Исследование применимости окулярных тканей приматов для исследования офтальмологических заболеваний человека.
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Важной проблемой при исследовании офтальмологических заболеваний человека является малая доступность образцов окулярных тканей человека, обусловленная этическими ограничениями. По этой причине, в исследованиях часто используют окулярные ткани экспериментальных животных, в первую очередь крыс и мышей. Однако в ряде работ было показано, что метаболизм в окулярных тканях крыс и мышей сильно отличается от человеческих, поэтому грызуны являются плохими моделями для офтальмологических заболеваний человека. Наиболее генетически близкими к человеку животными являются приматы, и в данной работе мы проводили количественное сравнение окулярных тканей Яванского макака и человека.

Окулярные ткани (хрусталик, водянистая влага (ВВ) и стекловидное тело) были взяты у макаков посмертно (не более 15 мин.), образцы крови получали как посмертно, так и от живых особей. На первом этапе провели сравнение метаболомного состава живой и посмертной плазмы крови и показали, что посмертные процессы привели к умеренным изменениям концентраций только нескольких метаболитов. Исходя из этого можно ожидать, что концентрации метаболитов окулярных тканей макаков также близки к прижизненным параметрам. Метаболомный состав ВВ близок к составу сыворотки с одним важным исключением: концентрация аскорбата в ВВ намного выше, чем в крови. Это свидетельствует о принудительной накачке аскорбата из крови в ВВ посредством специальных транспортеров. Принципиальной особенностью метаболома хрусталика является высокие концентрации целого ряда клеточных метаболитов – антиоксидантов (глутатион, ерготионин), осмолитов (мио-инозитол), УФ-фильтров (кинуренин и его производные), пуриновые основания ((НАД, АТФ, АДФ, АМФ). Концентрации большинства аминокислот в хрусталике значительно выше, чем в водянистой влаге. Вероятно, в эпителиальном слое хрусталика происходит накачка аминокислот против градиента концентрации в хрусталик для их дальнейшего использования при синтезе кристаллинов – основных структурных белков хрусталика. 

Сравнительный анализ плазмы, хрусталика и водянистой влаги макака с человеческими тканями показали, что на качественном уровне метаболомные составы тканей человека и макака очень близки, хотя по ряду метаболитов наблюдаются заметные количественные различия. Таким образом, в результате проделанной работы было показано, что Яванский макак являются хорошей моделью для проведения исследований механизмов офтальмологических заболеваний человека, однако, при этом в зависимости от поставленной задачи необходимо учитывать различия в концентрациях метаболитов, влияющих на восприимчивость к окислительному и осмотическому стрессам, а также влиянию УФ-излучения.
