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~ Okolo 3% ludzi cierpi na niedowidzenie (amblyopig).
Schorzenie to powstaje w nastepstwie zacmy, bielma
rogowki, opadniecia powieki gornej, astygmatyzmu,
anizometropii, krotkowzrocznosci oraz zeza. W prze-
blegu niedowidzenia dochodzi do znacznego spad‘fu_
ostroscl wzroku. Aby temu zapobiec, jak najwczesnie]
przeprowadzamy leczenie operacyjne, korygujemy wa-
dy wzroku oraz leczymy zeza. Dazymy do tego, aby
leczenie trwalo jak najkroce] i zakonczylo sie przed
uplywem plastycznosci mézgu. Jezeli leczenie prze-
Prowadzimy po uplywie okresu krytycznego, to powsta-
hie niedowidzenie (5)

Wmeb-egu niedowidzenia w korze wzrokowej do-
chodzi do konkurencji obojga oczu 0 polgczenia sy-
naptyczne z komorkami gwiazdzistymi warstwy l\(c

i to do redukeji ilosci rozgatezien neurytow ciat

ch bocznych, zmniejszenia sig cial komor-

kowych neuronéw 17 pola Brodmanna, spadku szero-
kosci kolumn dominacii ocznej oka chorego oraz Wzros-
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tu ilosci rozgalezien neurytow ciat kolar
nych i wzrostu szerokosci kolumn dominacji
zdrowego. W miarg uplywu czasu uleg:
wspolczynnik usrednionej dommag}l wmej  Swi
czy o stopniowym zanikaniu funkcji blnelamw /
chorego. Dochodzi takze do zmian W projekeji komare:
neuronalnych z warstwy 1V do innych warstw kory wzro-
kowej. Wzmognieniu ulegaja potaczenia oka zdrowego,
a3 oslabieniu polaczenia oka chorego (7)..

W zaleznosci od stanu plastycznpéct kory wzroko-
wej, opisane zmiany poczatkowo majg gharalfterm
odwracalnych, a w pozniejszym okresie zmian mem#' .
wracalnych. W przeprowadzonych bgdanladj doswad—
czalnych wykazano, z& czynnikami wp#ywajacym :ka
plastycznose kory wzrokowej sa: podamg tetroqo! -
nv do gatki ocznej lub Kory wzro_kowe). obm_zeq;e
nu noradrenaliny i acetylocholiny w organzmie
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Ca?*
Przestrzen pozakomérkowa Na*
Extracellular space
GLY GLU Zn POL
FEN
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Cytoplazma
K* Cytoplasm

Ryc. 1. Budowa receptora NMDA. GLU — miejsce glutaminianergiczne, GLY — miejsce glicynowe, POL - miejsce poliaminowe, FEN — miejsce
fencyklidynowe, Zn — miejsce cynkowe, Mg — miejsce magnezowe. Schemat opracowany przez autora

Fig. 1. The structure of the NMDA receptor. GLU — glutamatergic site, GLY - giycine site, POL — polyamine site, FEN — phencyclidine site, Zn —
zinc site, Mg — magnezium site. Schema described by the author

depresiji, bolu oraz uzaleznienia lekowego i alkoholo-
wego. Zwigzane sg z powstawaniem zmian w przebie-
gu niedokrwienia, niedotlenienia, hipoglikemii oraz ura-
ZUi({567 9 R12):

Receptory NMDA nalezg do grupy receptorow gluta-
minianergicznych. Majg charakter receptoréw jonotro-
powych. W obrebie kory wzrokowej umiejscowione sg
wylacznie postsynaptycznie. Skiadajg sig z dwoch ty-
pow podjednostek: NMDAR1 i NMDAR2. W wyniku po-
budzenia receptorow NMDA, przez kanat jonowy do
wnetrza komérki wchodzg jony Ca®” i Na*, a wychodza
jony K*. Whnikanie Na* do komarki po aktywacji komplek-
su NMDA wywoluje depolaryzacje btony komoérkowe;,
co prowadzi do otwarcia kanatow wapniowych zalez-
nych od potencjatu btonowego. Jony Ca?*, przecho-
dzac przez te kanaly, podnoszg stezenie wewnatrz-
komoérkowego wapnia. Z kolei wolne jony wapniowe,
uznawane za rodzaj wtornego przekaznika, indukujg
calg kaskade przemian wewnatrzkomérkowych. Docho-
dzi wowczas do aktywagji fosfolipazy C, syntazy NO,
kinazy biatkowej C, kinazy Il zaleznej od kalmoduliny,
proteaz, fosfataz, indukcji ekspresji genow, a takze in-
dukcji przekaznikow trzeciorzgdowych, takich jak tle-
nek azotu oraz cykliczny 3',5'-guanozynomonofosforan
(cGMP) (5,7, 9, 12).

W marcu 1987 r. Rauschecker i Hahn (10) opisali,
ze domigsniowe podawanie ketaminy (blokera kanatu
jonowego receptorow NMDA) mtodym kotom zmniejsza
plastycznos¢ kory wzrokowej. Trzy miesigce pozniej
Tsumoto i wsp. (15) podali, ze jontoforeza kwasu D-2-
-amino-5-fosfonowalerianowego (APV — antagonisty
receptorow NMDA) do przestrzeni pozakomoérkowej
neuronéw 17 pola Brodmanna, obniza odpowiedzi wzro-
318

kowe wiekszosci komorek nerwowych u 4-8-tygodnio-
wych kotéw. Od tego momentu rozpoczegto intensywne
badania nad rola receptorow NMDA w ksztattowaniu
plastycznoéci kory wzrokowej. W laboratorium Singera
(12) wykazano, ze podawanie APV do kory wzrokowej
kotow w czasie okresu krytycznego zmniejsza prze-
suniecie dominacji ocznej, prowadzi do redukcji ilosci
neuronéw wrazliwych na kierunek bodzca Swietinego
i wzrostu wigzania kwasu glutaminowego przez komor-
ki neuronalne kory wzrokowej. Fox i wsp. (8) zaobser-
wowali, ze u miodych kotéw dochodzi do znacznych
zmian w zakresie funkcji receptorow NMDA. W trze-
cim tygodniu zycia zwierzat wklad receptorow NMDA
w ksztattowanie odpowiedzi wzrokowe) przez neuro
ny pochodzace z IV-VI warstwy kory wynosil 50-60°

a w szostym tygodniu Zycia jedynie 10-15%. Udziat re
ceptorow NMDA w ksztaltowaniu odpowiedzi wzroko
wej przez komorki warstwy Il i Ill byl wyzszy (70-80%)
i utrzymywat sie stale na tym samym poziomie. Stwier
dzono, ze $wiatlo wywoluje redukcje udzialu recepto
row NMDA w ksztaltowaniu odpowiedzi wzrokowe|
w warstwach IV-VI i ze jest ono jednym z czynnikow

wplywajgcych na rozwdj plastycznosci 17 pola Brod
manna. Czepita i wsp. (3, 4) udowodnili, ze przetrzymy
wanie zwierzat w ciemnosci prowadzi do pozniejsze-
go wystepowania zmian w zakresie funkcji receptorow

NMDA, zmniejszenia sie ilosci neuronéw wrazliwych na
kierunek bodzca $wietinego i redukcji éredniej czesto-
tliwosci wyladowan w czasie odpowiedzi wzrokowe|
Podali rowniez, ze znaczna czes¢ miejsc glicynowych
w obrebie receptoréw NMDA nie jest wysycona endo
genng glicyng. W pracowni Beara (1) przeprowadzono
wiele doswiadczen, w ktorych wykazano, ze gtownym

Rola receptorow N

- nobudzenia kompleksu receptora NMIDA w ob-
mry wzrokowej jest wywolywanie diugotrwalego

gcnieﬂia synaptycznego (qug-tgrm potentiation —
] ol diugotrwalego ostabienia synaptycznego

_term depression = LTD). Powszechnie uwaza sie,

WLQTP uczestniczy w zachodzacych w hipokampie pro-

cesach uczenia Sig i pamigci (1', 9,12).
ne badania elektrofizjologiczne 17 pola Brod-
staly potwierdzone badaniam: immunocyto-
e i przeprowadzonymi na zwierzetach. Za-
',memrl“c,i;z;\opwzr%st aktywnosci receptorow NMDA
'Qbsczasie trwania okresu krytycznego. Wykazano, ze
woeptory NMDAR1 biorg udziat w ksztaltowaniu ko-

re o wzrokowych (5. 14).

Na podstwie badan przeprowgdzonych ng zwiokach
|udzkich opisano rozmigszczenie receptorow NM‘DA
korze wzrokowej. U 0sob dorostych stwierdzono wigk-
:ze wiazanie NMDA w obrebie warstw I-IV, a nizsze
w warstwie V i VI, Receptory NMDAR1 mialy wyso-
kie sygnaly hybrydyzacyjne, zwilaszcza w warstwie VI.
Receptory NMDARZA-'D vyyka_z_yvyalyAnlzs‘ze sygnaty
hybrydyzacyjne i prawie nie roznity sie migdzy sobg
w obrebie warstw pierwotnej kory v_vzrok_owej _(1 1). :
Czepita i Daw (2), jako pierwsi na swiecle, zbadali
funkcje receptorow NMDA w obrebie 17 pola Brod-
manna w czasie doswiadczalnie wytworzonego niedo-
widzenia. Zaobserwowall, ze W wyniku zeszycia szpary
powiekowej U kotow, przed uplywem piasty;znoSci kory
wzrokowej, najpierw dochodzi do redukcji udziatu re-
ceptorow NMDA w ksztattowaniu odpowiedzi wzroko-
wej, a nastepnie do CZynnosCIOWE] degradacji synapsy.
Badania te maja fundamentalne znaczenie w zrozumie-
niu patogenezy niedowidzenia i wskazujg na udziat re-
ceptorow NMDA w ksztaitowaniu plastycznosci kow
wzrokowej. Do tej p typu doswiadczenia nie
zostaly ponownie przef
Po uptywie okresu kryt
wej dochodzi do re
w ksztaltowaniu odpowiec

a zZo

yego w korze wzroko-
eceptorow NMDA
owej w warstwach
n nia opiera si¢ na
wykorzystywaniu innych f tycznosci mozgu, nie
ZW‘a.-‘B;\\‘ : e » NMDA. W badaniach
doswiadc: orostych mat-
pach wyka Z
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(MK-801) redukuje prze:
wywierajac istotnego
trycznq neuronéw kgoryW :
nie nadaje sie do podawania luds
mie¢ nadzieje, ze w przyszlogei inne.
na funkcje receptorow NMDA beda
wane w leczeniu niedowidzenia

Autor dzigkuje Profesorowi Nigelowi W. D
ment of Ophthalmology and Visual Science, Yale
New Haven, CT, USA za cenne uwagi.
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