Timoptol, Xalatan alebo Trusopt).
V druhom a treťom bode sú uvedené
výsledky porovnania kombinácie 10% L-
argininu.HCl so zvolenými antiglauko-
matikmi v mono, resp. v dvojkombinácii.

1. Pokles VOT po aplikovaní 10% L-
argininu.HCl a zvolených antiglauko-
matík aplikovaných samotne (graf 1).

Po topickej aplikácii samotnej
aminokyseliny 10% roztoku L-argini-
nu.HCl došlo k signifikantnému poklesu
VOT u králikov s priemerným poklesom -
2,9 torr. Po aplikácii antiglaukomatík
samotne sme zistili: po 0,5% Timoptole
pokles nesignifikantný (len – 0,69 torr),
po 0,005% Xalatane aj 2% Trusopte
pokles signifikantný (-2,1 resp. -2,43),
takmer totožný s poklesom po samotne
aplikovanom arginíne.

2. Porovnanie výsledkov aplikácie
10% L-argininu.HCl s jedným anti-
glaukomatikom (Graf 2):

a/ Aplikácia 10% L-arginínu.HCl
v 0,5% Timoptole v priebehu celého
pozorovania signifikantne znížila hľadinu
VOT s priemerným poklesom oproti
kontrole – 3,32 torr (o 16,3% ).

b/ Instilácia zmesi 10% L-arginínu.HCl
v 0,005% Xalatane znížila VOT
v porovnaní s kontrolným okom
v priebehu 24 hod. o – 2,1 torr (pokles
o 9,69 % oproti kontrole).

c/ Kvapnutie zmesi 10% L-arginínu
v 2% Trusopte vo všetkých časových
úsekoch vysoko signifikantne znížila
fyziologickú hladinu VOT. Priemerný
pokles VOT bol -4,9 torr, čo predstavuje
pokles o 23,8 % v porovnaní s kontrolou.

3. Porovnanie výsledkov aplikácie
10% L-argininu.HCl s dvojkombi-
náciou antiglaukomatík (pozri graf 2):

a/ Pokles VOT po aplikácii zmesi 10%
L-argininu.HCl v dvojkombinácii antiglau-
komatík 0,5% Timoptol + 0,005%

Xalatan mal bifázický charakter.
Priemerný pokles počas 24 hodín bol -
2,9 torr (čo činí 13,5 % oproti kontrole).

b/ Instilácia zmesi 10% L-argininu.HCl
v dvojkombinácii antiglaukomatík 2%
Trusopt + 0,005% Xalatan v každom
časovom úseku signifikantne znižila
hladinu VOT a počas 24 hodín mal
bifázický priebeh. Priemerné zníženie
hladiny VOT za 24 hodín oproti kon-
trolnému oku bolo o -4,2 torr (o 19 %
v porovnaní s kontrolou).

c/ Zmes 10% L-arginínu.HCl vo fixnej
dvojkombinácii 0,5% Timolol maleasu
(Timoptol) s 2% Dorzolamidom.HCl
(Trusopt) COSOPT-e: vo všetkých časo-
vých intervaloch znížila VOT. Počas
celého sledovania VOT poklesol v prie-
mere oproti kontrolnému oku len o -1,8
torr, čo predstavuje 9,64 % oproti
kontrole.

SÚHRN

Pri porovnaní našich uvedených
experimentálnych výsledkov jednoznač-
ne dokazujeme skutočnosť, že amino-
kyselina L-arginin.HCl má v zmesi
predovšetkým s antiglaukomatikom Ti-
moptolom výrazne vyššiu aktivitu pri
znížení fyziologického VOT králikov (vyše
4-násobnú) a takmer dvojnásobnú
s Trusoptom oproti kontrole. Súčasne sa
ukázala analogicky výrazne vyššia
efektívnosť aj pri dvojkombinácii anti-
glaukomatík Timolole s Xalatanom, resp.
Trusoptu s Xalatanom. Avšak pri
kombinácii aminokyseliny fixnou dvoj-
kombináciou COSOPT (Timolol +
Dorsolamid) bo zistený pokles VOT nižší
ako pri aplikovaní oboch antiglaukomatik
samotne, resp. aj v kombinácii so
samotnou aminokyselinou. Porovnanie

ovplyvnenia VOT zvolenými antiglauko-
matikmi aplikovanými samostatne s ich
dvojkombináciou ukazuje na fakt, že
zvolená aminokyselina L-arginin.HCl
pôsobí na VOT králikov špecifickejšie
v kombinácii danej aminokyseliny s jed-
ným antiglaukomatikom, ako to zná-
zorňuje porovnanie výsledkov na grafe 2.

DISKUSIA 

Porovnanie našich experimentálnych
výsledkov potvrdzujú nami opakovane
zaznamenaný mechanizmus účinku
antiglaukomatík pri znížení hladín VOT
u králikov (Veselovský a spol., 1998a;
1998b). K tomu, aby antiglaukomatiká
účinne (signifikantne) znižovali VOT
musia sa interakciou s voľnými
aminokyselinami zbioaktivizovať (Bito
a kol., 1983; Chuman a kol., 2000). To-
picky aplikované antiglaukomatikum
pôsobí ako „prodroga“, ktorá až po
zinteragovaní s voľnými aminokyselinami
v slzách môže prekonať bariéry v tkani-
vových štruktúrach oka. V spojovkovom
vaku pritom Kahán (1982) preukázala
prítomnosť 11 voľných aminokyselín
ktoré môžu špecificky interagovať s anti-
glaukomatikmi aplikovanými do spojov-
kového vaku in vivo. Pritom zdôrazňuje aj
skutočnosť lokálnej syntézy arginínu
v rohovke, čo hrá zrejme významnú
úlohu ako podklad pre interakciu
antiglaukomatikmi.

V našich pozorovaniach sme zistili, že
pre žiaduci výsledok musí interagovať
vhodná voľná aminokyselina s prísluš-
ným antiglaukomatikom a táto interakcia
je vysoko špecifická (Veselovský a kol.,
2004a; Oláh a kol., 2005). V zmesi
aminokyseliny 10% L-arginínu.HCl
s antiglaukomatikmi: Timoptol (0,5%
Timolol maleas), Xalatan (0,005% Lata-
noprost), resp. Trusopt (2% Dorsol-
amid.HCl) samotnými alebo ich
dvojkombináciou in vitro interakciou
vznikne metabolit so zvýšenou účin-
nosťou na VOT u králikov.

Pri interakcii aminokyseliny a antiglau-
komatika vzniknutá nová bioaktívna látka
podľa našich nálezov dala farebne pozití-
vnu reakciu s Ninhydrínovým činidlom –
modrofialové zafarbenie – charakteris-
tickú pre peptidické látky. Domnievame
sa preto, že v našich experimentoch in-
terakciou voľnej aminokyseliny L-argi-
ninu.HCl s antiglaukomatikmi (Timopto-
lom, Xalatanom, resp. Trusoptom)
v mono alebo dvojkombináciou vznikol in
vitro nový metabolit, ktorý predstavuje
vlastne hotový produkt, pôsobiaci zníže-
nie produkcie komorového moku
vráskovcom. Predpokladáme preto, že
ak sa vo fyziologických podmienkach pre
nedostatočnú hladinu aminokyselín
v spojovkovom vaku po aplikácii antiglau-

Graf 2. Pokles VOT králíkov po instilácii 10% L-argininu.HCl s vybranými antiglaukoma-
tikmi v mono- a dvojkombinácii.
Legenda: Arg+Ti = 10% L-arginin.HCl s 0,5% Timoptolom; Arg+Xa = 10% L-arginin.HCl
s 0,005% Xalatanom; Arg+Tr = 10% L-arginin.HCl s 2% Trusoptom; Arg+Ti&Xa = 10% L-ar-
ginin.HC s 0,5% Timoptolom a 0,005% Xalatanom; Arg+Tr&Xa = 10% L-arginin.HC s 2%
Trusoptom a 0,005% Xalatanom; Arg+Ti&Tr = 10% L-arginin.HC s COSOPT-om (fixná kom-
binácia 0,5% Timololu a 2% Dorzolamidu (Trusopt).V prvom riadku (nad 0) je uvedený po-
kles VOT po danej kombinácii v % v porovnaní s kontrolou. Stĺpce grafu znázorňujú ab-
solútne hodnoty a rozptyl zistených hodnôt VOT.
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komatík nevytvorí nová bioaktívna látka,
alebo sa tvorí len v nedostatočnom
množstve, nedochádza k signifikant-
nému zintenzívneniu vplyvu antiglauko-
matika na fyziologické hodnoty VOT.
Naše experimenty dokázali, že interak-
ciou in vitro pripravený metabolit posky-
tuje u králikov vo fyziologických podmi-
enkach výraznejšie ovplyvnenie (zníže-
nie) VOT už počas prvých 4 hodín po
aplikácii (Veselovský a kol., 2002; 2003).
Táto interakcia sa odohráva tak za in
vivo ako aj in vitro podmienok. Avšak
väčší efekt sa dostaví, keď sa do spojov-
kového vaku oka aplikuje za in vitro pod-
mienok pripravený (už hotový) metabolit,
ktorý sme označili ako „bioantiglauko-
matikum“ (Oláh a kol. 2005b; Veselovský
a kol. 2006). Teda in vitro vzniká nová
látka, ktorá pôsobí ako už hotové antig-
laukomatikum. Predpokladáme preto, že
ak sa pre nedostatočnú hladinu amino-
kyselín v spojovkovom vaku nevytvorí
nová bioaktívna látka, alebo sa tvorí len
v nedostatočnom množstve, nedo-
chádza k signifikantnému zintenzívneniu
vplyvu antiglaukomatika na fyziologické
hodnoty VOT.

Výsledky experimentov dokazujú, že
interakciou špecifickej aminokyseliny
s daným antiglaukomatikom získaná
nová bioaktívna substancia má väčší
účinok na zníženie fyziologickej hladiny
VOT u králikov, ako samostatne apliko-
vané antiglaukomatiká (Oláh a kol.,
2004). Naše zistenia dokazujú, že ami-
nokyselina L-arginín.HCl pri spoločnej
aplikácii s tromi zvolenými antiglauko-
matikmi (Timoptolom, Xalatanom alebo
Trusoptom), resp. ich dvojkombináciou
intenzívnejšie interaguje pravdepodobne
len s jedným, aktívnejším antiglaukoma-
tikom. Pri súhrnnom porovnaní sily
účinku týchto zmesí aminokyseliny argi-
nínu so zvolenými antiglaukomatikmi
s odlišnými účinkami sme zistili, že 10%
L-arginín.HCl v 2% Trusopte má signifi-
kantne vyšší účinok na zníženie VOT
ako 10% L-arginín.HCl v 0,5% Timoptole
(Oláh a Veselovský, 2003) a zvlášť v Xa-
latane (Veselovský a kol., 2004b). Je to
v súlade s údajmi literatúry (Choudhri
a kol., 2000). Obdobne výrazné roz-
dielne výsledky sme zistili aj pri interak-
cii arginínu s dvojkombináciou antiglau-
komatík, pričom najnižšia efektivita sa
ukázala pri kombinácii L-argininu.HCl

s fixnou dvojkombináciou COSOPT.
Tento poznatok potvrdzuje nami zdôraz-
ňovaný interakčný vzťah voľných amino-
kyselín s antiglaukomatikmi a aj vznik
nového „bioantiglaukomatika“, ktorý už
ako in vitro vzniknutý je aplikovaný do
spojovkového vaku (Veselovský a kol.,
2003).

Výrazný efekt na fyziologický VOT
v zmesi aminokyseliny arginínu s Dorso-
lamidom zrejme spočíva v aplikovaní už
hotového metabolitu, ktorého chemická
štruktúra ho robí bioaktívnejším v zmys-
le silnejších inhibičných účinkov na akti-
vitu karboanhydrázových izoenzýmov.
Ide najmä o CA II v epiteliálnych bun-
kách výbežkov vráskovca, kde tento en-
zým podľa Sugrue a spol. (1997) je zo
všetkých tkanivových štruktúr oka prí-
tomný v najväčšom množstve a ktorý po-
dľa Sugrue a spol. (1997, 2000), Kim
a spol. (2002) hrá dôležitú úlohu v sekré-
cii, regulácii, ako aj v tvorbe komorového
moku, resp. jeho v cirkulácii v oku (Har-
ris a spol., 2001) a následne aj v regulá-
cii VOT.

Účinok metabolitu vzniknutý interak-
ciou 10% L-arginínu.HCl a COSOPT-u
(pripavený in vitro) je nízky, predstavuje
len 9,6% v porovnaní účinkami L-argí-
ninu.HCl s Dorsolamidom (priemerný
pokles VOT o 23%), alebo L-argi-
nínu.HCl s Timololom (priemerný pokles
VOT o 12,5% ). Z toho vyplýva, že fix-
nej dvojkombinácii COSOPT-e (Timolol
+ Dorsolamiod) už nepôsobia pôvodné
samostatné komponenty, ale nový me-
tabolit (Oláh a kol., 2005a). Ak by totiž
boli prítomné v pôvodnej podobe
a každé antiglaukomatikum by interago-
valo s prítomnou voľnou aminokyselinou
samostatne a účinok COSOPT-u by bol
vyšší.

Z tohto nášho výsledku môžeme de-
dukovať, že pre väčšie a časovo dlhšie
zníženie fyziologického VOT u králikov je
výhodnejšie aplikovanie aminokyseliny
len s jedným (samotným) antiglaukoma-
tikom a nie dvojkombináciou. Túto sku-
točnosť potvrdzujú naše ďalšie výsledky,
a to kombinácia napr. aminokyseliny
10% Taurínu v 0,5% Timolole za 24 ho-
dín v priemere znížila fyziologický VOT
králikov o 4,2 torr, signifikantný pokles
bol v každom časovom intervale (Oláh
a spol., 2007). Obdobne výsledky sa zis-
tili aj po aplikácii aminokyseliny 10%

Glycínu v 0,5% Timoptole (Veselovský
a spol. 2006). Pokladáme za potrebné
zdôrazniť skutočnosť, že napriek tomu,
že účinok L-arginínu.HCl v COSOPT-e
na zníženie fyziologickej hodnoty VOT
králikov bol z uvedených bioantiglauko-
matíksíce najmenej účinné, ale hladina
VOT ešte v 24 hodine nedosiahla hod-
notu VOT kontrolného oka. Toto svedčí
o dlhšom účinku pôsobenia zmesi L-ar-
ginínu.HCl s COSOPT-om (viac ako 24
hod).

ZÁVER

Porovnanie výsledkov našich zistení
dokazujú, že samotná aminokyselina
L-arginin.HCl v 10% koncentrácii po
topickej aplikácii do spojovkového
vaku normotenzných albinotických
králikov znižuje VOT vo všetkých časo-
vých úsekoch o 16,3 %. Samotné an-
tiglaukomatikum Timoptol znižuje len
nesignifikantne, kým Xalatan a Trusopt
znižujú takmer analogicky ako arginin.
Potvrdili sme pritom naše predchád-
zajúce experimentálne zistenia, že vo-
ľné aminokyseliny interagujú s antig-
laukomatikmi za vzniku nového bioak-
tívneho metabolitu. Interakciou in vitro
vzniknutý metabolit L-arginínu.HCl
v Timoptole a Trusopte má u normo-
tenzných albinotických králikov výraz-
nejší, takmer dvojnásobný efekt na
VOT oproti Xalatanu. Dvojkombinácia
L-arginínu.HCl s Timoptolom a Xala-
tanom, resp. Dorsolamidom a Xalata-
nom taktiež výrazne znižuje VOT na
rozdiel od COSOPT-u (Dorzolamid+Ti-
molol), kde bol pokles nesignifikantný.
Pre zvýšený (resp. plný) účinok na
VOT králikov je potrebná prítomnosť
voľnej, špecifickej aminokyseliny a jej
interakcia s príslušným antiglaukoma-
tikom samotným (alebo dvojkombiná-
cie), čím vznikne nový metabolit – bio-
antiglaukomatikum. Treba ešte uviesť,
že v zmysle výsledkov našich experi-
mentov zmiešaním aminokyseliny
a dvojkombináciou antiglaukomatík
vzniknutá komponenta nemusí mať
predpokladaný maximálny účinok na
zníženie fyziologického VOT králikov.
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