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SUMMARY

Medication of the anterior segment of the eye of the
horse is often time-consuming and complicated for
the owner. The purpose of this study was to examine
whether a new drug delivery device, an OphthacCaoil,
works for long-term medication in horses. Two
different designs of the device were evaluated. After
an eye examination, the OphthaCoil was placed in the
lower conjunctival sac and the horse was observed
until the OphthaCoil fell out. The results show that
none of the designs employed, stayed in the
conjuntival sac long enough to be useful under
clinical conditions. The horses were essentially
untroubled throughout the trials and adverse effects
were only observed in one of the horses. Hence, we
think our results warrant further studies with new
designs of the device.

Figur 1. Yttre inspektion av ett hastoga.

SAMMANFATTNING

Medicinering vid sjukdomstillstand i det framre
segmentet av 6gat hos hést &r ofta tidskravande och
komplicerat for djurdgaren. Syftet med studien var att
undersbka om ett nytt tekniskt hjalpmedel, en spiral som
kallas OphthaCoil, fungerar for langtidsmedicinering
hos hast. Tva olika designer pa spiraler utvarderades.
Efter en 6gonundersokning placerades en spiral i nedre
konjunktivalsacken och hé&sten observerades till dess
spiralen trillade ur. Resultaten visar att ingen av de
anvanda designerna lag kvar tillrackligt lange for att
kunna anvandas for en langre tids behandling. Héastarna
var obesvdrade under hela forsoket och biverkningar
kunde endast noteras pa en av hastarna, varfor vi tror att

det &r intressant att gora vidare studier med nya designer. Figur 2. En Ophthacoil pa en
magnetpenna.




INLEDNING

Ogat &r ett organ som ar svart att behandla eftersom det har sd maénga naturliga
skyddsmekanismer.  Blod-kammarvétske- och  blod-retinabarridrerna,  blinkningar,
kontinuerligt tarflode och ett dranage av tarfilmen, gor bade att det ar svart att na dgats alla
delar vid systemisk behandling samt dven att 6gat snabbt gor sig av med ldkemedel vid
topikal administrering (Regnier, 2007). Administration av lakemedel vid sjukdomar och
skador i det framre segmentet av ett hastoga ar darfor inte alltid sa enkelt (Stades et al., 2007).
Det ar ofta tidskravande for djuragaren och kan upplevas stressande for hasten. | manga fall ar
Klinikvistelse nodvandig, eftersom det kravs behandling oftare &n djurdgaren kan klara av.
Héstar ar generellt rddda om sina 6gon och vid en skada som medfor smarta blir 6gat annu
kéansligare. Det finns ocksa risk for att sjukdomstillstandet forvarras, t ex genom att trycket i
ogat okar kraftigt da den som behandlar forsoker 6ppna dgonlocken pa en hast som kniper
eller genom att en salvtubsspets kommer emot cornea (hornhinnan) da Ogonsalva ska
appliceras pa en orolig hast.

Det vanligaste séttet att administrera ldkemedel for behandling av 6gats framre segment ar
topikal (lokal) administrering av droppar eller salva. (Stades et al., 2007; Regnier, 2007). Nar
topikal administrering anvands kan behandlingen éven ge upphov till en systemisk paverkan.
Substansen kan tas upp genom cornea och blodkérlen i konjunktiva. En viss méangd av
substansen kan ocksa folja med tarvatskan genom tarkanalen ner till den rostrala
tarkanalsmynningen i nashalan och sedan svéljas ner och tas upp i blodcirkulationen via
magtarmkanalen. Det &r inte alltid en hast tillater topikal administrering av 6gondroppar eller
dgonsalva och varje behandlingstillfalle kan medféra risk for ytterligare skador, framfor allt
pa cornea.

Cornea hos hast &r véldigt kénslig, men jamforbar med cornea hos andra djurslag (Kaps et al.,
2003). Det finns ingen signifikant skillnad i kanslighet i hornhinnan hos &aldre hastar jamfort
med yngre héstar.

Det 6nskvérda vore att lakemedlet kunde administreras en gang och sedan finnas kvar i
tarfilmen under en langre tid i ratt koncentration utan att ge nagra biverkningar. Det &r
nodvandigt att risken i samband med inséttande och den eventuella utsattningen av lakmedlet
ar liten. Det ska ocksa vara ekonomiskt mojligt for djuragaren att genomfora behandlingen.

Att binda en storre mangd av lakemedlet till ett foremal som kan placeras i nedre
konjuktivalsacken, innanfér nedre 6gonlocket, och som kontinuerligt frisatter en lagom dos av
lakemedlet under en langre tid utan att skada 6gat skulle kunna vara ett bra hjalpmedel.
Funktionen av ett sadant hjalpmedel, OphthaCoil, har studerats pa hund och manniska (Piljs et
al., 2005; Pijls et al., 2004). En OphthaCoil bestar av en tunn rostfri staltrad som ar dragerad
med hydrogel och tvinnad till en spiral (Piljs et al., 2005). Lakemedlet binds i hydrogelen.



SYFTE

Syftet med det hér forsoket var att underséka om en OphthaCoil kan anvandas for att tillfora
lakemedel i samband med sjukliga tillstand i ett hastoga, det vill sédga att undersoka om den
ligger kvar i konjunktivalsacken (innanfér nedre dgonlocket) samt om den ger upphov till
nagra biverkningar.

LITTERATUROVERSIKT

Det finns idag manga nya metoder pa marknaden for att administrera lakemedel till 6gon. Det
ar framfor allt inom humanmedicinen som forskning pagar. Nedan féljer en sammanfattning
over de tekniker som finns for administrering av lakemedel till frimre segmentet pa hast, samt
nagra av de senaste teknikerna inom humanmedicinen i tillagg.

Veterindrmedicin

A

Topikal administrering av 6dgondroppar eller 6gonsalva
Systemisk administration

Subkonjunktivala och intravitreala injektioner
Implantat

Humanmedicin och forskning

N o O

Kontaktlinser

Mikropartiklar, nanopartiklar & liposomer via injektion.
Cellinkapsling (cell encapsulation)

lontofores

Anvanda metoder inom veterinarmedicinen

1.

Topikal administrering av 6gondroppar eller 6gonsalva &r den vanligaste metoden
for att administrera ldkemedel till 6gon. Installation av 6gondroppar och 6gonsalvor
raknas som en icke-invasiv metod. Det kan i sarskilda fall vara svart att tillféra
droppar eller salva till hastégon utan att forst ge hdsten sedativa for att minska risken
att skada ¢gat (Stades et al., 2007). Nackdelen med topikal administrering ar att
durationen ofta &r kort och att det finns risk for intoxikation vid hoga koncentrationer
och mycket frekvent behandling (Del Amo & Urtti, 2008). Om det kravs frekvent
behandling kan det vara en omgjlighet for djurdgaren att tidsmassigt klara av detta
sjalv och det kan kravas uppstallning pa klinik under behandlingsperioden.

Anvandning av en subpalpebral kateter ar ett bra alternativ for hést for att minimera
behovet av manipulering ndra 6gat i samband med upprepade lokalbehandlingar
(Regnier, 2007). Hos hast kan man fésta en kateter genom det 6vre dgonlocket (Stades
et al., 2007). Katetern kan ocksa foras in genom och placeras mellan det nedre
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dgonlocket och tredje 6gonlocket. Katetern sutureras fast pa utsidan av égonlocket och
den slutar i en anslutning dér en injektionsspruta kan anslutas, ungefar i héjd med
hastens manke. Via en spruta som sticks in i anslutningen i anden pa katetern kan
lakemedel tillféras 0gat utan att den som behandlar behdver droppa direkt i 6gat. Det
ar en invasiv metod som kraver ett kirurgiskt ingrepp och det finns en risk att katetern
kan skada 6gat om den inte &r rétt placerad eller lossnar.

2. Systemisk administration. Vissa tillstand, framforallt i det bakre segmentet, kan
krava systemisk behandling. Ett problem &r att flera substanser inte passerar blod-
dgonbarridren och att behandlingen inte nar den terapeutiska koncentrationen lokalt i
ogat/6gonen (Del Amo & Urtti, 2008).

3. Subkonjunktivala, intravitreala, peribulbdra och retrobulbara injektioner. Av
dessa tekniker &r det framfor allt subkonjunktivala injektioner som anvands for hést
(Stades et al., 2007). Metoden fungerar bra vid injektioner upp till 1 ml. Injektionen
kraver att hasten sederas infor behandlingen och att 6gat lokalbed6vas. Det &r av stor
vikt att rétt diagnos stélls eftersom behandlingen ar irreversibel (Stades et al. 2007).
Det finns risk for komplikationer i samband med injektionen sasom lokal infektion,
Okat intraokulart tryck (IOP), accidentell intraokuldr perforation eller injektion, samt
intraokulér blédning. Fordelen &r att lakemedlet kan tillforas lokalt sa att man vet att
det nar den del av 6gat som man vill behandla. (Del Amo & Urtti, 2008).

Intravitreala injektioner anvénds bara som en sista utvdg och boér genomfdras av en
dgonspecialist (Stades et al., 2007). Peribulbéra och retrobulbéra injektioner anvéands
endast sporadiskt vid lokalbeddvning inom veterindarmedicinen idag (Regnier, 2007).

4. Implantat. Implantat kan vara ett bra alternativ till upprepade injektioner (Del Amo &
Urtti, 2008). Implantaten kan placeras under konjunktiva i 06gonlocken,
suprachoroidalt alternativt i fradmre eller bakre kammaren (Regnier, 2007).
Komplikationerna vid inséttande varierar beroende pa var implantatet placeras, men de
inkluderar infektion, blodning och néthinneavlossning. Det finns bade resorberbara
implantat och icke-resorberbara implantat. De icke-resorberbara ger en jamnare
koncentration och &r lattare att kontrollera &n de resorberbara, men de kréver ett
kirurgiskt ingrepp aven vid avlagsnandet efter behandlingstidens slut, vilket medfér en
okad risk (Del Amo & Urtti, 2008). Hos hést har man, bland annat, anvant implantat
som frisétter ciklosporin vid behandling av kronisk, exacerbativ uveit hos hast (equine
reccurent uveitis) (Regnier, 2007).

Metoder som anvands framfor allt inom humanmedicin eller inom forskningen.

5. Kontaktlinser. Anvandning av kontaktlinser som innehaller lakemedel i terapeutiskt
syfte for manniskor beskrevs forsta gangen pa 1970-talet (Kaufman et al, 1971). For
smadjur finns en artikel fran 1977 dar kontaktlinser har utvérderats for behandling av
olika dgonsjukdomar (Schmidt et al., 1977). Nyligen har det skett stora framsteg inom
utveckling och framstéllning av kontaktlinser dragerade med hydrogel och det kan fa
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en storre betydelse i framtiden (Ciolino et al., 2009). Kontaktlinser som drageras med
en hydrogel innehdllande lakemedel kan utsondra lakemedel i terapeutiska
koncentrationer i nagra dagar (Gulsen & Chauhan, 2004).

6. Mikropartiklar, nanopartiklar & liposomer via injektion. Pa humansidan har man
borjat anvanda olika tekniker for att stabilisera lakemedel och pa sa satt oka
halveringstiden, samt fa koncentrationen mer jamn for att undvika toxiska
biverkningar. Lakemedlen administreras vanligen via injektioner pa samma satt som
under punkt 3. Nackdelarna ar desamma som vid vanliga injektioner (Del Amo &
Urtti, 2008).

7. Cellinkapsling. Cellinkapsling (cell encapsulation) &r en variant av implantat men dar
man anvander en teknik som gar ut pa implantera celler som &r genetiskt modifierade
sa att de tillverkar och utsondrar ett énskat protein. Proteinet ska i sin tur verka
terapeutiskt direkt i sin omgivning. (Del Amo & Urtti, 2008)

8. lontofores. lontofores gar ut pa att en svag elektrisk strom driver joniserade
lakemedel 6ver membran. Det klassas som en icke invasiv metod och kan goras i olika
delar av 6gat. Det vanligaste och mest lattanvanda &r transscleral iontofores, eftersom
sclera har en storre yta &n cornea (Del Amo & Urtti, 2008). En nackdel ar att
behandlingen kraver speciell utrustning och behover utforas av sjukvardspersonal.

BAKGRUND

| tidigare studier pa hund och méanniska har man visat att OphthaCoil kan fungera som en
depa som utsondrar lakemedel till tarfilmen under en langre tid (Piljs et al., 2005; Pijls et al.,
2004, Piljs et al., 2007). Under in vivo studier hos manniskor kunde man inte se nagra tecken
pa irritation eller avvikelser vid oftalmologisk undersokning (Piljs et al., 2007). Personerna
som deltog i studien rapporterade att de kunde k&nna av att en OphthaCoil fanns i 6gat, men
att den inte gav upphov till nagon irritation. I in vitro-forsok med fluorescein dar
koncentrationen i tarfilmen uppmattes, kunde man visa att koncentrationen fortfarande var
hog och jamn efter 20 timmar (Pijls et al., 2004). Vid forsok pa hund dar OphthaCoil fungerar
som barare for ett ldkemedel med antibakteriella egenskaper visades att OphthaCoil kan
utsondra lakemedlet sa att antibiotikanivaerna i tarfilmen lag dver MIC-vérdet for den
aktuella bakterien dven efter sexton timmar. (Piljs et al., 2005) I studien med hundar framgick
det att hundarna accepterade att ha en OphthaCoil i 6gat, men att den ramlade ur under natten.
Hypotesen var att det tredje dgonlocket, vilket djur har till skillnad fran méanniskor, medforde
att djuret blinkade ut spiralen medan det sov.
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MATERIAL OCH METODER
OphthaCaoil

En OphthaCoil bestar av en tunn, magnetisk, rostfri staltrad med
en diameter pa 76 um som &r dragerad i hydrogel och tvinnad
till en spiral (Piljs et al., 2005). | andarna finns ett fotoreaktivt
lim som gOr att andarna &r avrundade for att inte ge upphov till
nagon skada (Piljs et al., 2004). | det forsta forsoket anvandes
spiraler med matten ca 31 x 1.1 mm. Till det andra, tredje och
fjarde forsoket anvandes spiraler med matten ca 15 x 1.1 mm
(Figur 3).

Figur 3: De 2 modeller av
Ophthacoil som anvandes

Hastar i studien

Fyra ston och tva valacker av rasen svenskt varmblod anvandes i studien. Aldern varierade
mellan 4 och 19 ar. Hastarna befann sig i sin normala miljo (hage, box och
undervisningslokaler, SLU, Uppsala) under forséken. Hast nummer 1-4 ingick i forsok 1.
Hast nummer 5 och 6 ingick i forsok 2 och hast nummer 6 ingick i forsok nummer 3. FOr hést
nr 6 genomfordes &ven ett forsok 4 (Tabell 1).

Tabell 1. Hastar som deltagit i forsoken

Alder i &r Kén Forsok
Hast 1 19 Sto 1
Hast 2 10 Sto 1
Hast 3 8 Sto 1
Hast 4 15 Sto 1
Hast 5 10 valack 2
Hast 6 4 valack 2,3,4

Isattande och kontroll av OphthaCoil

OphthaCoil applicerades genom att den med en handskbekladd hand fordes ner i
konjunktivalsacken fran den mediala 6gonvinkeln, medan en medhjélpare holl i hastens
huvud. Spiralen fordes sedan ventralt ned i konjunktivalsdcken med hjalp av en magnet, som
holls pa utsidan av nedre 6gonlocket.

Vid observationstillfallena, nar det kontrollerades om spiralen fanns kvar, hélls magneten pa
utsidan av nedre 6gonlocket for att minska risken att sjalva kontrollmomentet skulle orsaka att
spiralen trillade ut (Figurer 2 och 7).
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Undersdkningar fore och under forsoket

Forsok 1 och 2: Innan forsoken startade genomfordes normalobservationer fyra ganger per
dygn under tva dygn (Figur 4). Resultaten fordes in i skriftliga journaler i direkt anslutning till
undersokningstillfallet (bilaga 1). Under normalobservationerna noterades ciliernas vinkel pa
ovre ogonlocket, reflexer (palpebral-, retinal-, direkta och indirekta pupillreflexer, samt
hotrespons), epifora, blefarospasm, sjukliga forandringar i 6gonlock och konjunktiva samt
status for tredje 6gonlocket (Figur 1). Hastarna kontrollerades bade inne i boxen och ute i
hagen. Véaderférhallanden, ljus och var hésten befann sig vid observationen noterades i
protokollet.

Figur 4. Tidpunkter for observationer under dygnet vid normalobservationer och forsok.

Innan en OphthaCoil placerades i konjunktivalsdcken genomférdes en grundlig 6gonunder-
sokning av varje hast, dar resultaten dokumenterades i en sarskild journal (Bilaga 2). Under-
sokningen omfattade bedémning av reflexer (palpebral-, retinal, direkta och indirekta pupill-
reflexer, samt hotrespons) och palpation av orbita. Efterat sederades hastarna med 10 pg/kg
detomidin (Cepesedan vet, Scanvet, Burgdorf, Tyskland), intravendst och en nervblockad av
n. palpebralis lades subcutant med 2 ml (Carbocain®, 20 mg/ml, AstraZeneca, Sodertélje) pa
vardera sidan. Ogonlock och framre segment inspekterades med fokalt ljus (Figur 5) och
spaltlampa (Kowa SL-15, Kowa Products, Tokyo, Japan). Med hjalp av ett indirekt oftalmo-
skop (Omega 500, Heine, Herrsching, Tyskland) bedomdes 6gonbotten med avseende pa
forandringar som skulle kunna paverka forsoket. Ogat fargades darefter in med fluorescein
(Figur 6) (Fluorescein Strips Chauvin, Laboratoire Chauvin, Aubenas, Frankrike) samt med
Rose Bengal (Rose Bengal Ophthalmic Strips, Akorn Inc, Buffalo Grove, USA) for att
utesluta att det fanns devitaliserad vévnad eller epiteliala erosioner. 10P méttes med hjalp av
en tonometer, (Icare tonometer vet, Icare, Espoo, Finland). Normalvérden for hést, vid
métning med denna typ av tonometer, anges vara 22.1 = 5.9 mm Hg (Knollinger et al., 2005).

Figur 5: Hastdga under undersokning Figur 6: Kontroll med direkt 3

med fokalt ljus. oftalmoskop efter fluoresceinfargning.



Slutligen bedtdvades 6gat med 1-2 droppar
1% tetrakain, (Tetrakain, Chauvin, Surrey,
England) och en OphthaCoil applicerades.
Hos hést nr 1 och 3 placerades en OphthaCaoil
I hoger 6ga och hos hast nr 2, 4, 5 och 6 i
vanster 6ga. Hastarna observerades 1 timme
efter isattandet av spiralen och sedan enligt
det schema som foljts under normal-
observationerna, det vill s&ga med kontroller
fyra ganger per dygn vid vissa angivna
klockslag. Resultaten protokollférdes pa
samma sdtt som normalobservationerna
(Bilaga 1). Efter att spiralen trillade ut
fargades o©gat med fluorescein for att
kontrollera om spiralen givit upphov till
nagon skada pa cornea.

Figur 7: En OphthaCoil fors ventralt sa langt
ner som mojligt i konjunktivalsécken med
hjalp av en magnetpenna.

Forsok 3: Syftet med detta delforsok var att studera en héast hela tiden fran dess att en
OphthaCoil sattes i tills den trillade ut. Detta for att se forloppet och om hésten verkade
uppleva obehag under tiden. Infor detta forsok genomfordes tre normalobservationer och en
ogonundersokning motsvarande de undersokningar som gjordes i forsok 1 och 2. Hasten
ogonundersoktes utan sedering och bedbvning vid detta tillfalle och en OphthaCoil lades i
utan foregaende sedering/bedévning for att det skulle vara mojligt att sa snart som mojligt
utvardera vad hasten gjorde som resulterade i att en OphthaCoil trillade ut.

FOrsok 4: | detta forsok placerades en OphthaCoil bakom tredje égonlocket. Innan férsoket
ogonundersoktes hasten och den fick sedering och beddvning. Efter 4 och 16 timmar
kontrollerades hésten enligt rutinerna fér normalobservationerna samt om spiralen fanns kvar.
Déremellan gjordes en kontroll 8 timmar efter isdttandet, och vid detta tillfalle kontrollerades
hésten enligt rutinerna for normalobservationerna men utan att titta om spiralen fanns kvar
eftersom det skulle kravas ytterligare sedering av hasten.
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RESULTAT
Normalobservationer

Under normalobservationerna noterades skillnad i fransvinkel mellan héger och vanster dga
pa samma hast, samt variation i epifora under dygnet. Inget tydligt monster kunde ses med
koppling till solljus eller tid pa dygnet. Hastarna var samarbetsvilliga och observationerna
gick latt att genomfora.

Det var enkelt att med en hand féra ner en OphthaCoil i konjunktivalsdcken, men den
tenderade att forst ligga véldigt nasalt och hogt upp i konjunktivalsacken. Med hjalp av
magneten gick det latt att flytta spiralen ventralt.

Forsok 1: Vid observation 1 timme efter ilaggandet av en OphthaCoil hade den trillat ur pa
tre av fyra hastar. Hos hast nr 4 fanns spiralen kvar och lag pa plats efter 8 timmar men hade
trillat ut efter 20 timmar (Tabell 2). Det gick bra att kontrollera att spiralerna fanns kvar.
Héstarna var samarbetsvilliga och forefoll inte besvaras av undersokningen. Med hjélp av
magneten kunde spiralen hallas kvar i konjunktivalsacken samtidigt som undersokaren kunde
titta ner for att se om spiralen fanns kvar i konjunktivalsacken (Figur 7).

Tabell 2. | forsok 1 anvandes den langre modellen av OphthaCoil. Tabellen visar hur lang tid
spiralerna lag kvar hos de olika hastarna,

Observation (h) Hast 1 Hast 2 Hast3 Hast4
1 - - - X

4 n/a n/a n/a X

8 n/a n/a n/a X

20 n/a n/a n/a -

(X)= OphthaCaoil finns kvar (-) = OphthaCoil finns inte kvar.

Fluoresceinfargningen efter att spiralen hade trillat ur var negativ pa samtliga hastar, det vill
saga det fanns inte nagon epitelial skada pa cornea. Under den tid som spiralen lag i Ogat
noterades ingen uppenbar skillnad 1 beddmda parametrar jamfort med under
normalobservationerna. Ingen blefarospasm eller patagligt Okat antal blinkningar
observerades i samband med isattandet eller under tiden spiralen 1ag kvar i dgat. Hastarna
observerades ett dygn efter att spiralen hade trillat ur och inga tecken pa irritation eller
tillstétande komplikationer kunde noteras.
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Figur 8: Ytliga epiteliala skador efter fluoresceinfargning och undersokning med fokalt ljus.

Forsok 2: | detta delforsok anvandes tva hastar (nr 5 och 6) och en ny design av OphthaCoil
testades. En timme efter isattandet satt spiralen kvar hos en hést (1 av 2, 50%). Vid nésta
kontroll, 6 timmar senare samma dag, hade spiralen trillat ut d&ven hos denna hést.

Hést nr 6 visade inga skador, medan hast nr 5 vid undersokning hade en fluoresceinpositiv
infastning pa cornea (Figur 8). Farg faste in pa ett omrade centralt-ventralt pa hornhinnan och
skadan bedémdes vara mycket ytlig. Var hypotes var att skadan uppkommit nar en spiral var
pa vag att trilla/blinkas ur eller att den givit upphov till irritation, vilket medférde att hasten
skrubbade 6gat mot inredningen.

Hésten behandlades lokalt med fusidinsyra (Fucithalmic vet., Dechra Veterinary Products,
Uldum, Danmark) och systemiskt med 1,1 mg/kg flunixin peroralt (Finadyne oral pasta,
Schering-Plough, Stockholm) under 24 h. Efter 24 var fluoresceinfargningen ater negativ och
ingen ytterligare skada pa 6gat kunde ses vid 6gonundersokning.
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Forsok 3: Efter 6gonundersokning lades en OphthaCoil i den ventrala konjuktivalsacken pa
vanster 6ga. Hasten fick darefter vistas i sin box medan en person observerade dgat. Redan
efter nagra minuter syntes spiralen i den nasala 6gonvinkeln och strax darefter ramlande den
ur.

Forsoket upprepades direkt och filmades. Denna gang tog det 8 minuter innan OphthaCoil
syntes i den nasala égonvinkeln (Figur 9). Efter 9,5 minuter trillade OphtaCoilen ut helt igen.
Hasten verkade obesvarad och fransvinkeln var under hela tiden opaverkad. Observatoren
upplevde att hasten hade en nagot okad blinkningsfrekvens under tiden spiralen lag i dgat. |
efterhand réaknades antal blinkningar pa filmen och resultatet var 85 stycken blinkningar under
fem minuter. Eftersom antal blinkningar inte var nagot som fanns med i protokollet for
normalobservationerna fanns det inga data for normalférhallandet for denna hast. | efterhand
raknades antalet blinkningar hos samma hast vid normala férhallanden nar den stod i box och
resultatet blev da 65 blinkningar pa 5 minuter. Fluoresceinfargning efter forsoket var negativ
(Figur 10).

Figur 9: Hast 6, forsok 3: En OphthaCoil ar pa vag att trilla ur i mediala vinkeln.

Figur 10: Negativ fluoresceinfargning efter att en Ophthacoil har trillat ur.

17



Forsok 4: Vid inspektion 4 timmar efter isattandet fanns spiralen fortfarande kvar och inga
forandringar pa dga eller fransvinkel kunde noteras. Vid kontroll efter 8 timmar noterades
ingenting avvikande och vid kontroll féljande dag, ca 12 timmar efter isattandet, sags inte
heller ndgonting avvikande, men da hade spiralen trillat ut (Figur 11).

Figur 11: FOrsok 4, hast 6. Vid kontroll bakom tredjedgonlocket aterfinns ingen OphthaCoil
12 timmar efter isattandet).

DISKUSSION

Den typ av OphthaCoil som anvéndes i det forsta forsoket var troligen for lang och for rak i
sin design for att ligga kvar i ett hastoga. Trots detta verkade de inte ge ndgon namnvard
irritation i 6gat eftersom ingen av hastarna visade tecken pa besvér, sasom blefarospasm,
uppenbart forhojd blinkfrekvens, epifora eller hyperemisk konjuktiva. Hasten har en kanslig
hornhinna (Kaps et al., 2003) och hasten borde ha reagerat med uppenbart obehag om
OphthaCoil skulle vara retande. Pa en hést nr 1 vet vi att OphtaCoilen lag kvar i minst i 8
timmar utan biverkningar.

Under forsok 2 testade vi en kortare variant som tyvarr inte heller 1ag kvar ndgon langre tid,
den gav dessutom troligen upphov till en ytlig epitelskada pd hornhinnan hos den ena hésten. |
dvrigt har inte biverkningar eller obehag noterats i samband med forsoken varfor vi beslét oss
for att ga vidare med forsok nr 3 med samma design pa OphthaCoil.

Under forsok 3 var syftet att se forloppet nar en OphthaCoil ramlade ut och hur hasten rea-
gerade. Detta skulle kunna ge idéer for utformningen av spiralerna for att optimera designen
sa att den ska ligga kvar i ett hastoga. En mojlighet som lyfts fram utifran ett liknande forsok
pa hund var att det tredje 6gonlocket var orsaken att spiralen ramlade ur, men vid vart tredje
forsok sa kunde vi konstateras att det var endast normala blinkningar och rérelser med 6vre
och under égonlocket som gjorde att spiralen sakta forskots medialt for att slutligen trilla ut i
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den nasala 6gonvinkeln. Detta tyder pa att 6gats normala forsvarsmekanismer verkar fungera
utmarkt hos hast. Observattren noterade en hogre blinkningsfrekvens an efter forsoket, men
eftersom vi inte hade med antalet blinkningar som en parameter vid normalobservationerna &r
det i denna studie for lite data for att dra nagra sakra slutsatser. Nar blinkningarna raknades pa
filmen hade hasten strax innan genomgatt en 6gonundersokning, vilket skulle kunna paverka
antalet blinkningar. Nar antalet blinkningar senare raknades pa samma hast under normala
forhallanden hade hasten innan filmningen inte genomgatt nagon 6gonundersokning varfor vi
inte kan dra nagra slutsatser av den 6kade blinkningsfrekvensen. Detta ar dock en parameter
som bor finnas med vid fortsatta studier.

Den kortare modellen av spiral 1ag inte heller kvar under tredje égonlocket nagon langre tid.
Problemet med att lagga den bakom tredje 6gonlocket kan vara att djuragaren har svart att
kontrollera om den finns kvar. Vi har testat med olika enkla metalldetektorer for att se om
metalldetektorerna kan ge utslag om en OphthaCoil finns kvar eller inte. Tyvérr har
metallspiralen inte kunnat detekteras med de metalldetektorer vi anvande. Nagra mer
avancerade varianter har inte testats, eftersom poangen att anvanda en metalldetektor &r att
djuragaren sjalv ska kunna inforskaffa en sadan till ett rimligt pris och darefter kunna
kontrollera om en OphthaCoil ligger kvar.

Sammanfattningsvis kan konstateras att OphthaCoil tolererades relativt val, men att ingen av
de designer som provades lag kvar i konjunktivalsacken sa lange att de skulle kunna anvandas
praktiskt. Idealet vore en modell som skulle kunna ligga kvar under flera dygn, helst upp till
en vecka och ge en jamn utsondring av lakemedel. Vi ser framst tva mojligheter till hur det
skulle vara mojligt att anpassa OphthaCoil for anvandning i hastdgon:

1) En alternativ design pd metallspiralen. Forsoken talar for att den langre modellen var
battre, men att den skulle behova bojas sa att den fick en kurvatur som passade béttre i
konjunktivalsacken. Vi bedomer att detta vore det basta alternativet, da Ophthacoil var latt att
hantera och kunde appliceras utan namnvard traning i var undersokning. Mojligen kan éven
ytan pa metallspiralen modifieras, sa att den antingen klibbar fast vid konjunktiva eller &r
annu skonsammare mot slemhinnan.

2) OphthaCoil forankras i konjunktivalsdcken. Ett alternativ vore att suturera fast en
OphthaCoil i konjunktivalsacken. Vi bedomer att det vore sdkrare att placera den pa utsidan
av tredje dgonlocket, dar den inte ar i direktkontakt med corneaepitelet. Den kirurgiska
atgarden skulle dock gora applikationen mer tidskravande och &ven medfora att savil
inséttande, som avldgsnande var tvunget att utforas av veterinar.

Vid forsoket anvande vi oss av en magnetpenna som vi hade pa utsidan av det nedre
ogonlocket dels for att forhindra att spiralen trillade ut i samband med kontrollerna och dels
for att vid isattandet kunna fora ner OphthaCoil till botten av konjunktivalsécken. Att forankra
en magnet pa utsidan av O6gonlocket som haller kvar OphthaCoil vore darfor en annan
mojlighet. Det kan dock finnas en risk att hasten forsoker klia bort den och skadar sitt 6ga
ytterligare.
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BILAGOR
Bilaga 1. Protokoll fér observationer under normalobservationer och forsok.

Bilaga 2. Understkningsprotokoll infor forsok.

21



Bilaga 1 - Protokoll fér observationer under normalobservationer och férs6k

Referenser: Térflode graderas: - (Inget) / + (Lindrigt) / ++ ( Mattligt) / +++ ( Kraftigt).

Typ av tarflode: Mukost / Serdst / Purulent. Fransvinkel: Rita in pa en bild

Normalforhallande/forsok dag 120
Hiist
Namn: Id nr:

Normalforhallanden: (om ndgot dr avvinkade/+ skriv en forklarning nedan hur det ser ut.)

Morgon 07-08 Lunch 11-12 Em 14.30-15.30 Kvill 20-21
Viderforhallande: H \Y%
Sol/regn/blast
Tarflode:

(-/H/++HA+++)

Typ av tarflode:

Mucést/serdst/purulent

Reflexer:

Palpebral, hot, pupill

Uppenbar skada pa égat

Blefarospasm (+/-)

Hyperemisk konjuktiva (+/-
)

Inspektion 3:de 6gonlock:

ua / vad dr avvikande




Bild for att rita in fransvinkel

(M= morgon, L= Lunch, E= Eftermiddag, K = Kvill)




Bilaga 2 - Unders6kningsprotokoll for égonundersékning
forsoket

Hist nr: Namn: Id nr:

fore och efter

Hoger oga

Yttre inspektion: Ogonlock, fransvinkel, trflode, palpering runt orbita.

Reflexer:
Palpebralreflex: Pupillreflex:
Indirekt pupillreflex: Hot respons:

Retinal reflex:

Ogonlock/rima:

Tredje 6gonlocket:

Tarkanaler:

Konjunktiva:

Sclera:

Limbus:

Cornea:

Iris:

Lins:

Framre 6gonkammaren:

Pupill:

Fluorescein férgning:

Rose bengal firgning :

Tryck med Tonovet:




Vinster 6ga

Yttre inspektion: Ogonlock, fransvinkel, tarfléde, palpering runt orbita.

Reflexer:
Palpebralreflex: Pupillreflex:
Indirekt pupillreflex: Hot respons:

Retinal reflex:

Ogonlock/rima:

Tredje 6gonlocket:

Téarkanaler:

Konjunktiva:

Sclera:

Limbus:

Cornea:

Iris:

Lins:

Framre 6gonkammaren:

Pupill:

Fluorescein firgning:

Rose bengal fargning :

Tryck med Tonovet:
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