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Cim: ,, A szaruhdrtya-beidegzés karosodasanak vizsgdalata patkanyban és nyulban a humdn
szemészetben alkalmazott orvosi beavatkozdsok, valamint a gyakran eldfordulo

szemsériilések soran”

Az eml0s szaruhdrtya a legintenzivebben innervalt szovet. A cornea tobbrétegii el nem
szarusodd laphamjanak szoveti integritdsat ¢s mitkodését a trigeminalis szomatoszenzoros €s
a ganglion cervicale superius-bol ered6 szimpatikus visceromotoros idegrostok tartjak fenn. A
corneat innervald trigemindlis primer érzéneuronok szamos neuropeptidet tartalmaznak
(CGRP, substance P, PACAP), melyek trofikus hatastiak, de példaul a cornea neurogén
gyulladasaért is felelosek. A terminalis idegvégzddések 20%-a mechano-nociceptor (melyek
kizardlag mechanikai ingerekre érzékenyek és éles fajdalomérzetet valtanak ki), 10%-a hideg-
érz6 receptor (a limbus kozeli stromaban végzodd Krause-féle végtestek), mig 70%-a

polimodalis nociceptor (héfajdalom, exogén kémiai ingerek, endogén gyulladasi mediatorok).

Kisérletes munkank elso évében az alabbi megfigveléseket tettiik:

1)

Felnétt patkanyban €s nyulban vizsgéaltuk a szaruhartya beidegzését kontroll allatokban. E
kisérletsorozattal kivantuk meghatarozni azokat a kiindulé kvantitativ és részben mar
kvalitativ adatokat, amelyekkel Osszehasonlitva, a kiilonb6z6 tipust szaruhartyasériilések

kovetkeztében fellépd idegdegeneracid, majd idegregeneracio mértékét tudjuk meghatarozni.

Felnétt patkanyban a retrograd fluoreszcens jel6lés atlagosan 824 jelolt idegsejtet
eredményezett a ganglion trigeminale ophthalmicus (V/1) részében, fiiggetleniil attol, hogy a
cornea kiilsé felszinérdl vagy az eliils6 szemcsarnokbol, illetve hogy True Blue-val (TB; a
citoplazmat festi meg és kék szinben fluoreszkal) vagy Diamidino Yellow-val (DY; a
sejtmagot festi meg és sarga szinben fluoreszkal) tortént a jelolés. A szaruhartya két oldalarol
torténd egyiittes jeldlés minden jelolt ganglionsejt esetében kettds jelolodést eredményezett.
Ez arra utal, hogy a patkdny szaruhartyajat beidegzd neuronok mindkét fluoreszcens
festékkel, a szaruhartya barmelyik oldalarol teljes mértékben megjelolhetdk. Az alkalmazott
retrograd fluoreszcens festékek segitségével tehat az Osszes, a corneat beidegzd idegsejt
megjelolhetd, amely szdmossagat tekintve messze tobbnek bizonyult, mint mds, korabbi
jelolések: De Felipe és Belmonte retrograd Fluorogold jeloléssel patkany corneabol
minddssze 250 ganglionsejtet tudott jelolni atlagosan (Eur J Neurosci 1999; 11(3): 899-906).



A TB-val, illetve DY -val jelolt ganglionsejteket méret szerint két populacioba tudtuk osztani:
a., nagy méretii, 40 pm-nél nagyobb atmérdji sejtek (az Gsszes jelolt sejt 8%-a);

b., kis méretii, 40 um-nél kisebb atmérdji sejtek (az dsszes jelolt sejt 92%-a).

Felnétt nydlban a szaruhartya kiils6 oldalarol tortént retrograd TB-jelolés atlagosan 2002

jelolt idegsejtet eredményezett a ganglion trigeminale ophthalmicus (V/1) részében.

A TB-val jelolt ganglionsejteket méret szerint két populacioba tudtuk osztani:

a., nagy méretii, 50 pm-nél nagyobb atmérdji sejtek (az Gsszes jelolt sejt 17%-a);

b., kis méretli, 50 um-nél kisebb atmérdjii sejtek (az dsszes jelolt sejt 83%-a).

Retrograd fluoreszcens ketts jelolés (TB a szaruhartya kiils6 oldalan, DY az eliilso
szemcsarnokban) esetén a jel6l6dott ganglionsejtek 38%-a mutatott kettds jelolodést — eltérd
aranyban a kis és nagy méreti cornealis érzOneuronok. A nagy méretli ganglionsejtek 79%-a,
mig a kis méretli ganglionsejteknek csak 26%-a volt kettésen jelolt. Ez arra utal, hogy a nyul
szaruhartyajat nem tudja teljes mértékben atjarni egyik fluoreszcens jel616 anyag sem, viszont
a nagyobb méretli ganglionsejtek eredményeink alapjan valoszinisithetéen nagyobb
arborizacioval rendelkeznek a cornedban, mint a kisebb méretii ganglionsejtek, ezért

konnyebben elérik és felveszik a szaruhartya két oldalardl diffundalé jel6léanyagokat.

(2)

A vitreoretinalis sebészet tobb mint négy évtizede alkalmazza a szilikonolajat
endotamponadként a komplikalt 1atohartya-levalasok kezelésében. A miitét soran az iivegtest
eltavolitasa €s a levalas okaként szerepld retinaszakadas 1ézeres kezelését kovetden a szemet
szilikonolajjal vagy géazzal toltik fel. A szem szilikonnal szembeni tlir6képességét szamos
allatkisérletben és huméan morfologiai tanulmanyban vizsgaltak. Szamos tanulmany ramutat
arra, hogy a szilikon kozvetleniil infiltrdlja a szem kiilonb6z6 szoveteit €s a szilikonolajjal
toltott szemekben nagyobb a sziirkehalyog, a zdldhalyog és a szaruhdrtya-elfajulas
(keratopathia) kialakulasadnak kockézat.

Elsé Kisérletiinkben felnétt nyulak szemébe vitrektomiat kovetden szilikonolajat
injektaltunk, majd egy éves tulélést kovetden vizsgaltuk a szem szdveteinek valtozasat.
Kiilonésen a retina és a latdideg tekintetében tapasztaltunk drasztikus elvaltozasokat,
melyeket egy kdzleményben rogton le is kozoltiink (Papp A; B. Kiss E; Timar O; Szabé E;
Berecki A; Toth J; Pali J (2007) Long-term exposure of the rabbit eye to silicone oil causes
optic nerve atrophy; Brain Research Bulletin 74: 130-133).



Eredményeink:

— Meghatéroztuk a nyul latéidegében talalhatd veldshiivelyl 1atdidegrostok pontos szamat,
ami atlagosan 418.313-nak bizonyult.

— A bulbusok szilikonolajjal valo feltoltését kovetden, egy éves talélés utan ez a szam
atlagosan 45.620-ra csokkent (11%), ami egyiitt jart a latdidegek keresztmetszeti teriiletének
mintegy 60%-0s csokkenésével.

— A latéidegben levd gliasejtek szdma a bulbus mogotti teriileten €s a latoideg kozépsod
részén a kontroll és a miitott oldalon egyforma volt, mig a chiasma opticum el6tti szakaszon a
szilikonolajjal kezelt szem oldalan mintegy 28%-kal magasabb.

A szilikonolajnak a retinara és a latdidegre kifejtett hatasa lehet a magyarazata annak, hogy
bar sok esetben anatomiailag sikeres a retinalevalast koveté endotamponad, mégis a legtobb

esetben szerény funkcio-visszatérés figyelhetd csak meg.

Az elmult években keriiltek forgalomba az un. fluorindlt szilikonolajok, melyek stirtisége
nagyobb az eddig hasznalt szilikonolajokénal. Eredményeink remélhetden hozzajarulnak majd
ahhoz, hogy a szilikonolajok okozta karos mellékhatasok a tovabbi fejlesztések és human
terapia sordn csokkenthetdek legyenek, €s igy nagyobb funkcid-visszatérést eredményezzen

hasznalatuk a retinalevalas kezelését kovetden.

2006-2008 kozotti idoszak:

Az els6 kutatasi évet kdvetden sajat szemmiitétem miatt palydzatom idoleges felfliggesztését
kérelmeztem 2006-ban, amihez az Elettudomanyi Kollégium és Gilyén Elemérné igazgato
asszony hozzajarult. Mire azonban a felfliggesztés idOtartama véget ér, megsziint akkori
munkahelyem az Orszagos Baleseti és Stirgdsségi Intézet Tudomanyos és Kisérleti Osztalya.
Ekkor probaltam az OTKA kutatasi tamogatasi szerz6dést egy magan kutatocéghez (Beike
Magyarorszag Biotechnologiai Kft.) atvinni. Ezt az OTKA engedélyezte, de végiil a cégben a
tobbségi tulajdonosok megvaltoztattak dontésiiket, és nem jarultak ehhez hozza. Az ujabb
esetleges szerzédésmodositashoz mar (értheté modon) az OTKA nem jarult hozza, igy

palyazatom 1d9 eldtti lezarasra kertilt 2009. januarjaban.

A kordbbi fel nem haszndlt, illetve zarolt tamogatdsi Osszegek az OTKA részére

visszautalasra kertiltek, illetve egy része eleve nem is keriilt kiutalésra.



