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Dynamiczny rozw6j medycyny sprawit, ze mamy do dyspozycji coraz nowsze metody diagnostyczne i terapeutyczne. Aby mdc
odwzorowa¢ zfozono$¢ proceséw biologicznych zachodzacych u cztowieka, naukowcy weigz poszukujg idealnego modelu biolo-
gicznego. Sposréd zwierzat laboratoryjnych na pewno na wyréznienie zastuguje ryba akwaryjna danio pregowany, zwany tez Da-
nio rerio albo zebrafish. W artykule zaprezentowano przyktady wykorzystania zebrafish w medycynie, ze szczegéinym uwzgled-
nieniem okulistyki.

Danio rerio, zebrafish, okulistyka.

Summary: Dynamic progress in medicine has enabled availability of new diagnostic methods, improved drugs and therapies. However,
we are still searching for a perfect model to reflect the complexity of physiological and pathological processes in a human body.
Among laboratory animals, an aquatic species of zebrafish (lat. Danio rerio) has become an emergent biological model. The pa-
per presents examples of using zebrafish in medical research, especially in opthamology.
Key words: Danio rerio, zebrafish, ophthalmology.
Wstep

Danio pregowany (Danio rerio, zebrafish) jest obecnie czesto
wykorzystywanym modelem w badaniach eksperymentalnych
w okulistyce, a takze w innych dziedzinach medycyny takich jak
neurologia, hematologia i onkologia, choroby zakazne oraz kardio-
logia, a takze w badaniach nad chorobami dziedzicznymi.

Danio rerio

Ta ryba wywodzi sie z rodziny karpiowatych i osigga okoto
4-4,5 cm dtugos$ci. Samce rdznig sie od samic bardziej poma-
raficzowym ubarwieniem oraz smuklejszg budowg ciata. W wa-
runkach naturalnych te ryby bytujg w wodach rejonu oceanu
indyjskiego (1). Na wykorzystywanie Danio rerio w charakterze
modelu laboratoryjnego kregowcdow wptyneto wiele czynnikéw.

Danio pregowany ma ponad 70% gendw zblizonych do ge-
néw ludzkich, to umozliwia przewidywanie z duzym prawdopo-
dobienstwem zjawisk zachodzacych w organizmie ludzkim i ich
badanie (1, 2). Kolejng zaleta Danio rerio sa jej cechy hodowla-
ne. Ten gatunek ma krdtki cykl rozwojowy, a osiggniecie dojrza-
tosci ptciowej zajmuje mu okoto 3—4 miesiecy (ryc. 1.).

Z tarla jednej pary mozna uzyskaé okoto 200-300 jajeczek
ikry na tydzien. Dzigki temu, ze ciato Danio rerio na wczesnych
etapach rozwoju jest przezroczyste, a wigkszo$¢ organdéw (ta-
kich jak jelita, watroba, serce i oko) rozwija sie¢ w ciaggu tygo-

Ryc. 1.
Fig. 1.

Dorosty osobnik Danio rerio.
Danio rerio — an adult form.

T ! e . Ryc. 2. Danio rerio — larwa (ogladana pod mikroskopem Stereo disco-
dnia, jest mozliwa wnikliwa obserwacja organogenezy (ryc. 2.). ver. v8, Carl Zeiss Microscopy GmbH).
Zarodki Danio rerio majg niewielkie rozmiary, dlatego z ta-  Fig. 2.  Danio rerio — a larva (watched under a microscope Stereo di-

twoscig mozna je umiesci¢ na ptytkach do mikromiareczkowa-

scover. v8, Carl Zeiss Microscopy GmbH).
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nia i bada¢ np. reakcje na podane substancje. Dodatkowo ce-
chuje je dobra przepuszczalno$¢, najtatwiej zatem podaé im leki
rozpuszczone w wodzie. Istnieje tez mozliwo$¢ wytworzenia
zmutowanych osobnikéw Danio rerio i poszukiwanie genéw
odpowiedzialnych za wywotywanie poszczegdlnych schorzen.
Kolejng zaleta sg stosunkowo niskie koszty utrzymania hodowli
zebrafish (1, 2).

Oprécz wyzej wymienionych zalet Danio rerio cze$¢ jego
cech moze mie¢ szczegéine zastosowanie w badaniach z dzie-
dziny okulistyki, poniewaz budowa oka tej ryby wydaje sie po-
dobna do budowy oka ludzkiego (3). W $rodowisku wodnym
wzrok jest potrzebny do obrony przed drapieznikami i zdoby-
wania pozywienia. Siatkéwka danio pregowanego rozwija sie
bardzo szybko i spetnia swoja funkcje juz 5. dnia po zaptodnie-
niu (4). Tak jak siatkdwka ludzka jest zbudowana z 5 warstw.
W siatkéwce Danio rerio dominujg czopki, inaczej niz u myszy,
u ktérych gtéwna role odgrywaja preciki. Czopki, wraz z UV-
-wrazliwymi krétkimi czopkami, zapewniajg tetrachromatyczne
widzenie (u ludzi trichromatyczne). Réznica jest tez brak plamki
i doteczka u Danio rerio (5, 6). Soczewka tej ryby, w odréznieniu
od soczewki cztowieka, jest okragta, wskutek tego przestrzen
wypetniona przez ciato szkliste jest znacznie mniejsza (6).

Metody badania wzroku u Danio rerio

Aby oceni¢ zdolno$¢ widzenia u ryb, opracowano kilka me-
tod. Odpowiedz optokinetyczna (Optokinetic Response — OKR)
sprawdza odruch fiksacji oka w odpowiedzi na poruszajacy sie
bodziec, ktérym sg biato-czarne zmieniajace sie pasy. Aby uzyé
tej metody konieczna jest kilkuminutowa immobilizacja larwy
lub dorostego osobnika. Ta metoda pozwala wychwyci¢ mutan-
ty z zaburzeniami zmystu wzroku. Jest uzywana np. do badania
genu odpowiedzialnego za kodowanie wrodzonego oczoplgsu
u Danio rerio (6, 7).

Z kolei odpowiedz optomotoryczna (ruchowa) (Optomotor
Responce — OMR) ocenia zdolno$¢ ryb do ptywania miedzy
poruszajacymi sie biatymi i czarnymi pasami. Unieruchomienie
Danio rerio nie jest konieczne i dzigki temu mozna badac jedno-
cze$nie wigksza grupe ryb (6, 8).

Dwusekundowa ekspozycja plywajacej ryby na $wiatto
o niskiej mocy (okolo 60 uW/m?) powinna wywotaé reakcije.
Ta préba jest nazywana reakcjg spioszenia (The Startle Re-
sponce — SR). Larwy Danio rerio po 80 godzinach od zaptod-
nienia reagujg pozytywnie na test SR. Kolejnymi, opartymi na
podobnych zasadach, sposobami badania dojrzato$ci uktadu
wzrokowego u larw Danio rerio s badania zachowania foto-
taktycznego (Phototactic Behaviour — PTB), oceniajg zdolno$¢
do przemieszania sie migdzy dwoma réznie o$wietlonymi prze-
strzeniami, i badanie reakcji ucieczki (Escape Responce — ER),
ocenia zdolno$¢ do ucieczki przed sztucznym drapieznikiem (6).

Powyzej wymienione préby opierajg sie na behawioral-
nych odruchach na bodZce wzrokowe. Nalezy jednak pamigtac,
ze mozna otrzymac fatszywie ujemne wyniki, np. kiedy dojdzie
do uszkodzen uktadu nerwowego lub pod wptywem oddziatywa-
nia niektérych lekéw. Woéwczas, pomimo sprawnie dziatajacej
siatkéwki, ryba nie jest w stanie odpowiednio zareagowac.

Oto kilka przyktadéw $wiadczacych o wielkim potencjale
badan w dziedzinie okulistyki, w ktérych wykorzystano Danio
rerio.

Badania nad rogowka

Naukowcom z University of Texas Medical School udato sie
zbadaé¢ morfogeneze i réznicowanie rogéwki Danio rerio na réz-
nych etapach rozwoju. Uzyli do tego metody immunobarwienia,
a nastepnie oceniali ukfad polipeptydéw rogéwki pod mikrosko-
pem elektronowym.

Podczas embriogenezy rogéwka Danio rerio rozwija sig bar-
dzo szybko i 3 gtéwne warstwy (nabtonek zewnetrzny, istota
wiasciwa i nabfonek wewnetrzny) sg obecne juz w 3. dobie
po zaptodnieniu. Kolejne etapy dojrzewania rogéwki, np. po-
grubienie istoty wtasciwej i wytworzenie warstwy Bowmana
i btony Descementa, postepujg relatywnie wolniej. Cze$¢ poli-
peptydéw ulega silnej immunofluorescenciji u larw i osobnikéw
dorostych, dzieki temu jest mozliwe fatwe przesledzenie drogi
rozwoju poszczegdlnych warstw (9). Na wczesnych etapach
rozwoju aparatu wzorku u Danio rerio rozw6j rogowki jest $cisle
powiazany z rozwojem soczewki (10).

Struktura rogowki tej ryby jest bardzo podobna do struktury
rogéwki u kregowcoéw wyzszych, a w szczegolnosci u cztowie-
ka. Rogéwka jest zbudowana z 5 warstw, a obecno$¢ warstwy
Bowmana pozwala bada¢ zaburzenia rogéwki przebiegajace
z jej uszkodzeniem, takie jak dystrofia Reisa-Bucklersa i stozek
rogéweki, a takze mechanizmy powstawania owrzodzen rogéw-
ki. Poznano gen BIGH3, ktéry jednakowo odpowiada za dystrofie
rogéwki u ludzi i ryb Danio rerio (9).

Przejrzysto$¢ rogdwki zaréwno ludzkiej, jak i rybiej pozosta-
je zachowana dzigki dziataniu Na*/K+ ATP pompy, ktéra znaj-
duje sie w komdrkach $rédbtonka. Potwierdzit to eksperyment
z iniekcjg strofantyny — glikozydu nasercowego blokujgcego
pompe Na*/K+ ATP, podawanej do komory przedniej oka u Da-
nio rerio. Podanie strofantyny skutkowato pogrubieniem rogéw-
ki i utratg jej przejrzystosci. W odrdznieniu jednak od dorostej
rogéwki ludzkiej, w ktérej komarki $rédbtonka sg zatrzymane
w fazie G1 cyklu komdrkowego, komérki $rodbtonka u Danio
rerio ponownie wchodzg w cykl komérkowy, umozliwiajac re-
generacje uszkodzonej rogéwki (11). To zostato potwierdzone
licznymi eksperymentami na rogéwece u tych ryb. U Danio rerio
po tygodniu od chirurgicznego $ciecia czesci centralnej rogowki
powrdcita ona do pierwotnej grubo$ci i uktadu. Ta cecha Danio
rerio moze da¢ podpowiedz, jak indukowaé proces regeneracji
rogéweki u ludzi (11).

Pomimo kilku cech rdéznigcych rogéwke ludzkg od rogéwki
Danio rerio rogéwka tej ryby weciaz jest obiecujgcym materia-
tem do do$wiadczalnych badan nad jej zaburzeniami.

Badania nad soczewka

Rola krystaliny w procesie rozwoju soczewki nie jest do
konca poznana. Podobiefistwo w uktadzie krystaliny w soczew-
kach cztowieka i Danio rerio czyni z tej ryby wartosciowy model
w badaniach nad rozwojem soczewki. Wyniki badan poréwnu-
jacych zawarto$¢ alpha-krystaliny w soczewkach u 4,5-dniowe;j
i 27-miesigcznej ryby Danio rerio wskazywaly, ze stezenia tych
biatek byty odpowiednio okoto 1-procentowe i 7-procentowe.
Ponadto odkryto 3 grupy krystalin pojawiajace si¢ na réznych
etapach rozwoju Danio rerio: przed 10. tygodniem zycia (BB1-,
BA1-, yN2-krystaliny), po 10. tygodniu zycia (a-, PBB3-,
vS-krystaliny) i grupe wzglednie statg w trakcie catej ontogene-
zy. Najwieksza dynamike zmian krystaliny odnotowano miedzy
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4. tygodniem a 6. miesigcem zycia ryby (12). Wyniki sugeru-
ja, ze cze$¢ krystalin moze odgrywaé kluczowa role w procesie
rozwoju soczewki. Wyhodowano takze transgenetyczne Danio
rerio wykazujace ekspresje gendw R49C i R116C kodujacych
zmutowang alfa-krystaling odpowiedzialng za dziedziczng za-
¢me (13). Podobienstwo elementéw sktadowych soczewek
ludzkiej i Danio rerio stwarza szanse na dalsze poznawanie
zmian w skiadzie soczewki i roli poszczegéinych krystalin w pa-
togenezie za¢my (14, 15).

Innym biatkiem waznym w rozwoju soczewki jest laminina-1,
jej mutacja u Danio rerio skutkuje bardzo szybka degeneracja so-
czewki. Pézniejsza w skutkach jest mutacja kolagenu 4ab (16).

Zespot Alporta (mutacja COL4A5) u Danio rerio, podobnie jak
u cztowieka, wigze sie z wieloma zaburzeniami takimi jak zmiany
w o$rodkowym ukfadzie nerwowym i narzadzie wzroku, tacznie
ze zmianami degeneracyjnymi soczewki. Opisywany jest tez Da-
nio rerio mutant, zwany ,bumper”. Charakteryzuje sie on wielo-
ma patologiami soczewki, np. hiperplazjg nabtonka i zaburzeniami
widkien soczewkowych. Te patologie przyczyniaja sie do zmniej-
szenia przezierno$ci soczewki i szybszego rozwoju zaémy. Cho-
ciaz gen odpowiedzialny za ww. zaburzenia nie zostat jeszcze
poznany, wstepne analizy sa obiecujgce i wskazujg na catkiem
nowy czynnik, ktéry przyczynia sig do rozwoju zaémy (16).

Jaskra w modelu Danio rerio

Powszechnie wiadomo, ze jaskra jest jedng z najczestszych
postepujacych przyczyn utraty wzroku w populacji ludzkiej.
Do dzisiaj nie zostaty opisane doktadne mechanizmy powsta-
wania jaskry. Uwaza sig, ze na jej rozw6j majg wplyw zaréwno
czynniki genetyczne, jak i $rodowiskowe. Zaledwie niewielki
procent przypadkéw jaskry jest dziedziczony monogenetycznie,
reszta wykazuje pochodzenie wieloczynnikowe.

Podobienistwa w odptywie cieczy wodnistej i $rednich war-
tosci cisnienia wewnatrzgatkowego u Danio rerio i cztowieka
czyni z tego gatunku ryby warto$ciowy model do badan nad
genetyka jaskry (17, 18). Udato si¢ z sukcesem wprowadzi¢
do genomu Danio rerio cze$¢ mutacji i badaé¢ powstate zmuto-
wane osobniki. Jednym z przyktadéw jest gen FOXC1. Badania
wykazaly kluczowa role FOXC1 w procesie regulacji czynnikdw
odpowiadajgcych za stres oksydacyjny i zahamowanie apopto-
zy komorek regulujgcych przeptyw cieczy wodnistej (19).

Ostatnio wyhodowano takze inng zmutowang odmiane zebra-
fisz, ktéra prezentuje bardzo wysokie wartosci ci$nienia wewnatrz-
gatkowego oraz postepujacy zanik nerwu wzrokowego. Ten mutant
zostal nazwany ,bugeye” (tzw. rybie oko). W swoim genomie ma
on mutacje genu Irp2 (lipoprotein receptor-related protein 2) i cha-
rakteryzuje sie nienaturalnie wielkimi gatkami ocznymi z patolo-
gicznie cienkg siatkdwka. Zmiany w siatkdwce wida¢ juz u 2-mie-
siecznego mutanta, lecz wzmozong apoptoze komdrek zwojowych
siatkdwki mozna zaobserwowac dopiero po uptywie roku. Danio
rerio ,bugeye” staje sie wiec bardzo dobrym modelem w bada-
niach nad zwigzkiem miedzy przewlekle podwyzszonym ci$nieniem
wewnatrzgatkowym, mechanicznym rozcigganiem siatkéwki a sta-
nem komdrek zwojowych siatkéwki (16).

Patologie siatkowki w modelu Danio rerio
Retinopatia cukrzycowa moze prowadzi¢ do utraty funkcii
bariery krew-siatkéwka i obrzeku plamki, powstania neowasku-

laryzacji siatkéwkowej i krwotoku wewnatrzgatkowego. U Da-
nio rerio ww. patologie wywotuje sie poprzez okoto jednomie-
sieczng hodowle w roztworze glukozy (20, 21).

Czestym schorzeniem siatkéwki jest takze zwyrodnienie
plamki zwiazane z wiekiem (Age-related Macular Degeneration
— AMD). Prowadzi ono do zaburzefi w nabtonku barwnikowym,
wytworzenia tak zwanych druz, przerwania ciggtosci btony Bru-
cha, nastgpnie moze si¢ pojawi¢ neowaskularyzacja (wysie-
kowa posta¢ AMD). Choroba w dtuzszym przebiegu prowadzi
do postepujgcych zaburzen widzenia centralnego (22). Podobne
zmiany powstajg u Danio rerio po 3—10-dniowej hodowli w wo-
dzie ubogiej w tlen (23). Tego typu do$wiadczenia najczesciej
prowadzi sie z uzyciem genetycznie zmodyfikowanej linii Danio
rerio-Fli, z wyznakowanym ukfadem krwiono$nym (ryc. 3.).

W leczeniu zaréwno wysiekowej postaci AMD, jak i retino-
patii cukrzycowej sg stosowane iniekcje doszklistkowe prepa-
ratdw anty-VEGF. Etiologia AMD jednak jest wieloczynnikowa
i w zwigzku z tym wecigz poszukuje sie nowych mozliwosci
leczniczych blokujgcych neowaskularyzacje. Zebrafish, podda-
ne wczesniej hipoksji, przetestowano pod katem dziatania do-
ustnych inhibitoréw kinazy tyrozynowej, takich jak sunitinib,
zm323881. W wyniku tego dos$wiadczenia zaobserwowano
zahamowanie tworzenia sige nowych naczyn na siatkdwce (23).

Ryc. 3. Danio rerio — larwa, linia transgeniczna Fli I, z wyznakowanym
uktadem krwiono$nym (ogladana pod mikroskopem Stereo
discover. v8, fluorescencja 200 ¢ hxp, Carl Zeiss Microscopy
GmbH).

Danio rerio — a larva (watched under a microscope Stereo di-
scover. v8, Carl Zeiss Microscopy GmbH).

Fig. 3.

Jednym ze sposobdw leczenia uszkodzonej siatkéwki jest
terapia laserem. Niestety, pomimo korzysci ptyngcych z zasto-
sowania tej metody — gtéwnie zahamowania progresji chordb,
np. retinopatii cukrzycowej, wskutek terapii laserem czesto
zostajg uszkodzone zdrowe obszary siatkéwki i wytwarzajg sie
blizny. Oczy Danio rerio poddane laseroterapii reagujg w bardzo
podobny sposéb. Istotne jest jednak, ze w odrdznieniu od siat-
kéweki ludzkiej komérki Miillera (wystepujace w siatkéwce kre-
gowcow) przeksztalcajg sie w prekursorowe komérki macierzy-
ste, ktdre majg zdolno$¢ regeneracji siatkéwki i zahamowania
powstawania blizn (24).

W wyniku eksperymentalnego uszkodzenia $wiattem komo-
rek receptorowych siatkdwki Danio rerio uruchamia sie proces
regeneracji majgcy na celu odtworzenie czopkdw i precikéw.
Ten proces jest wysoce swoisty i uruchamia regeneracje wy-
tacznie komoérek receptorowych (24).

Regeneracyjne wiasciwosci siatkéwki zostaly potwier-
dzone takze w badaniu ze strofantyng. Ta substancja zostata
wstrzyknieta do ciata szklistego u Danio rerio. Zaobserwowano
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uszkodzenie okoto 85% komdrek zwojowych i komérek warstwy
wewnetrznej siatkéwki oraz minimalne uszkodzenie komoérek
receptorowych. Proces regeneracji rozpoczat sie juz po pierw-
szym dniu od iniekgji i trwat 60 dni, uzyskano naprawe okoto
75% komérek siatkéwki. W wyniku eksperymentu wysunigto
wniosek, ze uszkodzenie komérek zwojowych i komorek war-
stwy wewnetrznej siatkéwki przebiegajace nawet z niewielkim
uszkodzeniem fotoreceptoréw jest wystarczajgce, aby zostat
uruchomiony proces regeneracji i w wigkszo$ci odtworzona
zniszczona siatkdwka (25).

Danio rerio sprawdza sie réwniez jako model w badaniach
nad barierg krew-siatkéwka. U tej ryby ww. bariera zostaje
uformowana juz po 3 dniach od zaptodnienia. Dzigki znaczni-
kom fluorescencyjnym i ich przyleganiu do biatek wchodzacych
w skiad bariery krew—siatkdwka staje sie mozliwe przesledze-
nie przecieku i stopnia uszkodzenia bariery pod wptywem réz-
nych czynnikdw — np. bradykininy. Analize przeprowadza sig
pod mikroskopem fluorescencyjnym. Poszukuje sig kluczowych
biatek i genéw je kodujgcych, ktére odpowiadajg za spdjnosé
bariery krew—siatkéwka (26).

Oczne zespoly gentyczne

Zespot Jeuna, zwany tez dysplazjg zaciskajgca klatki piersio-
wej albo dysplazjg krétkich zeber, charakteryzuja: waska klatka
piersiowa, zwyrodnienie barwnikowe siatkéwki, a czasem tak-
ze niewydolno$¢ nerek i watroby. Ta choroba jest dziedziczona
w sposdb autosomalny recesywny, a rozwija sig¢ z powodu za-
burzen miedzyrzeskowego transportu protein. Molekularne pod-
stawy powstawania tego zespofu i jego rozwoju dotychczas
wyjasniono jedynie cze$ciowo. Podanie iniekcji MO-oligomeru
Morpholino do organizmu Danio rerio pomogto wyhodowaé mo-
del z mutacjg genu /FT80 — jednego z genéw odpowiedzialnych
za rozwoj zespotu Jeuna. Nastepnie wytworzono preparat i pod-
dano go analizie histologicznej, ktéra uwidocznita zanik fotore-
ceptoréw. Barwienie preparatu przeciwciatami antyopsynowymi
(sq nimi $wiatfoczule biatka wystepujace na siatkéwce, ktére po-
$rednicza w przeksztafcaniu fotonéw w sygnat elektochemiczny)
wykazato znaczny zanik opsyn zaréwno w precikach (rodopsyn),
jak i w czopkach (jodopsyn). Dalsza analiza uwidocznita tez nie-
prawidiowe ustawienie tarczy nerwu wzrokowego i zdecydowa-
nie cienszg warstwe fotoreceptoréw. Patologiczne zmiany byty
tez obecne w nerkach oraz w innych narzadach (27).

Retinoblastoma, czyli dziedziczny nowotwdr siatkdwki, po-
wstaje na skutek mutacji, ktére dezaktywuja obie kopie genu
RB1 kodujgcego biatko retinoblastoma (28). Takg mutacje moz-
na uzyskaé u Danio rerio. Obserwacje guza oka w ww. modelu
wykazaly wzmozong proliferacje warstw siatkéwki, wytworze-
nie zdezorganizowanych synaps, pojawienie si¢ rozetek Home-
ra-Wrighta zawierajacych prymitywne fotoreceptory oraz zmia-
ny w nerwie wzrokowym i w mézgu. W przyszto$ci badania nad
identyfikacjg genu hamujgcego rozwdj guza oczu u Danio rerio
moga mie¢ wplyw na to, ze dokona si¢ przetfom w leczeniu tego
guza u ludzi (29).

Coloboma, czyli rozszczep réznych anatomicznych struktur
oka takich jak teczéwka, soczewka, siatkéwka i nerw wzroko-
wy, zostat indukowany réwniez na modelu Danio rerio. Chociaz
coloboma az w 10% przypadkéw moze by¢ przyczyng wrodzo-
nej $lepoty u dzieci, jej podtoze genetyczne, z pominigciem kilku

wyselekcjonowanych juz genéw, wcigz nie jest doktadnie po-
znane. Ta choroba jest dziedziczna, ale tez moze powstaé jako
mutacja sporadyczna. Na rozwdj tej wady genetycznej wpty-
wa prawdopodobnie klika réznych genéw kodujacych te same
$ciezki (16). Takie kombinacje mutacji sa niemozliwe do wytwo-
rzenia i zbadania u cztowieka, zupetnie inaczej niz u Danio rerio
— u tej ryby nie stanowi to wigkszego problemu.

Krétkowzrocznosé

Jest to najczestsze zaburzenie akomodacji wystepujgce
w populacji ludzkiej. Powstaje w wyniku nadmiernego wzrostu
gatki ocznej, powodujac w efekcie zaburzenia refrakcyjne. Cho-
ciaz ma podioze genetyczne, jej dziedziczenie jest ztozone i zalez-
ne od $rodowiska zewnetrznego. W procesie zwanym emmetro-
pizacjg dtugos$¢ gatki ocznej jest powigzana z mocg refrakcyjnag
soczewki i rogéwki, aby obraz byt ogniskowany dokfadnie w war-
stwie fotoreceptoréw (30). W badaniach eksperymentalnych
krétkowzroczno$¢ mozna wywota¢ poprzez wytworzenie niewy-
raznych obrazéw padajacych na siatkéwke — np. poprzez zatoze-
nie soczewki zmieniajacej refrakcje. Niewyrazny obraz jest ode-
brany przez fotoreceptory i przetworzony przez neurony siatkdwki.
Nastepnie sygnat niewyraznego obrazu jest przestany przed siat-
kéwke do naczynidwki i twarddwki, ktdre uczestnicza w procesie
wydiuzania si¢ gatki ocznej. Poczatkowo naczynidwka zwigksza
przeptyw naczyniowy, nastepnie twarddwka przebudowuje sie
poprzez zmiany w uktadzie kolagenu, powodujac wydtuzanie sig
gatki ocznej. Takie eksperymenty przeprowadzano na kurczetach,
poniewaz ich oczy sg w fazie wzrostu az do osiggnigcia dojrzato-
$ci. Oczy Danio rerio rosng przez cate zycie, dlatego wydajg sie
doskonatym modelem w badaniach nad mechanizmem powsta-
wania krotkowzrocznosci (16, 31).

Farmakologia

Danio pregowany jest uzytecznym modelem w badaniach nad
okreslaniem stopnia toksycznego oddziatywania lekéw na rézne
narzady, w tym na oczy. Tej rybie akwaryjnej podawano 19 lekéw
znanych z toksycznego oddziatywania na oczy, np. digoksyne, po-
gorszenie widzenia stwierdzono po podaniu 13 sposréd nich. By¢
moze takie do$wiadczenia pozwolg lepiej zbadac¢ dziatania niepoza-
dane lekéw, zanim zostang one zarejestrowane (6, 32).

Podsumowanie

Wszystkie powyzej wymienione cechy Danio rerio sprawia-
ja, Ze obecnie ta ryba jest modelem czesto wykorzystywanym
w badaniach eksperymentalnych w okulistyce.
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