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Mozg i zaburzenia jego funkcjonowania

Tematem przewodnim tegorocznej konferencji popu-
larno-naukowej ,,Tydzien mozgu 20177 w Krakowie
bedzie ,,Modzg i zaburzenia jego funkcjonowania”. Przez
7 dni, w dniach 13—19 marca, uznani polscy neurobiolodzy
beda mowi¢ na temat moézgu, natogdw 1 uzaleznien,
a takze mechanizméw uzaleznien badanych u zwierzat,
ktére stanowig modele do badan tych proceséw. Ponadto
bedzie tez mowa o altruizmie i metodach funkcjonalnego
obrazowania mézgu.

Tegoroczny ,,Tydzien mozgu” odbywa si¢ pod hono-
rowym patronatem JM Rektora UJ prof. dr hab. med.
Wojciecha Nowaka. Patronatem naszg imprezg objeta tez
Fundacja na Rzecz Zdrowego Mozgu CogniCoalition,
ktora réwniez, oprocz Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego, Uniwersytetu Jagiellonskiego i Instytutu
Farmakologii PAN, jest jednym ze sponsorow. Krakowska
impreza popularyzujaca wiedze o mozgu odbywa sie¢
w ramach ,Swiatowego tygodnia moézgu” — ,Brain
Awarness Week”, koordynowanego przez DANA Alliance
for Brain Initiatives w Stanach Zjednoczonych, a w Europie
przez European DANA Alliance for the Brain (EDAB).
W tym samym czasie tydzien wiedzy o mézgu odbywa si¢
w wielu osrodkach, zardwno w Polsce jak i na §wiecie. Jego
celem jest podniesienie w spoleczenstwie §wiadomosci
jak mozna zdrowiej zy¢ i jak pomaga w tym wiedza na
temat mozgu, zaburzen jego funkcjonowania i chorob.
»Tydzien mozgu” jest ponadto okazja do informowania
spoteczenstwa o badaniach prowadzonych w laboratoriach
neurobiologicznych oraz uswiadamiania koniecznosci ich
prowadzenia w celu coraz lepszego poznania tego najbardziej
skomplikowanego organu u zwierzat i cztowieka.

W biezacym wydaniu ,,Wszech§wiata” oprocz programu
konferencji opublikowane sg artykuty napisane na podobne
tematy jak te prezentowane podczas wyktadow przez
wyktadowcow tegorocznej konferencji. W tym roku
zajeliSmy si¢ bardzo waznym tematem, jakim sg natogi
i uzaleznienia, zarowno od substancji chemicznych takich
jak nikotyna, alkohol, réznego rodzaju narkotyki, jak
réwniez uzaleznienia behawioralne — nalogowe zakupy,
seksoholizm, pracoholizm i inne kompulsywne zachowania.
Ktore z tych uzaleznien nalezy leczy¢, a ktdre nie wymagaja
takiej interwencji bedzie si¢ mozna dowiedzie¢ z wyktadu
dr Bogustawa Habrata. Wigcej informacji na temat uzaleznien,
a zwlaszcza ich podtoza neurobiologicznego bgdzie w czasie
wyktadu prof. dr hab. Ryszarda Przewtockiego. Obecnie
uzaleznienie od roéznego rodzaju substancji chemicznych
jest powaznym problemem medycznym i spotecznym.
Poniewaz powstawanie uzaleznien jest skomplikowanym
procesem, najpierw jego mechanizm musi by¢ doktadnie
poznany w badaniach na zwierzgtach laboratoryjnych.
O takich badaniach opowie dr hab. Katarzyna Radwanska.
Niektore z substancji, uwazanych za uzalezniajace,
moga by¢ wykorzystane w terapii powaznych chorob.
O wlasciwosciach leczniczych ok. 100 substancji
chemicznych uzyskiwanych z konopi Cannabis sativa
opowie dr hab. Katarzyna Starowicz-Bubak. Chociaz
jest coraz wiecej naukowych dowodow o skutecznosci
dziatania substancji uzyskiwanych z konopi w leczeniu
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astmy, jaskry, padaczki, zaburzen neurologicznych, choréb
autoimmunizacyjnych, nowotworowych, zwalczania bolu,
nadal nie ma pelnej zgody na stosowanie marihuany. Wynika
to z faktu, ze wptyw marihuany nie jest jeszcze dostatecznie
zbadany zwlaszcza na poziomie komoérkowym. Ponadto
istnieja wyniki badan wskazujace, ze marihuana zazywana
przez kobiety w ciazy wplywa negatywnie na rozwoj mozgu
ptodu. Rowniez zazywanie marihuany przez mtode osoby
moze prowadzi¢ do rozwoju podatno$ci na uzaleznienia
od opioidow. Z kolei w przypadku wielu chorob oraz jako
srodek przeciwbolowy stosowanie marihuany jest korzystne
i nie prowadzi do uzaleznienia. Obecnie jest to goracy temat
1 miejmy nadziej¢, ze opracowanie nowych lekow na bazie
marihuany wyeliminuje jej niepozadane efekty.

Kazde zachowanie cztowieka i zwierzat mozna wyjasni¢
poprzez procesy zachodzace w mozgu. Altruizm jest
zachowaniem, ktore przynosi korzys¢ nie tylko osobnikom
danej grupy, ale takze jednostce, ktora zachowuje si¢
altruistycznie, aktywujac w mozgu tzw. osrodek nagrody.
Dowodzi to, ze altruizm poprawia samopoczucie 0soby,
ktora takie zachowanie wykazuje. Skoro tak, to jakie zmiany
zachodza w mozgu, gdy takiego altruistycznego zachowania
u wielu 0sob nie obserwuje sig, jakie sg indywidualne réznice
i jak mozna zmierzy¢ altruizm u danej osoby? Szeroki
odzew spoteczny na organizowane réznego rodzaju zbiorki
spoteczne $wiadczy, ze wiele osob przejawia zachowania
altruistyczne. To zachowanie wystepuje nie tylko u czto-
wieka, ale tez u wielu gatunkow zwierzat zyjacych w gru-
pach spotecznych. Wiele altruistycznych zachowan opisano
u owadow spotecznych. O neurobiologicznym podiozu
altruizmu opowie prof. dr hab. Jerzy Vetulani.

Mozg ciagle jest tajemniczym organem, zar6wno pod
wzgledem fizjologicznym jak i strukturalnym. Obecnie
prowadzony jest miedzynarodowy projekt poznania
doktadnej budowy mozgu i potaczen pomigdzy réznymi
jego rejonami zwany badaniem konektomu moézgu.
W 2016 w ramach tego projektu poznano ok. 100 ré6znych
nowych struktur mézgowych. Badania te nadal trwaja i na
pewno wkrotce przyniosg wiele zaskakujacych wynikow.

Podczas wyktadow 1 z artykuléw opublikowanych
w biezacym wydaniu ,,Wszech§wiata” mozna si¢ bedzie
takze dowiedzie¢ o najnowszych osiggnigciach w badaniach
moézgu. Ta dziedzina nauki, od lat 90. ubieglego stulecia,
nadal dynamicznie si¢ rozwija. W badaniach mézgu i jego
zaburzen bardzo waznym narzg¢dziem jest funkcjonalny
rezonans magnetyczny (fMRI) i tomografia pozytronowa
(PET). Sa to metody przyzyciowego obrazowania moézgu,
o ktorych bedzie mozna dowiedzie¢ si¢ z wyktadu dr hab.
Mariusza Stasiotka. Na pewno duzym zainteresowaniem
bedzie si¢ cieszy¢ wyktad dr hab. Zuzanny Setkowicz, na
temat diety w leczeniu chorob neurodegeneracyjnych, ktore
wrazzwydhuzaniem si¢ zycia w spoteczenstwach zachodnich
stajg si¢ coraz wickszym problemem zdrowotnym.

Zapraszam do uczestniczenia w kolejnym ,, Tygodniu
mozgu” przygotowanym i zorganizowanym przez Polskie
Towarzystwo Przyrodnikow im. Kopernika w ramach
»Swiatowego tygodnia moézgu”, przy wspotudziale
Uniwersytetu Jagiellonskiego i1 Instytutu Farmakologii
PAN w Krakowie.

Prof. dr hab. Elzbieta Pyza
Prezes ZG PTP im. Kopernika
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71010, KTORE LECZY

Jakub Mlost, Magdalena Kostrzewa, Katarzyna Starowicz (Krakow)

Streszczenie

Poczatki stosowania Cannabis sativa w celach leczniczych siega kilka tysigecy lat wstecz. Konopie byly sto-
sowane m.in. w leczeniu ran, oparzen, wrzodow oraz bolu. Pomimo dtugiej historii zastosowan medycznych,
dopiero poczatki lat 60 XX wieku przyniosly wiedzg na temat terapeutycznego sktadnika, czyli substancji
zawarte] w Cannabis sativa — A9-tetrahydrokanabinolu (A9-THC). Odkrycie izraelskiego naukowca, profe-
sora Raphaela Mechoulama zapoczatkowalo szereg badan naukowych, ktore zaowocowaty odkryciem i do-
ktadnym opisaniem uktadu endokanabinoidowego. Szerokie rozpowszechnienie receptorow kanabinoidowych
w ludzkim organizmie ze szczegdlnym uwzglednieniem uktadu nerwowego sprawia, iz uktad ten odgrywa
wazng role w modulowaniu wielu procesoéw fizjologicznych. W ostatnich latach podkresla si¢ przeciwbolo-
wy potencjal kanabinoidow, jednoczesnie zwiazki te budza wiele kontrowersji dotyczacych bezpieczenstwa
ich stosowania w klinice. Nowatorskim podejSciem terapeutycznym jest mozliwo§¢ modulacji aktywnosci
endokanabinoiéw poprzez regulacj¢ ich syntezy i/lub degradacji oraz dziatanie na kilka celéw molekularnych
jednoczes$nie. Pomimo rosnacej ilosci badan oraz wiedzy na temat kanabinoidoéw ich potencjat terapeutyczny
jest wciaz niedoceniany.

Abstract

Medical properties of Cannabis sativa plant have been known for centuries. Cannabis has been used to
treat several conditions including topical wounds, burns, ulcers and pain. Despite a long tradition of medi-
cinal use of Cannabis, little was known about their active constituents. A9-tetrahydrocannabinol (A9-THC),
the molecule and its specific structure, was discovered in 1964. This monumental research made by Israeli
scientist, professor Raphael Mechoulam, brought us closer to discovery of the unique endocannabinoid sys-
tem. Broad distribution of cannabinoid receptors in human body, especially in the nervous system, makes the
endocannabinoid system an important factor in regulation of various physiological functions. Recently analge-
sic properties of cannabinoids has been emphasized in pain treatment. However, these compounds raise a lot
of controversy regarding to clinical safety. Therefore recent research is focused on novel strategies based on
indirect activation of endocannabinoid system. This includes regulation of metabolic enzymes involved both
in synthesis and degradation of endocannabinoids. Despite the growing amount of cannabinoid research and
knowledge, the their therapeutic of the endocannabinoid system potential is still underestimated.

1. Wprowadzenie
1.1 Historia medycznego uzycia marihuany

Konopie siewne (Cannabis sativa) s3 jednym
z pierwszych gatunkow ro§lin uprawianych przez
cztowieka od ponad 10000 lat [1]. Wyrabiano z nich
liny, sznury, a nawet papier. Wykorzystywano je takze
jako zrodio cennego pozywienia. Pierwsze zapiski na
temat medycznego wykorzystania konopi pochodza

ze starozytnych Chin sprzed ok. 4000 lat [31].
Chinczycy stosowali kwiaty konopi w celu usmie-
rzania bolu, leczenia ran, poparzeh czy wrzodow.
Od tamtego okresu konopie byly uzywane w wie-
lu innych kulturach. Starozytni Egipcjanie, Grecy
i Asyryjezycy uzywali marihuany zarowno w ce-
lach medycznych, jak rowniez w kultach religijnych.
W Indiach stosowana byta aby pozby¢ si¢ lekow
1 zmartwien, co odzwierciedla przeciwlekowe
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wlasciwo$ci marihuany opisane wiele lat poznie;j.
Sposrod krajow europejskich Wielka Brytania ma
bardzo dituga tradycj¢ uprawy konopi przemysto-
wych. W 1533 roku Henryk VIII wydat dekret naka-
zujacy kazdemu rolnikowi sia¢ ¢wier¢ akra konopi na
kazde 6 hektarow upraw. ,,Konopny dekret” Henryka
VIII powtdrzony zostal dwukrotnie takze przez jego
corke Elzbiete I — w latach 1563 1 1593. W 1563 roku
krolowa obcigzata karg w wysokosci 5 funtow kazde-
go rolnika z polem o wielko$ci ponad 60 akrow, ktory
odmowil uprawy konopi. W Wielkiej Brytanii sto-
sowanie konopi zapoczatkowane zostalo prawdopo-
dobnie przez Irlandczyka Williama O’Shaughnessya,
ktory przebywajac w Indiach (6wczesne kolonie bry-
tyjskie) zaobserwowatl lecznicze dzialanie Cannabis
i opisat je w swoich opracowaniach. Jako pierwszy
z powodzeniem zastosowal Cannabis jako srodek
znieczulajacy przy bolach reumatycznych, kolce je-
litowej u dzieci oraz bolach tezcowych. Wiasciwo-
$ci lecznicze marihuany spowodowaty, ze od potowy
XVIII wieku stala si¢ ona jednym z najbardziej zna-
nych i polecanych lekow. Nalewki z konopi byly sze-
roko stosowane do leczenia migreny, pobudliwosci
uktadu nerwowego czy chorob uktadu zotadkowo-je-
litowego. Szybko staly si¢ one dostgpne w aptekach
w postaci leku bez recepty (Ryc. 1). Konopie byty
uzywane tez przez krolowa Wiktorie, ktorej lekarz
okreslat je ,najbardziej wartosciowym lekarstwem
poznanym do tej pory” [26].

Ryc. 1. Zdjecie przedstawiajace preparaty lecznicze zawierajace w swoim
sktadzie Cannabis sativa, zrodto: agroweed.com

1.2 Kanabinoidy i uklad kanabinoidowy

Kanabinoidy to grupa zwigzkéw chemicznych
o zroznicowanej budowie, ktérych wspolna cecha
jest powinowactwo do receptorow kanabinoidowych.
Obejmujaca zarowno zwigzki naturalnie wystepuja-
ce w konopiach siewnych (Ryc. 2), jak rowniez ich
syntetyczne analogi lub metabolity. Cannabis sativa
zawiera ponad 420 r6znych zwiazkéw chemicznych,
z ktérych najwazniejsze to: A9-tetrahydrokanabinol
(A9-THC), A8-tetrahydrokanabinol (A8-THC), kana-
binol (CBN) i kanabidiol (CBD). Najbardziej znanym
i rozpowszechnionym sktadnikiem Cannabis jest
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A9-THC, potocznie nazywany THC. To jemu przy-
pisuje si¢ glowna rolg w aktywnosci biologiczne;j.
Zostal on wyizolowany w 1964 roku w laboratorium
Raphaela Mechoulama. Niedlugo po6zniej ustalo-
no tetrad¢ efektow behawioralnych wywotywanych
przez kanabinoidy, do ktoérych naleza: katalepsja, hi-
potermia, analgezja i spowolnienie ruchowe. Badania
te przyczynity si¢ do opracowania nowych zwiagzkow
0 dziataniu kanabinomimetycznym. Ponadto pionier-
skie badania profesora Mechoulama zapoczatkowa-
ly szereg badan naukowych przyczyniajacych si¢ do
m.in. do odkrycia receptorow kanabinoidowych CB,
oraz CB,.

Ryc. 2. Kwiatostany Cannabis sativa. Zdjecie z archiwum wiasnego au-
torow (J. Mlost).

Kanabinoidy nie ograniczaja si¢ jedynie do swiata
roslinnego i wystepuja réwniez w roznych tkankach
zwierzgcych, a szczeg6lnie w tych tworzacych uktad
nerwowy. Wazng grupe stanowig kanabinoidy wy-
twarzane przez organizmy zwierzat i cztowieka, tzw.
endokanabinoidy. Anandamid (AEA) i 2-arachidony-
lo-glicerol (2-AG) to dwa najszerzej badane i najdo-
ktadniej opisane endokanabinoidy wystepujace w zy-
wych organizmach. Endokanabinoidy, w odréznieniu
od klasycznych neuroprzekaznikdw, nie sag magazy-
nowane w pecherzykach synaptycznych, lecz synte-
tyzowane ,,na zadanie” pod wplywem depolaryzacji
btony [29]. Nastepnie sg wydzielane do przestrzeni
miedzykomorkowej, gdzie aktywuja specyficzne re-
ceptory znajdujace si¢ zarowno na komoérkach sasia-
dujacych (parakrynnie), jak i macierzystych (auto-
krynnie). W naszych organizmach nie tylko powstaja
endokanabinoidy, ale rowniez istnieje skomplikowa-
ny uktad endokanabinoidowy, ktory bierze aktywny
udziat w kontroli wielu proceséw fizjologicznych.
Czas dziatania endokanabinoidow jest krotki, ponie-
waz sg one wychwytywane i szybko rozktadane przez
zrdznicowane enzymy kataboliczne [29]. Gtownymi
enzymami rozktadajagcymi AEA i 2-AG s3 odpo-
wiednio hydrolaza amidowa kwasow ttuszczowych
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(FAAH) oraz lipaza monoacylglicerynowa (MAGL).
Zahamowanie aktywnosci specyficznych enzyméw
degradujacych wydaje si¢ nowa interesujaca strategia
w terapii wielu chordb. Poprzez zahamowanie roz-
ktadu endokanabinoidow jesteSmy w stanie selektyw-
nie zwigksza¢ ich poziom i aktywno$¢ w miejscach,
w ktorych sg one aktualnie produkowane (np. pod-
czas stanu zapalnego), unikajac jednoczesnie efektow
ubocznych wynikajacych z aktywacji receptorow ka-
nabinoidowych w calym organizmie, w szczeg6lno-
$ci tych zlokalizowanych w mozgu.

1.3 Receptory kanabinoidowe

Kanabinoidy dzialaja poprzez aktywacje spe-
cyficznych receptoréw blonowych zwigzanych
z bialkiem G i sg zlokalizowane na wewngtrznej (cy-
tozolowej) powierzchni blony. Dotychczas zostaty
scharakteryzowane dwa typy receptorow kanabino-
idowych: CB, oraz CB,. Ich aktywacja najczesciej
prowadzi do hiperpolaryzacji neuronu i zahamowa-
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nia wydzielania neuroprzekaznikow. Za posrednic-
twem biatek G receptory dla kanabinoidow reguluja
wewnatrzkomorkowe stezenie cAMP 1 wpltywaja na
funkcje kanatow jonowych. Receptory CB, znajdujg
si¢ w wielu strukturach mézgu, m.in. w hipokampie,
jadrach podstawy, jadrze migdatowatym, korze no-
wej 1 podwzgorzu. Ich rozmieszczenie odzwierciedla
dziatanie marihuany, bowiem cz¢$¢ z wymienionych
struktur odpowiada m.in. za funkcje poznawcze, pa-
mig¢, motywacj¢ czy tez uzaleznienie (Ryc. 3). Re-
ceptory CB,, w odréznieniu do CB , ulegaja ekspresji
przede wszystkim w tkankach zwigzanych z uktadem
odpornosciowym. W uktadzie nerwowym wystepuja
glownie na komorkach glejowych, ale ostatnie bada-
nia potwierdzaja ich obecnos¢ rowniez w osrodko-
wym i autonomicznym uktadzie nerwowym [30].

1.4 Farmakologia fitokanabinoidow

Roéliny od zawsze byly cennym zroédlem sub-
stancji leczniczych dla cztowieka. Cannabis sativa

Jadra podsta
s | P wy
)

Jadro pétlezace

Podwzgorze

R Jadro migdatowate

przediuzony

Moébizdzek Rdzen kregowy ~ Hipokamp
Struktura Funkcja Efekt dziatania THC
1. Migdatowate Kontrola emocji, strachu, leku Lek
1. Podstawy Kentrola | planowanie ruchu Spowolnienle czasu reakcli
Rdzer przediutony Regulacja funkeji wegetatywnych Dziatanie przeciwwymiotne
Mdidiek Koordynacja ruchowa, balans Zaburzenia koordynacii
Hipokamp Pamied | ucznie Zaburzenia pamieci
Podwzgdrze Regulacja przyjmowania pokarmu Zwigkszony apetyt
Kora nowa Mylenie abstrakeyjne i czucie Pobudzenie wyobraini i wrailiwosci na bodice
1. Pitleigce Motywacja | nagroda Polepszenie nastroju, euforia
Rdzen kregowy Transmisja impulséw pomiedzy cialem, a mdzgiem Dziatanie prreciwbdlowe

Ryc. 3. Rozmieszczenie receptorow kanabinoidowych w moézgu wraz z pokazaniem funkcji wynikajacych z ich aktywacji. Zaadoptowano z http:/

headsup.scholastic.com/students/the-science-of-marijuana
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dostarczyly nam prawie 100 réznych substancji ak-
tywnych. Kanabinoidami wystgpujacymi w najwigk-
szym stezeniu w kwiatostanach Cannabis sativa sa
THC i CBD, odpowiednio w stezeniu ok. 10% 1 1%
suchej masy [3]. THC wykazuje dzialanie przeciw-
wymiotne, stymulujgce apetyt, rozluzniajagce mi¢énie,
a takze przeciwbolowe i przeciwzapalne. W odrdz-
nieniu od powszechnie stosowanych lekow przeciw-
boélowych z grupy niesteroidowych lekow przeciw-
zapalnych (NLPZ), THC jest skutecznym lekiem
w terapii bolu neuropatycznego niewywolujacym
efektow niepozadanych ze strony uktadu pokarmo-
wego [19].

Kolejng istotng substancja aktywna w konopiach
indyjskich jest CBD. Najnowsze badania pokazuja,
iz CBD moze hamowac dziatanie agonistow recepto-
ra CB, jako jego negatywny allosteryczny modulator.
Wiazac si¢ z receptorem w innym miejscu niz sub-
stancja endogenna nie powoduje aktywacji receptora
CB,, lecz moduluje jego odpowiedz poprzez ostabie-
nie dziatania endogennego liganda. Wynik ten jest
zgodny z funkcjonalnymi badaniami, ktére pokazuja,
ze CBD jest w stanie oslabia¢ wiele efektow niepoza-
danych wywotywanych przez THC, takich jak zabu-
rzenia pamigci, urojenia czy lek [7].

Szereg innych sktadnikéw konopi rowniez wykazuje
aktywno$¢ farmakologiczng. Wérdd nich sg zwigz-
ki terpenowe, ktore odpowiadaja za zapach konopi.
Jednym z takich zwiazkow jest B-kariofilen. Jest on
pierwszym poznanym kanabinoidem wystgpujacym
powszechnie w naszej diecie. Oprocz konopi wyste-
puje on w duzych ilosciach w takich roslinach jak ba-
zylia (Ocimum basilicum L.), chmiel (Humulus L.),
cynamon (Cinnamomum verum), pieprz czarny (Piper
nigrum), gozdziki czy oregano (Origanum vulgare).
Wykazano, ze B-kariofilen jest agonista receptorow
CB,, wykazujgc w roéznych modelach bolu wiasci-
wosci analgetyczne, neuroprotekcyjne w modelu
choroby Parkinsona [23] oraz przeciwnowotworowe
w hodowlach komérkowych [8]. Ponadto zwiazek
ten nie wywotuje efektow odurzajacych.

Na uwage zastuguje fakt, iz zwigzki szeroko roz-
powszechnione w $wiecie roslinnym, a niebedace
kanabinoidami, posiadaja zdolnos¢ oddzialywania
z tym uktadem, np. poprzez hamowanie enzymow
degradujacych endokanabinoidy. Do grupy tych
zwigzkoéw naleza m. in. flawonoidy, takie jak biocha-
nina-A, wystepujaca w soi lub kemferol powszechny
w wielu roslinach, takich jak jabtka, winogrona czy
pomidory. Réwniez korzen rosliny Maca posiada
szereg zwiazkow aktywnych nazywanych maca-
idami, ktore potrafia bezposrednio hamowaé¢ FAAH
i wychwyt AEA [10]. Z kolei Pieprz czarny (Piper
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nigrum), powszechnie uzywany jako przyprawa, wy-
daje si¢ aktualnie najbogatszym zrodtem dziennego
spozycia kanabinoidéw w naszej diecie. Oprocz wspo-
mnianego wczesniej B-kariofilenu, pieprz zawiera tak-
ze alkaloid guinezyne, ktory hamuje wychwyt AEA,
a jego podanie dootrzewnowe jest w stanie wywotac
pelng tetrade behawioralnych efektow kanabinoidow
u myszy [21].

Alkamidy obecne w roslinach z rodziny Jezowki
(Echinacea spp.), ziotach tradycyjnie stosowanych
w leczeniu przezigbienia, rowniez wykazuja zdolnosé¢
do aktywacji receptorow CB,, modulacji receptorow
CB, oraz hamowania enzymu FAAH i wychwy-
tu AEA [4, 14]. Ekstrakt z Echinacea angustifolia
(Ryc. 4) powoduje obnizenie poziomu cytokin pro-
zapalnych IL-6, TNFa i IL-8 we krwi pacjentow [6],
a takze dziata przeciwlgkowo [11]. To czy rosliny te
wywotuja istotne efekty kliniczne u ludzi wymaga
dalszych i doktadniejszych badan. Praca wylacznie
z uzyciem wyizolowanych i oczyszczonych substan-
cji (ktoére same w sobie wykazujg stabe dziatanie)

Ryc. 4. Jezéwka (Echinacea spp.), stosowana czesto w leczeniu prze-
zigbienia, zawiera alkamidy, ktore rowniez wykazuja zdolno$¢ do akty-
wacji receptorow CB,, modulacji receptorow CB, oraz hamowania en-
zymu FAAH i1 wychwytu AEA. Zdjecie z archiwum wlasnego autorow
(J. Mlost).

czesto uniemozliwia zaobserwowanie efektow, ktore
sa wywolywane przez mieszaning zwigzkéw dziata-
jacych synergistycznie poprzez rézne cele molekular-
ne. Z drugiej strony, skomplikowany i zréznicowany
sktad chemiczny ros$lin utrudnia formutowanie traf-
nych wnioskéw z eksperymentow przeprowadzanych
na ekstraktach. Z tego powodu w badaniach farma-
kologicznych konieczne jest stosowanie wysoce spe-
cyficznych substancji, aby moc okresli¢ doktadny
mechanizm molekularny oraz jego role. Takie bada-
nia pozwalajg nam pozna¢ mechanizmy tlumacza-
ce dzialanie na organizm lekow czy wczesniej juz
wspomnianych ziot. W dalszej czgsci artykutu chceie-
liby$my zwigzle przyblizy¢ wyniki badan ekspery-
mentalnych i klinicznych opisujacych role uktadu
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endokanabinoidowego w transmisji bolu, ze szcze-
gblnym uwzglednieniem roli enzymoéw bioracych
udzial w rozktadzie endokanabinoidéw. Omdwiona
zostanie rowniez rola obwodowych receptorow CB,,
ktorych aktywacja nie wigze si¢ z dziataniem psycho-
aktywnym kanabinoidow.

2. Zastosowania konopi w leczeniu bélu
2.1 Rola receptorow kanabinoidowych w szlakach
transmisji bélu

Uktad endokanabinoidowy znaczaco reguluje
proces przekazywania informacji nocyceptywne;j.
Gestsze rozmieszczenie receptorow CB, jest widocz-
ne w okolicach uktadu nerwowego odpowiedzial-
nych za przewodzenie i modulacje bolu. Receptory
kanabinoidowe rozmieszczne sa na wszystkich po-
ziomach transmisji bolowej, poczawszy od obecnosci
w skorze, przez obwodowe neurony czuciowe, Zwo-
je korzeni grzbietowych (ang. dorsal root ganglion,
DRG), rdzen kregowy, az do ponadrdzeniowy struk-
tur modulujacych bol: wzgorza (ang. thalamus, TH)
i jadra okolokonarowego (ang. parabrachial nucleus,
PBN).Wymienione struktury przekazuja informacje
z rdzenia kregowego do moézgu - do istoty szarej oko-
lowodociagowej (ang. periaqueductal gray, PAG)
i do brzuszno-doglowowej czesci rdzenia przedtu-
zonego (ang. rostral ventromedial medulla, RVM).
Receptory kanabinoidowe znajduja si¢ réwniez w
jadrze migdatowatym (ang. amygdala, AMY) i korze
(ang. cerebral cortex), ktore sa ponadrdzeniowymi
miejscami odbierajacymi bodzce nocyceptywne [28].
Aktywacja receptorow CB, prowadzi do hamowania
pobudliwo$ci neuronalnej, a zatem hamowania prze-
wodnictwa bodzcow bolowych [22]. Ich stymulacja
w DRG hamuje uwalnianie dzialajacej probdlowo
substancji P 1 peptydu zwigzanego z genem kalcy-
toniny, CGRP (ang. a-calcitonin gene related pep-
tide, CGRP) [25]. W rdzeniu krggowym dzialanie
przeciwbdolowe kannabinoidow jest wynikiem pobu-
dzenia przez te zwiazki receptorOw pre- i postsynap-
tycznych CB, zlokalizowanych na neuronach rogow
tylnych. Nardzeniowe podanie kanabinoidow wywo-
luje efekty przeciwbolowe (antynocycepcj¢) oraz po-
woduje zahamowanie pronocyceptywnej aktywnos$ci
neuronéw w rdzeniu kregowym [13].

Strategicznym miejscem modyfikacji bolu jest
srodmoézgowie 1 rdzen przedtuzony. Uklad potaczen
PAG-RVM jest uznawany za gtéwne miejsce dzia-
ania substancji przeciwbolowych. Obecnos¢ dwoch
populacji komoérek: OFF i ON w RVM powoduje, ze
wplyw tego ukladu na odczuwanie bolu jest dwoja-
ki. Komorki OFF sg odpowiedzialne za hamowanie

przewodzenia bolu w rdzeniu kr¢gowym, natomiast
komorki ON za nasilanie. Wykazano, ze kanabinoidy
nasilajg aktywno$¢ komorek OFF oraz hamujg aktyw-
no$¢ komorek ON [20]. W mechanizm ten zaanga-
zowane jest presynaptyczne hamowanie wydzielania
GABA [32], co odblokowuje neurony pobudzajace
(gtéwnie glutaminergiczne) i inicjuje antynocycepcje
w wyniku aktywacji hamujacych drog zstepujacych.
Ponadto wykazano, ze elektryczna stymulacja PAG
wywoluje efekty przeciwbolowe, ktore sa zalezne
od receptorow kanabinoidowych oraz sg zwigzane
z uwalnianiem AEA [33]. Podanie bezposrednio do
PAG inhibitoréw rozkladu endokanabinoidow tak-
ze powoduje dziatanie przeciwbolowe skorelowane
z aktywnoscig komorek OFF w RVM. Kanabinoidy
sa wigc waznymi mediatorami funkcji przeciwbolo-
wych w zstepujacych szlakach modyfikujacych bol.

2.2 Rola endogennych kanabinoidéw i ich enzy-
mow katabolizujacych

Brak obszernej gamy kanabinoidow dostgpnych
w postaci lekow wynika z kilku faktow. Szereg
z tych zwigzkow wykazuje dziatania niepozadane, jak
np. odurzenie, zaburzenia funkcji lokomotorycznych,
zmiany postrzegania, ostabienie koncentracji, eufo-
ri¢, a wigc efekty ktorych substancje terapeutyczne
powinny by¢ pozbawione. Innym powodem jest fakt,
iz uktad endokanabinoidowy zostat poznany stosun-
kowo niedawno. Badania majace na celu wyjasnienie
funkcjonowania tego uktadu, a takze jego interakcji
z innymi systemami, przechodza obecnie bardzo dy-
namiczny rozwoj. Wéréd nowych lekow upatruje sie
zwiazki dzialajace nie bezposrednio na receptory ka-
nabinoidowe, lecz takie, ktore beda miaty za zadanie
hamowa¢ enzymy zaangazowane w rozktad endo-
gennych kanabinoidow. Obecnie badana jest duza pula
zwiazkow, ktorych dziatanie polega glownie na zaha-
mowaniu aktywnos$ci wspomnianych juz enzyméw
FAAH oraz MAGL. Szczegdlng zaleta tych inhibito-
roéw jest brak efektow ubocznych charakterystycznych
dla egzogennych kanabinoidow. Ciekawe wydaje si¢
by¢ réwniez dualistyczne podejscie terapeutyczne —
tj. jeden zwiazek, ktory dzieli dzialanie hamujace en-
zym odpowiedzialny za degradacj¢ endokanabinoidow
(np. FAAH) z aktywacja receptora z innego systemu
(np. TRPV1, bedacego receptorem dla endowanilo-
idow). Takie podejscie terapeutyczne ma na celu jed-
noczesng aktywacje dwoch systemow odpowiedzial-
nych za hamowanie reakcji bolowej [27].

Jak juz wspomniano wczes$niej, nadrzedng role
w mechanizmie hamowania bolu w drogach zstepu-
jacych petnia PAG w $rodmoézgowiu oraz brzuszno-
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-dogtowowa cze$¢ rdzenia przedluzonego (RVM).
Zaobserwowano, ze podskorne podanie chemiczne-
go $rodka draznigcego wywotuje wzrost poziomu
AEA w PAG, a nastgpnie elektryczna stymulacja
PAG powoduje efekt przeciwbolowy z jednoczesnym
wydzielaniem endokanabinoidéw. Co wigcej, zaob-
serwowane zjawiska byly niezalezne od aktywacji
receptorow opioidowych [33]. Wykazano tez, ze stres
uruchamia endogenne mechanizmy antynocyceptyw-
ne, rowniez polegajace na wzroscie poziomu AEA.
W tym przypadku zaobserwowano, ze lokalne poda-
nie do PAG inhibitoréw rozktadu endokanabinoidow
(zarowno FAAH i MAGL) wzmacnia efekt przeciw-
boélowy stresu [12].

Dziatanie ukladu endokanabinoidowego reguluje
i modyfikuje odczuwanie bolu w naszym organizmie
ivice versa. Mozemy obserwowac zmiany w ukladzie
endokanabinoidowym pod wptywem patologicznych
zmian zwigzanych z transmisjg bolowa, np. w wyniku
bolu przewlektego. Uszkodzenie nerwu kulszowego
u zwierzat powoduje wzrost poziomu endokanabino-
idow w rdzeniu krggowym, jadrach szwu w rdzeniu
przedtuzonym oraz uktadzie PAG-RVM [24]. Dodat-
kowo w przypadku uszkodzenia nerwu kulszowego
dochodzi do zwigkszenia ilosci CB, i CB, w rdzeniu
kregowym [15], a badania naszej grupy wykazaty
rowniez wzrost ekspresji enzymoéw rozkladajacych
AEA w rdzeniu kregowym i DRG [18].

Pomimo udowodnionego dziatania przeciwbolo-
wego inhibitorow FAAH w modelach zwierzecych,
ich zastosowanie kliniczne nie przyniosto dotychczas
zadowalajagcych wynikow. Jedna z przyczyn moze
by¢ zdolno$¢ innych enzymow, takich jak cyklook-
sygenaza 2 (COX-2), lipooksygenazy (LOX12 lub
LOX15) oraz cytochrom p450, do rozkladu AEA.
W wyniku tych reakcji powstaja biologicznie aktyw-
ne metabolity, ktore m.in. moga stymulowa¢ proce-
sy zapalne i transmisj¢ bolu. Innym powodem moze
by¢ zdolno§¢ AEA do aktywacji receptorow TRPV1,
ktorych aktywacja, poza szczegdlnymi warunkami,
nasila bol.

Przytoczone wyniki badan obrazuja jak bardzo
ztozone i skomplikowane jest dziatanie uktadow
biologicznych. Wydaje sie, ze powinniSmy zrewo-
lucjonizowac klasyczne podejscie wspolczesnej far-
makologii. Aktualny stan wiedzy sugeruje wyzszos¢
zwigzkéw wplywajacych na wigcej niz jeden cel
biologiczny, ktére moga wykazywaé¢ korzystniejszy
profil dziatania, wigksza skuteczno$¢ terapeutyczng
oraz mniej dziatan niepozadanych. Ma to niewat-
pliwie wplyw na mozliwo$¢ stosowania nizszych
dawek w porownaniu ze zwigzkami selektywnymi
wobec jednego punktu uchwytu. Najnowsze badania
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naszej grupy z uzyciem zwigzkéw AA-SHT oraz
OMDM-198, bedacych jednoczes$nie inhibitorem
FAAH i antagonista TRPV1 pokazuja, ze wywoluja
one silniejszy efekt przeciwbolowy w poréwnaniu do
zwiagzkow dziatajacych na pojedynczy cel molekular-
ny [17]. Takie wyniki badan by¢ moze zwrdcg znowu
uwage koncernow farmaceutycznych na substancje
o ztozonym mechanizmie dziatania (i ich mieszaniny),
czesto wystepujace w naturalnej formie wyksztatconej
na drodze ewolucji w ciagu wielu tysiecy lat.

2.3 CBD: Mniej znany kanabinoid

Wedlug najnowszej wiedzy marihuana zawie-
ra okoto 85 kanabinoidow, wiec fakt, ze opinia pu-
bliczna zna tylko jeden z nich: THC, wydaje si¢ by¢
ograniczeniem. CBD jest jak rodzenstwo dla THC,
czasem efekty ich dziatania to wspolpraca, a czasem
sobie przeciwdziataja. Ta mieszanina kanabinoidow:
THC z CBD posiada wysoki potencjal terapeutyczny,
a na szczegdlna uwage zashuguja wlasciwosci prze-
ciwbolowe oraz przeciwdrgawkowe CBD. W Polsce
jedynym dopuszczonym do uzytku preparatem na
bazie kanabinoidow jest Sativex. Lek ten jest wska-
zaniem do leczenia spastycznosci w SM. Natomiast
preparaty takie jak Bediol czy Bedrocan za zgoda
Ministerstwa Zdrowia mogg zosta¢ importowane
przy wskazaniu padaczki lekoopornej lub glejaka
wielopostaciowego. W USA, Wielkiej Brytanii, Ka-
nadzie i kilku innych krajach Sativex ma wiele in-
nych wskazan klinicznych, nieograniczajacych si¢ do
leczenia dolegliwo$ci zwigzanych ze stwardnieniem
rozsianym (SM). Sativex jest preparatem wykazuja-
cym skuteczno$¢ w leczeniu bolu neuropatycznego
[19]. Sativex nie dos¢, ze jest nietoksyczny, to bardzo
dobrze tolerowany oraz wykazuje istotng z punktu
widzenia klinicznego dawkozalezno$¢. Pozwala to
na precyzyjne dobieranie dawki leku dla pacjenta
w zalezno$ci od stopnia odczuwanego bolu. Do-
datkowo Sativex nie wykazuje powaznych efektow
ubocznych ze strony osrodkowego uktadu nerwowe-
g0 [27]. Szereg badan wykazuje réwniez skutecznosé
tego leku u pacjentdow cierpiacych na zaawansowa-
ng posta¢ nowotworu, u ktorych wytworzyta si¢ juz
niewrazliwos$¢ na stosowane przeciwbolowo opioidy
[16]. Jest on rowniez dedykowany do przeciwdzia-
tania nudnosciom i brakowi apetytu towarzyszacym
chemioterapii nowotworow. Najnowsze wyniki ba-
dan wykazuja, ze inny lek zawierajacy wystanda-
ryzowana dawke oczyszczonego CBD, Epidolex,
skutecznie tagodzi napady zwigzane z zespotem Len-
noxa-Gastauta (LGS) — rzadka i cigzka postacia dzie-
cigcej padaczki lekoopornej [19]. Stosunkowo tatwa
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pozyskiwalno$¢ CBD ze zrodet naturalnych, wieloto-
rowedziatanieterapeutycznezjednoczesniebardzodo-
bra tolerancjg, ponadto wydajna przyswajalno$¢ oraz
niskatoksyczno$¢iwyjatkowomataliczbaefektownie-
pozadanych predestynuje go jako obiecujacy preparat
w wielu terapiach.

3. Podsumowanie

Naukowcy i lekarze wciagz spieraja si¢ o skutecz-
no$¢ medycznego uzycia marihuany. Rosnie licz-
ba doniesien o pozytywnych wynikach w leczeniu:
astmy (wzrost przepustowosci drog oddechowych),
jaskry (obnizenie ci$nienia $§rodgatkowego), padacz-
ki (zwtaszcza lekoopornej u dzieci), autoimmuno-
logicznych choroéb jelita grubego (w tym choroby
Lesniowskiego-Crohna), a takze zaburzen neurolo-
gicznych (spastycznos¢, drgawki), m.in. w stward-
nieniu rozsianym i stwardnieniu zanikowym bocz-
nym. Mimo dobrze udokumentowanej skuteczno$ci
kanabinoidow w zwalczaniu bolu przewleklego (przy
jednoczesnie mniejszych skutkach ubocznych niz
morfina czy inne opioidy), leczenie nimi jest wcigz
mato dostepne. Lekarze, obawiajac si¢ konsekwencji
prawnych, nie moga lub boja si¢ leczy¢ swoich pa-
cjentow kanabinoidami.

Oblikowane w 1980 roku wyniki badan pierw-
szych prob klinicznych wykazaly, ze CBD moze
by¢ stosowany jako skuteczny lek przeciwpadacz-
kowy. Ponadto wykazano pozytywny wplyw CBD
na wzmocnienie innych, dotychczas stosowanych
w klinice lekow przeciwpadaczkowych [5]. Mimo
tak obiecujacych przestanek, dalsze badania nie do-
czekaly sig rychlej kontynuacji, a nadzieje pacjentow
cierpigcych na padaczke zostaty ostudzone. Kolejne
entuzjastyczne wyniki otrzymano 1995 roku, wykazu-
jac istotny potencjal terapeutyczny AS-THC. W bada-
niach prowadzonych nieprzerwanie ponad 8 miesi¢cy
na grupie dzieci wieku 3—13 lat z nowotworami he-
matologicznymi, zaobserwowano znaczgce ztagodze-
nie skutkéw ubocznych chemioterapii, np. wymiotéw
i nudnosci [2]. Celem medycyny jest — o czym cze-
sto zapominamy — nie tylko leczenie, ale takze ulga
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JAK BARDZO MOZEMY PODGLADAC SWOJ MOZG
I PO CO TO ROBIC?

Mariusz Stasiotek (Eodz)

Streszczenie

To, co ukryte, budzi nasza ciekawos¢. W przypadku moézgu, dosé szczelnie zamknigtego w czaszce, zainte-
resowanie podsyca mnogos$¢ jego funkcji. Mozg kieruje naszym ciatem, ale to nie wszystko - sprawia, ze czuje-
my, myslimy, mamy wspomnienia. Jednak to wyrafinowane centrum dowodzenia jest rowniez obiektem wielu
probleméw zdrowotnych. W takich sytuacjach na arenie pojawi¢ si¢ muszg lekarze, a wsrod nich neurolodzy
1 neurochirurdzy, ktérych orgzem, oprocz szerokiej wiedzy i mtoteczka neurologicznego lub skalpela, s bada-
nia obrazowe. Sposobow podgladania mézgu jest wiele i coraz wigcej — mozemy skorzysta¢ z tomografii kom-
puterowej, ktora w przeciagu kilkudziesi¢ciu sekund pokaze nam wngtrze czaszki. Jesli potrzebujemy bardziej
szczegdlowych obrazow 1 mamy wigcej czasu mozemy postuzy¢ si¢ rezonansem magnetycznym. Technika
ta pozwala oceni¢ nie tylko strukture mozgu, ale rowniez jego czynno$¢ (dzigki funkcjonalnemu rezonanso-
Wi magnetycznemu) czy tez szlaki polaczen pomiedzy poszczegdlnymi jego obszarami (dzigki traktografii),
a nawet sklad biochemiczny (dzigki spektroskopii). Toczace si¢ w mdzgu procesy, nawet na poziomie mole-
kularnym, mozemy rowniez analizowac na podstawie wynikdéw badan radioizotopowych (np. PET — pozytro-
nowej tomografii emisyjnej). Wachlarz mozliwosci ciggle ro$nie, a wraz z nim nadzieja na poznanie kolejnych
tajemnic ludzkiego mézgu i wykorzystanie tej wiedzy dla dobra cztowieka.

Artykut ten jest ilustrowanym przegladem wybranych technik diagnostycznych, z jakich korzystamy na co
dzien w praktyce klinicznej. W $§wiecie, w ktorym medycyna coraz intensywniej wkracza w zycie przecigtnego
cztowieka, podstawowa wiedza na ich temat moze rozwia¢ wiele watpliwosci i przygotowac do potozenia si¢
na ruchomym 16zku wjezdzajacym do srodka tuby tomografu czy rezonansu magnetycznego.
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Abstract

What is hidden inspires our interest. In the case of the brain, tightly enclosed in the scull, the curiosity is
further fueled by the vast array of its function. The brain governs our body, but that’s not all — it enables us to
feel, think, recall. However, this sophisticated “headquarters” is by itself a target for various health problems.
In such a situation there is a place for the doctor on the stage, in particular for neurologist and neurosurgeon
and their tools — knowledge and neurological hammer or scalpel, but also neuroimaging. There are many
ways to peek into the brain and the number of possibilities is constantly increasing. We can use computed
tomography and gain access to the interior of the scull in a matter of minutes. When we need more details and
have more time we can engage magnetic resonance imaging (MRI). This technique allows us not only to see
the structure of the brain but also its function (functional MRI), pathways connecting particular brain region
(tractography) or even the biochemical components of the tissue (spectroscopy). Processes ongoing in the
brain can be also analyzed with methods engaging radionuclides (e.g. positron emission tomography, PET).
Thanks to the growing spectrum of imaging modalities, we hope to get better insight into the mysteries of the
human brain and in consequence find more effective ways of treatment.

The article summarizes in the simple way the neuroimaging techniques used on the everyday basis in the
clinical medicine. In the world of fast expanding medical technology intruding into lives of average citizens,

such knowledge may help to be ready to enter one of the scanners when indicated.

Co mamy w glowie?

Mozg to niespetna 100 miliardow neuronow, ktore
tworza misterng sie¢ bilionow potaczen. A przeciez
neurony to jedynie ok 10% elementéw komorkowych
mozgu. Pozostatym, glownie tzw. komorkom glejo-
wym, jeszcze do niedawna przypisywano funkcje¢
pomocniczg (m.in. podporowa, odzywcza, obronng).
Dzisiaj juz wiemy, ze tworzg one gigantyczng sie¢ re-
gulacyjna, wchodzac w niezliczone interakcje z siecia
polaczen neuronalnych. Cato$¢ obrazu komplikuja
dodatkowo rozne rodzaje potaczen migdzy neurona-
mi (synaps) 1 innymi komoérkami, a takze ogromna
liczba substancji stuzacych do przekazania sygnatu
(tzw. neuroprzekaznikow) — kazda zwigzana z innym
efektem, trwatos$cia dziatania, r6zng zdolnoscia do
oddziatywania na poszczegolne komorki i wspot-
grania z innymi neuroprzekaznikami. Wszystko to
sprawia, ze pojedynczy neuron nic nie znaczy — jest,
ujmujac temat obrazowo, jak odosobniona mrowka.
Tymczasem mozg mozna poréwna¢ do ogromnego
mrowiska, gdzie nieustannie co$ si¢ dzieje, gdzie
panuja zywe interakcje i gdzie podziat funkcji jest
okreslony, ale zachowana jest pewna plastyczno$¢,
dajaca zdolnos$¢ do reakcji na sytuacje nadzwyczaj-
ne. W bardzo duzym uproszczeniu — neurony od-
powiedzialne za te same zadania réwniez grupuja
si¢ w osobne struktury, np. hipokampy sa zwiazane
z tworzeniem pamigci; ciala migdatowate odpowia-
daja za emocje sterujac uktadem ,,nagrody i kary”;
z kolei substancja czarna i jadro ogoniaste razem

z mo6zdzkiem kontrolujg plynno$¢ naszych ruchow.
Jednakze pomimo tego, ze kazdy z nas dysponuje
moézgiem uksztattowanym wedtug bardzo zblizonego
planu, to ze wzgledu na nieskonczenie wielka ilo$¢
mozliwych polaczen, nie ma na §wiecie dwoch ludzi
o identycznych moézgach. Tym samym kazdy z nas
nosi wewnatrz czaszki wyjatkowy i niewyobrazalnie
skomplikowany biomechanizm. Co wigcej, poniewaz
nasz mozg ksztattuje sie¢ jeszcze dlugo po urodze-
niu — az do dorostosci, mozemy powiedzie¢, ze jest
to mechanizm w pewnym sensie ,,uszyty na miare”.
Niestety, dos§wiadczenie wskazuje, ze im co$ bardziej
skomplikowane, tym latwiej moze si¢ zepsu¢ i tym
trudniej znalez¢ miejsce usterki.

Dlaczego lekarz musi by¢ tez detektywem?

Nowotwory, udary, choroby zapalne, zaburzenia
przemiany materii, deficyty zwigzane ze stopniowym
obumieraniem komoérek moézgu (neurodegeneracja),
jak 1 wiele innych chordb czesto o nieznanej przy-
czynie 1 mechanizmach, tworza szeroki wachlarz pa-
tologii, z jakimi spotykamy si¢ w codziennej prakty-
ce na oddziale neurologii. Jak postepujemy z takimi
pacjentami? Przypomina to troche prace detektywa.
Pamigta¢ jednak trzeba, Ze jest to ,,gra” o najwyzsza
stawke — ludzkie zycie i zdrowie. Na poczatku do-
chodzenia najwazniejszy jest wywiad lekarski, czyli
opowies¢ pacjenta o jego wiasnej chorobie. Czasami
musimy bazowa¢ na relacji najblizszych, a nawet
przypadkowych obserwatordéw, poniewaz niektdrzy
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pacjenci trafiaja do szpitala w stanie uniemozliwia-
jacym komunikacje. Podobnie jak przy kazdego ro-
dzaju relacjach, uzyskany wywiad chorobowy moze
zawiera¢ wiele subiektywnych opinii i interpretacji
zdarzen. Dlatego zawsze staramy si¢ poszukiwaé
obiektywnych czynnikow — ,,dowodow” przybliza-
jacych nas do rozpoznania ,,sprawcy” choroby. Juz
badanie neurologiczne, obejmujace zestaw zadan
wykonywanych przez pacjenta oraz testow pozwala-
jacych na oceng automatycznych reakcji organizmu
na roznego rodzaju bodzce (w tym np. znane wszyst-
kim pukanie mtoteczkiem neurologicznym w kolano,
a wlasciwie $ciggno migsnia czworogltowego uda),
pozwala nam na wykrycie duzej liczby potencjalnych
nieprawidlowosci. A skorelowanie wynikéw badania
z informacjami z wywiadu w istotnej czeSci przy-
padkow pozwala na wstepne okreslenie, czy w ogole
(?) a jezeli tak — to ktorej czgsci uktadu nerwowego
choroba dotyczy. Pozostaja jeszcze pytania o szcze-
gotowa lokalizacje zaburzen, ich rozleglos¢, rodzaj
i ewentualny zwiazek z innymi nieprawidtowo$ciami,
czesto dotyczacymi narzadow, ktore w powszechnym
mniemaniu nic wspdlnego z ukladem nerwowym

wskaza¢ sprawce. Zakres badan dodatkowych jest
obecnie bardzo szeroki i trzeba je dobiera¢ zgodnie
z informacjami uzyskanymi na wcze$niejszych eta-
pach. W obecnych czasach obok oznaczen rozma-
itych parametrow we krwi i plynie moézgowo-rdze-
niowym, a takze badan elektrofizjologicznych, coraz
wieksza rolg petni diagnostyka obrazowa.

Moézg pod lupa

Pomijajac wezesne etapy rozwoju, mozg czltowie-
ka znajduje si¢ w zamknigtej kostnej puszce, jaka sta-
nowi czaszka. W takim razie czy mozemy, oczywiscie
bez interwencji neurochirurgicznej, zobaczy¢é mozg
gotym okiem? Zdecydowanie nie, ale okiem uzbrojo-
nym w oftalmoskop jak najbardziej. Oftalmoskop jest
narz¢dziem stanowigcym miniaturowe potaczenie po-
migdzy latarka i lunetg. Dzigki niemu mozemy przez
rozszerzong zrenice zajrze¢ do wnetrza galki ocznej,
zeby obejrze¢ jej dno, ktore wyscieta siatkowka.
Z embriologicznego punktu widzenia siatkowka jest
wypustka mozgu, ktéra zachowuje z nim bezposred-
nig tgcznos¢ za posrednictwem dlugiego nerwu wzro-

Ryc. 1. Dno oka widziane w badaniu oftalmoskopowym. a) Obraz prawidtowy, gdzie naczynia (1) rozchodza si¢ promieniscie od tarczy nerwu wzroko-
wego (2). b) Tarcza zastoinowa, z uniesiona i obrzgknieta tarcza nerwu wzrokowego (2).

1 mézgiem w szczegdlnosci nie maja. Rzadkie sa sy-
tuacje, kiedy po tych dwoch etapach ,,medycznego
Sledztwa” mamy pewno$¢ rozwigzania problemu.
Najczesciej udaje si¢ stworzy¢ , list¢ podejrzanych”,
nazywang fachowo ,listg rozpoznan roéznicowych”.
Proces réznicowania opiera si¢ na dalszych, coraz
bardziej szczegélowych badaniach, majgcych po-
twierdzi¢ albo wykluczy¢ dang chorobg i ostatecznie

kowego. Rycina 1a przedstawia prawidlowy obraz dna
oka, na ktérym widzimy rozchodzace si¢ promieni-
$cie naczynia przebiegajace przez siatkowke (1) oraz
miejsce powstawania nerwu wzrokowego (2) (tzw.
tarcza nerwu wzrokowego). Jest wiele informacji,
ktore okulista moze odczyta¢ z obrazu siatkowki. Jed-
ng z najistotniejszych dla neurologa jest poszukiwa-
nie oznak wzrostu ci$nienia wewnatrzczaszkowego,
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ktory moze by¢ wynikiem urazu, krwawienia §rod-
czaszkowego, albo np. guza utrudniajacego krazenie
ptynu mézgowo-rdzeniowego. Wzrost cisnienia ob-
jawia si¢ poprzez powstanie tzw. ,tarczy zastoino-
wej”. To okreslenie dotyczy obrzgku tarczy nerwu
wzrokowego zwigzanego z utrudnionym odptywem
krwi zylnej (Ryc. 1b). Tarcza zastoinowa jest tylko
objawem, wigc szybko musimy ustali¢ jej przyczyng
i wdrozy¢ odpowiednie postgpowanie. W przeciw-
nym razie wzrost ci$nienia wewnatrzczaszkowego
moze w krotkim czasie nieodwracalnie uszkodzi¢
mozg, a nawet doprowadzi¢ do $mierci pacjenta.
Na szczescie mamy wigcej mozliwosci podgladania
mozgu niz tylko przez dziurke od klucza, jaka jest
zrenica oka.
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odczytane przez specjalne detektory. Gtownym za-
stosowaniem tego promieniowania jest ocena struk-
tur kostnych, natomiast pozostale tkanki, takie jak
miegsnie, thuszez czy tkanka nerwowa, sg widoczne
znacznie gorzej. W takim razie czy mozemy podej-
rze¢ mozg przy pomocy promieni X? Wykonanie
pojedynczego zdjecia rentgenowskiego czaszki, nie-
zaleznie czy w projekcji przod-tyl (tzw. zdjecie AP,
Ryc. 2a) czy z profilu (tzw. zdjecie boczne, Ryc. 2b)
nic nam nie powie na temat mézgu. Tutaj musimy po-
stuzy¢ si¢ tomografiag komputerowa. Jest to badanie,
w ktorym pacjent lezy na specjalnym ruchomym 1t6z-
ku i wjezdza gtowa do wnetrza (pier§cienia) tomogra-
fu. W tym samym czasie lampa rentgenowska obraca
si¢ bardzo szybko wokot glowy pacjenta i robi seri¢

Ryec. 2. Zdjecie AP (a) i boczne (b) prawidlowej czaszki dziecka. Mozgowie jest niewidoczne.

Promienie X

Od 1895 roku, kiedy to Wilhelm Rontgen opubli-
kowat prace dotyczaca promieniowania X, medycyna
dokonata wielkiego skoku technologicznego. Jed-
nak nie bez powodu ten wielki naukowiec otrzymat
pierwsza w historii Nagrod¢ Nobla w dziedzinie fi-
zyki (1901 rok). Z jego odkrycia korzystamy do dzi-
siaj, kazdego dnia, wykonujac zdjecia rentgenowskie
i tomografie komputerowe. Promieniowanie X to
fale elektromagnetyczne wysytane przez lampg rent-
genowska, ktorych nie widzimy golym okiem, ale
przenikaja one przez nasze cialo i mogg zostac

zdje¢ odbieranych przez ruchomy detektor. Wykona-
nie zdje¢ z roznych stron sprawia, ze obrobka kom-
puterowa pozwala na odtworzenie zaryséw struktur
mozgu pochtaniajacych z rézng intensywnoscig pro-
mieniowanie rentgenowskie (Ryc. 3).

Chcialbym tutaj podkresli¢, ze tomografia kompu-
terowa, jak kazde badanie obrazowe, ma swoje do-
bre i zle strony. Promieniowanie X nie jest oboj¢tne
dla organizmu i ma potwierdzone dziatanie muta-
genne, dlatego nie powinniSmy uzywac go bez wy-
raznych wskazan. Jednak w przeciwienstwie do in-
nych metod pozwala w mgnieniu oka stwierdzi¢ lub
wykluczy¢ wiele z procesow odbywajacych sie
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wewnatrz czaszki. Sredni czas skanowania moézgu to
zaledwie kilkadziesiat sekund. Dlatego, wracajac do
naszego pacjenta z tarczg zastoinowg i podejrzeniem
wzrostu ci$nienia wewnatrzczaszkowego, moze to
by¢ idealne badanie, aby szybko postawi¢ diagnoze
i zacza¢ dziata¢. Dodatkowo w badaniu tomografii
komputerowej mozna zastosowac $rodek kontrasto-
wy, ktory jest podawany do zyly i naptywa do mo-
zgu z krwig. Dzigki temu idealnie moze zobaczy¢ nie
tylko przebieg naczyn i oceni¢ czy nie doszto do ich
uszkodzenia, ale rowniez mozemy poszukiwac czesci
moézgu, do ktoérych krew nie doptywa prawidlowo.
Ponadto dzigki najnowszym technologiom mozemy
tworzy¢ trojwymiarowe modele naczyn zaopatruja-
cych mozg (Ryc. 4).
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inne. Tutaj mamy do czynienia z bardzo silnym ma-
gnesem, generujacym pole magnetyczne do 100 000
razy silniejsze niz pole magnetyczne Ziemi. Kiedy
pacjent wjezdza do wnetrza tego magnesu, nastgpuje
uporzadkowanie ruchu elektronéw w atomach ludz-
kiego ciata. Nastepnie w kontrolowany sposob, przy
pomocy fali radiowej, wybijamy elektrony z potoze-
nia rownowagi, a pozniej odbieramy sygnat zwrotny,
jaki wysylaja powracajac do potozenia wyjsciowe-
go. Pomimo dos¢ skomplikowanych zagadnien fi-
zycznych lezacych u podstawy dzialania rezonansu
magnetycznego, nalezy wiedzie¢, ze jest to badanie
catkowicie nieinwazyjne — bez narazenia pacjenta
na szkodliwe promieniowanie. Jego mankamentem
jest diugi czas trwania. Jak wspomniano wcze$niej
zbadanie mozgu przy pomocy tomografii kompute-

Ryc. 3. Obrazy z tomografii komputerowej pokazujace mozgowie w trzech prostopadtych przekrojach: poprzecznym (a), czotowym (b) i strzatkowym
(c). d) Specjalnie wykonana rekonstrukcja, ktora pozwala obejrze¢ kosci w najdrobniejszych szczegotach.

We wnetrzu wielkiego magnesu

Zapewne wielu czytelnikow, widzac obrazy po-
chodzace z tomografii komputerowej, doszto do
wniosku, ze ich rozdzielczos¢ pozostawia wiele do
zyczenia, a ich ocena przypomina raczej poszukiwa-
nie innego odcienia szarego w szarym. Mozliwe, ze
tworcy obrazowania przy pomocy rezonansu magne-
tycznego doszli do podobnych wnioskow. Od lat 70.
XX w. zaczgli prowadzi¢ intensywne badania, ktore
na poczatku 6smej dekady XX wieku zaprowadzity
technike rezonansu magnetycznego na pierwszy front
diagnostyki obrazowej moézgu. Technika ta caly czas
si¢ rozwija, jednak jej kluczowe zatozenia pozostaja
niezmienne. Z zewnatrz skaner rezonansu magne-
tycznego wyglada bardzo podobnie do tomografu
komputerowego, jednak jego dzialanie jest zupehie

Ryc. 4. Trojwymiarowy model naczyn mézgu stworzony na podstawie
badania tomografii komputerowej z kontrastem. Powigkszony biaty kwa-
drat pokazuje koto te¢tnicze Willisa, a strzatka wskazuje na tgtniaka w ob-
rebie lewej tetnicy szyjnej wewnetrzne;.

rowej zajmuje kilkadziesigt sekund. Aby dokonac
tego samego przy pomocy rezonansu magnetycznego
potrzebujemy ponad 30 minut. Co wigcej, musi to
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by¢ 30 minut, ktore pacjent spgdzi bez poruszania
glowa. W przeciwnym razie powstajg artefakty, ktore
utrudniaja lub nawet uniemozliwiajg oceng. Czy za-
tem gra jest warta $wieczki? Kiedy zobaczymy jak ta
$wieczka o$wietla szczegoly budowy moézgu zrozu-
miemy, ze odpowiedz brzmi ,.,tak” (Ryc. 5). Wartos¢
diagnostyczna pozyskiwanych informacji jest na tyle
duza i istotna dla zdrowia, ze celem wykonania bada-
nia niejednokrotnie pacjentow znieczula si¢ aneste-
zjologicznie — dotyczy to zwlaszcza malych dzieci.
Jednak obrazy mozgu o znakomitej rozdzielczosci to
nie wszystko, co oferuje nam rezonans magnetyczny.
Ponizej przedstawiono kilka najciekawszych rozwig-
zan, ktore pozwalajg podglada¢ mozg w jeszcze bar-
dziej wyrafinowany sposob.
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wynoszaca zaledwie 4-5%, ale dzigki technice obra-
zowania BOLD (ang. blood oxygen level dependent)
mozemy te réznice wykry¢ przy pomocy rezonansu
magnetycznego. Badanie, ktore na to pozwala nazy-
wa si¢ funkcjonalnym rezonansem magnetycznym
i polega na tym, ze pacjent znajdujacy si¢ wewnatrz
skanera rezonansu magnetycznego ma wykonywaé
okreslone zadanie np. rusza¢ palcami, wymienia¢
w pamigci stowa na liter¢ M albo odejmowac¢ w pa-
mieci liczbe 7 zaczynajac od 100 (100...93...84...
itd.). Podczas wykonywania tych czynnosci obser-
wujemy, jak zmienia si¢ przepltyw przez poszczegol-
ne czgéci kory mozgu i tworzymy kolorowg mape
pokazujaca miejsca odpowiedzialne za poszczegol-
ne funkcje. Pytanie brzmi, do czego w medycynie
potrzeba jest taka kolorowa mapa? W codziennej

Ryc. 5. Obrazy mézgu w rezonansie magnetycznym w trzech prostopadtych przekrojach: czotowym (a), strzatkowym (b) i poprzecznym (c).

Funkcjonalny rezonans magnetyczny

Najwigkszym skupieniem cial komoérek nerwo-
wych (istoty szarej) jest kora mozgu, ktora pokrywa
jego powierzchnie. Istnieja specyficzne obszary kory
mozgowej odpowiedzialne za okre§lone zadania np.
w zakrecie przedsrodkowym znajduje si¢ kora ru-
chowa, ktoéra zawiaduje czynnos$ciami ruchowymi;
z kolei w korze pokrywajacej okolice bruzdy ostro-
gowej znajduje si¢ kora wzrokowa, odpowiedzialna
za odbieranie i przetwarzanie bodzcoOw wzrokowych.
Do prawidtowego funkcjonowania tkanki nerwo-
wej potrzeba stosunkowo duzo krwi bogatej w tlen
i substancje odzywcze. Z tego powodu, pomimo ze
mozg wazy $rednio tylko 1,5 kg, przeplywa przez
niego okoto 20% krwi pompowanej przez serce przy
kazdym skurczu. Dystrybucja tej krwi nie jest rowno-
mierna — tutaj podzial nast¢puje wedlug zapotrzebo-
wania, czyli te czgsci istoty szarej, ktore pracuja ciezej
dostaja wiecej krwi. Jest to roznica raczej niewielka,

praktyce lekarskiej najczesciej uzywaja jej neuro-
chirurdzy [1, 2]. Wyobrazmy sobie pacjenta z guzem
mozgu (jak na rycinie 6), u ktéorego planowany jest
zabieg operacyjny. Zeby dosta¢ si¢ do guza trzeba
wybra¢ odpowiednig droge. Kierujac si¢ stworzona
mapg mozna probowa¢ oming¢ najwazniejsze obsza-
ry kory moézgu i zminimalizowa¢ u pacjenta dodat-
kowe deficyty czynno$ciowe wynikajace z techniki
operacyjnej. Jest to jedynie prosty przyktad wyko-
rzystania funkcjonalnego rezonansu magnetycznego,
jednak potencjat tej metody jest znacznie wigkszy,
0 czym $wiadczg liczne badania prowadzone przy
jego uzyciu. Zastosowanie funkcjonalnego rezonansu
magnetycznego pozwolito na przyklad uwidoczni¢
pozytywne zmiany w dziataniu mézgu, jakie powstaja
pod wptywem przyjmowania lekow przeciwdepresyj-
nych wsrod osob cierpiacych na depresje [3]. Zaob-
serwowano rowniez jak zmienia si¢ funkcjonowanie
mozgu 0s6b uzaleznionych od narkotykéw [4]. I to
co budzi w naszym starzejacym si¢ spoteczenstwie
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duze zainteresowanie i emocje - funkcjonalny rezo-
nans magnetyczny znalazt zastosowanie w badaniach
nad markerami réznicujagcymi tagodne zaburzenia
poznawcze od choroby Alzheimera [5]. Przyjmuje
si¢, ze pierwsza z tych chordb jest wstgpem do cho-
roby Alzheimera, a wczesne wykrycie tagodnych za-
burzen poznawczych moze utatwi¢ prace nad lekami
spowalniajacymi przebieg choroby. Podsumowujac,
zastosowanie funkcjonalnego rezonansu magnetycz-

Ryc. 6. Obrazy z funkcjonalnego rezonansu magnetycznego pokazujace
pobudzenie kory wzrokowej (z6tta plama oznaczona cyfra 1), przy wyste-
powaniu duzego guza w placie czotlowym i ciemieniowym lewej potkuli
mozgu (guz otoczony czerwong elipsa).

nego pozwala nam oceni¢ jak dzialajg poszczegolne
obszary moézgu i stworzy¢ mape pokazujacg ich loka-
lizacj¢. Jednak, tak jak to zaznaczono na wstgpie, sita
naszego mozgu bierze si¢ z sieci potaczen. I tutaj re-
zonans magnetyczny po raz kolejny daje nam bardzo
ciekawg perspektywe podgladania mozgu.

Traktografia

Istnieje wiele typow komorek nerwowych, ale
w klasycznej, uproszczonej postaci mozemy zato-
zy¢, ze ciato komorki nerwowej ma liczne, krotkie
wypustki (dendryty) i pojedyncza dluga wypustke
(akson). To wtasnie akson dziata jak dhugi kabel te-
lefoniczny, ktory faczy odlegle rejony mozgu. Jednak
na jego drodze moze stang¢ przeszkoda, np. guz, albo
moze zosta¢ uszkodzony przez zmiany zapalne, jakie
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wystepuja np. w stwardnieniu rozsianym. [ wtedy, po-
mimo prawidlowego dziatania osrodkow istoty szarej,
informacja nie jest przekazywana lub jest nieefektyw-
nie przekazywana do odpowiednich punktow docelo-
wych. Do czego tutaj mozemy wykorzysta¢ rezonans
magnetyczny? Aksony, podobnie jak kable telefo-
niczne, sg otoczone warstwg izolatora — mieliny. Mie-
lina jest ostonka biatkowo-lipidowa, co powoduje, ze
woda otaczajaca aksony nie moze si¢ przemieszczac
swobodnie, tylko musi odnajdowa¢ drog¢ pomig-
dzy hydrofobowymi sznurami aksondéw owinigtych
w mieling. Tym samym ruchy dyfuzyjne wody sa za-
burzone — dyfuzja nie jest swobodna. Dzigki rezonan-
sowi magnetycznemu, a doktadniej technice obrazo-
wania tensora dyfuzji, mozemy oceni¢ te zaburzenia
i okresli¢, w jakim kierunku przebiegaja aksony i co
ze sobg taczg. Ostatecznym produktem traktografii
sa ,,barwne pioropusze”, bedace odwzorowaniem
drog nerwowych (Ryc 7). Z tej techniki ponownie
skorzysta¢ moga neurochirurdzy, aby dowiedzie¢ si¢
czy zmiana guzowata jedynie rozsuwa bardzo istot-
ne drogi przewodnictwa, czy tez nacieka je i uszka-
dza [6, 7]. Taka wiedza moze zmieni¢ postgpowanie
operacyjne i pomaga okresli¢c rokowanie co do sta-
nu neurologicznego pacjenta. Traktografia pozwolita
rowniez zobrazowac i dzieki temu lepiej zrozumieé

Ryc. 7. Obrazy z traktografii pokazujace drogi nerwowe w postaci kolo-
rowych nitek. Mézg widoczny w trzech prostopadtych przekrojach: po-
przecznym (a i d), czolowym (b) i strzatkowym (c).

stopien zaniku aksonow u dzieci z mézgowym pora-
zeniem dziecigcym, u ktorych czgs¢ neurondéw ulega
uszkodzeniu we wczesnym okresie rozwoju [8]. Po-
nadto dane z traktografii moga postuzy¢ jako kolej-
ny marker choroby Alzheimera. Wykazano, ze wraz
z postgpem choroby zanikaja widkna dochodzace
do hipokampow, wzgorz i cial migdatowatych. Tym
samym mamy kolejne narzedzie, ktére moze pomoc
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w uchwyceniu wczesnych, by¢ moze istotnych
z punktu widzenia terapii etapow choroby [9, 10].

W pierwszej cze$ci przedstawiono, w jaki sposob
mozna podglada¢ budowe i czesciowo funkcje mozgu
przy pomocy tomografii komputerowej i rezonansu
magnetycznego. Trzeba jednak pamigtac, ze pomimo
znacznego zaawansowania tych technik nadal bez
odpowiedzi pozostaje wiele pytan na temat procesow
zachodzacych w mozgu. Ztozonos¢ tego problemu
uwypuklaja badania spektroskopii rezonansu magne-
tycznego.

Biochemia mézgu

Tak jak to zaznaczono wcze$niej, przekazywanie
sygnatow migdzy neuronami odbywa si¢ za pomocg
szeregu zroznicowanych neuroprzekaznikow. Po-
szczegolne grupy neurondow moga postugiwac sig
réznymi zestawami neuroprzekaznikow, a te ostatnie
moga dziata¢ aktywujaco lub hamujaco, a na dodatek
wzmacnia¢ albo ostabia¢ efekt wywierany przez inne
czasteczki z tej grupy. Tego typu procesy ze zrozu-
mialych wzgledow sa bardzo trudnym obiektem ob-
razowania. Proby oceny wspomnianych interakcji na
poziomie biochemicznym prowadzi si¢ z zastosowa-
niem spektroskopii rezonansu magnetycznego. Jest to
technika rezonansowa opierajaca si¢ na zatozeniu, ze
rozne substancje chemiczne beda wysytaly odmienny
sygnat w polu magnetycznym aparatu. Tym samym
oceniajac dany rejon mézgu uzyskujemy widmo sy-
gnatu, na ktérym naniesione sg piki takich istotnych
biologicznie substancji jak cholina, kreatynina, glu-
tamina i wiele innych (Ryc 8). Pik jest miejscem na
osi ,,x” przypisanym do sygnatu danej substancji
chemicznej, a im jest tej substancji wigcej, tym pik
jest wyzszy. Do tej pory powstaty tysiagce badan doty-
czacych spektroskopii, gdzie m.in. oceniano odmien-
nosci w sktadzie biochemicznym pomig¢dzy réznymi
guzami mozgu [11], analizowano wptyw podawania
lekéw na roézne obszary mozgu pacjentow z choro-
bami psychicznymi [12] czy poszukiwano kolejnych
biomarkeréw choroby Alzheimera [13].

Rezonans magnetyczny to nie jedyna technika, kto-
ra pozwala nam ,,0glada¢” procesy biochemiczne w
mozgu. Mozemy postuzy¢ sie rowniez technikami ra-
dioizotopowymi, takimi jak pozytronowa tomografia
emisyjna (ang.: positron emission tomography, PET).
Mozna powiedzie¢, ze w zatozeniu PET jest odwrot-
noscig tomografii komputerowej. W tomografii kom-
puterowej wysylamy promieniowanie z zewngtrz-
nego zrodla (lampy rentgenowskiej). W badaniu
PET podajemy pacjentowi radiofarmaceutyk, np. glu-
kozg¢ znakowang izotopem fluoru, i odbieramy sygnat
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emitowany przez obszary organizmu, w ktorych ra-
diofarmaceutyk si¢ gromadzi. Poniewaz wiele proce-
sOw patologicznych, takich jak np. nowotwory, jest
zwigzane z rosnagcym metabolizmem glukozy, znako-
wana radioizotopem czasteczka gromadzi si¢ w wigk-
szym stopniu w miejscu guza. Rozpadajace si¢ atomy
fluoru beda ostatecznie prowadzi¢ do emisji dwoch
fotonow, ktore wychwycone przez detektory, wskaza
miejsce patologii. Trzeba w tym miejscu podkreslic,
ze dawka radiofarmaceutyku jest minimalna, okres
jego pottrwania krotki, wydalanie z organizmu szyb-
kie, a generowana energia tak niewielka, ze badanie

Ryc. 8. Obrazy ze spektroskopii, gdzie na obrazach mézgu w trzech pro-
stopadtych przekrojach czerwonym kwadratem oznaczono miejsce guza
(biaty obszar), ktorego sktad biochemiczny oznaczono. Czgs¢ d) przed-
stawia widmo substancji biochemicznych z oznaczonymi pikami kreaty-
niny (Cr i Cr2), choliny (Cho) i N-acetylo-asparaginianu (NAA).

PET jest uwazane za bardzo bezpieczne. Badania ra-
dioizotopowe nie ograniczajg si¢ tylko do onkologii,
a podawane radiofarmaceutyki moga by¢ bardziej
specyficzne. Idealnym przykladem jest wymieniona
kilkukrotnie choroba Alzheimera [14, 15]. W prze-
biegu tej choroby dochodzi do odktadania si¢ w mo-
zgu zlogdw nieprawidlowych biatek: beta-amyloidu
1 konglomeratow biatka tau. Mozliwe jest opracowa-
nie przeciwcial znakowanych radioizotopami, ktore
po podaniu do organizmu bgda taczyly sie z tymi
substancjami, pasujac do nich jak klucz do zamka.
Mozemy w ten sposob zyska¢ nie tylko bardzo czuty
marker obecnosci ztogdéw, ale potencjalnie sposob na
oceng stopnia zaawansowania choroby Alzheimera.

Obie wymienione techniki badawcze (spektrosko-
piai PET) poglebiaja nasze mozliwosci przyzyciowej
oceny skomplikowanych procesow biochemicznych
toczacych si¢ w mozgu. Ten obszar obrazowania wy-
maga jednak dalszego intensywnego rozwoju.
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Podsumowanie

Artykutl w przekrojowy i uproszczony sposéb do-
tyka najwazniejszych zagadnien dotyczacych diagno-
styki obrazowej moézgu. Mozliwosci sg duze i caty
czas rosng wraz z rozwojem wiedzy i technologii me-
dycznych. Mimo to wydaje sig, ze ciggle stawiamy
wigcej pytan niz znajdujemy odpowiedzi. Bez wat-
pienia jednak diagnostyka obrazowa stanowi jeden
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Podziekowanie

Wspotczesna medycyna osiaggngta poziom zlozo-
nosci, w ktorym sukces nie jest mozliwy bez wspot-
pracy ludzi specjalizujacych si¢ w jej réznych ob-
szarach. Ani ten artykut ani wiele innych ciekawych
1 wartosciowych rzeczy nie powstatoby bez wspania-
tych radiologéw, z ktérymi mam zaszczyt wspotpra-
cowac: Michata Podgorskiego i Piotra Grzelaka.

z najwazniejszych kierunkow rozwoju wspotczesnej
medycyny.
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ROLA DIETY W LECZENIU
CHOROB NEURODEGENERACYJNYCH

Oktawia Lipiec, Zuzanna Setkowicz (Krakow)

Streszczenie

W ostatnich latach diety i terapie metaboliczne sg czgsto wprowadzane do leczenia chordb o podtozu neu-
rologicznym, takich jak epilepsja, migrena, uszkodzenia moézgu, choroba Alzheimera, choroba Parkinsona,
autyzm, zaburzenia snu, stwardnienie zanikowe boczne, stwardnienie rozsiane, bol, depresja, a nawet choroby
nowotworowe. Przyczyng czestszego korzystania z réznych diet w przypadku leczenia tych zaburzen lub
choc¢by tagodzenia ich objawdw jest zarowno brak skuteczno$ci leczenia farmakologicznego, jak i rosngca
che¢ stosowania metod bardziej ,,naturalnych”. Ponadto uwaza sig, ze w celu terapeutycznym normalnie funk-
cjonujace Sciezki neurometaboliczne mogg by¢ zmieniane przez odpowiednio dobrang dietg. Najbardziej zna-
nym przykladem skutecznosci terapeutycznej diety w odniesieniu do schorzenia o podtozu neurologicznym sg
efekty diety ketogenicznej u pacjentdw cierpigcych na epilepsje lekooporng. Chociaz do tej pory nie poznano
doktadnego mechanizmu dziatania tej diety, pewne jest, ze polega on na zmianie metabolizmu energetycznego
komorki. Jej zastosowanie w odpowiednim stadium choroby i pod nadzorem lekarza ma mniejsze negatywne
skutki uboczne niz powszechnie stosowane leki czy inne substancje lecznicze.

Abstract

In recent years, dietary and metabolic therapies are often applied for treatment of neurological disorders
such as epilepsy, migraine, Alzheimer’s and Parkinson’s diseases, autism, sleep disturbances, amyotrophic
lateral sclerosis, pain, depression, and even cancers and brain damages. The reason for more frequent use
of different diets against so many disorders or, at least, to ameliorate their symptoms, is both low efficacy of
pharmacological treatments and increasing trends for more natural remedies. It is further believed that, for
therapeutic purposes, normally functioning neurometabolic paths can be altered by a properly selected diet.
The most commonly known example of effectiveness of this natural therapeutic strategy in relation to neurolo-
gical disorders are effects of ketogenic diet on patients suffering from refractory epilepsy. Although the exact
mechanism of action of this diet remains unknown, it is certain that it modifies the cellular energy metabolism.
Its application in the appropriate stage of the disease and under medical supervision has less negative side
effects than any of the commonly used pharmaceuticals.
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uktadu nerwowego. Ogolng zawarto$¢ kwasow ttusz-
czowych w osrodkowym oraz obwodowym uktadzie
nerwowym szacuje si¢ na ponad 60%. Aksony wigk-
szo$ci komorek nerwowych otoczone sa ostonkami
mielinowymi, ale maja tez wlasne btony, ktore zbu-
dowane sg gtdwnie z tluszczu. Jako$¢ ostonek mie-
linowych oraz blon wewngtrznych i zewngtrznych
neuronu wptywa na przekaznictwo neuronalne oraz
szybko$¢ transmisji synaptycznej. Nieprawidlowo
zbudowane lub uszkodzone ostonki mielinowe spo-
walniaja lub nawet uniemozliwiaja komunikacje po-
miedzy komoérkami nerwowymi [2].

Temat leczenia dietg jest znany od poczatku istnie-
nia ludzkosci. W starozytnej Grecji interesowatl row-
niez Arystotelesa, a przede wszystkim ,,0jca medycy-
ny” — Hipokratesa. Ten zyjacy w [ wieku p.n.e. lekarz
zalecat leczenie np. epilepsji poprzez gtodowke. Te-
raz wiemy juz, ze prowadzi ono do wielu korzystnych
zmian biochemicznych w organizmie, gdyz komorki,
po zuzyciu w procesie produkcji energii rezerwy we-
glowodandw, zaczynaja jako substrat wykorzystywac
thuszcze [1][3].

Jednoczesnie zdawano sobie sprawe, ze do pra-
widlowego funkcjonowania organizmu konieczna
jest dieta zréznicowana, zatem gltodowka nie mogta
by¢ stosowana dlugotrwale, poniewaz prowadzitaby
do wyniszczenia organizmu. W roku 1921 dr Wilder
zaproponowal specjalny rodzaj diety — diet¢ ketoge-
niczng, ktora miata nasladowac zmiany biochemiczne
powodowane glodowka, jednoczes$nie dostarczajac
niezbednej ilosci sktadnikow odzywczych, niezbed-
nych do prawidlowego funkcjonowania oraz wzrostu.
Gléwnym sktadnikiem pokarmowym dostarczanym
w tei diecie z pozywieniem mialy by¢ thuszcze.

przyjemny smak potraw, ktére w dodatku musiaty
by¢ przygotowane wedtug pracochtonnej receptury,
a zwlaszcza po pojawieniu si¢ nowych lekow prze-
ciwpadaczkowych zainteresowanie dieta ketogenicz-
ng zacze¢to male¢. Po raz kolejny zwrocono na nig
uwage po emisji przez jedng z amerykanskich sieci
telewizyjnych programu o dwuletnim chtopcu o imie-
niu Charlie, cierpigcym na trudng do wyleczenia pa-
daczke. Chlopiec trafit do szpitala, gdzie zajat si¢ nim
mig¢dzy innymi dietetyk. Po wprowadzeniu u chiopca
diety ketogenicznej udalo si¢ u niego wyeliminowac
napady padaczkowe. Aby da¢ mozliwos¢ poznania
diety szerszemu gronu rodzicow dzieci cierpigcych na
lekooporna padaczke, ojciec chlopca zatozyt Charlie
Foundation, ktorej zadaniem miala by¢ akcja eduka-
cyjna oraz promowanie diety ketogenicznej. Od tego
czasu ponownie zacze¢to prowadzi¢ badania nad jej
skuteczno$cig leczniczg. Obecnie jest stosowana jako
metoda leczenia epilepsji w wielu krajach. Zaintere-
sowanie dieta ketogeniczng zwigkszaja doniesienia
na temat jej mozliwego dziatania neuroprotekcyjne-
g0, czyli ochronnego wzgledem komoérek nerwowych
migdzy innymi w chorobie Alzheimera, Parkinsona
czy w leczeniu nowotworow.

Mozna wyr6zni¢ kilka wersji diety ketogenicznej:
klasyczna, diet¢ MCT, zmodyfikowana diet¢ Atkinsa
oraz diet¢ LGIT. W przypadku klasycznej diety ke-
togenicznej, 90% kalorii dostarczanych organizmowi
z pozywieniem pochodzi z tluszczoéw, 7% z biatka
oraz 3% z weglowodandw. Jest to najbardziej restryk-
cyjny rodzaj diety ketogenicznej. Zmniejszenie ilosci
dostarczanych organizmowi weglowodanow skutkuje
redukcjg ich wykorzystania. W tej sytuacji organizm
zuzywa kwasy tluszczowe. z ktoérych w watrobie

Prawidlowy sposob odzywiania jest jednym z pod-
stawowych czynnikéw wptywajacych na jakosc i dtu-
gos¢ zycia. Chyba nikogo nie trzeba przekonywac, ze
zbilansowana dieta, czyli taka, ktora dostarcza w od-
powiednich ilosciach wszystkich niezbednych sktad-
nikéw pokarmowych, ma podstawowe znaczenie dla
prawidlowego funkcjonowania organizmu. Spozycie
weglowodanow powinno dostarczac 55-75% energii,
thuszczu okoto 20-35%, a w przypadku biatka powin-
no to by¢ 10-14% [1].

Ttuszcz pokarmowy spelnia w organizmie cztowie-
ka wiele r6znych funkcji. Nie tylko stanowi zrdédto
energii dla tkanek i narzadow (jest gtdéwng formg jej

zapasu), ale jest rowniez materiatem budulcowym dla
komorek. Thuszcz podskorny chroni przed nadmierng
utratg ciepla, a okotonarzadowy stabilizuje potoze-
nie narzagdow wewnatrz ciala. Thiszcz pokarmowy
jest réwniez nos$nikiem witamin rozpuszczalnych
w thuszczach (A, D, E, K) oraz dostarcza organizmo-
wi niezbgdnych nienasyconych kwasow tluszczo-
wych potrzebnych do odpowiedniego funkcjonowa-
nia serca i uktadu odporno$ciowego oraz poprawy
zdolnos$ci umystowych.

Wystepuje on niemalze we wszystkich spozywa-
nych przez czlowieka rodzajach zywnosci [1]. Ten
sktadnik pokarmowy jest rowniez bardzo wazny dla

NS
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B - Weglowodany [ - Ttuszcze

Ryec. 1. Procentowa zawartos¢ poszczegodlnych sktadnikow odzywczych w wybranych rodzajach diety ketogenicznej. N - dieta normalna, LGIT - dieta
o niskim indeksie glikemicznym, MAD - zmodyfikowana dieta Atkinsa, MCT - dieta oparta o sredniotancuchowe kwasy ttuszczowe, CKD - klasyczna
dieta ketogeniczna. (Setkowicz za Duke Children’s Hospital & Health Center 2017).

Od tego czasu dieta ketogeniczna byla z powo- produkowane sa ciata ketonowe, wsrod ktorych
dzeniem stosowana jako niefarmakologiczna metoda mozemy wyrdzni¢ acetooctan, p-hydroksymaslan
leczenia epilepsji. Niestety, ze wzgledu na niezbyt oraz aceton. Mimo ze wigkszo$¢ cial ketonowych
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obecnych w organizmie produkuje watroba, nie jest
ona w stanie zuzy¢ ich w procesie produkcji energii
z powodu braku niezbednego do tego enzymu, kto-
ry szczegdlnie licznie wystepuje w mozgu, sercu
oraz nerkach. Stan, w ktorym wystepuje zwigkszona
produkcja ciat ketonowych nazywamy ketoza, wte-
dy stezenie cial ketonowych we krwi wzrasta nawet
do okoto 8 mmol/l, podczas gdy w normalnych wa-
runkach nie przekracza ono 0,3 mmol/l. Dieta MCT
oparta o S$redniotancuchowe kwasy tluszczowe, po-
zwala na spozywanie wigkszej ilosci weglowodanow
niz dieta klasyczna, co wplywa na poprawe smaku
spozywanych potraw. Kolejng wersjg diety ketoge-
nicznej jest zmodyfikowana dieta Atkinsa (MAD).
Nie ogranicza ona ilo$ci spozywanych kalorii, biatka
czy tez plynéw. Ostatnim z dotychczas zapropono-
wanych wariantow jest dieta o niskim indeksie glike-
micznym (LGIT) (Ryc. 1). Dieta ta, zaproponowana
w 2005 roku, jest mniej restrykcyjna od jej pozosta-
lych wariantdow, pozwala bowiem na spozywanie
wszystkich produktow, ktorych indeks glikemiczny
nie przekracza 50. Skuteczno$¢ diety MCT oraz LGIT
w przypadku leczenia epilepsji jest podobna do sku-
tecznosci klasycznej diety ketogenicznej CKD [3].

0 OH
I
CH3—C—CHs3

Ryc. 2. Wzory chemiczne cial ketonowych. (Lipiec 2017).

Do tej pory opisano kilkanascie mechanizmow
dziatania diety ketogenicznej, jednakze wraz z przy-
rostem wiedzy na ten temat ro$nie takze liczba moz-
liwych hipotez. Najczgsciej jednak wskazuje si¢
na istotng rol¢ podwyzszonego poziomu ciat keto-
nowych we krwi, a zwlaszcza B-hydroksymaslanu
1 acetooctanu .

O bezposrednim przeciwdrgawkowym dziata-
niu ciat ketonowych mogtaby $wiadczy¢ chociazby
wigksza efektywnos$¢ diety u dzieci niz u dorostych,
co tlumaczone jest zaleznym od wieku spadkiem eks-
presji transporteréw kwaséw monokarboksylowych,
utatwiajacych przechodzenie ketondw przez bariere
krew-mozg [4]. W roku 2015 dowiedziono, ze ciata
ketonowe dziataja na megakanaty odpowiadajace za
zmian¢ przepuszczalnosci bton mitochondrialnych
[5]. Dzigki badaniom z zastosowaniem mikroma-
cierzy, potwierdzonych technikami Northern-blot

| I
CH3—CH—-CHz2—C- 0O

aceton B-hydroksymaslan
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i RT-PCR udowodniono, iz dieta ketogeniczna silnie
zmienia ekspresje 42 genéw zwigzanych z biatkami
metabolizmu energetycznego oraz §ciezek transduk-
cji sygnatéw wewnatrzkomorkowych, powodujac
mig¢dzy innymi wzrost ekspresji podjednostki D syn-
tazy ATP oraz spadek kinazy biatkowej C (PKC) [6].
W istocie mnogos¢ badan wskazuje na szczegélnie
duza role diety ketogenczej w poprawie funkcjo-
nowania mitochondriow, wigzacej si¢ z dzialaniem
antyoksydacyjnym oraz zwigkszeniem dostepnosci
energii w komorkach [7]. Dieta stymuluje rowniez
biogeneze mitochondriow, co takze przektada si¢ na
zwigkszong ekspresje genéw mitochondrialnych, ko-
dujacych enzymy biorace udziat w oddychaniu ko-
morkowym, w konsekwencji zwigkszajac zasobnosé
moézgu w ATP [8]. Co istotne, wptywa réwniez na
zwigkszenie ekspresji tzw. ,,bialek rozprzggajacych”,
co potwierdzono dzigki badaniom na komorkach for-
macji hipokampa myszy [9]. Bialka rozprzegajace
wplywaja na obnizenie mitochondrialnego potencjatu
btonowego, ktorego wysoki poziom skutkuje produk-
cja wolnych rodnikéw tlenowych. Sugeruje si¢ row-
niez, ze omawiana dieta moze wptywac na obnizenie
pobudliwosci komorek poprzez hamowanie transmi-
sji glutamatergicznej i1 nasilenie GABA-ergiczne;.

0 0 0
I I
CHs—C—CH:—C—=0

acetooctan

Kolejnym efektem dzialania diety ketogenicznej jest
przeciwdzialanie apoptozie. Nie widomo jednak,
ktory doktadnie z opisanych mechanizmoéw przyczy-
nia si¢ do korzystnego dzialania diety ketogenicznej
w przypadku choréb neurodegeneracyjnych.
Najczesciej o diecie ketogenicznej wspominamy
w kontekscie epilepsji. Epilepsje definiuje si¢ jako
chorobe charakteryzujacg si¢ powtarzajagcymi sig,
nadmiernymi, nagltymi i/lub synchronicznymi wyta-
dowaniami komoérek nerwowych, ktore prowadza do
zaburzen $wiadomosci, uposledzenia funkcji umy-
stowych i zaburzen ruchu czy czucia [10]. Choroba
ta dotyka okoto 1% populacji ludzkiej, oznacza to,
ze na catym $wiecie napady padaczkowe wystepuja
u okoto 50 milionéw ludzi [11]. Najczesciej wymie-
nia si¢ 3 kategorie przyczyn choroby: uwarunko-
wania genetyczne, strukturalne/metaboliczne oraz
przyczyny nieznane. Przewaznie jednak mamy do
czynienia z padaczkami o przyczynie nieznanej, nie
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mozna wtedy zdiagnozowac przyczyny choroby przy
pomocy zadnej z dostgpnych metod. [12].

Przez lata stosowania diety ketogenicznej zaobser-
wowano jej skutecznos¢ w przypadkach padaczki le-
koopornej, katastroficznych skurczéw niemowlecych
czy syndromu Lennox-Gastauta [13]. Skutecznos¢ ta
przejawiata si¢ zmniejszeniem aktywnosci drgaw-
kowej $rednio o 50%. Ponadto zaobserwowano, ze
dieta ketogeniczna stosowana u dzieci chorych na
padaczke daje dtugoterminowe efekty lecznicze [14].
Podobne zmiany odnotowano u nastolatkow i doro-
stych [15]. Wyniki badan klinicznych potwierdzono
uzywajac modeli zwierzecych. Dieta ketogeniczna
podwyzsza prog wystepowania drgawek wywotywa-
nych poprzez kindling ciata migdatowatego lub przez
podanie antagonistow GABA czy pentylenetetrazo-
lu [16]. W modelu drgawek wywotanych podaniem
kwasu kainowego dieta ketogeniczna zmniejsza licz-
be osobnikoéw reagujacych drgawkami oraz natgzenie
drgawek [17]. Zaobserwowano tez protekcyjne dzia-
fanie diety ketogenicznej w modelu maksymalnego
elektroszoku [18]. Ponadto zaobserwowano skutecz-
no$¢ diety ketogenicznej w modelu drgawek wywo-
tywanych poprzez inhalacje¢ fluorothylem u szczurow
oraz drgawek audiogenicznych u myszy [19].

rii-:ff

Ryec. 3. Lokalizacja istoty czarnej w mozgu cztowieka (Broski i wsp.2014).

Chociaz dieta ketogeniczna na §wiecie jest znana
i stosowana od ponad 80 lat, w Polsce po raz pierw-
szy zostata zastosowana dopiero w 2000 roku przez
dr Mari¢ Zubiel w Instytucie Centrum Zdrowia Mat-
ki Polki w Lodzi. Nie zyskata jednak zbyt duzej po-
pularnosci. Jej stosowania podjety si¢ jeszcze tylko
dwie inne placowki: Oddziat Neurologii Dziecigcej
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Chorzowskiego Centrum Pediatrii i Onkologii oraz
Poradnia Neurologiczna i Klinika Neurologii i Epi-
leptologii Centrum Zdrowia Dziecka w Warszawie.
Trudno zrozumie¢ dlaczego, pomimo licznych dowo-
doéw na jej skutecznos$¢, lekarze tak rzadko decyduja
si¢ na zastgpienie klasycznego sposobu leczenia pa-
daczki dietg ketogeniczna.

Choroba Parkinsona jest drugg, po chorobie Alzhe-
imera, co do czgstosci wystgpowania choroba neuro-
degeneracyjna na $wiecie [20]. Choroba ta dotyka
1% ludzi powyzej 60 roku zycia oraz 4% ludzi po 80
roku zycia [3]. Charakteryzuje ja glownie degenera-
cja neuronow dopaminowych w czgsci mozgu zwa-
nej istotg czarng (Ryc. 3), co prowadzi do powaznych
zaburzen ruchowych. Do tej pory nie wynaleziono
skutecznej metody leczenia tej choroby. Wyniki ba-
dan prowadzonych na zwierzgcych modelach choro-
by oraz liniach komorkowych z zastosowaniem diety
ketogenicznej lub bezposrednio cial ketonowych sa
obiecujace [21][22][23][24]. W 2005 roku przepro-
wadzono pierwsze badanie kliniczne dotyczace sku-
tecznosci leczniczej diety ketogenicznej w przypadku
choroby Parkinsona. Badanie to obejmowalo pacjen-
tow, ktorzy podjeli probe zastosowania diety ketoge-
nicznej w codziennym Zzyciu przez okres 28 dni. Po

Osoba clerpigca na
chorobg Parkinsona
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tym czasie na podstawie specjalnej skali oceny stop-
nia zaawansowania choroby, stwierdzono redukcje
objawow choroby srednio o 43,4% [25].
Prowadzone s3 rowniez badania dotyczace moz-
liwo$ci zastosowania diety ketogenicznej w przy-
padku nowotworow. Komorki nowotworowe, nawet
w warunkach dostegpnosci tlenu, wytwarzaja energie
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w procesie glikolizy, ktory normalne komorki prze-
prowadzaja jedynie w warunkach beztlenowych.
Glikoliza ma mniejszag wydajnos¢ niz fosforylacja
oksydacyjna, gdyz w warunkach tlenowych wytwa-
rza zdecydowanie mniej energii z jednego mola glu-
kozy [26]. Z tego wynika, ze komdrki nowotworowe
wykazuja zwigkszony wychwyt i metabolizm glu-
kozy niz komoérki zdrowe, sa wigc niejako bardziej
od niej zalezne. Jedna z hipotez stawianych w tego
rodzaju badaniach zaktada, Ze ograniczenie spozy-
cia weglowodanow w diecie spowoduje zaburzenia
metabolizmu komoérek nowotworowych, prowadzace
do zahamowania ich proliferacji oraz §mierci. Pierw-
sze badanie kliniczne dotyczace skutecznosci lecz-
niczej diety ketogenicznej w przypadku nowotwo-
row mozgu zostalo przeprowadzone w 1995 roku.
Obejmowalo dwoje dzieci ze zdiagnozowanymi no-
wotworami mozgu w zaawansowanym stadium. Po
8 tygodniach stosowania diety ketogenicznej przy
pomocy badania PET (pozytonowa tomografia emi-
syjna) stwierdzono spadek metabolizmu glukozy
w komorkach guza w obydwu przypadkach [27].
Rowniez badania na zwierzgcych modelach oraz li-
niach komoérkowych wskazuja na potencjalng sku-
teczno$¢ diety w przypadku nowotworow [28][29].
Obecnie w amerykanskiej bazie badan klinicznych
(clinicaltrials.gov) mozna znalez¢ 8 zarejestrowanych
badan dotyczacych stosowania diety ketogenicznej
w leczeniu nowotworéw mozgu.

Bardzo ciekawe sa tez doniesienia na temat po-
tencjalnej skutecznosci diety ketogenicznej w walce
z migreng. Jest to o tyle wazny temat, Ze migrena jest
rodzajem bolu glowy, ktory prowadzi do przejsciowej
niesprawnosci psychofizycznej, utrudnia wykonywa-
nie codziennych obowiazkdw, nauke czy prace [30].
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Jest wiec konieczne opracowanie efektywnej metody
leczenia tej dolegliwosci. W 2014 roku wtoska grupa
badaczy opublikowala wyniki badania omawiajace
grupe 96 kobiet cierpiacych na migreng, sposrod kto-
rych 45 przeszto na diete¢ ketogeniczng. Po 4 tygo-
dniach stosowania tej diety zaobserwowano spadek
sredniej czestotliwosci bolu gtowy z 5,11 na miesige
do 0,91. Po przejsciu na standardowa diet¢ niskoka-
loryczna bole glowy zaczely pojawiac si¢ czgsciej,
jednak nie tak czesto jak przed przystapieniem do
badania [31].

Stosowanie diety wysokottuszczowej moze wigzac
si¢ z roznymi niepozadanymi objawami, dlatego tez
powinna by¢ stosowana pod Scistg kontrolg lekarza,
aby zminimalizowa¢ ryzyko ich wystapienia. Bar-
dzo wazna jest rowniez rola dietetyka, ktory wyli-
cza doktadny sktad diety indywidualnie dla kazdego
przypadku, w zalezno$ci od wieku, masy ciala czy
leczonego schorzenia oraz pomaga w utozeniu prawi-
dlowego jadlospisu. Dieta ta powinna by¢ stosowana
tylko w uzasadnionych przypadkach oraz przy braku
przeciwskazan medycznych. Jedynie rygorystyczne
przestrzeganie diety zapewnia jej skutecznos¢ lecz-
nicza [32][33].

Biorac pod uwagg przytoczone przyktady stosowa-
nia diety ketogenicznej do leczenia chordb neurode-
generacyjnych (zar6wno w badaniach klinicznych jak
i pracach doswiadczalnych), kluczowym wydaje si¢
zastosowanie diety w odpowiednim stadium choroby
(czasie trwania choroby), tak by mozliwe bylo prze-
organizowanie metabolizmu komoérkowego z uzy-
wania do czynnos$ci zyciowych glukozy na korzysc¢
wspomagajacych przezycie komoérek nerwowych ciat
ketonowych.
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UZALEZNIENIA OPIOIDOWE,
MECHANIZMY, TERAPIA

Ryszard Przewlocki (Krakow)

Opioidy sg silnym lekami przeciwbdlowymi w chronicznym bdlu. Stosowanie tych lekow ograniczaja rézne
efekty niepozadane, w szczegolnosci efekty nagradzajace i uzalezniajace. Uzaleznienie jest przewlekta, na-
wracajacg chorobg moézgu. Opioidy wywoluja w mézgu neuroadaptacje na poziomie komorkowym i moleku-
larnym, co prowadzi do zmian plastycznosci synaptycznej i przebudowy uktadu nagrody. Te zmiany zalezg od
czynnikdw genetycznych i srodowiskowych. Mozliwosci leczenia uzaleznienia od opioidéw sg ograniczone
i dlatego niezbedne sg postepy w neurobiologicznych badaniach podstawowych, co ma zasadnicze znaczenie

dla lepszego zrozumienia i leczenia tej choroby.

Abstract

Opioids are potent analgesic for chronic pain. Their use in the clinic is limited by various severe site effects,
in particular rewarding and addictive properties. Addiction is a chronic, relapsing brain disease. Opioids indu-
ced persisting neuroadaptations at the cellular and molecular levels resulted in synaptic plasticity and remo-
deling of the reward neuronal circuits. These changes depend on genetic and environmental factors. Therapy of
opioid addiction is limited and progress in the basic neurobiological research is critical to better understanding

and therapy of the disease.

Uzaleznienia lekowe, okreslane jako koniecznos¢
czasowego lub statego pobierania substancji, z zanie-
dbywaniem innych aktywnosci na rzecz przyjmowania
leku, bez wzgledu na wynikajace z tego konsekwencje,
maja silny wplyw na zdrowie i poziom zycia.

Najnowsza klasyfikacja Amerykanskiego Towa-
rzystwa Psychiatrycznego (APA, 2013) DSM-5 okre-
sla uzaleznienie jako zaburzenie naduzywania roz-
nego rodzaju substancji nalezacych do oddzielnych
znanych grup: alkoholu, kofeiny, konopi, halucyno-
genow (fencyklidyny lub podobnie dziatajacych),
innych halucynogenow (takich jak LSD), substancji
wziewnych, opioidow, srodkéw uspokajajacych, na-
sennych, przeciwlekowych, substancji psychostymu-
lujacych (w tym pochodnych amfetaminy, kokainy
i innych), tytoniu, a takze innych nieznanych substan-
cji. Wigkszo$¢ wymienionych powyzej substancji
jest dobrze znana, ale naduzywane sg tez inne, mo-
gace wywolywac uzaleznienia. Skala tego zaburzenia

klasyfikowana jest ze wzglgdu na wystepowanie licz-
by réznych objawdw, jak poziom gltodu (craving),
ryzykowne stosowanie substancji, nawrotowos¢, to-
lerancja czy charakterystyczny zesp6t odstawienia.
Ogromne koszty uzaleznien powoduja z jednej
strony koszty negatywnego wptywu na stan zdrowia,
a z drugiej wysokie, cho¢ trudno wymierne kosz-
ty niszczacego wplywu uzaleznien na mozliwosci
i zdolnosci adaptacyjne poszczegdlnych osob.
Naduzywanie substancji jest choroba o$rodko-
wego uktadu nerwowego o nie do konca poznanym
mechanizmie. Choroba ta prowadzi do powaznych,
czesto trudnych do przewidzenia konsekwencji spo-
fecznych. Skuteczne leki i terapie zapobiegania roz-
wojowi uzaleznien opioidowych oraz nawrotom cho-
roby sg ograniczone. Leczenie pozwala na skuteczna
detoksykacje, to jest usunigcie z organizmu chore-
go substancji uzalezniajacej, oraz uwolnienie go od
ujemnych objawow bedacych skutkiem pobierania
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lekéw uzalezniajacych. Jednakze nie oznacza to wy-
leczenia, gdyz uzaleznienie prowadzi do utrwalonych
zmian psychologicznych i dramatycznych nawrotow
choroby. W przypadku uzaleznienia od opioidéw do-
chodzi do nawrotéw u 90% chorych, a np. w chorobie
alkoholowej u 75-90%.

Uzaleznienie to choroba o$rodkowego uktadu ner-
wowego. Mozg podlega zmianom plastycznym i zmie-
nia si¢ sie¢ neuronow. W wyniku przyjmowania sub-
stancji uzalezniajagcych dochodzi do rozwoju reakcji
adaptacyjnych. Zmiany te wystepuja po dtugotrwatym
uzywaniu substancji, chociaz juz po jednorazowym
podaniu wystgpuja zmiany w mozgu, ktére mozna
obserwowa¢ w badaniach eksperymentalnych, nawet
po dhugim okresie od podania substancji.

Wszystkie substancje uzalezniajace, bez wzgledu
na to, ze dziatajg poprzez ré6zne mechanizmy, dzia-
laja na podobne struktury mézgu i wywotuja podob-
ne zmiany w jego funkcjonowaniu. Zreszta wydaje
si¢, ze podobne struktury mdzgu zaangazowane sa
w dzialanie nagradzajacych bodzcow ,,naturalnych”,
ale tez ,,patologicznych”, np. uzaleznien od seksu,
obzarstwa, internetu czy gier hazardowych.

DSM-5 wskazuje, ze wspolnym mechanizmem
uzaleznienia od réznych rodzajow substancji dziata-
jacych poprzez zréznicowane mechanizmy farmako-
logiczne jest aktywowanie w mozgu tzw. uktadu na-
grody, co powoduje uczucie przyjemnosci lub euforii,
czesto w jezyku angielskim okreslane jako ,,high”.
Zjawisko to jest kluczowe dla rozwoju zaburzenia.

Uzaleznienie stanowi dramatyczne rozregulowa-
nie uktadow odpowiedzialnych w mozgu za procesy
motywacyjne. Dochodzi do zaburzen w endogen-
nych systemach odpowiedzialnych za mechanizm
nagrody. Towarzyszy temu wzrost poziomu nasilenia
stresu oraz zaburzenia funkcji kognitywnych 1 wyko-
nawczych, nasila si¢ pozadanie substancji, powstaje
przyzwyczajenie i rozwija si¢ tolerancja na dziatanie
substancji, rozwija si¢ nawyk naduzywania, poszuki-
wania substancji oraz powtarzajacych si¢ epizodow
zatrucia organizmu oraz powtarzajacych si¢ standw
odstawienia 1 nawrotu. Substancje wywotujace uza-
leznienia wptywajg na neurochemi¢ uktadow neuro-
przekaznikowych w mozgu, zaburzajac rbwnowage
pomiedzy nimi. Dochodzi do zmian neuroplastycz-
nych i tworzenia nowych potaczen, prowadzac do re-
organizacji sieci neuronalnych. Tak wigc w wyniku
stosowania substancji uzalezniajacych zmienia si¢
struktura, powodujac zmiany w funkcjonowaniu mo-
zgu 1 rozwijajg si¢ procesy adaptacyjne.

Wielokrotne stosowanie substancji uzalezniaja-
cych o roznym farmakologicznym mechanizmie
dziatania wywoluje podobne zmiany w zachowaniu

oraz podobne komoérkowe i molekularne adaptacje.
Zmiany zachodzg w catym mozgu, ale przede wszyst-
kim w neuronach dopaminergicznych i opioidowych
zwo0jow podstawy, lezacych w gebi potkul mozgu.
Te zmiany adaptacyjne sg przyczyng przewlektych
aspektow uzaleznienia, takich jak nieopanowane
pragnienie zazycia narkotyku, niepokdj zwigzany
z brakiem substancji uzalezniajacej (,,gtod narkoty-
ku”, craving) 1 czgste nawroty do stosowania substan-
cji uzalezniajacej nawet po dlugim okresie abstynencji.

Gléwnym miejscem dziatania w mézgu, zarowno
bodzcoéw nagradzajacych, jak i substancji uzaleznia-
jacych, sa dopaminowe neurony ukladu nagrody.
Neurony uktadu dopaminowego kontroluja mechani-
zmy motywacji i uzyskiwania nagrdod, przyjemnosci
i euforii, zachowania stereotypowe i kompulsywne,
perseweracje i mechanizmy podejmowania decyzji.
Uzaleznienie angazuje te dopaminowe struktury,
ktore posrednicza w kompulsywnych zachowaniach,
w tym w nielimitowanym braniu substancji uzalez-
niajgcych i to mimo roznych negatywnych konse-
kwencji.

Uklad nagrody sktada si¢ z neuronow dopamino-
wych znajdujacych si¢ w polu brzusznym nakryw-
ki (VTA) i miejsc docelowych ich projekcji — jadra
potlezacego (NAS), brzuszno-przedniej czgsci ja-
dra ogoniastego (C), jadra migdatowatego czy kory
przedczotowej. Istotng rolg petnig struktury zlokali-
zowane w czgsci brzusznej przodomoézgowia — zespot
podobnych morfologiczne i neurochemiczne neuro-
néw, ktory nazwano rozszerzonym ciatem migdato-
watym (extended amygdala). Do tego zespotu struk-
tur nalezy zewnetrzna czgsS¢ (shell) NAS. Pozostale
gtowne sktadowe, czyli centralno-§rodkowa czgsé
jadra migdatowatego oraz jadro prazka krancowe-
go to struktury uktadu limbicznego, zaangazowane
w istotny sposob w zachowania emocjonalne.

Podstawowym warunkiem dziatania nagradza-
jacego jest pobudzenie dopaminowych neurondéw
w VTA i wzrost wydzielania dopaminy w NAS. Cho-
ciaz rozne substancje dziataja w uktadzie nerwowym
przez rozne receptory i mechanizmy — nikotyna przez
receptor nikotynowy, heroina przez receptory opio-
idowe, amfetamina i ecstazy przez transporter dopa-
minowy, marihuana przez receptor kanabinoidowy,
alkohol aktywuje neuroprzekaznik hamujagcy GABA
—wszystkie powoduja wydzielanie dopaminy w NAS.

Wyniki badan u ludzi, podobnie jak wyniki ba-
dan prowadzonych u zwierzat wykazuja, ze wszyst-
kie substancje uzalezniajace dziataja na struktury
uktadu nagrody i wywotuja podobne zmiany w jego
funkcjonowaniu [6]. Zmiany te mozna obserwowac
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przy pomocy metod ,,0brazowania” z uzyciem pozy-
tonowej tomografii komputerowej (PET) oraz funk-
cjonalnego rezonansu magnetycznego (fRMI), a takze
stosujagcmetodyencefalograficzne(EEG)czymagneto-
encefalografie (MEG). Wykazano, ze u ludzi dochodzi
w uzaleznieniu do zmian aktywnosci struktur mo-
zgu, a takze potaczen pomigdzy nimi. Badania przy
pomocy tych metod wykazaty, ze podobnie jak
u zwierzat, podanie substancji uzalezniajacej u ludzi
nasila uwalnianie dopaminy w mozgu (co koreluje
Z uczuciem przyjemnosci i euforig). W ,,uzaleznio-
nym mozgu” aktywno$¢ struktur nagrody jest osta-
biona, w prazkowiu wydziela si¢ mniej dopaminy
i spada liczba receptoréw dopaminowych D2. Zmia-
nom tym towarzyszy rozwoj tolerancji — oslabienie
wrazliwo$ci na substancje uzalezniajace. Interesujacy
jest fakt, ze ostabia si¢ takze wrazliwo$¢ na nagrody
naturalne. Zaburzenia w uktadzie dopaminowym uste-
pujapowolipo odstawieniu lekow i proces ten wymaga
dlugiego czasu.

W mechanizm uzaleznienia zaangazowane sg tak-
ze inne struktury, takie jak kora czotowa, ptat kory
zwany wyspa 1 wzgorze, przez ktore przechodzg roz-
ne informacje sensoryczne i w ktoérym jest bardzo
duzo receptoréw opioidowych, w szczegdlnosci re-
ceptora opioidowego typu p. Kora przedczotowa za-
angazowana jest w pami¢¢ operacyjng — kontroluje
,»gtod” narkotyku. Kora zakretu obreczy — kontroluje
,»gtod” narkotyku oraz Igk i nastroj. Istotng role pet-
nig tez jadra migdatowate i hipokamp, struktury od-
powiedzialne za zachowania emocjonalne i pamigc.
Kora przedczolowa i okoto-oczodolowa sprawuje
nad tymi strukturami kontrole. W czasie ,,gtodu” nar-
kotykowego obserwuje sie spadek aktywnos$ci kory
czotowej 1 kory zakretu obreczy, aktywne sa nato-
miast struktury odpowiedzialne za Igk i agresje¢, jak
np. zespot jader migdalowatych. Aktywnos$¢ kory
czotowej mozgu, ktora sprawuje kontrole nad tymi
obszarami jest zahamowana. Oslabione hamowanie
oznacza brak kontroli, co promuje zachowania kom-
pulsywne. Struktury dopaminergiczne mozgu wydaja
si¢ by¢ zaangazowane zaré6wno w dziatanie nagra-
dzajacych bodzcoéw ,naturalnych”, jak i w dziatanie
substancji uzalezniajacych. Nagrody ,naturalne”
(np. seks, pokarm) takze powoduja wydzielanie do-
paminy w uktadzie nagrody, podobnie jak substancje
uzalezniajgce, ale wydzielanie to jest znacznie stab-
sze 1 wolniejsze w czasie.

Uzaleznienia angazuja jednak takze inne uktady
klasycznych neuroprzekaznikow, takie jak uklad
noradrenalinowy (szczegélnie istotny dla syn-
dromu odstawienia) oraz uklad serotoninowy,
odpowiedzialny za nastrdj, sen, pami¢¢ i procesy
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poznawcze oraz uklady neuronow hamujacych i po-
budzajacych aminokwaséw — odpowiednio, kwasu
y-aminomastowego (GABA) i kwasu glutamino-
wego, oraz ich receptorow, ktéore maja znaczenie
zarOWno w rozwoju uzaleznienia, jak i w nawrocie.
Dochodzi tez do dysregulacji neuronéw glutaminia-
nergicznych kory przedczotowej i kory wyspy i ich
potaczen ze zwojami podstawy i strukturami tzw. roz-
szerzonego jadra migdalowatego.

Wazna role w zjawiskach uzaleznienia odgrywa o$
podwzgorze-przysadka-nadnercza (HPA) oraz czyn-
niki 1 struktury odpowiadajace na bodzce stresowe,
glukokortykoidy i ich receptory oraz kortykoliberyna
(CRF) i receptory, na ktére dziata. Badania przed-
kliniczne wskazuja, ze w uzaleznieniu spadkowi ak-
tywnos$ci uktadu nagrody towarzyszy, szczegélnie
w uktadzie limbicznym, wzmozona aktywno$¢ ukta-
dow odpowiedzialnych za reakcje stresowe.

Szereg wspolczesnych badan wskazuje, ze w roz-
woj, jak i utrzymywanie si¢ uzaleznienia zaangazo-
wane s3 obok neuronéw réwniez komérki mikro-
gleju i astrocyty, ktore biorg udziat w powstajacych
zmianach plastycznych poprzez szereg réznych me-
chanizmow. Komorki te s3 waznymi miejscami dzia-
fania substancji uzalezniajacych, poniewaz zachodzi
w nich ekspresja réznych receptorow, transporterow,
na ktore dziatajg substancje uzalezniajace i powoduja
wydzielanie niektorych cytokin i chemokin, wptywa-
jac na procesy zmian plastycznych i przeksztatcanie
sieci neuronalnych.

Opioidy a uzaleznienia. Szereg badan wskazuje,
ze endogenne systemy opioidowe odgrywaja kluczo-
wa role w regulacji nastroju i mechanizmow nagrody
[1]. Pelnig tez kluczowa role w modulacji zachowan
uzaleznieniowych. Zmiany zachodzace w systemach
opioidowych pod wpltywem substancji uzalezniajacych
przyczyniaja si¢ do rozregulowania ukladu nagro-
dy i rozwoju uzaleznienia. Badania obrazowania
przeprowadzone u o0s6b uzaleznionych wykazaty
np. ostabienie wydzielania endogennych peptydéw
opioidowych w strukturach uktadu nagrody.

Receptory opioidowe. W dziataniu opioidow
uczestniczg receptory opioidowe, a pozbawienie
zwierzat tych receptorow lub zablokowanie ich po-
daniem antagonistow hamuja proces uzaleznienia.
Do chwili obecnej zidentyfikowano trzy gtowne
rodziny receptorow opioidowych [4]. Pierwszy zi-
dentyfikowano receptor 6, a nastgpnie sklonowano
receptor opioidowy p oraz receptor k. W uzupeknie-
niu do klasycznych trzech typow receptorow opio-
idowych dotaczyt ze wzgledu na duze podobienstwo
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strukturalne ,,sierocy” receptor nocyceptynowy
(NOP), wczesniej znany jako ORL1 lub N/OFQ.
Receptor ten ma sekwencje¢ w prawie 70% homolo-
gicza z receptorami opioidowymi, szczegolnie z re-
ceptorem k. Opioidy dzialajg na uktad dopaminowy
zarowno w VTA, gdzie blokuja hamujace interneu-
rony GABA-ergiczne, oraz w NAS, gdzie wywoluja
bezposrednie dziatanie wzmacniajace.

Aktywacja receptoréw opioidowych p w VTA
wywotuje, posrednio, wzrost wydzielania dopaminy
w NAS. Z drugiej strony, bezposrednia aktywacja
receptorow opioidowych w brzusznym prazkowiu
(NAS, C) jest wystarczajaca, aby wywota¢ bezpo-
$rednio nagradzajgce dziatanie opioidow.

Dosystemowe lub dokomorowe podania agoni-
stow receptora L, podobnie jak lokalne injekcje do
VTA, stymuluja wydzielanie i nasilajag metabolizm
dopaminy i dziatajg nagradzajgco. Z drugiej strony,
aktywacja innego receptora opioidowego — x — hamu-
je wydzielanie dopaminy po podaniu zaréwno doko-
morowym, jak i systemowym, podczas gdy podanie
do VTA pozostaje bez efektu. Podanie agonistow re-
ceptora kK wywoluje dysfori¢ i awersjg.

Uszkodzenie szlakéw dopaminergicznych przy
pomocy selektywnych neurotoksyn, powodujace
znaczne obnizenie poziomu dopaminy, lub specy-
ficzna blokada receptorow dopaminowych lokalnie
w NAS, ostabia zaréwno efekt agonistow receptora
L, jak i receptora «, co uzasadnia poglad, ze dopami-
nowe neurony z VTA do NAS s3 miejscem ekspresji
dwoch przeciwstawnych efektow opioidow: dziata-
nia nagradzajacego i awersyjnego.

Kluczowa role w omawianym zjawisku odgrywaja
endogenne ligandy receptorow opioidowych. Peptydy
opioidowe pochodza z trzech propeptydow kodowa-
nych przez 3 niezalezne geny: proopiomelanokortyny
(POMC), proenkefaliny (PENK) oraz prodynorfiny
(PDYN). Z POMC powstaje B-endorfina. PENK
jest prekursorem Leu- i Met-enkefaliny i innych
dtuzszych peptydow, a z PDYN powstaje dynorfina
[5]. Przyjmuje sie, ze peptydy powstajace z PENK
1 POMC, poprzez aktywacje receptoréw opioidowych
w VTA, nasilaja uwalnianie dopaminy. Z drugiej stro-
ny peptydy pochodzace z PDYN, dziatajac poprzez
receptory k zlokalizowane presynaptycznie na neuro-
nach dopaminowych, hamujg wydzielanie dopaminy
w NAS powodujac dziatanie awersyjne.

Podsumowujac, wsrod badaczy panuje zgoda, ze
systemowe i lokalne podanie do specyficznych struk-
tur opioidow selektywnych do receptora 1L i w mniej-
szym stopniu do & dziata nagradzajaco, z chwilg gdy
agonisci kK hamuja wzmocnienie pozytywne i wywo-
luja awersje 1 dysforig.

Molekularne mechanizmy uzaleznien. Glow-
nym celem poszukiwan prowadzonych przez wielu
badaczy jest poznanie molekularnych, komoérkowych
i plastycznych mechanizméw os$rodkowych dziata-
nia opioidow, a badaniom tym towarzyszy nadzieja
na rozw0j nowoczesnej i racjonalnej farmakoterapii
uzaleznien.

Badania wskazuja, ze dzialanie opioidow prowadzi
do krotko- i dlugoterminowych zmian adaptacyjnych
w wewnatrzkomorkowych szlakach sygnatowych.
Aktywacja receptorow opioidowych hamuje szlak
cAMP oraz szlak kinaz PKA, co wplywa na czynniki
transkrypcyjne i ekspresj¢ genow. Z drugiej strony,
aktywuje kanaly K*, co prowadzi do hyperpolaryza-
cji 1 hamowania aktywnosci neuronoéw. Ponadto ak-
tywacja receptorow opioidowych wptywa na kanaty
wapniowe, hamujac przeptyw jonéw Ca*’, co wply-
wa na uwalnianie neuroprzekaznikow. Przewlekie
stosowanie opioidow prowadzi do wielu procesow
adaptacyjnych wewnatrzkomorkowych szlakow mo-
lekularnych i prowadzi do zmian w ekspresji czynni-
kéw transkrypcyjnych oraz gendéw determinujacych
stan aktywnosci funkcjonalnej komorek nerwowych
w strukturach mozgu: jadrze potlezacym (NAS), ko-
rze przedczotowej 1 w ciele migdatowatym. Zmiany
w ekspresji genow i powstajacych z ich udziatem bia-
ek oraz zmiany neuroplastyczne w tych strukturach
leza u podstaw utrzymujacych si¢ stanow zaleznosci,
a w konsekwencji uzaleznien opioidowych.

Nie wszyscy ludzie uzalezniaja si¢ w tym samym
stopniu. Jedne osoby uzalezniaja si¢ stosunkowo 1a-
two, natomiast u innych substancje silnie uzalezniaja-
ce nie doprowadzaja do natogu. Czynniki genetyczne
w istotny sposéb odpowiadaja za rozwoj uzaleznienia.
Znane sg juz pewne miejscaw DNA, w ktorych wyste-
puja modyfikacje, prawdopodobnie odpowiedzialne
za te predyspozycje. Zreszta narkotyki, same dzia-
fajac na mozg, zmieniaja informacj¢ genetyczng
w komorkach nerwowych, zmieniajg geny i ich funk-
cjonowanie w mozgu.

Szereg badan wskazuje, ze czynniki genetyczne
maja istotne znaczenie w rozwoju uzaleznienia [3].
Badania prowadzone w tym kierunku sugerujg zna-
czenie niektorych gendow zaangazowanych w meta-
bolizm opioidow w uzaleznieniu opioidowym, otwie-
rajac nowe mozliwosci poznania etiologii tej choroby
i charakterystyki indywidualnej zmiennosci i ryzyka
uzaleznienia. Wskazuje si¢ na znaczenie polimorfi-
zmdéw 1 mutacji w genach receptoréow opioidowych
pidiw genie kodujacym receptor dopaminowy D2.
Gen receptora opioidowego p jest bardzo polimor-
ficzny. Opisano okoto 100 wariantow pojedynczych




32 TYDZIEN MOZGU

nukleotydow tego receptora. Najbardziej znany
i badany jest wariant receptora OPRMI1, A118G.
W badaniach u myszy ten wariant kojarzony jest
z ostabionym przeciwbdlowym oraz nagradzajacym
dzialaniem morfiny, a takze z redukcja awersyjnego
dziatania naloksonu, nieselektywnego antagonisty re-
ceptorow opioidowych. U ludzi wariant OPRM1 jest
odpowiednim biomarkerem, a jego wystgpowanie
u niektoérych oséb uzaleznionych od opioidow po-
zwala na wlasciwe dawkowanie metadonu.

W procesie sktadania eksonow powstaja alterna-
tywne transkrypty, ktore moga kodowac rézne biatka
receptorowe. Poznano kilka wariantow splicingo-
wych receptorow opioidowych, w tym w szczegol-
nosci receptora p [4]. Gléwne z nich to warianty
MORI1, MORIA i MORI1B, ktore moga kodowaé
rozne bialka receptorowe. Biatkowe warianty tego
receptora moga z kolei by¢ réznie aktywowane przez
rézne opioidy, co w konsekwencji moze thumaczy¢
obserwowane w klinice roznice w ich efektach.

W celu lepszego poznania zjawiska uzaleznienia
prowadzone sg badania nad odziatywaniem pomi¢dzy
genami a Srodowiskiem. Niezaleznie od genetycznej
podatnos$ci na uzaleznienie, czynniki srodowiskowe
zdaja si¢ mie¢ bardzo istotne znaczenie. Receptory
opioidowe podlegaja regulacji epigenetycznej. Geny
tych receptorow sa bogate w miejsca (tzw. wyspy
CpG) ulegajace tatwo metylacji, ktora z kolei wpty-
wa na ich ekspresje. Dlatego metylacja DNA moze
gleboko modyfikowac ekspresje receptora p. Ponadto
gen kodujacy receptor p moze by¢ regulowany przez
mikroRNA (miRNA). Opisano tez epigenetyczne re-
gulacje gendow kodujacych receptory o i x oraz pro-
hormonow endogennych peptydéw opioidowych.

Nowe zwierzece modele i techniki badania uza-
leznien (optogenetyka, nokauty). Wspolczesne
badania dziatania opioidéw prowadzone sg u zwie-
rzat modyfikowanych genetycznie, myszy nokau-
tow, pozbawionych réznych gendéw opioidowych w
calym organizmie lub wywolywanych selektywnie
w wybranych strukturach moézgu [2]. Nowe tech-
nologie optogenetyczne pozwalaja na precyzyjna
aktywacje $wiattem specyficznych grup neuronow
opioidowych, co pozwala na precyzyjne badanie ich
funkcji. Metody te otwieraja nowe mozliwosci badan
mechanizmoéw dziatania opioidéw i poznania mecha-
nizméw uzaleznien.

Leczenie uzaleznien opioidowych. Okoto 30%
populacji ludzkiej cierpi z powodu ostrego Iub
przewlektego bolu, a u osob starszych procent ten
jest jeszcze wigkszy. Opioidy sa bardzo skuteczne
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w u$mierzaniu bolu i dlatego staty si¢ lekami pozada-
nymi i czgsto uzywanymi. W ostatnich kilku latach,
glownie w USA, rozwingta si¢ epidemia uzaleznien
od opioidow, w szczegolnosci oksykodonu i hydrok-
sykodonu, lekow przeciwbolowych przepisywanych
na recepte. W ciggu roku w USA przepisuje si¢ okoto
250 miliondéw recept na opioidy. Przewlekle ich sto-
sowanie odnotowano u 10-11 milionéw osob. Ponad
2 miliony ludzi jest uzaleznionych od opioidow
przepisywanych na receptg, a ponad 12 milionow
naduzywa te leki. W ciagu roku 45 000 os6b umiera
z przedawkowania lekow przepisywanych na recep-
te. W ciagu roku przybywa okoto 2,5 miliona osob
uzaleznionych od lekéw. Uzaleznienie od tych lekow
przyczynia si¢ do powrotu i gwaltownego wzrostu
zazywania heroiny, ktorej spozycie spadalo w po-
przednich latach. Okoto 80 % heroinistow to wilasnie
pacjenci wczesniej leczeni opioidami. Ameryka in-
westuje miliony dolaréw w rozwdj nowych terapii
1 w dostepno$¢ do antagonistow opioidowych, np. na-
loksonu, aby zatrzymac¢ lub ograniczy¢ te epidemie.

Nie sg jeszcze dostepne skuteczne leki i metody za-
pobiegania rozwojowi uzaleznien, jak rowniez naw-
rotom choroby. Pomimo wielu lat badan nie udato
si¢ opracowac zadowalajacej terapii tego schorze-
nia. Wspolczesne postgpowanie kliniczne pozwala
na “odtrucie”, to jest usunigcie z organizmu chore-
go substancji uzalezniajacej oraz uwolnienie go od
ujemnych objawow bedacych skutkiem pobierania
(lub ostawienia) lekow uzalezniajacych. Jednakze nie
oznacza to wyleczenia, gdyz uzaleznienie prowadzi
do utrwalonych zmian psychologicznych i fizjolog-
icznych 1 czgsto dramatycznych nawrotow choroby.
W przypadku uzaleznienia od opiatéw dochodzi do
nawrotow u 90% chorych. Tak wigc sytuacja w za-
kresie leczenia uzaleznien lekowych jest niepokojaca
i1 wymaga szybkiego 1 skutecznego dziatania.
Gléwnym celem badan prowadzonych przez wiele
$wiatowych zespotow naukowych jest nowoczesna,
racjonalna farmakoterapia wplywajaca na neuronalne
i molekularne mechanizmy uzaleznienia. Oczywiscie
najlepszym ,,lekarstwem” jest nie bra¢, a szczeg6lnie
wazne jest, aby nigdy nie zaczyna¢. Nawet jeden kon-
takt z narkotykiem moze bowiem u niektérych oséb,
otworzy¢ sciezke uzaleznienia.

Obecnie stosowane leczenie uzaleznienia od opio-
idow polega na podawaniu innych opioidéw, np. me-
tadonu i buprenorfiny. Podobnie jak w uzaleznieniu
od tytoniu stosuje si¢ plastry lub gume do zucia z ni-
kotyng. Substancje te dziataja na ten same neurony
w systemie nagrody, co np. heroina, ale wptyw ten ma
inny charakter. Metadon to opioid, ktory ma znacznie
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dhuzszy czas pottrwania w krwi niz morfina (24 godz.
vs. 2 godz.) czy heroina. Podawany doustnie ostabia
dziatanie euforyzujace i skutecznie hamuje stany od-
stawienia. Buprenorfina jest czgSciowym agonistg
receptora [, ale ma mniejszy potencjat uzalezniajacy
i znacznie wolniej dysocjuje z receptora. Ostabia glod
narkotyku podawana doustnie lub podjgzykowo. Sto-
sowana jest rowniez z naloksonem. Do terapii wpro-
wadza si¢ takze dlugo dziatajgcych antagonistow
opioidowych, takich jak naltrekson.

Badania na zwierzgcych modelach uzaleznien
wskazuja, ze niektore kanabinoidy pochodzace z ko-
nopi, takie jak kanabidiol, substancja pozbawiona
dziatania nagradzajacego, redukujg dziatanie nagra-
dzajace opioidow i zespot odstawienia. Prowadzone
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sg takie badania u heroinistow, u ktérych stwierdzono
po ich zastosowaniu ostabienie gltodu i poszukiwa-
nia heroiny.

Ostatnio podejmowane sg tez proby stosowania
przezczaszkowej stymulacji magnetycznej (TMS).
Oczywiscie stosowana jest rowniez kognitywna tera-
pia behawioralna.

Ze wzgledu na rozwoj uzaleznien opioidowych po
lekach przepisywanych pacjentom w celu usmierze-
nia bolu, poszukuje si¢ ostatnio opioidow pozbawio-
nych dziatania uzalezniajacego. Nowe technologie
poszukiwan takich lekow zdaja si¢ dawaé nadzieje,
ze takie leki moga powstac i stworzy¢ w przysztosci
grup¢ nowych opioidoéw dziatajacych przeciwbolowo,
ale pozbawionych dziatania uzalezniajgcego.
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TZW. -+ NALOGI BEHAWIORALNE”

Streszczenie

Wspolczesne spoleczenstwo staje si¢ coraz bardziej zaniepokojone tzw. ,,natogami behawioralnymi”, za-
réwno ,,starymi” (hazard, nalogowe uprawianie seksu, pracoholizm, zakupoholizm itp.), jak i nowymi (kon-
sumujace duzo czasu nadmierne korzystanie z nowych mediéw). Srodowiska terapeutow do$é jednoznacznie
plasuja te zjawiska jako patologi¢ w wymiarze medycznym, gtownie o charakterze nalogowym, ale sg tez
glosy nawotujace do refleksji nad niebezpieczenstwami medykalizacji zjawisk, ktore moga powodowac ucigz-

liwosci 1 problemy, ale nie sg zjawiskami chorobowymi.
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Abstract
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Current communities feel a fear connected with so called: behavioral addictions. It concerns so “old” ones
(gambling, compulsive sex, workaholism, compulsive shoping etc.) as new ones (time consuming use of new
media). Therapists near univocally interpretate that phenomenons as medical pathology (addictive, mainly)
needed professional therapy. From other hand there is many minority voices awaring against consequences of
unconfirmed overmedicalization of normal, although often embarrassing and causing problems phenomenons,

that haven’t medical nature.

Leki spoleczne

Kazde spoteczenstwo ma swoje Ieki. Czg$¢ z nich
to obawy przed zaburzeniami psychicznymi, ktore
z jednej strony maja dotyczy¢ coraz wigkszej liczby
0sob, a z drugiej maja grozi¢ konsekwencjami, kto-
rym spoteczenstwa nie sg w stanie przeciwdziatac.
Obawiano si¢ ,,nerwicowej osobowosci naszych cza-
sow”, ,,schizofrenizacji zycia spolecznego”, ,,depre-
sjogennosci postepu cywilizacyjnego”, ,,psychopatii
politykdw” 1 ,,alzheimeryzacji spoleczenstw”. Sto-
sunkowo najnowsze obawy dotycza rozpowszechnie-
nia problemow zwigzanych z uzywaniem substancji
psychoaktywnych, gtéwnie uzaleznieniem od nich.

W te ostatnie Igki doskonale wpisaty si¢ obawy
przed nowymi zjawiskami kulturowymi (np. ,,nad-
mierne” i/lub problemowe korzystanie z nowych
mediow, pracoholizm, natogowe uprawianie seksu,
zakupoholizm), ktorym zaczgto przypisywaé nature
medyczng i usitowano wyjasnia¢ jezykiem stosowa-
nym do wyjas$niania zjawisk natogowych (addyktyw-
nych) i uzaleznieniowych (dependencyjnych).

Co miesci si¢ w pojeciu nalogéw behawioralnych

W latach 60. XX w. jeden z bylych alkoholikow
rzucit si¢ w wir pracy i zauwazyt u siebie, ze nad-
mierne pracowanie ,,podstawito” si¢ pod alkohol
i zaczeto go zastgpowac. Przez analogi¢ do alkoholi-
zmu zjawisko to nazwat niby medycznym terminem:
»pracoholizm”. W latach 70. XX w. szerzej opisa-
no zjawisko ,,uzaleznienia od mitosci”. Rozpoczeto
to calg lawing opiséw zachowan ,,natogowych” Iub
»uzaleznieniowych” niezwigzanych z uzywaniem
substancji. Obok zaburzen uprawiania hazardu (zwa-
nych wczesniej: uzaleznieniem od hazardu, natogo-
wym hazardem, problemowym i patologicznym upra-
wianiem hazardu) opisywano réwniez uzaleznienie
od seksu (natogowe uprawianie seksu, kompulsywne
uprawianie seksu), pracoholizm (uzaleznienie od pra-
cy, natlogowe pracowanie), kompulsywne kupowanie
(zakupoholizm, uzaleznienie od zakupow, nalogowe
kupowanie, kompulsywne wydawanie pienigdzy).

Duzy niepokoj wzbudzito ,,nadmierne”, problemowe
uzywanie nowych mediow (komputerow, gier kom-
puterowych, portali spotecznosciowych, telefonow
komorkowych). Zauwazano, ze jezykiem stosowa-
nym do wyjasniania procesOw postawania i przebie-
gu natogowego uzywania substancji mozna dos¢ do-
brze wyjasnia¢ natogowe opalanie si¢ czy natogowe
uprawianie ¢wiczen fizycznych. Zmiany kulturowe
spowodowaly, ze zachowaniom uprzednio uznawa-
nymi za pozytywne zaczgto przypisywac cechy ne-
gatywne, w tym patologi¢ o charakterze medycznym.
Mitos¢, w tym troska o potomstwo, zamienita si¢
w nadopiekunczo$¢ lub wrecz uzaleznienie od da-
wania. Ale i odwrotnie: mito$¢ receptywna zaczeto
nazywac¢ uzaleznieniem od brania. Uaktualniona, ale
ciggle uzupehiang list¢ zachowan, ktérym przyda-
wano znamion natogéw mozna znalez¢ w wydawnic-
twie monograficznym [1].

Nalogi, natrectwa czy co$ innego?

Mimo aspiracji do ,,naukowego”, ,,obiektywnego”
opisu 1 wyjasnienia tych zjawisk, wigkszo$¢ z nich nie
doczekata si¢ wystarczajacej konceptualizacji. Okaza-
lo sig, ze tzw. ,,nalogi behawioralne” moga by¢ opi-
sywane, wyjasniane i stosowane w terapii z uzyciem
jezyka stosowanego w natogach lub uzaleznieniach.

Poszukujac istoty uzaleznien od substancji stwier-
dzono, ze wiele zalezy od okolicznosci, w jakich si¢
je przyjmuje. Osoby przyjmujace opioidy w celu do-
znania oczekiwanego ich dziatania psychotropowego
(czy to pozytywnego: btogostan, czy usuni¢cia obja-
wow przykrych, np. odczuwanego leku, niepokoju,
obnizenia nastroju) uzalezniajg si¢ szybciej 1 glebiej
niz osoby, ktoérym zapisano podobne dawki opioidow
w celach przeciwbolowych. W obu grupach glowne
objawy uzaleznienia somatycznego (konieczno$¢
przyjmowania zwigkszajacych si¢ dawek, objawy
abstynencyjne w przypadku odstawienia substancji)
sa podobne, jednak w grupie leczonych przeciwbo-
lowo rzadko dochodzi do innego podstawowego ob-
jawu uzaleznienia: przestawienia si¢ na aktywno$¢
poszukiwawcza narkotyku.
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Jesli wige tak duza role odgrywa kontekst uzywania
substancji, to moze do powstania natogu wystarcza
same okolicznos$ci sprawiajace ulge i przyjemnosc?
Otwarto to droge do koncepcji natlogdéw behawioral-
nych, w ktorych powstawaniu istotng rol¢ odgrywa-
lyby niechemiczne czynniki (czynnosci) sprawiajace
rados¢, ekscytacje i/lub odprezenie.

W rozumieniu nalogdéw, zardéwno zwigzanych
z uzywaniem substancji, jak i zwigzanych z wzmac-
niajacymi pozytywnie czynno$ciami, wiodaca role
zaczety odgrywac uniwersalne kryteria wszelkich na-
togow wg Griffithsa [2]:

* dominacja aktywnosci (natogowych) nad kon-
trolg racjonalna,

*  modyfikujacy wptyw substancji lub czynnosci na
nastroj,

* konieczno$¢ zwigkszania dawek albo ilosci lub
intensywnosci czynnosci,

* pojawianie si¢ nieprzyjemnych objawow przy-
padku niemozno$ci uzywania substancji lub wy-
konywania czynno$ci,

* przyczynianie si¢ zachowan do powstawania
réznych konfliktow,

* nawrotowos$c.

Gdy do tego doda¢ inne obserwacje, np., ze w cza-
sie uprawiania ¢wiczen fizycznych wydzielajg si¢ en-
dogenne substancje morfinopodobne i kanabinoido-
podobne, nalogowa koncepcja tych zjawisk wydaje
si¢ dopinac.

Tymczasem okazato sig, ze te tzw. natogi behawio-
ralne mozna z podobnie dobrym skutkiem wyjasnia¢
w innych kategoriach. Juz na poziomie objawowym
mozna zaobserwowaé wiele podobienstw miedzy
,»hatogami behawioralnymi” a natrectwami (zaburze-
niami obsesyjno-kompulsyjnymi, OCD). Aparat po-
jeciowy stworzony do opisu objawow, mechanizméw
i terapii natrgctw mozna z powodzeniem zastosowac
w odniesieniu do zjawisk nazywanych nalogami be-
hawioralnymi. I tu mozna znalez¢ wiele przestanek
do uznania ,,natogdw behawioralnych” za rodzaj na-
trectw. M.in. terapia behawioralno-poznawcza stoso-
wana gtéwnie w odniesieniu do OCD jest podobnie
(troche mniej) skuteczna w odniesieniu do ,,natogdéw
behawioralnych. Podobnie z farmakoterapig typowa
dla leczenia natrgctw.

Czyzby$my mieli do czynienia z sytuacjg podobna
jak w anegdocie o osobach, ktore z zakrytymi ocza-
mi opisywaty stonia na podstawie dotyku: traby, nog,
ogona itd.? Swiadczyloby to o tym, Ze nasz oglad na-
tury zjawisk zwanych nalogami behawioralnymi jest
trafny w odniesieniu do czg$ci zagadnien, natomiast
nie dysponujemy obrazem ogdlnym.
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W praktyce mamy do czynienia z co najmniej
z dwoistoscig ,,nalogow behawioralnych”. Sa one
po trosze nalogami, a po trosze natrgctwami. W gre
wchodza tez inne oblicza tych zjawisk. Moga by¢ one
interpretowane jako wyuczone zachowanie, zaburze-
nia kontroli impulsow itp.

Konkretne zaburzenia r6znig si¢ proporcja tych
sktadowych, co znajduje odbicie rowniez w najpow-
szechniej uzywanych nazwach: ,,-holizmy” (np. pra-
coholizm); natogowe opalanie si¢, uzaleznienie od
¢wiczen fizycznych sugerujg wigkszg skladowa ad-
dyktywng. Kompulsywne kupowanie, kompulsywne
opalanie si¢ podkreslajg wicksza sktadowa natrectw.

Stalo si¢ to podstawag do wyodrebnienia dwoch
podstawowych grup:

* z dominujaca sktadowg nalogowsa
* o malej sktadowej natogowos¢i.

Namnazenie si¢ coraz to nowych ,-izmow”,
,natogow”, uzaleznien”, ,kompulsji” (natrectw)
u czesci badaczy spowodowato refleksje, czy rzeczy-
wiscie mamy do czynienia z patologia o charakterze
medycznym (choroba, zaburzenie), czy sa to nowe
kategorie zaburzen, czy tez mamy do czynienia jedy-
nie ze zmiang interpretacji zjawisk znanych od dawna.

Medykalizacja? Oj nie!

Przeciwnicy medykalizacji zjawisk opisywanych
w kategoriach natogowych, uzaleznieniowych, kom-
pulsywnych, uposledzenia kontroli impulsow itp.
podnosza nastepujace argumenty:

Konceptualizacja ,,nalogéw behawioralnych” jest
jeszcze niedostateczna i nie spetnia minimalnych wy-
mogow klasyfikacyjnych.

Wigkszo$¢ opisywanych natogéw behawioralnych
miesci si¢ na kontinuum zachowan, w ktérych na jed-
nym koncu jest bardzo rzadkie funkcjonowanie bez
natogdéw, a na drugim réwnie rzadkie krancowe za-
chowania, ktorym — od biedy — mozna przypisac¢ cha-
rakter patologiczny. Przyjete dotychczas granice mig-
dzy ,,jeszcze norma a juz patologia” sa najczgsciej
uznaniowe i z tendencja do nadmiernej patologizacji.

Narzedzia diagnostyczne bezrefleksyjnie prze-
niesione z uzaleznien, gdzie stowa: alkohol, tyton,
(nielegalne) substancje psychoaktywne zastapiono
stowami: praca, seks, mitos¢, zakupy, zbieranie itd.,
powoduja nieakceptowalnie duza liczbg rozpoznan
falszywie pozytywnych.

Liczby o0s6b z poszczegdlnymi natogami beha-
wioralnymi wahaja si¢ najczgsciej miedzy kilkoma
a kilkunastoma procentami, co wydaje si¢ sprzeczne
z nieprofesjonalnymi obserwacjami i doswiadczenia-
mi. Gdy zsumuje si¢ liczby 0s6b z r6znymi ,,natlogami
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behawioralnymi”, to okazuje sig, ze natlogowcow jest
wigcej niz nienatogowcow. Stawia to na glowie zdro-
worozsadkowa koncepcje normalnosci, rozumianej
jako zachowania wigkszosci [3].

W natogach behawioralnych nie mozna jedno-
znacznie ustali¢ czynnika sprawczego (patogenu).
Zachowania bgdace przedmiotem sporu majg charak-
ter wyuczony. Bioragce w nich udzial mechanizmy sa
natury fizjologicznej, a zmiany w tych mechanizmach
maja charakter odwracalny [4].

Mamy do czynienia z silnym lobby terapeutow
wszelkiej masci (i w znacznie mniejszym stopniu
lekarzy i przemystu farmaceutycznego), ktorzy dys-
ponuja duzymi niewykorzystanymi ,,mocami prze-
robowymi” 1 sg zainteresowani kreowaniem nowych
potrzeb w zakresie zmian postrzegania niebudzacych
dotychczas obaw zjawisk na zjawiska patologiczne
i potrzebe otrzymania profesjonalnej pomocy psycho-
logicznej, a jeszcze lepiej: terapii tych ,,zaburzen”.
Medykalizacja zjawisk kryjacych si¢ pod pojeciem
»hatogow behawioralnych” dodatkowo zwigksza na-
dziej¢ na finansowanie terapii ze zrodetl publicznych.

Szkody

Jezeli przyjaé, ze zaburzenie psychiczne definiuje
si¢ jako zachowanie dewiacyjne (wyraznie roznigce
si¢ od zachowan wigkszos$ci), ktore przynosi wymier-
ne szkody (glownie natury medycznej), to w przypad-
ku ,,natogéw behawioralnych” pojawia si¢ problem
wykazania tych ewidentnych szkdéd. Poza zaburze-
niami uprawiania hazardu, gdzie u czg¢sci 0sob szko-
dy medyczne sa powazne (np. stany depresyjne po-
wodujace konieczno$¢ hospitalizacji, samobojstwa),
szkody zdrowotne w natogach behawioralnych sa
dyskretne, czasami ,,naciggane” i nie wiadomo czy sg
ich skutkiem, czy przejawem innej patologii, np. za-
burzen osobowosci. W Polsce z powodu chordb odty-
toniowych umiera rocznie ok 65 tys. osob, ponad 20
tys. umiera na skutek picia alkoholu, w wyniku uzy-
wania narkotykéw umiera 200-300 osob. Natomiast
zgony zwigzane z natogami behawioralnymi to praw-
dopodobnie pojedyncze osoby, o ile w ogole mialy
takowe miejsce. Wbrew obiegowym opiniom doktad-
niejsze badania wykazaly m.in., Ze pracoholizmowi
trudno jednoznacznie przypisa¢ zgony lub chocby
cigzkie choroby u konkretnych osob, a nalogowe
uprawianie ¢wiczen fizycznych wcale nie ma istot-
nego dziatania prozdrowotnego, a niektore powazne
urazy uktadu kostno-stawowego i migSniowego sa
czestsze u natlogowo uprawiajacych sport niz u mniej
aktywnych. Niepokojace starsze pokolenie korzysta-
nie z nowych mediow (komputery, gry komputerowe,
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portale spotecznosciowe, smartfony) prowadzi do zu-
penie innych niz dotychczas relacji migdzyludzkich
1 zmian kulturowych, ale wcale nie oznacza to pato-
logii, a raczej jest dowodem na konserwatyzm i nie-
przystosowanie starszych do zmian cywilizacyjnych.

Jednak — na szcze$cie — rzadkie przypadki oséb
z krancowym nasileniem ,,natogéw behawioralnych”
intuicyjnie postrzegane moga by¢ jako zaburzenia.
W tych przypadkach szkody, gtownie psychiczne
i w funkcjonowaniu w rolach spolecznych, a takze
szkody medyczne sa dos¢ wyrazne.

Doktadne analizy zastosowanych wobec 0sob
z ewidentnymi zaburzeniami terapii przynosza za-
skakujace konkluzje. Poza terapiami zaburzen upra-
wiania hazardu, wigkszo$¢ badan nad terapia innych
nalogow behawioralnych cechowata si¢ powaznymi
niedostatkami metodologicznymi. Zajmowano si¢
glownie niereprezentatywnymi dla cato$ci osobami
z duza motywacjg do leczenia, zazwyczaj badania
byly pozbawione grupy kontrolnej leczonej innymi
metodami. Do$wiadczenie z farmakoterapia osob pa-
tologicznie uprawiajacych gry hazardowe wykazaty,
ze kilka lekoéw przynosito znaczaca poprawe w zakre-
sie wielu parametrow, jednak gdy do analizy dotaczo-
no grupy kontrolne (np. osoby otrzymujace placebo)
zazwyczaj okazywalo sig, ze 1 aktywny lek i placebo
maja podobny wplyw ,leczacy”. Interpretowane to
bywa, ze znaczacg role odgrywaja tu czynniki niespe-
cyficzne, np. samo zajecie si¢ problemami pacjenta,
zyczliwos$¢ terapeutow, oderwanie od srodowiska itp.
Podobne zastrzezenia dotycza psychoterapii. Dodat-
kowo wydaje si¢ to potwierdzac fakt, ze psychotera-
pie oparte na zupetnie réznych podejsciach teoretycz-
nych bywajg podobnie skuteczne. Interesujace sg tez
inne obserwacje. Dotyczy to zarowno psychoterapii,
jak i farmakoterapii. Leki i psychoterapie stosowane
do leczenia natr¢gctw w przypadku natogdw behawio-
ralnych ,,bardziej kompulsywnych” (np. kompulsyw-
ne kupowanie, kompulsywne zbieractwo) bywaja
skuteczne, ale w mniejszym stopniu niz w przypadku
typowych zaburzen obsesyjno-kompulsywnych. Leki
stosowane w leczeniu uzaleznien od substancji psy-
choaktywnych w najbardziej natlogowym zaburzeniu:
patologicznym uprawianiu hazardu sg generalnie
mniej skuteczne niz w leczeniu uzaleznien od alko-
holu Iub innych substancji.

Od impresji i interpretacji po analize dowodow

Podsumowanie wspotczesnego stanu wiedzy o na-
logach behawioralnych znalazto odbicie w najnow-
szej wersji diagnostycznej i klasyfikacyjnej Ame-
rykanskiego Towarzystwa Psychiatrycznego [5].
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Whbrew silnemu lobbowaniu, a ku do§¢ powszechne-
mu zaskoczeniu, do zaburzen o charakterze natogo-
wym zaliczono jedynie zaburzenia uprawiania hazar-
du, cho¢ podkreslono jego odmiennos¢ od zaburzen
przyjmowania substancji. Problemowe uprawianie
gier komputerowych zaliczono do zjawisk, ktore na-
lezy doktadniej zbada¢ pod katem zaliczenia go do
zaburzen. Odmowa klasyfikowania innych natogow
behawioralnych jako zaburzen psychicznych moze
by¢ traktowana jako zwrocenie uwagi nie tylko na
niedostatki ich konceptualizacji, ale przestroga przed
nadmierng spekulatywno$cia, postugiwaniem si¢
nieprecyzyjnym jezykiem, ,,nacigganiem” i koniecz-
no$cig prowadzenia poprawnych metodologicznie
badan bez tendencyjnego dobierania metodologii
z intencjg potwierdzenia zyczeniowych hipotez.

Podsumowanie

Czes¢ srodowisk forsuje rozszerzona koncepcje
nalogéw behawioralnych permanentnie zwigkszajac
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NEUROBIOLOGICZNE PODSTAWY
ALTRUIZMU I WSPOLPRACY

Jerzy Vetulani (Krakow)

Streszczenie

Odwzajemniany altruizm, ktory pojawit si¢ w ewolucji ssakéw pozno i jest najsilniej rozpowszechniony
u czlowieka, jest odpowiedzialny za to, ze cztowiek jest gatunkiem wspotpracujacym. Altruizm ten jest zwia-
zany glownie z mechanizmami emocji zarzadzanymi przez przysrodkowa korg orbitofrontalng, w polaczeniu
z uktadami nagrody i awersji, ktore zapewniajg przyjemnos¢ ze wspotpracy i nieche¢ do odmawiania wspot-

pracy i cwaniactwa.

Zachowania kooperatywne wzmacnia oksytocyna, ktora hamujac aktywno$¢ jader migdatowatych zmniej-
sza lek przez zdrada i oszustwem i wzmacnia zaufanie do partneréw.

Uktad nagrody jest wazny rowniez w wytworzeniu karania za zachowania egoistyczne, a boczna kora czo-
lowa odpowiada za podporzadkowanie si¢ normom, gdy za ich przekroczenie grozi kara.
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Abstract
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Reciprocated altruism, which appeared late in the evolution of mammals and is most prevalent in humans,
is responsible for the fact that Homo sapiens is a social and cooperating species. Altruism is associated with
the main mechanisms of emotions processed by the medial orbitofrontal cortex, in conjunction with systems
of reward and aversion, which make cooperation pleasant and cunning and lack of cooperation — aversive.

Cooperative behavior is potentiated by oxytocin, which, by inhibition of the activity of amygdala, reduces
the fear of betrayal and deception and strengthens the trust of partners.

The reward system is also important in the formation punish selfish behavior, and the lateral frontal cortex
is responsible for respecting the norms when for exceeding penalty.

Wigkszos$¢ gatunkow zwierzecych ma niezbyt bo-
gate zycie spoteczne, ograniczajace si¢ glownie do
wigzow krewniaczych. Wyjatkiem jest wspotpraca
miedzy owadami spotecznymi, zyjacymi w ustabili-
zowanych koloniach, w ktérych zachowanie czton-
kow grupy jest kontrolowane feromonami samicy.
Dotyczy to glownie blonkoskrzydtych (pszczoty,
mrowki oraz termity). W koloniach zyja tak samo
zwierzgta z innych typow, wsrdd ssakow nalezg do
nich golce. Wigkszos¢ ssakow zyje samotnie lub
w waskich grupach rodzinnych. Istniejg jednak ga-
tunki, ktore tworza do$¢ zwarte grupy (stada, watahy,
hordy) rzadzace si¢ okre§lonymi prawami. Najwigcej
takich mamy ws$rod naczelnych, ktorych przedstawi-
cielami sg malpy i ludzie. Tworzg one mniejsze lub
wigksze, dobrze zhierarchizowane grupy. Stworzenie
grup wspoéldziatajagcych ze soba jednostek zwigksza
szanse w walce o byt. Ewolucja promowata w naszej
linii Zycie spoteczne i czlowiek nalezy do gatunkow
obligatoryjnie towarzyskich. Ludzie doskonale zda-
wali sobie sprawe z korzySci zycia spolecznego, co
ujal dobrze radziecki poeta Wtodzimierz Majakowski
piszac:

,Jednostka bzdura, jednostka niczym,

cztowiek nawet wazny i zdrowy

nie podniesie prostego pottonowego bierwiona,
tym mniej za$§ dom pigciopigtrowy” (ttum. wlasne)

Moralnos¢

Pierwotny cztowiek mial tendencj¢ do zycia
w wigkszych grupach niz jego ewolucyjni kuzy-
ni Neandertalczycy, co prawdopodobnie bylo jedna
z przyczyn jego ostatecznej przewagi. Zycie w grupie
zwigksza szanse rozwoju calej grupy i jej cztonkow
tylko wtedy, gdy stworzy si¢ pewne reguly wzajem-
nej wspotpracy. Zaakceptowany w danej grupie kod
postgpowan uwazanych za dobre i zte nosi nazwe mo-
ralnosci [1]. Kod taki jest lokalny oraz ograniczony

czasowo, a moralnosci roznych grup moga by¢ czesto
przeciwstawne. Pytanie o to, skad bierze si¢ moral-
no$¢ byto rozwazane przez filozoféw co najmniej od
czasOw starozytnej Grecji; Arystoteles uwazat, ze mo-
ralno$¢ wyptywa z rozumu i polega na ksztattowaniu
cnot. Inne systemy zaktadaty, ze moralno$¢ wynika
z odgornie narzuconych praw, ktorych przekraczanie
jest niemoralne niezaleznie od skutkow konkretnego
postepowania. Ta postawa to deontologia. Zostala ona
zaproponowana przez Kanta i zakladata, ze zlg rzecza
jest na przyklad ktamstwo, nawet jezeli w jego wy-
niku wskazujemy mordercy drog¢ uniemozliwiajaca
mu spotkanie ofiary. Bardziej nowoczesne podejscie
do moralno$ci to utylitaryzm, proponowany przez
Johna Stuarta Milla, ktory twierdzit, ze zachowanie
moralne to takie, ktore zwieksza sume szczescia ludz-
kosci. Ta ostatnia definicja wydaje si¢ by¢ atrakcyjna,
jednakze wymaga podania regut sumowania. Cigzko
znalez¢ obiektywny, wymierny ,licznik” szczescia
i nieszczescia. Czy rados¢ pigciu mgzezyzn wykorzy-
stujacych seksualnie kobiete przewaza nad cierpie-
niem jednej zgwatconej? W odrdznieniu od myslicie-
li uwazajacych, ze moralno$¢ jest sprawa poznania,
angielscy filozofowie okresu O$wiecenia, tacy jak
Smith i Hume, uwazali, Zze u podstaw moralnosci lezy
empatia. W swej Teorii uczu¢ moralnych Smith pisze,
ze ,,moralno$¢ wyplywa ze zrozumienia innych ludzi
1 z sympatii do nich”.

Moralnos$¢ stanowi co§ w rodzaju kodeksu drogo-
wego. Gmach moralnosci kazdej grupy istot spotecz-
nych, ludzkich czy zwierzgcych, opiera si¢ na dwoch
filarach: odwzajemniania i empatii. Moralnos¢ jest
konieczna, poniewaz osobniki zyjace w stadach mu-
sza wypracowac jakie§ normy zachowania, umozli-
wiajagce sprawne funkcjonowanie. Gtowne reguty
dotycza ustalania hierarchii spotecznej (wtadzy) oraz
regulacji zycia seksualnego.
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Tworzenie si¢ spoleczenstwa

Poglady na temat mechanizméw budujacych spo-
leczenstwa zmieniaty si¢. Poniewaz byty one tworzo-
ne przez filozofow, a pdzniej przedstawicieli innych
dyscyplin humanistycznych, nie byly mozliwe do
udowodnienia i pozostaly przedmiotem sporéw po
dzi$ dzien. Wydaje si¢ jednak, ze nowoczesna biolo-
gia ewolucyjna i neurobiologia pozwola na przyjecie
pogladéw racjonalnych, ktorych implementacja moze
okaza¢ si¢ spotecznie korzystna. Biolodzy podchodza
do problemu moralnosci i wspotpracy migdzyludz-
kiej badz jako ewolucjonisci, badz neurobiolodzy.
Ewolucjonistow interesuje, jak i dlaczego w gatunku
ludzkim wyksztalcit si¢ zmyst moralny oraz mecha-
nizmy spoteczne regulujace moralnos¢ i wspolprace.
Neurobiolodzy za$ zainteresowani sa tym, jakie me-
chanizmy neuronalne i struktury moézgu reguluja za-
chowania moralne warunkujace wspotprace. Jednym
z wazniejszych zadan moralnos$ci jest okre$lenie re-
gut dopuszczalnosci srodkow stosowanych w czasie
pigcia si¢ jednostki wzwyz drabiny spotecznej. Jak
si¢ wydaje, gtdéwna metoda walki o pozycje w grupie
jest zapewnianie sobie wspotpracy i poparcia przez
$wiadczenie innym korzysci.

Arystoteles (384-322 p.n.e.) uwazal czlowieka za
zwierze spoteczne, zoon politikon, wspotpracujace
iempatyczne. P6zniejsimysliciele, zapewne pod wpty-
wem przemian spoteczno-politycznych w starozytnym
swiecie przyjeli, ze spoleczenstwa powstaty jako
konglomeraty wrogich sobie osobnikéw. Poglad ten
utrzymat si¢ do czaséw dzisiejszych i1 zakladal, ze
podstawa ludzkich relacji jest wzajemna wrogos$c,
a cztowiek cztowiekowi jest wilkiem. Najlepszym
przyktadem rozwoju tego pogladu jest zatozenie po-
stulowane przez Marxa, ze rozwdj spoleczenstwa
przebiega w oparciu o walke klas. Twierdzenie Homo
homini lupus, pochodzace od starozytnych Rzymian
i utrwalone w dobie Os$wiecenia przez Hobbesa,
krzywdzi wilki, ale odzwierciedla przekonanie, ze ze
swej istoty cztowiek jest stworzeniem ztym.

W okresie Oswiecenia (XVII wiek) zatozono, ze
moralno$¢ wyptywa z racjonalnego ograniczenia
zachowania egoistycznego. Glowny przedstawiciel
tego nurtu myslenia, Thomas Hobbes (1588-1679)
uwazal, ze gatunek ludzki powstat jako zbidr nieza-
leznych, walczacych ze sobg osobnikow, ktore stwo-
rzylty spoteczenstwo kierujace si¢ pewnymi normami
dopiero wowczas, gdy koszt indywidualnej agresji
okazat si¢ zbyt wielki. Wedlug Hobbesa zycie spo-
feczne nigdy nie bylo czym$ naturalnym, a zostato

narzucone przez okolicznosci jako co$ sztucznego.
Poglad ten utrzymat si¢ u czgsci myslicieli do chwili
obecnej. John Rawls (1921-2002) [2], autor ksigzki
A Theory of Justice uwazal, ze spoleczenstwo opiera
si¢ na zasadzie uczciwo$ci, czyli nadziei na wzajem-
nie korzystng wspotprace pomiedzy rownymi. Jest
to niewatpliwie racjonalistyczny, chociaz nie biolo-
giczny poglad na powstanie norm moralnych. Idee
Hobbesa i Rawlsa, zaktadajace, ze bylisSmy grupg in-
dywidualistow, ktora dopiero pod presja okolicznosci
narzucita sobie spoteczny styl zycia jest nie do przy-
jecia w $wietle wiedzy o ludzkiej ewolucji. Pocho-
dzimy od bardzo spolecznych matp i nigdy w naszym
rozwoju nie przeszlismy fazy aspotecznej. Wywodzi-
my si¢ z linii zwierzat zyjacych w zhierarchizowa-
nych spotecznosciach, dla ktérych zycie grupowe
nie jest opcja, ale strategia przezycia [3]. Czlowiek to
gatunek obligatoryjnie towarzyski.

Dla prawidlowego dziatania grupy konieczna jest
wspotpraca miedzy jej cztonkami. Z biologicznego
punktu widzenia wspoélpraca to zmniejszenie swo-
ich wilasnych szans na przezycie w celu zwigkszenia
szans innego cztonka grupy. Poza wspolpracg krew-
niaczg, zwlaszcza pomigdzy matka a potomstwem,
wspotpraca wsrod zwierzat jest rzadka. Czesto zresz-
ta nawet w grupach silnie wspolpracujacych, np.
wsrod owadow spolecznych, zdarzaja si¢ jednostki
wylamujace si¢ z tej wspotpracy. Mozemy spotkaé
mrowki przynajmniej pozornie niezaangazowane
w prace wykonywane przez inne osobniki [4].

Typy wspélpracy

Zasadnicze typy wspolpracy migdzy osobnikami
w grupie to mutualizm [5] 1 odwzajemniany altruizm [6].

Wigkszo$¢ przypadkow wspolpracy u zwierzat ob-
jasnia si¢ przez mutualizm — sytuacje¢, w ktorej para
lub grupa wspotpracujacych odnosi natychmiastowa
korzys$¢, jak na przyktad wsrdd polujacych wilkow
polujacych na bizony. Mutualizm wystgpuje u niekto-
rych zwierzat drapieznych (poza wilkami m.in. lwy,
surykatki) oraz wérdd naczelnych. Natychmiastowa
korzy$¢ ze wspotpracy nie pozostawia marginesu na
ewentualne dziatania oszukancze. Wszyscy wspol-
pracujacy w mniej wigcej rowny sposob korzystaja
ze wspolpracy.

Odwzajemniony altruizm (pojecie wprowadzo-
ne przez Roberta Triversaw w 1971 roku) pole-
ga na tym, ze pomocy udzielamy partnerowi nie
oczekujagc natychmiastowego zysku, liczac jednak
na pozniejsze korzysSci, ktore wynikng z dziatania
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odwzajemniajacego. W odrdznieniu od mutualizmu,
przy altruizmie zachodzi mozliwo$¢ oszukania partne-
ra. Schemat mozliwosci zdarzen przy odwzajemnio-
nym altruizmie: uzyskuj¢ dzigki innemu osobnikowi
korzy$¢, zauwazam j3 i czuje z tego powodu zadowo-
lenie i wdzigczno$¢ [7] . W dalszym ciagu albo czuje
si¢ zobowigzany do pomocy temu osobnikowi w celu
uzyskania korzysci, albo tez jako wyraz wdzigczno-
sci chceg go czyms obdarowac. Udaje mi si¢ odwza-
jemni¢ dar. To powoduje, Ze partner zaczyna mnie lu-
bi¢; nastepuje migdzy nami wzmocnienie pozytywne.
Prawdopodobnie partner zaoferuje mi jeszcze kiedy$
pomoc, obdaruje lub udzieli wsparcia w opresji. Dru-
ga mozliwos¢ jest taka, ze nie poczuj¢ zobowigzania
do odwzajemnienia si¢ albo nie polubilem partnera.
W zwiazku z tym korzyS$ci nie odwzajemniam. Part-
ner to zauwaza i czuje si¢ zawiedziony; uwaza si¢ za
oszukanego. Przestaje mnie lubi¢ i prawdopodobnie
w przysztosci nie da mi zadnej korzysci. Odwzajem-
niony altruizm wystgpuje tylko wsréd gatunkow,
w ktorych dzialajg stabilne grupy spoteczne, w kto-
rych osobniki czesto si¢ spotykaja i w ktorych nie-
wdzigcznicy (cwaniacy) sa karani. Taka postawa do-
minuje w spoleczenstwach ludzkich.

Ogolnymi zjawiskami wskazujacymi na to, ze od-
wzajemniony altruizm jest popularnym zachowaniem
w ludzkich spoteczenstwach wspolczesnych jest na
przyktad powszechna wymiana zyczen i prezentow
$wigtecznych, poczucie obowigzku odwzajemnienia
takich zyczen i ogodlne przekonanie, ze za kazdy dar
nalezy si¢ zrewanzowac. Bardzo charakterystycz-
ng cechg jest takze gniew w momencie, kiedy nasz
dobry uczynek pozostaje niezauwazony albo nie jest
odwzajemniony. Taka niewdzigczno$¢ ze strony ob-
darowywanego wywotuje zrozumiatg frustracje i nie-
che¢ obdarowujacego.

Nasza sktonnos¢ do odwzajemniania si¢ lezy
u podstaw podziatu pracy, na ktorym opiera si¢ dzia-
falno$¢ gospodarcza i tad spoteczny. W normalnym
spoteczenstwie pracodawcy powinni okazywaé
wdzieczno§¢ pracobiorcom zwlaszcza, kiedy ich
wysitki przekraczaja wymagany zakres obowigz-
kow. Stad system premiowania i nagradzania pozy-
tywnych zachowan. Rowniez pracownicy czujg si¢
zobowigzani w stosunku do pracodawcow i gniew
skierowany przeciwko nim pojawia si¢ dopiero wow-
czas, kiedy jesteSmy przekonani, ze pracodawca
w niedostateczny sposob odwzajemnia nasze wysitki
na jego korzys¢ (np. otrzymujemy za matg zaptate za
wykonang pracg).
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Mozliwe przyczyny powstawania
i przetrwania altruizmu u czlowieka

Kroétkotrwate koszty altruizmu sg z nadmiarem
kompensowane przez przyszte zachowania od-
wzajemniajace ze strony pomagajacych lub innych
cztonkéw grupy. Altruizm jest wzmacniany przez
zachowania osobnicze lub grupowe, zmierzajace do
ukarania osobnikow egoistycznych. Wreszcie altru-
izm jest pewnym sygnatem naszej pozycji spolecz-
nej. Jest kosztownym sygnatem dobrostanu, ktory
powinien by¢ atrakcyjny zwlaszcza dla partnera sek-
sualnego. W wyniku tego, ze osobniki altruistyczne
przyciagaja partnerow, ich liczba wzrasta w kolej-
nych pokoleniach.

Poczatkow altruistycznych zachowan u cztowieka
mozna szuka¢ w podziale §rodkéw zywnosciowych
zdobytych przez grup¢. Badania nad prymitywnymi
plemionami Buszmendéw Kung sugeruja, ze zacho-
wania altruistyczne i wspotpracy powstaty przy po-
dziale zdobytego migsa. Zdobycie migsa przez poje-
dynczego osobnika jest zjawiskiem rzadkim, a jesli
nawet polowanie si¢ powiedzie, zwykle zdobycz nie
moze by¢ skonsumowana w catosci. Fakt, ze zdobycz
taka jest dzielona przez cztonkéw grupy warunkuje,
ze calos¢ populacji otrzymuje stale iloSci pokarmu
pozwalajace na przetrwanie.

Mimo tego, ze odwzajemniony altruizm jest pod-
stawg regulacji dziatan spoleczenstwa ludzkiego,
jest to zjawisko wewnetrznie niestabilne. Przyczyng
tego jest tendencja poszczegdlnych osobnikow do
otrzymywania korzys$ci, ale ich nieodwzajemniania,
a z drugiej strony lek przed samolubnymi reakcjami
partnera, a wiec wstrzymanie udzielania korzysci
z obawy o to, Ze nie zostanie ona odwzajemniona.
Dlatego tez ewolucja altruizmu wymagata wyksztat-
cenia si¢ odpowiednich tendencji psychologicznych.
Takie adaptacje psychologiczne konieczne dla wy-
tworzenia altruizmu i zachowania kooperatywnego
(wspotdziatania) polegaja na: zwalczeniu pokusy
nicodwzajemnienia daru, zaufaniu wspotpartnerowi
i zwalczanie w sobie leku przed zostaniem oszuka-
nym, dyskryminacji egoistow, checi karania ,,cwa-
niakow” zaburzajacych wspolprace na szersza skale,
wrazliwosci na karg spoteczng wymierzang za za-
chowania egoistyczne. Wspotczesne badania neuro-
biologiczne, zwlaszcza neuroobrazowanie mozgu,
pozwolily na okreslenie struktur mézgu szczegodlnie
zwigzanych z altruizmem i wspoétpracg. Do struktur
takich nalezy grzbietobrzuszna kora przedczoto-
wa, odpowiedzialna za myslenie strategiczne oraz
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przezwyci¢zanie przemoznych oporow przed podje-
ciem wspoOlpracy lub nielojalno$cia. Taka struktura
jest rowniez kora oczodotowo czolowa (orbitofron-
talna), w ktorej generowane jest uczucie przyjem-
no$ci ze wzajemnej wspolpracy oraz emocjonalne
uprzedzenia do podejmowania wspotpracy lub wyka-
zywania nielojalnosci. Wazng rol¢ spetnia takze kora
wyspowa, odpowiedzialna za awersje do nieodwza-
jemniania wspolpracy. Wreszcie istotna role odgrywa
przysadka mozgowa i uwalniana z niej oksytocyna,
ktora blokuje aktywno$¢ jader migdatowatych, co
zmniejsza naturalny lek przed oszukaniem i zdra-
da (oksytocyna jest uwazana za hormon zaufania).
Zachowania altruistyczne i wspotpraca sa przyjem-
ne, poniewaz aktywuja uktad nagrody. Odczuwa si¢
uczucie przyjemnosci ze wzajemnej wspolpracy, nie-
zadowolenie z nieodwzajemnienia wspOlpracy oraz
przyjemno$¢ z ,altruistycznego ukarania” (karanie
cwaniakoéw). Wspolprace opisano nie tylko u naczel-
nych, ale takze u stoni — zwierzat o wielkich moézgach,
wysokiej inteligencji i zyjacych w stadach o wyraznej
hierarchii. Doswiadczenia na stoniach przeprowadzo-
ne przez Fransa de Waala polegaty na tym, ze jedynie
dziatajac réwnoczesnie dwa zwierzgta mogly otrzy-
mac nagrode, ktora stanowit pokarm. Pokarm znaj-
dowat si¢ na stole poza bariera, tak ze ston nie mogt
bezposrednio go dosiggnac. Za stotem byta potozona
lina, ktorej konce siggaty poza bariere. Gdyby ling
ciggnat tylko jeden ston, wyciagnatby ling nie rusza-
jac stotu. Jedynie gdy oba stonie réwnoczesnie cia-
gnely ling, stol wraz z pozywieniem przysuwat si¢ na
tyle blisko bariery, ze stonie mogty siggna¢ do sma-
kotyku. Stonie rozwigzaty ten problem, stosunkowo
szybko orientujac si¢, ze przedwczesne ciagnigcie za
ling przez jednego stonia uniemozliwia uzyskanie po-
karmu. Przy okazji zaobserwowano bardzo ciekawy
przyktad zachowania ,,wygodnickiego”, w ktoérym
do pracy byl zmuszony tylko jeden ston. W trakcie
doswiadczenia leniwe zwierze stawalo stopg na ling;
w ten sposob caly wysitek ciggnigcia liny i przy-
ciggania stotu spadat na jego partnera. Mozna przy-
puszczacé, ze ston-oszust byt w tej parze zwierzgciem
0 wyzszej inteligencji.

Bardzo wiele badan nad wspotpracg przeprowadzit
de Waal na malpach. Jak wspomniano, do zachowan
kooperatywnych wymagane jest istnienie pewnych
norm moralnych. Moralnos¢ spoteczenstw malpich
oczywiscie istnieje i opiera si¢ na emocjach, a nie na
rozumowaniu. Badania nad wspolczesnymi malpami
sugeruja, ze nasi wspolni przodkowie prowadzili ak-
tywne zycie spoteczne, kierowane takimi emocjami
jak: sympatia, gniew, wdzigczno$¢, zazdros¢, radose,

mito$¢, a nawet poczucie sprawiedliwosci [8]. Odby-
walo si¢ to bez rozumowania, ktére hamuje procesy
emocjonalne i komplikuje rozwigzywanie dylematow
moralnych.

Doswiadczenia de Waala wykazaty, ze malpy moz-
na nakloni¢ do wspotpracy w sytuacjach, w ktérych
tylko jeden osobnik osiaga korzy$¢ z wykonania za-
dania. Podobnie jak w do$wiadczeniach ze stoniami,
matpy musiaty rownoczesnie ciggna¢ pojemnik (tym
razem pojemnik byt tak cigezki, Ze jedna malpa nie
byta w stanie go przesunac), zeby dosta¢ si¢ do po-
karmu. Glodne malpy szybko uczyly si¢ wspotpraco-
wac, jednakze kiedy jedna z matp byla najedzona, jej
zainteresowanie wspotpraca bylo niewielkie. Okaza-
fo si¢ jednak, ze glodnej matpie udawato si¢ gestami
1 odglosami naktoni¢ matpe najedzona do wspdlnego
ciggnigcia pojemnika. W ten sposob dziatanie sytej
malpy bylo wlasnie altruistyczne, a nie byto zwyktym
mutualizmem. W spoteczenstwach matpich widzimy
rowniez inne zachowania warunkujace wspotprace
w grupie. Szympansy samce do$¢ czesto wdaja sie
w bojki migdzy soba, ale po bojce godza sig, nawet
podajac sobie rgce. Malpy potrafig takze wykazac
empatie, na przyklad pocieszajac malpe, ktorej przy-
darzyto si¢ co$§ nieprzyjemnego. Dos¢ czesto zda-
1za si¢, ze samiec przegrany w bojce jest pocieszany
1 iskany przez miodego szympansa. Okazalo si¢ tak-
ze, ze W sytuacji, w ktorej jedna matpa moze pomoc
uzyska¢ korzy$¢ drugiej malpie, zazwyczaj takie za-
chowanie zostaje podjete. W doswiadczeniu de Waala
matpa miala za zadanie wrgczy¢ eksperymentatorowi
klocek znajdujacy sie w klatce. W klatce znajdowat
si¢ albo klocek czerwony albo zielony. Po wre¢czeniu
klocka czerwonego malpa otrzymywata nagrode, np.
kawatek pomaranczy. Jezeli matpa wreczyta klocek
zielony, nagrod¢ otrzymywata zaréwno ona, jak i jej
partnerka z sgsiedniej klatki. W tych doswiadczeniach
malpy z reguly wrgczaly klocek zielony, tak by obie
malpy otrzymata nagrode. Czasami jednak matpy wy-
kazywaty gorsze cechy charakteru. Jezeli matpa ofia-
rowywala klocek czerwony, a druga maltpa wyraznie
protestowata, zazwyczaj ta pierwsza za nastgpnym
razem znow wreczala klocek czerwony, a nie zielony,
jakby zniechgcona natarczywoscia kolezanki.

Niezwykle ciekawe obserwacje dotyczace wspot-
pracy malp poczyniono przy okazji badania na ka-
pucynkach, ktore otrzymywaty nierdwne nagrody
[9] . Malpy byly umieszczane w sasiednich klatkach.
Kiedy pierwsza matpa wykonala zadanie — podanie
klocka eksperymentatorowi — otrzymywata w nagro-
de kawalek ogorka. Byla tym usatysfakcjonowana
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do chwili, kiedy zorientowala si¢, ze jej sasiadka
z klatki obok za tg samag czynno$¢ otrzymywata znacz-
nie smaczniejsze winogrono. Przy kolejnej probie,
gdy pierwsza malpa znoéw otrzymata ogorek, zaczela
ewidentnie protestowac i odmawiata przyjgcia swojej
nagrody. Przy powtarzaniu si¢ tej sytuacji jej reakcja
byla coraz gwalttowniejsza; matpa miata zdecydo-
wane poczucie, ze dzieje jej si¢ krzywda, poniewaz
otrzymana nagroda byta gorsza, niz nagroda sasiadki.
De Waal sugeruje, ze byly to pierwsze przyczyny nie-
checi ludzi biednych do bogatych. Jeszcze ciekawsze
wyniki w analogicznym badaniu uzyskano u szym-
pansow. Tam zdarzaty si¢ osobniki — te otrzymujace
winogrono — ktore odmawialy przyjecia nagrody tak
dtugo, dopoki sasiadka nie otrzymata takze winogro-
na, badz tez same wreczaty winogrono sasiadce.

Wspolpraca wymaga lojalnosci

Wspolpraca w grupie wymaga lojalnosci i zaufa-
nia. Nasze decyzje bedg optymalne wowczas, kiedy
bedziemy przekonani, Ze nasz partner nas nie za-
wiedzie 1 bedzie dbat o dobro partnera tak samo jak
o wilasne. Skonstruowano wiele testow i gier poswig-
conych problemowi lojalno$ci. Jedng z najpopular-
niejszych jest ,,Dylemat wi¢znia”.

Popetnites wraz z kumplem przestgpstwo nie zo-
stawiajac dowodow winy, ale masz inne, znane poli-
cji grzechy na sumieniu. Policja was aresztuje. Sled-
czy w zasadzie chcialby, aby$cie obaj odsiedzieli,
ale z braku dowodow chce was posadzi¢ za mniejsze
przestepstwa. Chcac dojs¢ do prawdy probuje pojse
na uktad: izoluje podejrzanych i kazdemu z nich
wyjasnia ich mozliwosci. Za taki napad powinno si¢
dostac cztery lata. Jezeli obaj odmowicie wspolpracy
nie bedzie zadnych dowodow, ale za stare grzeszki
dostaniecie po roku odsiadki. Jezeli obaj bedziecie
wspotpracowa¢ 1 sypniecie kolege, dostaniecie po
dwa lata — za wspotprace jest ztagodzenie kary. Je-
zeli jeden sypnie kumpla, a on odmowi wspotpracy,
to ten, ktory nie doniesie dostaje petlne cztery lata,
a donosiciel za ustugi i pomoc w skazaniu przestep-
stwa zostaje utaskawiony i idzie na wolno$¢. Kumpel
jest od ciebie izolowany, mozesz przemysle¢ sytu-
acje. Jezeli bgdziesz milcze¢, a on bedzie lojalny, to
obaj wyjdziecie po roku zamiast po czterech. To nie-
zta opcja. Jednak jezeli ty zamilkniesz, a on zdradzi,
idziesz na cztery lata. Z kolei gdy ty go sypniesz, to
albo on tez sypnie i dostajecie po dwa lata, albo nie
sypnie i wtedy wychodzisz wolny.

Kumpel rozumuje analogicznie. Ewidentnie, je-
zeli nie jeste$ pewien lojalnosci kolezki, donos jest
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najbezpieczniejsza taktyka — nie pdjdziesz na wigcej
niz dwa lata, a mozesz odzyska¢ wolnos¢ od razu.
Z punktu widzenia grupy wzajemna lojalno$¢ jest
korzystna — grupa siedzi dwa lata. Nawet jeden nie-
lojalny powoduje, ze catkowita odsiadka trwa cztery
lata. Nielojalno$¢ choc¢by jednego partnera to strata
maksymalna, a lojalno$¢ wszystkich oznacza strate
minimalng.

W organizacjach przestgpczych, tak samo jak
w korporacjach i innych przedsigwzigciach grupo-
wych, lojalnos¢ wszystkich 0sob jest najkorzystniej-
sza; nic dziwnego, ze jej budowaniu poswigcona jest
duza uwaga. W momencie, kiedy bedac lojalnym
uzyskujesz korzy$¢, odczuwasz satysfakcjg. W mo-
mencie, kiedy twoja lojalno§¢ doprowadza do twoje-
go ukarania, odczuwasz gniew. Badania przy uzyciu
funkcjonalnego rezonansu magnetycznego u 0séb
rozwigzujacych dylemat wigznia wykazaly, ze w od-
powiedziach zaangazowana jest kora orbitofrontalna,
prazkowie przodobrzuszne i podkolanowe jadro pot-
lezace (BA25). Kiedy obie strony byly lojalne, naste-
puje zdecydowana aktywacja brzusznego prazkowia
1 kory orbitofrontalnej, co §wiadczy o tym, ze odczu-
cia byly przyjemne [10]. Natomiast uczucie gniewu
zwigzane z zawodem zwigzanym z zachowaniem
przyjaciela aktywuje obszar BA25. Ten obszar jest
rowniez aktywowany przejsciowo w momencie od-
czuwania smutku i zalu, a w sposob trwaly w depresji
(blokada tego obszaru jest stosowana jako metoda le-
czenia depresji opornej na leki).

Ofiarowanie prezentu i udzielenie pomocy (na
przyktad datek na organizacj¢ charytatywna) po-
budza osrodki przyjemnosci nawet bez liczenia na
odwzajemnienie. Dzigki temu sam akt wspolpracy
moze by¢ nagroda, nie wymagajacg materialnego
wzmocnienia. W ten sposob mozna obudzi¢ rado$¢
ze wspotuczestniczenia w dziataniu grupy. Klasycz-
nym przyktadem wzbudzania entuzjastycznej radosci
z masowych aktow charytatywnych jest akcja Wiel-
kiej Orkiestry Swigtecznej Pomocy.

Emocje, rozum i wspotpraca

Jak wspomniano, w procesie wspolpracy bio-
ra udzial zard6wno mechanizmy poznawcze, jak
i funkcjonalne. U 0s6b psychicznie zdrowych ob-
szary kory mozgowej odpowiedzialne za racjo-
nalne myslenie — grzebietobrzuszna kora przed-
czolowa — aktywuja sie, kiedy wybieramy opcje
zdrady przyjaciela w teScie dylematu wig¢znia. De-
cyzja o zdradzie nie jest reakcja emocjonalng, ale
opiera si¢ na kalkulacji, jaka opcja postgpowania
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jest najmniej ryzykowna. W przeciwienstwie do
niej, decyzja o pozostaniu lojalnym i trwanie w mil-
czeniu jest decyzja emocjonalng, co uwidacznia si¢
w fakcie, ze przy jej podejmowaniu aktywuje si¢ kora
orbitofrontalna. Wyniki te wskazuja, ze podstawowa
tendencja emocjonalng u zdrowego cztowieka jest
che¢ wspotpracy. Aby przezwycigzy¢ te tendencje
potrzebny jest wysitek poznawczy.

Przeciwnie przedstawia si¢ sytuacja u 0sob o wyso-
kim poziomie psychopatii. Psychopaci maja naturalng
skfonno$¢ emocjonalng do zdradzenia partnera i mu-
szg ja hamowac wysitkiem poznawczym. U nich przy
podjeciu decyzji o zdradzeniu przyjaciela aktywuje si¢
kora orbitofrontalna. Wiemy jednak, ze decyzja o po-
zostaniu zdrajca moze dla nas mie¢ niekorzystne skut-
ki, cho¢by takie, jak potepienie przez srodowisko. Zro-
zumienie i ocena niekorzystnych konsekwencji zdrady
jest procesem poznawczym i aktywuje grzbietobrzusz-
ng kor¢ przedczotows, co mozna obserwowac jako jej
aktywacj¢ w do$wiadczeniach z neuroobrazowaniem.
Wysitek poznawczy hamuje istniejaca u psychopatow
emocjonalng tendencj¢ do zdradzenia przyjaciela. Tak
wigc zarowno ludzie zdrowi, jak i psychopaci, moga
wspotpracowac i zdradzac, ale ich motywy beda roz-
ne — dla ludzi psychicznie zdrowych wspolpraca jest
mila, ale przed jej podjeciem trzeba sprawdzic¢, czy nie
pociagnie za soba niekorzystnych skutkow, zwlaszcza
jezeli partner okaze si¢ nielojalny. Dla psychopaty
zdrada czy wystrychnigcie partnera na dudka jest przy-
jemne, ale trzeba sprawdzi¢, czy ta przyjemnos¢ nie
okaze si¢ zbyt kosztowna.

Zaufanie — niezbedny element wspoélpracy

Zaufanie, wiara, ze partner bedzie uczciwy i nas
nie oszuka, jest niestychanie wazne przy wspotpracy,
eliminuje bowiem koszty zabezpieczania si¢ przed
oszustwem. W praktyce trzeba zdecydowaé, jakie
srodki trzeba poswigci¢ na uchronienie si¢ przed
szkodami, wynikajacymi z nieuczciwoS$ci partnera
i dba¢, aby obrona nie byta kosztowniejsza od spo-
dziewanych zyskow.

Jak widzielismy, poczucie sprawiedliwosci i uczci-
wosci istnieje nawet u nizszych malp, takich jak ka-
pucynki [8]. Oczywiscie istnieje ono rowniez u czto-
wieka, a poziom zaufania i uczciwo$ci mozna badac
przy pomocy réznych gier-testow, takich jak np. “In-
westor-powiernik” [11] .

Na poczatku gry obaj gracze otrzymuja okreslona
liczbe punktow, powiedzmy, po 12, a kazdemu punk-
towi odpowiadajg prawdziwe pienigdze (powiedzmy
5 PLN). Inwestor moze przekaza¢ dowolna kwotg

na powiernika. W drodze do powiernika, transfer
inwestora si¢ potraja. Wigc jesli inwestor zdecyduje
si¢ przenie$¢ osiem punktow, powiernik otrzymuje
24 punkty dodatkowo do swoich wyj$ciowych 12,
i ma w sumie 36. Powiernik moze nastepnie przeka-
za¢ dowolng ilo$¢ swoich punktow z powrotem do
inwestora. Po tej operacji gra jest skonczona. Kazdy
gracz wymienia swoje punkty na pieniadze.

Decyzja inwestora w tej grze jest decyzja zaufa-
nia. Jego miarg jest kwota inwestowanych pieniedzy.
Im wyzszy transfer inwestora do powiernika, tym
bardziej moze on liczy¢ na zysk na koncu gry. Ale
inwestor musi ufa¢, ze powiernik zwroci dostatecznie
duza kwotg, co najmniej tyle, ile sam wystal. Ale co,
jesli powiernik nic nie zwrdci?

Gra ladnie oddaje podstawowy dylemat zaufania
w spoteczenstwie ludzkim. Decyzja o zaufaniu za-
wsze niesie za sobg ryzyko bycia wykorzystanym lub
oszukanym. Jednak jesli zaufamy, a powiernik jest
uczciwy, zarabiajg obie strony.

Aby uzyskac korzysci, ktore pochodza z zaufania,
ufna osoba zawsze musi przezwyci¢zy¢ naturalng
awersje do podjecia ryzyka, ze zostanie oszukana.
Konwencjonalna teoria ekonomiczna utrzymuje, ze
ludzie zawsze beda zachowywacé sie¢ w sposob czysto
samolubny. Zgodnie z tym uwaza si¢, ze nie warto ni-
komu ufa¢ ani w grze, ani w zyciu, bo zawsze padnie
si¢ ofiarg oszustwa. Powiernik w grze begdzie zawsze
cate swoje przychody brat dla siebie, a wigc najbez-
pieczniej jest mu nic nie przesyla¢. Jednakze Joyce
Berg i wsp.[12] wykazali wielokrotnie, ze gdy gra
si¢ w “Zaufanie” z realnymi pienigdzmi przecigtny
inwestor przekazuje potowe swojego poczatkowego
zasobu i odbiera podobne kwoty w zamian. Badacze
odkryli rowniez szereg czynnikow zwigkszajacych
poziom zaufania. Znajomos¢ partnera zwigksza za-
ufanie, ktore ro$nie w czasie kolejnych gier. Wyni-
ki poprawia tez wprowadzanie kary za nieuczciwos¢
przy oddawaniu, a nawet tylko przypominanie o ko-
niecznosci bycia uczciwym.

W sumie badania te wykazaty, ze ludzie sg ufni
183 zazwyczaj godni tego zaufania.

Biologia zaufania

Wyniki badan psychologicznych nasuwajg istotne
pytania: czy zaufanie naprawdg jest uwarunkowang bio-
logicznie czescig ludzkiej natury, a jesli tak, to co takie-
g0 w mozgu sprawia, ze ludzie ufajg sobie nawzajem?

Chociaz pytanie wydaje si¢ skomplikowane, za-
proponowano prostg hipoteze — za zaufanie do innych
odpowiedzialny jest hormon zwany oksytocyng.
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Oksytocyna jest wytwarzana w podwzgorzu i ma-
gazynowana w tylnej czesci przysadki mozgowe;.
Hormon ten ma liczne dziatania, zwlaszcza zwigzane
z zachowaniami reprodukcyjnymi: powoduje skurcze
macicy umozliwiajac pordd, skurcze gruczotéw mle-
kowych, powodujac laktacje, jej podanie moze wy-
wola¢ orgazm bez draznienia narzadéw plciowych,
jest bardzo wazna — u myszy i szczurow — dla ini-
cjowania budowy gniazda, a ponadto zmniejsza leki,
poprawia nastroj i zwigksza zaufanie do partnera.

Oksytocyna jest uwalniana w odpowiedzi na ak-
tywacje nerwow czuciowych [13] nie tylko podczas
porodu i karmienia piersia, ale tez w czasie stykania
si¢ skory, na przyktad matki i dziecka [14], podczas
stosunku plciowego [15], w czasie pozytywnych,
cieptych kontaktéw miedzy ludzmi [16] i interakcji
miedzy ludzmi i zwierzgtami (w szczegolnosci psami)
[17], w odpowiedzi na rozne rodzaje masazu [18],
a takze w odpowiedzi na ssanie [19] oraz jedzenie [20].

Tworzenie par wymaga zaufania, ale czy istnieje
bezposredni zwigzek pomigdzy zaufaniem i oksy-
tocyng? Badania Kosfelda i wsp. [11] wykazaly, ze
w omowionej grze w inwestora i powiernika podanie
oksytocyny 50 minut przed gra zwigkszalo wyraznie
kwoty powierzane przez inwestora powiernikowi.
Po oksytocynie prawie polowa inwestorow przeka-
zywala cate 12 punktow powiernikowi, podczas gdy
w grupie kontrolnej postepowata tak tylko jedna pig-
ta. Wplywajac na zaufanie, oksytocyna nie wptywata
jednak na poczucie zobowigzania - podanie hormonu
nie zmieniaty wysokos$ci kwot oddawanych przez po-
wiernika inwestorowi.

Czy reakcja inwestora po oksytocynie byla rzeczy-
wiscie zwigzana ze zwickszeniem zaufania do powier-
nika, czy moze wynikata stad, Zze dobre samopoczucie
wywotane hormonem zwigkszato wlasna wiare w suk-
ces? Aby to rozstrzygna¢ przeprowadzono analogicz-
ny eksperyment, tylko z t3 zmiang, ze zamiast czto-
wieka-powiernika inwestor grat z komputerem, ktory
losowo generowat wysoko$¢ zwrotu. Okazato sig, ze
w tym wypadku podanie oksytocyny nie zwigkszato
wysokosci inwestycji. Oksytocyna zwigksza zaufanie
do partnera, a nie nadzieje na sukces.

Badania nad zaufaniem dowodza, zZe jest ono bio-
logicznie uwarunkowang charakterystyczng cze$cia
ludzkiej natury. Element zaufania charakteryzuje
prawie wszystkie ludzkie interakcje spoteczne. Gdy
zaufanie jest nieobecne, jesteSmy w pewnym sensie
odhumanizowani. Systemy spoteczne eliminujace
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zaufanie, wprowadzajace wielkg liczbe instytucji
kontrolnych i opresji panstwowej, to spoleczenstwa
rozwijajace si¢ powoli i pelne ludzi nieszczesliwych.
Pracujacy w obszarze nauki wiedza, jak postep ba-
dan zwalnia przez polskie prawo o zamowieniach pu-
blicznych, a dotyczy to chyba catej gospodarki.

Naduzycie zaufania

Badania neuroobrazowe wykazaty, ze wazng role
w budowaniu awersji do cwaniakow gra przednia
czg$¢ kory wyspowej [10]. Przyjecie korzysci bez
odwzajemnienia jest uwazane za czyn niedobry.

Wydaje si¢, ze ludzki mozg jest szczegodlnie wy-
posazony w umiejetnos¢ wykrywania jednostek nie-
odwzajemniajacych korzysci, czyli ,,cwaniakow”. Tak
np. ludzie lepiej zapamigtuja twarze osob opisanych
jako niewiarygodne. Istnieje tez silna sktonno$¢ do ka-
rania ,,cwaniakow”, czyli do tzw. “karania altruistycz-
nego”. Dziatania w kierunku ukarania jednostek naru-
szajacych zasade odwzajemniania ludzie podejmuja
chetnie, nawet jezeli jest to kosztowne. Przypuszcza
sig, ze karanie altruistyczne bylo gldwng sila ksztattu-
jaca ewolucje zachowan kooperatywnych [21].

Chociaz ludzie jako gatunek sg bardzo koopera-
tywni, istnieje znaczne indywidualne zréznicowanie
w sktonnosci do wspolpracy, w tym wystepowanie
jednostek czerpiacych korzysci ze wspdlnego do-
bra bez ponoszenia kosztow. Doswiadczenia ekono-
mii behawioralnej wskazuja, ze wspolpraca na duza
skale zalezy od checi przynajmniej niektorych osob
do ponoszenia kosztow karania cwaniakow. Bada-
nia neuroobrazowania wykazaly, ze regiony mozgu
zwigzane z uktadem nagrody s3 aktywowane, gdy ba-
dani skutecznie mogg kara¢ innych, ktérzy wczesniej
zawiedli ich w grze zaufania lub dylemacie wig¢znia.
Sita aktywacji uktadu nagrody koreluje dodatnio
z deklarowana checig zemsty i deklarowang ochota
pokrycia kosztow, zwigzanych z ukaraniem cwania-
ka. Takie karanie cwaniakow jest czynnoscig nagra-
dzang, aktywujaca nasz system nagrody tym silniej,
im kara jest skuteczniejsza (np. materialna, a nie sym-
boliczna) [22].

Wrazliwo$¢ na negatywna reakcje spoteczna

Porzadek spoteczny we wszystkich znanych ludzkich
spofeczenstwach ustanawiano poprzez karanie naru-
szajacych normy spoleczne. Aby sprawdzi¢, jak mozg
przetwarza grozbe kary zwigzanej z naruszenia normy,
przeprowadzono badania neuroobrazowe (fMRI) ob-
wodow neuronowych zwigzanych z przestrzeganiem
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norm spotecznych poprzez pordwnanie ich aktywnosci
w sytuacji, w ktorych kara za nieprzestrzeganie norm
jest prawdopodobna albo niemozliwa [23].

Gra polega na tym, ze gracz A dostaje gotowke (np.
100 PLN) i przekazuje graczowi B pewna kwote, we-
dhug wlasnego uznania. Gracz B wie, ile pienigdzy do-
stal gracz A. W wariancie “bez kary” gracz B nie ma
wplywu na nic. W drugim wariancie gracz B po otrzy-
maniu przekazu moze zaptaci¢ pewng sume na wymie-
rzenie kary finansowej graczowi A, jezeli uwaza, ze
podzial jest niesprawiedliwy i gracza A nalezy ukarac.

Ewidentnie zagrozenie kara zwigksza sklonnos¢
do uczciwosci: gracz A dzieli si¢ bardziej uczciwie,
jezeli wie, ze partner moze go ukara¢ za niesprawie-
dliwy podzial, zamiast przekazywaé¢ 5-10% otrzy-
manej sumy, przekazuje 30-45%. Aktywnos¢ bocz-
nej kory oczodotowej i prawej grzbietobocznej kory
przedczotowej koreluje ze stopniem zwigkszenia za-
chowania altruistycznego pod grozbg kary. Badania
wykazaly tez, ze osoby o wysokiej aktywnosci bocz-
nej kory oczodotowej sg bardziej sktonne do zwigk-
szania wspotpracy, gdy brak wspolpracy jest karany,
a rownoczes$nie sg bardziej machiavelliczni (samo-
lubni i oportunistyczni).

Uwagi koncowe

Wspotpraca jest podstawowym warunkiem suk-
cesu grupy. Nawet gdy sukces grupy jest optacony
indywidualng strata, to catkowita strata jest mniej-
sza, niz ewentualny niekorzystny skutek zachowania
egoistycznego. Jednostki niclojalne zawsze obnizaja
sukces grupy i powinny by¢ eliminowane. Rasizm
i ksenofobia to wrogowie wspotpracy, empatii i altru-
izmu, silnie obnizaja sprawnos¢ dzialania grupy.

Wspotpracg wzmacniajg biologiczne tendencje, ta-
kie jak poczucie przyjemnos$ci z nalezenia do grupy,
poczucie przyjemnosci z ukarania jednostek nielojal-
nych oraz lgk przed ukaraniem nielojalnosci.

Wspotpraca rozwija si¢ lepiej, gdy poziom wza-
jemnego zaufania wsrod cztonkow grupy jest wysoki
— w tych warunkach wspoélpraca ksztaltuje lojalnosé
i vice versa. Moralnos¢ wspotpracy jest istotnym
czynnikiem sukcesu, a prze§wiadczenie, ze czlonko-
wie grupy postepuja moralnie i lojalnie powoduje,
ze jednostki w grupie czuja si¢ szczesliwe.

Artykut powstat dzigki inicjatywie CogniCoalition
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were developed. In this paper, we explain the necessity of using animal models in search for biological causes
of psychiatric disease. Next, we provide basic information on traditional methods used in animal research on
the brain basis of addiction. Later, we describe complex animal models of addiction, including the one used
in our laboratory. Finally, we present experimental findings concerning biological basis of alcohol addiction

gathered using this model.

ZWIERZECE MODELE UZALEZNIENIA
OD ALKOHOLU

Zofia Mijakowska i Katarzgyna Radwanska (Warszawa)

Streszczenie

Do niedawna wigkszo$¢ badan nad biologicznym podlozem uzaleznien prowadzonych na zwierzetach sku-
piata si¢ na jednym, wybranym aspekcie zachowania zwigzanego z zazywaniem substancji uzalezniajace;j.
W ostatnich latach pojawily si¢ dwa kompleksowe, tzn. uwzgledniajace rozne aspekty choroby, zwierzgce
modele uzaleznienia. W pracy tej wyjasniamy, z czego wynika konieczno$¢ stosowania modeli zwierzgcych
w badaniach nad biologicznymi przyczynami choréb psychicznych. Nastepnie przedstawiamy podstawowe
informacje na temat tradycyjnych metod badania mézgowego podtoza zachowan zwigzanych z uzaleznieniem
na zwierzetach. Potem omawiamy kompleksowe modele uzaleznien, w tym model stosowany w naszym la-
boratorium. Na koniec przedstawiamy wyniki prowadzonych przy uzyciu tego modelu badan eksperymental-
nych nad biologicznym podtozem uzaleznienia od alkoholu.

Abstract

Until recently, most animal models of addiction focused on one particular aspect of addiction-like behavior.
Lately, two complex, i.e. taking into consideration several aspects of the disease, animal models of addiction

Wprowadzenie

Gdy tylko w klatce nastanie mrok, myszy budza
si¢ 1 rozpoczynaja swoje codzienne zajecia. Mysz nu-
mer 1 zaraz po przebudzeniu biegnie do przedziatu
klatki, w ktérym przez ostatnie dwa miesigce znajdo-
wata butelke z alkoholem. Probuje, tak jak zawsze,
otworzy¢ nosem drzwi prowadzace do butelki. Jed-
nak nic z tego. Tym razem drzwi ani drgng. Mysz nie
poddaje si¢. Stuka w drzwi jeszcze kilkadziesiat razy.
Drzwi pozostaja zamknigte. Mysz wybiega z prze-
dziatu alkoholowego i biega w koétko po przestrzeni
mieszkalnej, w ktorej jej towarzyszki wilasnie jedza
$niadanie. Co pewien czas energicznie rozgrzebuje
wiorki, jakby czego$ szukajac. Potem wraca do prze-
dzialu z alkoholem i znéw probuje otworzy¢ drzwi.
Tego samego dnia ponawia probe¢ otwarcia drzwi kil-
kaset razy.

Mysz numer 2 réwniez zaczyna dzien od wizyty
w przedziale klatki, w ktorym wcze$niej pita alko-
hol. Tak samo jak mysz nr 1, probuje otworzy¢ drzwi.
Jednak gdy okazuje si¢ to niemozliwe, wychodzi
i razem ze swoimi towarzyszkami spokojnie zjada
$niadanie. W ciagu dnia wraca jeszcze kilka razy do
miejsca z alkoholem, ale za kazdym razem szybko
z niego wychodzi, zorientowawszy si¢, ze drzwi sg
nadal zamknigte. Myszy 1 1 2 sg prawie identyczne
pod wzgledem genetycznym i byly poddane takim sa-
mym zabiegom eksperymentalnym. Co wigc je r6zni?
Dlaczego jedna z nich nie moze si¢ pogodzi¢ z tym,
ze zabrano jej alkohol, a druga wykazuje wzgledna
obojetnos¢ wobec tego faktu?

Opisane tu zachowania myszy sg wiernym, cho¢
zbeletryzowanym i zantropomorfizowanym przed-
stawieniem obserwacji dokonanych przez autorki
niniejszego artykulu (11, 15). Badania prowadzone
przez nas w Laboratorium Molekularnych Podstaw
Zachowania Instytutu im. M. Nenckiego PAN stu-
73 wyjasnieniu biologicznego podioza uzaleznie-
nia od alkoholu. Opisane tu réznice w zachowaniu
myszy s3 modelem réznic pomigdzy ludzmi. Metoda
stosowana w naszym laboratorium jest nowatorska
i unikalna w skali $wiatowej. Jakich odkry¢ uda-
o nam si¢ dokona¢ przy uzyciu tej metody? Zanim
odpowiemy na to pytanie, zastanowimy si¢, zZ czego

wynika konieczno$¢ stosowania modeli zwierzecych
w badaniach nad chorobami psychicznymi, w tym
uzaleznieniami. Przedstawimy tez podstawowe in-
formacje na temat tradycyjnych metod badania biolo-
gicznego podtoza zachowan zwigzanych z uzaleznie-
niem na zwierzgtach.

Do czego stuza zwierzece modele choréb psychicznych?

Aby zbada¢ biologiczne podioze jakiej$ choro-
by psychicznej, mozna oczywiscie porowna¢ mozgi
zmartych cierpigcych na t¢ chorobe z mozgami ludzi
zdrowych. Takie badania sg prowadzone od dawna
1 przyniosty wiele ciekawych wynikow. Nie dajg one
jednak definitywnych odpowiedzi na temat zwigzkow
przyczynowo-skutkowych. Dlaczego? Postuzmy si¢
tu przyktadem alkoholizmu. Osoby, ktére zmarty po
wielu latach naduzywania alkoholu, czgsto takze Zle
si¢ odzywiaty. Niektore zmiany obserwowane w ich
mozgach wynikaja zatem nie z naduzywania alkoho-
lu, ale z braku witamin czy substancji odzywczych.
Nie ma sposobu na odréznienie jednych od drugich.
Eksperymenty na zwierzgtach pozwalaja natomiast
na testowanie hipotez dotyczacych roli jednego, kon-
kretnego czynnika w badanym zjawisku. Dodatkowa
zaletg eksperymentow na zwierzetach w porownaniu
z badaniami na ludziach jest mozliwos¢ zastosowania
wielu technik eksperymentalnych, ktorych ze wzgle-
dow etycznych badz praktycznych nie mozna zasto-
sowa¢ na ludziach.

Tradycyjne zwierzece modele uzaleznien

Do niedawna wigkszo$¢ badan nad biologicznym
podlozem uzaleznien prowadzonych na zwierzgtach
skupiata si¢ na jednym, wybranym aspekcie zacho-
wania zwigzanego z zazywaniem substancji uzalez-
niajace;j. Jakie byty to aspekty i jak je badano? Postuz-
my si¢ tu przyktadem nabywania preferencji miejsca
skojarzonego z tymi $rodkami. Co to znaczy? Kazdy
z nas lubi wraca¢ do miejsc, w ktorych przydarzyto
mu si¢ co$ przyjemnego. Kojarzenie zdarzen emo-
cjonalnych z miejscami jest niewatpliwie przydatne,
ale ma takze ciemng stron¢. Na przyktad alkoholi-
cy, ktérym udato si¢ na jaki§ czas odstawic alkohol,
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czesto wracaja do picia, gdy znajda si¢ w miejscu, ktore
kojarzy im si¢ z alkoholem (12). Dlatego w poznaniu
neuronalnego podloza procesow kojarzenia miejsc
z doznaniami wywotanymi przez alkohol i inne §rod-
ki uzalezniajace uczeni upatruja szansy na opraco-
wanie lepszych lekow zapobiegajacych nawrotom.
Powstawanie skojarzen pomig¢dzy substancjg a miej-
scem, w ktorym substancja ta byla przyjmowana,
mozna stosunkowo tatwo zbada¢ na gryzoniach za
pomoca specjalnie skonstruowanej klatki, podzielo-
nej na przedziaty (4). Klatka ta pozwala na sprawdze-
nie, czy zwierze¢ chetniej przebywa w tym przedziale,
w ktorym wcezesniej otrzymato substancje.

Neurobiolodzy staraja si¢ odpowiedzie¢ na pyta-
nie, od jakich struktur mézgu zalezy to zachowanie.
W tym celu blokujg dziatanie wybranej struktury, na
przyktad za pomoca s$rodkow farmakologicznych,
i sprawdzaja, czy zwierzgta po takim zabiegu naby-
wajg preferencj¢ miejsca skojarzonego z substan-
cja tak samo tatwo, jak zwierzeta kontrolne. W ten
sposob wykazano na przyklad, ze niebagatelng role
w procesie kojarzenia miejsc z kokaing czy morfing
pemi struktura moézgu zwana hipokampem (7, 10).
Neurobiolodzy szukajg takze odpowiedzi na pytanie,
od jakich procesd6w molekularnych zalezy nabywanie
preferencji miejsca. W tym celu na przyktad tworza
zwierzgta modyfikowane genetycznie pozbawione
wybranego genu, podejrzewanego o udziat w regu-
lacji tego zachowania, i sprawdzaja, czy zwierzgta te
nabywaja preferencj¢ miejsca skojarzonego ze $rod-
kiem uzalezniajagcym szybciej lub wolniej niz zwie-
rzeta kontrolne (6).

Uzaleznienie to jednak o wiele wigcej niz zbior po-
jedynczych zachowan zwigzanych z dzialaniem sub-
stancji, jak preferencja miejsca kojarzonego z alko-
holem. W nastgpnych paragrafach rozwazymy, czym
jest uzaleznienie u ludzi oraz odpowiemy na pytanie,
czy mozna modelowa¢ to zjawisko na zwierzetach
w calej jego ztozonosci.

Czym jest uzaleznienie?

Co to znaczy, ze kto$ si¢ uzaleznit? Opinia psy-
chiatrow na ten temat istotnie zmienita si¢ w ciagu
ostatnich trzydziestu lat (1, 14). Kiedys$ uwazano, ze
najwazniejsze objawy uzaleznienia to tolerancja (po-
trzeba przyjmowania wyraznie zwigkszajacych sig
ilosci substancji w celu osiagnigcia pozadanego skut-
ku) oraz zespot abstynencyjny (nieprzyjemne objawy
odstawienia) . Dzi$ przyjmuje sig, ze objawy te moga,
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ale nie muszg wystgpi¢ u osoby uzaleznionej. Obec-
nie za najwazniejsze kryteria uzaleznienia uznaje si¢
utrat¢ kontroli nad spozywaniem substancji oraz ne-
gatywny wplyw zazywania substancji na inne aspek-
ty zycia. Cztowiek uzalezniony od alkoholu chciatby
przestac pi¢ albo ograniczy¢ picie, ale nie moze. Za-
niedbuje przez to rodzing, pracg, popada w prawne
tarapaty. Pelna lista kryteriow stosowanych obecnie
przez psychiatrow przy diagnozowaniu zaburzen
zwigzanych z zazywaniem substancji przedstawiona
jest w Tabeli 1.

Wazna cecha uzaleznienia, o ktérej musza pamig-
ta¢ neurobiolodzy zajmujacy si¢ modelowaniem tego
procesu na zwierzetach, jest tez czas potrzebny do
jego wyksztalcenia. U ludzi uzaleznia rozwijajg si¢
stopniowo, czgsto przez wiele lat. Wedtug zapropono-
wanego niedawno przez francuskich badaczy modelu
uzaleznienia, Piera Vincenzo Piazze¢ i Véronique De-
roche-Gamonet, proces ten jest trzystopniowy (14).
Najpierw czlowiek zazywa substancj¢ w celach re-
kreacyjnych, sporadycznie. Nastepnie zaczyna zazy-
wac regularnie wigksze ilo$ci, ale ciggle jeszcze kon-
troluje spozycie i jest w stanie sprosta¢ obowigzkom
zyciowym. Dopiero na trzecim etapie traci kontrole
nad spozyciem substancji. Zdobywanie i zazywanie
substancji zaczynaja dominowa¢ nad wszystkimi
innymi aspektami zycia. Wtedy cztowiek staje si¢
w pelni uzalezniony. Schemat ten moze by¢ bardzo
pomocny przy konstrukcji i ocenie zwierzecych
modeli uzaleznien. Przed przystapieniem do badan
z zastosowaniem jakiego$ modelu badacze zawsze po-
winni najpierw odpowiedzie¢ sobie na pytanie, ktory
etap rozwoju uzaleznienia ich model reprezentuje.

Przedstawiony schemat rozwoju uzaleznienia na-
suwa pytanie, czy nastepstwo faz rozwoju uzaleznie-
nia jest nieuniknione? Innymi stowy — czy kazdy, kto
zaczyna naduzywac jakiej$ substancji skazany jest na
uzaleznienie?

Czy wystarczy naduzywaé, aby sie uzalezni¢?

W cywilizacji zachodniej ogromna wigkszo$¢ lu-
dzi pije alkohol. W USA 87% 0s6b powyzej 18 roku
zycia przynajmniej raz probowalo tej substancji'.
Wsrod amerykanskiej mtodziezy w wieku studenc-
kim az 30-40% miewa epizody picia na umor (ang.
binge drinking, definiowane jako wypicie pigciu lub
wigcej drinkoéw przy jednej okazji). Jednak tylko nie-
wielka czg$¢ 0sob pijacych, a nawet naduzywajacych
alkoholu, uzaleznia si¢ od tej substancji. Kryteria

! Dane pochodzg ze strony internetowej Narodowego Instytutu Zdrowia w USA: https://www.niaaa.nih.gov/alcohol-health/overview-alcohol-consump-

tion/alcohol-facts-and-statistics
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uzaleznienia od alkoholu spetnia zaledwie 7% doro-
stych Amerykanow. Zatem samo picie czy naduzy-
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Wigkszo§¢ kryteriow uzaleznienia u cztowieka
odnosi si¢ do subiektywnego poczucia utraty kontro-

Tabela 1. Objawy uzaleznienia od substancji wedlug klasyfikacji zaburzen psychicznych Amerykanskiego Towarzystwa Psychiatrycznego, DSM-V
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders — Fifth Edition, DSM-V)(1)

Objawy

Diagnoza

obowigzkow

Powtarzajace si¢ zazywanie substancji powodujace zaniedbywanie waznych

zaburzenia spowodowane
uzywaniem alkoholu

zagrozenie fizyczne

Ponawiajace si¢ zazywanie substancji w sytuacjach, kiedy moze to stworzy¢

Powtarzajace si¢ problemy natury prawnej zwigzane z zazywaniem substancji tagodne:
Niezaprzestanie zazywania substancji pomimo ciagtych lub nawracajacych )
problemoéw interpersonalnych 2-3 objawy
Tolerancja
Zespot abstynencyjny

umiarkowane:

zamierzone

Czeste zazywanie substancji w wigkszych dawkach i przez dtuzszy okres, niz byto to

4-5 objawow

substancji

Utrzymujace si¢ pragnienie lub bezskuteczne wysitki, by kontrolowaé zazywanie

Gtod substancji

ciezkie:

lub niwelowania skutkow zazywania substancji

Poswigcanie duzej ilo$ci czasu na aktywno$¢ niezbedna do uzyskania, spozywania

> 6 objawow

spotecznych, zawodowych lub rekreacyjnych

Zaprzestanie lub ograniczenie z powodu zazywania substancji waznych aktywnosci

Kontynuacja zazywania substancji mimo §wiadomosci probleméw somatycznych i
psychicznych, spowodowanych lub poglebionych przez jej dziatanie

wanie alkoholu nie wystarczy, zeby si¢ uzaleznic.
Potrzeba czego$ wiecej. Tylko czego?

Odpowiedzi na to pytanie naukowcy poszukuja od
dawna. Moze ona leze¢ w czynnikach zewngtrznych,
takich jak na przyktad stres (17) albo wewnetrznych,
zwigzanych z samg osobg uzalezniong. Czynnikami
zewngtrznymi nie bedziemy si¢ tu zajmowac, ponie-
waz temat ten wykracza poza ramy niniejszego arty-
kuhu. Interesuja nas czynniki wewngtrzne. Czynniki
te mozna podzieli¢ na dwie gtowne grupy. Pierwsza
grupa to réznice w podatno$ci na uzaleznienie, ge-
netyczne czy temperamentalne, wystepujace jeszcze
zanim cztowiek si¢ uzalezni. Zgromadzono na ten
temat bardzo wiele danych (13, 18). Druga grupa
czynnikow wewnetrznych to roznice w tym, jakie
zmiany powstaja w mozgu pod wptywem dhugo-
trwalego przyjmowania substancji uzalezniajacych.
W pehi kontrolowane badania nad tymi réznicami
nie sg oczywiscie mozliwe do przeprowadzenia na
ludziach. Aby zbada¢ te zmiany w sposob ekspery-
mentalny, nalezy postuzy¢ si¢ modelem zwierze-
cym. Uzaleznienie jest jednak zjawiskiem bardzo
ztozonym. Czy zatem mozliwe jest modelowanie
uzaleznienia na zwierzgtach w calej jego ztozonosci,
z uwzglednieniem roznic indywidualnych?

li nad spozywaniem substancji albo do pogorszenia
funkcjonowania spotecznego osoby uzaleznione;j.
W zwigzku z tym niemozliwe jest opracowanie zwie-
rzgcego modelu uzaleznienia, ktory w petni oddawat-
by istote tego zaburzenia (16). Istnieja jednak kryteria
uzaleznienia, ktére mozna z powodzeniem modelo-
wac na zwierzgtach. Do cech takich nalezy motywa-
cja do poszukiwania substancji uzalezniajacej, gdy
dostep do niej jest uniemozliwiony lub utrudniony,
lub spozycie substancji mimo negatywnych konse-
kwencji. Opracowano dwa modele zwierzece, ktore
biorg pod uwage roézne aspekty uzaleznienia (5, 11,
15). Takie modele bgdziemy dalej nazywaé komplek-
sowymi modelami uzaleznien.

Kompleksowe modele uzaleznien

Czym r6zni si¢ kompleksowy model uzaleznienia
od tradycyjnych metod modelowania uzaleznien na
zwierzetach? Po pierwsze, postuluje si¢, ze taki mo-
del powinien mierzy¢ nie jedng, a kilka cech zwig-
zanych z uzaleznieniem obserwowanych u ludzi (14,
16). Po drugie, jak wspomniano wcze$niej, tylko
u niewielkiej czgsci osob przyjmujacych substancje
psychoaktywne wyksztalca si¢ uzaleznienie. Model
kompleksowy powinien wigc pozwala¢ na pomiar
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roéznic indywidualnych w zachowaniach zwigza-
nych z uzaleznieniem i1 wyrdznienie grupy zwierzat,
ktore utracily kontrole nad spozywaniem substancji.
Obserwacja rozwoju uzaleznienia u ludzi wskazuje
ponadto, ze jest to proces dlugotrwaty. Podkresla si¢
zatem takze, ze w cato§ciowym modelu uzaleznienia
zwierzgta powinny mie¢ dostep do substancji uzalez-
niajacej przez dtuzszy czas (14).

Pierwszy kompleksowy model uzaleznienia opra-
cowali w 2004 wspomniani juz wczesniej badacze,
Deroche-Gamonet i Piazza (5). Pozwolili oni grupie
szczurdw zazywac kokaing przez trzy miesigce. Po
tym czasie zmierzyli zachowania zwigzane z uzalez-
nieniem: motywacje, wytrwalos¢ w poszukiwaniu
kokainy, przyjmowanie narkotyku mimo negatyw-
nych konsekwencji (delikatnego razenia pradem).
Okazalo sie, ze wszystkie te cechy koreluja ze soba.
Znaczy to, ze im wyzszy wynik osiagnal dany szczur
w jednej skali, tym wigksze miat szanse na osiggnig-
cie wysokiego wyniku takze w pozostatych skalach.
Nastepny krok polegal na wyrdznieniu grupy szczu-
row, ktore spelniajg wszystkie trzy badane kryteria
uzaleznien: wykazuja wysoka motywacje, wytrwa-
fos¢, oraz przyjmuja kokaing mimo negatywnych
konsekwencji. Przyjeto, ze zwierz¢ speinia dane
kryterium, jesli jego wynik w tescie nalezy do 33%
najwyzszych. Okazalo si¢, ze 17% szczurdéw spehia
wszystkie wymienione kryteria. Wskaznik ten jest po-
dobny do wskaznika uzaleznienia od kokainy wsrod
0sOb uzywajacych tej substancji (15%), co uznano za
potwierdzenie trafnosci modelu.

Pierwszy kompleksowy model uzaleznienia od al-
koholu zostat opracowany przez dr hab. Katarzyng
Radwanska i prof. Leszka Kaczmarka w 2012 roku
(11, 15). Model ten wykorzystuje klatki IntelliCage
(Ryc. 1). Klatki te sa w petni zautomatyzowane. Ich
unikalno$¢ polega na tym, ze pozwalajg na prowa-
dzenie bardzo diugich eksperymentéw na myszach
zyjacych w grupie prawie bez ingerencji ekspery-
mentatora. Klatka IntelliCage shuzy jednoczesnie
za mieszkanie dla myszy, jak i urzadzenie, w kto-
rym mozna przeprowadza¢ rozmaite testy mierzace
skomplikowane zachowania zwierzat. Jak to mozli-
we? Kazda z myszy ma pod skoérg mikroczip stuzacy
do identyfikacji. Urzadzenia takie stosuje si¢ takze do
identyfikacji zwierzat domowych lub hodowlanych.
W rogach klatki wydzielone sg specjalne pomieszcze-
nia (zwane dalej po prostu ,,rogami”), w ktorych znaj-
duja si¢ anteny odbierajagce sygnat z mikroczipow.
W rogach znajduja si¢ takze butelki z ptynem. Dostep
do butelek ograniczony jest drzwiczkami. Drzwiczki
otwieraja si¢, gdy mysz stuknie w nie nosem. Moz-
na je jednak zaprogramowac tak, aby otwieraly si¢
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dopiero po wykonaniu przez mysz okreslonej licz-
by uderzen nosem (tzw. nosopukéw). Komputer, do
ktérego podlaczona jest klatka, automatycznie reje-
struje wszystkie wizyty myszy w rogu, nosopuki oraz
liznigcia z butelki.

A Klatka IneliCage

Ryc. 1. Automatyczne klatki IntelliCage.

Rycina 2 przedstawia schemat prowadzonych
przez nas eksperymentow. W stosowanym przez nas
modelu zwierzeta, po okresie adaptacji do klatki (A),
maja swobodny dostep do alkoholu przez trzy miesia-
ce (okres S1). W czasie swobodnego dostepu do al-
koholu za kazdym razem, gdy mysz wejdzie do rogu
alkoholowego, zapala si¢ w nim $wiatlo. Swiatto
to nazywamy ,bodzcem/sygnalem skojarzonym
z alkoholem”. W ostatnim miesiacu dostep do alko-
holu jest przerywany testami mierzacymi nast¢pujace
cechy zwiazane z uzaleznieniem: motywacje do po-
szukiwania alkoholu (gdy dostep do niego jest utrud-
niony, testy M1 i M2), reakcje na odstawienie alko-
holu (O), nawr6t poszukiwania alkoholu wywotany
przez bodziec skojarzony z alkoholem (test NS) oraz
nawr6t spozywania alkoholu po okresie odstawie-
nia (test N). Ryc. 2 pokazuje reakcje dwdoch myszy
opisanych w poczatkowych akapitach tego artykutu
w czasie testu na motywacj¢. Kazda czerwona pio-
nowa linia oznacza jedng wizyte w rogu z alko-
holem, niebieska w rogu z woda. Gdy mysz pita
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Ryc. 2. A. Schemat do$wiadczenia w klatce IntelliCage. B. Wizyty w rogach klatki IntelliCage w czasie testu na motywacje¢. Kolor czerwony symbo-
lizuje wizyty w rogu z alkoholem, kolor niebieski w rogu z woda. Szare pola to noc. Myszy, jako zwierzgta nocne, $pia w dzien, a wizytuja rogi klatki

W nocy.

w czasie wizyty linia jest ciagla, jesli nie pita uzyto
linii przerywanych. Prosz¢ zwroci¢ uwagg, ze mysz 1
wykonywata o wiele wigcej wizyt do rogu z alko-
holem niz mysz 2. W czasie wigkszosci wizyt pita
alkohol. Na podstawie wynikéw przeprowadzonych
testow wyrdznia si¢ grupy myszy o najwickszym
1 najmniejszym nasileniu cech zwigzanych z uzalez-
nieniem (zwanych dalej, odpowiednio, ,,uzalezniony-
mi” i ,,nieuzaleznionymi”).

Na czym polegajq i co mierzqg wymienione testy?

Jednym z kryteriow uzaleznienia jest poswigca-
nie duzej ilo$ci czasu na aktywno$¢ niezbedna do
uzyskania $rodka uzalezniajacego. Te wiasnie ceche
mozna modelowa¢ za pomocg testu na motywacje.
W tescie tym liczba nosopukéw w drzwi alkoholowe,
ktore zwierz¢ musi wykona¢ w celu otrzymania jed-
nej porcji alkoholu, ro$nie w czasie. Miarg motywa-
cji jest liczba reakcji, przy ktérej zwierze rezygnuje
z dalszego wysitku, tzw. punkt graniczny (ang. bre-
akpoint). Stosujac test odstawienia badamy natomiast
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wytrwato$¢ w poszukiwaniu substancji, gdy dostep do
niej jest uniemozliwiony. W tescie tym drzwi do al-
koholu sa zamknigte. Swiatto sygnalizujace dostep do
alkoholu jest wytaczone. Miara poszukiwania alkoho-
lu jest znowu liczba nosopukow w drzwi alkoholowe.
Test nawrotu indukowanego przez bodziec skojarzony
z alkoholem jest modelem wspomnianej wczesniej sy-
tuacji, w ktorej alkoholicy zaczynaja odczuwaé gtod
alkoholowy 1 w konsekwencji wracaja do picia, kie-
dy natkng si¢ na miejsca czy przedmioty kojarzace si¢
z alkoholem. W tescie tym rog alkoholowy jest zapro-
gramowany tak, jak w czasie swobodnego dostepu do
alkoholu (znéw zapala si¢ $wiatto-sygnat oraz otwie-
rajg sie drzwi), ale butelki z alkoholem nie sg dostep-
ne. Tu takZze miarg poszukiwania alkoholu jest liczba
nosopukéw w drzwi alkoholowe, cho¢ mozna takze
mierzy¢ czas spedzony przez zwierz¢ w rogu klatki
kojarzonym z alkoholem. I wreszcie test nawrotu spo-
zywania alkoholu po okresie abstynencji modeluje na-
wrot u ludzi. Polega on na ponownym podaniu butelki
z alkoholem. Zwierzgta, tak jak ludzie, maja tendencje
do tego, zeby w pierwszym dniu po okresie abstynen-
cji spozywac wiecej alkoholu, niz przed tym okresem
(16). Miarg nawrotu jest spozycie alkoholu w poczat-
kowym okresie nawrotu.

Co sie dzieje w mozgu ,,uzaleznionej” myszy?

Opisany model zastosowalySmy do zbadania
zmian, jakie zachodzg pod wptywem ditugotrwatego
spozywania alkoholu w potaczeniach migdzy komor-
kami nerwowymi. Potgczenia te nazywa si¢ synapsa-
mi. W synapsach chemicznych sygnatem za pomoca
ktorego przekazywana jest informacja sa czasteczki
zwigzku chemicznego (neurotransmitera). Na btonie
komorki odbierajacej sygnat znajdujg si¢ specjalnie
biatka zwane receptorami, do ktorych przyltaczajg sig
czasteczki neurotransmitera.

W naszych badaniach skupity$my si¢ na synapsach
pobudzajacych, czyli takich, w ktérych uwolnienie
neurotransmitera powoduje zwigkszenie prawdopo-
dobienstwa pobudzenia komorki odbierajacej sygnat.
Oprocz nich w uktadzie nerwowym wystepuja takze
synapsy hamujgce. BadatySmy synapsy, w ktorych
wystepuje neurotransmiter zwany glutaminianem
(tzw. glutaminianergiczne). Sa one umiejscowione
na kolcach dendrytycznych — malutkich wypustkach
komorek nerwowych. Uwaza sig, ze zmiany ksztattu
i gestosci kolcow dendrytycznych sa strukturalnym
podtozem uczenia i pamigci (2, 3). Uzaleznienie moz-
na natomiast uwazac za patologiczng form¢ pamigci.
Postanowity$my zatem przeanalizowa¢ zmiany licz-
by i ksztaltu kolcow dendrytycznych wystepujace
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u myszy ,,uzaleznionych” w poréwnaniu do ,,nieuza-
leznionych” (praca w przygotowaniu).

Synapsy glutaminianergiczne mogg by¢ milczace
(inaczej ciche), to znaczy niezdolne do pobudzenia.
Czym rozni si¢ synapsa milczgca od ,,rozmowne;j”?
Synapsy rozmowne zawieraja dwa typy recepto-
row dla glutaminianu, AMPA — kwas a-amino-3-
hydroksy-5-metylo-4-izoksazolopropionowy i NMDA
— kwas-N-metylo-D-asparaginowy. Aby receptor
NMDA mogt zadzialaé¢, najpierw musi nastapi¢ po-
budzenie receptora AMPA. Synapsom milczagcym
brakuje receptorow typu AMPA, nie mogg wigc by¢
pobudzone. Badania prowadzone przez inne zespo-
ly wykazaly, ze kokaina powoduje powstawanie
cichych synaps w strukturach mézgu znanych juz
wczes$niej z kodowania informacji o przyjemnych
doznaniach (8, 9). W ramach badan prowadzonych
w naszym zespole mgr Maria Nalberczak-Skora oraz
dr Anna Suska-Beuron postanowity sprawdzi¢, czy
mozgi myszy ,uzaleznionych” rdznig si¢ od my-
szy ,nieuzaleznionych” poziomem cichych synaps.

Zarowno ciche synapsy, jak i kolce dendrytyczne,
badaty$my w hipokampie.

W opisywanym eksperymencie myszy zostaty
usmiercone w dwoch punktach czasowych — w cza-
sie swobodnego dostepu do alkoholu oraz nawrotu
poszukiwania alkoholu indukowanego przez bodziec
skojarzony z alkoholem. Zadaty$Smy pytanie, czy
mozgi myszy ,,uzaleznionych” i ,,nieuzaleznionych”
uspionych w tych momentach réznig si¢ od siebie.
Wsréd myszy usmierconych w czasie swobodnego
dostepu do alkoholu nie zanotowaly$my rdéznic po-
miedzy myszami o réznym nasileniu cech zwigza-
nych z uzaleznieniem ani w parametrach kolcow den-
drytycznych, ani w poziomie cichych synaps. Wsrod
myszy usmierconych w czasie nawrotu zanotowano
natomiast istotne roznice. Myszy ,,uzaleznione” mia-
ly dhuzsze kolce dendrytyczne oraz wigcej cichych
synaps niz myszy ,,nieuzaleznione”. Uzyskane przez
nas wyniki $wiadczg o tym, ze u podtoza poszukiwa-
nia alkoholu w czasie nawrotu (i r6znic w zachowa-
niu miedzy Mysza 1 i 2) lezg zmiany w synapsach
pobudzajacych w hipokampie. Sa to pierwsze dane
eksperymentalne na temat neuronalnego podioza
uzaleznienia od alkoholu w rozumieniu komplekso-
wym. Liczymy na to, ze w przysztosci dane te przy-
czynig si¢ do opracowania lepszych metod leczenia
alkoholizmu.
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REAKCJE OBRONNE PLAZOW BEZOGONOWYCH

Streszczenie

Jak dotad wyrdzniono ponad 30 kategorii reakcji obronnych u ptazéw bezogonowych (Anura). Wiekszos¢
z nich opisana zostata dla gatunkoéw zamieszkujacych obszary tropikalne. Najczgsciej stosowane strategie to
ucieczka oraz znieruchomienie. Znacznie rzadziej Anura stosuja reakcje majace na celu odstraszenie napast-
nika i zmuszenie go do zaniechania dalszego ataku. Najczesciej przejawiane taktyki to uniesienie i nadymanie
ciata, prezentacja grzbietu i parotoidow, oproéznienie kloaki, wokalizacja obronna, refleks kumaka oraz prze-
wrocenie na grzbiet potaczone z prezentacja jaskrawego ubarwienia na brzuchu. Jesli reakcje te zawioda, ptazy
moga podja¢ aktywna walke z napastnikiem. Moga go uderzy¢ gtowa, zaatakowac¢ kolcami lub wydzieli¢
szkodliwe substancje. W niniejszym artykule dokonujemy przegladu wybranych reakcji obronnych ptazéow
bezogonowych oraz dyskutujemy ich znaczenie. Wskazujemy réwniez, jakie reakcje najczesciej stosuja bada-
ne przez nas trzy pospolite w Polsce gatunki: ropucha szara (Bufo bufo), zaba trawna (Rana temporaria) i zaba
wodna (Pelophylax esculentus).

Abstract

About 30 categories of behavioural responses to predator attack have been distinguished in anurans, prima-
rily in the neotropical species. The most common reactions involve fleeing and immobility. Less common are
responses employed by anurans in order to startle and force a predator to cease the attack. Among the most
frequently displayed behaviours are: body raising, puffing up the body, body-tilting, cloacal discharge, defen-
sive vocalization, unken reflex and flipping onto the back coupled with aposematic (warning) coloration. If
responses mentioned above are ineffective anurans can struggle with a predator. They can hit it with their head,
attack with their spines as well as release noxious or toxic substances. In present paper, we review selected
defensive behaviours of anurans and discuss their importance in avoidance of predation. Besides, we indicate
the most common responses employed by three anurans occurring in Poland: the common toad (Bufo bufo),
the common frog (Rana temporaria) and the edible frog (Pelophylax esculentus).

Zdolno$¢ do szybkiej i natychmiastowej ucieczki
jest u ptazéw znacznie stabiej rozwinigta niz u in-
nych kregowcow. Dlatego ptazy mogg stanowi¢ ta-
twy tup dla drapieznikéw i czgsto padac ich ofiarg
[11]. W toku ewolucji wyksztalcity one jednak sze-
reg przystosowan morfologicznych, anatomicznych,
fizjologicznych i behawioralnych w celu zminima-
lizowania ryzyka presji ze strony drapieznikow. Do
najbardziej zaawansowanych adaptacji nalezy pro-
dukcja réznych substancji, w tym toksycznych [14].
Moga by¢ one produkowane zaréwno w skorze, jak
i w specjalnych gruczotach, takich jak zauszne gru-
czoly jadowe ropuch, zwane parotoidami (ang. paro-
toid glands) [5,7]. Aczkolwiek produkcja substancji
toksycznych, w tym jadéw, wymaga duzych naktadow

energii. Dlatego, zgodnie z teorig optymalizacji jadu
(ang. the venom optimization hypothesis), toksyczne
i jadowite zwierzeta powinny maksymalnie ograni-
cza¢ wydzielanie toksyn, by zapobiec zbg¢dnej utracie
energii [9]. Jednym ze sposoboéw na ograniczenie wy-
dzielania substancji toksycznych moze by¢ unikanie
ataku drapieznikdw poprzez demonstracje réznych
behawioralnych reakcji obronnych.

Dotad wyrdzniono ponad 30 kategorii reakcji
obronnych u ptazéw bezogonowych (Anura) [14].
Wigkszo$¢ z nich opisana zostata dla gatunkow tro-
pikalnych, zwlaszcza zamieszkujacych lasy desz-
czowe Ameryki Potudniowej [5,6,14]. Wiedza na
temat postaw obronnych plazow strefy umiarkowa-
nej, zwlaszcza Europy, jest znacznie ubozsza [2,8].
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Ponadto wigkszo$¢ informacji pochodzi z obserwacji
terenowych. Brak wlasciwie badan eksperymental-
nych opisujacych reakcje obronne tej grupy ptazow.

W niniejszym artykule dokonujemy przegladu wy-
branych reakcji obronnych ptazéw bezogonowych.
Dyskutujemy ich znaczenie oraz dokonujemy ich kla-
syfikacji zgodnie z kolejnoscig prezentacji wzglgdem
napastnika.

Typy reakcji obronnych Anura

Do najczgséciej spotykanych reakcji obronnych
ptazéw bezogonowych naleza ucieczka (ang. fleeing)
oraz pozostanie w bezruchu (ang. immobility lub re-
maining motionless, Ryc. 1) [14]. Ucieczka umozli-

&

Liczba obserwowanych reakcji obronnych [%)]
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O. nigra, O. quelchii i O. vasquezi. W obliczu zagro-
zenia przyjmuja one skulong postawe z podbrodkiem
oraz konczynami przylegajacymi do ciala i toczg si¢
w dot niczym pitka po stromym zboczu. Stad strate-
gia ta okreslana jest mianem ,,toczacej si¢ kuli” (ang.
balling behaviour) [14].

W przeciwienstwie do ucieczki, pozostanie w bez-
ruchu ma na celu uniemozliwienie (lub przynajmniej
utrudnienie) drapieznikowi wysledzenie ofiary. Po-
stawa ta wyewoluowala przede wszystkim przeciwko
drapieznikom reagujacym na ruch ofiary. Jest ona po-
wszechnie stosowana przez plazy o kamuflazowym
ubarwieniu (Ryc. 2) oraz przez gatunki toksyczne
[14]. Pozostanie w bezruchu pozwala skutecznie
unikng¢ ataku wezy lub ptakoéw drapieznych. Na pod-

Ryec. 1. Najczgsciej spotykane reakcje obronne u ptazéw bezogonowych (wg Toledo i in. 2011, zmienione).

wia szybkie oddalenie si¢ od napastnika i1 zniknigcie
z jego pola widzenia. Jednak strategia ta skuteczna
jest tylko w przypadku drapieznikow niezdolnych do
szybkiego biegu i $cigania ofiary. Ucieczka moze obej-
mowac m.in. kroczenie, wycofywanie si¢, wspinanie
si¢, skok do wody lub wejsécie do nory [14]. Szcze-
golnie ciekawg forme ucieczki przyjely potudnio-
woamerykanskie ropuchy z rodzaju Oreophrynella:

stawie wlasnych badan wykazano, ze ropucha szara
(Bufo bufo) pozostajac w bezruchu moze unikna¢ ata-
ku jezy: wschodniego (Erinaceus roumanicus) i za-
chodniego (E. europaeus). Uciekajaca ropucha zwra-
cana siebie uwage tych drapieznikow i czgsto zostaje
przez nie schwytana.

Inng reakcja, majgca na celu pozostanie niewidocz-
nym dla drapieznika, jest przylgnigcie do podloza
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(ang. crouching down, Ryc. 3). Przyjmujac t¢ postawe
ofiara obniza swoje ciato czesciowo lub calkowicie,
czesto dotykajac podbrodkiem podtoza. Oczy moga
pozostac otwarte lub zamknigte, zas konczyny przed-

Ryc. 2. Pozostanie w bezruchu na przyktadzie Ceratophrys cornuta.
Reakcja ta stosowana jest powszechnie przez gatunki o kamuflazowym
ubarwieniu, jak ta zaba rogata imitujaca li$¢. Fot. Bernard Dupont, Guja-
na Francuska 2001.

nie mogg by¢ wysunigte do przodu lub przytulone
do ciata. Reakcji tej moze towarzyszy¢ wydzielenie
substancji toksycznych [14]. Przyleganie do podioza
wielokrotnie obserwowano u licznych ropuch (np.
u Rhinella schneideri lub Anaxyrus americanus), rze-
kotek (np. u Hyla cinerea) czy zab (np. u Lithobates

Ryc. 3. Przylgnigcie do podtoza na przyktadzie ropuchy szarej Bufo bufo.
Fot. Kai Hagemeister, Niemcy 2010.

pipiens) [2,8,14]. Badania wlasne potwierdzily wy-
stepowanie tej reakcji u ropuchy szarej oraz u zaby
trawnej (Rana temporaria) i zaby wodnej (Pelophy-
lax esculentus). Nigdy jednak nie zaobserwowalismy
wydzielenia toksyny (ang. toxin releasing) u ropuchy
szarej przylegajacej do podtoza.

Osobliwg reakcja obronng jest fragmoza (ang.
phragmosis), wystepujaca m. in. u rzekotek kaskowych
(np. u Corythomantis greeningi, Aparasphenodon
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brunoi), ktorych nazwa pochodzi od charaktery-
stycznego ksztattu glowy przypominajacego kask
[11]. Jest to wyjatkowa metoda pozwalajaca unik-
ng¢ ataku drapieznika poprzez wykorzystanie gtowy
w celu zablokowania dojscia do ofiary. Aby moc
zastosowa¢ fragmoze rzekotka musi najpierw zna-
lez¢ schronienie przypominajace tunel. Najczgsciej
uzywane kryjowki to szczeliny skalne, nory, dziu-
ple w drzewach, a takze rosliny bromeliowate. Po
znalezieniu odpowiedniej kryjowki ofiara wchodzi
do niej i blokuje jej wejscie wlasna glowa, ograni-
czajac tym samym napastnikowi dostgp do wlasnego
ciata [11,14]. Bardzo czgsto reakcji tej towarzyszy
dotknigcie podbrodkiem tulowia (ang. chin-tucking).
Oprocz wspomnianych rzekotek kaskowych fragmo-
za wystepuje tez u niektorych ropuch, np. u Rhinella
granulosa [14].

Rownie ciekawg reakcja obronng jest udawanie
martwego, czyli tzw. tanatoza (ang. thanatosis lub
death feigning) [13,14]. Strategia ta stosowana jest
przez szereg zwierzat, zarowno bezkregowych, jak
1 kregowych. Aczkolwiek z udawania martwego zna-
ne s3 szczegdlnie oposy, niewielkie ssaki z rzgdu
torbaczy. Reakcja ta zostata rowniez zaadoptowana
przez liczne gatunki ptazow: ropuchy (np. Dendro-
phryniscus brevipollicatus, Rhinella ornata), rzekotki
(np. Dendropsophus microps, Scinax fuscomargina-
tus, Hypsiboas crepitans) czy przedstawicieli rodziny
Brachycephalidae (np. Ischnocnema guentheri) [13].
Stosowana jest przede wszystkim przez nietoksycz-
ne gatunki (73%), znacznie rzadziej przez toksycz-
ne ptazy (20%) [13]. Gtownym celem tanatozy jest
zmylenie napastnika. Udajac martwa ofiara pozostaje
nieruchoma (nawet po dotknigciu przez napastnika).
Oczy z reguty pozostaja otwarte (Ryc. 4). W pewnych
przypadkach moga by¢ one jednak zamknigte. Kon-
czyny sa rozluznione (Ryc. 4) i z reguty napastnik
moze nimi porusza¢ nie napotykajac oporu ze strony

Ryc. 4. Tanatoza na przyktadzie rzekotki Hypsiboas crepitans. Fot. Alex
Popovkin, Bahia, Brazylia 2010.
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ofiary. Czasami tanatoza u plazow moze by¢ poprze-
dzona serig kilku krotkich skokow [13,14].

By unikna¢ presji drapieznikow ptazy moga prze-
strzega¢ potencjalnego napastnika przed podjeciem
ataku. Przyktadowo niektore gatunki, jak np. Mela-
nophryniscus montevidensis, M. cambaraensis czy
Pseudophryne bibronii, przewracaja si¢ na grzbiet

Ryec. 5. Prezentacja jaskrawych plam na brzuchu po przewrdceniu na
grzbiet na przyktadzie ropuchy Melanophryniscus montevidensis. Fot.
Ratl Maneyro, Urugwaj 2008.

(ang. flipping onto the back) 1 prezentuja jaskrawe
plamy na brzuchu (Ryc. 5) [14]. Taka prezentacja ja-
skrawych koloréw (ang. displaying of aposematic co-
loration) ma ostrzec drapieznika przed (czasami tyl-
ko pozorowang) toksycznoscig ofiary i zmusi¢ go do
zaniechania dalszego ataku. Podobne znaczenie ma
refleks (odruch) kumaka (ang. unken reflex). Nazwa
tego zachowania pochodzi od rodzaju kumak (Bom-
bina), u ktérego zostato ono zaobserwowane. Oprocz
kumakow: nizinnego (B. bombina), gorskiego (B. va-
riegata) i dalekowschodniego (B. orientalis), reakcja
ta stosowana jest tez m. in. przez niektére ropuchy

Ryc. 6. Refleks kumaka na przyktadzie kumaka gorskiego Bombina va-
riegata. Oprocz refleksu widoczne jest rowniez ostonigcie oczu. Fot.
Alessio Di Leo, Wtochy 2009.
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(np. Melanophryniscus cambaraensis, M. moreirae)
oraz rzekotki [14]. Refleks kumaka obejmuje (1) wy-
cofanie si¢ ofiary, (2) wygigcie ciata na ksztalt koty-
ski wraz z uniesieniem konczyn i glowy ponad zie-
mi¢ oraz (3) pokazanie ostrzegawczych kolorow na
brzuchu, podgardlu i brzusznej powierzchni konczyn
(Ryc. 6). Reakcji tej moze towarzyszy¢ wydzielenie
substancji toksycznych oraz zamknigcie lub ostonie-
cie oczu przednimi konczynami (ang. eye-protection,
Ryc. 6) [14]. Co ciekawe, mtode kumaki nie demon-
strujg refleksu. Jest to zapewne powigzane z brakiem
jaskrawych plam na brzuchu u mtodych osobnikow
z tego rodzaju.

Gdy sygnaty ostrzegawcze zawioda, ptazy moga
aktywnie odstraszy¢ napastnika. I tak uniesienie cia-
fa (ang. body raising) moze sprawié, ze ofiara bgdzie
wydawala si¢ wigksza niz jest w rzeczywisto$ci [14].
Reakcja ta charakterystyczna jest przede wszystkim
dla gatunkéw toksycznych i moze przyjmowac dwie
postaci: czeSciowe lub calkowite uniesienie ciata.
W pierwszym przypadku ptaz prostuje pionowo tyl-
ne konczyny, za$ jego pysk skierowany jest ku ziemi.
Przy catkowitym uniesieniu ciata wszystkie konczy-
ny ulegaja wyprostowaniu. Rowniez brzuch i glowa
zostaja uniesione ponad powierzchni¢ ziemi (Ryc. 7)
[14]. Uniesienie ciata prawie zawsze towarzyszy innej
grozacej postawie, tj. nadymaniu ciata (ang. puffing
up the body). Reakcja ta moze by¢ demonstrowana
zarowno przez plazy kroczace na ladzie lub chowa-
jace sie w bujnej roslinnosci, jak i unoszace si¢ na
powierzchni wody, czy tez gdy zostang ztapane przez
drapieznika [14]. Nadecie ciata obejmuje uniesienie
ciata oraz wypekienie ptuc powietrzem (Ryc. 7).
Dzigki tej strategii ofiara jest nie tylko wigksza, ale
rowniez trudniejsza do obezwladnienia i potknig-
cia. Taki sposob obrony pozwala skutecznie unik-
na¢ ataku weza. Aczkolwiek pewne gatunki wezy sa

Ryc. 7. Uniesienie i nadymanie ciata u ropuchy szarej Bufo bufo. Fot.
Miltos Gikas, Karistos, Grecja 2008.
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w stanie obezwladni¢ nadymang ofiar¢ (Ryc. 8). Przy-
ktadowo zaskroniec zwyczajny (Natrix natrix) gryzie
nadeta ropuche od tylu, zmuszajac ja do wypuszcze-
nia powietrza z ptuc. Dzigki zastosowaniu tej taktyki
moze bez problemu potkna¢ ofiar¢ [2,4]. Natomiast
badania wlasne wykazaly, Zze nadymanie ciata jest
nieskuteczng strategia w przypadku ataku jeza. Nade-
ta ropucha ma ograniczone zdolnos$ci poruszania si¢
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zawarte w gruczotach pachwinowych [6].

Podobnie do nadgcia ciata, rowniez prezentacja
grzbietu i parotoidow ma zniecheci¢ napastnika do
ataku. Reakcja ta niemal zawsze obejmuje uniesienie
ciata oraz przechylenie ciala i grzbietu w strong na-
pastnika (ang. body-tilting) [2,14]. Takie zachowanie
moze by¢ korzystne dla ofiary w dwojaki sposob. Po
pierwsze, prezentujac drapieznikowi grzbiet ofiara

Ryec. 8. Waz ponczosznik Thamnophis sirtalis z rodziny potozowatych polykajacy ropuchg¢ amerykanska Anaxyrus americanus. Fot. Scott Oves, Karo-
lina Potudniowa, USA 2011.

i nie moze uciec. Wprawdzie jez nie jest w stanie jej
potkna¢, ale moze jg dotkliwie pogryz¢ i tym samym
zadac jej liczne obrazenia, a nawet jg usmiercic.
Niezwykle ciekawe zachowanie zaobserwowano
u Physalaemus (Eupemphix) nattereri, zaby neotro-
pikalnej z rodziny Leptodactylidae. Plaz ten posiada
specjalne gruczoty pachwinowe, w ktérych produko-
wane sg toksyczne zwiazki [6]. W miejscu polozenia
tych gruczotow widoczne sg dwie plamy w postaci
czarnych dyskow (Ryc. 9). W obliczu zagrozenia zaba
ta (1) unosi czesciowo ciato (glowa z reguty zblizona
jest ku ziemi), (2) nadyma si¢ i (3) prezentuje owe
czarne plamy. Zaskoczony napastnik moze mie¢ ztu-
dzenie, ze przyglada mu si¢ duza para czarnych oczu
(ryc. 9) i w konsekwencji moze zaniecha¢ dalszego
ataku. Jesli jednak sztuczka ta zawiedzie Physalaemus
nattereri moze jeszcze wydzieli¢ substancje toksyczne

moze wydawac si¢ wigksza niz jest w rzeczywisto-
$ci. Po drugie, pierwszymi elementami ciata, z kto-
rymi napastnik bgdzie mial kontakt w czasie ataku sg
glowa i zlokalizowane tuz za nig parotoidy. Po ich
$cisnigciu zostanie wydzielona toksyna, ktora moze
dosta¢ sie do pyska drapieznika. Moze ona by¢ dla
niego niesmaczna, draznigca, a nawet $miertelna [3].
Bardzo czgsto uniesieniu i nadeciu ciala oraz prezen-
tacji grzbietu towarzyszy wydzielenie toksyn [14].
Przy czym do wydzielenia toksyn dochodzi zazwy-
czaj dopiero po ugryzieniu przez napastnika. Po-
twierdzaja to rOwniez nasze obserwacje.

Jeszcze innym sposobem na zniech¢cenie drapiez-
nika do ataku jest oproznienie kloaki (ang. cloacal
discharge), a dokladnie oproznienie pgcherza moczo-
wego poprzez kloake. Plazy stosuja te taktyke z reguty
w czasie ucieczki lub gdy juz zostang pochwycone
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przez napastnika [14]. Strategia ta moze by¢ skutecz-
na na kilka sposobow. Z jednej strony uwolniona za-
warto$¢ kloaki moze by¢ niesmaczna lub draznigca
dla drapieznika. Z drugiej strony plaz po oproznie-
niu kloaki moze by¢ 1zejszy, co moze utatwic¢ szyb-
ka ucieczke. Ten typ reakcji wystepuje powszechnie
u wielu ptazow bezogonowych, m. in. u rzekotek (np.
Hypsiboas raniceps, Scinax fuscovarius) i ropuch

+
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na odstraszeniu napastnika oraz zwrdceniu na siebie
uwagi innych zwierzat, w tym przedstawicieli wta-
snego gatunku (w tym przypadku wzywanie pomo-
cy moze roéwniez informowaé pozostale osobniki
o zaistnialym zagrozeniu) [12]. Krzyki ostrzegaw-
cze emitowane sg przed pochwyceniem przez dra-
pieznika. Ich glownym zadaniem jest ostrzezenie
napastnika przed ryzykiem wiazacym si¢ z zabiciem

| ]

N
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Ryc. 9. Postawa obronna Physalaemus nattereri. W obliczu zagrozenia ta neotropikalna zaba z rodziny Leptodactylidae unosi ciato i prezentuje (poto-
zone w okolicy pachwin) czarne plamy imitujace oczy drapieznika. Fot. Felipe Gomes, Brazylia 2009.

(np. Melanophryniscus moreirae, Rhinella ocellata)
[14]. Badania wlasne potwierdzily stosowanie tej
strategii takze przez ropuche szara oraz zaby: trawna
i wodna. Z reguty do oproznienia kloaki u tych gatun-
kéw dochodzito podezas ucieczki.

Powszechnie stosowana strategig jest rowniez
wokalizacja obronna (ang. defensive vocalization)
[12,14]. U Anura wyrdznione zostaly trzy jej typy:
(1) wzywanie pomocy (ang. distress call), (2) krzyki
ostrzegawcze (ang. warning call) i (3) krzyki alar-
mujace (ang. alarm call) [12,14]. Pierwsza kategoria
stosowana jest przez plazy uciekajace przed drapiez-
nikiem lub juz przez niego pochwycone. Ten typ wo-
kalizacji wystepuje u ptazow bezogonowych najcze-
$ciej i moze by¢ stosowany zardwno przez osobniki
doroste 1 juwenilne, jak i kijanki. Jego funkcja polega

i zjedzeniem ofiary oraz zmuszenie go do zaprze-
stania dalszego ataku. Proba obezwladnienia ofiary
moze si¢ skonczy¢ dla drapieznika zranieniem (wy-
wolanym np. poprzez ugryzienie lub atak kolcami),
a nawet §miercig (w przypadku potknigcia toksycznej
ofiary). Dla przedstawicieli wtasnego, jak i innych
gatunkow, ten typ wokalizacji moze by¢ rowniez in-
formacja o pojawieniu si¢ zagrozenia. Krzyki ostrze-
gawcze sa powszechnie stosowane przez zaby z ro-
dzajow Ceratophrys, Chacophrys i Lepidobatrachus
[12]. Krzyki alarmujace, jak sama nazwa wskazuje,
maja ostrzec inne osobniki (wiasnego jak i innych
gatunkow) o zaistnialym zagrozeniu. W odroznieniu
od krzykow ostrzegawczych, alarmowanie pociaga
za soba reakcje (odpowiedz) pozostatych osobnikow.
W odpowiedzi na alarm moga one rowniez zacza¢
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krzycze¢ albo, wrecz przeciwnie, zamilkngé. Ostrze-
zenie moze by¢ dodatkowo wzmocnione innym sy-
gnalem ostrzegawczym, np. pluskiem wody majacym
miejsce po wskoczeniu zaby do wody [12]. W bada-
niach wlasnych wokalizacja obronna byta stosowana
przez ropuche¢ szarg oraz zaby: trawna i wodna. Re-
akcja ta zawsze miata miejsce podczas ucieczki, acz-
kolwiek byta przejawiana niezwykle rzadko i nie byta
w stanie zniechgci¢ jezy do dalszego ataku. Z kolei
w eksperymentach, w ktorych juwenilne zaby wodne
konfrontowali§my z rz¢sorkiem rzeczkiem (Neomys
fodiens), wokalizacja obronna byta najczesciej stoso-
wang reakcja. Zawsze towarzyszyta ucieczce. Co cie-
kawe, byta niezwykle skuteczna, gdyz w wigkszo$ci
przypadkow rzgsorki zaniechaty dalszego ataku.

By zminimalizowac¢ ryzyko ataku plazy moga osta-
tecznie podja¢ aktywng walke z drapieznikiem (ang.
fighting) [14]. Owa walka moze przyjmowac bardzo
réznorodne formy. Przykladowo zaby neotropikalne
zrodziny Leptodactylidae (np. Leptodactylus bolivia-
nus, L. chaquensis, L. latrans 1 L. podicipinus) sty-
ng z uderzania napastnika gtowa (ang. head hitting)
[10,14]. We wszystkich przypadkach zachowanie to
byto demonstrowane przez samice opiekujace sig ki-
jankami [10]. Uderzenie napastnika glowa zaobser-
wowano tez u jednego gatunku ropuchy, tj. u Rhinella
rubescens, ale nie byto ono powiazane z opieka rodzi-
cielska [14]. Wlasne obserwacje potwierdzity wyste-
powanie tego zachowania u ropuchy szarej broniace;j
si¢ przed atakiem jeza. Podobnie, jak u wspomnianej
R. rubescens, nie miato ono zwiazku z opieka nad po-
tomstwem. Niektore plazy, jak np. Ceratophrys auri-
ta, Hemiphractus johnsoni czy Cycloramphus dubius,
posiadaja w zuchwie dlugie zeby, tzw. odontoidy [11],
za pomocg ktorych moga w trakcie walki ugryz¢ na-
pastnika (ang. biting) [11,13]. Pewne gatunki zab, po
pochwyceniu przez drapieznika za gltowe, odpycha-
ja jego pysk tylnymi konczynami lub kopig go [14].
Jeszcze inne gatunki moga uzywac kolcow w celach
obronnych (ang. spine aggression). Niektore rzekotki,
jak np. Bokermannohyla hylax, Hypsiboas faber czy
H. pardalis, posiadaja kolce u nasady kciuka [11,14].
U innych Anura mogg by¢ one zlokalizowane na
piersi lub na glowie' [14]. Broniac si¢ kolcami ofia-
ra moze zada¢ napastnikowi bol poprzez zadrapanie
skory, §luzowki jamy ustnej, oczu albo blony beben-
kowej. To z kolei moze utatwi¢ jej oswobodzenie si¢
i szybkie zniknigcie z pola widzenia drapieznika.
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Ostateczng broniag w walce z napastnikiem moze
by¢ produkcja i wydzielanie r6znego typu substan-
cji (ang. production of secretions) [5,6,7,14]. Plazy
moga wydziela¢ substancje (1) zapachowe, maja-
ce zniecheci¢ drapieznika do ataku, (2) lepkie, kto-
re moga ograniczy¢ zdolnosci ruchowe napastnika,
np. zlepiajac jego pysk, (3) $liskie, pozwalajace na
szybkie oswobodzenie si¢ (produkowane gltéwnie
przez gatunki wodne lub ziemnowodne, takie jak
zaby) oraz (4) toksyczne, zdolne sparalizowac, a na-
wet uSmierci¢ drapieznika [14]. Czesto jeden gatu-
nek moze wydziela¢ wiecej niz jeden typ substancji
w tym samym czasie. Przyktadowo Trachycephalus
venulosus moze jednocze$nie wydziela¢ substancje
lepkie i toksyczne, za$ Leptodactylus labyrinthicus
toksyczne i zapachowe [14]. Substancje toksyczne
z reguly stanowia kompleksowa mieszaning biatek,
ktérych produkcja wymaga szczegdlnie duzych na-
ktadow energii [9]. Dlatego tez korzystnym wydaje
si¢ uniknigcie ataku drapieznika na drodze uciecz-
ki lub proby zniechgcenia drapieznika do ataku, np.
poprzez demonstracj¢ postaw grozacych. Strategia
taka pozwala unikna¢ wydzielenia cennego jadu i za-
oszczedzi¢ energi¢ potrzebna do jego produkcji [9].
U wielu gatunkow ropuch toksyna wydzielana jest
dopiero po mechanicznym podraznieniu zausznych
gruczotow jadowych [5,7]. Badania wilasne rowniez
dowodza, ze ropucha szara uwalnia substancje tok-
syczne dopiero po ataku drapieznika i podraznieniu
grzbietowej czesci ciata, zwlaszcza w okolicy glowy
1 parotoidow. Aczkolwiek nie zawsze warunek ten
musi by¢ spetniony, by moglo dojs¢ do wydzielenia
toksyn. Przyktadowo Rhaebo guttatus, gatunek ropu-
chy zamieszkujacy lasy tropikalne Amazonii, moze
uwolni¢ toksyne z parotoidow bez ich wczesniej-
szego podraznienia [5,7]. Zaznaczy¢ jednak nalezy,
ze wydzielina ta jest praktycznie nietoksyczna [7].
Niemniej po wystrzeleniu z gruczolow moze si¢ ona
dosta¢ np. do oczu napastnika, wywota¢ ich podraz-
nienie, i zmusi¢ drapieznika do zaniechania dalszego
ataku [7].

Samo wydzielenie toksyn, pomimo duzych na-
ktadow energii potrzebnych na ich wyproduko-
wanie, moze by¢ korzystne dla ofiary i w pewnych
sytuacjach moze uratowac¢ jej zycie [14]. Toksyna
moze by¢ dla potencjalnego napastnika szkodliwa
na kilka sposobow. Po pierwsze, moze by¢ dla nie-
go niesmaczna lub drazniaca (np. po dostaniu si¢ do
jamy ustnej lub do oczu). Po drugie, moze wywotac¢

' Funkcja kolcow wystepujacych u ptazéw nie jest dostatecznie poznana. Samce niektorych gatunkow (np. Leptobrachium boringii) wykorzystuja
kolce w okresie godowym podczas walk toczonych o samice. Przypuszcza sig, ze niektore samce moga wykorzystywac kolce (np. zlokalizowane na
paliczkach) do przytrzymywania samic w uécisku godowym (tzw. ampleksusie).
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szereg niepozadanych reakcji, jak np. zaburzenie
pracy serca, spadek cisnienia krwi, zaburzenie proce-
su oddychania czy paraliz konczyn lub catego ciata.
I w koncu moze u$mierci¢ napastnika, prowadzac np.
do catkowitego zatrzymania pracy serca [3]. Co cie-
kawe, pewne drapiezniki wydajg si¢ by¢ odporne na
dziatanie niektorych toksyn. Przyktadowo zaskron-
ce odporne sa na trucizne ropuchy szarej [1, 2, 4].
Badania wlasne sugeruja, ze rowniez jeze: wschodni
i zachodni odporne sa na toksyny Bufo bufo. Ponadto
jeze sa w stanie wykorzystywac substancje toksyczne
ropuch dla wtasnej obrony. Zaobserwowano bowiem
jeze namaszczajace wlasne kolce wydzieling z gru-
czotow zausznych ropuchy szarej [1, 2]. Kilkakrotnie
obserwowali$my to nietypowe zachowanie rowniez
w naszych eksperymentach.

Klasyfikacja reakcji obronnych Anura

Omowione powyzej typy reakcji obronnych moz-
na uszeregowac zgodnie z kolejnoscig ich prezenta-
cji wzgledem atakujacego drapieznika. W oparciu
o wyniki wlasnych badan oraz dane literaturowe,
interakcje zachodzace pomiedzy ofiarg a napastni-
kiem podzielili§my na trzy etapy (Ryc. 10). Z regu-
ly pierwsza linig obrony plazéw bezogonowych jest
natychmiastowa ucieczka (np. skakanie, kroczenie,
wycofywanie si¢) lub pozostanie w bezruchu. Znie-
ruchomieniu moze towarzyszy¢ m. in. obniZenie cia-
Ia lub tanatoza. Jesli strategie te zawioda, w drugim
etapie ofiara moze zniecheci¢ napastnika do dalszego
ataku, przyjmujac postawy grozgce, majace na celu

Ucieczka ] [ odstraszenie [ Atak ]
12 IT
( {; " = ™
skakanie [ uniesienie ciata
trocenie prezentacis grebietu uderzenie
L wiytotanie | parctodddw napastnika glowq
R
nadgcle clata ugryzienie
Inleruchomienle wydziehens toksyn napastnika
" ™ o : atakowanhe
| Bazruch oprafnienie kloaki kolcamd
prryignigcie do podicda wokalizacia obeanna wydzielenie toksym
udawanie martwegs redleks kurnaka .
- M vy
@ B a
etap

Ryc. 10. Reakcja obronna ptazéw bezogonowych moze przebiegaé
w trzech etapach: (1) ucieczka lub znieruchomienie, (2) odstraszenie
napastnika (prezentacja postaw grozacych), (3) atak i aktywna walka
z napastnikiem.

wystraszenie go. Najczesciej przejawiane reakcje to
uniesienie i nadgcie ciala, prezentacja grzbietu i pa-
rotoidow, oproznienie kloaki, wokalizacja obronna

lub prezentacja jaskrawego ubarwienia (np. plam na
brzuchu po przewrdceniu na grzbiet). Jesli jednak
i ta taktyka okaze si¢ nieskuteczna, ptazy moga pod-
ja¢ aktywna walke z drapieznikiem. Moga uderzy¢
go glowa, ugryz¢, uzy¢ w celach obronnych kolcow
pokrywajacych ich ciato lub — w ostatecznosci — wy-
dzieli¢ szkodliwe substancje. Niektore reakcje moga
wystepowac synergistycznie. Przyktadowo, ucieczce
lub nadgciu ciata moze towarzyszy¢ oproznienie klo-
aki, a prezentacji grzbietu i parotoidow wydzielenie
toksyn.

Podsumowanie

Ptazy bezogonowe, cho¢ zwykle sa matych roz-
miaréw 1 mato ruchliwe, zadziwiaja réznorodnoscia
reakcji obronnych stosowanych w celu uniknig-
cia ataku drapieznikéw. Niektore z nich do perfek-
cji opanowaty techniki utrudniajace napastnikom
ich znalezienie. Liczne gatunki staty si¢ mistrzami
w oszukiwaniu przeciwnikow. Jeszcze inne stawiajg
im czota i podejmujg z nimi aktywng walke. To do-
brze, ze zainteresowanie ta grupg zwierzat, ich zwy-
czajami godowymi oraz strategiami obronnymi stale
ro$nie. Niejednokrotnie bowiem swojg zaradnoscia
i sprytem (np. poprzez wykorzystanie zdolnosci ka-
muflazu) przewyzszaja one inne, bardziej zaawan-
sowane grupy kregowcow. JesteSmy przekonani, ze
dogtebne poznanie biologii i ekologii (w tym beha-
wioru) Anura przyczyni si¢ do skuteczniejszej ochro-
ny tej grupy ptazow.

Podzi¢kowania

Prowadzone przez nas badania finansowane byty
z budzetu Zaktadu Zoologii Systematycznej UAM.
Sktadamy roéwniez serdeczne podzigkowania Recen-
zentowi za cenne uwagi i wskazowki przekazane po
przeczytaniu pierwszej wersji tego manuskryptu.




ARTYKULY Wszechswiat, t. 118, nr 1-3/2017

Bibliografia

1. Brodie E. D. (1977) Hedgehogs use toad venom in their own defence. Nature, 268: 627—628.

2. Ewert J. P, Traud R. (1979) Releasing stimuli for antipredator behaviour in the common toad Bufo bufo
(L.). Behaviour, 68: 170-180.

3. Gao H., Zehl M., Leitner A., Wu X., Wang Z., Kopp B. (2010) Comparison of toad venoms from different
Bufo species by HPLC and LC-DAD-MS/MS. Journal of Ethnopharmacology, 131: 368-376.

4. Gregory P. T., Isaac L. A. (2004) Food habits of the grass snake in southeastern England: is Natrix natrix
a generalist predator? Journal of Herpetology, 38: 88-95.

5. Jared C., Antoniazzi M. M., Verdade V. K., Toledo L. F., Rodrigues M. T. (2011) The Amazonian toad
Rhaebo guttatus is able to voluntarily squirt poison from the parotoid macroglands. Amphibia-Reptilia,
32: 546-549.

6. Lenzi-Mattos R., Antoniazzi M. M., Haddad C. F. B., Tambourgi D. V., Rodrigues M. T., Jared C. (2005)
The inguinal macroglands of the frog Physalaemus nattereri (Leptodactylidae): structure, toxic secretion
and relationship with deimatic behaviour. Journal of Zoology, 266: 385-394.

7. Mailho-Fontana P. L., Antoniazzi M. M., Toledo L. F., Verdade V. K., Sciani J. M., Barbaro K. C., Pimenta
D. C., Rodrigues M. T., Jared C. (2013) Passive and active defense in toads: the parotoid macroglands in
Rhinella marina and Rhaebo guttatus. Journal of Experimental Zoology Part A: Ecological Genetics and
Physiology, 321: 65-77.

8. Marchisin A., Anderson J. D. (1978) Strategies employed by frogs and toads (Amphibia: Anura) to avoid
predation by snakes (Reptilia, Serpentes). Journal of Herpetology, 12: 151-155.

. Morgenstern D., King G. F. (2013) The venom optimization hypothesis revisited. Toxicon, 63: 120—128.

10. Prado C. P. A., Uetanabaro M., Lopes F. S. (2000) Reproductive strategies of Leptodactylus chaquensis
and L. podicipinus in the Pantanal, Brazil. Journal of Herpetology, 34: 135-139.

11. Rybacki M. (2015) Gromada: ptazy - Amphibia. [W:] Zoologia. Szkarlupnie — ptazy. Tom 3. Czgs¢ 1. C.
Btaszak (red.). Wydawnictwo Naukowe PWN, Warszawa, 593-601.

12. Toledo L. F., Martins I. A., Bruschi D. P., Passos M. A., Alexandre C., Haddad C. F. B. (2015) The anuran
calling repertoire in the light of social context. Acta Ethologica, 18: 87-99.

13. Toledo L. F., Sazima I., Haddad C. F. B. (2010) Is it all death feigning? Case in anurans. Journal of Natural
History, 44: 1979-1988.

14. Toledo L. F., Sazima 1., Haddad C. F. B. (2011) Behavioural defences of anurans: an overview. Ethology
Ecology & Evolution, 23: 1-25.

E-mail: kowalski.biol@gmail.com

mgr Krzysztof Kowalski — doktorant, Zaktad Zoologii Systematycznej, Wydzial Biologii, Uniwersytet im. Adama Mickiewicza w Poznaniu.
mgr Olga Sawoscianik — absolwentka Wydziatu Biologii Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu. E-mail: olga.sawoscianik@wp.pl

EWOLUCJA - ...NAJWZNIOSLEJSZE ZJAWISKO,
JAKIE MOZEMY POJAC...!

Maciej Bobrowski (Krakow)

! Skad taki tytul? Jest to fragment tekstu Karola Darwina zawarty w jego dziele ,,O powstawaniu gatunkow....”. ,,..Jakze zajmujgce jest spoglgdaé
na gesto zarosnigte wybrzeze pokryte roslinami nalezgcymi do réznych gatunkow, ze Spiewajgcym ptactwem w ggszczach, z krgzqgcymi w powietrzu
owadami, z drqzqcymi mokrq glebe robakami i patrzqc na te wszystkie tak dziwnie zbudowane formy, tak rézne i w tak zlozony sposob od siebie
zalezne, pomyslec, ze powstaly one wskutek praw wciqz jeszcze wokot nas dziatajqcych... Tak wigc z walki w przyrodzie, z glodu i Smierci bezposrednio
wynika najwznioslejsze zjawisko, jakie moZemy pojgcé, a mianowicie powstawanie wyzszych form zwierzecych...”.
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Streszczenie

Ewolucja powszechnie jest kojarzona z brytyjskim XIX wiecznym przyrodnikiem Karolem Darwinem.
W swojej ksigzce ,,O powstawaniu gatunkow...” opisat on proces ksztattowania si¢ Zycia na ziemi poprzez
stopniowe zmiany, ktorych przyczyna byto dziatanie doboru naturalnego oraz pochodzenie zywych stworzen
od jednego przodka. 150 lat temu (mniej wigcej tyle czasu uptyneto od pierwszego wydania dzieta Darwi-
na) tezy przedstawione w ksigzce mialy wiele niedoskonatosci (czego $wiadom byt sam autor), przez co nie
brakowato pretekstow do dyskredytowania jej przez przeciwnikow, ktorzy uwazali, ze moze ona si¢ okazac,
koncem wiary i moralno$ci. Dzisiaj biologia ewolucyjna potrafi juz odpowiedzie¢ na wiele zarzutow doty-
czacych ewolucji i cho¢ wiele pytan pozostaje jeszcze bez odpowiedzi, to sam proces ewolucji i pochodzenie
od wspolnego przodka (pierwotnej, wspolnej populacji) jest juz raczej swoistym aksjomatem. Mimo to linia
frontu w konflikcie migdzy zwolennikami tej wersji historii naturalnej a jej przeciwnikami wydaje si¢ tkwic¢
w tym samym miejscu. Dyskusja taka dostarcza ciekawego materiatu do napisania artykutu w oparciu o tresci
zawarte w ksiazce ,, Zbadaj Ewolucj¢ — argumenty za i przeciwko neodarwinizmowi”. Przeciwnicy ewolucji
uderzaja niezmiennie w te same punkty — niepelno$¢ materiatu kopalnego oraz btedy w ich interpretacji, trud-
nosci z wyjasnieniem przyczyn homologii anatomicznej oraz molekularnej, niejasno$¢ informacji, ktorych
dostarcza biogeografia oraz trudna do ocenienia rola, jakg pelnig mutacje w powigkszaniu zmienno$ci we-
wnatrzpopulacyjnej i pozniej takze rola doboru naturalnego.

Abstract

The term evolution is commonly connected with the name of Charles Darwin, British naturalist, the father of
first complementary theory of evolution. The theory of Darwin is based on two revolutionary ideas: common
ancestry of living organisms and natural selection. His theory was created based mainly on observations and
deduction with no information coming from population genetics and other sciences. Starting from the presen-
tation, Darwin’s theory of evolution was accepted or widely criticized. Although a long time has passed since
Darwin created his theories, the discussion between supporters and opponents still is continued. The book
“Zbadaj Ewolucj¢ — argumenty za i przeciwko neodarwinizmowi”, gave me inspiration to insight deeply into
evolution and to present my opinion about the arguments of supporters and opponents of Darwin’s evolution-
ary theory. Generally discussion is based on incompleteness of the fossil material, difficulties in explanation of
the causes of anatomical and molecular homology, not evident information from biogeography and disputable
role of mutations and natural selection.

Wprowadzenie Jako punkt odniesienia dla mojego artykutu wyko-
rzystatem ksiazke ,,Zbadaj Ewolucje. Argumenty za
Cho¢ ewolucjonizm jest nauka rozwijajaca si¢ juz i przeciwko neodarwizmowi”, ktora jest praca zbio-

od dziesigtek lat, to w ostatnich 50 latach przezywa
szczegolnie dynamiczny progres poprzez rozwoj po-
krewnych dziedzin nauki, takich jak genetyka, szcze-
golnie genetyka molekularna, epigenetyka, ewolu-
cyjna biologia rozwoju, kladystyka i inne. Dyskusje
nad ewolucjg trwajg jednak nieprzerwanie, a grono
jej przeciwnikow wecigz istnieje. Krytycy teorii ewo-
lucji czesto swoje kontrargumenty odnoszg do odkry¢
i dokonan tylko jednego naukowca, uznawanego za
ikong teorii ewolucji — Karola Darwina.

W artykule tym postanowitem podsumowaé wat-
pliwosci przeciwnikow teorii ewolucji i odpowie-
dzie¢ na nie z perspektywy studenta biologii, opiera-
jac sie na wspotczesnym stanie wiedzy na ten temat.

rowa autorstwa Stephena C. Meyera, Jonathana Mo-
neymakera, Paula A. Nelsona, Scotta Minnicha, Ral-
pha Seelkego. Warto zaznaczy¢, ze autorzy ksigzki
sa w wigkszosci cztonkami Centrum Nauki i Kultury
w Discovery Institute, ktory zostat zatozony w 1990 .
w Seattle (stan Waszyngton w USA) w celu promo-
wania neokreacjonizmu, gldwnie propagowania teorii
inteligentnego projektu. Zatem nasuwajg si¢ pytania,
dlaczego naukowcy, biolodzy i filozofowie neguja
ewolucje? Czy sceptycyzm dotyczy procesu ewolu-
cji czy tylko niektorych mechanizméw, np. doboru
naturalnego? Dlaczego wspotautorami ksigzki nie
sg ewolucjonisci? Wtedy argumenty ,,za” bylyby ich
autorstwa, a nie oparte na przytaczaniu wybranych
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artykulow przez przeciwnikow ewolucjonizmu.

Ksigzka obrazuje, jakie zalozenia teorii ewolucji
Darwina poddawane s3 dyskusji. Cho¢, jak opisze
w dalszej czesci artykutu, wiele z nich jest juz nieak-
tualnych, a czg$¢ ma swoje zrodlo w blednych zato-
zeniach, przede wszystkim wierze w ewolucje jako
$wiadomy proces stale ulepszajacy mechanizmy, kto-
rymi postuguja si¢ zywe organizmy.

Historia zastygla w kamieniu

Niekompletno$¢ zapisu kopalnego ewolucji jest
bardzo popularnym watkiem poruszanym w dyskusji
o darwinizmie. Dzieje si¢ tak dlatego, Zze na pierw-
szy rzut oka jest to argument oczywisty dla kazdego.
Trudno bowiem wyobrazi¢ sobie, ze uda si¢ wyko-
pac¢ z ziemi cale sekwencje nastgpujacych po sobie
form danego taksonu, co wigcej, bez zadnych luk,
i w ten sposob udowodni¢ stopniowe zmiany — od
prymitywnych form do coraz bardziej zlozonych,
a przez to udowodni¢ ide¢ pochodzenia od wspolne-
go przodka®. Zastanowmy si¢ jednak, komu potrzeb-
ny bylby taki dowdd. Organizmy réznig si¢ od siebie
w kazdym pokoleniu, ojciec rozni si¢ od dziadka,
a syn od ojca. Ten proces trwa od miliardow lat i cza-
sem zdarzy si¢, ze tancuch tego ogromnego ciggu za-
chowa si¢ do naszych czasow i mozemy go zbadac.
Jesli wiec przyjmiemy takie wyobrazenie o ewolucji,
to skamieniatos$ci (szczatki organizmow wysyco-
ne substancjami mineralnymi na skutek rozmaitych
procesow, ogodlnie nazywanych fosylizacjg), ktore
znalazly si¢ w Srodowisku umozliwiajacym im prze-
trwanie w dlugim czasie [7], nie majg juz znaczenia
jako dowod. Natomiast stanowig pomocny material
do badan, ilustrujgc przebieg historii zycia.

Spektakularne znaleziska, datowane na setki mi-
lionoéw lat zdarzaja si¢ rzadko z kilku powodow:

Istniejg organizmy, ktore sktadaja si¢ z migkkich,
delikatnych tkanek, niepodatnych na fosylizacj¢. Za-
mieszkujg tez czesto Srodowiska takie jak wilgotne
lasy, gdzie rozktad nastepuje duzo szybciej, chocby
z powodu kwasnej gleby.

Jesli juz dojdzie do fosylizacji, to skala osadowa
zawierajagca taka skamieniato$¢ przetrwa¢ musi mi-
liony lat, nie ulegajac erozji, wietrzeniu, przeobra-
zeniom, znajdowac si¢ daleko od stref subdukcji®,
a przede wszystkim mie¢ polozenie blisko powierzch-
ni, by mogla zosta¢ znaleziona i zbadana przez pale-
ontologdw.
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Basen sedymentacyjny moze zawiera¢ tylko uta-
mek zycia z danego terenu, gdyz sedymentacja
zachodzi raz na jaki$ czas.

Jesli jednak zaistniejg wszystkie niezbedne warunki
dla wytworzenia trwatych $ladow, to nie jest powiedzia-
ne, ze znajda si¢ one akurat w miejscu, gdzie dzieje si¢
jakies ciekawe zjawisko ewolucyjne. Zwierzeta jak i ro-
$liny zmieniaja przeciez swoje rozmieszczenie [5].

Z tego powodu trudno oczekiwaé znalezienia
sladow ewolucji zycia przed eksplozja kambryjska,
trwajacym okolo 10 milionow lat okresie, w kto-
rym pojawila si¢ nagle wielka réoznorodno$¢ typow
zwierzat. Sladow takich nie zostawiaja tez raczej
wspotczesne ptazince [4]. Typy, ktore pojawily si¢
w kambrze mogly ewoluowaé dlugo wczesniej, jed-
nak dopiero z chwila, gdy zaczety wytwarza¢ tkanki
zdolne ulec fosylizacji oraz osiagnety odpowiednie
rozmiary mogly ,,wej$¢ na sceng” [5]. To zalozenie
nie jest oczywiscie poparte faktami. Opinie na temat
pochodzenia fauny kambryjskiej z fauny ediakaran-
skiej sa podzielone. Odkrycia w ciagu ostatnich 30 lat
dostarczyly nowych informacji dotyczacych natury
fauny ediakaranskiej i eksplozji kambryjskiej oraz
czasu wymarcia. Problematyczne jest masowe wy-
marcie fauny ediakaranskiej na poczatku kambru,
bowiem istnieje alternatywny model zakladajacy, ze
organizmy te stopniowo zostaly zastapione przez ga-
1az metazoa [2].

Poza tym ewolucja nie jest procesem o statej szyb-
kosci, ale zmienia tempo, i 10 min lat to wcale nie
musi by¢ za mato na wytworzenie wielu réznych ty-
pow, zwlaszcza, ze zycie w prekambrze bylo jeszcze
bardzo prymitywne.

Argument mowigcy o braku form przejsciowych
wydaje si¢ wiec nieaktualny, nikt juz bowiem nie
planuje, ze kiedy$ odkryje si¢ konkretne formy przej-
sciowe. Znalezienie bowiem jakiej$ formy przejscio-
wej automatycznie skutkuje pojawieniem si¢ dwoch
nastepnych ,,luk w zapisie”.

Dlaczego jesteSmy podobni?
Czyli homologie i analogie

Podobienstwa migdzy organizmami dostrzezono
juz dawno, odkad tylko zaczgto badaé i porownywac
szkielety zwierzat. W XIX wieku spostrzezenie to
utwierdzito Karola Darwina w przekonaniu, ze zycie
na ziemi to jedna, rozbudowana rodzina. U wspdlne-
go przodka powstata okreslona cecha anatomiczna,

2 Albo przeciwnie, od ztozonych do prymitywnych. Nalezy doda¢, ze mamy dodatkowo mozliwo$¢ porownan genetycznych, gdzie zastgpowanie
nukleotydow przez inne odbywa si¢ z jednakowym w miar¢ tempem i jak dotychczas okazato si¢ zgodne z danymi paleontologicznymi.
3 Subdukcja to proces polegajacy na weigganiu lub wpychaniu jednej ptyty litosferycznej pod druga — litosfery oceanicznej pod litosfer¢ kontynentalna.
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a potem nastgpne pokolenia ja modyfikowaly, az
postuzyta do zupehie innego celu niz u taksonu an-
cestralnego. Dzi$ jednak, mimo uptywu czasu, takie
thumaczenie powstawania homologii anatomicznej
nie dla wszystkich jest oczywiste. Autorzy ksiazki
»Zbadaj Ewolucje...” twierdza na przyktad, ze po-
dobienstwa anatomiczne sg efektem tego, ze homo-
logiczne struktury powstaty w tym samym celu, po-
dobnie jak samochdd i samolot, ktére majg kota, co
powinno raczej dowodzi¢ inteligencji projektanta, w
przeciwienstwie do neodarwinizmu, wedtlug ktorego
uznane by byty za struktury homologiczne pochodza-
ce od wspolnego przodka.

Druga koncepcja przedstawiona w tekscie mowi,
ze przyczyna homologii sa ograniczenia stawiane
przez natur¢ i wlasnosci materii. Odwotujac si¢ do
koncepcji Inteligentnego Projektu, tak ztozone struk-
tury biologiczne, jakie obserwuje si¢ u organizmow,
nie mogly powsta¢ na skutek przypadkowych muta-
cji, bo przy takim zalozeniu nalezatoby przyjac, ze
caty proces byt wysoce skoordynowany, czyli ,,inteli-
gentnie zaprojektowany”.

Na poczatek trzeba powiedzie¢, ze zadne cechy
organizmu nie powstaty w konkretnym celu. Gene-
tyczng strukturg populacji ksztattuje dobor natural-
ny — przetrwajg osobniki o cechach, ktore ulatwiaja
im przezycie oraz reprodukcj¢. Mozna twierdzi¢, ze
zadne zwierzg nie ksztaltowalo swoich struktur (czy
raczej fizjologiczno-behawioralnych mechanizmow)
tak, aby najlepiej spelniaty swojg funkcje [8]. Neo-
darwinizm zaktada, Ze organizm ,,optymalizuje”
swoje struktury (dziataniem doboru naturalnego), aby
utrzymac¢ funkcje. Czyli nadrzedne jest utrzymanie
funkcji do zmieniajacych si¢ warunkow srodowiska.
Temu przeciwstawia si¢ niedarwinowski poglad, we-
dlug ktorego nadrzedna jest zaplanowana struktura
do spetnienia okreslonej funkcji.

Poza tym s3 cechy dziedziczone po przodkach,
ktore obecnie sa zupetlie bezuzyteczne. Kazdy czto-
wiek ma na swojej skorze pozostalos¢ po dawnym
gestym owlosieniu w postaci ,,gesiej skorki”. Ssa-
ki wodne musza si¢ wynurza¢ z wody, by nabiera¢
powietrza wlasnie dlatego, ze maja ptuca, podobnie
jak ich dalecy ladowi przodkowie, nozdrze delfina
jest nieprawdopodobnym dzietem natury, ktore wy-
ksztatcito si¢ w odpowiedzi na problemy, ktore nigdy
by nie powstaty, gdyby przodkiem delfinéw nie byty
ssaki ladowe 1 gdyby miatly one skrzela jak ryby. Stru-
sie 1 emu to ptaki, ktore doskonale biegaja na dwoch
nogach, a pozywienie pobierajg za pomoca dzioba.
Skrzydta nie s3 im do niczego potrzebne, a jednak po-
siadaja je w formie szczatkowej, gdyz odziedziczyty
je po latajacych przodkach [4].

Konwergencja

Jak zauwazaja autorzy ksiagzki ,,Zbadaj Ewolu-
cje...” homologie anatomiczne to struktury, ktérych
podobienstwo wynika ze wspolnego pochodzenia.
Zostaly one w wyniku ewolucji modyfikowane.
W przyrodzie réznorodnos¢ zycia jest tak ogromna,
ze czgsto odlegle od siebie filogenetycznie taksony
zajmujg nisze ekologiczne o podobnych warunkach,
z ktérymi muszg sobie radzi¢. Prowadzi to do powsta-
nia tak zwanych konwergencji. Mylenie pojg¢ homo-
logii 1 konwergencji moze powodowa¢ wycigganie
btednych wnioskow dotyczacych pochodzenia orga-
nizmow. Waznym dodatkowym argumentem moga
by¢ dane embriologiczne. Jako przyktad mozna po-
da¢ podobne segmenty ciata os i muszek owocowych,
ktorych powstawanie regulowane jest przez inne
geny. Czy taki przyklad moze stanowi¢ jaki§ dowod
przeciwko wspolnemu pochodzeniu zycia na ziemi,
jesli wezmiemy pod uwage fakt, ze taksony te dziela
miliony lat ewolucji, a taczy tylko to, ze obydwa sa
owadami i sg podobne z wygladu, prawdopodobnie
na skutek podobnych naciskow ekologicznych?

Istnieje jednak lepszy przyklad zwierzat, ktore
posiadaja struktury i budowe, ktora autorzy ksigz-
ki ,,Zbadaj Ewolucje¢...” uznaliby za homologiczna,
natomiast oprocz podobnego wygladu sa to zupetnie
inne organizmy. Kulanka jest zaliczana do skorupia-
koéw. Jest wielonogim, powszechnie wystepujacym
zwierzgciem, ktore w sytuacji zagrozenia zwija si¢
w kulke. Doktadnie tak samo postepuje niemal iden-
tycznie wygladajace zwierze, ktore jest krocionogiem
(Ryc. 1). Chociaz dlugo trzeba by si¢ wpatrywac, by
znalez¢ miedzy nimi roznice, to sg to zupelnie inne
zwierzeta i podobne struktury, jakie posiadaja, nie sa
homologiami, a konwergencjami [4].

Ryec. 1. Kulanka (4rmadillidium vulgare) nalezaca do skorupiakéw oraz
(po prawej) krociondg (Ommatoiulus sabulosus) nalezacy do wijow.
Morfologicznie obydwa gatunki sa bardzo podobne, ale nie spokrewnio-
ne, naleza do réznych gromad. https://kolagen.wordpress.com/category/
stawonogi/dwuparce/Ommatoiulussabulosus/

Konwergencja to podobienstwa migdzy organi-
zmami wyksztatcone w wyniku ewolucji, catkowi-
cie niezaleznie od siebie, wynikajace z koniecznosci
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przetrwania w tych samych $rodowiskach. Dotyczy
zarowno zwierzat, jak i roslin. Klasycznym przykta-
dem konwergencji u roslin sa sukulenty lodygowe
wystepujace w dwoch niespokrewnionych rodzinach:
kaktusowate (Cactaceae) i wilczomleczowate (Eu-
phorbiaceae). Cechy organow wegetatywnych,
w tym przypadku todygi, sg bardzo podobne, nato-
miast wyrazne réznice mozna zaobserwowac¢ w bu-
dowie kwiatow (Ryc. 2).

Ryc. 2. Przyktad konwergencji u roslin. Dwa zdj¢cia od lewej przedsta-
wiaja Euphorbia obesa (Euphorbiaceae), dwa po prawej Astrophytum
asterias (Cactaceae). Jest to klasyczny przyktad konwergencji u roslin.
Obydwa gatunki naleza do réznych rodzin, ale maja podobny typ todyg
(sukulenty todygowe, oznaczone gwiazdkami) z wyksztatlcona tkanka
wodna, jest to przystosowanie do zycia w warunkach ograniczonej do-
stgpnosci wody (np. pustynne). Wyrazne réznice wystepuja w budowie
kwiatow.

Nalezy jednak coraz bardziej ostroznie podcho-
dzi¢ do przyktadéw konwergencji, bowiem odkrycie
gendow homeotycznych HOX u zwierzat, a MADS-
-box u roslin zmienia znaczenie konwergencji. Jezeli
rodzina genow HOX kontroluje we wczesnych sta-
diach rozwoju zarodka uktad i morfologi¢ poszcze-
golnych czgsci ciata, zarowno u bezkrggowcow, jak
i u kregowcow [5], a rodzina gendéw MADS-box
ksztaltuje architektur¢ kwiatu u roslin kwiatowych
[19], to trudno nie zada¢ pytania: homologie czy kon-
wergencja? Podobny problem pojawia si¢ w przy-
padku zmienno$ci modyfikacyjnej, definiowanej jako
zmienno$¢ niedziedziczna, indukowana wpltywem
czynnikéw $rodowiskowych. W s$wietle odkrycia
mechanizmoéw epigenetycznych i dziedziczenia epi-
genetycznego definicja zmienno$ci Srodowiskowej
wymaga korekty [21].

Od poczatku...

Niezaleznie od tego, jak wyobrazaliby sobie ostat-
niego wspolnego przodka kreacjonisci, kiedy prze-
niesliby$my si¢ w czasie do samego poczatku zZycia,
obserwujac po drodze coraz bardziej prymitywne
stworzenia, dotarlibySmy do tego najbardziej pry-
mitywnego. Najprawdopodobniej bylaby to prosta
agregacja czasteczek. Czasteczki organiczne, takie
jak aminokwasy, a takze formaldehyd i cyjanowo-
dor, uzyskal z prostych zwigzkow Stanley Miller
w swoim stynnym eksperymencie (Ryc. 3). Stworzyt on
w laboratorium atmosfer¢ podobng do tej, w ja-
kiej moglo tworzy¢ si¢ zycie, czyli skladajaca si¢
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z metanu, amoniaku, wodoru i wody oraz poddat ja
dziataniu wytadowan elektrycznych. Nasz najstarszy
z najstarszych przodkoéw przeskoczy¢ musiat jednak
pewna poprzeczke. Za zycie uznajemy bowiem ciato,
ktore wykorzystuje energi¢ z otoczenia i uzywa jej
do powielania siebie. Nalezy doda¢, ze naukowych
definicji zycia jest wiele. Wedlug ogdlnie akceptowa-
nej do podstawowych wihasciwosci, ktore odrozniaja
organizmy zywe od $wiata nieozywionego naleza: 1)
zdolno$¢ do autoreplikacji, 2) prowadzenie autono-
micznego metabolizmu oraz mozliwo$¢ przetwarza-
nia energii, 3) podatnos¢ na ewolucje i wystgpowanie
zmian przystosowawczych zgodnie z darwinowska
zasada naturalnej selekcji [9].
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cieplo 3 chemiczne, w wyniku czego powstaia

W .oceanie” zwiazki wehodza w reakce
puryny, pirymidyny | aminokwasy.

Ryc. 3. Eksperyment Stanleya Millera wykonany w 1953 roku miat na
celu stworzenie w laboratorium hipotetycznych warunkow, jakie pano-
waly na wczesnej Ziemi, aby wykaza¢ mozliwo$¢ powstania zycia na
Ziemi z materii nieorganicznej (ewolucja chemiczna) (wg Futuyma 2008,
zmienione).

Calkiem mozliwe, ze w historii $wiata doszto do
powstania tego typu zgrupowania czastek wiele razy,
jednak generalnie wsrod biologdw panuje zgoda co
do tego, ze tylko jedno z nich dato poczatek zyciu,
ktore otacza nas dzisiaj dookota. Wskazuje na to
sposob syntezy biatek oraz uniwersalno$¢ kodu ge-
netycznego [20]. Dodatkowym efektem monofile-
tycznego powstania zycia jest to, ze wszystkie zywe
stworzenia na ziemi do budowy biatek uzywaja izo-
merow optycznych L aminokwaséw, mimo ze w wa-
runkach abiotycznych rownie dobrze nadawatyby si¢
do tego izomery typu D [5].
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Bialka syntezowane sa przez rybosomy w ko-
morkach. Instrukeji dotyczacych ich struktury, tego
z jakich aminokwasow sa budowane, dostarcza RNA,
ktory powstaje na matrycy DNA (transkrypcja), czy-
li przepisanie informacji genetycznej z jej podstawo-
wego nosnika, jakim jest czasteczka kwasu deoksyry-
bonukleinowego, przy uzyciu okreslonych enzymow
zwanych polimerazami [1].

DNA to czasteczka, w ktorej strukturze sg trojki
zasad zwane kodonami. To wiasnie sekwencje tych
zasad stanowig wlasciwg informacj¢ niesiong przez
DNA, nazywana kodem genetycznym. Charaktery-
styczna cecha kodu genetycznego jest jego uniwer-
salno$¢. Poniewaz wszystkie organizmy powstaty od
wspolnego przodka, zardwno eukarioty, jak i proka-
rioty wykorzystuja ten sam system programowania
rybosoméw. Od tej reguly istniejg pewne drobne wy-
jatki, ale dotycza one DNA mitochondrialnego lub
plastydowego. Ttumaczy si¢ to pochodzeniem tych
organelli. Zostaty one wchtoniete do komorki euka-
riotycznej jako endosymbionty na bardzo wczesnym
etapie ewolucji i by¢ moze ich odstepstwa od standar-
dowego kodu stanowia §lad jakiego$ dawniejszego
zycia. Poniewaz jednak jadrowe DNA nosi informa-
cje zakodowana w okres§lony, niezmienny niezalez-
nie od taksonu sposob, drobne odchylenia nie moga
by¢ argumentem przeciwko wspolnemu pochodzeniu
[8]. Przez drobne odchylenie rozumiem to, ze wy-
stapienie niektorych kodondéw powoduje wiaczenie
innych aminokwasow do struktury biatka, anizeli
w tym standardowym kodzie. Dlatego szokujaca dla
mnie wiadomoscig byla zawarta w ksigzce ,,Zbadaj
Ewolucjg...” teza, ze kompletnych kodéw genetycz-
nych jest az 18! Niestety poza podang przez autorow
strong internetowq nie znalaztem zadnych danych na
ten temat®.

Klasyfikacje organizmow

Cztowiek, ktory rodzi si¢ dzisiaj, zastaje wielka
réznorodno$¢ zycia na ziemi. Aby moc zrozumie¢
skad si¢ wzi¢lo tyle roznych gatunkow i czemu drze-
wo zycia jest tak rozgatezione, trzeba uciec si¢ do
badan nad filogenezg organizmow, czyli stworzenia
klasyfikacji filogenetycznej opartej na pokrewien-
stwach migdzy taksonami. Filogenez¢ bada¢ mozna
rozmaitymi metodami, ktore ogolnie podzieli¢ moz-
na na morfologiczne, behawioralne oraz molekularne
[5]- Do niedawna jedyna droga do poznania przebie-
gu tworzenia si¢ adaptacji byta anatomia porownaw-
cza. Porownywano wspolczesnie zyjace organizmy

4 http://www.ewolucja.org/w3/d3/d310-3.pdf

i doszukiwano si¢ wspdlnych cech (homologii),
ktére mialy Swiadczy¢ o wspolnym pochodzeniu.
Czgsto do poréwnan uzywano tez materialow ko-
palnych. Jest to metoda obarczona dosy¢ sporym
ryzykiem pomyiki. Jak wiemy, material kopalny jest
bardzo niekompletny, nie mozna wi¢c na nim pole-
ga¢. Ponadto cechy morfologiczne, wsrod ktérych
doszukaliby$my si¢ homologii, sa dosy¢ plastyczne
fenotypowo, co powodowa¢ moze bledy w tworze-
niu drzewa filogenetycznego. Trzeba tez pamigtac,
ze czgsto cechy wzigte za homologie okazujg si¢
by¢ konwergencjami. Ich zrédlem nie jest wspol-
ne pochodzenie, lecz na przyktad przypadkowe po-
jawienie si¢ podobnych sekwencji nukleotydow
w DNA lub zmiany epigenetyczne, czyli takie, ktore
dziejg si¢ mimo braku zmian w genomie, a jedynie
na skutek wyciszania lub wzrostu ekspresji danych
genow [21]. Obecnie stosuje si¢ wigc inng grupe me-
tod oparta o badanie molekut. Bada si¢ wigc w nich
material dziedziczny (DNA) lub tez wlasciwosci fe-
notypowe bezposrednio zalezne od genotypu (wla-
sciwosci elektroforetyczne biatek, zrdéznicowanie
immunologiczne albumin, sekwencja aminokwasow
w biatkach). Najczesciej jednak wykorzystuje si¢ dane
o zréznicowaniu sekwencji nukleotydow w wybranych
fragmentach genomow. W niezaleznie ewoluujacych
grupach gromadza si¢ bowiem réznice w sekwen-
cjach nukleotydow. Fragmenty DNA musza by¢ wigc
starannie dobrane. Genealogia genu nie musi tez
wcale odpowiada¢ genealogii organizmu. Jak tatwo
si¢ domysli¢, w badaniach molekularnych wystapic¢
mogg tez pomyiki. Tak wigc hipotezg filogenetyczng
tworzy¢ mozemy w oparciu o wiele metod i dopiero,
kiedy zgadzaja si¢ wyniki badan, stwierdzi¢ mozna,
ze hipoteza jest wiarygodna [8, 17]. Nalezy rowniez
zdawac sobie sprawe¢ z tego, ze wiele zatozen przy
konstruowaniu drzew filogenetycznych opartych na

Ryc. 4. Roznice w drzewach filogenetycznych uzyskanych na podstawie
analizy roznych cech pokazujacych pokrewienstwo rodzaju Gavialis
(krokodyl). (A) Cech morfologicznych. (B) Cech molekularnych (c-myc
proto-oncogene). Na podstawie badan Harshmana i in. 2003, wg http:/
www.talkorigins.org/faqs/comdesc/incongruent.html.
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analizie sekwencji DNA jest przyjmowanych a priori,
na zasadzie, ze o ich najwickszym prawdopodo-
bienstwie jestesmy przekonani, np. pochodzenie od
wspolnego przodka, parsymonii (najkrotsza droga do
celu jest najbardziej prawdopodobna) [14, 18].

Z uwagi na niedoskonato$¢ metod badan filogene-
zy dziwi teza przedstawiona w ksigzce ,,Zbadaj Ewo-
lucje.....”, ktora glosi, ze pono¢ naukowcy udowod-
nili, ze drzewo genealogiczne budowane w oparciu
0 anatomi¢ nie zgadza si¢ z historig rodzinng od-
tworzong w oparciu o DNA. Oczywiscie sg tez takie
przyktady, ale wynik jest zalezny od dobranych do
badan sekwencji DNA (konserwatywne, bardziej lub
mnie zmienne) (Ryc. 4).

»Przeprowadzki”

Biologiczna definicja gatunku stworzona przez
Ermnsta Mayra w 1942 mowi, ze gatunki to izolowa-
ne od siebie pule genowe. Pojawienie si¢ mechani-
zmow izolacyjnych jest wigc niezmiernie istotne
przy powstawaniu nowych gatunkéow. Mieszaniu si¢
pul genowych, czyli kojarzeniu osobnikéw miedzy
gatunkami, zapobiega¢ moze wiele mechanizmow.
W tym rozdziale interesowac nas beda bariery geogra-
ficzne [8, 5].

Jednym z najbardziej fascynujacych etapow po-
drozy Darwina na statku HMS ,,Beagle” (1831-1836)
byt pobyt na Galapagos, tropikalnych wyspach Pacy-
fiku (Ryc. 5).
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Ryc. 5. Mapa archipelagu Galapagos z angielskimi nazwami wysp spo-
rzadzona przez Darwina (wg Dawkins 2010).

Zobaczyt tam wtedy istny ,,inkubator” nowych ga-
tunkow. Powstaty one na skutek tego, Ze cz¢$¢ populacji
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roznych gatunkéw, wystepujacych na oddalone;j
o okoto 900 km Ameryce Potludniowej, dostata si¢
na ten odizolowany skrawek ladu i tu natrafita na od-
mienne warunki. Przestrzenna izolacja w potaczeniu
z nowymi siedliskami stanowity idealne warunki dla
przebiegu specjacji. Kolejnymi czynnikami prowa-
dzacymi do zmienno$ci i/lub powstawania nowych
gatunkéw bylo przemieszczanie si¢ populacji rdz-
nych gatunkow na poszczegdlne wyspy archipelagu,
co wigzalo si¢ z nowg przestrzenng izolacja i ada-
ptacja do nowych warunkow siedliskowych. I tak
oczom Darwina mogt ukazac si¢ obszar peten ende-
mitoéw. ,,...Historia naturalna tych wysp jest wybit-
nie ciekawa i w petni zastuguje na uwage. Wigkszos¢
istot organicznych — to twory endemiczne, nigdzie
indziej nie spotykane. Jest nawet roznica pomie-
dzy mieszkancami poszczegolnych wysp, a jednak
wszystkie wykazujq pokrewienstwo z mieszkancami
Ameryki, cho¢ oddzielone sq od owego kontynentu
otwartq przestrzeniq oceanu, szerokosci okoto 500
do 600 mil. Archipelag jest matym, w sobie zamknie-
tym Swiatem, lub raczej satelitq Ameryki, z ktorej
przyjat kilku zablgkanych kolonistow i ktora nadata
charakter wszystkim jego miejscowym tworom.” [3].

To wlasnie na wyspach Galapagos .,...zarowno
w czasie, jak i w przestrzeni wydaje sig, ze zblizamy
sig, do tego wielkiego zdarzenia — tajemnicy tajemnic
— pierwszego ukazania sig nowych istot na ziemi” jak
pisat Darwin w pami¢tnikach z podrézy [3]. Wspot-
cze$nie bylby to przyktad specjacji allopatrycznej
przez wikariancj¢’ [5].

Bariery geograficzne to nie tylko wyspy. Wyspami
w znaczeniu biologicznym mogg by¢ tez wierzchotki
gor, w ktorych panuja okreslone warunki, odmienne niz
w rozdzielajacych je, trudnych do przebycia dolinach,
rozne glebokosci w duzych jeziorach (np. Wielkie Je-
ziora we wschodniej Afryce) czy tez fragment oazy na
pustyni. W kazdym przypadku pule genowe ,,moga
ewoluowac” niezaleznie od innych. Po pewnym cza-
sie odizolowana populacja jest tak odmienna, Zze nawet
wtedy, kiedy dojdzie do wtdornego kontaktu osobnikow
takiej populacji z osobnikami populacji wyjsciowe;j,
nie dojdzie do kojarzenia (izolacja prezygotyczna), lub
gdy dojdzie do kojarzenia, to powstana sterylne lub tyl-
ko czgsciowo ptodne mieszance, bowiem beda dziata-
ly mechanizmy postzygotyczne [5]. Udokumentowane
jest, ze radiacja adaptacyjna, czyli rozdzielenie si¢ li-
nii potomnych i ich ewolucja pod wplywem odmien-
nych warunkow zycia, ktorej przyktadem sa stynne

> Powstawanie nowych gatunkow z wyjsciowej populacji na skutek jej rozdzielenia na nowe populacje przez bariery geograficzne, ktérymi moga by¢
np. rzeki, rozsuniecie si¢ ptyt kontynentalnych. W ten sposob nowo powstate populacje maja ograniczony kontakt z populacja wyjsciowa, czego
konsekwencja jest brak wymiany genéw lub wymiana genéw migdzy populacjami jest bardzo ograniczona.
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zigby Darwina z Galapagos, wystepuje w roznych kla-
dach, zarowno zwierzat, jak i roslin. Efektem jest po-
wstawanie nowych gatunkow o nowych cechach [5].
Oczywiscie, liczne gatunki zieb Darwina z Galapagos,
roznigce si¢ ksztattem i wielko$cig dziobow, rodzajem
spozywanego pokarmu, sposobem Zzycia (naziemne,
nadrzewne) (Ryc. 6) czy kilkaset gatunkow ryb pie-
legnicowatych z afrykanskich Wielkich Jezior (Wik-
toria, Malawi) to sa spektakularne przyktady radiacji
ewolucyjnej [5], ale na ich podstawie nie mozna za-
przeczy¢ roli czynnikéw geograficznych w powstawa-
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Ryc. 6. Drzewo zigb Darwina z archipelagu Galapagos pokazujace rézno-
rodno$¢ gatunkow wywodzacych si¢ od wspdlnego przodka (wg Futuyma
2008).

niu nowych gatunkow.

Galapagos to wyspy pochodzenia wulkanicznego,
w skali geologicznej catkiem mlode, z tego powodu,
mimo ogromnego bogactwa unikatowych gatunkow,
dla wigkszosci z nich mozna si¢ doszuka¢ w miare
fatwo kontynentalnego odpowiednika. T¢ zaleznosc¢
zaobserwowat Darwin piszac we fragmencie pamigt-
nika z podrézy .,...Najbardziej uderzajgcy byt fakt,
ze otaczaly nas tu nowe ptaki, nowe gady, nowe mig-
czaki, nowe owady, nowe rosliny, jednak niezliczone
szczegoly w budowie......zywo przywodzity na mysl
umiarkowane rowniny Patagonii lub raczej gorgce,
suche pustynie potnocnego Chile”. 1 dalej kontynu-
owat ,...Wyspy Zielonego Przylgdka przypuszczalnie
podobne sq pod wzgledem wszystkich warunkow

fizycznych znacznie bardziej do wysp Galapagos, ani-
zeli te ostatnie do wybrzezy Ameryki, a jednak rodzimi
mieszkancy obu grup sq zupetnie niepodobni, bowiem
na Wyspach Zielonego Przylgdka noszq pietno afry-
kanskie, zas na Galapagos pietno amerykanskie.” [3].
Autorzy ksiazki ,,Zbadaj Ewolucje...” dopuszcza-
ja mozliwos¢ zajscia pewnych zmian ewolucyjnych
na poziomie gatunku, prowadzacych do zwigkszenia
zmienno$ci wewnatrzgatunkowej na skutek zmian
zasiegow i adaptacji do nowych warunkow srodowi-
skowych. Twierdza jednak, ze takie odizolowane po-
pulacje traca swoja réznorodnos¢ genetyczng i zmia-
ny takie nie moga doprowadzi¢ do powstania nowych
typow adaptacyjnych, czyli migracja i adaptacja nie
doprowadza do tworzenia nowych gatunkoéw®.
Mechanizmy odpowiedzialne za zwigkszanie si¢
roznorodno$ci genetycznej omowione beda w na-
stepnym rozdziale, a co do braku zmian to wystarczy
powiedzie¢, ze aby powstaly nowe gatunki, trzeba
odpowiednio dtugiego czasu, a jesli bysSmy oczeki-
wali nowych rodzin czy rzedow, to ten czas musiatby
by¢ o wiele dtuzszy. Chociaz w przypadku roslin czas
moze by¢ stosunkowo krotki, udokumentowane jest
powstanie nowych gatunkoéw na drodze hybrydyza-
cji i poliploidyzacji, czyli zwielokrotnienia genomu,
w ciggu ostatnich 50-60 lat, np. w rodzaju Tragopo-
gon [10]. Wyspy Galapagos sa mlode, ale jesli spoj-
rzymy na przyklad na Australig, to zobaczymy kolejng
idealng ,,wyspe¢ ewolucyjng”, jaka potrzebna byta Dar-
winowi, aby opisac, jak z jednego wspdlnego przodka
tworzg si¢ rozne taksony. Tym razem jednak ewolucja
miala wigcej czasu, wystgpuje tam bowiem ogromna
roznorodno$¢ torbaczy, a prawdopodobnie wystepo-
wato jeszcze wigcej, zanim pojawili si¢ ludzie. Bar-
dzo mozliwe, ze wszystkie one powstaty z jednego
gatunku przybytego do tej krainy geograficznej daw-
no temu. Co wigcej, wigkszo$¢ torbaczy ma w innych
regionach swoich ekologicznych odpowiednikow,
z ktorymi nie sg zbyt blisko spokrewnieni [4]. To
thumaczenie genezy torbaczy bardzo pasuje do teorii
wspolnego pochodzenia. Geografia ewolucji, ktora
zajmuje si¢ biogeograficznymi dowodami ewolucji,
prawidlowoscig rozmieszczenia gatunkow na Ziemi,
wplywem czynnikow historycznych na rozmieszcze-
nie geograficzne, dostarcza dowodow na rozdzielanie
si¢ linii ewolucyjnych w r6znych kladach [5].
Glownym sporem jest to, czy dowody z ,,geogra-
fii ewolucji” sg wystarczajace do przyjecia hipotezy
o pochodzeniu od wspolnego przodka wszystkich

¢ Obalenie tego falszywego przekonania wymagatoby duzego wyktadu o specjacji, ktora moze by¢ allopatryczna lub sympatryczna (w zaleznosci
od rodzaju mechanizméw izolacyjnych), stopniowa (zmienno$¢ wewnatrzpopulacyjna, rasy lokalne, geograficzne, podgatunki, gatunki) nagta
(powstawanie poliploidéw), z udziatem hybrydyzacji (homoploidalna mieszancowa specjacja, dosy¢ czesta u rolin).
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organizmow. Sa oczywiste, kiedy chodzi o pochodze-
nie taksonow okreslonej linii — wywodza si¢ z jed-
nego przodka. Ale czy mozna tak uprosci¢ i powie-
dzie¢, ze zycie powstalo gdzie$ na ziemi, a pozniej
,»rfozeszlo” si¢ po catym $wiecie? Taka wizja idealnie
pasuje do obserwacji rozmieszczenia organizmoéw na
$wiecie i nie zauwazytem w ksigzce ,,Zbadaj Ewolu-
cj¢...” przekonujgcych argumentow, by bylo inaczej.

Mutacje jako zrédla zmiennoSci

O doborze naturalnym napisane bedzie wigcej
w kolejnym rozdziale, jednak aby ,,mogt on wybie-
ra¢” z populacji osobniki najlepiej dostosowane do
zycia w okreslonych warunkach, musi istnie¢ zmien-
no$¢ w populacjach organizméw. Nalezy zatem na
poczatek zastanowic si¢ nad zrodtami zmiennosci. Ja-
kie mechanizmy lezg u podstaw zmiennosci? Wazna
jest zmienno$¢ genetyczna, ktora przekazywana jest
z pokolenia na pokolenie. U jej podstaw lezg zmiany
na poziomie DNA. Moga to by¢ mutacje punkto-
we, mutacje chromosomowe prowadzace do zmiany
struktury chromosoméw (delecje, deficjencje, trans-
lokacje, inwersje), mutacje liczbowe chromosomow,
ktorych wynikiem jest zwigkszona lub zmniejszona
liczba chromosoméw o pojedyncze chromosomy
(aneuploidalnos¢), mutacje genomow, czyli powsta-
wanie osobnikow haploidalnych (redukcja o caty ge-
nom) lub poliploidalnych (zwielokrotnienie o caty
genom). Zmienno$¢ moze wynika¢ rowniez z mu-
tacji w genomach organelli komorkowych. U zwie-
rzat w mitochondrialnym DNA (mtDNA), u roslin
w mtDNA oraz w chloroplastowym DNA (cpDNA).
Zrédtem zmiennosci jest tez przemieszczanie si¢ ru-
chomych elementéw (transpozondw, retrotranspozo-
now), a takze horyzontalny transfer genéw (prze-
noszenie genoéw z organizmu do organizmu, zjawisko
czeste u bakterii) [5, 8, 15]. Dodatkowo zmiennosé
moze wynika¢ z modyfikacyjnego wplywu srodowi-
ska. Jak wiadomo, kazda cecha osobnika zalezy od
okreslonego genu, czyli fragmentu nici DNA. Przez
calg histori¢ zycia kazda cecha genotypowa, czyli
taka, z ktora organizm si¢ rodzil, a nie nabywat jej
W ciggu zycia, swoj poczatek zawdzigczata zmianom
w informacjach niesionych przez ciggi par zasad, czyli
mutacjom. Mutacje to naturalny, spontaniczny proces
zachodzgacy na rdzne sposoby, zazwyczaj spontanicz-
nie i losowo, ale istnieja czynniki sprzyjajace czest-
szemu jego wystepowaniu, takie jak temperatura,
promieniowanie lub okreslone zwigzki chemiczne.
Zaden osobnik nie wykorzystuje mutacji do dostoso-
wywania si¢ czy walki o przetrwanie, gdyz zmiany
mutacyjne nie majg charakteru dostosowawczego
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(w przeciwienstwie do doboru naturalnego), a raczej
uznawane sg za btedy, ale faktem jest, ze zdarza sig,
iz dobor naturalny preferuje osobniki o pewnych ce-
chach, rézniace si¢ od innych poprzez zmutowanie
niektorych genéw. Mutacje moga rowniez zachodzi¢
w komorkach somatycznych i prowadzi¢ do powsta-
nia organizmu mozaikowego, jednak ten typ mutacji
nie jest przekazywany nastgpnemu pokoleniu.
Obserwuje si¢ w przyrodzie wiele zmian mutacyj-
nych. Zachodza one na skutek uszkodzen fizycznych
lub chemicznych w DNA, stad istnieje mechanizm
naprawczy w postaci polimerazy DNA i innych en-
zymOw naprawczych. Dopiero, kiedy te mechanizmy
zawodza, moze dojs$¢ do trwatej zmiany w sekwencji
par zasad w nukleotydzie. Tempo mutacji jest stosun-
kowo niskie i zalezy od genu. Srednie tempo mutacji
na par¢ zasad oszacowane dla prokariontow wynosi
10" do 10'° (na replikacje), dla eukariontow 107 (na
pokolenie rozmnazajace si¢ ptciowo), dla czlowieka
4,8 x 10 (na par¢ zasad/pokolenie) [5]. Waznym Zr6-
dlem zmienno$ci genotypowej jest rekombinacja,
kiedy w czasie mejozy dochodzi do wymiany genow
miedzy niesiostrzanymi chromatydami dwoch chro-
mosomoéw homologicznych (crossing-over). Pod-
czas mejozy chromosomy homologiczne koniuguja.
W odcinkach zwanych chiazmami nast¢puje wymia-
na alleli, na skutek czego powstaja nowe kombinacje
genow (Ryc. 7). Niekiedy jednak dochodzi w tym pro-
cesie do pewnych anomalii. Na przyktad wtedy, gdy
chromosomy homologiczne nie sg doktadnie ,,dopa-
sowane” do siebie. Zachodzi wtedy wymiana migdzy
sekwencjami, w ktorej w jednej zostaje wigcej par
zasad, a w drugiej mniej. Co prowadzi do wzajem-
nego przesuni¢cia niedopasowanych chromosomow.

Ryec. 7. Widoczna wigksza liczba chiazm w profazie mejotycznej u koni-
ka polnego (Chorthippus parallelus) (http://www.biology-pages.info/M/
Meiosis.html).

Proces ten, nazywany nieroOwnym crossing-over,
ma w ewolucji donioste skutki, gdyz odpowiada za
powstanie duzej ilosci niefunkcjonalnych sekwencji
w DNA eukariotow i w efekcie zwickszenia ilosci
DNA. Bioragc pod uwage rekombinacje jako zrodto
zmiennosci, nalezy zna¢ system rozmnazania organi-
zmow (gatunkow). Rekombinacje moga by¢ zrodiem
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zmienno$ci u organizmoéw rozmnazajacych si¢ picio-
wo. U organizmdéw rozmnazajacych si¢ bezptciowo,
u obligatoryjnych apomiktow’, nalezy szukaé in-
nych mechanizméw odpowiedzialnych za zmiennosc¢
w populacjach.

Waznym czynnikiem wywolujagcym mutacje sa
elementy ruchome. To kopie fragmentow DNA, kto-
re przemieszczaja si¢ w obrebie genomu, nieraz ,,za-
bierajac” ze soba sasiadujace z nimi geny. Zalicza-
my do nich sekwencje insercyjne, transpozony czy
retroelementy, ktore powstajg przez dziatanie enzy-
mow (odwrotnej transkryptazy), ktore przeksztatcaja
RNA z powrotem w DNA. Ustalono, ze tego typu ele-
menty mogg znaczaco wptywac na struktur¢ genomu.
Powodujg mutacj¢ przesunigcia ramki odczytu, gdy
wstawione sg w region kodujacy sekwencji, wydtuza-
jac ja. W regionach kontrolnych wptywaja na ekspre-
sj¢ genow. Wywotuja wiele spektakularnych efektow
fenotypowych [5, 8].

Mutacje a dobér naturalny

Mutacje i rekombinacje zwigkszaja pulg gene-
tyczng populacji. To dzigki nim ewolucja moze za-
chodzi¢, ale trzeba powiedzie¢, ze cho¢ same zmiany
w DNA nie tworza nowych organizméw, ich zna-
czenie jest jednak duze. Od DNA zalezy bowiem
budowa wytwarzanych przez rybosomy biatek, kto-
re to realizuja wigkszo$¢ zadan biologicznych. Mata
zmiana w strukturze tych czasteczek moze mie¢
znaczacy wplyw na rozwinigcie adaptacji przez
cale organizmy. Na przyklad niewielka mutacja w
genach kodujacych hemoglobing u ludzi powoduje
zmiang w jej czasteczce dwoch z 600 tworzacych ja
aminokwasow. Ta niewielka z pozoru zmiana cat-
kowicie zmienia ksztalt czgsteczki hemoglobiny,
a z kolei to zjawisko odgrywa wazng role w $rodko-
wej Europie oraz Afryce, gdzie wystepuje zdecydo-
wanie wigcej przypadkow anemii sierpowatej. Wy-
stapienie bowiem tej mutacji uodparnia jej nosiciela
na malari¢, gdyz jego czasteczki hemoglobiny sg nie-
wrazliwe na pasozyta. Osobniki z tg mutacja czgsciej
wigc przezywaja i moga przekaza¢ geny ze swoja
mutacjg potomstwu. To idealny przyktad na dzialanie
doboru naturalnego na pule genetyczna, w ktorej po-
jawiajg si¢ nowe, zmutowane geny [6]. Innym przy-
ktadem jest bardzo szybkie tempo ewolucji bakterii
chorobotworczych. Liczba szczepoéw odpornych na
antybiotyki (penicyling, ampicyling, erytromycyng,

wankomycyne, fluorochinoliny) bardzo wzrosta od
czasu, kiedy wprowadzono antybiotyki (lata 40. XX w.).
Dzieje si¢ to na skutek dziatania doboru naturalnego,
ktory faworyzuje bakterie z mutacjami, ktore uodpar-
niajg je na antybiotyk. Przyznaja to nawet krytycy
z ksigzki ,.Zbadaj Ewolucj¢”. Przy okazji warto
omo6wic tez drugi argument, jaki przeciwnicy ewo-
lucjonizmu przytaczajg przy okazji omawiania ewo-
lucji bakterii. Zakladaja oni, Ze mutacje dzialaja na
zasadzie ,,dobrej i zlej wiadomosci”, co oznacza, ze
na pewno, jesli sa cze¢Sciowo korzystne, to zawsze
gdzie§ w innym miejscu organizmowi zaszkodza.
Lub Ze niezaleznie czy powstaja w miejscu istotnym
dla funkcji biatek czy nieistotnym, to nie przyczynia-
ja sie do zmiany catych organizmoéw. Zapominaja oni,
ze cho¢ wigkszo$¢ mutacji jest uwazana za blad, to
istniejg i takie, ktore powodujg dobre skutki, a ponad-
to dobor naturalny, jakkolwiek go sobie wyobrazac,
ma do dyspozycji dtugi czas, w ktérym zaj$¢ moze
ogromna ilo§¢ zmian. Nie jest tez powiedziane, ze
mutacje prowadzace do ewolucyjnych zmian byly
spektakularne (darwinowska teoria ewolucji zaklada
ewolucje stopniowa), jak uzyskane w laboratorium
muszki owocowe z czterema skrzydtami. Dostoso-
wanie zalezy cze¢sto od matych zmian dziejacych si¢
na poziomie biatek (jak w czgsteczkach hemoglobiny
u cierpiacych na anemig sierpowatg) lub nieznacz-
nych modyfikacji w narzadach, jak u krzyzodziobow,
ptakow o dziobach krzyzujacych si¢ na koncach, kto-
re to idealnie stuza do wyciagania nasion z zamknig-
tych szyszek §wierkow, sosen i modrzewia. W ekspe-
rymencie Craiga Benkmana i Anny Linholm badacze
odcieli ptakom krzyzujace si¢ koncowki dziobow.
Ptaki te radzily sobie z wydobywaniem nasion z su-
chych otwartych szyszek, ale byly bezradne wobec
szyszek zamknigtych. Dopiero kiedy dzioby odrosty
i zaczgly si¢ znow krzyzowac na koncach, ptaki za-
czely otwiera¢ tez, tak jak przed odcigciem cze$ci
dziobow, szyszki zamknigte. Eksperyment ten dowo-
dzi, ze narzad wcale nie musi by¢ modyfikowany od
razu do jakiego$ swojego zaplanowanego, ostatecz-
nego celu, a niewielkie modyfikacje mogly w czasie
ewolucji przechodzi¢ do coraz wigkszych modyfi-
kacji i w koncu tworzy¢ takie cuda ,,inzynierii” jak
dziéb krzyzodziobow [6].

Istnieje jeszcze inny rodzaj poszerzania zmienno-
$ci. Dzieje si¢ to na skutek genéw homeotycznych,
czyli tych, ktore regulujg ekspresje pozostatych od-
cinkow genomu. Odgrywaja kluczowa rol¢ w rozwoju

7 W bardzo ogélnym ujgciu: powstawanie zarodka z ominigciem procesu mejozy i zaptodnienia. U roslin dosy¢ powszechna, w niektorych rodzinach
np. Asteraceae, Poaceae. Zarodek powstaje z niezaptodnionej niezredukowanej komorki jajowej, bielmo moze powstawac autonomicznie, czyli bez

zaptodnienia lub po zaptodnieniu komorki centralne;j.
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ros§lin i zwierzat. Szczegdlnie sensacyjnym odkry-
ciem bylo udokumentowanie zwierzgcych genow
HOX w latach osiemdziesiatych ubiegltego wieku.
Kontrolujg one porzadek segmentéw wzdtuz przed-
nio-tylnej osi ciata, a ich mutacje moga powodowacé
przeksztatcenie jednego segmentu w inny. Odkrycie
to otworzyto ogromne mozliwosci przed laboratoria-
mi genetycznymi i dalo odpowiedz na wiele pytan
zwigzanych z ewolucja zwierzat. To wlasnie geny
HOX odpowiedzialne sa za stworzenie tak spekta-
kularnych mutantow, jak opisane w ksigzce ,,Zbadaj
Ewolucjg...”, muszka owocowa, ktora na skutek mu-
tacji w genie Ubx w miejscu trzeciego segmentu tuto-
wia zamiast przezmianek, jak inne muszki owocowe,
posiada druga pare skrzydetek (Ryc. 8). Autorzy oma-
wianej ksigzki wykorzystali ten niezwykle ciekawy
eksperyment do forowania swoich antyewolucyjnych
pogladéw, a jego znaczenie zostalo zredukowane do
roli dowodu na modyfikacyjne mozliwo$ci mutacji.
To niewlasciwa interpretacja.

A
kompleks Antennapedia kompleks bithorax
F -+, B ' A i,
lab Ph Dfd Scr  Antp Ubx abdA AbdB
Rl i Bl ik T T

r—
B ; c
¢ A

Ryc. 8. Ekspresja genéw Hox u Drosophila. (A) Budowa ciata muszki
owocowej, ponizej mapa genetyczna kompleksow Antennapedia i bitho-
rax, funkcjonalne domeny sa zaznaczone kolorami. (B) Morfologia dzi-
kiego typu z jedng para skrzydet i jedna para przezmianek (drobne struk-
tury przypominajace skrzydta). (C) Mutant z mutacja w regulatorowym
regionie genu Ubx z parag dodatkowych skrzydet zamiast przezmianek
(wg Futuyma 2008, zmienione).

Dzigki muszce owocowej z dodatkowg parg skrzy-
detek wiemy, ktore kompleksy genow odpowiadaja
za rozw0j okre$lonych cech morfologicznych. Eks-
perymenty na genach regulatorowych dowodza tez,
jak wielkie znaczenie majg te geny i jak manipulacje
nimi moga zmienia¢ morfologi¢ zwierzat. Po odkry-
ciu genow HOX powstal szereg hipotez dotyczacych
ewolucji tworzonej przez zmiany w genach regulato-
rowych [5].
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Dobér naturalny

W ksigzce ”Zbadaj Ewolucje...” w rozdziale doty-
czacym selekcji naturalnej doszukac si¢ mozna wielu
ciekawych zjawisk. Po pierwsze, bardzo wyraznie
wida¢ charakterystyczny dla tej publikacji trend do
przyjmowania blednych zatozen i na nich opierania
dalszych konkluzji. Po drugie, przestarzate spojrzenie
na ewolucje, nie uwzgledniajace badan nowoczesnej
genetyki populacyjnej, biologii rozwoju. Zwtaszcza
myslenie, ze ewolucja dziala jak czlowiek i przyroda
kieruje si¢ zasadami postgpowania typowo ludzkimi.
Wyjasnijmy wigc na poczatku tego rozdziatu naj-
wazniejszy proces opisany po raz pierwszy w dziele
,»O powstawaniu gatunkow droga doboru natu-
ralnego” Karola Darwina, czyli pojecie doboru
naturalnego.

Dobor naturalny jest to proces ksztaltujacy popu-
lacje, ktory dziata, kiedy spelnione sa okreslone wa-
runki [12, 13]

1. Podlega mu kazdy osobnik w populacji, a nie
zadna bardziej czy mniej homogeniczna grupa.

2. Osobniki te prowadzg reprodukcje, czyli wydaja
podobne do siebie potomstwo.

3. Osobniki r6znig si¢ miedzy sobg, czyli w popula-
cji wystepuje zmiennosc¢.

4. Zmienno$¢ ta dzieli osobniki z réznym praw-
dopodobienstwem przezycia i liczby wydanego
potomstwa.

Jest to proces, ktory prowadzi do zmian w popu-
lacji. Dosy¢ dobra analogia sa sztuczne hodowle,
w ktorych hoduje si¢ zwierzeta lub rosliny w celu
spotegowania okreslonej cechy, jednak trzeba pamig-
ta¢, ze dobor naturalny (selekcja) roézni si¢ od doboru
sztucznego tym, ze jedyna zasada, ktorej doszukiwac
by si¢ mozna w dziataniu tego ,,sita”, jest wzrost pro-
porcji osobnikow z cechami umozliwiajgcymi zwigk-
szenie udziatu swego potomstwa w przysztych poko-
leniach [8]. Jesli przyjmiemy takie rozumowanie to
nietrafione wydaja si¢ argumenty krytykow z ksigzki
»Zbadaj Ewolucje...”, ktorzy twierdza, ze dobor na-
turalny nigdy nie spowoduje, ,,ze z owcy powstanie
wielbtad”. Skad w przyrodzie taka ogromna rozno-
rodnos¢, jesli nie z doboru naturalnego dziatajacego
na zmienno$¢, ktora zwigksza si¢ z kazdym pokole-
niem, a nawet z kazda rekombinacjg u organizméw
rozmnazajacych si¢ ptciowo? Przeciez nikt nie wy-
maga, zeby owca urodzita konia, sami nawet autorzy
ksigzki ,,Zbadaj Ewolucje...” przyznawali w jednym
z wcezesniejszych rozdziatow, ze wsrdd organizmow
sg pewne podobienstwa i ustalenie systematyki spra-
wia ktopot. Jesli popatrzymy na ewolucje czlowieka
to, przez co najmniej kilka milionow lat, zmiany byty
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tylko niewielkie, a jednak wyrdzniamy w rodzaju
Homo (rodzina cztowiekowatych — Hominidae) wiele
gatunkow. Cho¢ ten poglad poddawany jest dyskusji
— wiele gatunkéw czy jeden gatunek z wieloma for-
mami adaptacyjnymi? ([11]

Nowe cechy powstaja na skutek wyzej opisanych
mechanizmoéw, a dobor naturalny tylko zmienia pro-
porcje. Nasuwa si¢ pytanie czy nowe struktury ana-
tomiczne powstaja de novo, czy ewoluuja z juz ist-
niejacych? Podobnie potraktowaé¢ mozna argument,
w ktorym autorzy ksigzki przyznaja, ze dobdr natu-
ralny moze powodowac¢ drobne zmiany w populacji,
jak na przyktad proporcje zigb z Galapagos z duzymi
dziobami w okresach suszy, ale niedowierzajg, ze za
pomocg takiego mechanizmu moga powsta¢ nowe
struktury. Zwlaszcza tak skomplikowane jak ucho
czy oko. To nic innego, jak powr6t do myslenia, ze
sita, ktora tworzyla zywe istoty ,,myslata” jak czto-
wiek 1 w czasie tworzenia narzagdow z gory zakla-
data, ze na przyktad oko bedzie stuzy¢ do patrzenia.
Losowe, spontaniczne mutacje mogly powodowaé
drobne zmiany, ktore w perspektywie dlugiego cza-
su okazaly si¢ znamienne. Oko moglo by¢ uzyteczne
juz wtedy, kiedy nie zostalo catkowicie uksztattowa-
ne, a usprawnianie mogto trwac tak dlugo, jak dobor
naturalny [6]. Co wigcej, nikt nie twierdzit, ze oko
jest catkowicie uksztaltowane. Narzad ten peten jest
bowiem niedoskonalo$ci i mozg wykonuje olbrzymia
pracg, aby przeksztalci¢ rejestrowany przez niego
obraz [4].

W tym miejscu komentarza wymaga ,,kreatywna
rola doboru naturalnego” w ksztattowaniu si¢ struktur
organizmu, opierajgca si¢ na przyjetym zatozeniu.
Zasadne wydaje si¢ pytanie czy kumulatywne, drob-
ne zmiany doprowadzi¢ mogly do powstania skom-
plikowanych struktur, np. oka? W $wietle nowych
doniesien u podstaw ewolucji oka zwierzat lezy
homologia gendéw regulujacych, odpowiedzialnych
za rozw6j danego organu, istniejacych juz u hipote-
tycznego wspolnego przodka, a jezeli tak, jak to juz
u wspolnego przodka istniaty struktury, ktore warun-
kowaty widzenie [16].

Podsumowanie

Teoria ewolucji powstata z ludzkiej potrzeby szu-
kania odpowiedzi na pytania, a jej zasadniczym ce-
lem jest wyjasnienie, jak powstalo zycie na Ziemi.
W miare uptywu lat od czaséw Karola Darwina na-
uka pozwala coraz precyzyjniej odtworzy¢ ten scena-
riusz i dzi$ juz jesteSmy sobie w stanie wyobrazic¢, jak
proces ten przebiegal. Zycie jest w pewnym sensie
jedna wielka rodzing, powstalo raz u samego zarania

dziejow i1 potem na skutek swoich naturalnych wiasci-
wosci rozrastato si¢ w coraz bardziej zlozone formy.
Uniwersalny kod genetyczny sktadajacy si¢ z trojek
par zasad rozrastat si¢ o nowe kodony, ktére powodo-
waly powstawanie coraz bardziej réznorodnych cech,
raz w szybszym, raz w wolniejszym tempie. Wszelkie
nowosci powstale w ,,o8rodkach decyzyjnych” ko-
morek, czyli genomach czy to ztozonych z RNA, czy
z DNA, od razu zostawaly testowane przez ,,okrutne”
prawa natury, ktore pozwalaly jednym przezywac,
a innym nie i co wazniejsze, najlepiej dostosowane
byty mogly powiela¢ si¢ wydajac potomstwo, ktore
kontynuowato ich uczestnictwo w cudzie zycia. Po
miliardach lat te wydarzenia doprowadzity do po-
wstania istot, ktoére zdolne sa zadawac pytania, po-
znawaé tajemnice Ziemi, ale i takich, ktore nie wie-
1z3 W to, ze takie wydarzenia zaszly. Typowo ludzka
cecha, jaka jest dazenie do prawdy, jest cudowna, ale
jej skutkiem jest to, ze migdzy ludzmi wystepuja kon-
flikty. Rozne bowiem drogi prowadza lub wydaja si¢
prowadzi¢ do jej poznania, a to, ktora z nich jest naj-
lepsza, bardzo trudno rozstrzygnac.

Artykut jest w duzej mierze oparty na mojej pra-
cy licencjackiej pt: Czy mozna podwaza¢ dowody na
ewolucje? Refleksje po przeczytaniu ksiazki ,.Zba-
daj Ewolucje. Argumenty za i przeciwko neodarwi-
nizmowi”, ktorg napisalem w 2016 r. w Zakladzie
Cytologii i Embriologii Roslin Instytutu Botaniki UJ
pod naukowa opieka prof. dr hab. Elzbiety Kuty. Dys-
kusja z prof. dr hab. Jozefem Mitka i Panig promotor
pomogla mi zrozumie¢ niektore skomplikowane pro-
blemy procesu ewolucji. Za uwagi, ktore staratem sie
uwzgledni¢ w niniejszej publikacji, wyrazam podzig-
kowanie. Kieruj¢ rowniez serdeczne podzigckowania
dla Profesora Adama Lomnickiego, za czas po§wie-
cony na oceng pracy, cenne uwagi i komentarze.
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N ASZ SASIAD WROBEL DOMOWY

Wrobel domowy (Passer domesticus) towarzyszy
cztowiekowi od czasu rozwoju rolnictwa. Cwierka
pigknie przez caty rok. Na pierwszy rzut oka wydaje
sig, ze ptak jest szaro ubarwiony. Pozory jednak myla.
Wierzch ciata samca jest bragzowy z ciemniejszymi
paskami, a brzuch szaro-popielaty. Szare policzki sa
oddzielone brazowsg prega od rownie szarego wierz-
chu glowy. Na podgardlu znajduje si¢ czarny $liniak,
a na skrzydle wystepuje jedna biata prega (Ryc. 1).
Samice sg szarobrgzowe, na grzbiecie paskowane

Wroble to ptaki osiadle. Przebywaja w sasiedztwie
ludzi na obszarach wigjskich, ale zyja tez w centrach
miast (Ryc. 5,6) Czgsto dokonujg higienicznych za-
biegow, tarzajac si¢ w suchym piasku na trawniku
(Ryc. 7). Zimg odwiedzajg karmniki na naszych osie-
dlach. Gniezdza si¢ w szczelinach budynkow (Ryc. 8),
dziuplach, wsrod gatazek krzewow oraz zywoptotow,
nawet w gniazdach jaskotek oraz bocianoéw. Pary ra-
zem budujg i naprawiaja gniazda. Wréble sa mono-
gamiczne. Pora lggowa trwa od kwietnia do sierpnia.

Ryc. 1. Samiec wrobla domowego. Fot. M. Olszowska.

i nad okiem majg jasniejszg brew (Ryc. 2). Zdarzaja
si¢ osobniki leucystyczne z wieloma biatymi piérami
(Ryc. 3), a takze osobniki z czgsciowym albinizmem,
duzo jasniejsze od typowo ubarwionych (Ryc. 4).
Wroéble posiadaja szeroki, mocny dzidb. Sa ziarno-
jadami, zjadajg nasiona zbo6z i innych roslin, a okre-
sowo takze owady. Duze stada wrobli moga powodo-
wac znaczne szkody w uprawach zbdz. Niegdy$ na
polach $wiezo obsianych zbozem, a pdzniej w dojrza-
lych tanach stawiano ,,strachy”.

Ryc. 3. Wrobel leucystyczny. Fot. M. Olszowska.

W tym czasie wroble wyprowadzaja 2—4 legi. W jed-
nym legu samica sktada 3—5 niebieskobiatych, bla-
dozielonych, biatych lub szarych jaj z plamkami ja-
snoszarymi o wadze niespetna 3 g, ktore wysiaduje
na zmian¢ z samcem przez 11-14 dni. Wyklute pi-
skleta sa niedotezne i opuszczaja gniazdo po okoto
21 dniach. Mtode sg dokarmiane przez pary rodzicow
(Ryc. 9).

Wroéble weale nie sg pospolite. Spada ich liczebnos¢
w Europie, gléwnie z powodu mniegjszej dostepnosci

Ryc. 2. Samica wrobla domowego. Fot. M. Olszowska.

Ryc. 4. Wrobel o jasnym upierzeniu. Fot. M. Olszowska.
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pokarmu i miejsc do gniazdowania. A wszystko przez
nasza dzialalno$¢. Ocieplamy budynki, wycinamy za-
drzewienia §rodpolne, w ktorych mogtyby si¢ gniez-
dzi¢. Stosujemy s$rodki owadobojcze, dlatego spada
ilo§¢ owadow, ktore sg ich pozywieniem. Ogranicza-
my tez ilo$¢ nasion wydawanych przez trawy, bo zbyt
czesto kosimy trawniki. Nawet resztki pokarmowe
pakujemy do szczelnych workow i ptak nie jest w sta-
nie z nich skorzysta¢. Ujemny wptyw na przezywal-
nos$¢ wrobli ma takze zanieczyszczenie srodowiska.

Ryc. 5. W poszukiwaniu resztek w barze. Fot. M. Olszowska.

Ryc. 7. Zabieg higieniczny. Fot. M. Olszowska.

W Mragowie i innych mazurskich miejscowosciach
wida¢ duzo wrobli. W gestych miejskich zywopto-
tach stycha¢ ich donosne ,,cilp”,,,szilp”. Trzeba so-

Ryc. 9. Karmienie mtodego. Fot. M. Olszowska.

bie uswiadomi¢, ze przetrwanie tych ptakow zalezy
w gldwnej mierze od nas.

mgr Maria Olszowska
e-mail marjolsz@) interia.pl
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KRONIKA NAUKOWA.
(Zoologija).

Samcy zwierzqt ssqcych karmigcy miode sta-
nowiqg w przyrodzie wielkq anomalijq i zaled-
wie znane byty dotqd pojedyncze wypadki, gdzie
u samcow znajdowano rozwinigte gruczoty mlecz-
ne'. W najnowszym zeszycie ,, American Natu-
ralist” znajduje si¢ wszakze ciekawa wzmianka
ozdobyczy, jakq schwytala wyprawa przyrodnicza
amerykanska w gorach Wind-River-Mountains,
podwodzqg D-ra Haydena. — Wwysokich strefach,
gdzie latem ciggle snieg ziemie zalega, przebywa
szczegolny gatunek zajecy, Lepus Bairdii Hay-
den, odznaczajqcy sie szerokq, roztozystq stopg,
zdlugiem wlosiem wkoto palcow, tworzqcem jakby
sandaly chronigce noge od sniegu. W miesigcach
Sierpniui Wrzesniur. 1872 ekspedycyja D-ra Hay-
dena znalazta pie¢ dorostych zajecy tego gatunku,
a pomiedzy niemi czterech bylo samcow. Kazdy
z tych samcow miatl gruczoly mleczne nabrzmiale
i napetnione mlekiem; brodawki na tych wymio-
nach takze byly napeczniale, a wlosy naokoto
nich byly mokre i zlepione, co niewgtpliwie wska-
zywalto, iz ojcowie ci karmili dziatwe swq piersiq.
Specyjalista - zoolog wyprawy D-ra Haydena, p.
Hart Merriam, zrobiwszy sekcyjq, przekonal sie,
iz cztery te osobniki niewqtpliwie byty samcami,
a oprocz niego D-r Josiah Curtis rowniez przed-
siebrat sprawdzajgce sekcyje, ktore ten sam re-
zultat stwierdzity.

J. N.

— Waqz nosacz (Dryinus nasutus Merc, Laaga-
ha nasuta Brug). W lasach gorgcych krajow, jak
w Indyjach Wschodnich i Ameryce miedzyzwrot-
nikowéj, mieszkajg weze, przebywajgce gltownie
na drzewach, zawieszone na gateziach wposrod
lisci, podobne na pierwszy rzut oka do gatgzek
pngczow czyli lian, czesto z koloru przypomina-
Jjgce gatqzki lub liscie.

Spomiedzy nich na szczegolng uwage zastugujq
weze, znane w zoologii pod nazwq dryophidae,
a odznaczajgce si¢ cialem bardzo wydtuzonem
i cienkiem, glowq podiugowatq, pyskiem prze-
dtuzonym w wyrostek stozkowaty, niekiedy dos¢
dtugi, szczekq gorng znacznie diuzszq od dol-

ISkonstatowanem to byfo dawniéj u koztow, jeleni
it p.
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néj, ogonem dlugim, biczowatym. Zrenice majq
podtuznie owalng lub szparkowatq i poziomo
potozong. Weze te sq niejadowite, nie szko-
dzq cztowiekowi i wielkim zwierzetom i karmig
si¢ drobnemi ssqcemi i ptakami, szczegolniéj
mtodemi.

Z téjto grupy wqz dtugi czas zyl w mena-
zeryi gadow Muzeum hist. nat. w Paryzu (jak
o tem pisze p. E. Sauvage w N-rze 496 ,,La Na-
ture”) i poniewaz odznacza si¢ pyskiem wydtuzo-
nym dziobiasto, tak, ze na rzut oka przypomina
glowe z szyjq niektorych ptakow brodzgcych
lub plywajgcych, dlatego tez zostal nazwa-
ny nosaczem (Dryinus nasutus). Zamieszkuje
on Jawe, Ceylon, Celebes i Sumatre, posiada
ciato nadzwyczaj wydtuzone, biczowate, glo-
we podtugowatq, nieco sptaszczong, wyraznie
oddzielong od waskiéj szyi, pysk przedtuzony
w wyrostek ruchomy, ostry, kanciasty, pokry-
ty tuskami, dochodzgcy do 1/2 diugosci gtowy,
zrenice w ksztaicie szpary pozioméj. — Ciato
pokrywajq tuski gladkie, podtugowato-czwo-
rokqtne. W spoczynku ciato z wierzchu zielone,
z kilkoma zottawemi linijami, od spodu jasniéj-
sze, jezeli jednak wqz jest rozdrazniony w jakikol-
wiek sposob, choéby widokiem zdobyczy, nadyma
sie, wtedy tuski si¢ wydtuzajq, nieco rozsuwajg
i ukazujq sie szeregi paskow czarnych i zZottych,
odbijajgcych dosé¢ pigknie na zielonem tle.

Najczesciej wgz zachowuje si¢ spokojnie, ob-
wija si¢ mocno okoto galqzki, przedniq czes¢
ciatla trzymajgc wyprostowanq i utozong w ten
sposob, ze zdaje sie by¢ przedtuzeniem gatqzki,
na ktoréj si¢ opiera. Pomimo pozornego spokoju
czuwa jednak i skoro dostrzeze zdobycz, rozwija
si¢ powolnie, zwiesza jak gatqz ztamana, a sko-
ro ofiara si¢ zblizy, rzuca sie na nig z gwattow-
noscigq.

A.S.

— Mileko stonia, wedtug doniesien gazety
., Moniteur scientifique”, ma by¢ bardzo do kro-
wiego zblizonem; punkt tezenia mleka tego, kto-
rego tluszczowe kulki sq duze i przezroczyste,
przypada okoto 18° pod zerem. Praktycznéj do-
niostosci dobre te wlasnosci stoniowego mleka
jednak mie¢ nie mogq, poniewaz karmienie sto-
niow zbyt jest drogiem, a nadto zwierzeta te nie
pienig si¢ w niewoll.
J. N.




(Antropologija).

— K r a o, okaz cziowieka-malpy, zajmuje
obecnie i skupia uwage catego Londynu, zarow-
no oglgdajgcych te osobliwos¢ ciekawych, jak
i uczonych. Krao jest dziewczynkq, przywieziong
z syjamskich wybrzezy do Anglii i wystawiong na
pokaz w Royal Aquarium, majgcq wieku okoto
siedmiu lat, a przedstawiajgcq ogromne zblizenie
pod wzgledem zewnetrznych ksztattow do ,, czto-
wieko-ksztaltnych” (antropoidnych) malp. Gto-
wa jéj i czolo plaskie i niskie, az po same brwi,
— wszystko pokryte czarnym, wetnistym, mato-
wym wilosem, wlasciwym mongolskiéj rasie. Cate
ciato poroste migkkiem, krotkiem, okolo cwierci
cala majgcem czarnem wiosiem, z pod ktorego
przebija wyraznie ciemno-oliwkowo-brunatna
barwa skory. Nos krotki i ptaski, z bardzo szerokie-
mi nozdrzami, policzki wzdete, jakby od pokarmu
w gebie trzymanego, co zwykle u maip nas ude-
rza. Rowniez charakterystyczng, wspolng z an-
tropoidami cechq jest nadzwyczajna gietkoS¢
zgiec i stawow wszystkich konczyn: dfon, stopa,
palce wielkie dajq si¢ przegina¢ na wszystkie
strony, a rownie wygina¢ mozna wszystkie stawy
pozostatych palcow naprzod jak i w tyl. Nadto,
wystajqca nizsza czes¢ twarzy nadaje temu ludz-
kiemu potworowi wyglgd zupeinie szympansa.
Postugiwanie sie dzwigkami mowy artykutowa-
néj nie jest temu dziwnemu stworzeniu obcem
i zdaje sie, ze si¢ rodzajem mowy poprzednio
z rodzing swq postugiwala. Przez czas niewoli
i przebywania wsrod Anglikow pojeta pojedyn-
cze wyrazy angielskie i niektore wymawia, nie
jest jednak w stanie odtworzy¢ dzwiekow takich,
jakri/.

Pod wzgledem etnologicznym stworzenie to
nie moze by¢ uwazane za oddzielng rase, nizszq
od czlowieka-mongota, lecz bezwgqtpienia jest
to twor patologiczny, okaz cziowieka ,,uwtosio-
nego”, czyli okrytego sierscig, co jakkolwiek
rzadko, trafia sie jednak w niektorych dzikich
rodzinach i wsrod nich czesto bywa dziedziczne.
Ojciec Krao, ktory zmart na cholere — a jak sie
zdaje i matka jéj — byli rowniez pokryci wilosa-
mi i cata ta rodzina uwazang byé moze za taki
wyjgtkowy patologiczny wybryk natury, ktory,
coprawda, nieledwie Ze zupeinie wypetnia od-
step, dzielgcy ludzi od wyzszych antropomorfow
czyli matp.

J. N.

(Botanika).

— Sen roslin. P. Wiktor Pampillan przedstawia
wiele ciekawych faktow, odnoszqcych sie do tak
zw. snu roslin i przychodzi do wniosku, ze wogole
tylko liscie ztozone okazujq ruchy, wywotane bra-
kiem Swiatta, zwane snem, mlode jednak liscie,
jakotez skorzaste i pochwiaste, nie okazujq tego
zjawiska. Ruchy wspomniane nietylko dajg sie
zauwazy¢é w lisciach, ale takze sq wltasciwe wielu
kwiatom, a u niektorych roslin zjawisku temu to-
warzyszy takze i zmiana koloru kwiatow.

Wogdle rosliny jednoliscieniowe o lisciach,
opatrzonych pochwami, sq pozbawione snu,
kwiaty tylko tulipanow, lilijowcow (Hemeroca-
lis) i szafranu (Crocus), zamykajq si¢ na noc.
Pomiedzy roslinami dwuliscieniowemi spotykajq
sie daleko czesciéj zjawiska snu. I tak: zlozone
(Compositae) zamykajqg na noc kwiaty, cykoryjo-
wate tak Scisle sie zamykajq, Ze w nocy nie widaé
zadnego kwiatu, w dzien zas cata roslina okryta
kwiatami. Ostowate wcale sie nie zamykajq albo
bardzo mato; w promienistych kwiatki srodkowe
zamykajq si¢ catkowicie na noc, kwiatki zas je-
zyczkowe zwieszajq sie, dotykajgc swemi konca-
mi do okota szyputke kwiatowq. Dimorphotheca
fluviatilis, jeden z przedstawicieli ztozonych, tak
jest czuly na cien, ze wsrod biatego dnia si¢ za-
myka, jesli chmura zakryje stonce, Powojowate
(Convolvulaceae), Balsaminae, gozdzikowate,
przypotudniki (Mesembryanthemma), kaktusy
i psiankowate, zamykajq sie na noc, a niekiedy
i otwierajq. Dziewanna (Verbascum) otwiera
kwiaty w ciggu nocy, a okoto potudnia kwia-
ty opadajq, a wieczorem pokrywajq ziemie przy
podstawie.

Wiesiotkowate (Oenothereae) przedstawiajg
te osobliwos¢, ze z poczgtku kwiaty otwierajq sie
w nocy, a zamykajq w dzien,; niektore gatunki przy
tem zmieniajq kolor, tak np. Oenothera sinuata,
o kwiatach bialych, zmienia kolor na ciemno rozo-
wy lub czerwony w ciggu nocy. Oenothera stricta,
z kwiatami zZottemi, zmienia je na pomaranczowe
lub rude.

Do najczulszych na zmiany cienia i swiatla na-
lezg szczawikowate (Oxalideae); liscie i kwiaty
u nich Spiq podczas nocy.

Szczegdlniéj rodzaj sz czawik (Oxalis) jest
bardzo czuly na cien i zamyka swoje kwiaty i listki
z prawidtowoscig godng uwagi.

Z parolistowatych (Zygophyllareae) zastuguje
na uwage Porlieria hygrometrica, ktora ukta-
da swoje listki do snu w ten sposob, ze podczas

nocy podobna jest do uschnietéj rosliny, rano zas
wszystkie liscie sq rozpostarte.

Rodzina groszkowych (Leguminosae) zawie-
ra wiele roslin obdarzonych snem. Odroznié
sie tutaj dajg nastepujqgce ruchy przy uklada-
niu sie listeczkow do snu: 1) Listki zblizajg sie
do siebie powierzchniami gornemi. 2) Listki
zblizajq si¢ powierzchniami dolnemi. 3) Po-
krywajq sie dachowkowato, kierujgc wierz-
chotki listkow ku wierzchotkowi, liscia zio-
zonego. 4) Pokrywajg sie dachowkowato,
kierujgc ich wierzchotek ku podstawie liscia
ztozonego.

A. S.

SREBRO Z GLINY.
przez  Zn.

Nikt zapewne przeczy¢ nie zechce, ze malo jest
na Swiecie tak uzytecznych materyjatow, jak gli-
na, z niéj bowiem robiq nieskonczone mnostwo
przedmiotow codziennego uzytku, poczqwszy od
prostego siwego garnka, w ktorym nedzarz warzy
grubg strawe, a konczgc na wspaniatym sewr-
skim wazonie, ozdabiajgcym wykwintne salony.
Wiadomo takze, iz materyjat ten od niepamiet-
nych przeddziejowych czasow jest ciggle i obficie
eksploatowany, gdyz w najstarszych juz okresach
cywilizacyi uzywano gliny do garncarstwa i bu-
downictwa, a jednak ilosé¢ jego jest tak wielka na
ziemi, ze wystarczy bezwqtpienia wszystkim po-
tomkom naszym az do skonczenia Swiata. Wedtug
pewnego bardzo powaznego zrodta (Stownik che-
miczny Fehlinga), glina jest cztery razy pospo-
litsza od zelaza, gdyz jezeli rudy zelazne zajmujg
1/48 powierzchni ziemi, to glina zajmuje 1/12.
Gieologija zas uczy nas, ze glina ciggle sie¢ two-
rzy nanowo skutkiem tak zw. wietrzenia rozma-
itych kamieni, a miedzy innemi granitow.

Moze niewszyscy jednak wiedzq, ze glina jest
rudg pewnego metalu. Ziemisty pozor zwyczaj-
néj gliny, jéj kruchos¢, brak wszelkiego potysku
i dzwiecznosci przy uderzeniu, te wszystkie wia-
snosci, ktore sq jak gdyby zaprzeczeniem przy-
miotow, wiasciwych metalom, nie stajqg wszakze
bynajmniéj na przeszkodzie temu, zeby glina byta
zwigzkiem chemicznym bardzo picknego meta-
lu. Przeciez malachit wcale nie jest podobny do
zadnego metalu, a jednak jest rudg miedziang,
podobnie jak lubryka jest rudq ZzZelazng, cho¢
nie posiada ani jednéj cechy, przypominajgcéj
ten metal.

Jeszcze w 1855 roku na wystawie paryskiéj po-
dziwiano wyroby z metalu biatego prawie tak, jak
srebro, twardego, jak miedz, dzwieczniejszego od
innych metali, a zarazem bardzo lekkiego, gdyz
prawie trzy razy lzejszego od cyny. W katalogach
wyroby te oznaczono nazwgq ,,srebra z gliny”,
chociaz metal znany juz byt dawniéj pod imie-
niem glinu czyli aluminijum, a ciekawszych obja-
Sniano, ze metal ten, oprocz pigknego pozoru, ma
jeszcze wiele i bardzo szacownych przymiotow.
Tak np. glin nie rdzewieje i nie czernieje, topi
si¢ troche tatwiéj niz srebro, daje sie wykuwaé
w najciensze blaszki i wycigga¢ w bardzo deli-
katne druty. Jest on doskonalym przewodnikiem
elektrycznosci, gdyz jezeli przewodnictwo miedzi
oznaczy¢ przez 100, przewodnictwo glinu wyrazi
sie przez 53, czyli jest okoto 8 razy wigksze, niz
przewodnictwo zZelaza. Wyobrazmy sobie, co za
korzysci moze ciggnqc przemyst z podobnego me-
talu. Lekkos¢, trwatosé i piekna barwa tgczq sie
w nim z tatwoscig obrabiania.

We wlasnosciach chemicznych wspotzawodni-
czy z metalami szlachetnemi, a z powodu swe-
go przewodnictwa moze zastgpi¢ miedz w ma-
chinach, stuzgcych do wytwarzania prgdow
elektrycznych.

Glin oprocz tego moze si¢ mieszac z innemi
metalami, a powstajgce przez to alijaze odzna-
czajq sie bardzo pozgdanemi w przemysle wia-
snosciami. Z miedzig np. glin daje alijaz, majgcy
barwe czystego zlota, blask po wypolerowaniu
nader silny i wielkqg wytrwatos¢ na wplywy che-
miczne. Taki alijaz, znany pod nazwq bronzu gli-
nowego, ma juz dzisiaj dos¢ liczne zastosowania.
Podobniez cyna wydaje z glinem alijaz, ktory
zachowujgc barwe cyny i jéj kowalnosé, jest jed-
nak od niéj twardszy i trudniéj topliwy.

Jezeli glin ma takie cenne przymioty, jezeli
nadto rudy tego metalu sq tak nadzwyczaj pospo-
lite, to dlaczegoz nie zastepujemy glinem kruche-
go cynku, miekkiéj cyny, trujgcego ofowiu, rdze-
wiéjgcego zelaza, rzadkiéj miedzi? — Dlaczego
nie uzywamy glinu na wyrob tysigca przedmio-
tow domowych, ktorych lekkosc, trwatosé i pozor
ozdobny bytyby dla nas tak mite? Oto dlatego, ze
glin metaliczny jest bardzo drogi, prawie tak dro-
gi jak srebro. Zrozumiemy tatwo, skqd pochodzi
wysokos¢ ceny tego metalu, kiedy dowiemy sie,
jakim sposobem glin mozna wydoby¢ z jego rudy.

Glin metaliczny otrzymuje si¢ przez rozktad
chlorku glinu zapomocg sodu metalicznego. —
Chlorek glinu jest ciatem ztoZzonem z glinu i chlo-
ru i nie znajduje sig nigdy w przyrodzie w stanie
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gotowym, lecz musi by¢ sztucznie przygotowany.
W tym celu glina, ktora jest potqczeniem glinu,
krzemu i tlenu, zostaje poddana catemu szerego-
wi operacyj, majgcych na celu otrzymanie z niéj
tak zw. tlenku glinu, czyli polgczenia glinu z tle-
nem, a dopiero ten ostatni, pomieszany z weglem
i wypalony w gazie chlorowym, wytwarza chlo-
rek glinu. Z drugiéj strony otrzymywanie sodu
metalicznego jest rowniez trudnem i zloZonem
zadaniem, poniewaz musimy przedewszystkiem
z rudy tego metalu, to jest z soli kuchennéj, otrzy-
mac sol glauberskq, a to przez ogrzewanie soli
kuchennéj z kwasem siarczanym, nastgpnie sol
glauberskq trzeba zamieni¢ na sode, wypalajgc
ja z kredq i weglem, a dopiero soda, jeszcze raz
pomieszana z weglem i wypalona bardzo silnie,
daje sod metaliczny. Skutkiem tylu kfopotow przy
otrzymywaniu sodu, cena tego metalu musi by¢
dos¢ znaczna. W istocie, chociaz funt soli kosz-
tuje w sprzedazy detalicznéj okoto 5 groszy i za-
wiera w sobie blisko 13 tutow sodu metalicznego,
to jednak funt sodu jest wart okoto 12 ziotych.
Mozemy w nawiasie dodac, ze cena sodu spa-
dta niestychanie skutkiem zastosowania go do
otrzymywania glinu, poniewaz przed trzydziestu
laty sod sprzedawano w Paryzu po 2000 frankow
za kilogram (2,4 funta). Co do chlorku glinu, to
przetwor ten ma takze wysokq ceng, dochodzgcg
do 30 ziotych za funt. Zwrocémy teraz uwage na
to, ze na wyrobienie jednego funta glinu meta-
licznego zuzywa sie¢ szes¢ funtow chlorku glinu
i trzy funty sodu, oraz, ze wyrabianie to odby-
wa si¢ przy wysokiéj temperaturze, wymagajgcéj
piecow osobnéj budowy i ze wreszcie otrzymany
glin musi by¢ oczyszczony, przyczem rownie, jak
przy samem otrzymywaniu, niepodobna unikngc
znacznych strat produktu, a zrozumiemy przyczy-
ne wysokiéj ceny glinu.

Wszechswiat, t. 118, nr 1-3/2017

Nadaremnie mnostwo uczonych usitowato
uproscic¢ fabrykacyjg glinu — wszelkie odmiany,
jakie w opisanym powyzéj sposobie zostaly wpro-
wadzone, nie wplywajq na zmniéjszenie pracy
i kosztow. Nie znamy dotychczas i z punktu wi-
dzenia teoretycznego nie przewidujemy nawet
zadnéj metody, ktoraby pozwolita otrzymywac
glin w takich rozmiarach, jak np. zelazo. A jed-
nak wprowadzenie glinu do przemystu bez naj-
mniéjszej wagtpliwosci bytoby olbrzymim krokiem
na drodze postepu. Pus¢my tylko na chwile wodze
wyobrazni i przedstawmy sobie miasta, w ktorych
sztachety, stupy latarn, nawet dachy sq zrobione
z glinu, przedstawmy sobie powozy kolei zZela-
znéj i statki parowe z tego metalu; przypomnij-
my sobie czarodziejskie opisy Vernea podrozy
w balonach glinowych, ktore w pewnéj czesci
przynajmniéj przejscby mogly z krainy fantazyi
do rzeczywistosci.

Ze wszystkich przytoczonych wzgledow, a wigc
zarowno dla znaczenia praktycznego, jak i teo-
retycznéj ciekawosci, wielkie zajecie budzi¢ musi
podana w ostatnich czasach przez pisma za-
graniczne, nawet naukowe, pogtoska o nowym
sposobie otrzymywania glinu, ktory jakoby ma
zmniejszac koszt produkcyi tego metalu do dzie-
sigtéj czesci. Ile w téj pogtosce jest prawdy, trud-
no dzisiaj przesqdzaé, tembardziéj, ze wynalasca
pragnie dla zrozumialych powodow zatrzymac
swoje odkrycie w tajemnicy. Poniewaz jednak
dla dzisiejszéj nauki podobne tajemnice istniec
nie mogq, przeto wkrotce sprawa ta musi by¢
wyjasniona, a wtedy majgc wiadomosci powazne
i oparte na gruncie naukowym, nie zaniedbamy
podzieli¢ si¢ niemi z naszymi czytelnikami.

Teksty wybrali i przygotowali Maria Smialowska
i Jerzy Vetulani; pomoc techniczna Sylwia Mgdro.
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P ARK ZDROJOWY W INOWROCLAWIU

Przyjechatam do Inowroctawia — ,,miasta na soli”
w polowie minionego listopada na leczenie sanatoryj-
ne. Uzdrowisko przywitalo mnie typowa o tej porze
roku mgta. Kompleks sanatoriéw zlokalizowany jest
na terenie rozleglego 85-hektarowego Parku Zdrojo-
wego, w ktorym znajduje si¢ tez monumentalna tgz-
nia, pijalnia wod, dwa stawy, muszla koncertowa, fon-
tanny, palmiarnia, tereny rekreacyjne dla dzieci oraz
dorostych, korty tenisowe, park linowy i Teatr Letni.
Ale Park Zdrojowy to przede wszystkim obszary zie-
leni, bogato zadrzewione, liczace ponad 5000 drzew.
Kazda chwile wolna od zabiegow przeznaczatam na
spacery po parku, cho¢ nie oczekiwatam ekscytuja-
cych obserwacji przyrodniczych, wszak natura w tym
czasie jest juz przygotowana do zimy.

Mimo poznej jesieni park byl pigkny. Urokliwie
prezentowaly si¢ spacerowe alejki, jak ta obsadzona
debami szypulkowymi (Quercus robur) z suchymi
lis$¢émi powiewajacymi na wietrze (Ryc. 1), aleje bez-

Ryec. 1. Alejka dgbow szyputkowych. Fot. M. Olszowska.

listnych jesionéw wyniostych (Fraxinus excelsior),
lip drobnolistnych (7ilia cordata), jarzabu macznego
(Sorbus aria), glogu jednoszyjkowego (Crataegus
monogyna) (Ryc. 2) oraz aleje drzew lisciatych we-
spot z iglastymi, ktore zachowaly jeszcze czes$¢ ko-
lorow (Ryc. 3). Zgodnie z nowa tradycja znamieni-
ci goscie odwiedzajacy Inowroctaw sadza w parku
»Swoje” deby. Przy kazdym drzewku na kamiennej
pltycie wyryte jest nazwisko osoby, ktora je zasadzita.

Uwidocznione sg tu nazwiska znanych naukowcow,
ludzi teatru, poetow, muzykow i sportowcow. Wiele
drzew rosnacych w parku otrzymato status Pomnika

Ryec. 2 Aleja glogu jednoszyjkowego. Fot. M. Olszowska.
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Ryc. 3. Aleja drzew rozmaitych. Fot. M. Olszowska.

Przyrody. Sa to stare lipy, klony, jesiony, topole czar-
ne, topole biate i grochodrzewy. Okazale prezento-
walo sie skupisko kilku pomnikowych, bezlistnych
juz debow szyputkowych (Quercus robur) (Ryc. 4)
i oddzielnie rosnacy 400-letni ,,Dab Kasprowicza”,
nazwany tak dla upamigtnienia poety urodzonemu w
Szymborzu pod Inowroctawiem. Pomnikiem przyro-
dy jest réwniez glaz narzutowy ,,Edmund” (Ryc. 5).
Posréd mniej znanych gatunkow drzew lisciastych
najbardziej zachwycily mnie (mimo, ze pozbawione
lisci) platany klonolistne (Platanus hispanica), uwa-
zane za mieszance pomiedzy platanem wschodnim
(P. orientalis), pochodzacym z Europy potudniowo-
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-wschodniej i platanem zachodnim (P. occidentalis),
pochodzacym z Ameryki Potnocnej. Te roztozyste
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mieszance topoli biatej i1 osiki, klony jaworowe (Acer
pseudoplatanus), wigzy szyputkowe (Ulmus laevis),
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(Ryc. 10), pelzacza lesnego (Certhia familiaris)
i kowalika zwyczajnego (Sitta europaea) przelatuja-

$piewu, cho¢ koncertujg caty rok. Bardzo liczne gaw-
rony (Corvus frugilegus) rozrzucaty opadte liscie de-

Ryc. 4. Pomnikowe d¢by szyputkowe. Fot. M. Olszowska.

drzewa dorasta¢ moga do 35 m wysokosci. Posiadaja

szaropopielata korowing, ktora tuszczac si¢ dlugimi,

waskimi ptatami, pozostawia charakterystyczne sele-

dynowozottawe $lady (Ryc. 6). Wspaniale prezento-

waly si¢ topole szare (Populus canescens), naturalne
. RN ' L i

Ryc. 6. Platan klonolistny. Fot. M. Olszowska.

Ryc. 7. Sosna wejmutka. Fot. M. Olszowska.

sosny zo6lte (Pinus ponderosa), wierzby mandzurskie
(Salix matsudana) w odmianie pogigtej oraz sosna
wejmutka (Pinus strobus). Ten gatunek posiada dtu-
gie (6—10 cm) niebieskozielone igly zebrane po 5
w krotkopedzie 1 diugie, waskie szyszki zenskie
w gornej czesci korony (Ryc. 7). Ozdobg parku sa
liczne krzewy cisu pospolitego (Taxus baccata), kto-
re pozng jesienig przyciagaja wzrok czerwonymi ni-
byjagodami, czyli nasionami w kubkowatych zmig-
$niatych osnowkach (Ryc. 8). Fascynujacy byt park
w zlotym blasku zachodzacego listopadowego
stonica (Ryc. 9).

Ryc. 8. Nibyjagody cisu. Fot. M. Olszowska.

Park zdrojowy to liczne ogrody. Ogrod wioski,
ogrod papieski, nawigzujacy uktadem roslin do ogro-
dow watykanskich, ogrody zapachowe zi6l, bylin
1 krzewow. Na przetomie listopada i grudnia niestety
poszarzale i uschnigte.

W parku stycha¢ byto dzigciota duzego (Dendro-
copos major) zawziecie kujacego w pniach drzew

Ryc. 9. Park w zachodzacym stoncu. Fot. M. Olszowska.

Ryc. 10. Dzigciot duzy. Fot. M. Olszowska.

cych z drzewa na drzewo w poszukiwaniu larw pod
korowing. W parku na zime¢ pozostaty rudziki (Eritha-
cus rubecula) z charakterystycznymi rudymi ,,$linia-
kami”. Ani razu nie ustyszatam ich melancholijnego

Ryec. 11. Leucystyczny gawron. Fot. M. Olszowska.

Ryc. 12. Kos zwyczajny. Fot. M. Olszowska.

béw w poszukiwaniu zotedzi. Zaobserwowatam wsrod
nich osobnika leucystycznego z biatymi koncowkami
pior (Ryc. 11). Zazwyczaj razem z gawronami Zero-
waly kawki zwyczajne (Corvus monedula), cho¢ gaw-
rony bywaty wobec nich agresywne. Kosy zwyczajne
(Turdus merula) miaty w parku wybudowany karmnik,

Ryc. 13. Bazant zwyczajny. Fot. M. Olszowska.

czesciej jednak ucztowaly wsrod roznych krzewow
(Ryc. 12). Na obrzezach parku widywatam bazan-
ta zwyczajnego (Phasianus colchicus), ktory razem
z s6jka zgodnie zerowat na tace. Czasem spacerowat
samotnie po parkowych alejkach (Ryc. 13).

Zdziwita mnie duza ilo$¢ wiewiodrek pospoli-
tych (Sciurus vulgaris). Ssak ten charakteryzuje si¢
zmiennym ubarwieniem grzbietu. W tutejszej popu-
lacji reprezentowane byly wszystkie barwne odmia-
ny, od osobnikow o grzbiecie rudym, jasnobragzowym
do szarego (Ryc. 14).

Wiewiorki posiadaty charakterystyczng zimowa
szate z gestym futrem i ogonem oraz ,,pedzelkami” na
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Ryc. 14. Wiewidrka pospolita. Fot. M. Olszowska.
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uszach i wesoto harcowaty w parku, bo temperatura
powietrza odbiegata od zimowej normy.

Na pniach drzew lisciastych widziatam jedynie po-
rosty skorupiaste i proszkowate. Nie zauwazytam po-
rostow krzaczkowatych, ktorych duzo na Mazurach.
To mnie zaskoczyto, poniewaz porosty s bioindyka-
torami czystosci powietrza. Obecnos¢ plech skoru-
piastych lub proszkowatych wedtug skali porostowe;j
sygnalizuje, Ze czysto$¢ powietrza w tym uzdrowisku
pozostawia wiele do zyczenia. Kolejny raz mialam
okazje przekona¢ si¢, ze obszar Polski ponocno-
-wschodniej stusznie nazywany jest Zielonymi Phu-
cami Polski.

mgr Maria Olszowska,
e-mail marjolsz@) interia.pl

Zaba pomidorowa (Dyscophus guineti) z Madagaskaru. Rodzina: Microhylidae (waskopyskowate, Zaby waskopyskie). Osobnik hodowlany.
Fot. J. Detka.
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aba omszona (Theloderma corticale) z Wietnamu. Rodzina Rhacophoridae (nogolotkowate). Osobnik hodowlany. Fot. Jan Detka.




