Oftalmologisk epidemiologi og
Nethindens elektrofysiologiske

adaptation ved langvarig eendring i ilttryk

Firmaet Medivit har i dr stettet to yngre forskere i dansk oftalmo-
logi. Ph.d., 1. reservelaege Helena Buch Hesgaard, Frederiksberg
ojenafdeling, og cand. med. Peter Kofoed, gjenafdelingen, Glostrup
Hospital, modtog hver 25.000 kroner som opmuntringslegat. De
to modtagere redegor her for deres respektive forskningsfelter.

eg er kursist i oftalmologi og
post-dok forsker med flere
igangveerende interessante pro-
jekter herunder retrospektive
kliniske opgerelser samt en sterre
befolkningsundersogelse.

Jeg forsvarede min PhD i 2005, og
denne er baseret p4 6 forste forfat-
terskaber publiceret i internationale
tidsskrifter. Min Phd afhandling
beskriver forekomsten af synstab og
AMD i den danske voksne befolk-
ning, i form af dels praevalensen og
arsager til synstab og dels incidensen
og risikofaktorer for alders-relateret
nethinde degeneration (AMD).

Materialet er baseret pa Dster-
broundersggelsens reprasentative
kohorte og med seerlig undersogelse
af den subpopulation, der indgik i
overlaege dr. med. Troels Vindings
disputats-arbejde. Denne subpopu-
lation blev 14V 4r efter Troels Vin-
dings undersggelse genundersogt af
undertegnede i perioden 2001-2003,
og for den gvrige kohorte indhente-
des ojenlaege-data for dem, der angav
at have gjenlidelse/synsproblemer.
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Data viste, at hyppigheden af
svagsynethed og blindhed i den
danske befolkning steg signifikant
med alderen. Blandt danskere i
alderen 20-64 ar var den alders-
standardiserede praevalens af svag-
synethed og blindhed henholdsvis
0.21% og 0.1%. Blandt danskere
i aldersgruppen 65-80 ar var den
aldersstandardiserede praevalens
af svagsynethed og blindhed hen-
holdsvis 3.89% og 1.14%. Arsagerne
til synstab var aldersafhzengige. De
hyppigste drsager til synstab blandt
danskere yngre end 65 ar var diabe-
tisk retinopathi, optisk neuropathi,
retinitis pigmentosa, excessiv myopi
og andre retinale sygdomme. Fra
65-ars alderen var AMD og katarakt
de hyppigste arsager og bevirkede
den alders-relaterede stigning i pree-
valensen af synstab. Den hyppigste
arsag til blindhed var AMD, som var
ansvarlig for op til 60% af praevalent
blindhed. Den kumulerede 14 ars
incidens af henholdsvis tidlig og
senstadie AMD i mindst et gje var
henholdsvis 37.8% og 16.9% blandt



personer 60-80 4r. Den tilsvarende
kumulerede incidens af eksudativ
og atrofisk AMD var henholdsvis
12.0% og 4.9%, og raterne steg med
alderen.

Den kumulerede 14-4rs incidens
af svagsynethed og blindhed i det
bedste gje var henholdsvis 16.7%
0g 5.1%. Det tilsvarende forarsaget
af senstadie AMD var henholdsvis
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mit Ph.d. projekt pa ejenafde-
lingen i Glostrup har professor
Michael Larsen varet hoved-
vejleder. Projektet bestér af tre
delprojekter:
1) Beskrivelser af nethindens adap-
tation ved langsomt udviklende
iskeemi, som det ses ved okuleart
iskeemisk syndrom efter carotis
stenosering.
2) Undersogelser af nethindens
elektrofysiologiske adaptation ved
langvarig eendring af ilttrykket.
3) Nethindens elektrofysiologiske
adaptation ved langvarig hyperbar
iltterapi i trykkammer.
Kun resultaterne for det ene delpro-
jekt er opgjort og beskrives i denne
artikel. Forstyrrelser i tilforslen
af ilt og/eller glukose er en del af
patogenesen i blandt andet diabe-
tisk retinopati, arterielle og venose
karokklusioner og glaukom. Akutte
forstyrrelser i ilt- og glukose-tilfors-
len har en anden effekt end langsomt
indszttende eendringer. For eksem-
pel kan akut blodsukkernedszttelse
paradoksalt folges af svaer progres-
sion af diabetisk retinopati og en
langsomt udviklende carotisstenose
med efterfolgende okuleert iskaemisk

6.0% og 3.4%. AMD var den hyp-
pigste arsag til incident blindhed
ansvarlig for 66.7%.

I risikofaktoranalyserne for ud-
vikling af AMD blev det fundet, at
drusen-type og -storrelse samt reti-
nale pigmentforskydninger var vigtige
morfologiske markerer for sygdoms
progression og ledsagende synstab.
Ydermere fandtes der association

syndrom kan veere asymptomatisk.
Vi har tidligere vist, at akut eendring
i ilttensionen medferer funktionelt
og vasomotorisk respons i nethin-
den, hvor hyperoxi medforer aget
elektroretinogram (ERG) amplitude
og vasokonstriktion af de retinale
kar. Den modsatte reaktion ses

ved hypoxi. Det lader saledes til, at
akutte zendringer i nethindens meta-
bolisme modreguleres, over laengere
tid, af oftest modsatrettede adaptati-
onsprocesser.

Formalet med projektet var at
in-vivo pa nethinden studere ef-
fekten af permanente endringer
i ilttilforslen hos personer, som
flyttes fra en tilstand med kronisk
hypoksi til en tilstand med kronisk
normoksi. Igennem 10 uger fulgte vi
med underspgelser 15 bolivianere i
Kgbenhavn, efter at de var kommet
med fly fra hovedstaden La Paz hvor
de havde fast bopal (>3.600 m over
havet). Vi tog lobende blodprover
(hemoglobin, heematokrit, erytro-
cytkoncentration, erytropoietin,
blodsukker), blodtryksmélinger,
multifokal elektroretinogram
(MfERQG), visus, spaltelampeunderse-
gelse og fundusfotografering.

Som forventeligt ved nedstigning
fra storre hejder til havniveau, sd vi
initialt heje niveauer af heemoglobin
og heematokrit, der normaliseredes
over tid. Ogsa forventeligt sés ini-
tialt hoje mfERG amplituder, som
udtryk for gget retinal metabolisme
ved den ggede ilttransport kapaci-
tet. Overraskende normaliseredes
mfERG amplituderne ikke i takt med
normaliseringen af de haeematologi-
ske veerdier. Tveertimod ogedes de
yderligere gennem den 10 uger lange
observationsperiode.

Vi kan konkludere, at bolivianerne

mellem 14 4rs incidensen af AMD og
alder, katarakt, arv, alkoholindtagelse
og apolipoproteinerne Al og B.

Et nyt preevalensstudie er pa vej
baseret pa et helt andet befolknings-
grundlag. Det nye studie er et PhD
projekt, hvor jeg er en af vejlederne.
Det bliver siledes spaendende at se,
hvad dette studie vil vise vedrgrende
forekomsten af og arsager til synstab.

Periferien af La Paz city i Bolivia, Sydamerika.

ved ankomst til havniveau havde
unaturligt hoje mfERG amplituder,
som fortsatte med at vokse gennem
10 ugers observation ved havniveau.
De hamatologiske vardier normali-
seredes under observationsperioden.
Langtidsadaptionen i hejleenderens
nethinde afvikles ikke i takt med den
haematologiske akklimatisation, men
bestdr i mindst 2%2 maned og med
tiltagende abnormitet, om end med
aftagende vaekstrate. Mekanismen
bag denne neuronale adaptation er
ukendt, og feenomenet er ikke tidli-
gere beskrevet. Tidskonstanten for
denne adaptationsproces minder om
den, der geelder for nethindens tilveen-
ning til et reduceret glukoseniveau:

[ tidligere studier var intensiveret
insulinbehandling forbundet med
forbigdende accelereret retinopatipro-
gression. Pagaende kliniske studier
sigter mod at opklare, hvilke fysiologi-
ske feenomener og tidskonstanter, der
er involveret i den retinale adaptation
til eendret glykaemi ved diabetes
mellitus, @endret ilttension ved lunge-
kredslgbssygdom og fysisk treening,
samt sendret perfusion ved carotis-
stenose og operation for samme.  H
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