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Die Welt der Opsine

Peter Heilig

Opsine, eine Gruppe lichtempfindlicher Proteine in den Photorezeptoren der Netzhaut, sind von
groBer Bedeutung fir das Wachstum der Augen.

Opsine, wie zum Beispiel das
Melanopsin ,intrinsisch photosen-
sible retinaler Ganglienzellen”
(ipRGC), besonders das der M1-
Variante mit dem hdchsten Mela-
nopsin-Anteil innerhalb der
ipRGC-Gruppe, spielen eine ent-
scheidende Rolle fur das normale
Augenwachstum. Ein experimen-
telles Ausschalten der ipRGCs (M1
cell ablation) fuhrt zur Myopisie-
rung durch Zunahme von Bulbus-
Achsenldangen und vice versa
bewirkt eine Aktivierung dieses
Opsins eine hyperope Tendenz. Ein
Melanopsinmangel verursacht
Dysfunktionen  der  retinalen
.Clock genes”, jedoch nicht nur
dieser ...

Die Maus als Studienobjekt
Illustration: P. Heilig

Erstmals bei der Maus
beschrieben

»,Opsin 3 (OPN3) ist unerlasslich fur
eine emmetrope refraktive Ent-
wicklung.” Es wurde erstmals im
Jahr 1999 im Kortex, im Striatum,
Cerebellum und im lateralen Tha-
lamus der Maus beschrieben. Die-
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ses blau-sensitive Panopsin oder
Encephaloopsin ist das unter den
Saugetieren am weitesten verbrei-
tete Opsin. Es findet sich in der Pla-
zenta, der Leber und der Niere,
(non-retinal domain of expressi-
on), im Hypothalamus, in den peri-
ventrikularen Nuclei, im N. Opti-
cus, N. Trigeminus, im Ziliarkorper,
in retinalen Ganglienzellen und
Mullerzellen (MC ~488 nm). Diese
zahllosen Lokalisationen von OPN3
weisen auf seine Bedeutung hin.

Der Verlust von Opsin 4 (OPN4,
~480 nm), ebenfalls aus der Fami-
lie der ipRGC, fuhrt zu ,early myo-
pia” und ,late hyperopia®”. Sie wir-
ken, gemeinsam mit der Mikroglia
— der Millerschen Stutzzelle — ge-
radezu wie Weichensteller in
Schaltkreisen. Vaskulare Beeinflus-
sungen und Interaktionen mit den
zirkadianen Rhythmen (auch ohne
SCN-Beteiligungen) und letztend-
lich Myopisierungen durch beein-
trachtigten Dopaminstoffwechsel
gehen jedenfalls auf sein Konto.

Opsin 5, violett-sensitiv (~380 nm)
wurde in Retina, Kornea, Dermis,
ZNS und Hoden nachgewiesen. Es
reguliert die perinatale GefaBent-
wicklung, beeinflusst aber auch
die Biorhythmen der ,clock-
genes” von Retina, Kornea und
Dermis, ebenso unabhangig von
SCN-Aktivitaten.

Eine akkommodative Instabilitat
ware zwar ein wertvoller Hinweis
auf sich moglicherweise anbah-
nende myopische Tendenzen,
doch ein EBM-Kausalzusammen-
hang lasst sich nicht mit Sicherheit
beweisen.

Der Einfluss hellen kurzwellig do-
minierten Lichtes beeinflusst zwar,
wie experimentell demonstriert,
die retinale Dopaminproduktion
samt Aderhautdicke mit Achsen-
langen-Abnahme; dies wirkt sich
zwar positiv auf emmetropere Bul-
bus-Innenabmessungen aus (,,inne-
re lichte Weite” — aus der Technik),
ist aber bedauerlicherweise nicht
von Dauer (,disappointingly small
and temporary effects on deprivati-
on myopia” und: ,transient nature
of the effects of atropine on the
choroid”). Auch der seltsame Vor-
schlag, mehr Violett und Ultravio-
lett dem Kunstlicht beizumischen,
fuhrte sich ad absurdum - eo ipso.

Bleibende Einflisse auf Hornhaut-
krimmung, Linsendicke und Vor-
derkammertiefe sowie auf sklerale
Wachstumsfaktoren waren von
entscheidender Bedeutung. Die
Suche nach dem wahren Schuldi-
gen in diesem ,Myopie-Krimi”
lauft noch. Die Opsine, offenbar
langere Zeit mehr oder weniger
Ubersehen, gehoéren jedenfalls zum
Kreis der Ublichen Verdachtigen.

Bemerkenswert ist das asymmetri-
sche Bulbus-Wachstum nach ex-
perimentellen  asymmetrischen
Stimulationen. Auch nach Seh-
nerv-Durchtrennung lasst sich die-
ses auBerordentliche Phdanomen
beobachten, als deutlicher Hin-
weis auf die dominierende Rolle
der Retina und ihrer Opsine. Trotz
nachgewiesener regredienter Fa-
sern (N. Opticus) haben die zen-
tralen ,Top-down”-Faktoren ei-
nen geringeren Einfluss auf das
Bulbus-Langenwachstum als die
retinalen.




Zu den Risikofaktoren Fehlernah-
rung, Bewegungsmangel, Tages-
lichtmangel etc. gesellt sich die Ge-
netik, implizit und a priori. Vielleicht
lasst sich eines der fehlenden Stein-
chen des unvollstaindigen Gesamt-
mosaikes Myopie entdecken - in
den ,novel mutations der x-linked
early onset high myopia” und ihren
Jtoxic truncated proteins” — in den
betroffenen drei Genen. Die Carrier-
Symptomatik war von jeher auf-
schluss- bis lehrreich, elektrophysio-
logische Auffalligkeiten inklusive.

Das Rhodopsin (~500 nm) kann
nicht exkulpiert werden in dieser
Causa: experimentelle Myopie
sowie stationdre Nachtblindheit
(Schubert Bornschein z.B.), Reti-
nitis pigmentosa, Genetik und
Mutationen sind einige Kapitel,
die noch einmal aufzuschlagen
waren in diesem Zusammenhang.
Epilog: Opsine waren bitte ,im
Auge zu behalten”.

Schliisselworter:
Opsin — ipRGC - Bulbuswachstum —
Myopie
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