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SÚHRN

Cieº: OsvetliÈ koreláciu úãinku voºn˘ch aminokyselín v zmesi s antiglaukomatikmi na vnútrooãn˘ tlak
(VOT) králikov na báze interakcie L-arginínu.HCl s Timololom, Xalatanom alebo Trusoptom.
Metódy: Experimenty sa realizovali na samiciach 5 králikoch plemena New Zealand White. Do ºa-
vého spojovkového vaku boli o 8,00 hod instilované 2 kvapky 10% roztoku L-arginin.HCl v antiglau-
komatiku: v 0,5% Timolol maleate (Timoptol, Zentiva], 0,005% Latanoproste (Xalatan, Pharmacia&
Upjohn), resp. 2% Dorsolamide.HCl (Trusopt, Merck&Co). VOT bol meran˘ pred experimentom
a 15, 30, 60, 120, 180, 240 min a 24 hod. po aplikácii. Pravé oko bolo kontrolné.
V˘sledky: 10% L.arginin.HCl u králikov zníÏil fyziologick˘ VOT v priemere o -2,9 torr. Antiglauko-
matiká zníÏili VOT oproti kontrole v priemere: 0,5% Timoptol o -0,69 torr; 0,005% Xalatan o -2,1
torr a 2% Trusopt o -2,45 torr. Po aplikovaní 10% L-argininu.HCl poklesol fyziologick˘ VOT: v zme-
si s 0,5% Timoptolom v priemere o -3,32 (16,3 % oproti kontrole, ale v provnaní s 0,5% Timoptolom
bol pokles VOT aÏ 4,8 krát vy‰‰í); v zmesi s 0,005% Xalatanom poklesol VOT o -2,1 torr (9,6 %
oproti kontrole, bola to analogická hodnota ako pri 0,005% Xalatane samotnom); v zmesi s 2% Tru-
soptom bol pokles VOT v priemere o -4,45 torr (23,8 % v porovnaní s kontrolou, ale oproti 2% Tru-
soptu to bola hodnota len 1,99-krát niÏ‰ia). 
Závery: Pri na‰ich experimentoch sme do spojovkového vaku aplikovali vlastne uÏ hotov˘ in vitro
pripraven˘ metabolit („bio antiglaukomatikum“), ktor˘ môÏe hematookulárnou bariérou okamÏite
prestúpiÈ do cieºovej oblasti. Experimenty preukázali rozdielny vzÈah aminokyseliny L-arginin.HCl
k antiglaukomatikám. Pri 10% L-argininu.HCl s 0,5% Timoptolom bol pokles VOT oproti samotnému
Timoptolu takmer 5-násobne vy‰‰í. V kombinácii 10% L-argininu.HCl s 2% Trusoptom pokles bol tak-
mer dvojnásobn˘ (-1,99 torr) oproti samotnému Trusoptu. Pri porovnaní zmesi L-argininu.HCl
v 0,005% Xalatane so samotn˘m Xalatanom nebola zistená zv˘‰ená efektivita. Uvedené rozdiely vo
v˘sledkoch sú dôkazom individuálnej ‰pecificity pri ovplyvnení VOT králikov v interakcii danej ami-
nokyseliny v zmesi s antiglaukomatikmi, aplikovan˘mi do spojovkového vaku.

Kºúãové slová: korelácia vplyvu zmesi L-argininu.HCl s antiglaukomatikmi na VOT králikov 

SUMMARY 
Contribution Focused to Clarify Correlation between Mixtures of the Free Amino Acids with Antig-
laucomatics in Influencing the IOP in Rabbit’s after Application into the Conjunctival Sac

Purpose: Correlation between the amino acid L-arginine.HCl and 3 antiglaucomatics (Timolol, Xala-
tan or Trusopt) mixture in their effect on the physiological IOP values in rabbits 
Methods: The experimental works were performed on 5 female rabbits of the New Zealand White
species. After instillation of the 2 drops of in vitro prepared 10% solution of the amino acid L-argi-
nine.HCl in 0.5% Timolol maleat (Timoptol, Zentiva), 0.005% Lanatosid (Xalatan, Pharmacia&Up-
john) or 2% Trusopt (Dorsolamid, Merc&Co.) 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 applicated separately decreased the physiolo-
gic IOP in rabbit’s in confrontation with the control eyes for – 2.9 torr. The antiglaucomatics applica-
ted separately reduced the IOP values for: 0.5% Timoptol -0,69 torr, 0.005% Xalatan -2.1 torr and
2% Trusopt -2.45 torr . The 10% L-arginine.HCl in combination with the antiglaucomatics decreased
the physiologic IOP by these values: in mixture with 0.5% Timolol by -3.32 torr (16.3% compared
with control, but 4.8 times lower in confrontation with 0,5% Timolol); with 0.005% Xalatan by -2.91
torr (exactly the same decrease as measured after the 0.005% Xalatan separate application); with
2% Trusopt by – 4.45 torr (23.8% compared with control, but only 1.99 times lower compared with
2% Trusopt).
Conclusions: In our experiments we applicated into the conjunctival sac in fact the already ready in

✉ Do redakce doruãeno dne 19. 12. 2012

✍ Do tisku pfiijato dne 25. 2. 2013

Prof. MUDr. Zoltán Oláh, DrSc., 
emeritn˘ profesor

Klinika oftalmológie LF UK, Bratislava
RuÏinovská 6
826 06 Bratislava
e-mail: olah@ru.unb.sk 

EXPERIMENTÁLNÍ PRÁCE

PRÍSPEVOK K OSVETLENIU 
SÚVISLOSTÍ KORELÁCIE ZMESI 
VOªN¯CH AMINOKYSELÍN 
S ANTIGLAUKOMATIKMI 
V SPOJOVKOVOM VAKU PRI 
OVPLYVNENÍ VOT KRÁLIKOV

Oláh Z., Veselovsk˘ J.

Klinika oftalmológie LF UK, Bratislava,
prednosta  doc. MUDr. V. Krásnik, PhD.

proLékaře.cz | 19.5.2024



42 âESKÁ A SLOVENSKÁ OFTALMOLOGIE 1 / 2013

ÚÚVVOODD

V sérii na‰ich experimentálnych prác (Ve-
selovsk˘ a kol., 1998a, 1998b, 2002; Oláh
a kol., 2003) sme zistili, Ïe mechanizmus
pôsobenia antiglaukomatík v‰eobecne je vi-
azan˘ na ich interakciu s voºn˘mi aminoky-
selinami prítomn˘mi v spojovkovom vaku.
Pritom vzniká nov˘ metabolit (bioaktívna
substancia), ktor˘ môÏe prestúpiÈ bariérami
do cieºovej tkanivovej ‰truktúry a zníÏiÈ fyzi-
ologick˘ VOT u králikov. Interakcia voºn˘ch
aminokyselín s antiglaukomatikmi v spojov-
kovom vaku má ‰pecifick˘, odstupÀovan˘
charakter, ão osvetºujeme v teraj‰om prís-
pevku ãasÈou na‰ich v˘sledkov s pouÏitím
aminokyseliny L-arginínu.HCl v kombinácii
s niektor˘mi, ‰tandardne klinicky aplikova-
n˘mi antiglaukomatikmi (Timoptolom, Xala-
tanom alebo Trusoptom). 

MMAATTEERRIIÁÁLL  AA MMEETTÓÓDDAA  

Experimenty boli realizované vÏdy v sé-
rii piatich dospel˘ch samiciach králikov –
plemena Novo Zelandsk˘ biely, zo ‰tan-
dardného chovu V˘sk. ústavu Ïivoãí‰nej
v˘roby v Nitre (reg. ã.: Sk – Ch – 29004,
Nitra, Slovakia), chovan˘ch v ‰tandard-
n˘ch podmienkach. 

Z esenciálnych aminokyselín prítomn˘ch
v spojovkovom vaku sme vybrali pre Ïivoãí-
chov a ãloveka netoxickú dikarbonovú ami-
nokyselinu L-arginin.HCl (pripravenú v 10%
roztoku) a 3 najãastej‰ie pouÏívané anti-
glaukomatiká (0,5% Timololi maleas [0,5%
Timoptol fy. Zentiva], 0,005% Latanoprost
[0.005% Xalatan fy. Pharmacia & Upjohn]
a 2% Dorsolamid.HCl [2% Trusopt fy. Merck
& Co.]).

Najprv sme zistili vplyv samotného 10%
roztoku aminokyseliny, resp. antiglaukoma-
tík na fyziologick˘ VOT králikov. Následne
sme hodnotili pôsobenie 10% roztoku ami-
nokyseliny v zmesi s uveden˘mi 3 antiglau-

komatikmi. Aminokyselina L-arginin.HCl
bola zmie‰aná so zvolen˘m antiglaukoma-
tikom vÏdy tak, aby koncentrácia aminoky-
seliny bola 10% a pôvodná koncentrácia
antiglaukomatika a pH neboli zmenené.
Roztoky boli kvapnuté do spojovkového va-
ku ºavého oka vÏdy o 8,00 hod. Pravé oko
bez ovplyvnenia bolo kontrolné.

VOT sme merali pred instiláciou a v ãa-
se 15, 30, 60, 120, 180 a 240 min a 24
hod po instilácii. Zistené hodnoty VOT
sme vyhodnotili Studentov˘m t-testom.

VVÝÝSSLLEEDDKKYY  

a/ Aplikácia samotného 10% L-arginí-
nu.HCl do spojovkového vaku poãas celé-
ho pozorovania signifikantne zníÏila hla-
dinu VOT s priemern˘m poklesom o -2,9
torr (oproti kontrolnému oku o 16,3 %). 

b/ Aplikácia zmesi 10% L-arginínu.HCl
v 0,5% Timoptole (Timolol maleas) v prie-
behu celého 24 hod. pozorovania vysoko
signifikantne zníÏila hladinu VOT o -3,32
torr. Zisten˘ priemern˘ pokles oproti kon-
trole bol o 16,3 %. V porovnaní s pôsobe-
ním samotného 0,5% Timoptolu s pokle-
som – 0,69 (oproti kontrole len 3,6 %) do-
‰lo v oku po aplikovaní zmesi k v˘razné-

mu, 4,8-násobnému (t. j. takmer 5-násob-
nému) poklesu VOT.

c/ Instilácia zmesi 10% L-arginínu.HCl
v 0,005% Xalatane (Latanoprost) zníÏila
VOT v porovnaní s kontroln˘m okom v pri-
ebehu 24 hod. o -2,1 torr (v porovnaní
s kontroln˘mi oãami bol pokles o 9,60 %).
Hodnota poklesu VOT bola v porovnaní
s údajmi poklesu VOT zisten˘mi po apliko-
vaní samotného 0,005% Xalatanu -2,1 torr
(9,50 %) identická. Z toho vypl˘va, Ïe L-ar-
ginin.HCl v kombinácii so Xalatanom ne-
zvy‰uje efektivitu zmesi na VOT.

d/ Kvapnutie zmesi 10% L-arginínu
v 2% Trusopte (Dorsolamid.HCl) vo v‰et-
k˘ch ãasov˘ch úsekoch poãas 24 hodín
v˘razne zníÏila fyziologickú hladinu VOT.
Priemern˘ pokles VOT -4,85 torr bol signi-
fikantn˘ a oproti kontrole bol aÏ o 23,8 %
vy‰‰í. Oproti pôsobeniu samotného 2%
Trusoptu s -2,43 torr efektivitou na VOT
(s poklesom o 12,6 % v porovnaní s kon-
troln˘mi oãami) predstavoval pokles 1,99-
násobn˘ (t. j. takmer dvojnásobok).

SSÚÚHHRRNN  

Pri súhrnnom porovnaní efektivity pôso-
benia zmesi 10% roztoku aminokyseliny

vitro prepared metabolite („bio antiglaucomatic“) that can immediately penetrate the hemato-ocular
barrier and enter into the target area. These experiments proved different relation between the ami-
no acid L-arginine HCL and various antiglaucomatics. The 10% L-arginine HCL mixture with 0.5%
Timoptol decreased the IOP values for more than 5x compared with Timoptol alone and mixture of
the same substance with 2% Trusopt showed almost two-fold decrease (-1.99 torr, also compared
with Timoptol). Comparing the L-arginine HCL mixture with 0.005% Xalatan with Xalatan alone no
increased effectivity was constated. These differences in results are proving the individual specifici-
ty in influencing the IOP in rabbits by interaction of the specific amino acid in mixture with antiglau-
comatics applicated into the conjunctival sac.

Key words: correlation between mixtures of the free amino acids with antiglaucomatics in influ-
encing the IOP in rabbits 
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Graf 1. Arg = 10% L-arginin.HCl; Tim = 0,5% Timolol; Arg&Tim = 10% L-argi-nin.HCl & 0,5% Ti-
molol; Xal = 0,005% Xalatan; Arg&Xal = 10% L-arginin.HCl & 0,005% Xalatan; Tru = 2% Trusopt;
Arg&Tru = 10% L-arginin.HCl & 2% Trusopt. V prvej horizontálnej kolónke je sumárne uvedené per-
cento poklesu v porovnaní s kontrolou. Úseãky predstavujú rozptyl.
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L-arginínu.HCl so zvolen˘mi 3 antiglau-
komatikmi sme zistili, Ïe aminokyselina L-
arginin.HCl má v zmesi s antiglaukomati-
kom Timoptolom v˘razne vy‰‰iu aktivitu
pri zníÏení fyziologického VOT králikov
(takmer 5-násobnú) ako samotn˘ Timop-
tol a takmer dvojnásobnú, ak sa porovná
zmes aminokyseliny s Trusoptom oproti
Trusoptu samotnom. Av‰ak zmes L-argi-
nin.HCl v kombinácii so Xalatanom neov-
plyvnil VOT, zistená hodnota bola identic-
ká ako po aplikácii samotného Xalatanu.
Znázornenie a porovnania poklesu VOT
po aplikovaní roztoku 10% L-argi-
ninu.HCl a jeho kombinácii v zmesi s vy-
bran˘mi 3 antiglaukomatikmi súhrnne
predkladá graf 1. 

DDIISSKKUUSSIIAA

Porovnanie na‰ich experimentálnych
v˘sledkov potvrdzujú nami opakovane
zaznamenan˘ mechanizmus úãinku an-
tiglaukomatík pri zníÏení hladín VOT
u králikov. V doteraj‰ích na‰ich prácach
(Veselovsk˘ a kol., 1998a, 1998b, 2002;
Oláh a kol., 2003) sme zistili, Ïe mecha-
nizmus pôsobenia antiglaukomatík v‰eo-
becne spoãíva v ich interakcii s voºn˘mi
aminokyselinami uÏ v spojovkovom vaku
za vzniku novej bioaktívnej substancie
(metabolitu). Tento nov˘ metabolit zniÏuje
fyziologick˘ vnútrooãn˘ tlaku (VOT)
u králikov. Zistili sme, Ïe interakcia vo-
ºn˘ch aminokyselín s antiglaukomatikmi
v spojovkovom vaku má ‰pecifick˘ cha-

rakter (Veselovsk˘ a kol., 2003a, 2003b,
2004a; 2004b).

Topicky do spojovkového vaku apliko-
vané antiglaukomatiká pôsobia ako „pro-
droga“ a na signifikantné zníÏenie VOT
musia sa interakciou s voºn˘mi aminoky-
selinami zbioaktivizovaÈ (Bito a kol.,
1983; Chuman a kol., 2000). V spojov-
kovom vaku pritom Kahán (1982) preu-
kázala prítomnosÈ 11 voºn˘ch aminokyse-
lín, ktoré môÏu ‰pecificky interagovaÈ
s antiglaukomatikmi aplikovan˘mi do spo-
jovkového vaku in vivo. Pritom zdôrazÀu-
je aj skutoãnosÈ lokálnej syntézy arginínu
v rohovke, ão hrá zrejme v˘znamnú úlohu
ako podklad pre interakciu antiglaukoma-
tikmi. AÏ po zinteragovaní s voºn˘mi ami-
nokyselinami v slzách môÏe antiglauko-
matikum prekonaÈ bariéry a pôsobiÈ
v tkanivov˘ch ‰truktúrach oka. Interakciou
‰pecifickej voºnej aminokyseliny s príslu‰-
n˘m antiglaukomatikom získaná nová bi-
oaktívna substancia má väã‰í úãinok na
zníÏenie fyziologickej hladiny VOT u krá-
likov, ako samostatne aplikované antig-
laukomatiká (Oláh a kol., 2004). Zistili
sme ìalej, Ïe táto interakcia je vysoko
‰pecifická (Veselovsk˘ a kol., 2004a). 

V˘sledky na‰ich experimentov doka-
zujú, Ïe pre úãinok antiglaukomatík na
VOT králikov je potrebná ich interakcia
s voºnou, ‰pecifickou aminokyselinou prí-
tomnou v spojovkovom vaku (Oláh a Ve-
selovsk˘, 2009; Oláh, 2011; Oláh a Ve-
selovsk˘, 2012). V na‰om experimente
do‰lo k interakcii vybranej aminokyseliny
L-argininu.HCl) s príslu‰n˘m antiglauko-
matikom in vitro. Pri interakcii vzniknut˘
nov˘ metabolit („bioantiglaukomatikum“)

po aplikácii do spojovkového vaku umoÏ-
nil (resp. aj ur˘chlil) prestup antiglauko-
matika do cieºového miesta (vráskovca)
a následne pôsobil pokles fyziologického
VOT. Vzniknut˘ nov˘ metabolit by bolo
moÏné oznaãiÈ aj za fyziologického regu-
látora VOT. 

Interakcia medzi príslu‰nou aminokyse-
linou a antiglaukomatikom je ‰pecifická
a selektívna, ão potvrdzujú na‰e nálezy,
Ïe urãité antiglaukomatikum len s urãitou
aminokyselinou poskytuje vysoko signifi-
kantne a rovnako dlh˘ ãas zníÏenie fyzio-
logického VOT králikov (Oláh a Veselov-
sk˘, 2007). Teda len urãitá aminokyselina
vytvorí s urãit˘m antiglaukomatikom po-
Ïadovanú bioaktívnu látku, ktorá ovplyvní
VOT. 

Pri interakcii aminokyseliny a antiglau-
komatika vzniknutá nová bioaktívna látka
dala farebne pozitívnu reakciu s Ninhyd-
rínov˘m ãinidlom (modrofialové zafarbe-
nie) charakteristickú pre peptidické látky.
Tento nález potvrdzuje, Ïe interakciou
aminokyseliny L-argininu.HCl s antiglau-
komatikmi (Timoptolom, Xalatanom resp.
Trusoptom) in vitro vzniká nov˘ metabolit,
ktor˘ predstavuje vlastne hotov˘ produkt,
pôsobiaci zníÏenie produkcie komorové-
ho moku vráskovcom. Z uvedeného vypl˘-
va, Ïe pri nedostatoãnej hladine voºn˘ch
aminokyselín v spojovkovom vaku po apli-
kácii antiglaukomatík sa nová bioaktívna
látka tvorí len v nedostatoãnom mnoÏstve,
preto fyziologické hodnoty VOT antiglau-
komatikum neovplyvní, resp. málo ovplyv-
ní. Zrejme preto sa v klinickej praxi musí
niekedy pristúpiÈ ku dvoj aÏ trojkombiná-
cii antiglaukomatík.
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Narodil sa 4. marca 1943 v Partizán-
skej ªupãi v okrese Liptovsk˘ Mikulá‰. Od
svojich rodiãov získal zmysel pre usilovnosÈ,
presnosÈ a poctivú prácu. Po maturite na
JedenásÈroãnej ‰kole v Martine nasledovali
vysoko‰kolské ‰túdia  na Lékáfiské fakulte
Masarykovy univerzity v Brne, kde promo-
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2013 doÏíva 70. v˘roãia narodenia. 

val v roku 1966 s vyznamenaním. Po ukon-
ãení ‰túdia nastúpil ako sekundárny lekár
na oãnej klinike FNsP v Martine. Po absol-
vovaní atestácií z oftalmológie pracoval ako
odborn˘ asistent Oãnej kliniky LF UK Mar-
tin. Od zaãiatku sa venoval operáciám
predného segmentu oka, diagnostike a lieã-
be ochorení sietnice. 

V roku 1981 prijal ponuku na úãasÈ
v konkurze na primára oãného oddelenia
v NsP Trenãín a od 1. februára 1982 nastú-
pil do novej funkcie.  V roku 1982 na LFUK
v Bratislave obhájil kandidátsku dizertaãnú
prácu “Diagnostické moÏnosti pri choro-
bách makulárnej oblasti sietnice“ a získal
vedeck˘ titul CSc. Po transformácii NsP
Trenãín na Fakultnú nemocnicu Trenãín v ro-
ku 2006 bol menovan˘ prednostom Oãnej
kliniky FN Trenãín. Tento post zastával aÏ
do svojho odchodu na súkromné pracovis-
ko v roku 2010. Poãas pôsobenia v tren-
ãianskej nemocnici sa v˘razn˘m spôsobom
zaslúÏil o rozvoj oãného oddelenia, neskôr
kliniky. VÏdy sa snaÏil zavádzaÈ moderné
postupy lieãby aj na pracovisku okresného
typu. Ako jeden z prv˘ch na vtedy mimofa-
kultnom pracovisku implantoval umelé vnú-
trooãné ‰o‰ovky. Za jeho pôsobenia sa za-

ãali robiÈ okrem operácií predného seg-
mentu  aj operácie zadného segmentu oka
pars plana vitrektómiou.  

Z jeho iniciatívy sa v Trenãíne konali aj
celoslovenské podujatia vÏdy s dobr˘m
ohlasom. V rokoch 2007 aÏ 2011 bol hlav-
n˘m odborníkom MZ SR pre oftalmológiu.

V roku 2010 ukonãil pracovn˘ pomer
v trenãianskej nemocnici a zaãal pracovaÈ
v súkromnom Oãnom Centre Sokolík s.r.o. 

Prajeme mu, aby mu jeho nevyãerpateº-
ná energia a chuÈ do práce vydrÏali e‰te
dlho, a budeme sa snaÏiÈ udrÏaÈ vysoké
pracovné nasadenie, ktoré vÏdy vyÏadoval
a vyÏaduje. 

Mil˘ pán primár, ná‰ oslávenec, v‰etko
najlep‰ie do ìal‰ích rokov aj pracovného
Ïivota pevné zdravie a nech sa Ti jednodu-
cho aj ìalej dobre darí.

Kolektív OCS Trenãín
Prácu jubilanta si vysoko váÏi a oceÀuje
i v˘bor Slovenskej oftalmologickej spoloã-
nosti a pripája sa ku gratulácii  

Janko, ad multós felicisiumque annós 
Prof. Gerinec prezident Slovenskej oftalmo-
logickej spoloãnosti 
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