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Medivit har ogsd i dr doneret et legat til to ph.d. studerende. I
nedenstdende artikel skriver den ene legatmodtager om sit forsknings-
projekt. I naeste nummer folger den anden modtagers projekt.

Calciumdynamik i og omkring
nethindens modstandskar

orandringer i gjets nethinde

som fglge af sukkersyge er

blandt de hyppigste arsager

tilblindhed iden vestlige ver-

den.Deter et veesentligt traek
ved sygdommen, at forstyrrelser i
nethindens blodgennemstrgmning
er involveret i sygdomsudviklingen.
Det er en forudseetning for at kunne
forebygge og behandle disse forstyr-
relser pd et rationelt grundlag, at der
opnds kendskab til reguleringen af
nethindens blodgennemstrgmning
under normale forhold.

En veesentlig hindring for tilgan-
gen til dette problem er dog, at un-
dersogelser af de faktorer, der styrer
nethindens blodgennemstreming,
ikke er let tilgeengelige in vivo. Un-
dersogelserne foregar derfor pa gri-
seveev, som hentes dagligt pa Danish
Crowns svineslagteri i Horsens. Fra
et oje isoleres nethinden, og efterfol-
gende fridissekeres et blodkar, hvor
der bibeholdes et intakt stykke af
den omgivende nethinde. Blodkar-
ret udspzendes forst i en konfokal
wiremyograf, som gor det muligt at
méle endringer i karrets kontrakti-
onsgrad. Karret behandles herefter
med et stof, som fluorescerer, nér
calciumkoncentrationen i cellerne
andres. Fluorescenssignalet optages
digitalt ved hjzlp af et konfokalt
mikroskop, og @ndringerne i calci-
umkoncentrationen sammenholdes
med @ndringer i karrets sammen-
treekningsgrad.

Den anvendte teknik har bl.a.
gjort det muligt at undersoge,
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hvordan den intracellulzre calcium
koncentration styres i de enkelte
glatte muskelceller i blodkarret, og
herunder serligt hvordan frigivelse
af calcium fra intracelluleere depoter
péavirkes af den extracellulaere cal-
ciumkoncentration. Derudover har
teknikken bidraget til at afklare den
fysiologiske funktion af en speciel
celletype, som er fundet lokaliseret i
karvaeggen. Denne celletype er med
til at kontrollere blodkarrets diame-
ter ved at frigive signalstoffer, der
péavirker calciumkoncentrationen i
blodkarrets muskelceller.

Fundet af en kobling mellem
specialiserede celler omkring kar-
ret og disses indflydelse pa karret
kontraktionsevne abner for en lang
reekke sporgsmél, som jeg glaeder
mig til at arbejde videre med i et post
doc forlgb, og jeg ser iseer frem til,
at resultaterne fra laboratoriet skal
komme til at bidrage til en bedre for-
staelse og behandling af sygdomme i
gjets nethinde. [

Ovenfor er vist et billede af de glatte muskel-
celler fra en arteriole i grisens nethinde efter
farvning med et calcium folsomt farvestof.
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Forkortet Produktresume Taflotan; 1 ml gjendraber,
oplosning, indeholder 15 mikrogram tafluprost. 1 en-
keltdosisbeholder (0,3 ml) gjendraber, oplesning, inde-
holder 4,5 mikrogram tafluprost. Indikationer: Reduk-
tion af forhgjet intraokulzert tryk ved abenvinklet
glaukom og okulzer hypertension. Som monoterapi hos
patienter: som ville have gavn af ejendréber uden kon-
serveringsmiddel, som ikke responderer tilstraekkeligt
pa forste behandlingsvalg, som er intolerante eller kon-
traindicerede over for forste behandlingsvalg. Som sup-
plerende behandling til betablokkere. Dosering og ind-
givelsesméde: Den anbefalede dosis er 1 drébe
Taflotan i konjunktivalseekken i det eller de syge gjne
en gang dagligt om aftenen. Dosis ber ikke overskride
en drébe daglig i det/de aktuelle gje/gjne, da en hyp-
pigere administration kan mindske den saenkende virk-
ning pa det intraokulzere tryk. Kun til engangsbrug. En
beholder er tilstraekkelig til behandling af begge gjne.
Overskydende oplgsning skal kasseres umiddelbart ef-
ter brug. Hvis der anvendes mere end et topikalt oftal-
misk leegemiddel, skal hvert lsegemiddel administreres
med mindst 5 minutters mellemrum. Kontraindikati-
oner: Overfalsomhed over for tafluprost eller over for
et eller flere af hjeelpestofferne. Saerlige advarsler og
forsigtighedsregler vedrerende brugen: For behand-
lingen pabegyndes, skal patienterne informeres om ri-
sikoen for vaekst af gjenvipperne, farvning af huden pa
gjenlaget og foreget pigmentering af iris. Nogle af dis-
se andringer kan veere permanente og fore til forskel-
le i udseendet pa gjnene, nar kun det ene gje behand-
les. £ndringen i pigmenteringen af iris sker langsomt
og ses méaske ikke i flere méneder. £ndringen i gjen-
farve er hovedsageligt blevet set hos patienter med
blandede irisfarver, f.eks. bl&brun, grbrun, gulbrun og
gren-brun. Risikoen for livslang heterokromi i gjnene i
unilaterale tilfelde er oplagt. Der er ingen erfaring med
tafluprost i neovaskulaer, snaevervinklet eller kongenit
glaukom. Der er kun begraenset erfaring med tafluprost
hos afakiske patienter og ved pigmentglaukom eller
pseudoeksfoliativt glaukom. Det anbefales at udvise
forsigtighed ved brug af tafluprost hos afakiske patien-
ter, pseudofakiske patienter med bristet bagerste lin-
sekapsel eller forreste gjenlinser eller hos patienter med
kendte risikofaktorer for cystoidt makuleert edem eller
iritis/uveitis. Der er ingen erfaring hos patienter med al-
vorlig astma. Disse patienter skal derfor behandles med
forsigtighed. Graviditet og amning: Taflotan ma ikke
anvendes af kvinder i den fodedygtige alder, medmin-
dre der er truffet tilstreekkelige forholdsregler mht. pree-
vention. Der foreligger ikke tilstreekkelig data om bru-
gen af tafluprost hos gravide kvinder. Tafluprost kan
have skadelige farmakologiske virkninger for gravidite-
ten og/eller fostret/den nyfedte. Det vides ikke, om ta-
fluprost udskilles i modermaelken. Derfor mé tafluprost
ikke anvendes under amning. Bivirkninger: | kliniske
forseg er over 1.200 patienter blevet behandlet med ta-
fluprost enten som monoterapi eller som supplerende
terapi til timolol 0,5 %. Den hyppigst indberettede be-
handlingsrelaterede bivirkning var okulaer hyperaemi.
Den forekom hos ca. 13 % af patienterne, der deltog i
de kliniske forseg med tafluprost i Europa og USA. Den
var mild i de fleste tilfaelde og ferte til, at gennemsnit-
ligt 0,4 % af patienterne, der deltog i de pivotale studi-
er, ophgrte med brugen. Felgende behandlingsrelate-
rede bivirkninger blev indberettet under kliniske forseg
med tafluprost i Europa og USA efter en maksimal op-
folgning pa 12 méneder: Inden for hver hyppigheds-
gruppe vises bivirkningerne i faldende raekkefelge. Gj-
ne: Meget almindelig (>1/10): konjunktival/okulzer
hyperaemi Almindelig (>1/100 til <1/10): gjenkloe, oje-
nirritation, sjensmerte, andringer i gjenvipper (foreget
leengde, tykkelse og antal af vipper), terre gjne, mis-
farvning af ejenvipper, fornemmelse af fremmedlege-
meigjnene, erytem pa gjenlaget, sloret syn, foraget ta-
redannelse, pigmentering pa gjenlaget, sjenudflad,
reduceret visuel skarphed, fotofobi, gjenldgsedem og
oget irispigmentering. |kke almindelig (>1/1.000 til
<1/100): overfladisk punktformig keratitis, astenopi,
konjunktivalt edem, blefaritis, ubehag i gjnene, flare i
det forreste kammer, konjunktivale follikler, allergisk
konjunktivitis, celler i det forreste kammer, konjunkti-
val pigmentering og unormal folelse i gjet. Nervesyste-
met: Almindelig (>1/100 til <1/10): hovedpine. Hud og
subkutane vaev: lkke almindelig (>1/1.000 til <1/100):
hypertrikose pa gjenldget. Overdosering: Der er ikke
rapporteret tilfeelde af overdosering. Det er usandsyn-
ligt, at der vil forekomme overdosering efter okuleer ad-
ministration. Hvis der forekommer overdosering, bor
behandlingen vaere symptomatisk. Udlevering: B. Til-
skud: ja. Hjaelpestoffer: Glycerol, natriumdihydrogen-
fosfatdihydrat, dinatriumedetat, polysorbat 80, hydro-
chloridsyre og/eller natriumhydroxid til pHjustering,
vand til injektion. Opbevaringstid: 2 ar. Efter den for-
ste 4bning af en foliepose: 28 dage. Szerlige opbeva-
ringsforhold: Opbevares i keleskab (2°C til 8°C). Ef-
ter abning af folieposen: enkeltdosisbeholderne
opbevares i den originale foliepose, mé& ikke opbeva-
res over 25°C. Abnet enkeltdosisbeholder med over-
skydende oplosning skal kasseres umiddelbart efter
brug. Pakninger og priser ekskl. rec. gebyr: enkelt-
dosisbeholder 30 x 0,3 ml 297,85 DKK og 90 x 0,3 ml
876,70 DKK (sep 08). Dato for forste markedsforings-
tilladelse: 30. april 2008.



